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外周血常见炎症指标与重叠综合征患者

合并疾病的关系分析

胡卫华　董明林　胡克　熊梦清

证实心房电压基质指导个体化消融的安全性和有效性

以及是否适合所有持续性房颤患者。综上所述，对于

持续性房颤，通过ＰｅｎｔａＲａｙ电极对心房基质进行更加
精确的标测定位，个体化消融策略的消融成功率与主

流术式相似，且显著缩短了手术时间和消融时间。
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［摘要］　目的　探讨外周血常见炎症指标与重叠综合征（ＯＶＳ）患者合并疾病的相关性。
方法　纳入稳定期慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）患者１０５例，收集基本信息并完成睡眠问卷调查，所有
患者均进行睡眠呼吸监测，根据睡眠呼吸暂停低通气指数（ＡＨＩ）将患者分为单纯ＣＯＰＤ患者２７例
（单纯ＣＯＰＤ组）和ＯＶＳ患者７８例，再将ＯＶＳ患者分为合并轻度睡眠呼吸暂停（ＯＳＡ）组４０例、合
并中度ＯＳＡ组２９例及合并重度ＯＳＡ组９例，检测并比较４组患者外周血炎症指标水平等，分析其
与合并疾病发病率的关系。结果　４组患者 ＢＭＩ、颈围、最低血氧饱和度、ＷＢＣ计数比较，差异均
有统计学意义（Ｐ＜０．０５），而４组患者肺功能各项指标、心脑血管疾病发病率及中性粒细胞百分
比、淋巴细胞百分比、中性粒细胞计数／淋巴细胞计数、降钙素原、超敏 Ｃ反应蛋白、Ｃ反应蛋白等
炎症指标比较，差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。二元ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，ＯＶＳ患者外周血
ＷＢＣ计数与冠心病的患病率呈正相关（ＯＲ＝１．２２２，９５％ＣＩ１．０５０～１．４２２，Ｐ＝０．０１０），校正性别、年
龄、颈围、ＢＭＩ后仍呈正相关（ＯＲ＝１．１９８，９５％ＣＩ１．０２５～１．３９９，Ｐ＝０．０２３）。线性相关分析结果
显示，ＯＶＳ患者外周血ＷＢＣ计数与国人缺血性心血管疾病（ＩＣＶＤ）１０年发病风险评分呈弱正相关
（ｒ＝０．２７７，Ｐ＝０．００４），与国人 ＩＣＶＤ１０年发病风险绝对危险度无相关性（ｒ＝０．０６６，Ｐ＝０．５０５）。
结论　ＯＶＳ患者外周血ＷＢＣ计数较单纯ＣＯＰＤ患者高，外周血ＷＢＣ计数与ＯＶＳ患者的冠心病发
病率和国人ＩＣＶＤ１０年发病风险评分均呈正相关。

［关键词］　慢性阻塞性肺疾病；　睡眠呼吸暂停；　重叠综合征；　冠心病；　炎症指标；　
ＷＢＣ计数

　　慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）和阻塞性睡眠呼吸暂
停（ＯＳＡ）均为呼吸系统高发疾病，二者合并存在时被
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称为重叠综合征（ＯＶＳ）［１］。ＯＳＡ与炎症过程的多种
介质水平升高相关［２３］，这些介质的释放常由慢性间歇

缺氧触发，也可能与 ＯＳＡ相关睡眠缺失和碎片化有
关［４］。既往研究表明，ＯＳＡ可导致患者血清炎症因子
水平升高，包括肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）α、白细胞介素
（ＩＬ）１、活性氧（ＲＯＳ）、核因子（ＮＦ）κＢ等，上述因子
参与各种心血管和代谢性疾病如动脉粥样硬化的发

展［５］。ＡｂｄｅｌＦａｄｅｉｌ等［６］的研究表明，ＴＮＦα和 ＩＬ６
与ＯＳＡ的严重程度明显相关，并可能参与 ＯＳＡ患者
常见心血管并发症的发病机制。Ｍａｃｒｅａ等［７］的研究

