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［摘要］　目的　评价内皮依赖血管舒张功能状态在老年阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征（ＯＳＡＨＳ）患者
的不同临床特征分组间的差别，分析该人群心脑血管事件意外发生的潜在危险因素。方法　３６例确诊为
ＯＳＡＨＳ的老年患者被纳入本研究。采用高分辨率血管超声测量入组患者的反应性充血前后肱动脉内径的变化
值并计算肱动脉内皮依赖性舒张功能（ＦＭＤ）值，并检验血管舒张功能受损程度在不同临床特征分组间的差异。
通过回顾性分析３年随访数据进一步研究不同临床特征分组间的心脑血管事件发生率的差异。结果　伴发高
血压病的患者的ＦＭＤ值［（７．８５±０．６５）％］明显低于不伴高血压病的患者［（８．４０±０．８０）％］（Ｐ＜０．０５）。对３
年随访数据的回顾性分析显示，伴有高血压病的患者的心脑血管事件发生率（４１．２％，７／１７）明显高于不伴高血
压的患者（１０．５％，２／１９），Ｐ＜０．０５。结论　伴发高血压病是ＯＳＡＨＳ老年患者心脑血管意外发生的高危因素。
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　　阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征（ＯＳＡＨＳ）
是指由上呼吸通道塌陷阻塞引起的睡眠过程中的呼

吸暂停和通气不足、同时伴有打鼾、睡眠结构紊乱、

反复频繁发生的血氧饱和度下降等病理生理改变的

综合征。ＯＳＡＨＳ的病因复杂多样，但所有致病因素

均为通过引起上呼吸道的机械性狭窄或堵塞而导致

睡眠中的呼吸暂停、低氧血症及打鼾症状群。

ＯＳＡＨＳ普遍高发于老年人群，其中衰老本身所引起
的组织松弛及肌张力减退是最主要的发病原因。一

方面，ＯＳＡＨＳ发作时所引起的低氧血症及高碳酸血
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症往往引起交感系统的过度亢进，刺激肾上腺髓质

释放大量的儿茶酚胺，使血压升高、心率加快，增加

心脏负荷，容易诱发老年ＯＳＡＨＳ患者发生心脑血管
意外事件［１］。另一方面，老年 ＯＳＡＨＳ患者往往又
伴发有高血压病及肥胖症、糖尿病等代谢紊乱基础

疾病，进一步增加了该人群的心脑血管意外发生风

险［２３］。本研究通过评价３６名 ＯＳＡＨＳ老年患者的
内皮依赖血管舒张反应功能状态，并回顾此入组３６
例ＯＳＡＨＳ患者的３年随访数据，分析各临床特征对
血管舒张功能受损程度及远期心脑血管意外事件发

生率的潜在影响，旨在探索老年ＯＳＡＨＳ患者心脑血
管意外发生的潜在危险因素。

１　资料与方法
１．１　临床资料　收集２０１２年５月至２０１３年８月
在中国人民解放军第三○三医院诊断为 ＯＳＡＨＳ的
３６例患者资料。
１．２　纳入和排除标准　入组标准包括：（１）年龄≥
６０岁；（２）多导睡眠仪监测每晚（７ｈ）睡眠过程中出
现呼吸暂停及低通气发作≥３０次，其中每次呼吸暂
停时间＞１０ｓ；睡眠过程中呼吸气流强度较基线水
平下降＞５０％，并伴动脉血氧饱和度（ＳａＯ２）下降≥
４％，或者呼吸暂停低通气指数（ＡＨＩ）＞５次／小时。
（３）通过电子鼻咽喉镜检查确认上气道的解剖狭窄
位置（如鼻咽、口咽部等）；排除标准包括：（１）需要
手术治疗的重度 ＯＳＡＨＳ，即 ＳａＯ２下降≥３５％，或
ＡＨＩ＞４０次／小时，此类患者原则上需择期接受手术
治疗以解除上呼吸道解剖狭窄；（２）中枢性睡眠呼
吸暂停及混合性睡眠呼吸暂停；（３）其他如甲状腺
功能低下、肢端肥大症、发作性睡病、喉痉挛、声带麻

