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  [摘要] 帕金森病易累及自主神经系统并导致体位性低血压、餐后低血压、卧位高血压等血压波动情况,
当合并高血压时存在临床血压管理难题,缺乏统一的国际诊断标准、治疗指南来规范诊疗。通过系统回顾既往

文献和最新研究,本文探讨了帕金森病和高血压之间关系、帕金森病的血压波动机制和分类、血压管理目标,简

述了该类人群筛查诊断和具体血压管理的方案和策略。
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  [Abstract] Parkinson's
 

disease
 

involves
 

in
 

the
 

autonomic
 

nervous
 

system
 

and
 

leads
 

to
 

blood
 

pressure
 

fluctuations
 

including
 

orthostatic
 

hypotension,post
 

prandial
 

hypotension,supine
 

hypertension.When
 

compli-
cating

 

hypertension,the
 

difficult
 

problem
 

of
 

blood
 

pressure
 

management
 

exists,which
 

lacks
 

the
 

uniform
 

inter-
national

 

diagnostic
 

criterion
 

and
 

treatment
 

guideline
 

to
 

standardize
 

the
 

diagnosis
 

and
 

treatment.Through
 

the
 

review
 

of
 

the
 

previous
 

literatures
 

and
 

the
 

latest
 

researches,this
 

paper
 

discusses
 

the
 

relationship
 

between
 

Par-
kinson's

 

disease
 

and
 

hypertension,the
 

mechanism
 

and
 

classification
 

of
 

blood
 

pressure
 

fluctuation
 

in
 

Parkinson'
s

 

disease,blood
 

pressure
 

management
 

objectives,and
 

briefly
 

describes
 

the
 

screening,diagnosis
 

and
 

blood
 

pres-
sure

 

management
 

plans
 

and
 

strategies
 

for
 

this
 

kind
 

of
 

patients.
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  帕金森病是一种进行性的神经系统退行性疾病,
在大于65岁的中国人群患病率约1.7%[1],随着中国

人口老龄化趋势,老年患者可合并多种慢性病,临床

上可看到越来越多帕金森病患者同时合并有高血压,
治疗上存在血压波动幅度大、昼夜节律异常及患者情

绪焦虑、医生缺乏治疗经验等管理难题,本文对该类

患者的血压异常机制及管理进行综述。

1 帕金森病和高血压关系

  帕金森病以中脑黑质致密部多巴胺能神经元进

行性变性丢失为主要病理表现,有研究认为帕金森病

的路易小体也出现在自主神经中枢、舌咽神经和迷走

神经的运动背核、胃黏膜下神经丛等从而导致自主神

经功能紊乱[2]。可见帕金森病与高血压在发病机制

方面并无共同通路,但两者仍有千丝万缕的关系。

meta分析提示高血压增加帕金森病发病率[3-4],也有

研究指出高血压的女性伴随更高的帕金森病风险[5]。
代谢综合征、肥胖、高水平血同型半胱氨酸等高血压

危险因素同样也是帕金森病的危险因素[6-8]。常见的

高血压药物中,钙离子拮抗剂可以降低帕金森病发病

率[9]。有研究认为β2肾上腺素受体可以调控帕金森

病发病机制中α-突触核蛋白基因,故β受体阻滞剂的

长期使用尤其是普萘洛尔可能会增加帕金森病风险,
但选择性的β受体阻滞剂如美托洛尔等未观察到相

关性[10-12]。高剂量累积后的血管紧张素转化酶抑制
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剂或血管紧张素Ⅱ受体阻滞剂类药物可能减少帕金

