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帕金森病患者血清CysC、Hcy水平及其对伴发脑白质
病变的评估作用

苏楠，郭雅聪，胡耀凯，马娜，刘小双，李海霞

濮阳市人民医院神经内科，河南 濮阳 457000
摘 要：目的 探讨帕金森病患者血清胱抑素C(CysC)、同型半胱氨酸(Hcy)水平及其对伴发脑白质病变的评估作用。方法 回顾

性分析 2017年 12月至 2019年 12月该院收治的 124例帕金森病患者（研究组）和 115例在该院进行体检的健康志愿者（对照组）的

资料。结果 研究组血清 CysC、Hcy水平分别为 (1.37±0.25)mg/L、(0.89±0.14)μmol/L，均高于对照组的 (20.54±3.21)mg/L、(14.89±
2.18)μmol/L，差异有统计学意义(P<0.05)。研究组患者中有 35例伴发脑白质病变，发生率为 28.23%；研究组中伴发脑白质病变者

的血清CysC、Hcy水平分别为(1.58±0.29)mg/L、(23.32±3.58)μmol/L，高于无伴发脑白质病变者的(1.29±0.22)mg/L、(19.45±3.12)μmol/
L，差异有统计学意义(P<0.05)。年龄、帕金森病病程、高血压病、糖尿病、血清CysC、Hcy均是研究组伴发脑白质病变的危险因素(P
<0.05)。血清CysC、Hcy水平评估伴发脑白质病变的Cut-off值分别为 1.25 mg/L、21.02 μmol/L，二者联合评估帕金森病伴发脑白质

病变的灵敏度、AUC分别为100.00%、0.953，均高于单独指标评估(P<0.05)。结论 帕金森病患者血清CysC、Hcy水平偏高，伴发脑

白质病变的风险高；血清CysC、Hcy与年龄、帕金森病病程、高血压病、糖尿病等均是其影响因素；血清CysC、Hcy水平联合评估帕

金森病伴发脑白质病变的效能高。 [国际神经病学神经外科学杂志, 2021, 48(6): 511-515.]
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Serum levels of cystatin C and homocysteine in patients with Parkinson’s disease and
their role in evaluating white matter lesions
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Department of Neurology，Puyang People’s Hospital，Puyang，Henan 457000，China
Corresponding author：GUO Ya⁃Cong
Abstract： Objective To investigate the serum levels of cystatin C（CysC）and homocysteine（Hcy）in patients with Par⁃
kinson’s disease（PD）and their role in evaluating white matter lesions.Methods A retrospective analysis was performed
for the data of 124 PD patients who were admitted to our hospital from December 2017 to December 2019（study group）and
115 healthy volunteers who underwent physical examination in our hospital during the same period of time（control group）.
Results Compared with the control group，the study group had significantly higher serum levels of CysC（1.37±0.25 mg/L
vs 0.89±0.14 mg/L，P<0.05）and Hcy（20.54±3.21 μmol/L vs 14.89±2.18 μmol/L，P<0.05）. In the study group，35 pa⁃
tients had white matter lesions，with an incidence rate of 28.23%，and compared with the patients without white matter le⁃
sions，the patients with white matter lesions had significantly higher serum levels of CysC（1.58±0.29 mg/L vs 1.29±0.22 mg/
L，P<0.05）and Hcy（23.32±3.58 μmol/L vs 19.45±3.12 μmol/L，P<0.05）. Age，the course of PD，hypertension，diabe⁃
tes，serum CysC，and Hcy were all independent risk factors for PD with white matter lesions（P<0.05）. Serum levels of
CysC and Hcy had cut-off values of 1.25 mg/L and 21.02 μmol/L，respectively，in evaluating white matter lesions，and the
combination of CysC and Hcy had a sensitivity of 100.00% and an area under the ROC curve（AUC）of 0.953 in evaluating
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PD with white matter lesions，which were significantly higher than the sensitivity and AUC of each index alone（P<0.05）.
Conclusions Patients with PD have relatively high serum levels of CysC and Hcy and a high risk of white matter lesions.
Serum CysC and Hcy，age，the course of PD，hypertension，and diabetes are related influencing factors，and the combina⁃
tion of serum CysC and Hcy has high performance in evaluating PD with white matter lesions.

