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血清表皮生长因子水平与帕金森病患者认知障碍的关系研究
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　　６１８０００四川省德阳市人民医院神经内科

　　 【摘要】　目的　 探讨血清表皮生长因子 （ＥＧＦ）水平与帕金森病 （ＰＤ）患者认知障碍的关系。方法　选取
２０１５年３月—２０１７年３月德阳市人民医院收治的ＰＤ患者８４例作为观察组，根据 Ｈｏｅｈｎ－Ｙａｈｒ（ＨＹ）分级量表分为
早期组５２例、中晚期组３２例；根据蒙特利尔认知评估量表 （ＭｏＣＡ）分为认知障碍组５３例与非认知障碍组３１例。另
选取同期于德阳市人民医院体检健康者４０例作为对照组。分别比较观察组与对照组、早期组与中晚期组受试者血清
ＥＧＦ水平、血清脑源性神经营养因子 （ＢＤＮＦ）水平、ＭｏＣＡ评分，比较认知障碍组与非认知障碍组患者血清 ＥＧＦ水
平、血清ＢＤＮＦ水平、统一帕金森病评定量表 （ＵＰＤＲＳ） －Ⅲ评分；血清 ＥＧＦ水平与 ＰＤ并认知障碍患者血清 ＢＤＮＦ
水平、ＭｏＣＡ评分的相关性分析采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析。结果　观察组患者血清 ＥＧＦ、ＢＤＮＦ水平和 ＭｏＣＡ评分低于
对照组 （Ｐ＜００５）。中晚期组患者血清ＥＧＦ、ＢＤＮＦ水平和ＭｏＣＡ评分低于早期组 （Ｐ＜００５）。认知障碍组患者血清
ＥＧＦ、ＢＤＮＦ水平低于非认知障碍组 （Ｐ＜００５）；两组患者 ＵＰＤＲＳ－Ⅲ评分比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）。
Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析结果显示，血清ＥＧＦ水平与ＰＤ并认知障碍患者血清ＢＤＮＦ水平、ＭｏＣＡ评分呈正相关 （ｒ值分别为
０７５４、０８６４，Ｐ＜００５）。结论　血清ＥＧＦ水平与ＰＤ患者认知障碍有关。
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　　帕金森病 （ＰＤ）临床表现为强直、静止性震颤、
姿势协调性障碍、动作缓慢等，是老年人常见的神经系

统变性疾病，在确诊初期已有约２０％患者出现轻度认
知障碍，随着病情进展，多数患者逐渐发展为痴呆。认

知障碍是ＰＤ患者非运动症状的主要表现，并发认知障
碍的ＰＤ患者发展为痴呆的风险较高［１］。因此，早发现、

早治疗认知障碍对提高 ＰＤ患者生活质量具有重要意
义。脑源性神经营养因子 （ＢＤＮＦ）是一种具有广泛作
用的神经营养因子，可促进神经元修复［２］。表皮生长因

子 （ＥＧＦ）是由５３个氨基酸残基组成，包含３个二硫
键的多肽，具有调节细胞生长、分化、增殖的作用。研

究表明，血清 ＥＧＦ水平可能与 ＰＤ患者认知障碍的发
生、发展有关［２］。本研究旨在探讨血清 ＥＧＦ水平与 ＰＤ
患者认知障碍的关系，现报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１５年３月—２０１７年３月德阳市
人民医院收治的ＰＤ患者８４例作为观察组，均符合 《中

国帕金森病的诊断标准 （２０１６版）》［３］中的 ＰＤ诊断标
准。排除标准：（１）存在脑梗死等影响认知障碍疾病
者；（２）蒙特利尔认知评估量表 （ＭｏＣＡ）评分≥１５分
者；（３）伴有脏器功能不全者；（４）文化程度较低者。
其中男 ４４例，女 ４０例；年龄 ５７～８４岁，平均年龄
（６７７±９４）岁；病程６个月 ～１２年；平均病程 （８０
±３２）年。根据Ｈｏｅｈｎ－Ｙａｈｒ（ＨＹ）分级量表［４］将观