表明，ＯＶＳ患者和单纯 ＣＯＰＤ患者外周血中性粒细胞
数量有明显差异。国内研究也表明 ＯＳＡ患者的多种
炎症因子水平明显升高［８９］。在经皮冠状动脉介入治

疗的冠心病患者中，超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）与睡眠
呼吸暂停低通气指数（ＡＨＩ）及氧减指数（ＯＤＩ）均明显
相关，中重度 ＯＳＡ患者 ｈｓＣＲＰ水平明显高于无或轻
度ＯＳＡ组，且预后更差［１０］。炎症因子对血管内皮的

不良影响可能导致与 ＯＳＡ相关的心血管和代谢紊乱
加重。氧化应该是 ＣＯＰＤ与 ＯＳＡ导致缺血性心脏病
共同的重要机制之一。目前最经典的心血管危险评估

工具是弗雷明翰危险评估模型（ＦＲＳ）［１１］。但由于各
地区的心血管危险因素水平不同，我国制定了适合本

国的心血管危险评估体系［１２］。我们通过对 ＯＶＳ患者
外周血常见炎症指标进行分析，旨在探讨其外周血炎

症指标水平的变化及与常见合并疾病（高血压、糖尿

病、冠心病、脑血管疾病）的关系。

对象与方法

１．对象：２０１７年１月 ～２０１８年１２月于我科治疗
的稳定期 ＣＯＰＤ患者１０５例，其中男９２例，女１３例，
年龄４０～８６岁，平均年龄（６７．１０±８．３７）岁。纳入标
准：（１）年龄≥４０岁；（２）使用支气管扩张剂后第１秒用
力呼气容积（ＦＥＶ１）／用力肺活量（ＦＶＣ）＜７０％

［１３］。排

除标准：（１）妊娠或哺乳期；（２）合并其他呼吸系统疾
病（如支气管扩张、肺纤维化、气道内肿瘤、结核后遗

症等）；（３）目前有身体任何部位的有症状的急性炎
症；（４）口服或静脉使用糖皮质激素、近３个月内使用
吸入糖皮质激素、抗生素、明确干扰血液细胞成分药

物；（５）血液系统疾病。根据睡眠呼吸暂停低通气指
数（ＡＨＩ）将患者分为单纯 ＣＯＰＤ患者（ＡＨＩ＜５次／小
时）２７例（２５．７１％，单纯ＣＯＰＤ组）和ＯＶＳ患者７８例，
再将 ＯＶＳ患者分为合并轻度 ＯＳＡ组（５次／小时≤
ＡＨＩ＜１５次／小时）４０例（３８．１０％）、合并中度 ＯＳＡ组
（１５次／小时≤ＡＨＩ＜３０次／小时）２９例（２７．６２％）及
合并重度 ＯＳＡ组（ＡＨＩ≥３０次／小时）９例（８．５７％）。

所有患者均签署知情同意书。

２．方法
（１）问卷调查：所有患者均完成 ＣＯＰＤ患者睡眠

呼吸监测调查问卷，问卷内容包括性别、年龄、身高、体

重、吸烟量和时间、是否有高血压、糖尿病、脑梗死、心

绞痛或明确诊断为冠心病病史。

（２）国人缺血性心血管疾病（ＩＣＶＤ）１０年发病风险
评估表：该表基于７项主要 ＩＣＶＤ危险因素（性别、年
龄、收缩压、ＢＭＩ、总胆固醇（ＴＣ）、糖尿病及吸烟指数），
总分数即为１０年ＩＣＶＤ发病风险评分；发病绝对危险
分层：＜５％为极低危，５％～９％为低危，１０％～１９％为
中危，２０％ ～３９％为高危，≥４０％为极高危［１２］。吸烟

