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［摘要］　目的　探讨支气管哮喘（简称哮喘）合并阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征（ＯＳＡＨＳ）
患者的临床特点。方法　纳入单纯哮喘（单纯哮喘组）、哮喘合并ＯＳＡＨＳ（哮喘合并ＯＳＡＨＳ组）患
者各４２例，收集两组患者的一般资料，对其进行哮喘控制测试（ＡＣＴ）评分、多导睡眠图（ＰＳＧ）监
测、肺功能检查、血清炎症因子水平检测等并比较其结果。采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析评估所有受试者
的ＡＣＴ评分与其余指标的相关性。结果　两组年龄、有吸烟史患者比例及哮喘病程比较差异均无
统计学意义（Ｐ＞０．０５）。哮喘合并 ＯＳＡＨＳ组男性、有过敏性鼻炎病史、有胃食管反流病（ＧＥＲＤ）
病史患者比例及ＢＭＩ、颈围、呼吸暂停低通气指数（ＡＨＩ）、血清肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）α、白细胞介素
（ＩＬ）６、ＩＬ８水平均高于单纯哮喘组，第１秒用力呼气容积（ＦＥＶ１）占预计值的百分比（ＦＥＶ１％ｐｒｅｄ）、
ＦＥＶ１／用力肺活量（ＦＶＣ）、ＡＣＴ评分、夜间最低血氧饱和度（ＬＳｐＯ２）、夜间平均血氧饱和度（ＭＳｐＯ２）
及哮喘得到控制患者比例均低于单纯哮喘组（Ｐ＜０．０５）。Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析结果显示，所有受试者
的ＡＣＴ评分与ＡＨＩ、ＢＭＩ、血清ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ８水平均呈负相关（Ｐ＜０．０５）。结论　哮喘合并ＯＳＡＨＳ
可加重哮喘病情，降低哮喘临床控制率，男性、过敏性鼻炎、ＧＥＲＤ可能增加哮喘合并 ＯＳＡＨＳ的发
生风险。
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　　支气管哮喘（简称哮喘）和阻塞性睡眠呼吸暂停
低通气综合征（ＯＳＡＨＳ）是常见的呼吸系统疾病，两种
疾病可共存且相互影响，其关系日益受到关注。已有

报道显示与轻度或非哮喘人群相比，中度或重度哮喘

患者中合并ＯＳＡＨＳ的发生率明显升高［１］。有学者将

上述两种疾病并存称为“重叠综合征”［２］。临床中如

对这种“重叠综合征”的认识不足，易造成漏诊。本研

究通过对哮喘合并 ＯＳＡＨＳ患者的临床特点进行探讨
分析，为其临床防治提供参考。

对象与方法

１．对象：随机选取２０１５年１月～２０１８年１２月于我院
就诊的单纯哮喘（单纯哮喘组）、哮喘合并ＯＳＡＨＳ患者
（哮喘合并ＯＳＡＨＳ组）各４２例，其中单纯哮喘组男２４例，
女１８例，年龄３３～５３岁，平均年龄（４３．４５±５．１１）岁，

哮喘病程１～１２年，平均哮喘病程（６．２９±２．９２）年；
哮喘合并ＯＳＡＨＳ组男３５例，女７例，年龄３４～５２岁，
平均年龄（４４．１２±４．８８）岁，哮喘病程２～１２年，平均
哮喘病程（６．３６±２．８０）年。哮喘和 ＯＳＡＨＳ诊断分别
参考中华医学会呼吸病学分会哮喘学组［３］和中华医学

会呼吸病学分会睡眠呼吸障碍学组［４］制定的相关标

准。同时符合上述标准的患者归为哮喘合并 ＯＳＡＨＳ
组。排除标准：（１）慢性阻塞性肺疾病、肺间质纤维
化、肺毁损、胸廓畸形、肺部外伤或切除史等其他呼吸

系统疾病；（２）严重感染；（３）其他脏器功能障碍：肝肾
疾病、心脑血管疾病等；（４）恶性肿瘤等。哮喘患者均
处于稳定期，参照《支气管哮喘防治指南》［４］进行正规

治疗，合并 ＯＳＡＨＳ者纳入研究时未行无创呼吸机治
疗。本研究经我院伦理委员会审核批准，所有患者均

签署知情同意书。

２．方法
（１）一般资料收集：收集所有受试者的性别、年

龄、哮喘病程、吸烟史、过敏性鼻炎病史、胃食管反流病

（ＧＥＲＤ）病史，测量身高、体重、颈围，计算 ＢＭＩ。哮喘
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控制测试（ＡＣＴ）评分采用与国际公认的最佳临界点
１９分作为分界值，≤１９分为未控制，＞１９分为临床控制。