察组患者分为早期组 （ＨＹ分级Ⅰ～Ⅱ级，ｎ＝５２）、中
晚期组 （ＨＹ分级≥Ⅲ级，ｎ＝３２）；根据ＭｏＣＡ将观察
组患者分为认知障碍组 （ＭｏＣＡ评分 １５～２５分，ｎ＝
５３）与非认知障碍组 （ＭｏＣＡ评分＞２５分，ｎ＝３１）。另
选取同期于德阳市人民医院体检健康者４０例作为对照
组，其中男２２例，女１８例；年龄５５～８５岁，平均年
龄 （６７７±９４）岁。两组受试者性别 （χ２＝０１３８）、
年龄 （ｔ＝０２７５）比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞
００５），具有可比性。本研究经德阳市人民医院医学伦
理委员会审核批准，受试者家属均签署知情同意书。

１２　观察指标　分别比较观察组与对照组、早期组与
中晚期组受试者血清 ＥＧＦ水平、血清 ＢＤＮＦ水平、
ＭｏＣＡ评分，比较认知障碍组与非认知障碍组患者血清
ＥＧＦ水平、血清 ＢＤＮＦ水平、统一帕金森病评定量表
（ＵＰＤＲＳ） －Ⅲ评分，并分析认知障碍组患者血清 ＥＧＦ
水平与血清ＢＤＮＦ水平和ＭｏＣＡ评分的相关性。（１）分
别采集所有受试者清晨空腹静脉血６ｍｌ，３０００ｒ／ｍｉｎ离
心１５ｍｉｎ，取上清液，置于－７０℃恒温冰箱中待检，采
用酶联免疫吸附试验 （ＥＬＩＳＡ）检测血清 ＥＧＦ、ＢＤＮＦ
水平，严格按照美国 Ｒ＆Ｄ公司 ＥＬＩＳＡ快速检测试剂盒
说明书进行操作。（２）采用ＭｏＣＡ［５］评估所有受试者认
知功能，包括视空间／执行力、命名、记忆力、注意力、
语言及抽象能力，总分３０分，ＭｏＣＡ评分≥２６分为认

知功能正常，ＭｏＣＡ评分 １５～２５分为轻度认知障碍，
ＭｏＣＡ评分＜１５分为重度认知障碍。 （３）采用 ＵＰＤＲＳ
－Ⅲ评估观察组患者运动功能，包括面部表情、静止性
震颤、语言表达、手部动作性或姿势性震颤、手轮替动

作、手指拍打试验、强直、步态、腿部灵活性、手运动

功能、起立、姿势、姿势的稳定性、躯体少动，共 １４
项，总分 ６４分，ＵＰＤＲＳ－Ⅲ评分越高表明运动功能
越好。

１３　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１７０统计软件进行数据处
理，计量资料以 （ｘ±ｓ）表示，采用两独立样本 ｔ检
验；计数资料分析采用 χ２检验；血清 ＥＧＦ水平与 ＰＤ
并认知障碍患者血清ＢＤＮＦ水平和 ＭｏＣＡ评分的相关性
分析采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析。以 Ｐ＜００５为差异有统
计学意义。

２　结果
２１　观察组与对照组受试者血清 ＥＧＦ水平、血清
ＢＤＮＦ水平、ＭｏＣＡ评分比较　观察组患者血清 ＥＧＦ、
ＢＤＮＦ水平和ＭｏＣＡ评分低于对照组，差异有统计学意
义 （Ｐ＜００５，见表１）。

表１　对照组与观察组受试者血清ＥＧＦ、ＢＤＮＦ水平和ＭｏＣＡ评分比较
（ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍＥＧＦ，ＢＤＮＦｌｅｖｅｌａｎｄＭｏＣＡｓｃｏｒｅｂｅｔｗｅｅｎ
ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ

