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阻塞性睡眠呼吸暂停严重程度对高血压患者

血浆肾素活性及醛固酮浓度的影响

骆　秦　陶维俊　王梦卉　汪迎春　李南方

摘　要　目的　本研究通过分析不同程度阻塞性睡眠呼吸暂停（ＯＳＡ）合并高血压患者中血浆肾素活性（ＰＲＡ）及醛固酮浓

度（ＰＡＣ）的差异，旨在探讨 ＯＳＡ严重程度对高血压患者肾素 －血管紧张素 －醛固酮系统（ＲＡＡＳ）的影响。方法　回顾 ２００８年

１０月 ～２０１０年 １２月于新疆维吾尔自治区人民医院高血压诊疗中心住院的高血压患者，根据诊断及排除标准纳入 ２９０例完成标

准状态下 ＰＲＡ、ＰＡＣ测定以及多导睡眠监测（ＰＳＧ）的患者，按呼吸暂停低通气指数（ＡＨＩ）将研究对象分为 ＯＳＡ组（ＡＨＩ≥５次／小

时，ｎ＝２２０）和非 ＯＳＡ组（ＡＨＩ＜５次／小时，ｎ＝７０），并按 ＡＨＩ水平进一步将 ＯＳＡ患者分为轻、中、重度 ３个亚组，比较 ３组间

ＰＲＡ、ＰＡＣ水平的差异。结果　与非 ＯＳＡ组比较，ＯＳＡ组患者的 ＯＳＡ组患者的年龄、体重指数（ＢＭＩ）、腹围较高 （Ｐ＜０．０５），而

ＰＲＡ及 ＰＡＣ在两组间差异无统计学意义。考虑到年龄对 ＲＡＡＳ的潜在影响，进一步分析 ５０岁以下高血压合并 ＯＳＡ患者（ｎ＝

１６１），发现 ＰＲＡ水平在轻、中、重度 ＯＳＡ患者中逐步递增，并且在轻度与重度 ＯＳＡ之间比较差异有统计学意义［１．２４±０．９６ｎｇ／

（ｍｌ·ｈ）ｖｓ１．８２±１．１８ｎｇ／（ｍｌ·ｈ），Ｐ＜０．０５］；ＰＡＣ水平在重度 ＯＳＡ患者中也较轻度及中度 ＯＳＡ患者更高，且差异有统计学意

义（Ｐ＜０．０５）。Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析显示，年龄与 ＰＲＡ呈负相关（ｒ＝－０．２６，Ｐ＝０．０１），ＡＨＩ与 ＰＲＡ（ｒ＝０．２４，Ｐ＝０．００２）及 ＰＡＣ

（ｒ＝０２０，Ｐ＝０．０１１）均呈正相关；多元线性回归分析显示：年龄及 ＡＨＩ与 ＰＲＡ独立相关（Ｐ＜０．０５）。结论　在 ５０岁以下高血

压合并 ＯＳＡ患者中，ＰＲＡ、ＰＡＣ水平与 ＯＳＡ严重程度呈正相关，并在重度 ＯＳＡ患者中升高最明显，提示 ＯＳＡ可能通过反复夜间

低氧激活 ＲＡＡＳ，这可能在 ＯＳＡ患者血压升高过程中起重要作用。
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ｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎａｎｄＯＳＡ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　Ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａ（ＯＳＡ）；Ｐｌａｓｍａｒｅｎｉｎａｃｔｉｖｉｔｙ（ＰＲＡ）；Ａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ（ＰＡＣ）；Ａｐｎｅａｈｙｐｏｐｎｅａ

