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摘要 帕金森病（Parkinson’s disease，PD）是全球第二大神经退行性疾病，具有高度的临床、遗传及治疗反应异质性。传

统运动疗法虽能通过调控α突触核蛋白聚集、增强线粒体自噬、抑制神经炎症等机制改善运动与非运动症状，但其疗效存

在显著的个体差异。这种差异源于内源性因素（如遗传背景、临床表型及疾病分期）与外源性因素（如运动类型、强度与

频率）的共同作用。为此，本综述首先从流行病学负担、发病机制异质性和干预反应差异3个方面，论证了对PD患者实施

精准运动干预的必要性。继而，本文系统阐述了如何构建精准运动干预策，即依据遗传特征、临床表型与疾病分期进行患

者分层，并融合技术辅助工具。在遗传层面，GBA1、PRKN、PINK1及SNCA等基因突变分别导致不同的分子病理，因而需

要针对性的运动方案。在临床表型上，需根据震颤主导型与姿势不稳/步态障碍型患者的特征制定目标。此外，干预策略应

随疾病进展动态调整，早期以高强度运动为主，提升神经可塑性，中、晚期则分别侧重于功能维持、跌倒预防与代偿策略。

最后，本文详述了运动类型、强度、频率等运动参数的个性化配置。本综述提出的PD精准运动干预理论框架，通过整合遗传、

表型与分期特征进行患者分层，并利用数字技术实现动态个性化调节，旨在推动运动疗法成为更强效、个体化的精准策略。
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帕金森病 （Parkinson’s disease，PD） 作为全

球范围内高发的神经退行性疾病，以进行性运动障

碍和神经元退化为核心特征，同时伴随非运动症状

及认知功能衰退，发病率仅次于阿尔茨海默病，位

列神经退行性疾病第二位［1］。当前研究普遍认为，

遗传与环境等多种因素共同影响并造成疾病发

生［2］。随着全球老龄化进程加速，PD引发的致残

率、致死率及社会医疗负担持续攀升［3］。当前，

药物治疗是疾病管理的基础，但长期用药引发的疗

效波动与运动并发症使其难以满足全程管理需

求［4］，提示亟须多学科协作以优化诊疗策略。此

背景下，运动疗法因其非侵入性、成本效益及对运

动和非运动症状的改善作用［5］，被多国指南列为

重要辅助治疗手段［6-7］。近20年来，基于随机对照

实验 （randomized controlled trial，RCT）、纵向队

列研究和分子实验的多维度证据表明，规律运动可

使 PD 患者广泛受益，可显著改善患者的运动功

能、非运动症状及日常生活能力［8-10］。

然而，临床观察表明，患者对相同运动方案的

应答存在显著异质性［11］，该异质性可能与遗传背

景［12］、临床表型［13］、病理进展阶段［14］等内源性

因素，以及运动类型、强度与频率等外源性因

素［15］密切相关。上述异质性特征提示，未来研究

需要向精准运动干预方向深化，实现个体运动方案

的动态优化和疗效最大化。基于此，本文围绕以下

核心问题展开叙述：从流行病学现状、疾病发病机

制异质性以及运动干预疗效的异质性等方面描述

PD患者为何需要精准运动干预；基于遗传、表型、

分期特征设计分层干预路径，并整合技术赋能工具

阐述如何构建精准运动干预策略；通过运动类型、
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强度、频率等维度的适配策略来叙述如何设定精准