［Journal of International Neurology and Neurosurgery, 2021, 48(6): 511-515.］

Keywords：Parkinson’s disease；cystatin C；homocystein；cerebral white matter lesions

帕金森病（Parkinson’s disease，PD）是一种神经系统

退行性疾病，我国 65岁以上人群发病率为 1.70%，80岁以

上老年人患病率为 2.65%［1］。脑白质病变又称脑白质疏

松，是一种脑小血管病变，也属于老年群体常见疾病［2］。
两种疾病有相互交叉的共同症状，如姿势步态异常、运动

迟缓、记忆力障碍等。有研究显示，帕金森病患者伴发脑

白质病变的发生率高达 30%~55%［3］。帕金森病伴发脑白

质病变会加重患者的病情，加速患者认知功能障碍，对患

者的身体健康和生活质量产生负面影响。临床通常采用

磁共振成像（magnetic resonance imaging，MRI）检查帕金

森病患者是否伴发脑白质病变，但MRI扫描时间较长，步

骤复杂［4］。胱抑素 C（cystatin C，CysC）是半胱氨酸蛋白

酶抑制剂，有研究显示血清CysC水平能够评估脑白质病

变的严重程度［5］。同型半胱氨酸（homocysteine，Hcy）是

一种含硫氨基酸，与健康人群脑小血管疾病有关，有研究

显示高Hcy水平与脑白质病变有密切的联系［6］。基于此，

本研究探讨帕金森病患者的血清 CysC、Hcy水平及其对

伴发脑白质病变的评估作用。

1 对象与方法

1. 1 研究对象

回顾性分析 2017年 12月至 2019年 12月濮阳市人民

医院神经内科收治的 124例帕金森病患者（研究组）的临

床资料；另回顾性分析同期在医院进行体检的115例健康

志愿者（对照组）的资料。

纳入标准：①研究组患者符合帕金森病诊断标准［7］；
②对照组均为招募的健康志愿者；③所有受试者均有完

整的资料。

排除标准：①家族遗传性帕金森病患者；②心、肝、

肾、肺等器官严重衰竭者；③先天性认知功能障碍者；④
脑卒中、脑外伤及脑肿瘤患者；⑤合并其他影响认知功能

障碍的神经系统类疾病者；⑥伴发除脑白质病变外的其

它疾病者，如抑郁、认知功能障碍等；⑦自身免疫性疾病

患者；⑧糖尿病肾病患者；⑨幽门螺杆菌感染者等。

研究组：男 67例，女 57例；年龄 60～85岁，平均

（64.93±5.31）岁；体质量指数 16.53～27.41 kg/m2，平均

（22.03±2.29）kg/m2；吸烟史 39例；饮酒史 43例；帕金森病

病程 2～15年，平均（5.69±1.07）年；合并高血压病 59例、

糖尿病 47例、冠心病 50例；临床表型（震颤 84例、步态异

常25例、疼痛22例、僵硬运动18例、运动迟缓27例）。

对照组：男 62 例，女 53 例；年龄 60~84 岁，平均

（65.06±5.29）岁；体质量指数 18~25 kg/m2，平均（21.88±
2.15）kg/m2。

2组在性别、年龄、体质量指数等基线资料比较，差异

无统计学意义（P>0.05）。

本研究通过医院医学伦理委员会批准（审批号：

202002-005）。

1. 2 研究方法

1. 2. 1 血清CysC、Hcy水平 研究组患者在入院检查时

抽取静脉血 3 mL，对照组为健康志愿者体检时抽取静脉

血的剩余样本。血样在 4℃下离心 5 min，4 000 r/min，分
离血清。采用酶联免疫吸附法测定患者血清 CysC、Hcy
水平，试剂盒购自上海酶联生物科技有限公司，严格按照