组别 例数
ＥＧＦ
（ｎｇ／Ｌ）

ＢＤＮＦ
（μｇ／Ｌ）

ＭｏＣＡ评分
（分）

对照组 ４０ ９５４３３±６５８７ ６８９±１６２ ２７４±４４

观察组 ８４ ７５２７７±５７３３ ５１５±１５６ ２２８±３４

ｔ值 １７４３１ ５７３５ ６４５８

Ｐ值 ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１

　　注：ＥＧＦ＝表皮生长因子，ＢＤＮＦ＝脑源性神经营养因子，ＭｏＣＡ
＝蒙特利尔认知评估量表

２２　早期组与中晚期组患者血清 ＥＧＦ、ＢＤＮＦ水平和
ＭｏＣＡ评分比较　中晚期组患者血清 ＥＧＦ、ＢＤＮＦ水平
和ＭｏＣＡ评分低于早期组，差异有统计学意义 （Ｐ＜
００５，见表２）。

表２　早期组与中晚期组患者血清ＥＧＦ、ＢＤＮＦ水平和ＭｏＣＡ评分比较
（ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆＥＧＦａｎｄＢＤＮＦ，ａｎｄＭｏＣＡｓｃｏｒｅ
ｉｎＰａｒｋｉｎｓｏｎ′ｓｄｉｓｅａｓｅｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｔａｇｅｓ

组别 例数
ＥＧＦ
（ｎｇ／Ｌ）

ＢＤＮＦ
（μｇ／Ｌ）

ＭｏＣＡ评分
（分）

早期组 ５２ ７６３３４±５８６８ ５３３±１４５ ２３４±３３

中晚期组 ３２ ７４０３４±５３５６ ４７６±１３４ ２１０±３２

ｔ值 ２０９７ ２０９６ ３８７８

Ｐ值 ００３８ ００３８ ＜０００１

·０５· ＰＪＣＣＰＶＤ　Ａｕｇｕｓｔ２０１７，Ｖｏｌ，２５　Ｎｏ８　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗｓｙｘｎｆｎｅｔ



２３　认知障碍组与非认知障碍组患者血清 ＥＧＦ水平、
血清ＢＤＮＦ水平、ＵＰＤＲＳ－Ⅲ评分比较　认知障碍组患
者血清ＥＧＦ和ＢＤＮＦ水平低于非认知障碍组，差异有统
计学意义 （Ｐ＜００５）；两组患者 ＵＰＤＲＳ－Ⅲ评分比较，
差异无统计学意义 （Ｐ＞００５，见表３）。

表３　认知障碍组与非认知障碍组患者血清 ＥＧＦ水平、血清 ＢＤＮＦ水

平、ＵＰＤＲＳ－Ⅲ评分比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ３　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍＥＧＦ，ＢＤＮＦｌｅｖｅｌａｎｄＵＰＤＲＳ－Ⅲ ｓｃｏｒｅｉｎ

Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ′ｓｄｉｓｅａｓｅｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔＭｏＣＡｓｃｏｒｅ

组别 例数
ＥＧＦ
（ｎｇ／Ｌ）

ＢＤＮＦ
（μｇ／Ｌ）

ＵＰＤＲＳ－Ⅲ
评分（分）

认知障碍组 ５３ ７２５３４±５３３２ ４６１±１４２ ２３５±４３

非认知障碍组 ３１ ８４５２１±５８５９ ５５８±１６５ ２４１±４４

ｔ值 １１３４５ ３３７２ ０５９５

Ｐ值 ＜０００１ ０００１ ０５５３

　　注：ＵＰＤＲＳ＝统一帕金森病评定量表

２４　血清ＥＧＦ水平与 ＰＤ并认知障碍患者血清 ＢＤＮＦ
水平和 ＭｏＣＡ评分的相关性　Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析结果
显示，血清ＥＧＦ水平与 ＰＤ并认知障碍患者血清 ＢＤＮＦ
水平、ＭｏＣＡ评分呈正相关 （ｒ值分别为０７５４、０８６４，
Ｐ＜００５，见图１）。

