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　　【摘要】　目的　探讨阿尔茨海默病患者精神行为症状与胰岛素抵抗、代谢综合征的关系。 方法　研究
对象包括 ８６例阿尔茨海默病患者，均无痴呆家族史，根据中华医学会糖尿病分会关于“代谢综合征”的诊断
标准（２００４）划分为无或有代谢综合征两组进行对照，检测血脂、血压、空腹血糖、胰岛素等，采用基础状态法
评定胰岛素抵抗性，计算胰岛素敏感指数。 应用神经精神症状问卷（ＮＰＩ）评定精神行为症状，并用 ＳＰＳＳ １６畅０
软件包进行统计分析。 结果　两组最少见的精神行为症状均为情感高涨或欣快，有代谢综合征组最常见的
症状为易激惹（９２畅３％），对照组为异常运动行为（７８畅５％）。 有代谢综合征患者组激越和易激惹症状显著多
于无代谢综合征组（P ＜０畅１５），多元回归分析显示与 ＮＰＩ得分显著相关的有年龄、收缩压和低密度脂蛋白（P
＜０畅１５）。 两组间空腹胰岛素、胰岛素敏感指数无统计学差异。 结论　代谢综合征对阿尔茨海默病患者精神
行为症状表现有影响，特别是高龄、高血压和低密度脂蛋白增高。 暂未发现胰岛素抵抗与 ＮＰＩ评分的精神行
为症状相关。
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　　痴呆是老龄化社会面临的重要公共卫生服务问题
和社会经济负担问题，因此逐渐得到全社会的重视。
阿尔茨海默病（Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ′ｓ ｄｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）是最常见的痴
呆类型。 ＡＤ的病因仍不清楚，多数学者认为它是遗传
因素和环境因素共同作用的结果。 ＡＤ 的临床表现包

括认知、日常生活能力及精神行为症状等方面的功能
损害［１］ 。 目前研究主要集中在痴呆的认知症状，对于
非认知症状，即痴呆的精神行为症状（ｂｅｈａｖｉｏｕｒａｌ ａｎｄ
ｐｓｙｃｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｏｆ ｄｅｍｅｎｔｉａ ，ＢＰＳＤ）仍不多。 本
文拟探讨胰岛素抵抗性、代谢综合征（ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｓｙｎ唱
ｄｒｏｍｅ）对 ＡＤ患者 ＢＰＳＤ的影响，希望对该病的临床防
治提供参考。
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对象与方法

１．研究对象：２００８ 年 ３ 月至 ２０１０ 年 １２ 月在广州
市脑科医院老年精神科住院以及门诊确诊的 ９３ 例 ＡＤ
患者，其中男 ３５ 例，女 ５８ 例，年龄 ５８ ～９４ 岁，平均
（７７畅６ ±６畅２）岁，教育程度（６畅０ ±５畅０）年，病程（４畅２ ±
２畅５）年。 本组患者均符合美国国立神经病学、语言障
碍和卒中研究所唱ＡＤ 和相关疾病协会（ＮＩＮＣＤＳ唱ＡＤＲ唱
ＤＡ）“可能 ＡＤ”的诊断标准，无痴呆家族史。 简易智能
状态量表（ＭＭＳＥ）评分（８畅２ ±５畅３）分。 日常生活能力
量表（ＡＤＬ）评分（３９畅７ ±８畅４）分。 根据中华医学会糖
尿病分会关于“代谢综合征”的诊断标准［２］划分为无或

有代谢综合征组。
资料完整的 ８６ 例患者其中有代谢综合征组（ＭＳ）

共 １３例，其中男 ４ 例，女 ９ 例，平均年龄（７９畅１ ±７畅０）
岁，教育程度 （７畅９ ±４畅９ ）年，病程 （５畅０ ±２畅２ ）年，
ＭＭＳＥ评分（７畅７ ±５畅１）分，ＡＤＬ 评分（４０畅７ ±８畅３）分。
无代谢综合征组（ＮＭＳ）共 ７３ 例，其中男 ２８ 例，女 ４５
例，平均年龄（７７畅３ ±８畅２）岁，教育程度（５畅７ ±５畅１）年，
病程（４畅１ ±２畅６）年，ＭＭＳＥ评分（８畅４ ±５畅４）分，ＡＤＬ评
分（３９畅５ ±８畅５）分。 上述各项指标，包括性别、年龄、教
育程度、病程、ＭＭＳＥ、ＡＤＬ 两组间差异无统计学意义
（P ＞０畅０５）。

