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【摘要】 目的 探讨帕金森病合并 2 型糖尿病患者脑血流自动调节参数与自主神经功能障碍的相关性。
方法 选择 100 例帕金森病患者，根据是否合并 2 型糖尿病将患者分为帕金森病合并糖尿病组和帕金森病组，

每组 50 例，另将同期 50 例健康体检者作为对照组。采用经颅多普勒超声检测仪采集 3 组研究对象双侧大脑

中动脉的血流速度并计算动态脑血流自动调节参数。比较 3 组研究对象的脑血流自动调节参数和自主神经功

能障碍的发生率，并分析帕金森病合并 2 型糖尿病患者脑血流自动调节参数与自主神经功能障碍的相关性。
结果 对照组大脑中动脉血流速度均高于其他两组( 均 P ＜ 0． 05) ; 帕金森病合并糖尿病组、帕金森病组、对照

组的相位差水平依次升高，增益水平依次降低( 均 P ＜ 0． 05) ; 帕金森病合并糖尿病组患者的便秘、性功能障碍、
流涎、尿急、多汗、直立性低血压、头晕的发生率均高于帕金森病组( 均 P ＜0． 05) ; Spearman 相关分析结果显示，帕

金森病合并 2 型糖尿病患者脑血流自动调节参数相位差水平与尿急、吞咽困难发生均呈负相关( 均 P ＜ 0． 05)。
结论 帕金森病患者存在不同程度的自主神经功能障碍，合并 2 型糖尿病的帕金森病患者脑血流自动调节功

能下降更明显，其可在一定程度上影响自主神经功能障碍的发生。
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Correlation between cerebral blood flow autoregulation parameters and autonomic dysfunction in
Parkinson's disease patients complicated with type 2 diabetes mellitus

FAN Lei，DENG Wen-juan，YUE Bing-hong，PAN Yan-ting
( Department of Neurology，the First Affiliated Hospital of Hebei North University，Zhangjiakou 075000，China)

【Abstract】 Objective To investigate the correlation of the parameters of cerebral blood flow autoregulation with
autonomic dysfunction in Parkinson's disease patients complicated with type 2 diabetes mellitus( T2DM) ． Methods A
total of 100 patients with Parkinson' s disease were selected，and the patients were divided into Parkinson' s disease
complicated with diabetes group and Parkinson' s disease group according to the presence or absence of concomitant
T2DM，with 50 cases in each group; concurrently，another 50 healthy check-up individuals were enrolled as control
group． The transcranial Doppler ultrasound detector was used to collect the blood flow velocities of the subjects' bilateral
middle cerebral arteries and to calculate the parameters of dynamic cerebral blood flow autoregulation in the three
groups． The parameters of cerebral blood flow autoregulation and the incidences of autonomic dysfunction were
compared among the three groups，and the correlation of the parameters of cerebral blood flow autoregulation with
autonomic dysfunction was analyzed in Parkinson's disease patients complicated with T2DM． Ｒesults The blood flow
velocity of middle cerebral artery was higher in the control group than in the other two groups( all P ＜0． 05) ． The phase
difference level increased and the gain level decreased in the sequence of the Parkinson' s disease complicated with
diabetes group，the Parkinson's disease group and the control group( all P ＜ 0． 05) ． The incidences of constipation，

sexual dysfunction，salivation，urgent micturition，hyperhidrosis，orthostatic hypotension，and dizziness in the Parkinson's
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disease complicated with diabetes group were higher than those in the Parkinson's disease group( all P ＜0．05) ． The results of
Spearman correlation analysis showed that among Parkinson' s disease patients complicated with T2DM，the phase
difference level of cerebral blood flow autoregulation parameters negatively correlated with the occurrence of urgent
micturition and dysphagia( all P ＜ 0． 05) ． Conclusion Patients with Parkinson' s disease have different degrees of
autonomic dysfunction． Patients with Parkinson' s disease complicated with T2DM exhibit a more evident decline in
cerebral blood flow autoregulation function，which might affect the occurrence of autonomic dysfunction to a certain extent．
【Key words】 Parkinson's disease，Type 2 diabetes mellitus，Cerebral blood flow autoregulation，Autonomic

