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女性帕金森病患者异动症临床特征和
危险因素分析

赵 静 1， 王彦宏 2， 陈佳琦 2， 马少辰 1， 李继来 1， 王培福 1， 杜继臣 1， 冯 涛 3， 万志荣 1

摘 要： 目的　调查女性帕金森病（PD）患者异动症的临床特征和相关危险因素。方法　采用横断面研究方

法，连续收集航天中心医院PD专病门诊符合PD诊断标准的女性患者病例资料，记录一般人口学资料和临床特征数

据：左旋多巴等效剂量（LEDD）、UPDRS-Ⅲ、UPDRS-Ⅳ及认知、抑郁等非运动症状评分、是否合并异动症、发生异动症

单次左旋多巴剂量（LD），进行组间比较，采用二元Logistic回归分析女性PD患者异动症的影响因素。结果　共收集

146例女性PD患者，出现异动症30例，发生率20. 5%；异动症组与无异动症组临床特征比较，异动症组发病年龄更早

［（54. 3±12. 5）岁 vs （62. 7±10. 0）岁， P<0. 001］、病程更长［（9. 9±3. 7）年 vs （4. 5±3. 7）年， P<0. 001］、病情更重［H-Y
分期（2. 65±0. 58） vs （2. 35±0. 83）， P=0. 03］、LD服用时间更长［（7. 5±3. 2）年 vs （3. 2±2. 6）年， P<0. 001］、LEDD更

高［（703. 2±203. 9） mg vs （442. 1±226. 3） mg， P<0. 001］、体重更低［（54. 1±8. 2） kg vs （60. 0±8. 7） kg， P=0. 001］、

BMI 更低［（20. 9±3. 1） kg/m2 vs （23. 4±3. 1） kg/m2， P<0. 001］。多因素 Logistic 回归分析，BMI 高（OR=0. 770， P=
0. 005）是女性PD患者发生异动症的保护因素，而病程长（OR=1. 304， P=0. 001）、LEDD高（OR=1. 003， P=0. 012）是

女性患者出现异动症的危险因素。结论　女性PD患者有较高异动症的发生率，值得临床重视，高BMI是保护因素，

病程长、LEDD高是其异动症发生的危险因素。
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Clinical features of dyskinesis and related risk factors in female patients with Parkinson disease ZHAO Jing， 
WANG Yanhong， CHEN Jiaqi， et al.  （Department of Neurology， Aerospace Center Hospital， Beijing 100049， China）

Abstract： Objective To investigate the clinical features of dyskinesia and related risk factors in female patients 
with Parkinson disease （PD）. Methods A cross-sectional study was conducted among the female patients who met the di⁃
agnostic criteria for PD at the outpatient service of PD in Aerospace Center Hospital， and demographic data and clinical 
data were collected and compared between groups， including levodopa equivalent daily dose （LEDD）， Unified Parkinson’s 
Disease Rating Scale-Ⅲ（UPDRS-Ⅲ）， UPDRS-Ⅳ， scores of non-motor symptoms （cognition and depression）， presence or ab⁃
sence of dyskinesia， and single levodopa dose （LD） during the onset of dyskinesia.  A binary logistic regression analysis was 
used to investigate the influencing factors for dyskinesia in female patients with PD. Results A total of 146 female PD patients 
were enrolled， among whom 30 patients had dyskinesia， with an incidence rate of 20. 5%.  Compared with the non-dyskinesia 
group in terms of clinical features， the dyskinesia group had a significantly younger age of onset ［（54. 3±12. 5） years vs （62. 7±
10. 0） years， P<0. 001］， a significantly longer disease duration ［（9. 9±3. 7） years vs （4. 5±3. 7） years， P<0. 001］， a signifi⁃
cantly higher severity of disease ［H-Y stage： （2. 65±0. 58） vs （2. 35±0. 83）， P=0. 03］， a significantly longer duration of LD 
administration ［（7. 5±3. 2） years vs （3. 2±2. 6） years， P<0. 001］， a significantly higher LEDD ［（703. 2±203. 9） mg vs 
（442. 1±226. 3） mg， P<0. 001］， and significantly lower body weight ［（54. 1±8. 2） kg vs （60. 0±8. 7） kg， P=0. 001］ and 
BMI ［（20. 9±3. 1） kg/m2 vs （23. 4±3. 1） kg/m2， P<0. 001］.  The multivariate logistic regression analysis showed that high BMI 
（OR=0. 770， P=0. 005） was a protective factor against dyskinesia in female PD patients， while long disease duration （OR=
1. 304， P=0. 001） and high LEDD （OR=1. 003， P=0. 012） were risk factors for dyskinesia. Conclusion There is a relatively 
high incidence rate of dyskinesia in female PD patients， which should be taken seriously in clinical practice， and high BMI is a 
protective factor， while long disease duration and high LEDD are risk factors for dyskinesia in female PD patients.
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我国 60 岁以上人群中帕金森病（Parkinson dis⁃