运动干预参数。

1　帕金森病患者需要精准运动干预

1.1　帕金森病的流行病学与临床需求

PD作为全球第二大神经退行性疾病，其临床

表现包含震颤、肌强直、动作迟缓和姿势平衡障碍

等运动症状，以及睡眠障碍、嗅觉障碍、自主神经

功能障碍、认知障碍和精神障碍等非运动症状，病

程呈现渐进式，严重影响患者的生活质量［16］。《中

国帕金森病报告2025》显示，中国现存的PD人数

超500万例，发病人数约占全球38.08%，患病人数

约占全球 43.14%，死亡人数约占全球 23.71%［17］。

其高患病率、致死率及缓慢进展的特性，催生了较

大的、难以满足的临床需求。

以左旋多巴为代表的多巴胺能药物虽可改善症

状，但长期使用易诱发剂末现象和异动症［18］，严

重 影 响 生 活 质 量 。 深 部 脑 刺 激 （deep brain 

stimulation，DBS）作为一种前沿的治疗手段，已

展现出在缓解PD特定症状方面的潜力。然而，并

非所有与PD相关的运动障碍都能通过DBS获得同

等程度的改善［19］，且存在手术感染、认知恶化及

治疗成本高等限制。总之，现有手段均无法逆转或

延缓神经退行进程，病因治疗仍停留在探索阶段。

上述困境揭示，仅依赖被动治疗难以应对PD的快

速增长，亟需向主动预防-精准管理的防控方向

转变。

1.2　帕金森病病因和发病机制的异质性

1.2.1　遗传和环境因素

PD是一种复杂的神经系统疾病，其病因由遗

传易感性与环境暴露等多种因素共同所致。约20%

的PD患者发病与遗传变异直接相关，即单基因遗

传形式［16］。单基因遗传性 PD 的致病基因主要包

括：常染色体显性遗传的 LRRK2、GBA1、VPS35

和 SNCA 基因变异；常染色体隐性遗传的 PRKN、

PINK1和DJ-1基因变异［20-21］。越来越多的PD致病

基因变异的关联研究结果为认识疾病特征以及病理

生理机制奠定了基础：SNCA的错义突变和拷贝数

变异与 PD 进展较快、预后较差相关；而携带

LRRK2 变异的 PD 患者则表现出较慢的疾病进展。

PRKN、PINK1 和 DJ-1 变异导致的 PD 通常具有进

展缓慢的特点，且常伴随肌张力障碍［22］。SNCA基

因变异导致编码的 α 突触核蛋白 （α-synuclein，     

α-syn）障碍、LRRK2基因变异导致LRRK2激酶活

性增加、PINK1基因变异造成线粒体功能障碍等的

发现，为后续PD发病机制的研究以及运动干预靶

点的挖掘提供了方向［23］。

除了少部分PD患者存在受主效基因影响的单

基因遗传因素外，大部分散发性PD患者的致病原

因可能涉及尚未发现的致病基因和已知风险基因位

点与环境因素的交互作用。近年来，全基因组关联

研究（genome-wide association studies，GWAS）已

鉴定出90余个与PD风险相关的遗传位点，这些位

点效应值较小，但共同构成了个体的遗传易感背

景［24-25］。中国首个大型 PD-GWAS 研究发现［26］，

PD 易感基因HEATR6 在包括中脑在内的多个脑区

高表达，并在PD患者的外周血中下调，推测新的

风险变异位点 rs61204179 可能通过 HEATR6 介导

PD的发病风险。大量风险基因的发现为疾病的发

病机制探索、风险因素的筛查提供了方向。

在非强效致病基因突变的人群中，PD的遗传

度仅有20%~30%［16］，这意味着绝大多数的散发性

PD患者，非遗传因素是发病的主要原因。生活或

职业暴露于特定农药（如百草枯、鱼藤酮、2,4-二

氯苯氧乙酸及多种有机氯和有机磷农药）或氯化溶

剂（如三氯乙烯、全氯乙烯等）与 PD 风险增加≥
40%相关，且存在剂量-效应关系［27-29］。实验室研

究证实，这些毒物可通过干扰线粒体功能等机制，

选择性导致多巴胺能神经元的丢失。此外，中度头

部创伤也被多项研究证实为PD或快速眼动睡眠行

为障碍的风险因素，风险增幅在 31%~400%［30-31］。

其他潜在风险因素包括金属暴露、2型糖尿病、特

定炎症状态及感染等，但其关联性证据尚不一

致［31-32］。然而，值得关注的是，目前对这些非遗传

风险因素的识别，依赖有偏差的观察性研究，无法

像基因研究那样进行高通量、无偏差的探索［16］。

此外，病因是多因素交互的，而非单一因素，研究

起来难度较大，且研究人群高度单一（欧美为主），

结论不具有全球代表性［16］。

1.2.2　帕金森病的病理生理机制

PD是一种以黑质致密部多巴胺能神经元进行

性退行和α-syn异常为特征的多因素疾病［33］。其病

理生理并非单一路径，而是由蛋白质稳态失衡、线

粒体与能量代谢障碍、内吞-溶酶体/自噬系统功能

不全、神经炎症与免疫异常、离子稳态与突触传递

紊乱等多条通路交织，最终导致特定神经环路功能

失衡［34］。由于黑质多巴胺能神经元死亡，导致其

投射至纹状体区域的多巴胺水平严重下降［35］。同
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时，由于脱抑制，乙酰胆碱能神经元相对亢进，两