nerve function，Correlation

脑血流自动调节是指脑灌注压改变时脑小血管

通过自动调节功能维持脑血流量相对稳定的过程，机

体若出现自主神经病变会直接影响脑血流自动调节

功能，加快病情进展［1］。帕金森病是典型的中枢神

经系统退行性疾病，约 70% ～ 80% 的帕金森病患者

合并自主神经功能障碍，容易出现脂溢性皮炎、吞咽

困难、头晕等症状，帕金森病是脑血流自动调节功能

受损的因素之一［2 － 3］。近年来，由于生活习惯及饮食

结构的改变，帕金森病合并 2 型糖尿病的发病率呈上

升趋势，糖尿病是引起脑血管意外和影响脑血管意外

预后的独立危险因素，而与单纯帕金森病患者相比，

帕金森病合并 2 型糖尿病患者的自主神经功能障碍

更为严重，这可能与帕金森病合并 2 型糖尿病患者的

脑血流自动调节功能受损更为严重有关［4］。本研究

分析帕金森病合并 2 型糖尿病患者脑血流自动调节

参数与自主神经功能的相关性，为临床诊断和治疗帕

金森病合并 2 型糖尿病患者的脑血流自动调节功能

障碍和自主神经功能障碍提供思路。

1 资料与方法

1． 1 临床资料 选择 2020 年 1 ～ 12 月在我院神经

内科、内分泌科治疗的 100 例帕金森病患者作为研究

对象，根据是否合并 2 型糖尿病将患者分为帕金森病

合并糖尿病组和帕金森病组，每组 50 例。纳入标准:

( 1) 符合英国帕金森病协会诊断标准［5］，即以下标准

至少存在 2 项，且静止性震颤和动作减少至少存在 1
项，可诊断为帕金森病。① 缓慢起病; ② 进行性加

重的静止性震颤;③ 肌强直;④ 动作减少;⑤ 姿势步

态异常。( 2) 发病年龄在 60 ～ 80 岁。( 3) 2 型糖尿病

的诊断符合《中国 2 型糖尿病防治指南( 2020 年版) 》
中关于糖尿病的诊断标准［6］。排除标准: ( 1) 治疗过

程中确诊为帕金森病叠加综合征者及帕金森病综合

征患者; ( 2 ) Hoehn-Yahr 分级为 1 级和 5 级的患者;