ｉｎｄｅｘ（ＡＨＩ）

　　阻塞性睡眠呼吸暂停（ＯＳＡ）是一种病因尚不十
分明确的睡眠呼吸障碍性疾病，其发生率高、可致多

个系统受损，对患者的身心健康产生不良影响。该病

可引起间歇性低氧、高碳酸血症以及睡眠结构紊乱，

并可导致高血压、冠心病、心律失常、认知功能障碍、

糖尿病等疾病。流行病学调查结果显示，ＯＳＡ发生
率在美国约为２．９０％，印度约为３．５７％，而在日本人
群中约为 ６．１０％［１～４］

。以往的研究表明，ＯＳＡ在高
血压专科的检出率可达２４．７％［５］

。

高血压（ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ＨＴＮ）是 ＯＳＡ的常见临床
表现之一，是一种高致死率、高致残率的常见慢性疾

病。研究结果显示，ＨＴＮ和 ＯＳＡ有着密切的关系，根
据 ２００８年美国心脏协会和美国心脏病学基金会
（ＡＨＡ／ＡＣＣＦ）联合发表的《睡眠呼吸暂停与心血管
疾病科学声明》，目前至少 ３０％的高血压患者伴有
ＯＳＡ，约有 ５０％ ～６０％ 的 ＯＳＡ患者合并有高血
压

［６］
。ＯＳＡ导致高血压的发病机制目前尚不明确，

主要有以下几种假说来解释这种关系，如肾素 －血管
紧张素 －醛固酮系统（ＲＡＡＳ）激活、交感神经系统激
活、氧化应激、炎性反应、脂肪因子的激活等，其中

ＲＡＡＳ激活在 ＯＳＡ合并高血压患者中较受关注［７］
。

多项研究显示血浆肾素活性（ＰＲＡ）及血浆醛固酮水
平（ＰＡＣ）能够反映 ＲＡＡＳ的活跃程度。一项来自欧
洲的病例对照研究发现 ＯＳＡ患者的 ＰＲＡ明显高于
正常人群

［８］
。而 Ｂａｒｃｅｌｏ等［９］

的研究却未发现 ＰＲＡ
在 ＯＳＡ患者和正常人群中存在明显差异。但是，Ｄｉ
Ｍｕｒｒｏ等［１０］

的研究结果却恰恰与之相反，他们发现在

ＯＳＡ患者中 ＰＲＡ反而低于正常对照人群。一项 Ｍｅｔａ
分析显示，高血压合并 ＯＳＡ患者的 ＰＲＡ和 ＰＡＣ水平
的研究结果不相一致，提示不同研究人群的结果存在

差异
［１１］
。

本研究针对高血压合并不同严重程度 ＯＳＡ患者
的 ＰＲＡ、ＰＡＣ进行分析比较，探讨 ＯＳＡ严重程度对高
血压患者 ＰＲＡ及 ＰＡＣ的影响。

资料与方法

１．一般资料：回顾 ２００８年 １０月 ～２０１０年 １２月
收住于新疆维吾尔自治区人民医院高血压诊疗中心

的高血压患者的住院资料，按照诊断及排除标准纳入

符合条件的 ２９０例患者，其中男性 ２２２例，女性 ６８

例，患者年龄２２～７１岁。
纳入标准：①完善标准状态下 ＰＲＡ、ＰＡＣ测定的

高血压患者（见检测方法）；②存在夜间睡眠过程中
打鼾、呼吸暂停、憋醒或白天嗜睡、口干等症状；③完
成夜间多导睡眠监测（ｐｏｌｙｓｏｍｎｏｇｒａｐｈｙ，ＰＳＧ）。排除
标准：①经过严格的体格检查、仔细的病史询问和记
录、实验室检查（血常规、尿常规、肾功能、甲状腺功