试剂盒说明书进行操作。

1. 2. 2 脑白质病变诊断 使用飞利浦 Achieva 3.0 T磁

共振成像系统对患者进行头颅评估。脑白质病变表现为

T2WI、FLAIR图像上白质内边界不清、形态不规则呈斑块

状或片状病变的高信号区，T1WI图像上无信号或弱的低

信号区。根据MRI检查结果，将帕金森病患者分为伴发

脑白质病变者和无伴发脑白质病变者。

1. 3 观察指标

比较研究组与对照组血清 CysC、Hcy水平。比较帕

金森病患者中伴发脑白质病变者和无伴发脑白质病变者

血清CysC、Hcy水平。分析血清CysC、Hcy水平与帕金森

病患者伴发脑白质病变的关系。分析血清 CysC、Hcy水
平对帕金森病患者伴发脑白质病变的评估作用。上述任

何一项指标评估帕金森病伴发脑白质病变为阳性，即判

定为联合评估帕金森病伴发脑白质病变。

1. 4 统计学方法

采用 SPSS 25.0软件进行数据统计学处理。计量数

据以均数±标准差（x-±s）表示，采用 t检验；计数资料以例

和百分比［n（%）］表示，采用 χ2检验。采用多因素Logistic
回归分析帕金森病伴发脑白质病变的因素。使用受试者

工作特征（receiver operating characteristic，ROC）曲线分

析血清 CysC、Hcy水平对帕金森病患者伴发脑白质病变

的评估作用，计算曲线下面积（area under curve，AUC）、

灵敏度和特异度，计算约登指数，以最大约登指数时的评

分作为Cut-off值，各参数AUC比较采用非参数秩和检验。

P<0.05为差异有统计学意义。
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2 结果

2. 1 研究组与对照组血清CysC、Hcy水平比较

研究组患者的血清CysC、Hcy水平高于对照组，差异

有统计学意义（P<0.05）。见表1。

2. 2 伴发脑白质病变者和无伴发脑白质病变者血清

CysC、Hcy水平比较

124例帕金森病患者中，经MRI影像学检查发现 35
例（28.23%）患者伴发脑白质病变。伴发脑白质病变者的

血清CysC、Hcy水平高于无伴发脑白质病变者，差异有统

计学意义（P<0.05）。见表2。

2. 3 帕金森病伴发脑白质病变的单因素分析

帕金森病患者中伴发脑白质病变者与无伴发脑白质

病变者性别、体质量指数、吸烟史、饮酒史和冠心病占比

比较，差异无统计学意义（P>0.05）。年龄、帕金森病病

程、高血压病占比、糖尿病占比、血清CysC水平、Hcy水平

均高于无伴发脑白质病变者，差异有统计学意义（P<
0.05）。见表3。

2. 4 帕金森病伴发脑白质病变的多因素 Logistic回归

分析

多因素 Logistic回归分析结果示，年龄、帕金森病病

程、合并高血压病、糖尿病、血清CysC、Hcy水平均是帕金

森病患者伴发脑白质病变的危险因素（P<0.05）。见表4。

2. 5 血清CysC、Hcy水平对帕金森病患者伴发脑白质

病变的评估作用

血清 CysC、Hcy水平评估帕金森病患者伴发脑白质

病变的 Cut-off值分别为 1.25 mg/L、21.02 μmol/L，二者联

合评估帕金森病患者伴发脑白质病变的灵敏度为

100.00%，高 于 单 独 指 标 评 估（χ2=7.778，P=0.005；χ2=
9.032，P=0.003），二者联合评估帕金森病患者伴发脑白质

病变的特异度与单独评估对比差异无统计学意义（χ2=
0.000，P=1.000；χ2=0.083，P=0.773），二者联合评估的灵敏

度及AUC均高于单独评估（Z=4.590，P=0.000；Z=3.639，P
=0.001）。见表5。

表1 研究组与对照组血清CysC、Hcy水平对比较 (x-±s)