( 3) 有心、肝、肺、肾等重要脏器严重功能障碍及明显

的认知障碍不能配合检查者; ( 4 ) 下肢静脉血栓形成

及上下肢动脉狭窄或末端动脉闭塞者; ( 5 ) 近期发生

心肌梗死、心律失常者; ( 6 ) 颞窗穿透不良者。同期

纳入 50 例健康体检者作为对照组，年龄≥60 岁，男

女不限，血常规、血生化、血压等常规检查指标无异

常。所有研究对象均签署科研伦理知情同意书，本研

究经我院医学伦理委员会批准。
1． 2 方法

1． 2． 1 经颅多普勒超声仪检查: 所有研究对象均接

受经颅多普勒超声( transcranial Doppler，TCD) ( 深圳

市德力凯医疗设备股份有限公司，型号: EMS-9PB) 检

查，检查前所有患者避免接触咖啡因、尼古丁及酒精，

检查前 2 h 禁食。TCD 检查室的室内温度控制在

22℃ ～26℃之间，保持室内安静，并尽可能减少外界

环境对研究对象的刺激。嘱患者取仰卧位，头部稍高

于检查床面，平静休息 10 ～ 15 min 后，采用欧姆龙电

子血压计测量右臂肱动脉基线血压值。用特制的脑

血流监测头架以合适的位置及角度将 2 MHz 的探头

固定于研究对象双侧前颞窗，采用 40 ～ 65 mm 深度

连续监测大脑中动脉 5 min，采集研究对象双侧大脑

中动脉的血流速度，并采用无创指尖血压动态连续监

测法同步采集动脉血压。
1． 2． 2 数据分析: 所有数据均使用深圳市德力凯医

疗设备股份有限公司提供的 CVＲ200 软件( 深圳市德

力凯医疗设备股份有限公司) 进行处理、分析。应用

CVＲ200 软件通过函数传递分析方法计算并导出动

态脑血流自动调节的相关参数。通过频率响应得出

血压功率和脑血流速度功率在 0． 02 ～ 0． 5 Hz 范围内

的主要参数，包括相位差、增益和相关性。相位差反

映同一时间段内，血压波动与脑血流波动间的位移，

取值在 0° ～ 90°之间，相位差越小提示调节能力越

差。增益反映血压波动与脑血流波动的阻尼特性，较

低的值代表调节能力有效，较高的值代表调节能力减

弱。相关性反映输入信号血压功率和输出信号脑血

流速度功率之间的相关性。为防止相关性较差的数

据给研究结果带来伪差，本研究仅纳入相关性大于

0． 50 的数据进入后续统计分析。
1． 2． 3 帕金森病自主神经功能障碍表现和诊断标

准［7］: 帕金森病自主神经功能障碍的临床表现复杂，
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个体差异较大，临床常见的主要症状包括直立性低血

压、便秘、流涎、泌尿功能障碍、性功能障碍及多汗等，

其中直立性低血压的诊断标准为: 患者平卧休息至少

15 min后测卧位血压，由仰卧位变成直立位后 3 min
内测立位血压，若立位收缩压下降≥20 mmHg，或舒

张压下降≥10 mmHg，可诊断为直立性低血压。其他

自主神经功能症状尚无统一诊断标准，主要根据帕金

森病患者的病史、临床表现及《帕金森病自主神经功

能障碍中西医结合诊治专家共识》［7］做出临床诊断。
1． 3 统计学分析 采用 SPSS 21． 0 软件进行统计学

分析。计量资料以( x ± s) 表示，多组间比较采用单因

素方差分析，两两比较采用 LSD-t 比较; 计数资料以

例数( 百分比) 表示，组 间 比 较 采 用 χ2 检 验; 采 用

Spearman 法分析脑血流自动调节参数与自主神经功

能障碍的相关性。以 P ＜ 0． 05 为差异具有统计学

意义。

2 结 果

2． 1 3 组研究对象一般资料的比较 3 组研究对象的
性别、年龄、受教育年限、平均动脉压、心率、呼气末二
氧化碳分压比较，差异均无统计学意义( 均 P ＞ 0． 05) ，
3 组研究对象的大脑中动脉血流速度差异有统计学
意义，其中，对照组的大脑中动脉血流速度均高于其
他两组( 均 P ＜ 0． 05) ，而帕金森病合并糖尿病组与帕
金森病组的大脑中动脉血流速度比较，差异无统计学
意义( P ＞ 0． 05) 。见表 1。

表 1 3 组研究对象一般资料的比较

组别 n
性别( n)

男性 /女性

年龄
( x ± s，岁)

受教育年限
( x ± s，年)

平均动脉压
( x ± s，mmHg)

心率
( x ± s，次 /min)

大脑中动脉血流
速度( x ± s，cm /s)

呼气末二氧化碳
分压( x ± s，mmHg)

帕金森病合并糖尿病组 50 25 /25 66． 82 ±5． 75 7． 64 ±4． 55 102． 84 ±22． 72 86． 12 ±14． 23 60． 08 ±5． 78* 40． 28 ±3． 33
帕金森病组 50 27 /23 67． 16 ±5． 81 7． 88 ±4． 89 102． 98 ±22． 39 86． 12 ±14． 17 60． 34 ±6． 04* 39． 96 ±3． 32

对照组 50 26 /24 66． 88 ±6． 38 7． 48 ±4． 68 103． 76 ±16． 10 85． 26 ±14． 28 75． 12 ±2． 92 39． 78 ±3． 32

χ2 /F 值 0． 160 0． 046 0． 091 0． 029 0． 061 146． 125 0． 291
P 值 0． 993 0． 955 0． 913 0． 972 0． 941 ＜ 0． 001 0． 748

注: 与对照组比较，* P ＜ 0． 05。
2． 2 3 组研究对象脑血流自动调节参数的比较

3 组研究对象的相位差、增益水平比较，差异均具有
统计学意义( 均 P ＜ 0． 05 ) ，帕金森病合并糖尿病组、
帕金森病组、对照组的相位差水平依次升高，增益水
平依次降低( 均 P ＜ 0． 05) ，见表 2。
2． 3 帕金森病合并糖尿病组与帕金森病组患者自主

