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　　肥胖是全球性公共卫生问题，且患病率不断上升，
对社会造成沉重负担。截止到２０１２年，我国成人超重
率为３０．１％，肥胖率为１１．９％，６～１７岁儿童和青少年
的超重率为９．６％，肥胖率为６．４％［１］。肥胖可引起血

脂异常、胰岛素抵抗、２型糖尿病、高血压、心力衰竭、
肿瘤和阻塞性睡眠呼吸暂停（ＯＳＡ）。研究表明未经治
疗的重度ＯＳＡ患者死亡率比普通人群高３～８倍，肥
胖是ＯＳＡ的最强危险因素，而 ＯＳＡ又可以加重肥胖，
形成恶性循环［２］。肥胖与ＯＳＡ存在相似的发病背景、
病理生理过程和共患病，近年来诸多研究为二者之间

关系提供了更多依据。本文对肥胖与 ＯＳＡ综合征
（ＯＳＡＳ）的研究进展作一综述。

　　一、ＯＳＡ的定义与流行病学

ＯＳＡ指因上气道阻塞导致睡眠期间气流部分或
完全停止，但中枢神经系统呼吸驱动功能正常，胸腹式

呼吸运动仍然存在。主要临床表现为睡眠打鼾伴呼吸

暂停和日间嗜睡，可引起反复发生低氧血症、高碳酸血

症和睡眠结构紊乱，并可导致高血压、冠心病、脑血管

病、认知功能障碍、２型糖尿病等多器官损害［３］。ＯＳＡ
独立危险因素包括男性、高龄、肥胖、上气道解剖异常、

饮酒、镇静药物使用、吸烟、脑血管病、甲状腺功能减退

和遗传等。其中肥胖是最重要的危险因素［１，３］。有关研

究表明体重每增加１０％，可使 ＯＳＡ风险增加３０％［４］。

在肥胖人群中腹型肥胖和颈围增加具有更强的提示意

义，是中重度ＯＳＡ的预测因子。１９９３年首个ＯＳＡ相关
人口学研究采用威斯康辛队列数据发现美国 ＯＳＡ患
病率为２％～４％。近年来国外研究显示 ＯＳＡ患病率
节节攀升，在近年瑞士一项纳入２１２１例一般人群个体

的研究中发现，ＯＳＡ患病率高达７１．９％［５］。各研究数

据差异较大，与其诊断标准和采集方法有关，但各研究

均显示５０％～７０％ＯＳＡ患者合并有肥胖，而肥胖人群
中ＯＳＡ患病率可达４０％～９０％，患病率和严重程度均
随ＢＭＩ上升而上升，在 ＢＭＩ≥３１．０ｋｇ／ｍ２的人群中
ＯＳＡ患病率可达６０％，中重度ＯＳＡ占２６％，而在严重
肥胖人群（ＢＭＩ≥４０．０ｋｇ／ｍ２）中ＯＳＡ患病率甚至高达
９８％，中重度ＯＳＡ占３３％［６］。我国既往多省市流行病

学调查结果显示，成人中 ＯＳＡ患病率约为４％。国内
研究发现，我国ＯＳＡ患者的高血压患病率为４９．３％，
而顽固性高血压患者中ＯＳＡ患者占８３％，ＯＳＡ人群发
生卒中的概率是对照组的４．３３倍，病死率是对照组的
１．９８倍［７］。众多研究数据表明，肥胖和 ＯＳＡ是高血
压、心力衰竭和卒中发生的常见和可治疗的危险因素，