森病风险,暂未发现利尿剂的使用与帕金森病之间的

关联。
当帕金森病患者合并高血压时,临床特点表现为

血压水平波动大,忽高忽低,大部分时间血压偏高,但
体位改变时出现低血压可引起眩晕甚至跌倒等。健

康人从坐卧位至站立位时,因下肢静脉回流减少而出

现血压下降,机体会代偿性激活交感神经并抑制副交

感神经输出,通过增加心率、收缩外周血管从而保证

血压灌注,去甲肾上腺素在其中扮演了重要的递质角

色。而帕金森病患者血压调节受损的机制可以概括

为:(1)心脏去交感神经化并导致心输出量减少;(2)
中枢和外周去甲肾上腺素缺乏,造成去外周交感神经

化并影响血管收缩功能;(3)动脉压力反射障碍,表现

为血压、心率波动时无法及时调整。因为帕金森病合

并高血压时存在较大的血压变异性,制订血压管理方

案时需要兼顾各种血压波动的情况并综合考虑[13]。

2 帕金森病血压异常的临床分类

2.1 神经源性体位性低血压(nOH)
体位性低血压(OH)定义为在站立(或头高位倾

斜)3
 

min内收缩压持续下降至少20
 

mm
 

Hg或舒张

压持续下降至少10
 

mm
 

Hg[14]。由神经退行性疾病

如帕金森病、多系统萎缩等或糖尿病周围神经病变等

引起的体位性低血压即为nOH。nOH常见症状包括

体位性头昏、黑蒙甚至晕厥跌倒,其他症状如直立性

认知功能 障 碍、精 神 迟 钝、乏 力、颈 部 不 适 相 对 少

见[15]。nOH在帕金森病患者中发病率约30%[16],可
导致反复的跌倒和认知功能障碍[17],引起较高的致残

和病死率。值得警惕的是帕金森病中31%患者虽达

到了nOH诊断标准但并未表现出临床症状[18]。

2.2 餐后低血压(PPH)

PPH的定 义 是 餐 后2
 

h收 缩 压 下 降 至 少20
 

mm
 

Hg,常和nOH 伴随出现[19],老年人更加敏感。
帕金森病患者因餐后大量血液流向肠道,无法通过有

效的心率增快和外周血管收缩代偿而易出现PPH。
餐前血压越高的患者,餐后低血压发生率越高,且血

压下降幅度也较大。PPH可增加晕厥跌倒、脑卒中及

死亡风险[20]。有研究提示女性、静息时有体位性低血

压和餐前高血压可作为PPH的预测因子[21]。

2.3 仰卧位高血压

nOH患者的仰卧位高血压标准是收缩压大于或

等于 140
 

mm
 

Hg或 舒 张 压 大 于 或 等 于 90
 

mm
 

Hg[22]。仰卧位高血压常见于约一半的nOH
 

患者

中[23],因为这类患者的血压缓冲机制受损,在反复

OH的基础上可致肾素-血管紧张素系统慢性激活。

仰卧位高血压常伴随夜间血压节律的紊乱,甚至夜间

血压的升高。帕金森病患者夜晚休息时的仰卧位高

血压常可导致压力性利尿,恶化第2天清晨的起床

血压。

3 血压管理困境

  帕金森病患者因自主神经系统受损,可表现出

nOH和仰卧位高血压这两种看似相反的血流动力学

状态,治疗其中一种势必会恶化另一边的情况。合并

高血压时,血压波动情况更为复杂,需明确干预的首

要目标。nOH所引起的晕厥和跌倒是帕金森病患者

住院的常见原因,是需要立刻重视的近期风险。其他

轻度临床症状如乏力、虚弱、头晕等也会影响生活和

工作质量。远期来看,体位性低血压也可增加心血管

事件的发生率和病死率[24]。另一方面,仰卧位高血压

可带来心脏、肾脏、大脑等靶器官的损害[25-26],还会因

为夜 间 压 力 性 利 尿 和 容 量 减 少 等 原 因 加 重 晨 起

nOH,同时频繁的夜间起床还会影响睡眠质量并增加

跌倒风险。
基于nOH 可导致跌倒等严重近期风险,对于帕

金森病患者应优先治疗nOH,同时重视高血压所带

来的靶器官损害和远期心血管风险,个体化制订血压

管理方案。

4 帕金森病合并高血压的血压管理

4.1 筛查和诊断

帕金森病患者新发高血压的筛查诊断参照普通

高血压,需注意未控制的肢体震颤会影响血压测量准

确度,建议症状控制后再多次测量或行24
 

h动态血压

监测。而对于既往没有帕金森病的高血压患者出现

OH相关症状时,需行立卧位血压测量,即让患者仰

卧位休息至少5
 

min,于起立前即刻、站立1
 

min和3
 

min时分别测量血压[27]。建议患者完善家庭监测血

压和心率或24
 

h动态血压,尤其是晨起、睡前及出现

OH症状时应仔细记录。同时全面回顾正在服用的

药物以排除药物因素,常见如β受体阻滞剂、非二氢

吡啶钙通道阻滞剂、抗心律失常药等均会影响病情

判断。
若患者考虑nOH可能,应尽量排除心源性、血管

性或医源性病因后,推荐完善检查[28]:心电图、血常规

(除外贫血或感染)、电解质、空腹血糖、肾功能、甲状

腺功能、肝功(识别营养不良或慢性疾病)等。一些专

科检查如自主神经反射动作试验、帕金森病的检查等

可与神经内科医生配合完成。

4.2 血压管理

4.2.1 nOH的管理

nOH的治疗目标并不是使立位血压达到正常标
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准,而应是缓解症状、延长站立时间和改善生活质