ease，PD）患病率为 1. 37%，80 岁以上人群患病率超

过 4%［1，2］。运动并发症包括症状波动和异动症，与

药物和疾病进展相关［2， 3］。左旋多巴（levodopa，LD）
是治疗PD的主要药物之一，但长期服用会增加或诱

发 LD 诱导的异动症（levodopa-induced dyskinesia，
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LID）［2，3］。研究表明，异动症与性别、年龄、病程及

LD应用等多种因素有关［2-4］，故早期识别及了解可能

危险因素对预防或延迟异动症的发生有重要的临床

意义。本研究通过横断面调查本中心女性 PD 患者

异动症的临床特征和影响因素，现报道如下。

1　资料与方法

1.1　研究对象　连续收集从 2023 年 9 月—

2024 年 8 月就诊于航天中心医院 PD 专病门诊的女

性患者临床资料所有患者均符合 PD 诊断标准 

（2016版） ［5］。
1.2　研究方法　采用横断面研究，记录女性

PD患者一般人口学资料、临床特征，包括运动症状、

非运动症状、是否合并异动症、发生异动症患者单次

LD剂量等。分析女性PD患者出现异动症的临床特

征和可能危险因素。一般人口学资料包括年龄、身

高、体重、体重指数（body mass index，BMI）。

PD 临床特征信息：（1）发病年龄、病程、计算患

者每日左旋多巴等效剂量（levodopa equivalent daily 
doses，LEDD）、LD 服用年限；（2）应用统一帕金森病

评分量表第三部分（Unified Parkinson’s Disease Rat⁃
ing Scale-Ⅲ，UPDRS-Ⅲ）评价运动功能，Hoehn-Yahr
分期（H-Y 分期）评价病情严重程度 ；（3）应用

UPDRS-Ⅳ评测患者是否存在异动症及评分，是否符

合脆性左旋多巴（brittle response，BR）；（4）应用非运

动症状（Non-Motor Symptoms Scale， NMSS）筛查量表

评价非运动症状；蒙特利尔认知评估量表（Montreal 
Cognitive Assessment，MoCA）量表、简易智力状态检

查量表（Mini-Mental State Examination，MMSE）量表

评价认知功能；汉密尔顿焦虑量表 14（Hamilton 
Anxiety Rating Scale 14，HAMA-14）和HAMD-17评价

焦虑和抑郁情绪。

1.3　统计学方法　使用 SPSS 20. 0软件分析，

计量资料使用 Kolmogorov-Smirnov 检验进行正态性

检验，对符合正态分布的计量资料以（x̄±s）表示，非

正态分布的数据以中位数（百分位数间距）［M（P25，
P75）］表示。计量资料的组间比较，符合正态分布的

数据采用独立样本 t 检验，非正态分布数据使用非

参数检验。计数资料和等级资料采用［n（％）］表

示，组间比较采用 χ2检验或 Fisher 精确检验。采用

二元 Logistic 回归分析女性 PD 患者异动症的影响

因素。采用双尾法，P<0. 05为差异有统计学意义。

2　结 果

2.1　一般人口学资料　共收集女性 PD 患者

146 例，年龄（66. 6±10. 0）岁，发病年龄（61. 1±11. 1）
岁 ，病 程（5. 6±4. 3）年 ，体 重（58. 8±8. 9） kg，BMI
（22. 9±3. 3） kg/m2，H-Y分期（2. 41±0. 79），UPDRS-Ⅲ
（35. 2±17. 1），LEDD（497. 6±245. 6） mg/d，LD服用时