而肥胖又是 ＯＳＡＳ唯一可逆转病情的因素，对于肥胖
和ＯＳＡ的诊查工作十分重要。但目前广大医务工作
者对于本病的严重性、普遍性及与其他常见慢性病相

关性尚缺乏足够的认识。

　　二、肥胖与ＯＳＡ的关系

肥胖可以导致ＯＳＡ，而ＯＳＡ也可导致肥胖。肥胖
与ＯＳＡ在疾病产生背景、病理生理进程和共患病方面
有许多相似之处，互相影响和加重。

１．气道梗阻：肥胖可影响面部、颈部、咽部、胸壁、
腹部和肺的解剖结构，并出现生理变化，ＢＭＩ与上气道
受压塌陷密切相关［８］。首先，咽喉部解剖结构对气道

通畅极为重要，肥胖患者过多脂肪沉积在颈部，颈围增

加可直接导致上气道狭窄。上气道异位脂肪沉积可形

成咽垫。动物模型提示咽旁颈部脂肪垫可直接压迫上

呼吸道［９］。其次，脂肪分布可影响ＯＳＡ发生发展。大
量研究结果表明，腰围或内脏脂肪含量与ＯＳＡ的相关
性比ＢＭＩ、体重或总脂肪含量更高。上半身皮下和内
脏脂肪过多会导致腹压升高，向上推举膈肌导致肺容
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积下降，从而减少气管向下运动时的牵引力。这种牵

引力的缺失会加重上呼吸道塌陷［１０］。第三，与非肥胖

人群相比，肥胖患者更易出现上呼吸道塌陷，做向前推

进下颌骨扩张吞咽动作时并不能减少上呼吸道塌陷比

率。影像学研究结果表明，肥胖还可导致舌体、软腭内

脂肪沉积，造成体积增大，舌体和上颚后部向后运动时

更容易压迫气道，且可干扰咽喉肌肉的上呼吸道扩张

功能［１１］。上述改变均易导致睡眠时上呼吸道机械负

荷增大，气道变窄、塌陷和气流阻塞。

２．氧化应激与炎症：目前普遍认为，氧化应激在肥
胖的发生、发展和并发症进展中发挥着重要作用。而

ＯＳＡＳ也是一种氧化应激障碍［１２］。ＯＳＡ最直接的病理
生理改变是间歇性缺氧，气道阻塞开放，所致呼吸暂
停使血氧含量下降，当呼吸恢复时再逐渐升高。这一

周期性缺氧再氧合过程类似于心肌缺血中缺血再灌
注损伤，可以引起 ＡＴＰ消耗和黄嘌呤氧化酶激活，增
加氧源性自由基的生成［１３］。间歇性低氧血症导致

ＯＳＡ患者体内缺氧和氧合恢复交替出现，这一过程会
诱导氧自由基产生，并引发局部和全身炎症。目前已

知肥胖是一种慢性低度炎症，这种炎症是导致机体代

谢紊乱如胰岛素抵抗、血脂异常、２型糖尿病的原因之
一。许多研究证实肥胖动物和患者的脂肪组织中细胞

肥大，炎性细胞浸润，体循环内血清炎症标志物升高，

包括Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）和白细胞介素（ＩＬ）２、ＩＬ６等。
需要特别注意的是，中心型肥胖患者的循环炎症标志

物水平升高会更加明显，而腹型肥胖患者的ＯＳＡ风险
和严重程度也更高［１４］。很多研究结果表明 ＯＳＡ患者
的ＣＲＰ、ＩＬ６和肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）也升高，显示
脂肪中巨噬细胞是间歇性缺氧损伤的靶细胞之一，间

歇性缺氧使脂组织内炎症通路被激活，进而释放ＩＬ２、
ＩＬ６、ＴＮＦα诱导肝脏合成 ＣＲＰ［１５１６］。缺氧还会激活
内皮细胞中核因子（ＮＦ）κＢ，进而导致脂肪细胞内释
放更多炎症因子。另一方面，ＯＳＡ可对气道和肺脏造
成直接伤害，上气道间歇性压力变化会损伤气道黏膜，