组别

研究组

对照组

t值

P值

例数

124
115

CysC/(mg/L)
1. 37±0. 25
0. 89±0. 14
18. 121
0. 000

Hcy/(μmol/L)
20. 54±3. 21
14. 89±2. 18
15. 796
0. 000

表2 伴发脑白质病变者与无伴发脑白质病变者血清CysC、Hcy

水平比较 (x-±s)

组别

伴发脑白质病变者

无伴发脑白质病变者

t值

P值

例数

35
89

CysC/(mg/L)
1. 58±0. 29
1. 29±0. 22
6. 017
0. 000

Hcy/(μmol/L)
23. 32±3. 58
19. 45±3. 12
5. 960
0. 000

表3 帕金森病患者伴发脑白质病变与否可能因素分析

因素

性别[n(%)]
男

女

年龄(岁)
体质量指数/(kg/m2)；(x-±s)
吸烟史[n(%)]
饮酒史[n(%)]
帕金森病病程/年；(x-±s)
高血压病[n(%)]
糖尿病[n(%)]
冠心病[n(%)]
血清CysC水平/(mg/L)；(x-±s)
血清Hcy水平/(μmol/L)；(x-±s)

伴发脑白质病变者(n=35)

19(54. 3)
16(45. 7)
68. 27±5. 43
21. 88±2. 27
12(34. 3)
13(37. 1)
6. 45±1. 12
23(65. 7)
19(54. 3)
16(45. 7)
1. 58±0. 29
23. 32±3. 58

无伴发脑白质病变者(n=89)

48(53. 9)
41(46. 1)
63. 62±5. 16
22. 09±2. 31
27(30. 3)
30(33. 7)
5. 39±1. 04
36(40. 5)
28(31. 5)
34(38. 2)
1. 29±0. 22
19. 45±3. 12

χ2/t值
0. 001

4. 451
0. 458
0. 182
0. 131
4. 998
6. 429
5. 561
0. 589
6. 017
5. 960

P值

0. 972

0. 000
0. 648
0. 670
0. 718
0. 000
0. 011
0. 018
0. 443
0. 000
0. 000

表4 帕金森病伴发脑白质病变多因素Logistic回归分析

因素

年龄

帕金森病病程

高血压病

糖尿病

血清CysC水平

血清Hcy水平

β值

1. 242
1. 563
1. 429
1. 294
1. 768
1. 804

Sb值

0. 393
0. 471
0. 553
0. 487
0. 506
0. 469

Waldχ2值
9. 988
11. 012
6. 678
7. 060
12. 209
14. 795

P值

0. 007
0. 003
0. 018
0. 013
0. 001
0. 000

OR值

3. 463
4. 773
4. 175
3. 647
5. 859
6. 074

95%CI
2. 266~4. 838
3. 037~6. 834
2. 584~6. 459
2. 046~5. 877
4. 006~8. 024
4. 563~9. 108
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3 讨论