间（4. 9±2. 7）年（见表1）。
表1　异动症（+）与异动症（−）临床特征比较

变量

年龄（x̄±s，岁）
发病年龄（x̄±s，岁）
病程（x̄±s，年）
身高（x̄±s，cm）
体重（x̄±s，kg）
BMI（x̄±s，kg/m2）
LEDD（x̄±s，mg/d）
LD服用时间（x̄±s，年）
MMSE（x̄±s）
MoCA（x̄±s）
HAMA（x̄±s）
HAMD（x̄±s）
H-Y分期（x̄±s，期）
H-Y分期分组［n（%）］

<3期

≥3期

UPDRS-Ⅲ（x̄±s）
NMSS（x̄±s）

总数 ［146（100%）］

66. 6±10. 0
61. 0±11. 1

5. 6±4. 3
160. 2±5. 2

58. 8±8. 9
22. 9±3. 3

497. 6±245. 6
4. 9±2. 7

25. 1±4. 8
20. 8±5. 9

9. 6±6. 7
10. 3±7. 6
2. 41±0. 79

95 （65. 1）
51 （34. 9）
35. 2±17. 1
58. 4±35. 8

异动症（+） ［30（20. 5%）］

64. 2±11. 7
54. 3±12. 5

9. 9±3. 7
160. 9±4. 8

54. 1±8. 2
20. 9±3. 1

703. 2±203. 9
7. 5±3. 2

26. 0±3. 9
22. 3±5. 3
10. 0±6. 6
11. 2±7. 0
2. 65±0. 58

14 （46. 7）
16 （53. 3）
35. 9±13. 6
63. 9±34. 0

异动症（-） ［136（79. 5%）］

67. 2±9. 5
62. 7±10. 0

4. 5±3. 7
160. 0±5. 2

60. 0±8. 7
23. 4±3. 1

442. 1±226. 3
3. 2±2. 6

24. 9±5. 0
20. 4±6. 0

9. 5±6. 7
10. 1±7. 8
2. 35±0. 83

81 （69. 8）
35 （30. 2）
35. 1±18. 0
57. 0±36. 3

P值

0. 136
<0. 001
<0. 001

0. 404
0. 001*

<0. 001
<0. 001
<0. 001

0. 247
0. 107
0. 689
0. 480
0. 030*

0. 803
0. 347

注：*P<0. 05，差异有统计学意义。
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2.2　异动症组与无异动症组临床特征比较　发

生异动症 30例，发生率 20. 5%，早发型 13 例（占早发

型组 52. 0%）、晚发型 17 例（占晚发型组 14. 0%）。

BR 10例（单次LD剂量≤100 mg出现致残性异动），占异

动症33. 3%，重度3例（单次LD剂量≤50 mg）、中度7例

（单次LD剂量：51~100 mg）（见表2）。
异动症组年龄（64. 2±11. 7）岁、发病年龄（54. 3±

12. 5）岁，最早出现在发病后0. 5年，最晚发生在发病后

第 15 年，平均病程（7. 2±3. 3）年，体重（54. 1±8. 2）kg，

BMI （20. 9±3. 1） kg/m2，LEDD （497. 6±245. 6） mg/d
（见表1）。

异动症（+）和异动症（−）比较，二组在发病年龄、

病程、体重、BMI、LD服用时间、LEDD、H-Y分期方面

差异有统计学意义（P<0. 05）（见表 1），提示异动症

组发病年龄更早、体重和BMI更低、病程更长、LD服

用时间更长、LEDD 更大，但在认知障碍、NMSS、
HAMA、HAMD 等非运动症状及疾病严重程度方面

无明显差异（P>0. 05）。

进一步以异动症为因变量，以发病年龄、病程、

H-Y 分期、BMI、LEDD 为自变量进行多因素 Logistic
回归分析（见表 3），结果提示BMI高（OR=0. 770， P=

0. 005）是女性PD患者异动症的保护因素，而病程长

（OR=1. 304， P=0. 001）、LEDD 高（OR=1. 003， P=
0. 012）是女性异动症的危险因素。

表2　30例异动症患者一般情况

序号

1
2
3
4
5
6
7
8
9

10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30

年龄（岁）
48
49
49
51
49
49
53
49
52
67
59
65
60
62
63
65
65
62
69
71
65
75
74
72
74
74
80
83
83
88