（２）多导睡眠图（ＰＳＧ）监测：采用美国伟康公司的
Ａｌｉｃｅ５多导睡眠监测仪监测所有受试者的睡眠呼吸
情况，监测时间为晚８时到次日早晨６时（至少７ｈ）。
监测当日禁饮兴奋性饮料、镇静剂或安眠药。记录

呼吸暂停低通气指数（ＡＨＩ）、夜间最低血氧饱和度
（ＬＳｐＯ２）、夜间平均血氧饱和度（ＭＳｐＯ２）等。

（３）肺功能检查：采用意大利科时迈（ＣＯＳＭＥＤ）
ＱｕａｒｋＰＦＴ３肺功能仪器，于ＰＳＧ监测完成后次日行肺
功能检查，记录第１秒用力呼气容积（ＦＥＶ１）占预计值
的百分比（ＦＥＶ１％ｐｒｅｄ）、ＦＥＶ１／用力肺活量（ＦＶＣ）等。

（４）血清炎症因子水平检测：采用西门子公司全
自动化学发光免疫分析仪，整夜禁食１２ｈ，于 ＰＳＧ监
测后次日早晨７时抽取静脉血，检测血清肿瘤坏死因
子（ＴＮＦ）α、白细胞介素（ＩＬ）６、ＩＬ８水平。
３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ１９．０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；计数资料以例数和百分比表示，组间比
较采用 χ２检验。相关性分析采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分
析。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果

１．两组患者临床资料比较：两组年龄、有吸烟史患
者比例及哮喘病程比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
哮喘合并ＯＳＡＨＳ组男性、有过敏性鼻炎病史、有ＧＥＲＤ
病史患者比例及 ＢＭＩ、颈围、ＡＨＩ、血清 ＴＮＦα、ＩＬ６、
ＩＬ８水平均高于单纯哮喘组，而ＦＥＶ１％ｐｒｅｄ、ＦＥＶ１／ＦＶＣ、
ＡＣＴ评分、ＭＳｐＯ２、ＬＳｐＯ２及哮喘得到控制患者比例均

低于单纯哮喘组（Ｐ＜０．０５）。见表１。
　　２．所有受试者 ＡＣＴ评分与其余指标的相关性分
析：Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析结果显示，所有受试者 ＡＣＴ评分
与ＡＨＩ、ＢＭＩ及血清ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ８水平均呈负相关
（Ｐ＜０．０５）。见表２。