者动态平衡受到破坏，从而导致运动症状出现。黑

质-纹状体通路的损害导致基底神经节内直接通路

和间接通路的平衡被打破，最终导致丘脑向大脑皮

层发出的兴奋性驱动减弱，从而导致运动减少、迟

缓等核心症状［36］。病理改变不仅影响多巴胺系统，

还导致胆碱能系统、去甲肾上腺素能系统（蓝斑

核）、5-羟色胺能系统等广泛受累［37］，这些系统与

非运动症状密切相关。

1.3　运动干预疗效的异质性

面对PD传统治疗的局限性，以运动为核心的

主动防控策略逐渐成为研究与实践的热点。RCT

研究证实，长期、规律的运动不仅能改善运动症

状、延迟功能障碍的出现、减少跌倒风险，甚至具

有神经保护潜力，从而延缓疾病进展［38］。其潜在

机制包括但不限于神经可塑性调控、抑制神经炎症

与氧化应激、激活代偿性运动网络、诱导神经营养

因子表达、多轴协同调控等［39-40］，以对抗疾病特

有的运动症状，实现运动技能再学习。尽管运动疗

法具备明显优势，其临床应用仍受制于显著的疗效

异质性。这种异质性源于个体生物学差异、运动参

数适配度及疾病分期动态变化的交互作用，导致循

证医学以普适性推广策略为主，难以形成精准运动

干预方案，部分患者可能因干预不当加重病情。

首先，个体应答差异显著。RCT 研究显示，

相同运动方案干预下，患者统一帕金森病评分量 

表第三部分 （Unified Parkinson’s Disease Rating 

Scale part III，UPDRS-III）改善幅度呈现显著个体

差异（评分改善幅度差异达 1.6~6.9 分）［41］，提示

部分患者可能获得显著功能恢复，而另一些患者几

乎无临床获益。较高的失访率和不良事件风险，提

示普适方案忽视了个体的风险耐受度［41］。其次，

运动模式的靶向效果各异。网状荟萃（Meta）分

析揭示，舞蹈对运动症状改善效果最佳，其次为水

疗、步态/平衡/功能训练，抗阻运动虽有效但效应

量波动显著［42］。有氧运动可降低氧化应激、神经

炎症及 α-syn 聚集，同时增加神经营养因子的表

达［43］，但其预防跌倒的效果有限［44］。RCT研究表

明，太极拳在改善轻中度PD患者平衡功能方面展

现独特优势，其降低跌倒风险的效果显著优于抗阻

运动和传统拉伸训练［5］。抗阻运动虽能提高PD患

者的肌肉力量和平衡功能，但对生活质量和步态的

改善效果有限［45］。在非运动症状方面，网状荟萃

分析结果显示，舞蹈对抑郁症的改善效果最佳，然

而，仅有瑜伽可有效缓解焦虑，仅有抗阻运动可提

高睡眠质量和认知功能［46］。最后，疾病特征会影

响运动敏感性。早期 PD 患者运动功能保留较好，

可能耐受并受益于高强度运动，并通过神经可塑性

机制延缓疾病进展［47］。RCT研究表明，在轻中度

PD （Hoehn-Yahr 1~3 期）中，高强度、大幅度的

运动比低强度运动更能改善运动症状［48］。步态冻

结型和步态障碍型 PD 患者对药物治疗反应有限，

但对特定的运动类型（如跑步机训练、水中障碍训

练、监督式软绳平衡训练）较为敏感［49］。上述证

据提示，PD运动疗法需从群体普适干预向个体精

准干预转型。

2　构建帕金森病患者的精准运动干预策略

统一的临床诊断标签之下，PD患者内在的遗

传、病理与分子异质性，可能使其病理呈现不同的

发展轨迹，进而导致个体对同一干预方案的疗效异

质。因此，通过整合遗传风险、临床表型、疾病分

期及对应病理特征，可将PD患者细分为具有共同

特征的亚群，从而制定精准运动干预方案（图1）。

这一策略有助于将运动从普适性康复手段升级为靶

向病理通路的有效手段。

2.1　遗传分子特征精准分型

遗传背景是PD异质性的重要源头。尽管家族

性PD仅占一小部分，但现阶段其他因素难以系统

化［16］，且遗传因素在散发性PD中也扮演着重要角

色。通过基因检测，可将患者划分为不同的分子亚

型，不同分子亚型对应着不同的病理机制与临床

轨迹。

PRKN和PINK1基因的突变导致线粒体自噬功

能缺陷［50］，此类患者可能对氧化应激的耐受性显

著降低［51］。长期的高强度运动会导致免疫系统被

抑制，并引发炎症，增加氧化应激［52］，因此，推

荐采用中等强度耐力训练，促进线粒体生物合

成［53］，同时规避氧化损伤风险。Parkin 突变会导

致其催化活性丧失、泛素化异常、细胞内定位错误

以及降解功能受损，这些功能障碍最终共同影响了

线粒体的降解过程［54-55］。PINK1基因突变的PD患

者多年轻化，病程缓慢，且大多无痴呆症状［56］，

对左旋多巴胺有良好的反应，但随着时间的推移，

可能出现运动障碍［57］。DJ-1通过其对氧化应激和

线粒体功能的调节来预防神经变性。多巴胺对氧化

应激敏感，DJ-1 除了保护多巴胺免受活性氧自由

基的损伤，还可以激活多巴胺合成，调节多巴胺代
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谢和体内平衡［58-59］。因此，DJ-1 蛋白功能障碍将