指数＝每天吸烟量（支）×吸烟时间（年）。
（３）肺功能检查和睡眠呼吸监测：采用德国耶格

ＭａｓｔｅｒＳｃｒｅｅｎｂｏｄｙ肺功能检测仪测量患者使用支气管
扩张剂后的ＦＥＶ１和ＦＶＣ，计算 ＦＥＶ１／ＦＶＣ。每位患者
均在标准睡眠呼吸监测睡眠室完成整夜（≥７小时／晚）
标准多导睡眠呼吸监测，然后分析其结果，包括 ＡＨＩ、
最低血氧饱和度，根据美国睡眠医学会《睡眠及相关

事件 ＡＡＳＭ判读手册规则、术语和技术规范》对睡眠
相关呼吸事件进行判读［１４］。

（４）炎症指标检测：于睡眠呼吸监测次日清晨抽
取患者空腹静脉血，检测常见炎症指标，包括 ＷＢＣ计
数、中性粒细胞百分比（ＰＰＮ％）、淋巴细胞百分比
（ＬＹＭ％）、中性粒细胞计数／淋巴细胞计数（ＮＲＬ）、降
钙素原（ＰＣＴ）、ｈｓＣＲＰ及ＣＲＰ。
３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ２１．０软件进行统计分

析。符合正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，两组间比
较采用ｔ检验，多组间比较采用单因素方差分析；不符
合正态分布的计量资料以Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表示，组间比较
采用非参数检验；计数资料以例数和百分比表示，组间

比较采用
!

２检验。连续性变量之间的关系评估采用线

性相关分析，二分类变量与分类变量及连续性变量之

间的关系评估采用 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。以 Ｐ＜０．０５为
差异有统计学意义。

结　　果

１．４组患者一般资料比较：４组患者性别、年龄、吸
烟指数、收缩压、ＴＣ、合并疾病及国人 ＩＣＶＤ１０年发病
风险比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５），而 ＢＭＩ、颈
围比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），其中合并中度
ＯＳＡ组和合并重度 ＯＳＡ组患者 ＢＭＩ均高于合并轻度
ＯＳＡ组，合并重度ＯＳＡ组患者颈围高于单纯ＣＯＰＤ组
和合并轻度ＯＳＡ组，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
见表１。
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表１　４组患者一般资料比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
性别

（男／女）
年龄

（岁）

ＢＭＩ
（ｋｇ／ｍ２）

吸烟指数

（支×年）
颈围

（ｃｍ）
收缩压

（ｍｍＨｇ）
ＴＣ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
单纯ＣＯＰＤ组 ２７ ２３／４ ６５．５６±８．１３ ２１．６５±４．４４ ４０（０，６００） ３６．８５±２．９２ １３１．２２±２６．０２ ４．１１±０．６２
合并轻度ＯＳＡ组 ４０ ３５／５ ６７．９０±８．２７ ２０．８６±３．２１ ２２０（３１，９００） ３７．０８±２．２５ １２４．９５±１８．４９ ４．４０±１．０５
合并中度ＯＳＡ组 ２９ ２５／４ ６７．３７±９．１６ ２３．６０±３．７６ａ ６０（１９，８００） ３８．０３±２．７８ １３０．４１±２２．５３ ４．４０±２．００
合并重度ＯＳＡ组 ９ ９／０ ６７．３３±７．６２ ２４．９０±４．７４ａ ８００（５０，１３５０） ４０．７８±３．８０ａｂ １２２．１１±１２．４９ ４．６１±１．１８
Ｐ值 ０．６８９ ０．７２９ ０．００５ ０．２２６ ０．００２ ０．４８６ ０．６８７

