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［摘要］　目的　明确老年男性阻塞性睡眠呼吸暂停（ＯＳＡ）合并代谢综合征（ＭｅｔＳ）患者相关主要不良心血管事
件（ＭＡＣＥ）的预后。方法　选取２０１５年１月至２０１７年１０月在北京及甘肃６家医院睡眠中心收集确诊为ＯＳＡ的老年
男性患者７０４例，根据有无ＭｅｔＳ，分为ＭｅｔＳ组（３９２例）和非ＭｅｔＳ组（３１２例）。比较２组患者的基线特征、多导睡眠监
测数据及相关病史，采用Ｃｏｘ回归分析研究老年男性ＯＳＡ患者合并ＭｅｔＳ相关ＭＡＣＥ的预后情况。结果　在７０４例患
者中，３９２例（５５．６８％）老年男性ＯＳＡ患者合并ＭｅｔＳ，在随访期间，６８例（９．６％）患者发生了ＭＡＣＥ，其中４７例合并
ＭｅｔＳ。多因素分析显示，ＭｅｔＳ与ＭＡＣＥ的发生有关，调整后的风险比（ａＨＲ）为２．０９，９５％ＣＩ：１．１９～３．６８，Ｐ＝０．０１１。亚
组分析表明，年龄＜７０岁（ａＨＲ＝２．５３，９５％ＣＩ：１．１８～５．４０，Ｐ＝０．０１７）、重度ＯＳＡ（ａＨＲ＝２．３９，９５％ＣＩ：１．０３～５．５５，Ｐ＝
０．０４３）、超重（ａＨＲ＝４．０３，９５％ＣＩ：１．６３～９．９４，Ｐ＝０．００２）的患者，其合并ＭｅｔＳ时患ＭＡＣＥ的风险更高。结论　老年男
性ＯＳＡ患者合并ＭｅｔＳ患病率较高，ＭｅｔＳ是影响老年男性ＯＳＡ患者ＭＡＣＥ预后的相关因素。年龄＜７０岁、超重以及
重度ＯＳＡ合并ＭｅｔＳ的男性患者发生ＭＡＣＥ的风险显著升高。
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　　阻塞性睡眠呼吸暂停（ＯＳＡ）是一种由反复发作
的上呼吸道塌陷和阻塞引起的疾病，其典型的临床

病理特征是间歇性缺氧，ＯＳＡ不仅是心血管疾病的
独立危险因素，同时也是一种潜在的致死性疾

病［１］。代谢综合征（ＭｅｔＳ）是一组包括胰岛素抵抗、
血脂异常、肥胖和高血压在内的代谢性疾病，与心血

管疾病的发生风险显著相关［２］。

有研究［３］表明随着年龄增加，ＯＳＡ的患病率增
加，ＭｅｔＳ与睡眠呼吸暂停低通气指数（ＡＨＩ）具有相
关性。ＯＳＡ和ＭｅｔＳ的病理机制互相作用会导致恶
性循环，加重呼吸暂停和代谢紊乱的症状，且两者都

是心血管疾病的危险因素［４］，与心力衰竭、冠心病

和心血管病死率之间存在关联［５６］。目前对两者共

同作用影响主要不良心血管事件（ＭＡＣＥ）的研究较
少，本研究将以老年男性 ＯＳＡ患者为主体，探讨其
合并ＭｅｔＳ相关ＭＡＣＥ的预后情况。
１　对象与方法
１．１　研究对象　选取２０１５年１月至２０１７年１０月
在中国人民解放军总医院、北京大学国际医院、北京

大学人民医院、北京朝阳医院、中国人民解放军第九

六○医院和甘肃中医药大学附属医院这６家医院的
科室或睡眠医学中心经多导睡眠监测诊断为 ＯＳＡ
的老年男性患者７０４例。本研究获得中国人民解放
军总医院伦理委员会批准（编号：Ｓ２０２０３９７０２），所
有参与本研究的患者均签署知情同意书。