帕金森病和脑白质病变的发病群体相近，两种疾病

伴发的风险很高，主要表现为认知功能和运动功能障

碍［8］。采用MRI检查帕金森病患者是否伴发脑白质病

变，可以有效预测帕金森病患者认知功能状态变化的情

况，但磁共振成像扫描时间较长，步骤繁琐，需要患者积

极配合，存在一定的局限性［9］。
本研究帕金森病患者血清 CysC、Hcy水平高于健康

志愿者，且帕金森病患者中伴发脑白质病变者的血清

CysC、Hcy 水平更高，伴发脑白质病变的发生率为

28.23%，表明帕金森病患者血清 CysC、Hcy水平偏高，伴

发脑白质病变者的更高，且伴发脑白质病变的发生率高，

风险大。相关研究显示，低B-脂蛋白水平、高Hcy、CysC
水平可能与帕金森病的发生发展有关，是独立危险因

素［10］。血清CysC是反映肾小球滤过功能的指标，可参与

脑血管疾病的诸多病理生理过程，与脑血管疾病的发生

发展密切相关［11］。血清CysC可穿过血脑屏障，与内皮细

胞结合，激活炎症反应，造成脑小血管损伤，导致血脑屏

障渗透性破坏更严重，进而会引发脑白质病变［12］。陆冰

等［13］研究显示，血清CysC水平是脑白质疏松症严重程度

的独立危险因素，与认知功能障碍有关。Hcy是一种与半

胱氨酸同系的含硫氨基酸，Hcy含量升高对脑血管内皮细

胞有毒性作用，不仅造成血管收缩舒张功能紊乱，同时也

会引起脑白质病变、脑内血流低灌注或卒中等［14］。正常

情况下机体血清Hcy浓度较低，因各种因素引起的Hcy浓
度升高，可能会引发脑白质病变，造成认知功能障碍［15］。

范常锋等［16］研究显示年龄、Hcy、血肌酐是脑白质病变的

独立危险因素，高血压伴高水平Hcy，易引发脑白质病变。

本研究发现血清 CysC、Hcy均是帕金森病患者伴发脑白

质病变的危险因素，与上述报道结果相符，表明血清

CysC、Hcy与脑白质病变的发生发展存在一定关系。本

研究进一步通过ROC分析发现，血清CysC、Hcy对帕金森

病伴发脑白质病变均具有一定程度的评估作用，且二者

联合的评估价值更佳。血清CysC和Hcy均与脑白质病变

的发生有关，二者协同评估帕金森病伴发脑白质病变能

够提高评估脑白质病变的灵敏度和特异度。许昕等［17］研

究发现血清 CysC、Hcy与颅内血管动脉粥样硬化狭窄程

度呈正相关性，CysC和Hcy联合检测可预测缺血性脑血

管病颅内血管病变的程度。本研究与上述报道结果相

近，表明血清CysC、Hcy对帕金森病患者伴发脑白质病变

具有评估作用。

此外，本研究关于帕金森病伴发脑白质病变的危险

因素分析还发现年龄、帕金森病病程、合并高血压病、糖

尿病均是其危险因素，与既往报道［18］结果一致。随着年

龄的增长，帕金森病病程的增加，帕金森病发生率升高，

病情加重，也增加了脑血管病变的风险，脑白质病变的发

生率也逐渐增加。长期高血压会引起黑质纹状体中多巴

胺能神经元受损，多巴胺水平降低，出现脑血流紊乱，帕

金森病病情的严重程度增加，也会引起脑血管病变，破坏

脑白质完整性，进而引发脑白质病变。但也有报道［3］显

示帕金森病程可能与伴发脑白质病变无关，可能与治疗

方案、临床疗效、患者治疗依从性等差异有关，因此本研

究未将帕金森病程纳入ROC分析。因此，临床治疗时应

动态监测上述危险因素，及时采取措施。

综上，帕金森病患者的血清 CysC、Hcy水平偏高，伴

发脑白质病变的风险高，且帕金森病患者伴发脑白质病

变者的血清CysC、Hcy水平更高，年龄、帕金森病病程、合

并高血压病、糖尿病、血清 CysC、Hcy水平均是影响脑白

质病变的因素。血清 CysC、Hcy水平均可评估帕金森病

伴发脑白质病变，且二者联合的评估价值更高。建议加

强帕金森病患者上述指标的监控，通过检测血清 CysC、
Hcy水平提早进行干预治疗，以降低伴发脑白质病变的发

生率。

表5 血清CysC、Hcy评估帕金森病患者伴发脑白质病变的价值

指标

CysC
Hcy
二者联合

Cut-off值
1. 25 mg/L

21. 02 μmol/L
-

灵敏度

80. 00%(28/35)
77. 14%(27/35)
100. 00%(35/35)

特异度

92. 13%(82/89)
93. 26%(83/89)
92. 13%(82/89)

AUC
0. 839
0. 876
0. 953

95%CI
0. 763~0. 899
0. 805~0. 928
0. 900~0. 983

图1 血清CysC、Hcy水平评估帕金森病患者伴发脑白质病

变的价值
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