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·临床研究·
褪黑素与帕金森病患者病情严重程度及睡眠质量的
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摘要 目的：分析非酶类抗氧化物褪黑素与帕金森（PD）患者病情严重程度及睡眠质量的关系。方法：PD患

者58例纳入PD组，健康体检者60例纳入对照组。收集所有入组者的人口学资料，并进行改良H-Y分级量

表（H-Y）评定；采用酶联免疫吸附法检测 2组血清褪黑素水平；采用匹兹堡睡眠质量指数（PSQI）评估PD

组的睡眠情况；进行相关性分析。结果：PD组患者平均病程（4.52±0.22）年；H-Y分级：1级 18例，2级 12

例，3级 11例，4级 8例，5级 9例。PD组血清褪黑素水平为（92.31±7.19）pg/mL，显著高于对照组的（39.82±

5.07）pg/mL（P＜0.01）。Spearman相关分析显示褪黑素水平与H-Y分级呈正相关（r=0.652，P＜0.01）。PD

组合并睡眠障碍39例，无睡眠障碍19例。PD组合并睡眠障碍者的血清褪黑素水平为（99.17±6.28）pg/mL，

显著高于无睡眠障碍者的（83.31±7.02）pg/mL（P＜0.01）。结论：PD患者血清褪黑素的水平升高，且与病情

严重程度正相关；有睡眠障碍的PD患者的血清褪黑素水平升高。

关键词 帕金森病；褪黑素；病程；H-Y分级

中图分类号 R741；R741.02；R742 文献标识码 A DOI 10.16780/j.cnki.sjssgncj.20210308

本文引用格式：王小永, 任敏, 沈晓娟. 褪黑素与帕金森病患者病情严重程度及睡眠质量的关系分析究[J].

神经损伤与功能重建, 2022, 17(12): 807-808.

帕金森病（Parkinson’s disease，PD）是一种中枢

神经系统退行性疾病，多发于老年人[1]，可表现为运

动迟缓、肌张力增高、静止性震颤等运动症状，也可

表现出睡眠障碍、嗅觉减退、认知功能减退、抑郁等

非运动症状，该病具有较高的发病率和致残率[2,3]。

其病理特征为中脑黑质致密部多巴胺能神经元变

性丢失及残存神经元胞浆内出现嗜酸性包涵体，纹

状体多巴胺含量显著减少，残存神经元分泌的多巴

胺含量不足以维持机体所需，从而产生一系列临床

症状[4]。目前研究认为，氧化应激是PD的发病机制

之一，很多PD患者体内伴随有自由基含量增加和

抗氧化物质减低[5]。非酶类抗氧化物褪黑素是一种

由松果体分泌的神经调节激素，广泛存在于人类和

哺乳动物中，具有抑制脂质过氧化反应、清除自由

基等多种作用[6]。褪黑素具有良好的水溶性和脂溶

性，可透过各类细胞器、细胞核及血脑屏障[7]。近年

来，褪黑素与PD之间的关系逐渐得到关注[8,9]。本研

究即分析褪黑素和PD病情严重程度和睡眠质量的

关系，为探索PD的氧化应激机制及治疗提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2019 年 1 月至 2020 年 12 月我科收治的

PD患者58例纳入PD组，选择同期在本院健康体检

者 60例纳入对照组。2组的性别、年龄、体质量指

数（body mass index，BMI）、受教育年限等差异无统

计学意义（P＞0.05），见表1。

纳入标准：PD 组患者符合 PD 的诊断标准 [10]；

年龄 60～85岁；小学及其以上文化程度；入选者或

家属自愿参加本研究并签署知情同意书。排除标

准：帕金森综合征及帕金森叠加综合征；存在可能

影响神经内分泌的代谢性疾病、自身免疫性疾病；

合并严重的心、肺、肝、肾疾病；药物或酒精依赖；有

严重的精神疾病；服用已知会引起褪黑素表达异常

的药物。本研究已获得医院伦理委员会批准。

1.2 方法

1.2.1 资料收集 收集所有入组者的人口学资料，

重点记录PD组患者的病程与病情严重程度，并进

行改良 H-Y 分级量表（modified Hoehn and Yahr

stage，H-Y）评定：1级：仅有单侧肢体受累；2级：双

侧肢体均受累产生症状，但没有平衡障碍伴随；3

级：轻度至中度的双侧肢体症状，无法从后拉测试

当中恢复；4级：重度病残，没有外界的帮助下可以

独自站立和行走；5级：长期坐轮椅或者卧床。

1.2.2 血清褪黑素检测 收集2组患者晨起空腹静

脉血3 mL，采用酶联免疫吸附法检测血清褪黑素含

量。检测试剂盒购自德国IBL公司（货号RE54021），

酶标仪购自美国Bio RAD公司，具体操作严格按照

试剂盒说明书进行。

1.2.3 睡眠状况评估 采用匹兹堡睡眠质量指数

组别

对照组

PD组

例数

60

58

男/女

33/27

32/26

年龄/岁

65.70±1.31

67.22±2.15

BMI/(kg/m2)