１．２　纳入与排除标准　纳入标准：（１）年龄≥６０岁
的老年男性；（２）诊断为 ＯＳＡ。排除标准：（１）诊断
为心肌梗死、不稳定心绞痛或心力衰竭；（２）有恶性
肿瘤病史；（３）精神障碍；（４）全身性疾病；（５）曾因
ＯＳＡ诊断使用持续正压通气（ＣＰＡＰ）治疗。
１．３　研究方法　收集研究对象的一般人口学资料、
睡眠呼吸参数、血液指标及病史进行相关分析。

１．３．１　多导睡眠监测　采用多导睡眠监测（澳大
利亚 Ｃｏｍｐｕｍｅｄｉｃｓ分析系统）对患者进行整夜的睡
眠呼吸监测，包括脑电、眼电、口鼻气流、胸式及腹式

呼吸、动脉血氧饱和度和体位。ＯＳＡ诊断标准：有
典型的夜间睡眠打鼾伴呼吸暂停、日间嗜睡等症状，

ＡＨＩ≥５次／ｈ；根据ＡＨＩ将ＯＳＡ分为轻度（５次／ｈ≤
ＡＨＩ＜１５次／ｈ）、中度（１５次／ｈ≤ＡＨＩ＜３０次／ｈ）和
重度（ＡＨＩ≥３０次／ｈ）。
１．３．２　ＭｅｔＳ诊断　根据ＮａｔｉｏｎａｌＣｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌＥｄｕｃａ
ｔｉｏｎＰｒｏｇｒａｍＡｄｕｌｔＴｒｅａｔｍｅｎｔＰａｎｅｌⅢ （ＮＣＥＰＡＴＰ
Ⅲ）的标准（对亚洲人的腰围标准进行了修改），存

在以下５个临床特征中的至少３个则诊断为 ＭｅｔＳ：
（１）女性腰围（ＷＣ）≥８０ｃｍ，男性腰围≥９０ｃｍ；（２）
三酰甘油（ＴＧ）≥１．７ｍｍｏｌ／Ｌ或正在治疗高 ＴＧ；
（３）高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）＜１．３ｍｍｏｌ／Ｌ；
（４）空腹血糖（ＦＰＧ）≥５．６ｍｍｏｌ／Ｌ或目前正在服用
抗糖尿病药物；（５）收缩压（ＳＢＰ）≥１３０ｍｍＨｇ
（１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ）或舒张压（ＤＢＰ）≥８５ｍｍＨｇ
或目前正在治疗高血压。

１．４　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２５．０统计学软件分
析数据。符合正态分布的计量资料用ｘ±ｓ表示，采
用ｔ检验；不符合正态分布的计量资料用Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）
表示，采用非参数检验。计数资料以例数及百分比

表示，采用 χ２检验，生存分析应用 ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ曲
线法估计生存率，采用 ｌｏｇｒａｎｋ检验对影响预后的
指标进行单因素分析，预后影响因素采用 Ｃｏｘ比例
风险回归模型分析。所有检验均为双侧，Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义。

２　结果
２．１　基线特征　本研究纳入了７０４例老年男性患
者，其中３９２例（５５．６８％）老年男性 ＯＳＡ患者合并
ＭｅｔＳ作为ＭｅｔＳ组，另３１２例作为非ＭｅｔＳ组，２组氧
减指数、平均睡眠呼吸暂停时间、最长睡眠呼吸暂停

时间、动脉血氧饱和度、平均心率、吸烟史、饮酒史比

较，差异无统计学意义。发现 ＭｅｔＳ组的腰围、ＢＭＩ
更大，睡眠呼吸相关参数ＡＨＩ更高，血液指标ＴＧ更
高，ＨＤＬＣ更低，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５），２组
的病史进行比较，发现ＭｅｔＳ组高脂血症、高血压、糖尿
病患病率明显更高，差异有统计学意义。见表１。
２．２　ＭＡＣＥ各组分发生率及患者预后风险 Ｃｏｘ回
归分析　ＭｅｔＳ组患者因心血管疾病死亡、心肌梗
死、因不稳定心绞痛住院、因心力衰竭住院的发生率