表２　所有受试者ＡＣＴ评分与其余指标的相关性分析

指标 ｒ值 Ｐ值

ＡＨＩ －０．５８１ ＜０．００１
ＢＭＩ －０．４３３ ０．００４
ＴＮＦα －０．５４２ ＜０．００１
ＩＬ６ －０．４８９ ０．００２
ＩＬ８ －０．４８７ ０．００２

　　讨　　论

近年来多项国内外研究均发现哮喘和 ＯＳＡＨＳ两
种疾病重叠的发病率逐年升高。有研究表明 ＯＳＡＨＳ
一方面可引起哮喘患者夜间症状发作频率和使用药物

种类及剂量的增加，是哮喘控制欠佳的独立危险因素；

另一方面，哮喘又可通过多种机制导致ＯＳＡＨＳ发生或
病情加重。因此探讨哮喘合并 ＯＳＡＨＳ的临床特点对
提高该“重叠综合征”的诊断率、降低其发生率及减缓

疾病发展至关重要［５］。

本研究中，哮喘合并 ＯＳＡＨＳ组患者 ＢＭＩ、颈围明
显高于单纯哮喘组，提示肥胖与哮喘合并ＯＳＡＨＳ的发
生相关。肥胖是哮喘发病和病情加重的重要危险因

素，在肥胖和超重人群中，哮喘发病率更高，且哮喘发

作频率和病情程度随体重增加而增加。同时肥胖是公

认的ＯＳＡＨＳ发生的重要危险因素。肥胖可引起上气
道脂肪过度堆积和颈部脂肪压迫，增加上气道阻力；

ＯＳＡＨＳ又可通过睡眠结构紊乱、内分泌失调、活动量

表１　两组患者临床资料比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
男性

［例，（％）］
年龄

（岁）

吸烟史

［例，（％）］
过敏性鼻炎病史

［例，（％）］
ＧＥＲＤ病史
［例，（％）］

哮喘病程

（年）

单纯哮喘组 ４２ ２４（５７．１） ４３．４５±５．１１ １１（２６．２） ８（１９．０） ５（１１．９） ６．２９±２．９４
哮喘合并ＯＳＡＨＳ组 ４２ ３５（８３．３） ４４．１２±４．８８ １９（４５．２） １７（４０．５） １３（３１．０） ６．３６±２．８０
χ２／ｔ值 ６．８９１ ０．６１１ ３．３１９ ４．６１３ ４．５２５ ０．１１４
Ｐ值 ０．００９ ０．５４３ ０．０６９ ０．０３２ ０．０３３ ０．９０９

组别 例数 ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） 颈围（ｃｍ） ＦＥＶ１％ｐｒｅｄ（％） ＦＥＶ１／ＦＶＣ（％） ＡＣＴ评分（分） ＭＳｐＯ２（％）

单纯哮喘组 ４２ ２２．５９±１．６１ ３２．７１±１．６４ ９０．４５±７．２６ ８６．０２±６．８１ ２０．１７±３．７１ ９４．１４±２．１６
哮喘合并ＯＳＡＨＳ组 ４２ ２７．３９±１．７２ ３８．６０±２．８０ ８７．６２±５．５４ ８２．９０±５．５３ １７．８６±４．８８ ９２．８６±３．１０
χ２／ｔ值 １３．１９７ １１．７３２ ２．０１２ ２．３０４ ２．４４３ ２．２０７
Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１ ０．０４７ ０．０２４ ０．０１７ ０．０３０

例数 例数 ＬＳｐＯ２（％） ＡＨＩ（次／小时） ＴＮＦα（ｐｇ／ｍｌ） ＩＬ６（ｐｇ／ｍｌ） ＩＬ８（ｎｇ／ｍｌ） 哮喘得到控制［例，（％）］

单纯哮喘组 ４２ ８９．１４±３．２１ ２．０２±１．３２ ９．３８±５．５０ ９．０９±３．９９ ０．７１±０．３２ ２８（６６．７）
哮喘合并ＯＳＡＨＳ组 ４２ ８３．４０±６．８６ ３１．２９±１３．４９ １２．３６±６．９４ １１．５８±５．４９ ０．８６±０．２３ １７（４０．５）
χ２／ｔ值 ４．９０９ １３．９９２ ２．１８３ ２．３７４ ２．４６８ ５．７９１
Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１ ０．０３２ ０．０２０ ０．０１６ ０．０１６
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减少等多种机制引起肥胖［６］。因此肥胖可能是哮喘