会影响黑质-纹状体多巴胺能系统的功能，加重PD

的病理发展。DJ-1 突变患者的运动干预需以抗氧

化防御增强和线粒体能量代偿为核心目标，通过低

强度有氧运动、短时高频训练等策略实现风险-获

益平衡。尽管此类突变相对罕见，但其机制研究为

理解氧化应激-运动交互作用提供了独特视角，未

来需扩大临床队列以优化剂量参数。

GBA1变异加速了神经退行性病变的过程，导

致多巴胺能神经元的功能明显受损，临床表现更为

严重［60］。GBA1-PD往往起病年龄更早，更有可能

存在家族史，并伴有更严重的运动和非运动症状，

尤以认知功能受累较为突出［61］，此外，GBA1-PD

患者的疾病进展更快，并具有更高的运动并发症风

险，死亡率也更高［62-63］。GBA1杂合变异携带者增

加患PD风险的病理机制可能与自噬-溶酶体功能紊

乱、线粒体功能障碍等相关［64］。因此，GBA1-PD

的精准运动干预需以溶酶体功能增强和氧化应激控

制为核心。散发性 PD 患者的大脑中检测到 SNCA

的表观遗传沉默减少，PD患者脑脊液中α-syn寡聚

体、磷酸化和聚集形式增加［65］。提示α-syn表达水

平是PD发病的重要决定因素。因此，降低α-syn的

水平可能成为一种有效的治疗策略，有助于减少神

经病理改变和神经退行性损伤。动物研究表明，多

种类型和强度的运动在调控α-syn水平方面均具有

显著成效［10，66-67］。然而，运动诱导的α-syn清除是

否依赖特定分子通路尚不明确。

综上，遗传分型驱动的精准运动干预策略，通

过靶向PD的分子病理机制，可能为患者提供新型

康复路径。然而，实现从理论到临床的全面转化，

仍需克服机制复杂性及个体异质性等挑战。

2.2　运动亚型精准分型

PD的临床异质性在运动表型上的体现尤为显

著。明确疾病亚型是精准诊疗实施的重要途径，认

识到 PD 的表现形式，有助于临床医生为 PD 患者

开具个性化的运动处方。根据国际共识，PD可划

分为两大核心亚型：震颤主导型 PD （tremor-

dominant PD，TD-PD）与姿势不稳/步态障碍型PD

（postural instability and gait difficulty-dominant PD，

PIGD-PD），其分型标准基于诊断时的特定运动体

征和UPDRS-III评分，两类亚型在病理机制、病程

进展及干预响应上存在本质差异［68］。

TD-PD 临床表型以静止性震颤为主要特征，

病程进展较慢，认知功能相对保留［69］。神经生理

学研究表明，震颤起源于基底神经节，通过小脑-

丘脑-皮质回路维持和放大，调节震颤幅度［70］。功

能磁共振显示，TD-PD患者小脑-丘脑-皮质回路活

动或连接性增强［71］，该回路主要涉及协调和细致

的运动控制，提示运动应侧重节奏性、协调性运

动，抑制异常振荡并增强多巴胺能环路功能。基于

上述结果，TD-PD 运动康复方案设计需优选多肌

群协调的动作，如太极拳、八段锦等，强调动作流

Fig. 1　Fundamental elements of precise exercise intervention for Parkinson’s disease
图1　帕金森病精准运动干预基本要素
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畅性和各身体部位的同步性［5］。同时，应进行双