造成损伤，气道黏膜中丰富的免疫细胞受此影响释放

炎症因子，引起局部及全身性炎症反应，可能进一步加

重肥胖与ＯＳＡ［１７］。这些相似之处提示肥胖与 ＯＳＡ之
间存在相互作用和共同机制。

　　三、ＯＳＡ的临床特征及诊断

１．临床表现：ＯＳＡ的典型临床表现为睡眠时打
鼾，伴鼾声间歇及呼吸暂停、睡眠质量下降、日间困倦

或思睡、注意力不集中、记忆力下降、易怒、焦虑或抑郁

等。同时可伴有其他系统表现，如内分泌系统（血脂

异常、糖耐量异常、２型糖尿病）、心血管系统（顽固性

高血压、心律失常、夜间心绞痛、难治性心力衰竭等）、

呼吸系统（难治性慢性咳嗽、肺动脉高压、支气管哮喘

或呼吸衰竭等）、消化系统（胃食管反流病、非酒精性

脂肪肝等）、神经与精神系统（认知功能损害及情绪障

碍、脑血管疾病、癫痫、抑郁症等）、血液系统（继发性

红细胞增多症、血液黏滞度增高、睡眠期血小板聚集性

增加等）、泌尿生殖系统（尿频、夜尿次数增多、性功能

障碍、多囊卵巢综合症及妊娠期女性合并ＯＳＡ易发生
妊娠糖尿病、妊娠高血压、先兆子痫和子痫）［８］。但是

临床实践中很多ＯＳＡ患者并不会出现典型症状，或患
者本人对打鼾无知觉，同一寝室或其他目击者报告患

者在睡眠期间存在习惯性打鼾、呼吸中断，因此在问诊

过程中需注意细节和各类非典型症状。

２．相关检查：首先应重视体格检查，包括身高、体
重、ＢＭＩ、血压、心率。肥胖患者应测量颈围和腰围，建
议补充测量胸围、腹围、臀围、肘围。根据２００２年国际
生命科学学会中国肥胖问题工作组（ＷＧＯＣ）建议，我
国成年人肥胖标准为 ＢＭＩ≥２８ｋｇ／ｍ２，但我国专家共
识和美国睡眠协会（ＡＡＳＭ）均建议在 ＢＭＩ≥２５ｋｇ／ｍ２

情况下即完善上述指标。另一方面由于腹型肥胖是

ＯＳＡ发生的高危因素，而ＢＭＩ并不能对肌肉和脂肪质
量进行区分，也无法反映脂肪在体内的分布，因此在诊

断肥胖同时必须测量腰围，以衡量脂肪在内脏的蓄积

程度，即评估腹型肥胖程度。ＷＧＯＣ推荐男性和女性
的腰围切点分别是≥８５ｃｍ和≥８０ｃｍ。其他检查项目
还包括颌面形态、鼻腔、口腔、咽喉及心肺检查等［３，８］。

辅助检查方面，整夜多导睡眠图（ＰＳＧ）是确诊
ＯＳＡ及其严重程度分级的金标准，经由 ＰＳＧ检查获取
呼吸暂停低通气指数（ＡＨＩ）。ＡＨＩ指睡眠中平均每小
时发生呼吸暂停＋低通气次数，正常值应＜５次／小时，
ＡＨＩ≥５次／小时即定义为ＯＳＡ。ＡＨＩ５～１５次／小时为
轻度ＯＳＡ，１５～３０次／小时为中度 ＯＳＡ，＞３０次／小时
为重度ＯＳＡ。如果患者具有较典型ＯＳＡ症状，或患有
较严重的心肺疾病、卒中史、慢性阿片类药物使用史、

严重失眠、神经肌肉疾病导致的睡眠障碍，应强烈建议

其在专业睡眠中心进行整夜 ＰＳＧ检查，或听从睡眠中
心的专业建议。其次，对于肥胖患者应完善相关实验

室检查，如血常规、血脂、空腹血糖、糖化血红蛋白、甲

状腺功能，如怀疑糖耐量异常或胰岛素抵抗，必要时可

行口服葡萄糖耐量试验（ＯＧＴＴ）和胰岛素释放实验。
如患者伴有心律失常、心绞痛、顽固性高血压，应完善

血压监测及动态心电图检查等。

除上述检查外，也可采用主观量表对患者进行评

估，常用主观量表包括 Ｅｐｗｏｒｔｈ思睡评分量表（ＥＳＳ）、
鼾声量表、柏林问卷（ＢＱ）、ＳＴＯＰＢａｎｇ量表。上述主
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观量表有助于评估患者ＯＳＡ患病风险，但应注意在缺
乏客观睡眠监测数据情况下，不能使用主观量表单独

