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脑源性神经营养因子（brain-derived neurotrophic 

factor，BDNF）是神经生长因子家族中一个成员，在

各种神经发育以及神经生理过程中起着关键作用［1］。

BDNF 在海马、杏仁核、纹状体及前额皮质等区域表
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【摘要】 目的 探讨血清脑源性神经营养因子（BDNF）和帕金森病抑郁（PDD）的相关性。方法 收

集帕金森病（PD）患者 56 例（其中 PDD 23 例，非 PDD 33 例），健康对照 56 人。测量每组血清 BDNF 水平。

采用病人健康问卷抑郁自评量表（PHQ-9）对 PD 患者进行抑郁评估，采用 H-Y 分级对 PD 患者运动功能

进行评估。结果 PD组血清BDNF水平（7.28±1.49） ng/ml明显低于对照组（11.87±2.03） ng/ml，差异有统计

学意义（t=2.35，P＜0.01）。PDD组血清BDNF水平（4.95±1.33） ng/ml明显低于非PDD组（9.60±1.67） ng/ml，

差异有统计学意义（t=3.45，P ＜ 0.01）。不同抑郁程度的 PDD 患者血清 BDNF 水平比较显示，重度 PDD 组

血清BDNF水平最低。各PDD亚组之间的血清BDNF水平相比较分析有等级相关性（rs=-0.24，P＜0.01）。

结论 PD 患者血清 BDNF 水平降低，血清 BDNF 水平与 PD 抑郁程度呈负相关，BDNF 水平降低可能参

与了 PDD 的病理生理机制。
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【Abstract】 Objective To investigate the correlation between brain-derived neurotrophic factor （BDNF） 
level in serum and Parkinson disease depression （PDD）. Methods A total of 56 patients with Parkinson 
disease （PD） and 56 healthy controls were recruited. Among the 56 PD patients， there were 23 cases of PDD and 
33 cases of non-PDD. All patients' serum BDNF level was examined. Depression was assessed by PHQ-9 for PD 
patients. All the PD patients were evaluated with Patient Health Questionnaire-9 （PHQ-9） for their depression 
degree， and Hoehn-Yahr grading scale for PD patients' motor function. Results The serum BDNF level of 
patients with PD was （7.28±1.49） ng/ml， which was significantly lower than that of the control group （11.87±2.03） 
ng/ml， and the difference was statistically significant （t=2.35，P＜0.01）. The serum BDNF level of patients with 
PDD was （4.95±1.33） ng/ml， which was lower than that of the patients with non-PDD （9.60±1.67） ng/ml， and the 
difference was statistically significant （t=3.45，P ＜ 0.01）. The comparison of serum BDNF level of PDD patients 
with different depression levels showed that the serum BDNF level of the severe PDD group was the lowest. The 
serum BDNF levels of all PDD groups were compared and analyzed with hierarchical correlation （rs=-0.24，
P ＜ 0.01）. Conclusions Serum BDNF level decreased in PD patients. Serum BDNF level was negatively 
correlated with PD depression. The decrease of BDNF level may be involved in the pathophysiology of PDD.
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达增高，而这些区域也与情绪改变、焦虑及认知障