痹、癫痫、神经肌肉疾病等引起的非气道阻塞性睡眠

呼吸暂停；（４）既往曾经发生过心脑血管意外事件。
１．３　诊断标准　高血压病的诊断标准为：未服用抗
高血压药的安静状态下收缩压≥１４０ｍｍＨｇ和
（或）舒张压≥９０ｍｍＨｇ，升高读数至少确认３次以
上，每次均取至少 ２个读数的平均值；同时排除：
（１）由主动脉关闭不全、主动脉瘘、甲亢等疾病所致
的心排出量增加所引起的血压异常；（２）其他等疾
病引起的继发性高血压。肥胖症的诊断根据：（１）
体质量指数（ＢＭＩ）≥３０；（２）被确认的体内脂肪堆
积过多和（或）分布异常。糖尿病的诊断根据２０１４
年美国糖尿病协会（ＡＤＡ）所发布的《糖尿病诊疗标
准指南》［４５］。

１．４　血流介导血管舒张肱动脉内皮依赖性舒张功

能（ＦＭＤ）值的测量　所有入组患者在确诊为
ＯＳＡＨＳ后，接受系统内科治疗前测量ＦＭＤ值。采用
高分辨率超声检测仪（日本东芝公司，ＳＳＡ３２５型，
检测频率设定为７．５ＭＨｚ）测量肱动脉内径。首先
在静息状态下检测舒张末期肱动脉内径的基线读数

（Ｄ０），然后将血压计袖带束缚于距肘窝横纹２～３
ｃｍ处，充气加压至２８０～３２０ｍｍＨｇ直至完全阻断
肱动脉血流，持续６ｍｉｎ后迅速放气减压以完全恢
复肱动脉血流，６０ｓ后重新测量舒张末期肱动脉内
径读数（Ｄ１），根据公式 ＦＭＤ＝（Ｄ１－Ｄ０）／Ｄ０×
１００％计算ＦＭＤ值，测量３次后取平均值。
１．５　内科治疗及随访　 入组的所有患者均为轻度
或者中度ＯＳＡＨＳ患者，因此均无短期内通过外科手
术手段解除上呼吸道解剖狭窄的绝对手术适应证。

根据各自的个体化情况，所有患者均接受规范的内

科治疗治疗相关疾病。例如，若确诊为高血压病后

按照《中国高血压防治指南》（２００５年修订版）选择
药物接受规范的内科治疗。其他代谢紊乱相关疾病

（如肥胖症，糖尿病等）的患者根据各自疾病的内科

治疗指南制定相应的治疗方案进行个体化治疗。内

科治疗开始后每３个月重新评估患者的病情进展，
主要回访记录 ＯＳＡＨＳ的症状改善程度及心脑血管
意外事件的发生。非住院患者以及病情稳定的出院

患者通过门诊或电话随访。心脑血管意外事件包括

通过影像学检查或其他临床辅助检查所确诊的心绞

痛，心肌梗死，脑出血及脑梗死。

１．６　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件对研究数据
进行统计学分析。其中分组间的 ＦＭＤ测量值比较
采用两独立样本均数 ｔ检验，分组间的心脑血管事
件发生率比较采用Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法。Ｐ＜０．０５为
差异有统计学意义。

２　结果
２．１　入组患者的临床特征　３６例入组的老年性高
血压病患者的平均年龄为（７２．４±５．３）岁，其中３１
例为男性患者，占８６．１％。在这些患者中，合并有
高血压病或代谢紊乱相关疾病的患者占 ６６．７％
（２４／３６）。其中，４７．２％（１７／３６）的患者合并有高血
压病，２５％（９／３６）的患者合并有糖尿病，２７．８％
（１０／３６）的患者合并肥胖症，２８．６％（１０／３６）的患者
至少罹患两种的以上疾病。

２．２　各临床特征与内皮依赖性血管舒张功能损害
程度的关系　血流介导血管舒张 ＦＭＤ值直接反映
着内皮相关的血管舒张功能，而血管内皮功能异常
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或障碍是众多心脑血管意外事件的重要启动环节之