更高，其中２组因心血管疾病死亡率差异有统计学
意义（Ｐ＜０．０５）；２组 ＭＡＣＥ发生率差异有统计学
意义，见表２。

单因素Ｃｏｘ分析显示，ＭＡＣＥ的发生与ＭｅｔＳ相
关，ＨＲ为１．８６（９５％ＣＩ：１．１１～３．１１；Ｐ＝０．０１９）。
在纳入了ＢＭＩ、ＷＣ、ＤＢＰ、ＴＧ、ＨＤＬＣ、ＡＨＩ后，ＭＡＣＥ
的调整后的风险比（ａＨＲ）为２．０９（９５％ＣＩ：１．１９～
３．６８；Ｐ＝０．０１１），且 ＭｅｔＳ对 ＭＡＣＥ各组分的发生
有影响，见表 ３。采用 ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ法估计整体生
存率，见图１。亚组分析表明，年龄小于７０岁的患
者（ａＨＲ＝２．５３，９５％ＣＩ：１．１８～５．４０，Ｐ＝０．０１７）、超
重患者（ａＨＲ＝４．０３，９５％ＣＩ：１．６３～９．９４，Ｐ＝
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表１　老年男性ＯＳＡ患者的临床特征

组别 例数
年龄

（ｘ±ｓ，岁）
ＢＭＩ

（ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）

呼吸紊乱指数

［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５），次／ｈ］
ＳＢＰ

［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５），ｍｍＨｇ］
ＤＢＰ

［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５），ｍｍＨｇ］
ＷＣ

［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５），ｍｍ］
ＴＧ

［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５），ｍｍｏｌ／Ｌ］
ＨＤＬＣ

［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５），ｍｍｏｌ／Ｌ］
非ＭｅｔＳ组 ３１２ ６８．０±７．９ ２５．４±４．１ ２７．８（１６．０，４９．３） １２５．０（１２０．０，１２９．０） ７４．０（７０．０，８０．０） ８４．０（７８．０，８０．０） １．３（１．０，１．７） １．２（１．０，１．５）
ＭｅｔＳ组 ３９２ ６７．４±６．１ ２７．７±４．２ ３３．６（２０．９，４９．３） １４０．０（１３２．３，１５０．０） ７８．０（７０．０，８４．０） ９５．０（８５．３，１０３．０） １．６（１．１，２．０） １．１（０．９，１．３）
Ｐ值 ０．８３９ ＜０．００１ ０．０１５ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

组别 例数
相关病史［例（％）］

高脂血症 心房颤动 冠心病 慢性阻塞性肺疾病 糖尿病 颈动脉粥样硬化 高血压

非ＭｅｔＳ组 ３１２ ６９（２２．１２） ３６（１１．５４） ３７（１１．８６） ２９（９．２９） ４５（１４．４２） ６２（１９．８７） ２９（９．３０）
ＭｅｔＳ组 ３９２ １２２（３１．１２） ３３（８．４２） １０３（２６．２８） ２０（５．１０） １０８（２７．５５） １２０（３０．６１） ３７０（９４．３９）
Ｐ值 ０．００８ ０．１６７ ＜０．００１ ０．０３０ ＜０．００１ ０．００１ ＜０．００１

　　注：ＯＳＡ为阻塞性睡眠呼吸暂停；ＭｅｔＳ为代谢综合征；ＢＭＩ为体重指数；ＳＢＰ为收缩压；ＤＢＰ为舒张压；ＷＣ为腰围；ＴＧ为三酰甘油；ＨＤＬＣ

为高密度脂蛋白胆固醇；１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ。

表２　随访期间ＭＡＣＥ各组分发生率［例（％）］

组别 例数 ＭＡＣＥ 心血管疾病死亡 心肌梗死 需住院的心绞痛 需住院的心力衰竭

非ＭｅｔＳ组 ３１２ ２１（６．７） ２（０．６） ４（１．３） １４（４．５） ３（１．０）
ＭｅｔＳ组 ３９２ ４７（１２．０） １０（２．６） １３（３．３） ２４（６．１） ７（１．８）
Ｐ值 ０．０４５ ０．０４８ ０．１１４ ０．４９１ ０．４３２