手协同任务（如抛接球、对称性器械训练），促进

小脑对双侧运动的整合能力［72］。另外，可通过单

脚站立、平衡垫训练或瑜伽体式等方式，强化小脑

介导的姿势反射［73］。值得注意的是，方案的设计

需结合患者具体症状（如震颤严重程度、认知状

态）调整运动强度和形式，增强的回路活动可能反

映神经代偿，训练应旨在提高其效率，而非简单强

化活动强度，可结合视觉、听觉线索（如地面标

记、节奏提示）以辅助运动启动和执行，弥补基底

节功能缺损。

PIGD-PD 型则以轴性症状为核心，常伴随更

快的疾病进展、认知衰退及非运动症状（如抑郁、

淡漠等）高发风险［69］。功能磁共振显示，PIGD-

PD患者的额叶-基底节、基底节-小脑及额叶-小脑

的功能连通性较TD型患者更差［74］。PIGD-PD患者

脑干及小脑-丘脑皮质回路广泛受累［75］，该回路主

要涉及运动调控和执行功能，提示患者对平衡调控

的复杂运动耐受性较差。基于其神经环路损伤特

征，PIGD-PD 患者运动干预需遵循改善姿势稳定

性、延缓轴性症状进展和管理非运动症状三项原

则。优选虚拟现实平衡训练，以视觉反馈补偿本体

感觉缺失，增强患者的运动功能、平衡和日常生活

能力［76］。

综上，基于运动亚型 （TD-PD/PIGD-PD） 的

靶向干预策略为PD精准康复提供了重要框架。当

前分型标准及神经影像学证据已初步指导了差异化

康复路径的设计，但现阶段研究分型方法主要依赖

主观量表、病理机制的关联阐述较为薄弱，且运动

干预的长期效益仍未知。

2.3　疾病分期适配调整

PD是一种慢性神经退行性疾病，随着病程进

展，其运动与非运动症状特征随疾病分期而显著变

化。Hoehn-Yahr分期法作为国际公认的PD分期金

标准［77］，将Hoehn-Yahr分期 1~2.5期定义为早期，

3~4期定义为中期，5期则定义为晚期［78］。早期阶

段以单侧或双侧肢体的震颤、僵硬或动作迟缓为

主，无明显的平衡问题，日常生活能力和认知功能

基本保留完整。中期患者的症状逐渐加重，双侧肢

体受累，出现平衡障碍、姿势不稳等问题，但仍能

独立行走，同时伴有轻度的认知障碍等非运动症

状。晚期患者会出现严重的运动障碍，无法独立行

走，可能伴有痴呆、严重认知障碍和幻觉等症状，

易出现肺炎、压疮等并发症［79］。对于 PD 患者而

言，知晓自身病情所处阶段，可有效了解自身病

情、更有效地进行疾病管理。

早期阶段作为神经可塑性窗口期，运动干预目

标应以延缓黑质-纹状体多巴胺能退变，最大化提

升神经可塑性为主。RCT 研究证实，高强度运动

相较于低中强度训练，在早期PD患者中展现出更

显著的运动症状改善效果［47］。而采取高强度个性

化运动方案，可进一步放大临床效益。例如，Lee 

Silverman Voice-BIG （LSVT-BIG） 训练方案以大

幅度与高强度为核心原则，可显著改善轻中度PD

患者的运动症状［48］。基础研究证实，高强度运动

通过调节 GluN2B-NMDA 受体和 TrkB 受体信号，

修复纹状体突触的可塑性，从而改善早期PD小鼠

的运动与认知缺陷，并抑制α-syn病理扩散（动物

研究）［10］。综合上述内容，早期PD患者应优先选

择高强度运动类型，以最大化神经可塑性窗口期的

干预潜力。

中期PD患者可能出现多巴胺能与非多巴胺能

通路的联合退化［80］，表现为双侧运动症状加重、

姿势反射障碍及轻度认知功能下降［79］。此阶段的

干预目标需从早期的神经保护转向功能维持与跌倒

预防，同时兼顾非运动症状的协同管理。晚期PD

患者面临多系统风险［79］，干预目标聚焦于维持关

节活动度、预防并发症及优化生活质量，需采用低

强度、高辅助性的代偿性运动策略。尽管运动干预

在中期PD患者中的神经保护作用已得到临床证据

的支持［81］，然而，其面向中晚期阶段的推广仍面

临重大挑战。例如，多数临床试验未严格区分中、

晚期患者的病理差异，导致运动方案的同质化设计

可能忽视中晚期患者的特殊需求。其次，现有研究

无法明确回答何种运动在中晚期特定症状中更具优

势。例如，现有文献虽提出太极拳、抗阻训练、有

氧运动等多种运动形式，但缺乏对不同运动类型在

中晚期患者中的效果对比。

据知，仅有一项RCT研究探究了渐进性抗阻

运动在中期患者中的临床疗效：与拉伸、平衡、呼

吸和非渐进性强化训练的对照组相比，渐进性抗阻

运动在改善肌肉力量、运动症状、认知功能和日常

生活能力等方面效果更为显著［81］，提示未来需根

据早中晚期患者的损伤模式设计个性化运动方案。

2.4　可穿戴设备与数字生物标志物

PD的精准运动干预需突破传统经验驱动模式，

通过多维度生物信息整合与动态反馈技术，推动运

动干预从普遍干预向精准调控的转变。这一过程依
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赖于生物标志物、生理指标、行为及心理数据的系