２．方法：（１）自行设计问卷调查表，调查内容包括
姓名、性别、年龄、教育年限、体重、身高、血压、既往史、
家族史等情况。

（２）空腹血清胰岛素、空腹血糖、血清胆固醇、甘油
三酯等的测定：入选对象均获同意，并由研究对象本人
或监护者签署知情同意书。 均抽取空腹静脉血 ５ ｍｌ作
为血液标本。 采用雅培 Ｃ唱８０００ 全自动生化分析仪检
测血清胆固醇、甘油三酯、高密度脂蛋白、低密度脂蛋
白、空腹血糖。 在拜尔 Ｃｅｎｔａｕｒ 免疫发光仪上，利用化
学发光法测空腹血清胰岛素。

（３）清晨空腹测量体重和身高，计算体质指数＝体
重／身高２ 。

（４）胰岛素抵抗性，采用李光伟等［３］提出的基础状

态法评定胰岛素抵抗性，使用胰岛素敏感指数（ ＩＳＩ）表
达，ＩＳＩ等于血清胰岛素与空腹血糖乘积倒数的自然
对数。

（５）采用神经精神问卷（ＮＰＩ）评定患者的精神行
为症状，这是 １９９４ 年 Ｃｕｍｍｉｎｇｓ 等编制的由照料者回
答的量表，包括 １０ 种常见行为症状和 ２ 种自主神经症
状，评定过去 ４周内每种症状的发生频率、严重程度和
照料者苦恼程度。 评分方法：频率：１，偶尔（每周 ＜１
次）；２，经常（每周约 １ 次）；３，频繁（每周数次，但不是
每天都有）；４，非常频繁（每天 １ 次或数次）。 严重度：
１，轻度：对患者几乎没有造成困扰；２，中度：对患者造
成较多困扰，但照顾者能改变患者行为；３，明显：患者
的障碍大，行为难以改变。 苦恼程度：该症状带给照顾
者的苦恼程度。 ０，一点不苦恼；１，有一点苦恼；２，轻度
苦恼；３，中度苦恼；４，重度苦恼；５，非常严重的苦恼。
采用 ＭＭＳＥ评定患者认知水平，采用 ＡＤＬ评定患

者日常生活能力水平。
３．统计学分析：应用 ＳＰＳＳ １６畅０ 软件进行统计处

理。 各种计量资料测定结果以均数±标准差（珋x ±s）表
示，多组间计量资料均数比较采用单因素方差分析，两
组间均数比较采用独立样本 t 检验；计数资料、等级资
料间比较采用卡方检验；分析 ＮＰＩ 总分与血脂、血糖、
血压、体质指数、胰岛素、血胰岛素敏感指数、年龄等多
因素之间的关系，采用多元回归分析。 为防止有意义
的 ＢＰＳＤ被忽略，因此部分统计将 P值定义为＜０畅１５。

结　　果

１．有无代谢综合征两组间空腹血糖、胰岛素、胰岛
素敏感指数、血脂、血压、体质指数等指标的比较：有无
代谢综合征两组间收缩压、体质指数、空腹血糖、甘油
三酯和高密度脂蛋白差异有统计学意义，余项无统计
学意义，见表 １。

２．无代谢综合征和有代谢综合征两组间 ＮＰＩ评分
的比较：ＮＭＳ组 ＮＰＩ总分为（３９畅３ ±２０畅１）分，ＭＳ组 ＮＰＩ

表 1　无或有代谢综合征两组间胰岛素抵抗、代谢综合征组分比较（珋x ±s）
组别 空腹血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ） 胰岛素（μＩＵ／ｍｌ） 胰岛素敏感指数 收缩压（ｍｍ Ｈｇ） 舒张压（ｍｍ Ｈｇ）
ＮＭＳ组 ５ o．５ ±１．０ ５ 貂．５ ±３．８ －３ い．１ ±０．８ １２５  ．５ ±１４．６ ７３ 0．０ ±１０．０

ＭＳ 组 ７ o．７ ±３．１ ６ 貂．９ ±５．４ －３ い．５ ±１．１ １３５  ．２ ±２０．９ ７５ D．２ ±８．２

P 值 ０ �．０００ ０ 2．２７８ ０ 父．１５２ ０ >．０４２ ０ m．４５７

组别 体质指数（ｋｇ／ｍ２ ） 胆固醇（ｍｍｏｌ／Ｌ） 甘油三酯（ｍｍｏｌ／Ｌ） 高密度脂蛋白（ｍｍｏｌ／Ｌ） 低密度脂蛋白（ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＮＭＳ组 ２１ 儍．３ ±２．９ ４ 貂．７ ±０．９ １ {．１ ±０．８ １  ．５ ±０．３ ３ 0．０ ±１．０