发病年龄（岁）
36
39
39
39
40
41
42
44
46
46
46
47
49
52
53
54
55
55
58
58
60
63
64
66
68
68
70
70
76
84

病程第几年出现

10
8
4
8
9
3

10
1
6

11
10
15
7
8
8
8
8
2

11
7
5

10
10

0. 5
6
6

9. 5
6
8
3

单次LD （mg）
>100
≤50

51~100
51~100

>100
>100
≤50

>100
51~100
51~100

≤50
＞100
＞100
＞100

51~100
＞100
＞100
＞100

51~100
＞100
＞100

51~100
＞100
＞100
＞100
＞100
＞100
＞100
＞100
＞100

异动症评分

3
6
3
4
4
2
7
3
3
5
6
2
3
4
5
6
5
2
5
1
1
7
3
2
6
4
3
4
2
6

身高 （cm）
175
164
155
156
155
165
155
163
160
160
158
165
162
167
160
160
164
168
163
165
162
155
158
157
165
160
153
160
157
159

体重 （kg）
62
45
47
59
55
52
50
46
43
47

47. 5
60
70

49. 5
40
53
48
65
53
53
58
50
46
54
75
66
60
54

57. 5
58

BMI （kg/m2）
20. 24
16. 73
19. 56
24. 24
22. 89
19. 10
20. 81
17. 31
16. 80
18. 36
19. 03
22. 04
26. 67
17. 75
15. 63
20. 70
17. 85
23. 03
19. 95
19. 47
22. 10
20. 81
18. 43
21. 91
27. 55
25. 78
25. 63
21. 09
23. 33
22. 94
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根据是否发生BR，对异动症进行亚组分析，分为

BR组和 no-BR组，发现BR组发病年龄更早、病程更

长、体重更低（P<0. 05），而二组在 BMI、UPDRS-Ⅲ、

H-Y分期、LEDD、NMSS、MMSE、MoCA等方面无明显

差异（P>0. 05）（见表4）。进一步以BR为因变量，以发

病年龄、病程、体重为自变量进行多因素Logistic回归

分析（见表5），结果提示体重高（OR=0. 637，P=0. 045）
是女性患者BR的保护因素，而病程长（OR=4. 653，P=
0. 042）是BR的危险因素。