统性监测，并结合人工智能与数字技术构建综合系

统，通过全方位、多维度的生物学信息来综合评估

患者对运动干预的反应和疗效，从而实时更新和优

化运动参数。

数字生物标志物可通过可穿戴设备、移动传感

器、人工智能等技术连续且无创地收集客观数据，

反映疾病病理特征或治疗响应［82］，在早期诊断、

疾病分型和疗效预测方面临床意义显著。数字生物

标志物的测量依托于数字健康技术的革新，其核心

设备可根据交互方式与部署场景分为3类［83］：a. 可

用于连续监测步态、震颤、心率变异性等的可穿戴

设备（如腕戴式加速计、便携式传感器和生物识别

皮肤贴片等）；b. 评估构音障碍、反应时变异性、

微动作迟缓等的智能设备和AI工具；c. 无接触监

测夜间震颤、跌倒风险、日常活动能力的非视觉环

境传感。数字生物标志物的收集方式，可分为主动

收集和被动收集。主动收集方式下，个体需要手动

输入数据或使用数字设备完成指定任务。被动收集

方式则不需要用户进行任何操作，设备会在不干扰

用户日常活动的情况下，自动获取连续、全面的数

据［84］。常见的PD诊断数字生物标志物包括连续反

应时、睡眠障碍、言语障碍、面部运动迟缓、眼球

运动障碍、瞳孔大小或眨眼异常、上肢运动功能障

碍、步态和平衡损害等［84］。Page等［85］的开创性研

究是最早评估数字工具在PD治疗中有效性的尝试

之一，利用智能手机在临床研究中的应用，为未来

在临床试验中的使用奠定了基础。然而，由于参与

者使用智能手机的依从性较差以及数据采集率较

低，研究仅显示中等相关性。Di Lazzaro 等［86］使

用穿戴式传感器研究发现，除了控制震颤外，多巴

胺替代治疗显著改善了运动功能，并增强了检测早

期亚临床步态和下肢运动异常的敏感性。Powers

等［87］将MM4PD软件集成到Apple Watch中，精确

捕捉了 94% 受试者的运动波动和药物反应，详细

描绘了患者日常的“开-关”模式，并证明了这一

整合工具在药物调整的临床决策中具有重要作用。

传统的 DBS 参数设定通常依赖于主观评估，而

Pulliam等［88］利用附着在手指上的运动传感器收集

运动数据，从而精细调整深部脑刺激参数，可使

PD症状的严重程度再降低10%。

数字技术的快速发展推动了数字生物标志物从

研究领域向临床实践的转变，促进了个性化和精准

医疗的发展，可为PD患者精准运动干预提供强有

力的技术支持。在干预前，利用可穿戴设备进行为

期数日的连续监测，建立个体化的数字基线。基于

此基线，与患者共同设定具体（specific，S）、可

量化（measurable，M）、可实现（achievable，A）、

相关的（relevant，R）以及有时限的（time-bound，T）

运动干预目标（SMART 原则）。在运动执行过程

中，设备实时监测生理指标（如心率）和运动学指

标（如完成质量）。系统可设定安全阈值，一旦超

限（如心率过快、平衡失控风险增高），立即向患

者和治疗师发出警报，确保干预的安全性。同时，

借助设备自动采集居家日常数据，通过云端平台生

成趋势报告。治疗师可远程评估疗效与症状波动，

客观判断当前处方是否有效，远程微调运动处方参

数，避免传统依赖患者主观回忆的弊端。

综上，PD的精准运动干预亟须从传统的症状

导向模式，逐步迈向基于遗传分型、运动亚型与疾

病分期的病理靶向模式。通过整合遗传信息、发病

机制、神经环路特征及数字生物标志物，临床实践

正突破传统普遍干预的局限，转而依据患者特异性

病况动态调节运动类型、强度、频率及持续时间。

这一过程不仅需要多维数据的精准解析，更依赖于

检测-分析-干预-反馈的逻辑，最终实现从群体均值

到个体阈值的跨越。

3　帕金森病精准运动干预方案的参数设置

运动参数的个性化设置是精准干预落地的关键

环节，需基于患者病理特征、功能状态及实时响

应，动态平衡神经保护收益与运动风险。本文从运

动剂量、运动类型、运动强度和运动频次四大维度

阐述参数选择策略（图2）。

3.1　运动剂量

近年研究逐步揭示运动对PD的预防作用，但

其剂量-效应关系仍需进一步阐明。流行病学证据

表明，即使是低剂量运动也能降低PD风险，而更

高的运动量也可能带来额外收益［89］。Fang等［90］的

荟萃分析为此提供了关键线索。通过分析运动量

（以代谢当量-小时衡量）与PD风险的关系，发现

男性群体中运动量与风险呈显著负相关：每周总活

动或中高强度运动时长每增加 10代谢当量-小时，

PD风险分别降低 10%和 17%。然而，女性中未观

察到类似线性剂量反应。这一矛盾在Portugal等［91］

的队列研究中得到部分解答，女性可能同样受益于

较高的运动剂量。这提示性别差异可能源于生理机

制或运动模式偏好。Müller等［92］开展的队列研究
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通过跑步机测试推算个体的运动代谢当量，结果显