组别 例数
合并疾病［例，（％）］

高血压 糖尿病 冠心病 脑血管疾病

国人ＩＣＶＤ１０年发病风险
评分（分） 绝对危险度（％）

单纯ＣＯＰＤ组 ２７ １０（３７．０４） ２（７．４１） ４（１４．８１） ４（１４．８１） ８．３３±３．５４ ９．７９±１２．８８
合并轻度ＯＳＡ组 ４０ １２（３０．００） ４（１０．００） １２（３０．００） ３（５．５０） ８．４７±３．３８ ８．８７±８．４８
合并中度ＯＳＡ组 ２９ １２（４１．３８） ３（１０．３４） ７（２４．１４） ４（１３．７９） ８．７２±３．８５ １１．１１±１２．５０
合并重度ＯＳＡ组 ９ ４（４４．４４） １（１１．１１） ５（５５．５６） ２（２２．２２） ９．００±３．４２ ８．０３±４．０８
Ｐ值 ０．７３５ ０．９７８ ０．１０７ ０．５７９ ０．９５０ ０．８１２
　　注：与合并轻度ＯＳＡ组比较，ａＰ＜０．０５；与单纯ＣＯＰＤ组比较，ｂＰ＜０．０５

表２　４组患者肺功能及睡眠呼吸指标比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数

肺功能

ＦＶＣ
（Ｌ／ｍｉｎ）

ＦＶＣ占预计值的
百分比（％）

ＦＥＶ１
（Ｌ／ｍｉｎ）

ＦＥＶ１占预计值的
百分比（％）

ＦＥＶ１／ＦＶＣ
（％）

睡眠呼吸指标

ＡＨＩ
（次／小时）

最低血氧

饱和度（％）
单纯ＣＯＰＤ组 ２７ ２．９０±０．８９ ８．９０±２５．５２ １．２８±０．６３ ４９．８１±２０．１６ ４２．３６±１７．０１ ２．３９±１．３３ ７９．５９±１３．０６
合并轻度ＯＳＡ组 ４０ ２．７５±０．７１ ９１．６１±２３．４６ １．１３±０．４５ ４７．７７±１９．３０ ４１．７９±１２．３３ ７．９９±２．９８ａ ７７．９０±１３．１９
合并中度ＯＳＡ组 ２９ ２．８６±０．９０ ９４．６６±２１．０３ １．４５±０．７５ ５８．５５±２１．６２ ４８．４３±１２．４３ ２０．４０±４．０１ａｂ ７７．２４±１３．０９
合并重度ＯＳＡ组 ９ ２．９８±０．９１ ８４．１９±１９．７４ １．５７±０．７９ ５６．４３±２５．５５ ５１．１７±１８．４０ ４３．６１±１５．３６ａｂｃ ６３．６７±２１．９３ａ

Ｐ值 ０．８２２ ０．６２６ ０．１０４ ０．１６０ ０．１０８ ＜０．００１ ０．０３１
　　注：与单纯ＣＯＰＤ组比较，ａＰ＜０．０５；与合并轻度ＯＳＡ组比较，ｂＰ＜０．０５；与合并中度ＯＳＡ组比较，ｃＰ＜０．０５

表３　４组患者外周血炎症指标水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
ＷＢＣ计数
（×１０９／Ｌ）