神经功能障碍发生率的比较 帕金森病合并糖尿病组
患者的便秘、性功能障碍、流涎、尿急、多汗、直立性低
血压、头晕的发生率均高于帕金森病组( 均 P ＜ 0． 05) ;

两组患者的脂溢性皮炎、吞咽困难发生率比较，差异均

无统计学意义( 均 P ＞0． 05) ，见表 3。
表 2 3 组研究对象脑血流

自动调节参数的比较( x ± s)

组别 n 相位差( ° )
增益

［cm / ( s·mmHg) ］

帕金森病合并糖尿病组 50 34． 42 ± 3． 00* # 0． 84 ± 0． 03* #

帕金森病组 50 40． 36 ± 1． 80* 0． 52 ± 0． 12*

对照组 50 65． 54 ± 16． 19 0． 39 ± 0． 06

F 值 149． 486 422． 538
P 值 ＜ 0． 001 ＜ 0． 001

注: 与对照组比较，* P ＜ 0． 05，与帕金森病组比较，#P ＜ 0． 05。

表 3 帕金森病合并糖尿病组与帕金森病组患者自主神经功能障碍发生率的比较［n( %) ］

组别 n 脂溢性皮炎 便秘 性功能障碍 流涎 尿急 吞咽困难 多汗 直立性低血压 头晕
帕金森病合并糖尿病组 50 21( 42． 00) 34( 68． 00) 22( 44． 00) 23( 46． 00) 26( 52． 00) 15( 30． 00) 22( 44． 00) 26( 52． 00) 20( 40． 00)

帕金森病组 50 12( 24． 00) 19( 38． 00) 10( 20． 00) 10( 20． 00) 14( 28． 00) 8( 16． 00) 12( 24． 00) 13( 26． 00) 9( 18． 00)

χ2 值 3． 664 9． 033 6． 618 7． 644 6． 000 2． 767 4． 456 7． 104 5． 877
P 值 0． 056 0． 003 0． 010 0． 006 0． 014 0． 096 0． 035 0． 008 0． 015

2． 4 帕金森病合并 2 型糖尿病患者脑血流自动调节

与自主神经功能的相关性 Spearman 相关分析结果

显示，帕金森病合并 2 型糖尿病患者脑血流自动调节

参数相 位 差 水 平 与 尿 急、吞 咽 困 难 发 生 均 呈 负 相

关( 均 P ＜ 0． 05) ，增益水平与自主神经功能障碍的发

生均无相关性( 均 P ＞ 0． 05) ，见表 4。

表 4 帕金森病合并 2 型糖尿病患者脑血流自动

调节参数与自主神经功能障碍的相关性分析

自主神经
功能障碍

相位差
rs 值 P 值

增益
rs 值 P 值

脂溢性皮炎 － 0． 106 0． 463 － 0． 014 0． 923
便秘 0． 147 0． 309 － 0． 113 0． 433

性功能障碍 0． 017 0． 907 0． 128 0． 377
流涎 0． 186 0． 195 0． 401 0． 517
尿急 － 0． 106 0． 013 0． 050 0． 729

吞咽困难 － 0． 003 0． 027 － 0． 134 0． 355
多汗 0． 103 0． 478 0． 063 0． 663

直立性低血压 0． 060 0． 678 － 0． 082 0． 570
头晕 － 0． 102 0． 552 － 0． 212 0． 413
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3 讨 论