示，体能水平>12代谢当量的人群，PD 风险显著

低于<8代谢当量者。现有的研究结果满足了几个

建立因果关系的标准，包括结果的一致性、关联强

度、时间性、剂量 -反应关系以及生物学合理

性［93］。因此，可以推测，规律性的运动可能有助

于减少PD的风险，且运动剂量越高，健康收益越

大。遗憾的是，现阶段并未探索到运动改善PD的

最佳运动剂量，当每周运动剂量超过某一特定阈值

后，运动是否会产生额外的增益仍未可知。

3.2　运动类型

多数运动类型均能显著改善PD患者的行走能

力、姿势稳定性/平衡性和UPDRS-III评分［94］。值

得注意的是，部分运动对平衡和移动能力的改善效

果，与左旋多巴的疗效相当甚至更优，具体效果因

运动类型而异［95］。在成本效益方面，平衡训练在

短期干预中具有较高的成本效益［96］，太极与多学

科联合干预对早期 PD 管理更具长期成本效益优

势［97］。此外，部分运动类型还可进一步改善患者

的认知功能、睡眠障碍及生活质量［94］。需特别关

注的是，认知功能与其他症状（如运动能力下降）

可能互为因果：例如，身体活动不足可能加剧认知

衰退，而认知障碍也可能限制其运动参与度［98］。

综合上述，运动作为PD非药物干预手段，其疗效

显著，且运动类型的多样性为因身体功能受限或动

机不足而无法完成特定训练的患者提供了灵活

选择。

尽管所有运动类型均对 PD 症状有广泛益处，

但特定运动模式在针对核心病理机制或关键功能障

碍方面展现出独特优势。例如，有氧运动被充分验

证可通过减少黑质纹状体通路的神经毒性损伤、抑

制α-syn异常聚集，延缓多巴胺能神经元退变，从

而改善PD病理进程［99］。12周以上的规律有氧训练

可显著提升心肺耐力，并维持步行能力改善达 6~

16个月［100］。渐进式抗阻运动可提高肌肉力量达24

个月［81］，对抗PD相关的肌少症和运动迟缓，且可

有效提高睡眠质量和认知功能［46］。针对性地平衡

训练可降低跌倒风险，疗效持续至干预结束后 12

个月［101］。步态训练可改善步行能力至 6个月。太

极通过整合缓慢动作与认知专注，改善平衡功能并

减少跌倒频率达 3个月［5］，舞蹈则通过节奏-空间

协调强化步态适应性［102］。高强度间歇运动在改善

PD患者心肺耐力、肌肉耐力［103］以及神经损伤［41］

方面显示出潜力，但其对认知功能和神经保护的效

应仍需更多高质量的RCT进行验证。

运动类型的选择和制定需整合遗传风险、疾病

分期及患者偏好，以实现疗效最大化。对于有特定

症状需求的患者而言，可针对性选择已验证有优势

的运动类型。例如，以姿势稳定性为目标的患者可

侧重平衡训练，而期望延缓多巴胺能神经元退变的

患者则推荐规律有氧运动。若需多维度改善症状，

可选择联合有氧、抗阻及身心运动的多模式运动

方案。

3.3　运动强度

运动强度是影响 PD 神经保护效应的关键变

量。队列研究揭示，与不运动的患者相比，进行
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Fig. 2　Parameters of the precise exercise intervention for Parkinson’s disease
图2　帕金森病精准运动干预方案的参数
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低、中和高强度运动的 PD 患者死亡率显著降