3　讨 论

研究发现，PD 患者左旋多巴诱导的异动症

（levodopa-induced dyskinesia，LID）与性别有关［2-4］。

2018年的一项关于 PD进展标志物预测因子的队列

研究分析结果显示，女性是预测异动症发生的独立

风险因子［6］，其HR为 1. 61（95%CI 1. 05~2. 47），究其

原因，与女性具有独特生理特点有关［7］。因此，对女

性 PD 患者异动症的临床特征和可能危险因素的专

项研究，存在重要临床意义。

本研究发现发病年龄小、病程长、体重低、BMI
值低、LD服用年限长、LEDD高、病情重是女性PD患

者发生异动症的影响因素，通过多因素Logistic回归

分析，病程长（OR=1. 304， P=0. 001）、LEDD 高（OR=
1. 003， P=0. 012）是导致女性PD患者出现异动症的

危险因素。而 BMI 值高（OR=0. 770， P=0. 005）是女

性 PD 患者发生异动症的保护因素。与先前多项临

床研究相似［1，6，8，9］。提示临床遇到女性 PD 患者，需

要重点关注BMI值、LEDD剂量及病程。

有研究报道 PD 患者接受 LD 治疗 5 年后 LID 发

生率约为 30%~40%，治疗 10 年，LID 发生率可达

表3　女性 PD 患者异动症发生危险因素二元 Logistic
回归分析

变量

病程

LEDD
BMI

β值

0. 266
0. 003

−0. 261

SE

0. 079
0. 001
0. 093

Wald

11. 406
6. 294
7. 812

P值

0. 001*

0. 012*

0. 005*

OR

1. 304
1. 003
0. 770

95%CI

1. 118~1. 522
1. 001~1. 006
0. 641~0. 925

注：*P<0. 05，差异有统计学意义。

表4　BR组与no-BR组临床特征比较

变量

年龄（x̄±s，岁）
发病年龄（x̄±s，岁）
病程（x̄±s，年）
身高（x̄±s，cm）
体重（x̄±s，kg）
BMI（x̄±s，kg/m2）
LEDD（x̄±s，mg/d）
MMSE（x̄±s）
MoCA（x̄±s）
HAMA（x̄±s）
HAMD（x̄±s）
H-Y分期（x̄±s，期）
H-Y分期分组［n （%）］

<3期

≥3期

UPDRS-Ⅲ（x̄±s）
NMSS（x̄±s）

总数 ［30 （100%）］

64. 2±11. 7
54. 3±12. 5

9. 9±3. 7
160. 9±4. 8

54. 1±8. 2
20. 9±3. 1

703. 2±203. 9
26. 0 ±3. 9
22. 3±5. 3
10. 0±6. 6
11. 2±7. 0
2. 65±0. 58

14 （46. 7）
16 （53. 3）
35. 9±13. 6
63. 9±34. 0

BR组（+） ［10（33. 3%）］

60. 0±9. 2
47. 2±8. 4
12. 8±3. 7

159. 1±3. 9
49. 9±6. 1
19. 7±2. 5

710. 8±250. 9
26. 4±2. 8
23. 7±3. 1
12. 3±6. 3
13. 0±6. 2
2. 70±0. 79

4 （40. 0）
6 （60. 0）

38. 0±17. 8
62. 9±22. 5

BR组（-） ［20（66. 7%）］

66. 3±12. 5
57. 8±12. 9

8. 5±2. 8
161. 8±5. 0

56. 3±8. 3
21. 5±3. 2

699. 3±183. 3
25. 8±4. 4
21. 6±6. 1

8. 9±6. 6
10. 3±7. 4
2. 63±0. 46

10 （50. 0）
10 （50. 0）
34. 9±11. 3
64. 4±39. 0

P值

0. 173
0. 026*

0. 001*

0. 157
0. 040*

0. 131
0. 887
0. 699
0. 313
0. 189
0. 322
0. 743
0. 619

0. 565
0. 915

注：*P<0. 05，差异有统计学意义。

表5　异动症患者发生BR危险因素二元Logistic回归分析

变量

病程

体重

发病

年龄

β值

1. 537
−0. 452
−0. 185

SE

0. 755
0. 232
0. 097

Wald

4. 151
3. 801
3. 669

P值

0. 042*

0. 045*

0. 055

OR

4. 653
0. 637
0. 831

95%CI

1. 060~20. 418
0. 404~1. 003
0. 687~1. 004

注：*P<0. 05，差异有统计学意义。
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60%［10］。König 等［11］报道，经 LD 治疗 5 年后，LID 的

发生率约为 40%~50％，10年后甚至高达 90％以上。

上海一项多中心研究纳入 1 558例PD患者，女性PD 
703 例，LID 发生率 11. 4%［12］。本研究纳入 146 例女

性 PD，LID 发生率为 20. 5%。研究结果的差异考虑

与纳入患者的病程、疾病严重程度、患者来源区域、

人种等不同有关。整体而言，国内 LID 发生率要低

于国外。针对不同研究结果的异同，分析可能存在

以下原因：（1）国内 PD 患者普遍存在一定程度 LD
“恐惧”相关，部分与处方医生理念也相关，当前仍有

相当多的人认为在不影响患者生活质量前提下，应

尽可能推迟或延缓 LD 的使用。（2）LID 的危险因素

诸多，但相互影响，比如病程和疾病严重程度、LD治

疗时间及剂量，药代动力学和基因学方面等因素。

（3）纳入的研究人群样本和性别不同：本研究仅为女

性患者，未纳入男性 PD，女性 PD患者 LID发生率高

于上海研究［12］，考虑与发病年龄轻、病程长、体重和

BMI 低、LD 治疗年限长及 LEDD 高等有关。本研究

患者发病年龄（54. 3±12. 5）岁，病程（9. 9±3. 7）年，体

重（54. 1±8. 2） kg，BMI（20. 9±3. 1） kg/m2，LEDD
（703. 2±203. 9） mg/d，LD 治疗时间（7. 5±3. 2）年，而