量[28]。治疗第一步应先全面评估目前服用药物,许多

药物包括常用于治疗帕金森病、高血压的药物都会降

低血压并加重nOH
 

症状,减量或停用足以缓解部分

患者的nOH症状。第二步可采用非药物治疗措施包

括:(1)增加循环容量。许多nOH患者常因膀胱功能

障碍而限制液体摄入,建议每天至少饮水2
 

L以维持

足够血容量。nOH患者5
 

min内喝下500
 

mL水时,
可升高收缩压30

 

mm
 

Hg,有助于快速缓解nOH 症

状。(2)增加盐摄入。对于nOH患者,建议每天正常

饮食中加入2.3~4.6
 

g盐。当合并高血压、心力衰竭

时应进行个体化调整。(3)适当锻炼。nOH 患者卧

床或住院会导致体能的下降并恶化相应症状。建议

进行固定躺式自行车、划船机或游泳等非重力运动。
(4)睡觉时采取头高位。抬高床头15~23

 

cm可以降

低卧位高血压,改善仰卧位高血压引起的夜间压力性

利尿,使清晨血压下降程度减轻。(5)加压服饰。压

力衣物可以对抗体位性静脉血聚集所致的血压变化。
因为大多数的静脉血聚集发生在内脏-肠系膜床,故与

腰高度齐平的压力衣最有效。当患者非药物治疗效

果不理想时,第三步可考虑单药治疗,现美国食品药

品监督管理局(FDA)批准的药物包括:(1)米多君。
代谢产物为α1 受体激动剂,可增加血管阻力使血压

升高,导致收缩压和舒张压显著增加,并适度改善直

立性症状[29]。(2)屈昔多巴。是去甲肾上腺素前体药

物,在中枢神经系统和外周组织中可转化为去甲肾上

腺素,对nOH 引起的头晕、疲乏等症状均有显著缓

解,对日常生活能力的改善也有帮助[30],且显示出良

好的心血管安全性[31]。研究显示昔西多巴和米多君

均可提升血压水平,但米多君较容易导致仰卧位高血

压[32]。其他升压药物如氟氢可的松、溴比斯地明等因

疗效不确切、不良反应较多需慎用。建议单药适当逐

步加量至最大耐受剂量,若症状无改善,最后则考虑

换用其他药物或添加第2种药物并从其最低起始剂

量开始逐渐加量。建议在每一步骤时都对患者进行2
周的监测和随访,评估治疗方案的有效性。

4.2.2 PPH的管理

推荐PPH患者少食多餐,低血糖指数饮食可能

对改善症状有益,推荐使用阿卡波糖[33]缓解PPH,咖
啡因可能有帮助。

4.2.3 仰卧位高血压的管理

仰卧位高血压的治疗目标是改善夜间压力性利

尿并间接改善清晨nOH 症状,预防靶器官损害和降

低心血管风险[34]。nOH患者因为血压调节的压力反

射中枢受损、血管超敏化而对升压药极度敏感,应避

免睡前服用升压药。如前所述,补充液体摄入会升高

血压,因此睡前60~90
 

min应限制饮水。患者在白

天应避免卧位,休息时尽量保持坐位,夜间休息时抬

高整张床至10°可有效改善仰卧位高血压引起的夜间

压力性利尿,减少夜尿次数进而降低跌倒风险,使清

晨血压下降程度减轻。对于合并高血压的患者,可将

降压药延迟到晚上服用。有研究显示,睡前顿服降压

药比起清晨服用,可更好地控制血压水平并显著降低

心血管病发生和心血管死亡风险[35]。部分仰卧位高

血压患者仍有正常夜间血压下降节律,此类患者的降

压方案需谨慎,可凭借24
 

h动态血压评估。在仰卧位

高血压的药物治疗方面,推荐以下药物[34]:(1)一氧化

氮类药物。研究表明仰卧位高血压患者有功能性一

氧化氮介导的血管舒张系统,因此可考虑睡前使用硝

酸甘油贴片并于早晨取下。(2)血管紧张素转化酶抑

制剂或血管紧张素Ⅱ受体阻滞剂。氯沙坦可降低夜

间仰卧位高血压,而卡托普利未观察到相同疗效。单

用醛固酮受体拮抗剂依普利酮对控制仰卧位高血压

也有效。(3)扩血管药物。血管扩张剂如钙通道阻滞

剂和肼苯哒嗪,可以降低夜间血压。上述药物中只有

氯沙坦可以降低夜间压力性利尿,但目前仍然没有降

压药可以达到改善第2天清晨OH的终点,也有报道

血管紧张素转化酶抑制剂药物可减少跌倒发作[36]。

5 总  结

  帕金森病作为一种神经系统退行性疾病,虽然在

发病机制上和高血压没有共同通路,但其血压管理和

远期心血管风险的治疗作为一门交叉学科,因缺少大

规模、高质量的临床研究而缺少指导,故需引起临床

重视。帕金森病患者合并高血压的核心问题是血压

波动大,需正确认识血压波动的本质并及时干预,个
体化制订血压管理方案,有望改善帕金森病患者的非

运动症状及生活质量,从而改善远期预后。
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