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持续气道正压通气对阻塞性睡眠呼吸暂停综合征患者血ＩＣＡＭ１的影响

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　　摘　要：目的　评价阻塞性睡眠呼吸暂停综合征（ＯＳＡＳ）血清细胞间黏附分子１（ＩＣＡＭ１）水平及持续气道正压通气治疗

（ＣＰＡＰ）对ＯＳＡＳ患者血清ＩＣＡＭ１水平的影响。方法　收集２０例健康对照者及２０例ＯＳＡＳ患者的临床资料，回顾性分析两组

患者多导睡眠呼吸监测结果，比较两组血清ＩＣＡＭ１水平的差异；比较持续气道正压通气治疗前后ＯＳＡＳ患者血清ＩＣＡＭ１水平

的差异。结果　ＯＳＡＳ组患者治疗前血清ＩＣＡＭ１含量为（１０５．２６±３７．４７０）μｇ／Ｌ，健康对照组血清ＩＣＡＭ１含量为（９９．９８±１８．

７８）μｇ／Ｌ，两组比较差异有统计学意义，犘＝０．０１８。经过ＣＰＡＰ治疗３个月后，ＯＳＡＳ组患者血清ＩＣＡＭ１水平降至（９３．３４±２１．

２４）μｇ／Ｌ，与治疗前血清ＩＣＡＭ１水平比较，两组差异有统计学意义，犘＝０．０３７。结论　ＯＳＡＳ患者血清ＩＣＡＭ１水平升高，持续

气道正压通气治疗可有效降低ＯＳＡＳ患者血清ＩＣＡＭ１水平。
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　　阻塞性睡眠呼吸暂停综合征（ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａｓｙｎ

ｄｒｏｍｅ，ＯＳＡＳ）是一种常见的慢性疾病，其主要特征是睡眠时

反复发生的上气道完全和（或）部分阻塞，伴有反复发作的间歇

性低氧血症和（或）高碳酸血症，可造成睡眠结构紊乱，出现一

系列临床症状。ＯＳＡＳ是心脑血管疾病包括高血压发病的最

重要危险因素之一，持续气道正压通气治疗（ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｐｏｓｉ

ｔｉｖｅａｉｒｗａｙｐｒｅｓｓｕｒｅ，ＣＰＡＰ）后ＯＳＡＳ患者心脑血管疾病发生

风险降低。尽管ＯＳＡＳ引起的低氧血症可能是心血管疾病发

生的主要原因，但其确切的发病机制目前尚不清楚［１２］。有研

究认为，ＯＳＡＳ可能通过激活细胞间黏附分子，促进循环中炎

症介质的增加从而引起心血管损害［３］。本研究初步探讨 ＯＳ

ＡＳ患者血液中细胞间黏附分子１（ＩＣＡＭ１）水平的变化及

ＣＰＡＰ治疗对ＯＳＡＳ患者血液中ＩＣＡＭ１水平的影响。

１　资料与方法

１．１　一般资料　实验组：收集２０１０年１月至２０１１年１月在

民航总医院睡眠中心行多导睡眠监测（ｐｏｌｙｓｏｍｎｏｇｒａｐｈｙ，

ＰＳＧ）确诊为ＯＳＡＳ并接受ＣＰＡＰ治疗的患者共２０例。健康

对照组：选择年龄及体质量匹配的健康志愿者２０例。排除标

准：两组患者均无高血压及冠心病病史，无糖尿病病史，无口服

减肥药物史及口服他汀类降脂药物史。

１．２　多导睡眠监测　所有研究对象均在睡眠实验室进行整夜

多导睡眠监测。ＰＳＧ仪器采用澳大利亚康迪公司生产的多导

睡眠监测系统。依据２００３年中华医学会睡眠呼吸障碍组确定

的标准诊断ＯＳＡＳ。

１．３　ＣＰＡＰ治疗　本研究中所有ＯＳＡＳ患者均在确诊后１周

内在睡眠实验室进行ＣＰＡＰ压力滴定，以后每夜坚持４ｈ以上

ＣＰＡＰ治疗。连续治疗３月后，再次行多导睡眠监测及抽血检

测ＩＣＡＭ１水平。

１．４　观察指标　（１）一般资料：年龄（岁）分布、体质量指数

（ＢＭＩ，ｋｇ／ｍ
２）、ＡＨＩ、最低血氧饱和度（ＬｏｗｅｓｔＳｐＯ２％，ＬＳ

ｐＯ２％）。（２）血清指标：于ＰＳＧ监测第２日及ＣＰＡＰ治疗３个

月后抽取清晨静脉血进行生化及ＩＣＡＭ１检测。ＩＣＡＭ１的

血清浓度通过ＥＬＩＳＡ法检测。

１．５　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１１．０版本进行统计分析。数据

以狓±狊表示，两组间均数比较通过两独立样本狋检验得出。

犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＯＳＡＳ患者与健康对照者临床资料比较及睡眠监测资料

分析　从表１可以看出，ＯＳＡＳ组患者与健康对照组相比，年

龄、体质量指数差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。ＯＳＡＳ组患

·８９３· 国际检验医学杂志２０１３年２月第３４卷第４期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．４