能、肾素、醛固酮、静脉盐水负荷试验、皮质醇节律、血

儿茶酚胺、尿儿茶酚胺测定等）、辅助检查如肾动脉

超声（测量双肾大小）、核素扫描、影像学检查等，经

专科医生综合判断原发性醛固酮增多症、肾动脉狭

窄、肾实质性高血压、嗜铬细胞瘤、库欣综合征等继发

性高血压；②中枢性睡眠呼吸暂停综合征患者；③患
有哮喘、急慢性阻塞性肺疾病、间质性肺疾病、肺结

核、支气管扩张等呼吸系统疾病的患者；④６个月内
的心脑血管事件患者；⑤严重肝脏、肾脏功能不全者；
⑥不能成功完善 ＰＳＧ者及睡眠效率低于 ６０％患者。
ＯＳＡ诊断标准：根据阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综
合征（ＯＳＡＨＳ）诊治指南［１２］

，按睡眠呼吸暂停低通气

指数（ＡＨＩ）将研究对象分为 ＯＳＡ组（ＡＨＩ≥５次／小
时）和非 ＯＳＡ组（ＡＨＩ＜５次／小时）；ＯＳＡ严重程度
根据 ＡＨＩ水平分为轻度（ＡＨＩ：５～１５次／小时）、中度
（ＡＨＩ：１５～３０次／小时）、重度（ＡＨＩ＞３０次／小时）。

２．问卷调查：采用中华医学会呼吸病学分会睡眠
呼吸疾病学组编制的《睡眠呼吸暂停与高血压发病

情况问卷调查表》；问卷内容主要包括：姓名、性别、

年龄、民族、职业、身高、体重［计算体重指数（ＢＭＩ）＝
体重（ｋｇ）／身高（ｍ）２］、腰围、睡眠相关体征及收缩压
（ＳＢＰ）、舒张压（ＤＢＰ）水平；根据问卷调查表结果建
议有 ＯＳＡ高危因素的患者完善多导睡眠监测
（ＰＳＧ）。

３．多导睡眠监测：监测采用澳大利亚 Ｃｏｍｐｕｍｅｄ
ｉｃｓ公司生产的 ４４道睡眠监测仪。软件为 Ｐｒｏｆｕｓｉｏｎ
ＰＳＧ睡眠分析软件，监测项目包括脑电图、颌下肌电
图、眼动电图、鼻口气流、胸腹运动、血氧饱和度、心电

图、腿动、体位，均完成每天夜里７ｈ以上的睡眠监测。
所有研究对象监测前禁饮用茶、咖啡等饮料，避免使

用镇静催眠药物。记录呼吸暂停低通气指数（ＡＨＩ）、
最低血氧饱和度（ＬＳａＯ２）、平均血氧饱和度（ＭＳａＯ２）、
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氧减饱和度指数（ＯＤＩ３、ＯＤＩ４）和血氧饱和度低于
９０％的时间所占总睡眠时间比例（ＴＳＴ９０）等指标。
睡眠的分期根据当前的判定标准分为睡眠１期、睡眠
２期、睡眠 ３期、睡眠 ４期和 ＲＥＭ期，总睡眠时间的
计算为前述各期的总和，睡眠各期占睡眠总时间的比

例表述为睡眠各期的睡眠时间百分比。睡眠分期采

用 ＲｅｃｈｔｓｈａｆｆｅｎａｎｄＫａｌｅｓ′法评定。
４．ＰＲＡ和 ＰＡＣ水平检测方法：所有纳入者在测

定 ＰＲＡ、ＰＡＣ前均停用血管紧张素转换酶抑制剂
（ＡＣＥＩ）、血管紧张素受体拮抗剂（ＡＲＢ）、双氢吡啶类
钙拮抗剂（ＣＣＢ）、β受体阻滞剂至少 ４周；利尿剂、盐
皮质激素受体拮抗剂至少 ６周。需要降压的患者给
予对 ＰＲＡ、ＰＡＣ检测影响较小的降压药物：维拉帕米
缓释片或甲磺酸多沙唑嗪片，二者单用或联用。所有