诊断ＯＳＡ。
３．诊断：ＯＳＡ的诊断依赖ＰＳＧ检查结果，如患者具

有典型症状，或已确诊 ＯＳＡ相关疾病如２型糖尿病、
高血压、冠心病、脑血管疾病、认知功能障碍、充血性心

力衰竭、心律失常等，ＰＳＧ结果示 ＡＨＩ≥５次／小时即
可诊断。若无上述症状，ＰＳＧ结果示ＡＨＩ≥１５次／小时
亦应诊断。

４．治疗：肥胖合并 ＯＳＡ的患者在排除或纠正继发
因素如甲状腺功能减退等疾病后可进行相应病因治疗。

（１）减重：鼓励所有超重及肥胖 ＯＳＡ患者进行减
重，目标为减轻体重的７％～１１％［１８］。肥胖患者减重方

法根据不同病情可分为非手术治疗和手术治疗。非手

术治疗包括生活及行为方式干预，即改善饮食、适当运

动、戒烟、改善不良生活习惯等。肥胖合并ＯＳＡ患者可
考虑药物治疗，如奥利司他。推荐 ＢＭＩ≥２７．５ｋｇ／ｍ２、
ＡＨＩ≥３０次／小时的 ＯＳＡ患者进行减重手术治疗，在
减重的同时能有效改善患者上气道塌陷，减轻和消除

呼吸暂停事件，腹腔镜胃袖状切除术（ＬＳＧ）或腹腔镜
ＲｏｕｘｅｎＹ胃旁路术（ＬＲＹＧＢ）均可实现良好的减重和
代谢指标改善效果，是目前肥胖合并ＯＳＡ患者进行代
谢手术的首选方式［３，８］。

（２）无创气道正压通气（ＮＰＰＶ）治疗：ＮＰＰＶ有助
于消除患者睡眠期低氧、纠正睡眠结构紊乱、提高睡眠

质量、降低相关并发症发生率和病死率，是 ＯＳＡ的一
线治疗方式，持续气道正压通气（ＣＰＡＰ）为其一线模
式，也可根据患者情况选择双相气道正压（ＢｉＰＡＰ）模
式。适应证包括中重度 ＯＳＡ、合并有心脑血管疾病、
糖尿病或缺氧症状明显的轻度 ＯＳＡ及围手术期的
ＯＳＡ患者。与此同时，氧疗仅在 ＣＰＡＰ治疗下血氧饱
和度不稳定时进行，不作为ＯＳＡ常规治疗手段。

　　四、肥胖、ＯＳＡ及相关疾病

肥胖和ＯＳＡ有许多共同合并症，尤其在心血管和
内分泌系统方面影响显著。肥胖和 ＯＳＡ既可作为独
立危险因素在这些疾病的发生发展中发挥作用，又可

以相互加重，并不是简单的叠加或从属关系。

１．２型糖尿病：肥胖是胰岛素抵抗和２型糖尿病
的明确危险因素，多项研究结果显示 ＯＳＡＳ的严重程
度与胰岛素抵抗、糖代谢异常、代谢综合征相关，且独

立于肥胖之外［１９］。一项关于西方国家社区人群的队

列研究也发现 ＯＳＡＳ可能是导致糖尿病发生或加重
的危险因素［２０］。而在糖尿病患者中 ＯＳＡＳ发病率为
５４％～７８％。我国住院２型糖尿病患者中 ＯＳＡ患者

占６０．１％［２１］。ＯＳＡ导致２型糖尿病主要通过以下途
径：交感神经兴奋性增强、间歇性缺氧、下丘脑垂体
肾上腺轴功能失调、全身炎症反应、瘦素抵抗等。有关

研究结果显示 ＣＰＡＰ治疗可改善 ＯＳＡ患者的胰岛素
敏感性。另一项研究结果显示，２型糖尿病合并 ＯＳＡ
肥胖患者在接受ＣＰＡＰ治疗后稳态模型胰岛素抵抗指
数（ＨＯＭＡＩＲ）明显下降，提示胰岛素敏感性得到改
善，而这种改善独立于 ＢＭＩ减轻与其他激素［２２］。