 基金项目：首都医学发展科研基金资助项目（２００９３１６８）；民航总医院科研基金资助项目（２００９０２）。　作者简介：刘远程，男，主治医生，主

要从事呼吸专业研究。　△　通讯作者，Ｅｍａｉｌ：ｌｙｃｈ５９５６＠１６３．ｃｏｍ。



者ＡＨＩ为４０．８７±１４．３３）／ｈ，健康对照组研究对象 ＡＨＩ为

（３．０５±１．０２）／ｈ，两组比较差异有统计学意义，犘＜０．０１。ＯＳ

ＡＳ组患者最低血氧饱和度为（７５．１５±１０．７２）％，健康对照组

研究对象ＡＨＩ为（９６．１０±１．９４）％，两组比较差异有统计学意

义（犘＜０．０１）。

表１　　ＯＳＡＳ患者及健康对照组多导睡眠监测指标比较

项目 健康对照组 ＯＳＡＳ组 犘

年龄（岁） ４８．３０±１７．０７ ４５．８０±１５．４５ ０．８３４

体质量指数（ｋｇ／ｍ２） ２７．３３±５．４１ ２６．９９±３．８５ ０．４４５

ＡＨＩ（／ｈ） ３．０５±１．２０ ４０．８７±１４．３３ ＜０．０１

最低ＳｐＯ２（％） ９６．１０±１．９４ ７５．１５±１０．７２ ＜０．０１

２．２　ＣＰＡＰ治疗前后ＯＳＡＳ患者血ＩＣＡＭ１水平比较　从图

１可以看出，ＯＳＡＳ患者治疗前血清ＩＣＡＭ１水平为（１０５．２６±

３７．４７）μｇ／Ｌ，健康对照组血ＩＣＡＭ１水平为（９９．９８±１８．７８）

μｇ／Ｌ，两组患者ＩＣＡＭ１水平差异有统计学意义，犘＝０．０１８。

治疗３个月后ＯＳＡＳ患者血ＩＣＡＭ１水平降至（９３．３４±２１．２４）

μｇ／Ｌ；与治疗前相比，两组差异有统计学意义，犘＝０．０３７。

图１　　ＣＰＡＰ治疗前后ＯＳＡＳ患者及健康对照者

血ＩＣＡＭ１水平

３　讨　　论

ＩＣＡＭ１属于免疫球蛋白超家族成员，外周血的白细胞在

静止状态下只表达少量的ＩＣＡＭ１，而活化的Ｔ细胞、单核细

胞以及血管内皮细胞可见ＩＣＡＭ１的分布。在炎症时，血管内

皮细胞的ＩＣＡＭ１表达达到高峰。在动脉粥样硬化、糖尿病及

高脂血症等疾病状态下，血清循环ＩＣＡＭ１明显升高。ＩＣＡＭ

１介导白细胞之间、白细胞与血管内皮细胞之间的黏附增加，

从而阻塞微血管，导致微循环障碍。同时使黏附于血管内皮细

胞的白细胞活化，产生和释放氧自由基、血管活性物质如白三

烯纤维蛋白降酶产物等，加重血管内皮细胞损伤，导致血管管

腔狭窄和血管收缩，使血压升高，组织微循环量减少，引起心、

脑、肾等主要脏器功能障碍。细胞因子通过激活了的黏附分子

黏附于微血管内膜上发挥作用。细胞因子迁移到炎症区域发

挥作用需要ＩＣＡＭ１等参加。ＯＳＡＳ与高血压、心血管系统疾

病关系密切，反复发作的低氧血症是其重要的病理生理基础。

因此ＯＳＡＳ患者血液ＩＣＡＭ１的变化也引起研究者的注意。