　　注：ＭＡＣＥ为主要不良心血管事件；ＭｅｔＳ为代谢综合征。

表３　ＭｅｔＳ与所有事件发生风险之间的关系

因素
单因素分析

ＨＲ值（９５％ＣＩ） Ｐ值
多因素分析

ａＨＲ值（９５％ＣＩ） Ｐ值
ＭＡＣＥ １．８６（１．１１～３．１１） ０．０１９ ２．０９（１．１９～３．６８） ０．０１１
心血管疾病死亡 ４．２０（０．９２～１９．２１） ０．０６５ ５．５９（１．１１～２８．２５） ０．０３７
心肌梗死 ３．０１（０．９８～９．２５） ０．０５５ ２．８０（０．８２～９．４８） ０．０９９
需住院的心绞痛 １．３８（０．７１～２．６８） ０．３４３ １．７０（０．８２～３．５４） ０．１５７
需住院的心力衰竭 １．８４（０．４７～７．１２） ０．３７９ １．９１（０．４２～８．６４） ０．３９９

　　注：ＭｅｔＳ为代谢综合征；ＭＡＣＥ为主要不良心血管事件；多因素分析包括ＭｅｔＳ、体重指数、腰围、舒张压、三酰甘油、高密度脂蛋白胆固醇、

睡眠呼吸暂停低通气指数。

表４　ＭｅｔＳ和ＭＡＣＥ之间关联的亚组分析

因素
单因素分析

ＨＲ值（９５％ＣＩ） Ｐ值
多因素分析

ａＨＲ值（９５％ＣＩ） Ｐ值
年龄

　＜７０岁 ２．０６（１．０２～４．１７） ０．０４４ ２．５３（１．１８～５．４０） ０．０１７
　≥７０岁 １．６６（０．７８～３．５６） ０．１９０ １．６５（０．７０～３．９１） ０．２５４
ＯＳＡ的严重程度
　轻中度 １．６３（０．８１～３．２８） ０．１７３ １．９０（０．８７～４．１５） ０．１０９
　重度 ２．３４（１．０６～５．１９） ０．０３６ ２．３９（１．０３～５．５５） ０．０４３
ＢＭＩ
　正常（≤２３．９ｋｇ／ｍ２） ０．３２（０．０７～１．４４） ０．１３６ ０．６０（０．１２～３．１１） ０．５４６
　超重（２４～２７．９ｋｇ／ｍ２） ３．１９（１．３７～７．４２） ０．００７ ４．０３（１．６３～９．９４） ０．００２
　肥胖（≥２８ｋｇ／ｍ２） ２．９２（０．８７～９．８４） ０．０８３ ２．４２（０．６８～８．５２） ０．１７１

　　注：ＭｅｔＳ为代谢综合征；ＭＡＣＥ为主要不良心血管事件；ＯＳＡ为阻塞性睡眠呼吸暂停；ＢＭＩ为体重指数；多因素分析包括 ＭｅｔＳ、体重指数、

腰围、舒张压、三酰甘油、高密度脂蛋白胆固醇、睡眠呼吸暂停低通气指数。
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０．００２），以及重度 ＯＳＡ患者（ａＨＲ＝２．３９，９５％ＣＩ：
１．０３～５．５５，Ｐ＝０．０４３）合并ＭｅｔＳ时，其相应ＭＡＣＥ
的发生风险更高，见表４。

　　注：ＭｅｔＳ为代谢综合征；ＭＡＣＥ为主要不良心血管事件。

图１　ＭｅｔＳ组与非ＭｅｔＳ组关于ＭＡＣＥ发生风险的
ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ曲线

３　讨论
研究表明，ＯＳＡ和 ＭｅｔＳ都与 ＭＡＣＥ密切相关。

本研究发现ＭｅｔＳ对老年男性ＯＳＡ患者ＭＡＣＥ预后
风险的影响，在老年男性 ＯＳＡ患者中，ＭｅｔＳ组的
ＭＡＣＥ发生率明显比非 ＭｅｔＳ组患者的 ＭＡＣＥ发生
率高，ＢＭＩ、ＡＨＩ、ＴＧ等指标比较有差异，进一步将差
异性的指标作为是否影响 ＭＡＣＥ发生率的调整因
素，发现 ＭｅｔＳ与老年男性 ＯＳＡ患者发生 ＭＡＣＥ风
险的相关性。ＭｅｔＳ与各种心血管疾病相关，其存在
增加ＭＡＣＥ的危害［７］。研究［８］表明 ＭｅｔＳ与高住院
率ＭＡＣＥ相关，是增加急性冠脉综合征患者的３０ｄ
病死率的影响因素，是急性冠脉综合征患者３０ｄ病
死率的独立预测因子，ＭｅｔＳ组分中的高 ＴＧ水平和
ＷＣ增加都是心血管疾病发生的独立危险因素［９］，