ＰＰＮ％
（％）

ＬＹＭ％
（％） ＮＲＬ

ｈｓＣＲＰ［ｍｇ／Ｌ，
Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

ＣＰＲ［ｍｇ／Ｌ，
Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

ＰＣＴ［ｎｇ／ｍｌ，
Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

单纯ＣＯＰＤ组 ２７ ６．５５±１．７１ ６８．０９±１０．２９ ２０．９５±８．１１ ４．０２±２．２３ ４．５８（０．１７，６５．５９）１．６７（０．１０，３１．４６）０．０５（０．０２，０．１４）
合并轻度ＯＳＡ组 ４０ ８．１１±２．８２ ７０．５５±１４．１８ １９．６５±９．９０ ５．６４±５．８６ ３．６２（０．６５，２５．８９）１．５６（０．１０，４．１０） ０．０４（０．０１，０．０５）
合并中度ＯＳＡ组 ２９ ６．７４±１．８９ ６１．６９±１４．３６ ２４．９０±９．１１ ３．１３±２．１１ ３．９２（０．５１，２２．１４）２．５９（０．１０，９．７８） ０．０３（０．０２，０．０６）
合并重度ＯＳＡ组 ９ １０．６８±６．０４ａｂ ６８．１０±１２．４３ ２２．０１±９．３７ ４．３１±３．４２ ３．２７（１．３１，４２．１３）２．０５（０．３４，４４．９９）０．０４（０．０２，０．０７）
Ｐ值 ０．００１ ０．０５６ ０．１３６ ０．０８９ ０．９５７ ０．９９８ ０．２２８
　　注：与单纯ＣＯＰＤ组比较，ａＰ＜０．０５；与合并中度ＯＳＡ组比较，ｂＰ＜０．０５

　　２．４组患者肺功能及睡眠呼吸指标比较：４组患
者ＦＶＣ、ＦＶＣ占预计值的百分比、ＦＥＶ１、ＦＥＶ１占预计值
的百分比及 ＦＥＶ１／ＦＶＣ比较差异均无统计学意义
（Ｐ＞０．０５），而ＡＨＩ及最低血氧饱和度比较差异均有
统计学意义（Ｐ＜０．０５），其中合并重度 ＯＳＡ组患者最
低血氧饱和度低于单纯 ＣＯＰＤ组，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。见表２。
３．４组患者外周血炎症指标水平比较：４组患者

ＰＰＮ％、ＬＹＭ％、ＮＲＬ、ｈｓＣＲＰ、ＣＰＲ及ＰＣＴ比较差异均
无统计学意义（Ｐ＞０．０５），而外周血ＷＢＣ计数比较差
异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），其中合并重度 ＯＳＡ组患
者外周血 ＷＢＣ计数高于单纯 ＣＯＰＤ组和合并中度
ＯＳＡ组，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表３。
　　４．ＯＶＳ患者各合并疾病与外周血 ＷＢＣ计数的相
关性：二元ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，ＯＶＳ患者外周
血ＷＢＣ计数与冠心病的患病率呈正相关（Ｐ＜０．０５），

校正性别、年龄、颈围、ＢＭＩ混杂因素后仍呈正相关
（Ｐ＜０．０５），而外周血ＷＢＣ计数与高血压、糖尿病、脑
血管疾病均无相关性（Ｐ＞０．０５）。见表４。

表４　ＯＶＳ患者外周血ＷＢＣ计数与各合并疾病的相关性

合并疾病 ＯＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值 校正后

ＯＲ值
校正后

９５％ＣＩ
校正后

Ｐ值
高血压 ０．９４３ ０．８１８～１．０８８ ０．４２２ ０．９００ ０．７６６～１．０５７０．２０１
糖尿病 １．０７５ ０．８８９～１．３０１ ０．４５６ １．０６２ ０．８４３～１．３３８０．６０８
冠心病 １．２２２ １．０５０～１．４２２ ０．０１０ １．１９８ １．０２５～１．３９９０．０２３
脑血管疾病 ０．９２１ ０．７３１～１．１６０ ０．４８４ ０．８７８ ０．６７８～１．１３８０．３２６

　　５．ＯＶＳ患者外周血 ＷＢＣ计数与国人 ＩＣＶＤ１０年
发病风险的相关性分析：线性相关分析结果显示，

ＯＶＳ患者外周血ＷＢＣ计数与国人 ＩＣＶＤ１０年发病风
险评分呈弱正相关（ｒ＝０．２７７，Ｐ＝０．００４），与国人
ＩＣＶＤ１０年发病风险绝对危险度无相关性（ｒ＝０．０６６，
Ｐ＝０．５０５）。
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讨　　论