本研究发现，不合并高血压及冠心病的中重度ＯＳＡＳ患者

其血液中ＩＣＡＭ１的含量明显高于健康对照组；循环黏附分子

的持续升高提示 ＯＳＡＳ患者血管内皮的持续性炎症。ＣＰＡＰ

是ＯＳＡＳ治疗的最有效途径之一。本研究还发现，ＯＳＡＳ患者

经过ＣＰＡＰ治疗３个月后，不仅夜间缺氧状况有效改善，而且

其血清ＩＣＡＭ１含量显著下降。这提示ＣＰＡＰ治疗可能会通

过减少ＩＣＡＭ１表达，起到保护血管内皮细胞的作用，减少

ＯＳＡＳ相关心脑血管并发症的发生和发展。

ＺａｍａｒｒóｎＳａｎｚ等
［４］曾对４１例ＯＳＡＳ患者进行研究，发现

ＯＳＡＳ患者血液ＩＣＡＭ１、Ｅ选择素和内皮素１的水平升高，

ＩＣＡＭ１水平与夜间最低血氧正相关；因此推测ＩＣＡＭ１表达

升高可能为ＯＳＡＳ患者夜间低氧所致
［４］。ＥｌＳｏｌｈ等

［５］研究表

明，合并中至重度ＯＳＡＳ的冠心病患者血ＩＣＡＭ１的含量显著

高于没有ＯＳＡＳ的冠心病患者；而且黏附分子水平与 ＡＨＩ呈

正相关。Ｚａｍａｒｒóｎ等
［６］对２０例ＯＳＡＳ患者及１７例健康对照

进行研究，发现ＯＳＡＳ患者血清ＩＣＡＭ１、内皮素１以及纤溶

酶原激活物抑制物１均升高；经过１２个月的ＣＰＡＰ治疗后，

ＯＳＡＳ患者血清ＩＣＡＭ１基本降至正常。Ａｒｎａｕｄ等
［７］通过对

间歇性缺氧Ｃ５７ＢＬ６小鼠进行研究发现，间歇性缺氧可以诱导

全身炎症反应，促进脾脏淋巴细胞增殖，促进ＩＣＡＭ１在肠系

膜血管的表达，提示炎症因子途径可能是间歇性缺氧导致血管

损伤的重要机制之一。Ｃａｒｐａｇｎａｎｏ等
［８］对１２例肥胖 ＯＳＡＳ

患者，１０例非肥胖ＯＳＡＳ患者，１０例单纯肥胖者及８例健康对

照进行研究，发现肥胖ＯＳＡＳ组、非肥胖ＯＳＡＳ组及单纯肥胖

组患者ＩＣＡＭ１表达高于健康对照组，并且ＩＣＡＭ１的水平与

ＡＨＩ、血氧低于９０％的睡眠时间、ＢＭＩ及颈围呈正相关。

ＯＳＡＳ促进ＩＣＡＭ１表达其可能的机制有：（１）与夜间反

复发作的低氧血症有关；（２）频繁的觉醒导致睡眠片段化。睡

眠片段化又与代谢及炎症的失调相关，会促使细胞因子生成水

平增高；（３）ＯＳＡＳ导致白介素６，肿瘤坏死因子，Ｃ反应蛋白水

平增高，这些细胞因子的激活能够增加ＩＣＡＭ１的表达，加重

血管内皮炎性反应［９１３］。

综上所述，本研究显示ＯＳＡＳ可能通过低氧血症及睡眠片

段化等途径，激活循环细胞间黏附分子，参与心血管疾病的发

生与发展；ＣＰＡＰ治疗可以减少ＩＣＡＭ１表达，进而起到保护

血管内皮细胞的作用。
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表１　　４种不同 ＨＢＶ感染模式血清及乳汁 ＨＢＶＤＮＡ结果比较