合并ＯＳＡＨＳ的病理基础。本研究中哮喘合并 ＯＳＡＨＳ
组男性患者比例明显高于单纯哮喘组。虽然成人哮喘

的发病与性别无明显相关性，但ＯＳＡＨＳ的发生与性别
密切相关，男性ＯＳＡＨＳ患病率及重度ＯＳＡＨＳ发病率明
显高于女性，因此，男性哮喘患者可能更易发生此“重叠

综合征”。本研究中哮喘合并ＯＳＡＨＳ组有过敏性鼻病
史患者比例高于单纯哮喘组，提示过敏性鼻炎可能增

加该“重叠综合征”发生的风险。鼻部疾病与哮喘及

ＯＳＡＨＳ的关系均较密切，哮喘患者常伴过敏性鼻炎或
鼻窦炎等鼻部疾病，这些疾病会造成鼻咽黏膜充血肿

胀、鼻腔狭窄甚至堵塞、鼻腔压力增高，导致气道塌陷，

进而引起ＯＳＡＨＳ的发生或症状加重。ＯＳＡＨＳ患者睡
眠期间打鼾或反复气道开闭也会促发鼻咽部炎症反应

和血管充血，加重哮喘气道阻力和气流受限［６７］。因

此，鼻部疾病可能是联系哮喘和ＯＳＡＨＳ的重要枢纽。
本研究中哮喘合并ＯＳＡＨＳ组有ＧＥＲＤ病史患者比

例明显高于单纯哮喘组。ＧＥＲＤ与 ＯＳＡＨＳ密切相关，
一方面，ＯＳＡＨＳ患者由于上气道阻塞引起胸腔内负压
明显增高及自主神经功能失调、频繁觉醒、吞咽动作、

食管蠕动，进而导致食管下括约肌松弛，引起 ＧＥＲＤ；
另一方面，ＧＥＲＤ患者睡眠时胃酸反流易引起咽部痉
挛及炎症反应，使上气道更易出现塌陷，加重上气道阻

塞程度，继而引起或加重 ＯＳＡＨＳ。睡眠中发生 ＧＥＲＤ
也是夜间哮喘发作的常见诱因。ＧＥＲＤ可致误吸，误
吸后胃十二指肠内容物刺激气道引起支气管收缩和呼

吸道黏膜炎症反应增加；ＧＥＲＤ也可刺激食管黏膜酸
敏感受体，兴奋迷走神经，引起支气管反射性痉挛。通

过上述两种途径，ＧＥＲＤ可诱发或加重哮喘［６］。因此，

ＧＥＲＤ也可能是哮喘合并ＯＳＡＨＳ发生的危险因素。
吸烟与多种呼吸系统疾病相关。吸烟会使哮喘患

者体内白三烯生成增多，导致哮喘发生或症状加重，同

时，吸烟可引起上气道炎症和气道水肿，导致睡眠时上

气道阻力增加、气道塌陷、呼吸暂停的发生，因此吸烟

可能是ＯＳＡＨＳ合并哮喘发生或加重的危险因素。然
而本研究中，单纯哮喘组和哮喘合并ＯＳＡＨＳ组有吸烟
史患者比例比较差异无统计学意义，可能是由于样本

量较小。吸烟史是否是哮喘合并 ＯＳＡＨＳ的危险因素
有待进一步研究。

ＡＣＴ评分是评估哮喘控制状况的重要手段之一，具
有简单、可靠的特点。本研究中，哮喘合并ＯＳＡＨＳ组患
者 ＡＣＴ评分、ＦＥＶ１％ｐｒｅｄ、ＦＥＶ１／ＦＶＣ、ＭＳｐＯ２、ＬＳｐＯ２
及哮喘控制率均低于单纯哮喘组，提示ＯＳＡＨＳ与哮喘
的并存加重了哮喘病情，且影响哮喘的临床控制。同

时Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析结果显示，ＡＣＴ评分与 ＡＨＩ、ＢＭＩ、

ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ８均呈负相关，提示哮喘的控制情况随
着ＡＨＩ、ＢＭＩ、系统性炎症因子水平增加而更差。既往研
究报道，合并ＯＳＡＨＳ的重度哮喘患者控制状况欠佳，
表现为临床症状较多，使用短效

!２肾上腺素能受体激

动剂剂量较大，生活质量较差，急性发作频率较高［８］。

ＯＳＡＨＳ影响哮喘控制或加重哮喘病情的机制可能包
括上气道解剖结构异常、神经功能调节紊乱、ＧＥＲＤ、
鼻炎、肥胖等，其中系统性炎症备受关注。由于夜间反

复发生间歇性低氧、高碳酸血症及睡眠片段化，ＯＳＡＨＳ
可促使机体交感神经兴奋，提高氧化应激水平，从而导

致系统性炎症反应的增加［９］，继而增加哮喘急性发作

甚至难治性哮喘的发生风险。既往研究结果显示，

ＯＳＡＨＳ患者 ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ８等炎症因子水平较高，
且可作为该病的生物学标志物［１０］。本研究同样发现，

哮喘合并 ＯＳＡＨＳ组患者血清 ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ８水平
均高于单纯哮喘组，且 ＡＣＴ评分与血清 ＴＮＦα、ＩＬ６、
ＩＬ８水平呈负相关，提示该组患者系统性炎症更严重，
可能是ＯＳＡＨＳ导致哮喘控制欠佳的重要原因之一。

总之，哮喘合并ＯＳＡＨＳ的发病率逐年升高。哮喘
和ＯＳＡＨＳ重叠存在协同效应，可进一步加重气道阻
塞、低氧血症、氧化应激及系统性炎症反应等，从而导

致病情控制欠佳。男性、过敏性鼻炎病史、ＧＥＲＤ病史
等多种因素可能与此“重叠综合征”的发生发展密切

相关。在临床中，加强对“哮喘ＯＳＡＨＳ重叠综合征”
的认识，对优化哮喘和ＯＳＡＨＳ治疗具有重要意义。
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