ＯＳＡ是以反复发生的睡眠呼吸停止及睡眠片段
化为主要特点的睡眠障碍性疾病，反复睡眠呼吸暂停

导致低氧、再氧合的交替，这与缺血再灌注的情况类

似，在此过程中产生大量的ＲＯＳ及炎症因子［１５１６］。虽

然低氧对机体的危害程度远不及缺血再灌注，但这种

频繁的低氧、再氧合的交替过程每晚可发生数百次之

多，持续数十年之久。而低氧产生的大量氧化因子和

炎症因子反复刺激血管内皮及全身多个脏器，可引起

严重的低氧血症及睡眠紊乱，与高血压、心律失常、心

脑血管疾病及呼吸衰竭等疾病的发生密切相关。

本研究对 ＯＶＳ患者临床上最常见的炎症指标如
外周血ＷＢＣ计数、ＰＰＮ％、ＣＲＰ、ｈｓＣＲＰ等进行分析，
发现４组患者外周血 ＷＢＣ计数比较差异有统计学意
义，进一步两两比较发现合并重度ＯＳＡ组患者外周血
ＷＢＣ计数明显高于单纯 ＣＯＰＤ组及合并中度 ＯＳＡ
组，这与Ｍａｄｊｉｄ等［１７］的研究结果相似，其通过系统性

分析相关领域的文章发现，红细胞压积、ＥＳＲ与 ＷＢＣ
计数相结合可提高预测冠心病风险的能力，红细胞

压积、ＥＳＲ等也与冠心病的发病率相关。ＷＢＣ计数是
判断机体炎症程度的敏感指标，也是临床最常用、获

取方式便捷的指标，且检测价格低廉。本研究结果

提示，ＷＢＣ计数可能成为 ＯＳＡ患者心血管疾病的预
测指标。本研究尚未发现 ＰＰＮ％、ＣＲＰ、ｈｓＣＲＰ等在
单纯 ＣＯＰＤ患者与 ＯＶＳ患者间的差异，这与 Ｍａｃｒｅａ
等［７］的研究结果相似。

本研究中二元ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，ＯＶＳ患
者外周血 ＷＢＣ计数与冠心病的患病率呈正相关，提
示外周血ＷＢＣ计数可部分预测ＯＶＳ患者缺血性心脏
病的发病风险。此外，ＷＢＣ计数与国人ＩＣＶＤ１０年发
病风险的相关性分析结果显示，ＯＶＳ患者 ＷＢＣ计数
与国人ＩＣＶＤ１０年发病风险评分呈弱正相关，与国人
ＩＣＶＤ１０年发病风险绝对危险度无相关性，提示 ＷＢＣ
计数和国人ＩＣＶＤ１０年发病风险评分对ＩＣＶＤ的预测
存在差异。但本研究样本量较小，尚需扩大样本量进

一步证实。

ＣＯＰＤ和 ＯＳＡ是呼吸系统的两大类疾病，合并疾
病较多，而冠心病是全球致死率最高的疾病之一，越来

越多的研究证明此三类疾病之间通过复杂的机制相关

联，尤其是炎症机制，而对于各种机制的探索还远远不

够，阐明各炎症因子在 ＣＯＰＤ、ＯＳＡ及 ＩＣＶＤ中的相互
作用需要更多研究深入探讨。
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ｏｆＳｌｅｅｐａｎｄＡｓｓｏｃｉａｔｅｄＥｖｅｎｔｓ．ＤｅｌｉｂｅｒａｔｉｏｎｓｏｆｔｈｅＳｌｅｅｐＡｐｎｅａ
ＤｅｆｉｎｉｔｉｏｎｓＴａｓｋＦｏｒｃｅｏｆｔｈｅＡｍｅｒｉｃａｎＡｃａｄｅｍｙｏｆＳｌｅｅｐＭｅｄｉｃｉｎｅ
［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＳｌｅｅｐＭｅｄ，２０１２，８（５）：５９７６１９．
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