上海研究纳入女性患者的发病年龄（63. 0±9. 5）岁，

病 程（8. 2±5. 5）年 ，体 重（58. 5±10. 1） kg，LEDD
（581. 7±311. 4） mg/d，LD 治疗时间（5. 9±4. 7）年。

这可能是我们女性 PD 患者 LID 高于上海研究的主

要原因。

本文还针对 10 例存在脆性左旋多巴反应（BR）
的患者进行了相关分析，占全部异动症的 33. 3%，

BR 组发病年龄（47. 2±8. 4）岁，病程（12. 8±3. 7）年，

体重（49. 9±6. 1） kg，BMI（19. 7±2. 5） kg/m2，进一步

比较 BR 组与 no-BR 组，发现 BR 组患者发病年龄更

小（早发型为主）、病程更长、BMI更低。通过二元回

归分析，发现病程长、体重低是异动症女性患者发生

BR的危险因素，提醒我们对已发生异动症的女性患

者，尤其是早发型患者，更要重点关注体重和病程，

如果体重过低，需警惕 BR发生可能，因为这对患者

的生活影响和致残性影响更大。鉴于 BR 组样本量

较少，希望将来可以增加更多符合条件的入组患者，

这对深入了解 BR 的发病机制及可能的危险因素有

积极的意义。关于 BR 概念，最早是由 Mclellan 在

1982 年提出的［13］。当前 BR 定义是采用 Martinez-

Ramirez 建议［14］：对未行脑深部起搏器（deep brain 

stimulation，DBS）手术的 PD 患者，如果单次 LD 剂量

在 100 mg或以下，即发生中度或以上致残性LID，表

明该患者存在“BR”现象，并依据单次 LD剂量大小，

分为中度和重度，即单次 LD 剂量在 51~100 mg 之

间，为中度BR，50 mg或更小剂量，则为重度BR。本

研究 10 例 BR 患者，符合重度 3 例（占异动症 10%、

BR 30%）、中度 7例（占异动症 23. 3%、BR 70%）。BR
的主要临床表现就是LD相关异动，故发病机制与异

动症是相似的，分为突触前机制和突触后机制［15，16］。

Picconi等［17］回顾性研究分析97例PD患者的资料，BR
组 11例，BMI平均 19. 5 kg/m2，平均体重 53 kg，女性 8
例，占72. 7%，与no-BR患者相比，BR患者体重相对更

低，病程更长、BMI较低，LD较高。但在情绪、认知状

态和伴有 REM 睡眠行为障碍方面未发现差异，与

本研究结果相似，我们发现存在异动症，甚至 BR的

女性 PD 患者，与无异动症组相比，情绪及认知无显

著差别。我们先前针对女性 PD 患者合并剂末现象

（wearing-off， WO）的研究发现［18］，WO（+）组抑郁评

分显著高于 WO（−）患者（P<0. 05），分析原因考虑

可能为关期状态的运动和或非运动症状的加重要

大于异动症带来的对情绪影响。

综上所述，异动症在女性PD患者当中有较高的

发生率，高危因素包括：BMI低、病程长、LEDD大，而

是否发生BR与长病程和低体重关系更为密切。有报

道称 LD相关的异动多见于发病年龄小于 45岁的早

发 型 PD 患 者 ，譬 如 PARK2、PINK1、DJ-1、SNCA、

LRRK2、ATP13A2、GBA、PLA2G6、VPS35等基因［19-21］，因

此本研究未来应增加对易感基因的检测。另外，男性

PD患者异动症的临床特征及危险因素也应纳入，这

更有利于全面了解 PD 患者异动症的临床特征及危

险因素，本研究将进一步扩大样本量以进行深入和

完善的研究。
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