　　注：ＥＧＦ＝表皮生长因子，ＢＤＮＦ＝脑源性神经营养因子，ＭｏＣＡ

＝蒙特利尔认知评估量表

图１　血清ＥＧＦ水平与ＰＤ并认知障碍患者血清ＢＤＮＦ水平、ＭｏＣＡ评

分的相关性

Ｆｉｇｕｒｅ１　ＣｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｏｆｓｅｒｕｍＥＧＦｌｅｖｅｌｗｉｔｈｓｅｒｕｍＢＤＮＦｌｅｖｅｌａｎｄ

ＭｏＣＡｓｃｏｒｅｉｎＰａｒｋｉｎｓｏｎ′ｓｄｉｓｅａｓｅｐａｔｉｅｎｔｓｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄｗｉｔｈ

ｃｏｇｎｉｔｉｖｅｄｉｓｏｒｄｅｒ

３　讨论
ＰＤ主要病理改变为脑黑质中多巴胺能神经元变性

坏死导致黑质纹状体通路功能减退，尚无确切发病机

制，多数研究认为环境因素、年龄增长、免疫学异常、

遗传因素及氧化应激可能参与多巴胺能神经元变性坏死

过程［６］。ＰＤ患者认知障碍主要表现为记忆障碍和思维
障碍，包括记忆缺损、记忆过强、记忆错误、联想过程

障碍、抽象概括过程障碍、思维逻辑障碍及妄想等，可

严重影响患者的生活质量。

血清ＢＤＮＦ对脑多巴胺能神经元胚胎细胞存活具有
维持作用，可向多巴胺能表型分化，并促进细胞增长、

神经元树突分枝增多等多巴胺能神经元形态分化，也可

作为认知功能评价指标［７］。ＭｏＣＡ是临床常用的认知障
碍评估量表，但ＰＤ病情较重患者无法完成ＭｏＣＡ评分。
血清ＥＧＦ是一种生长因子，其生理活性较强，可促进
细胞增殖和迁移，近年其在各类疾病的病理生理作用研

究逐渐增多。研究表明，血清ＥＧＦ水平与 ＰＤ患者视空
间能力、语言记忆、注意力、执行功能有关［８－９］。

本研究结果显示，观察组患者血清 ＥＧＦ、ＢＤＮＦ水
平和ＭｏＣＡ评分低于对照组，分析原因可能为血清ＥＧＦ
在ＰＤ患者多巴胺能神经元变性丢失初期因某种机制而
代偿性增加，起到了代偿性保护作用，且随着患者病情

进展，代偿功能逐渐减弱，引发认知障碍［１０］。本研究

结果显示，中晚期组患者血清 ＥＧＦ、ＢＤＮＦ水平和
ＭｏＣＡ评分低于早期组，提示随着 ＰＤ病情进展，患者
认知障碍越严重；认知障碍组患者血清 ＥＧＦ、ＢＤＮＦ水
平低于非认知障碍组，而两组患者 ＵＰＤＲＳ－Ⅲ评分间
无差异，与既往研究结果一致［１１－１４］。本研究结果还显

示，血清ＥＧＦ水平与ＰＤ并认知障碍患者血清 ＢＤＮＦ水
平、ＭｏＣＡ评分呈正相关，与黄良海等［１５］研究报道

一致。

综上所述，血清 ＥＧＦ水平与 ＰＤ患者认知障碍有
关，具有一定临床参考价值。但本研究样本量较小，且

未探讨ＥＧＦ影响ＰＤ患者认知功能的具体作用机制，有
待扩大样本量进一步进行深入研究。

本文无利益冲突。
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