22.87±2.01

23.76±1.80

受教育年限/年

11.65±1.92

10.82±2.83

表1 2组一般资料比较（x±s）
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（Pittsburgh sleep quality index，PSQI）对 2组患者的睡眠情况进

行评估，PSQI＞16分为睡眠质量差。

1.3 统计学处理

采用SPSS 22.0软件处理数据。符合正态分布以及方差齐

性的计量资料以（x±s）表示，组间比较采用独立样本均数 t检验；

采用Spearman相关分析褪黑素与PD病情严重程度之间的相关

性；P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

PD 组患者平均病程（4.52±0.22）年；疾病类型：震颤型

18 例，强制迟缓型12例，混合型28例；H-Y分级：1级18例，2级

12例，3级11例，4级8例，5级9例。

PD组血清褪黑素水平为（92.31±7.19）pg/mL，显著高于对

照组的（39.82±5.07）pg/mL（P＜0.01）。Spearman相关分析显示

褪黑素水平与H-Y分级呈正相关（r=0.652，P＜0.01）。

PD组合并睡眠障碍39例，无睡眠障碍19例。PD组合并睡

眠障碍者的血清褪黑素水平为（99.17±6.28）pg/mL，显著高于无

睡眠障碍者的（83.31±7.02）pg/mL（P＜0.01）。

3 讨论

PD 是常见的神经退行性病变，我国 PD 患者总人数超过

200万，65岁以上老人的患病率超过1.5%[11]。PD的临床症状主

要表现为肌强直、静止性震颤、姿势平衡障碍、运动迟缓等运动

症状，也有睡眠障碍、嗅觉减退、认知功能减退、抑郁等非运动症

状[12]。目前认为氧化应激、环境因素、遗传因素等均可能参与

PD的发病过程，其中氧化应激诱导的神经元死亡是导致PD的

关键因素之一[13]。褪黑素是由位于第三脑室后壁的松果体分泌

的一种神经调节激素，具有防止DNA损伤、保护细胞结构、抗氧

化和抑制脂质过氧化反应等作用[14]。在正常人体内，褪黑素的

水平白天呈低水平，夜间呈高水平。但本研究结果显示，PD组

的血清褪黑素水平高于对照组（P＜0.01），且褪黑素水平与H-Y

分级呈正相关（r=0.652，P＜0.01）。中脑黑质的自身抗氧化物含

量较少，小胶质细胞所占的比例比较高，异常激活的小胶质细胞

可以产生氧自由基，损伤中脑黑质。而巨噬细胞、肥大细胞、淋

巴细胞、视网膜、骨髓细胞、星形胶质细胞等多种组织能分泌褪

黑素，清除羟自由基、过氧化氢而发挥抗氧化[15]。因此推测PD

患者褪黑素分泌增加是PD发生后的一种应激反应，其代偿性

增高有利于清除线粒体内氧自由基聚集，调节炎性反应，减轻对

神经元细胞的直接损伤[17]。

褪黑素对多巴胺能神经元具有保护作用，可减缓黑质神经

细胞凋亡，并且具有改善睡眠的作用[20]。但本研究结果显示，

PD组合并睡眠障碍者的血清褪黑素水平为显著高于无睡眠障

碍者（r＜0.01）。分析认为，具有睡眠障碍的PD患者中，其日间

褪黑素水平高于无睡眠障碍者，这与PD患者睡眠节律紊乱及

白天过度嗜睡有关。后续可继续完善PD患者夜间血清褪黑素

的检测。有针对PD晚期的研究显示，PD患者褪黑素水平增高，

采用松果体摘除术、褪黑素拮抗剂和白光治疗能在一定程度上

缓解PD患者的部分运动障碍[18,19]。

综上所述，PD患者血清褪黑素水平的升高病情严重程度和

睡眠障碍有关，血清褪黑素可能是 PD 的一个潜在治疗靶点。

本研究样本量偏小，且为单中心，对于机制未进行深入探讨，要

得到确切结论，尚需进一步研究。
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