受试者于次日清晨起床后空腹，保持坐位至少

１５ｍｉｎ，于上午 ９：００时分别采集 ２管肘静脉血各 ５ｍｌ
送往新疆维吾尔自治区高血压研究所临床检测室检

查；采用放射免疫法测定坐位 ＰＡＣ、ＰＲＡ。
５．统计学方法：采用 ＳＰＳＳ２３．０统计学软件对数

据进行统计分析，计量资料以均数 ±标准差（ｘ±ｓ）或
中位数（四分位间距）［Ｍ（Ｑ）］形式表示，计数资料以
例数（百分比）［ｎ（％）］表示。所有资料进行分析之
前先进行正态性和方差齐性检验，若数据符合正态性

分布采用 ｔ检验，若数据不符合正态分布则采用秩和
检验，二分类资料比较采用 χ２检验。数据之间的相
关性分析采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析。综合评价 ＰＲＡ
与有相关意义指标的关系采用多元线性回归分析，以

Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
结　　果

１．两组间一般临床资料、ＰＲＡ和 ＰＡＣ的比较：与
非 ＯＳＡ组比较，ＯＳＡ组患者的年龄、ＢＭＩ、腹围、ＡＨＩ、
ＯＤＩ较高，氧饱和度较低（包括 ＭＳａＯ２、ＬＳａＯ２），差异
均有统计学意义（Ｐ＜０．０５），两组间的 ＰＲＡ和 ＰＡＣ
比较差异无统计学意义（表１）。

表 １　ＯＳＡ组和非 ＯＳＡ组两组间的一般临床资料的比较 ［ｘ±ｓ，Ｍ（Ｑ）］

组别（ｎ＝２９０） 年龄（岁） 收缩压（ｍｍＨｇΔ） 舒张压（ｍｍＨｇ） 病程（年） ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） 腹围（ｃｍ） 血钾（ｍｍｏｌ／Ｌ）
非 ＯＳＡ组（ｎ＝７０） ４２±７ １３９±１８ ９５±１５ ２（０．５，５．０） ２６．０±２．８ ９３±１３ ３．８４±０．３５
ＯＳＡ组（ｎ＝２２０） ４５±８ １４２±２１ ９７±１４ ２（０．５，６．０） ２８．６±３．７ １０１±１０　 ３．９０±０．３３
组别（ｎ＝２９０） ＰＲＡ［ｎｇ／（ｍｌ·ｈ）］ ＰＡＣ（ｎｇ／ｄｌ） ＡＨＩ（次／小时） ＭＳａＯ２（％） ＬＳａＯ２（％） ＯＤＩ３（次／小时）ＯＤＩ４（次／小时）

非 ＯＳＡ组（ｎ＝７０） １．００（０．３５，２．０７） １３．０（１０．１，１５．４） ２．０（０．８，２．９） ９４±１ ８７±３ １３±６ ５±３
ＯＳＡ组（ｎ＝２２０） １．０７（０．４０，２．２４） １２．０（９．１５，１５．７２） １８．６（１０．０，３９．０） 　９２±３ 　７５±１１ 　４９±２８ 　３７±２８

　　ＢＭＩ．体重指数；ＰＲＡ．血浆肾素活性；ＰＡＣ．血浆醛固酮浓度；ＡＨＩ．呼吸暂停低通气指数；ＭＳａＯ２．平均血氧饱和度；ＬＳａＯ２．最低血氧饱和度；

ＯＤＩ．氧减饱和度指数；与非 ＯＳＡ组比较，Ｐ＜０．０５；Δ１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ

　　２．５０岁以下高血压患者中两组间一般临床资
料、ＰＲＡ和 ＰＡＣ的比较：以往的研究显示，５０岁以上
高血压患者的 ＰＲＡ和 ＰＡＣ均下降，且 ＰＲＡ下降较
ＰＡＣ更明显［１３］