低［104］。针对早期 PD 患者的临床试验表明，高强

度有氧运动相较于中等强度运动，展现出更显著的

疾病改善潜力。三项 I/II期RCT试验显示，为期 6

个月、3~4 d/周的中高强度有氧运动，可稳定或显

著改善早期PD患者的运动症状［38，41，47］，且强度越

高，健康收益越大［28］。神经影像学分析发现，高

强度运动组患者的皮质-纹状体感觉运动网络功能

连接增强，全脑萎缩率降低，提示其可能通过重塑

神经可塑性延缓疾病进展［105］。分子层面的证据显

示，高强度运动抑制了病理性α-syn原纤维的扩散，

同时增加了脑源性神经营养因子的分泌，从而改善

了大鼠的运动控制和视觉空间认知［10］。上述内容

提示，高强度有氧运动在PD中展现出更优的改善

作用。然而，当前结论主要基于有氧运动得出，尚

缺乏直接证实其他类型运动强度的RCT研究，单

一运动模式的强度结论无法外推至其他干预形式。

3.4　运动频率和时长

RCT 证据表明，早中期 PD （Hoehn-Yahr 1~3

期）患者实施≥3 次/周、30~40 min/次的中高强度

有氧运动方案，可显著改善运动症状并延缓疾病进

展［106-107］，但需注意两个关键限制：首先，尽管不

同研究的干预周期和随访评估时间各异，但研究表

明如果停止运动，运动带来的益处会逐渐消失，提

示需要长期、定期地进行有氧运动以维持其带来的

益处。此外，现有研究招募的PD患者多为轻度分

期，本建议可能不适用于无法参与中高强度有氧运

动的晚期PD患者。抗阻运动研究证据显示，针对

早中期的PD患者，执行1~2 d/周、30~60 min/次的

系统抗阻运动可产生显著临床获益。暴发力导向患

者，推荐使用 80% 最大重复次数的负荷方案；肌

力导向患者，建议使用 40% 最大重复次数的负荷

方案［108］。然而，该方案存在一定的人群适用性限

制。现有抗阻运动招募人群局限于早中期认知功能

正常的 PD 患者，因此，本建议可能对晚期 PD 患

者（5期）或有明显认知损伤的患者并不适用［108］。

就平衡运动而言，持续 5~10周、2~3次/周、共计

16~30 h的系统性平衡训练可显著获益。现有方案

依赖患者自主平衡反应能力，而晚期患者存在严重

姿势反射障碍，因此，该建议可能不适用于晚期

PD患者（5期）［108］。定期进行步态训练（3~5次/周，

20~60 min/次，持续 4~12周）对早中期PD患者有

益。然而，停止运动后的长期效果可能会减弱，因

此需要持续进行训练来维持效果。值得注意的是，

这些研究通常不包括疾病较严重的患者，所以结果

可能不适用于该群体。此外，对于高跌倒风险的患

者，应采取安全措施，并在训练前筛查可能影响训

练效果的其他健康问题［108］。

综上，规律、足量的运动是PD管理与预防的

有效策略。为最大化疗效，运动处方需遵循个体化

原则，综合考虑疾病分期、症状侧重、患者功能状

态及偏好，选择适宜的类型、强度、频率和时长。

当前证据尤其支持高强度有氧运动的疾病改善潜

力，并强调了不同运动模式在针对性改善核心症状

方面的独特价值。未来研究需深入探索最佳剂量阈

值、长期维持方案及在晚期患者中的安全有效

策略。

4　总结与展望

PD作为神经退行性疾病的重要代表，其全球

疾病负担随人口老龄化持续加剧。传统运动疗法虽

被证实可通过调节α-syn病理聚集、增强线粒体自

噬及抑制神经炎症等机制改善症状，但疗效呈现显

著异质性。这一局限性源于PD内在的遗传多样性、

运动亚型分化、疾病分期动态演进以及个体运动应

答差异。为此，本综述基于现有研究，提出遗传分

型-运动亚型-临床分期-数字生物标志物的多维精准

运动干预体系，通过分层靶向策略实现从静态处方

到动态调控的转变。

然而，当前PD精准运动干预仍面临核心挑战：

其一，运动-分子通路的因果关联尚未完全阐明，

尤其是不同运动模式对α-syn清除、线粒体自噬激

活的特异性调控机制仍需验证；其二，临床分型标

准依赖主观量表（如 UPDRS-III），缺乏客观生物

标志物支持；其三，可穿戴技术的数据准确性、隐

私保护及患者依从性制约其临床转化；其四，晚期

PD运动方案证据薄弱，现有研究多聚焦早中期患

者；其五，最佳运动剂量阈值仍未确定，亟待

界定。
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Abstract　Parkinson’s disease (PD), the second most common neurodegenerative disorder worldwide, presents 

significant heterogeneity in clinical manifestations, genetic background, and response to interventions. While 

conventional exercise therapies demonstrate benefits in alleviating motor and non-motor symptoms through 

mechanisms such as modulating α-synuclein aggregation, enhancing mitophagy, and reducing neuroinflammation, 

their efficacy varies considerably among individuals. This variability may stem from endogenous factors such as 

genetic background, clinical phenotypes, stages of pathological progression, as well as exogenous factors like the 
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type, intensity, and frequency of movement. Thus, this review first discusses the necessity of precise exercise 

interventions for PD patients, focusing on the epidemiological burden, heterogeneity in disease mechanisms, and 

differences in intervention response (Why). Next, we systematically explain how to develop precise exercise 

intervention strategies by stratifying interventions based on genetic background, clinical phenotype, and disease 

stage, combined with technological aids (How). Genetically, mutations in genes such as GBA1, PRKN, PINK1, 

and SNCA dictate distinct molecular pathologies—including lysosomal dysfunction, impaired mitophagy, and       

α-synuclein aggregation—which necessitate tailored exercise regimens. For instance, patients with PRKN/PINK1 

mutations may benefit from moderate-intensity endurance training to support mitochondrial biogenesis without 

exacerbating oxidative stress, whereas carriers of GBA1 mutations might require exercises focusing on enhancing 

lysosomal function and managing oxidative damage. Clinically, patients are stratified into tremor-dominant (TD) 

and postural instability/gait difficulty (PIGD) subtypes, which demand divergent exercise priorities: coordinative, 

rhythm-based activities like dance or Tai Chi for TD-PD to engage cerebellar circuits, versus targeted balance and 

strength training, potentially aided by virtual reality, for PIGD-PD to mitigate axial symptoms and fall risk. 

Furthermore, intervention strategies must evolve with disease progression: high-intensity exercise is prioritized in 

early stages to leverage neuroplasticity and potential disease modification, while mid- and late-stage management 

focuses on functional maintenance, fall prevention, and compensatory strategies, respectively. Critical to 

implementing this framework is the adoption of digital biomarkers via wearable technology (e.g., inertial sensors, 

smartwatches), which enables continuous, objective monitoring of gait, tremor, and physiological responses. This 

facilitates a closed-loop feedback system, allowing for the remote adjustment of exercise parameters (intensity, 

frequency, duration) in real-time, thus optimizing efficacy and ensuring safety. Finally, we detail how to configure 

exercise parameters through personalized adaptation (What), including exercise type, intensity, frequency and 

dose. Higher volumes of physical activity are associated with reduced PD risk and slower progression, though 

optimal thresholds remain incompletely defined. Aerobic exercise improves cardiovascular fitness and may aid 

clearance of pathogenic proteins; resistance training counters sarcopenia and bradykinesia; balance training 

reduces falls; and mind-body exercises (e. g., Tai Chi) integrate motor and cognitive components. Multimodal 

regimens are often most beneficial. High-intensity aerobic exercise appears particularly effective in early PD, 

enhancing neural connectivity and mitigating disease progression in randomized trials. Most evidence supports 

supervised sessions occurring 3-5 times per week, lasting 30-60 min, adapted to individual tolerance and disease 

stage. In conclusion, this narrative review outlines a comprehensive precision medicine framework for exercise 

intervention in PD, moving beyond symptomatic management towards targeting underlying pathophysiology. By 

stratifying patients based on genetic, phenotypic, and staging characteristics, and by leveraging digital technology 

for dynamic personalization, exercise therapy can be transformed into a more potent, individualized, and disease-

modifying strategy. Future research must validate these biomarker-driven approaches in large-scale trials and 

establish definitive guidelines for translating precision exercise into clinical practice.

Key words　 Parkinson’s disease, precision medicine, exercise intervention, exercise prescription, 

neurodegenerative disease
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