
帕金森病（Parkinson’s disease，PD）是常见的神

经系统变性疾病，其发病率仅次于阿尔兹海默病。据

统计，亚洲地区PD的发病率高达 1.5~22.0/10万［1］，

65岁以上中国老年人的患病率为17/10万，PD的临

床表现主要分为运动症状与非运动症状两大类，前

者主要包括静止性震颤、肌强直、运动迟缓和姿势

平衡障碍；后者则体现在精神障碍、神经营养性症

状、睡眠障碍、认知障碍等［2］。抑郁是PD常见的非

运动症状，据报道10%~45% 的PD患者存在严重的

抑郁［3］。有研究表明，PD与血清胱抑素C可能存在

一定关系［4-6］，然而，PD伴随抑郁症状的患者血清胱

抑素C的变化未见报道，本研究旨在初步探讨血清

胱抑素C与PD伴随抑郁症状的相关性。

1 对象和方法

1.1 对象

收集 2016年 7月—2018年 12月在宜兴市人民

医院经临床确诊的PD患者作为研究对象。病例纳

入标准：符合 2016年中国PD诊断标准和英国脑库

诊断标准，排除患有感染性疾病、帕金森叠加综合

征（包括多系统萎缩、进行性核上性麻痹等）、继发

性PD（药物性、血管性等）、脑血管病、脑积水、脑外

伤、严重心肺肾功能不全、既往有精神疾病史、自身

免疫性疾病和肿瘤等疾病；健康对照组来自于同一

时段在宜兴市人民医院体检的健康人。用汉密尔

顿抑郁量表（Hamilton depression sale，HAMD）评估

PD 患者抑郁情况，HAMD 量表包括 17个条目，总

分 76分，轻度抑郁为评分＞7~17分，中度抑郁为＞

17~24分，重度抑郁为＞24分，抑郁严重程度与分值

呈正相关。将HAMD＞7分的患者纳入PD伴随抑郁

症状组（抑郁组），将HAMD＜7分的患者纳入PD组。

最后入组情况为：PD组50例，其中男35例，女15例，

年龄（68.86±7.29）岁；抑郁组37例，其中男 24例，女

13例，年龄（66.16±10.47）岁；对照组 43例，其中男

26例，女17例，年龄（65.35±8.46）岁。用Hoehn⁃Yahr
分期（H&Y分期）评估患者病情进展的严重程度，

H&Y分期：＜2为早期，2~＜3为中期，≥3为晚期。

本研究经宜兴市人民医院伦理委员会审核批准，所

有受试者均需签署知情同意书。

1.2 方法

入组患者及对照组人群禁食 10 h后于次日清
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晨 7∶00—8∶00抽取静脉血 5 mL，以 EDTA 抗凝管

保存。离心后取上清，用于检测血清胱抑素 C、肌
酐、尿素、尿酸、胆固醇、甘油三酯、糖化血红蛋白、

血糖、高密度脂蛋白胆固醇和低密度脂蛋白胆固

醇，采用日本Olympus的全自动生化分析仪检测。

1.3 统计学方法

采用 SPSS25.0软件对数据进行统计分析。对

血清胱抑素C等连续型变量采用均数±标准差（x ±

s）表示，对性别比例等分类变量用百分率表示。符

合正态分布的计量资料（如肌酐、血尿酸水平等）采

用方差分析，非正态计量资料（如H&Y分期）采取秩

和检验，计数资料（如性别比例）采用卡方检验，使

用一元线性回归分析血清胱抑素 C与其他变量之

间的关系。以血清胱抑素C水平作为研究的因变量，

建立多元线性回归分析，分析血清胱抑素C与相关变

量之间的关系。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 PD组、抑郁组以及对照组间一般资料的比较

对 PD组、抑郁组、对照组的年龄、性别以及生

化指标进行比较，结果提示 3组在年龄、性别比例、

肌酐、尿素、尿酸、甘油三酯、总胆固醇、低密度脂蛋

白胆固醇、高密度脂蛋白胆固醇、血糖差异均无统

计学意义；同时，PD组与抑郁组在H&Y分期、病程

方面差异也无统计学意义（表1）。
2.2 PD组、抑郁组及对照组的血清胱抑素C水平

比较

PD组、抑郁组、对照组的血清胱抑素 C水平的

差异存在统计学意义。进一步行两组间对比，提示

PD组与抑郁组之间（P＜0.001）、PD组与对照组之

间（P＜0.001）、抑郁组与对照组之间（P＜0.001）患

者血清胱抑素C水平差异均存在统计学意义，表现

为抑郁组患者的血清胱抑素 C水平最高，PD组其

次，对照组最低（表1）。
2.3 血清胱抑素C与一般资料、生化指标及临床资

料之间的一元线性回归分析

对抑郁组采用一元线性回归分析，结果提示血

清胱抑素C与年龄、肌酐、尿素、H&Y分期、HAMD
评分之间存在相关性，而与性别、尿酸、总胆固醇、

甘油三酯、高密度脂蛋白胆固醇、低密度脂蛋白胆

表1 PD组、抑郁组、对照组之间一般资料及生化指标的比较

项目

年龄（岁）

男性［n（%）］

肌酐（mmol/L）
尿素（mmol/L）
尿酸（mmol/L）
总胆固醇（mmol/L）
甘油三酯（mmol/L）
低密度脂蛋白胆固醇（mmol/L）
高密度脂蛋白胆固醇（mmol/L）
血糖（mmol/L）
血清胱抑素 C（mmol/L）
H&Y分期