一。统计学分析显示 ＦＭＤ值在不同年龄及性别分
组中的ＯＳＡＨＳ患者间无明显差异，与是否伴随有糖
尿病及肥胖症也无明显的差别（见表１）。然而，同
时罹患高血压的ＯＳＡＨＳ患者的ＦＭＤ值明显低于无
高血压病的ＯＳＡＨＳ患者（Ｐ＜０．０５），提示内皮依赖
性血管舒张功能在合并有高血压病的老年 ＯＳＡＨＳ
患者中受损害程度比较严重。

表１　各临床特征分组间的ＦＭＤ测量值（％）

临床特征 例数 均值 ９５％可信区间 ｔ值 Ｐ值
年龄

　≤７０岁 １２ ８．３２±０．９１ ７．７４～８．９０
　＞７０岁 ２４ ８．０５±０．７０ ７．７５～８．３４

０．９８６ ０．３３１

性别

　男 ３１ ８．１６±０．７２ ７．８９～８．４２
　女 ５ ８．０３±１．１４ ６．６１～９．４４

０．３４１ ０．７３６

高血压病

　无 １９ ８．４０±０．８０ ８．０１～８．７８
　有 １７ ７．８５±０．６５ ７．５２～８．１８

－２．２２８０．０３３

糖尿病

　无 ２７ ８．１９±０．７７ ７．８９～８．５０
　有 ９ ７．９８±０．７９ ７．３７～８．５９

－０．７２１０．４７６

肥胖症

　无 ２６ ８．０６±０．８２ ７．７３～８．３９
　有 １０ ８．３４±０．６３ ７．８９～８．７９

０．９６９ ０．３３９

２．３　各临床特征与心脑血管意外发生风险的关系　
本研究入组的老年ＯＳＡＨＳ患者３年随访数据进行了
回顾性分析。３６例入组患者中，有２例患者在随访期
间失访，失访的患者不纳入进一步的统计学分析。在

完成３年随访的３４例患者中，有９例患者在３年内
罹患心脑血管的意外事件，总的发生率为 ２６．４％
（９／３４），其中２例患者罹患心绞痛，１例患者罹患心
肌梗死，３例患者罹患脑出血及３例患者罹患脑梗
死。通过统计学分析发现，心脑血管意外事件的发生

率在不同年龄及性别分组中差异无统计学意义，在伴

发有糖尿病或肥胖症的患者中亦无明显升高。然而，

伴发有高血压病的ＯＳＡＨＳ患者的心脑血管意外事件
的发生率明显升高（Ｐ＜０．０５）。见表２。
３　讨论
　　ＯＳＡＨＳ个体化诊治有赖于呼吸内科、耳鼻咽喉
科、内分泌科、心血管内科及老年病学科等多个交叉

学科的共同参与［６８］。

表２　各临床特征分组间的心脑血管意外发生率差异［例（％）］

临床特征 例数 心脑血管事件发生 Ｐ值ａ

年龄

　≤７０岁 １２ ３（２５．０）
　＞７０岁 ２２ ６（２７．３）

１．０００

性别

　男 ２９ ８（２７．６）
　女 ５ １（２０．０）

１．０００

高血压

　无 １８ １（５．６）
　有 １６ ８（５０．０）

０．００６

糖尿病

　无 ２５ ６（２４．０）
　有 ９ ３（３３．３）

０．６７０

肥胖症

　无 ２４ ５（２０．８）
　有 １０ ４（４０．０）

０．３９５

　　注：ａＦｉｓｈｅｒ确切概率法

　　在本研究中，通过检测老年ＯＳＡＨＳ患者的内皮
依赖性血管舒张反应，以评价血管内皮舒张功能在

具有不同临床特征的患者分组间的差别。结果显

示，伴随有高血压病患者的血管舒张功能的受损害

程度较为严重。血管内皮是血液与组织液之间的天

然屏障，参与了内分泌、血管张力调节、抗血栓等广

泛而重要的生理功能执行。众所周知，血管内皮损

伤及功能障碍是心脑血管意外事件发生的最为重要

的始动环节［９］。内皮舒张功能受损程度往往与心

脑血管意外发生风险呈正相关关系。本研究通过回

顾性分析入组老年 ＯＳＡＨＳ患者的３年随访数据进
一步发现，伴随有高血压病的患者的心脑血管意外

事件发生率较无高血压病伴随的患者明显增高，

ＯＳＡＨＳ伴高血压病的老年患者是心脑血管意外发
生的高危人群。
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