ＭＳ 组 ２５ 儍．７ ±４．０ ５ 貂．０ ±１．５ ２ {．４ ±２．４ １  ．３ ±０．３ ３ 0．２ ±１．０

P 值 ０ �．０００ ０ 2．２７７ ０ 父．００１ ０ >．０１３ ０ m．５５６
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总分为（３６畅０ ±１８畅３）分，两组间差异无统计学意义（P
＝０畅５９１）。

（１）两组精神行为症状的发生率：无代谢综合征组
精神行为症状根据 ＮＰＩ量表评定依次为异常运动行为
７８畅５％，睡眠夜间行为 ７６畅９％，激越攻击 ７２畅３％，情感
淡漠 ７２畅３％，易激惹 ６７畅７％，脱抑制 ５０畅８％，幻觉
４０畅０％，抑郁 ３５畅４％，妄想 ３３畅８％，食欲和进食障碍
３１畅７％，焦虑 ２１畅５％，情感高涨 ９畅２％。

有代谢综合征组精神行为症状依次为易激惹

９２畅３％，激越攻击 ９２畅３％，情感淡漠 ８４畅６％，睡眠夜间
行为 ８４畅６％，异常运动行为 ６１畅５％，妄想 ６１畅５％，脱抑
制 ４６畅２％，幻觉 ４６畅２％，抑郁 ３８畅５％，食欲和进食障碍
３０畅８％，焦虑 ２３畅１％，情感高涨 １５畅４％。

经卡方检验，两组间易激惹症状（P ＝０畅０７９）、激越
症状（P ＝０畅１２８）差异有统计学意义（P ＜０畅１５），即有
代谢综合征组上述两种症状更多见。 扩大样本可能有
助于说明问题。 余项症状差异均无统计学意义（P ＞
０畅１５）。

（２）两组间各种精神行为症状发生频率、严重程度
及导致照料者苦恼程度。 经卡方检验，两组间发生频
率差异有统计学意义的症状有幻觉（χ２ ＝７畅２９，P ＝
０畅０６）、情感高涨（χ２ ＝４畅００，P ＝０畅１４）、睡眠行为障碍
（χ２ ＝９畅２２，P ＝０畅０３），余项差异无统计学意义（P ＞
０畅１５）。 其中无代谢综合征组幻觉发生频率偶尔、经
常、频繁和非常频繁的比率分别为 ２６畅９２％、７畅６９％、
９畅２３％、４６畅１５％，有代谢综合征组分别为 １６畅６７％、
１６畅６７％、６６畅６６％、０。 无代谢综合征组情感高涨发生
频率偶尔、经常、频繁和非常频繁的比率分别为 ５０％、
０、０、５０％，有代谢综合征组分别为 ０、０、５０％、５０％。 无
代谢综合征组睡眠行为障碍发生频率偶尔、经常、频繁
和非常频繁的比率分别为 ４％、２％、４６％、４８％，有代谢
综合征组分别为 ２７畅２７％、９畅１０％、４５畅４５％、１８畅１８％。
两组间精神行为症状严重度差异有统计学意义的

包括睡眠行为障碍（χ２ ＝５畅１９，P ＝０畅０８），余项差异无
统计学意义（P ＞０畅１５）。 无代谢综合征组睡眠行为障碍
严重度为轻度、中度、明显的比率分别为 １０％、４２％、４８％，
有代谢综合征组分别为 ３６畅３６％、３６畅３６％、２７畅２８％。
两组间精神行为症状造成照料者烦恼程度差异有

统计学意义的包括妄想（χ２ ＝８畅３０，P ＝０畅１４）和脱抑制
（χ２ ＝６畅７１，P ＝０畅０８）（P ＜０畅１５）。 余项差异无统计学
意义（P ＞０畅１５）。 妄想无代谢综合征组造成烦恼程度：
无、轻微、轻度、中度、严重、很重分别为 ６畅９８％、
２０畅９３％、２７畅９１％、２７畅９１％、１１畅６３％、４畅６５％；有代谢综
合征组分别为 ２５％、１２畅５％、２５％、０、１２畅５％、２５％。 脱
抑制无代谢综合征组造成烦恼程度：无、轻微、轻度、中

度、严重、很重分别为 ０、１８畅１８％、３９畅３９％、２畅１２％、
２畅１２％、０； 有代谢综合征组分别为 ０、 ６６畅６７％、
１６畅６７％、０、１６畅６６％、０。