碍等精神病理过程密切相关［2］。抑郁是帕金森病

（Parkinson disease，PD）最常见的非运动症状之一，

平均发病率为 17%［3-4］。最近许多研究证明血清

BDNF 水平在抑郁症患者中显著降低，血清 BDNF 是

抑郁症的一个生物标志物［5］。也有研究显示 BDNF

基因水平及蛋白表达在 PD 患者的黑质中均降低，

在新近诊断的 PD 患者中血清 BDNF 水平也降低，

BDNF 参与了 PD 的病理生理过程［6］。但有关 BDNF

水平与帕金森病抑郁（Parkinson disease depression，

PDD）相关性尚不清楚，本研究主要探讨 PDD 和血

清 BDNF 水平的相关性。

对象与方法

1. 研究对象：选取 2014 年 8 月— 2017 年 7 月在

西安交通大学第一附属医院神经内科门诊及病房诊治

的PD患者56例作为PD组。纳入标准：符合2006 年中

华医学会神经病学分会运动障碍及帕金森病学组制

定的 PD 诊断标准。排除标准：已使用多巴胺受体

激动剂、抗焦虑及抗抑郁药者，有其他全身系统疾

病和药物滥用、酗酒等病史。患者及其照料者了解

本研究的目的和方法。同期选择我院体检中心健康

检查者中的健康老年人作为对照组。PD组男29例，

女 27 例，平均年龄（64.75±4.90）岁，平均受教育年

限（9.75±1.89）年；对照组男 30 人，女 26 人，平均年

龄（65.37±6.88）岁，平均受教育年限（9.72±1.71）年；

两组比较差异无统计学意义（P ＞ 0.05）。本研究经

我院伦理委员会同意。每位受试者均签署了知情同

意书。

2. 方法：（1）采用病人健康问卷抑郁自评量表

（the Patient Health Questionnaire， PHQ-9）对 入 选 对

象进行评定［7］，PHQ-9 问卷是一个简短的抑郁自评

问卷，主要评定受试者近 2 周内抑郁状况，共包括

9 个条目，每个条目得分为 0～3 分，其中 0 分表示无

症状，3 分表示几乎每天都有症状，如受试者 PHQ-9
总分≥ 5 分则表示患有抑郁。本研究将 PHQ-9 得

分＜ 5 分的患者纳入非 PDD 组（33 例），将 PHQ-9 得

分≥ 5 分的患者纳入 PDD 组（23 例）。PDD 组进一步

根据 PHQ-9 得分 5～9、10～14 及 15～19 分为轻度

PDD 组、中度 PDD 组和重度 PDD 组。（2）血样收集

及测定血清 BDNF 水平：所有研究对象均采集清晨

空腹肘静脉血 4 ml。后进行分离、分装置于 -80℃

冰箱保存待测。严格按照人BDNF ELISA 试剂盒（武

汉博士德公司）说明书操作，测定血清 BDNF 水平。

（3）全部研究对象均进行病史询问及查体，了解受试

者基本情况。PD 患者测定帕金森病综合评分量表

（Unified Parkinson Disease Rating Scale， UPDRS）Ⅲ，

按Hoehn-Yahr分期。PDD组H-Y分级为（1.72±0.69），

非 PDD 组 H-Y 分级（1.63±0.70），两组差异无统计学

意义（t=0.60，P ＞ 0.05）。

3. 统计学方法：采用SPSS 15.0及Graphpad Prism 

5统计软件分析，计量资料以均数±标准差（x±s）表

示，两组数据间比较采用独立样本 t 检验，多组间比

较采用单因素方差分析，相关性分析采用 Spearman

相关分析，P ＜ 0.05 为差异有统计学意义。

结  果

1. PD 组 和 对 照 组 血 清 BDNF 水 平 比 较：PD

组 血 清 BDNF 水 平（7.28±1.49） ng/ml，与 对 照 组

（11.87±2.03） ng/ml 相比明显较低，差异有统计学意

义（t=2.35，P ＜ 0.01）。

2. PDD 组与非 PDD 组血清 BDNF 水平比较：PD

患者中 PDD 组血清 BDNF 水平（4.95±1.33） ng/ml 明

显低于非 PDD 组（9.60±1.67）ng/ml，差异有统计学

意义（t=3.45，P ＜ 0.01）。

3. 不同抑郁程度的 PDD 患者血清 BDNF 水平比

较：见表 1。各组间比较差异有统计学意义，重度

PDD 组血清 BDNF 水平最低（P ＜ 0.05）。各 PDD 组

之间的血清 BDNF 水平相比较分析有等级相关性

（rs=-0.24，P ＜ 0.01）。

表1 不同抑郁程度的 PDD 患者血清 BDNF 水平

比较（ng/ml，x±s）

组别            例数 血清 BDNF

轻度 PDD 组 8 6.33±1.46

中度 PDD 组 7 4.98±1.52

重度 PDD 组 8 2.99±1.24

  注：F=5.64，P=0.015

讨  论

本研究中，PDD组和非PDD组患者血清BDNF水

平均较对照组下降，与既往报道结果相似［8］。而且

有文献证明在 PD 尸检患者中，BDNF 基因水平及

蛋白表达水平在黑质致密部、尾状核和壳核均降

低［9］，提示低 BDNF 水平在 PD 的精神病理方面起

着重要作用。

PD 患者的非运动症状比较普遍，包括嗅觉障

碍、认知障碍，便秘及焦虑、抑郁等，而抑郁最常发
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生［1］。抑郁发生在 PD 疾病早期，甚至早于运动症

状出现［10］。然而关于 PD 和抑郁关系的机制还不完

全明确，可能的解释为脑结构的变化和 BDNF 调节

的信号转导通路与 PDD 发生相关［11］。BDNF 通过

在特殊脑区，特别是海马区域的工作产生抗抑郁作

用。而且，有电生理研究也显示 BDNF 在突触效能

方面也是一个关键传感器，它与抗抑郁效果以及提

高抑郁的恢复密切相关［12］。

本研究结果显示，PD 患者中血清低 BDNF 水平

与 PDD 患者高的 PHQ-9 得分显著相关。有研究证

明 BDNF 水平与抑郁严重程度呈负相关［13］，而且在

抗抑郁治疗患者中，降低的 BDNF 水平恢复至正常

水平与抗抑郁治疗后抑郁分值降低显著相关［14］。

这些结果说明不但在抑郁患者，而且在 PD 患者中

BDNF 水平均与抑郁的严重程度相关。

本研究结果显示，血清 BDNF 水平与 PD 抑郁程

度呈负相关，但因其是横断面研究，尚不能对 BDNF

水平与 PDD 是否存在因果关系做出分析。故今后

应进一步进行 BDNF 与 PDD 的纵向研究来支持此

结论。
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