组别 狀

血清 ＨＢＶＤＮＡ

阳性数（狀） 阳性率（％）

乳汁 ＨＢＶＤＮＡ

阳性数（狀） 阳性率（％）

血清 ＨＢＶＤＮＡ

定量对数值

乳汁 ＨＢＶＤＮＡ

定量对数值

Ａ组 １８６ １７５ ９４．１ １２９ ６９．４ ７．２１±０．８４ ６．０３±１．１５

Ｂ组 ２６ ２４ ９０．９ １６ ６１．５ ７．０２±０．７９ ５．８０±０．９５

Ｃ组 １０４ ５６ ５４．３ ３３ ３１．７ ４．７９±０．６８ ４．１６±０．８２

Ｄ组 ６９ ２４ ３５．０ １６ ２３．２ ４．４２±０．５９ ３．９２±０．６３

合计 ３８５ ２７９ ７２．５ １９４ ５０．４ － －

　　－：无数据。

３　讨　　论

母乳喂养是婴儿获取营养成分和免疫物质的重要方法，是

婴儿的天然食品［４］。但是，对于感染 ＨＢＶ的产妇来说，母乳

喂养是增加婴儿感染 ＨＢＶ的一种途径。乙型肝炎是一种严

重危害人类健康的世界性传染病，母婴传播是中国 ＨＢＶ传播

的一个重要途径，也是导致中国乙型肝炎高发的重要原因。据

文献［５］报道 ＨＢＶ携带者母亲，其子女约有３８％～５８％ ＨＢ

ｓＡｇ呈阳性。

ＨＢＶ母婴传播主要有宫内感染、产道感染和产后感染３

个途径，其中，产后感染的主要介质是母乳［６］。有研究通过乳

母血清 ＨＢＶ指标进行判定，指出 ＨＢｓＡｇ阳性与 ＨＢｅＡｇ、抗

ＨＢｃＩｇＭ或 ＨＢｃＡｇ并存时，乳汁有一定的传染性，不宜哺

乳［７］。另外，早期的母乳中含有大量的淋巴细胞，存在 ＨＢＶ

ＤＮＡ在母乳中整合和复制为 ＨＢＶ的可能性。当婴儿口腔、

咽、食道、胃、肠道等任何一处消化道黏膜发生炎性水肿、渗出

时，母乳中的 ＨＢＶ则能够通过毛细血管进入婴儿血液循环，

引起 ＨＢＶ感染。

ＨＢｅＡｇ是 ＨＢＶ核心基因的一部分，在 ＨＢＶ复制过程中

由前Ｃ基因与Ｃ基因一起产生一个Ｐ２５前体多肽链，再经转

膜作用及自身消化剪去头尾两段，最终形成 ＨＢｅＡｇ
［８］。

ＨＢｅＡｇ是反映 ＨＢＶ活跃复制的指标，其为阳性提示具有较

强的传染性，ＨＢＶＤＮＡ与 ＨＢｅＡｇ的存在呈正相关
［９］，ＨＢＶ

ＤＮＡ阳性直接反映 ＨＢＶ感染的存在，它本身就具有传染性。

母乳喂养只是垂直传播 ＨＢＶ的一种途径，对新生儿而言，宫

内感染和产时感染可能有更大的概率，ＨＢｅＡｇ、ＨＢＶＤＮＡ阳

性是 ＨＢＶ 宫内感染的高危因素
［１１］。本文结果显示，血清

ＨＢｅＡｇ阳性组（Ａ、Ｂ组）的产妇血清 ＨＢＶＤＮＡ、乳汁 ＨＢＶ

ＤＮＡ阳性率和病毒载量均高于其他模式的 ＨＢＶ感染产妇。

乳母血清中 ＨＢＶ感染程度与乳汁中 ＨＢＶＤＮＡ水平呈正相

关关系，即乳母血清中 ＨＢＶ感染程度越高则乳汁中 ＨＢＶ

ＤＮＡ阳性率及病毒载量越高。

综上所述，检测初乳 ＨＢＶ标志物为判断 ＨＢＶ血清标志

物阳性的母亲是否适宜哺乳提供了直接的依据。同时检测血

清中 ＨＢＶＤＮＡ，两者联合对于判断是否能提倡母乳喂养有积

极的意义。对于乳汁 ＨＢＶ标志物全阴性且血清 ＨＢＶＤＮＡ

处于正常范围的产妇提倡母乳喂养，对于乳汁 ＨＢｓＡｇ为阳性

其余标志物均阴性的产妇，且血 ＨＢＶＤＮＡ处于正常范围的

产妇应谨慎考虑是否母乳喂养，而对于乳汁 ＨＢｓＡｇ、ＨｂｅＡｇ

均为阳性且 ＨＢＶＤＮＡ＞１０
６ＩＵ／ｍＬ的产妇不宜母乳喂养。
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１３４．

［１１］ＵｄｗａｄｉａＺＦ，ＤｏｓｈｉＡＶ，ＬｏｎｋａｒＳＧ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅｏｆｓｌｅｅｐｄｉｓ

ｏｒｄｅｒｅｄｂｒｅａｔｈｉｎｇａｎｄｓｌｅｅｐａｐｎｅａｉｎｍｉｄｄｌｅａｇｅｄｕｒｂａｎＩｎｄｉａｎ

ｍｅｎ［Ｊ］．ＡｍＪＲｅｓｐｉｒＣｒｉｔＣａｒｅＭｅｄ，２００４，１６９（２）：１６８１７３．

［１２］ＳｈａｒｍａＳＫ，ＫｕｍｐａｗａｔＳ，ＢａｎｇａＡ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅａｎｄｒｉｓｋｆａｃ

ｔｏｒｓｏｆｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａｓｙｎｄｒｏｍｅｉｎａｐｏｐｕｌａｔｉｏｎｏｆＤｅｌｈｉ，

Ｉｎｄｉａ［Ｊ］．Ｃｈｅｓｔ，２００６，１３０（１）：１４９１５６．

［１３］ＵｄｗａｄｉａＺＦ，ＤｏｓｈｉＡＶ，ＬｏｎｋａｒＳＧ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅｏｆｓｌｅｅｐｄｉｓｏｒ

ｄｅｒｅｄｂｒｅａｔｈｉｎｇａｎｄｓｌｅｅｐａｐｎｅａｉｎｍｉｄｄｌｅａｇｅｄｕｒｂａｎＩｎｄｉａｎｍｅｎ［Ｊ］．

ＡｍＪＲｅｓｐｉｒＣｒｉｔＣａｒｅＭｅｄ，２００４，１６９（２）：１６８１７３．

（收稿日期：２０１２０８２８）
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