病程（年）

PD组（n=50）
68.86 ± 7.29*

35（70.0）
068.41 ± 12.96*

05.37 ± 1.45*

309.54 ± 72.07*

04.67 ± 0.89*

01.39 ± 1.10*

02.67 ± 0.69*

01.30 ± 0.41*

05.56 ± 1.38*

00.88 ± 0.21*

02.08 ± 0.79*

04.34 ± 3.55*

抑郁组（n=37）
66.16 ± 10.47*#

24（64.9）
64.97 ± 12.57*#

5.34 ± 1.63*#

280.24 ± 62.500*#

4.47 ± 0.97*#

1.22 ± 0.63*#

2.71 ± 0.83*#

1.38 ± 0.76*#

5.10 ± 0.64*#

1.04 ± 0.16*#

2.89 ± 2.31*#

03.14 ± 3.200*#

P值

0.125
0.493
0.209
0.971
0.073
0.349
0.127
0.217
0.148
0.489

＜0.001
0.459
0.534

对照组（n=43）
65.35 ± 8.45
26（60.5）

071.27 ± 20.55
05.28 ± 1.92

315.81 ± 82.63
05.07 ± 1.10
01.51 ± 0.86
02.93 ± 0.70
01.16 ± 0.33
05.28 ± 2.72
00.62 ± 0.13

—

—

与对照组比较，*P < 0.05；与PD组比较，#P < 0.05。
固醇、血糖无相关性（表2）。
2.4 抑郁组患者血清胱抑素C与相关变量之间的

多元线性回归分析

在抑郁组中将血清胱抑素C作为因变量行多元

线性回归分析，结果提示，肌酐、H&Y分期、HAMD评

分是影响血清胱抑素C水平变化的危险因素（表3）。
3 讨 论

血清胱抑素是一种存在于有核细胞中的半胱

氨酸蛋白酶抑制剂，是由CST3基因编码的120个氨

基酸组成的13 kDa蛋白［7］。由于胱抑素C在肾小球

中自由过滤，并在近端小管中代谢和吸收，且肾小

管不分泌胱抑素C，所以胱抑素C被认为是肾小球

滤过的敏感和特异的生物标志物之一，是反映肾小

球滤过功能的理想标志物［8］。胱抑素C广泛存在于

人体的各组织中，在血液、脑脊液、唾液等体液中均

有发现，以脑脊液中含量最高。据报道，脑脊液中

胱抑素C的水平较血液高 5倍以上［9］。因为胱抑素
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C参与神经细胞的变性，是一个炎症因子指标，所以

血清胱抑素C在神经系统疾病诊断中有重要价值。

目前 PD的发病机制尚不明确，多项研究表明

PD的发病与神经炎症、氧化应激、自噬等机制相

关［10-11］。近年来发现，胱抑素C不仅是反映肾功能

的良好指标，也是神经系统炎症指标之一。胱抑

素C与多种神经系统疾病相关，如脑血管疾病［12］、

阿尔茨海默病［13］、癫痫［14］等。有研究表明，将大鼠

脑内的胱抑素C基因敲除后，小胶质细胞的激活被

明显抑制，而小胶质细胞的激活是 PD发病的重要

机制，由此认为胱抑素C与PD的发病相关［6］。目前

有多项研究结果显示，PD患者的血清胱抑素C浓度

高于正常对照组，考虑与PD患者的炎症反应相关，

这与本研究的结果一致。

抑郁是 PD常见的非运动症状，也是非运动症

状发生的影响因素［15］，不仅影响患者情绪，还可加

速认知功能恶化，降低生活质量。PD伴随抑郁的发

生机制尚不清楚，目前认为与神经细胞形态功能改

变、神经炎症、下丘脑⁃垂体⁃肾上腺轴失调及神经递

质的改变等机制相关。胱抑素C在PD伴随抑郁的

患者中明显增高，考虑原因：①血清胱抑素C作为一

种半胱氨酸蛋白酶抑制剂，与细胞外基质重构有

关，能够影响中性粒细胞的迁移，参与炎症过程，这

可能损害脑5⁃羟色胺系统的功能，刺激下丘脑⁃垂体

⁃肾上腺轴的激活［16］，从而导致神经系统炎症及抑郁

的产生；②有研究表明，胱抑素C可在血管壁和老年

斑块中表达，并被认为能够促进淀粉样蛋白的合

成，引起神经元损伤，促进多巴胺神经元变性［17］。

H&Y分期是反映PD严重程度的指标之一，本研究

发现，H&Y分期是影响PD伴随抑郁患者血清胱抑

素C水平的重要影响因素，提示胱抑素C与PD的严

重程度相关。HAMD评分是目前评价PD伴随抑郁

准确度较高的量表之一，本研究结果显示，在PD伴

随抑郁的患者中，抑郁评分越高，胱抑素C水平越

高，提示胱抑素C与PD患者的抑郁程度呈正相关。

综上，本研究探讨了PD患者血清胱抑素C水平

与伴随抑郁症状的相关性，结果表明 PD患者血清

胱抑素C水平明显升高，而伴随抑郁的PD患者血清

胱抑素C水平升高更加明显。血清胱抑素C不仅能

作为一个评价肾功能的指标，同时也有望成为神经

炎症的标志物之一。
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