帕金森病是中老年人群常见的神经系统变性疾

病，其发病机制尚未完全明确，可能与环境、年龄、氧
化 应 激 反 应、遗 传 因 素 及 免 疫 学 异 常 等 因 素 有

关［8 － 9］。随着病程的进展，帕金森病患者会出现便

秘、尿急等自主神经功能障碍症状，而糖尿病患者也

容易出现脂溢性皮炎、性功能障碍等自主神经功能障

碍症状［10］。本研究结果显示，帕金森病合并糖尿病组

患者的便秘、性功能障碍、流涎、尿急、多汗、直立性低

血压、头晕的发生率均高于帕金森病组( 均 P ＜ 0． 05) ，

这提示合并 2 型糖尿病的帕金森病患者自主神经功

能障碍更严重。既往研究认为帕金森病患者的自主

神经功能参与了脑血流自动调节，自主神经功能障碍

是导致 患 者 脑 血 流 自 动 调 节 功 能 损 伤 的 因 素 之

一［11 － 12］。探讨脑血流自动调节与自主神经功能的相

关性或可为帕金森病合并糖尿病患者的临床诊治提

供新的思路。
脑血流自动调节功能是反映脑血管功能的指标之

一，脑血管功能受损会导致机体脑血流及脑灌注发生

改变。在健康人群中，当平均动脉压在 60 ～160 mmHg
范围内波动时脑血流可自动调节，但当灌注压下降或

上升时，小动脉会代偿性出现舒张或收缩，该现象的相

关机制目前尚未明确，普遍认为有 4 种机制［13］: 一是

肌源性反射，是指灌注压升高会进一步刺激小动脉壁，

导致血管收缩，血流量减少［14 － 15］; 二是血流量下降会

导致氧浓度下降，而其他代谢产物浓度升高，最终使小

动脉舒张，血流量上升［16］; 三是神经源性学说，脑血管

周围分布交感神经和副交感神经，可调控脑血管的舒

缩; 四是内皮源性学说，完整的内皮细胞对维持脑血管

的反应力不可或缺，当血管内皮细胞损伤、脱落后，脑

血管的自动调节功能受到影响。有研究发现，帕金森

病患者的脑血流自动调节功能受损［17］。本研究结果

显示，帕金森病合并糖尿病组、帕金森病组的大脑中动

脉血流速度均低于对照组( 均 P ＜ 0． 05) ，这提示帕金

森病患者可能出现大脑供血障碍，脑血管反射性扩

张，当脑动脉扩张失代偿，患者大脑中动脉血流速度

会进一步减慢，从而影响其脑血流自动调节功能。
本研究结果还显示，帕金森病合并糖尿病组患者

的相位差水平低于帕金森病组，增益水平高于帕金森

病组( 均 P ＜ 0． 05) ，这提示帕金森病合并 2 型糖尿病

患者的脑血流自动调节功能受损更加严重，分析其原

因可能是: ( 1) 糖尿病可影响神经调节功能。在糖尿

病早期，患者的迷走神经功能首先受损，继之交感神

经功能受损，长期的交感神经兴奋会促进肾上腺素、
皮质醇等血管活性物质的分泌，导致脑血流自动调节

功能受损［18］。相位差反映同一时间段内血压波动与

脑血流波动间的位移，相位差越小提示脑血流调节能

力越差。本研究中，帕金森病合并糖尿病组患者脑血

流自动调节参数相位差水平与尿急、吞咽困难的发生

呈负相关( 均 P ＜ 0． 05) ，提示帕金森病合并糖尿病组

患者相位差偏低，脑血流自动调节能力较差，尿急、吞
咽困难发生率较高。以上提示糖尿病可能加重脑血

流自动调节功能受损。( 2 ) 由跨壁压或局部代谢因

子的改变所引起的血管壁平滑肌细胞的肌源性效能

的变化，可导致血管平滑肌的张力发生改变，使血管

的舒缩能力降低［19 － 20］，加剧患者脑血流自动调节功

能的受损程度。( 3 ) 氧化应激反应是帕金森病的重

要发病机制之一，过度的氧化应激反应不仅会导致血

管内皮损伤，同时也会导致脑血流自主调节功能受

损［21］。因此，临床上治疗帕金森病合并 2 型糖尿病

患者时，在关注帕金森病引起神经病变的同时，还需

要密切关注患者血糖的变化，减轻糖尿病对神经调节

功能的影响，可通过药物或生物调节疗法改善患者的

代谢、氧化应激水平和血管病变，恢复大脑血流供应，

从而控制疾病进展。
综上所述，帕金森病患者存在不同程度的自主神

经功能障碍，合并 2 型糖尿病的帕金森病患者脑血流

自动调节功能下降更明显，其可在一定程度上影响患

者的自主神经功能障碍的发生。
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