且ＭｅｔＳ各组分可通过促进心包脏层脂肪组织聚积、
病理性心包脏层脂肪组织介导的炎症反应及内皮功

能障碍等导致心血管疾病的发生和加重［１０］。

亚组分析显示，＜７０岁的老年男性合并 ＭｅｔＳ
后发生ＭＡＣＥ的风险更为显著，可能是由于≥７０岁
的患者具有更多的老年合并症，影响了 Ｃｏｘ回归分
析结果。高龄被广泛认为是心血管疾病发生的关键

危险因素，与年龄相关的心脏特征性变化会以各种

方式增加心血管疾病发生的风险，从而影响老年人

心血管疾病的发展和表现［１１］，可能正是由于年龄本

身带来的心血管疾病风险增加而削弱了 ＭｅｔＳ的结
果显著性，以往的研究［１２］中也出现过类似的结果。

重度ＯＳＡ组的ＡＨＩ增加会对 ＭＡＣＥ的发生产
生影响，呼吸暂停导致的间歇性缺氧同样与ＭｅｔＳ密

切相关，ＯＳＡ的病理状态与 ＭｅｔＳ中的胰岛素抵抗、
脂代谢紊乱和肥胖都具有紧密联系［１３］，间歇性低氧

血症和高碳酸血症通过刺激颈动脉化学感受器，引

起交感神经兴奋性增加，影响心血管系统。为了保

证体内平衡，心血管自主神经活动会受不同的生理

状态影响，如睡眠和运动，同时也会被年龄增长和环

境等因素改变。此外，心血管自主控制还受到诸如

肥胖、代谢紊乱和睡眠障碍等病理生理条件的影响。

在这些睡眠障碍中，以夜间上呼吸道阻塞为特征的

ＯＳＡ已被充分证明会导致清醒时持续的交感神经
张力升高。这种自主神经系统兴奋状态被认为是与

阻塞性睡眠呼吸暂停相关的心血管风险增加的主要

原因之一［１４］。ＯＳＡ的典型病理特征间歇性缺氧不
仅是心肌对缺血再灌注敏感性增加的原因，而且会

导致ＯＳＡ患者出现脂质代谢紊乱，表现为高胆固醇
血症、三酰甘油升高及高密度脂蛋白胆固醇降低、脂

质过氧化，夜间氧降指数已被认定为高脂血症的独

立促成因素，间歇性缺氧是ＯＳＡ与代谢性疾病和心
血管疾病相关联的重要机制［１５］。ＯＳＡ的严重程度
可能与 ＭｅｔＳ有关，ＭｅｔＳ和 ＯＳＡ的共同存在会增强
心血管疾病的其他潜在机制，这可能是ＯＳＡ患者合
并ＭｅｔＳ时ＭＡＣＥ发病风险增加的原因［１６１８］。

肥胖是增加心血管疾病发病率和病死率的主要

因素。本研究中，超重组 ＭｅｔＳ对于 ＭＡＣＥ的影响
更加明显；肥胖组ＭｅｔＳ对于 ＭＡＣＥ的影响不明显，
肥胖人群心血管疾病的预后可能与健康人群的心血

管疾病预后无差异，甚至更好。

综上所述，老年男性 ＯＳＡ患者合并 ＭｅｔＳ患病
率较高，ＭｅｔＳ是影响老年男性ＯＳＡ患者ＭＡＣＥ预后
的相关因素。对于年龄＜７０岁、超重以及重度ＯＳＡ合
并ＭｅｔＳ的老年男性患者，其发生ＭＡＣＥ的风险显著升
高。
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