Ｔｒｅｎｅｌｌ等［２３］研究结果发现肥胖 ＯＳＡ患者经 ＣＰＡＰ治
疗后，内脏脂肪减少，瘦素水平降低，每晚 ＣＰＡＰ治疗
时间超过４小时者效果较好，再一次提示三种疾病之
间密切关系和临床重视的必要性。

２．高血压：首先，肥胖是高血压的明确危险因素，
超过５０％的 ＯＳＡ患者同时患有高血压。ＡＨＩ升高是
高血压的独立危险因素。中重度 ＯＳＡ患者发生高血
压的相对风险接近３倍。尤其在呼吸暂停和终止时血
压会出现急剧升高。相关研究结果证实 ＯＳＡ是肥胖
患者发生高血压和高血压加重的原因之一，具体机制

包括ＯＳＡ导致反复缺氧引起交感神经系统激活，肾
素血管紧张素醛固酮系统激活及内皮素升高［２４］。肥

胖合并ＯＳＡ患者的血压特点为顽固性高血压，昼夜节
律缺失，出现非杓型甚至反杓型血压。临床治疗中可

考虑使用醛固酮拮抗剂。

３．冠心病：已有许多研究结果表明肥胖是冠心病
的独立危险因素，腹型肥胖意义更大，被认为是心血管

疾病风险的一个强有力的预测因子。一项包含１０项
研究的Ｍｅｔａ分析结果表明，肥胖和超重患者的腰臀比
和腰围越高，其发生房颤和充血性心力衰竭的风险越

高［４］。ＯＳＡ同样是心血管疾病的危险因素，并且与心
血管并发症、发病率、死亡率升高有关。临床上可出现

夜间心绞痛症状、难以缓解的严重心肌缺血及各种类

型特别是缓慢型心律失常、难治性心力衰竭等［２５］。

综上，肥胖是多种代谢性心血管疾病的危险因素

之一，控制肥胖尤其是中心性肥胖是减少该病的重要

手段。肥胖与ＯＳＡＳ关系密切、互为因果且相互加重。
ＯＳＡ临床表现可不典型，症状与疾病严重程度不一定
平行，诊断ＯＳＡ所必须的检查手段 ＰＳＧ由于其载荷、
费用、时间问题目前尚未普及，因此在临床中要提高对

患者症状和体征的重视，尤其关注肥胖这一危险因素，

及早识别ＯＳＡ高危人群并进行相应检查和治疗，对改
善患者预后／减轻社会负担具有重要意义。
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［关键词］　肥胖症；　内科治疗

　　肥胖症是因机体脂肪蓄积过多和（或）脂肪分布
异常，导致体重异常增加。１９７５～２０１６年全球肥胖人数
从１亿增至６．７４亿［１］，我国肥胖症发病率由２０００年
的８．６％上升至２０１４年的１２．９％［２］。作为糖尿病、高

血压、心脑血管疾病等多种慢性疾病的独立危险因素，

肥胖症被视为危害人类的重要健康问题之一，肥胖症

患者的诊治成为临床热点和难点。

生活方式及行为干预是肥胖症的一线治疗方案，

ＢＭＩ≥２８．０ｋｇ／ｍ２且经过３个月的生活方式干预仍不
能减重５％或 ＢＭＩ≥２４．０ｋｇ／ｍ２合并高血糖、高血压、
血脂异常等肥胖相关并发症的患者，在生活方式及行

为干预基础上推荐应用药物治疗［３］。生活方式干预

和药物治疗不能有效控制体重的肥胖症患者，尤其当

ＢＭＩ≥３７．５ｋｇ／ｍ２时，指南建议积极外科手术治疗；当
３２．５ｋｇ／ｍ２≤ＢＭＩ＜３７．５ｋｇ／ｍ２时推荐手术治疗；当
２７．５ｋｇ／ｍ２≤ＢＭＩ＜３２．５ｋｇ／ｍ２且至少符合２项代谢
综合征组分表现或存在肥胖合并症时，综合评估后可

考虑外科手术［４］。本文旨在综述肥胖症的内科治疗

进展。
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