３．多元回归分析：以 ＮＰＩ 总分为因变量，以年龄、
教育程度、病程、体重、身高、体质指数、收缩压、舒张
压、腰围、空腹血糖、胰岛素、ＩＳＩ、甘油三酯、胆固醇、高
密度脂蛋白、低密度脂蛋白、ＭＭＳＥ、ＡＤＬ 为自变量，建
立方程，经多元回归分析，进入方程的有年龄（B ＝
０畅０４８，P ＝０畅０９３），收缩压（B ＝０畅０３９，P ＝０畅１２４），低
密度脂蛋白（B ＝０畅０５４，P ＝０畅０６６）（P ＜０畅１５）。

讨　论

精神行为症状是 ＡＤ 患者病程中常见症状［３］ 。
Ｓｔｅｉｎｂｅｒｇ 等［４］ 采用 ＮＰＩ 评定 ４０８ 例痴呆患者，报道
ＢＰＳＤ时点患病率为 ５６％，５ 年患病率为 ９７％。 ＢＰＳＤ
是患者被送住院、看护费用增多和导致患者和家属生
活质量下降的主要原因

［５］ 。 与 Ｓｔｅｉｎｂｅｒｇ 等的研究类
似，本研究发现有无代谢综合征的 ＡＤ患者伴发的精神
症状中发生率最低的都是情感高涨和欣快症状。 有代
谢综合征组的易激惹和激越症状高于无代谢综合征组

（P ＜０畅１５），提示合并代谢综合征的 ＡＤ患者更容易出
现易激惹和激越症状。 两组 ＡＤ 患者最常出现的前 ５
位 ＢＰＳＤ都包括：异常的运动行为、睡眠／夜间行为、激
越／攻击、情感淡漠和易激惹，但具体排序不同，有代谢
综合征组最常见的为易激惹，无代谢综合征组最常见
的为异常行为，如踱步、反复开关抽屉、反复拉扯东西、
缠绕绳子、敲击手指等。 在多元回归分析中，我们发现
年龄、收缩压和低密度脂蛋白进入方程（P ＜０畅１５），提
示临床管理中要重点评估上述几项 ＢＰＳＤ，重视高龄、
高血压和低密度脂蛋白增高的处理。
代谢综合征主要表现为肥胖、血脂紊乱、高血压和

糖代谢异常等多种心脑血管危险因素的聚集，代谢综
合征也是遗传和环境共同作用的结果。 Ｒａｚａｙ 等［６］报

道代谢综合征患者发生 ＡＤ 的风险性是对照组的 ３畅２
倍。 目前普遍认为代谢综合征的发病基础与胰岛素抵
抗有关。 胰岛素抵抗是指胰岛素介导的降血糖能力降
低，机体为保护内环境稳定和血糖正常，代偿性胰岛素
分泌增加而致高胰岛素血症。 研究表明胰岛素抵抗导
致的高血糖和高胰岛素血症可能通过加速神经元纤维

缠结的形成，影响 Ａβ聚集、Ｔａｕ 蛋白的异常磷酸化和
诱发炎症等机制促进 ＡＤ 的发生［７］ 。 本研究未发现有
或无代谢综合征两组间胰岛素敏感指数、胰岛素的差
异有统计学意义，提示胰岛素抵抗不是代谢综合征的
惟一机制，或者胰岛素敏感指数等指标用于评价胰岛
素抵抗性的敏感性不够。 Ｓｈａｒｍａ 等［８唱１０］的研究表明代
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谢综合征的可能发病机制除了胰岛素抵抗，还有肥胖
和脂肪分布异常以及其他一些独立危险因子，如炎症
因子、氧化应激、激素、遗传和环境等。 本研究也未发
现与胰岛素抵抗有关的指标进入 ＮＰＩ 评分的回归方
程，提示胰岛素抵抗与采用 ＮＰＩ 评定的精神行为症状
关系无统计学意义。 目前关于 ＢＰＳＤ 病因的最优模型
是融合多种因素在一起的，包括基因（受体多态性）、神
经生物学（神经生化、神经病理）、心理（病前人格、应激
反应类型等）和社会因素（如环境改变和照料者因素）。
本文为防止有意义的 ＢＰＳＤ被忽略，因此部分统计将 P
值定为＜０畅１５，扩大样本量，有助于进一步说明问题。
本研究提示对具有代谢综合征组分的患者要注意

饮食，锻炼，改变不良生活方式以保持正常体重，调节
血压、血糖和血脂，这些措施对 ＡＤ 伴发的精神行为症
状的防治是有效的。 需要提醒的是临床医师为控制激
越和易激惹症状，常选用非典型抗精神病药物，这时要
权衡利弊，注意避免代谢综合征不良反应大的药物，如
奥氮平、氯氮平等，如确实需要使用，做好家属知情
告知。
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