。因此，为排除年龄的潜在影响，笔者

进一步分析比较 ５０岁以下高血压患者在 ＯＳＡ（ｎ＝

１６１）与非 ＯＳＡ（ｎ＝６４）的一般临床资料，结果显示，
与非 ＯＳＡ组比较，ＯＳＡ组的舒张压、ＢＭＩ、腹围、ＡＨＩ
及 ＯＤＩ较高，氧饱和度 （包括 ＭＳａＯ２、ＬＳａＯ２）水平较
低（Ｐ＜０．０５），两组间的年龄、ＰＲＡ、ＰＡＣ及 ＡＲＲ比
较差异无统计学意义，详见表２。

表 ２　５０岁以下的非 ＯＳＡ组与 ＯＳＡ组的一般临床资料的比较［ｘ±ｓ，Ｍ（Ｑ）］

组别（ｎ＝２２５） 年龄（岁） 收缩压（ｍｍＨｇΔ） 舒张压（ｍｍＨｇ） 病程（年） ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） 腹围（ｃｍ） ＰＲＡ［ｎｇ／（ｍｌ·ｈ）］
非 ＯＳＡ（ｎ＝６４） ４０±６ １３９±１９ ９５±１６ ２．０（０．５，４．０） ２５．９±２．９ ９３±１３ １．３２（０．３７，２．２６）
ＯＳＡ（ｎ＝１６１） ４１±５ １４２±１９ ９９±１３ ２．０（０．４，５．０）　２９．０±３．７ １０１±１０ １．３３（０．５３，２．３５）

组别

（ｎ＝２２５）

ＰＡＣ

（ｎｇ／ｄｌ）

ＡＲＲ｛（ｎｇ／ｄｌ）／

［ｎｇ／（ｍｌ·ｈ）］｝

ＡＨＩ

（次／小时）

ＭＳａＯ２

（％）

ＬＳａＯ２

（％）

ＯＤＩ３

（次／小时）

ＯＤＩ４

（次／小时）
非 ＯＳＡ（ｎ＝６４） １３．７（１０．３，１５．５） １０．４（６．９，２７．８） ２．０（０．７，２．９） ９５±１ ８７±３ １２．８±６．３ ５．５±３．６
ＯＳＡ（ｎ＝１６１） １２．２（９．５，１６．６） ９．２（７．１，１７．９） ２１．２（９．８，４２．０） ９２±４ 　 ７５±１１ 　４９．９±２８．０ 　３８．０±２８．８

　　ＢＭＩ．体重指数；ＰＲＡ．血浆肾素活性；ＰＡＣ．血浆醛固酮浓度；ＡＲＲ．醛固酮／肾素活性比值；ＡＨＩ．呼吸暂停低通气指数；ＭＳａＯ２．平均血氧饱和

度；ＬＳａＯ２．最低血氧饱和度；ＯＤＩ．氧减指数；与非 ＯＳＡ组比较，Ｐ＜０．０５；Δ１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ

　　３．５０岁以下高血压患者合并不同程度 ＯＳＡ的一
般临床资料比较：进一步分析 ５０岁以下高血压患者

合并不同程度 ＯＳＡ（ｎ＝１６１）的临床资料：与轻度及
中度 ＯＳＡ比较，重度 ＯＳＡ患者的舒张压、ＢＭＩ均较
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高，重度 ＯＳＡ患者的腹围较轻度 ＯＳＡ患者显著增加
（Ｐ＜０．０５）。ＰＲＡ在轻、中、重度 ＯＳＡ患者中逐步递
增，在轻度与重度之间差异有统计学意义［１２４±
０９６ｎｇ／（ｍｌ·ｈ）ｖｓ１８２±１１８ｎｇ／（ｍｌ·ｈ），Ｐ＜
００５］，但在轻度与中度以及中度与重度之间比较，

差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。ＰＡＣ水平在重度
ＯＳＡ患者中明显高于轻度 ＯＳＡ（１５３±６７ｎｇ／ｄｌｖｓ
１２３±４３ｎｇ／ｄｌ，Ｐ＜００５）及中度 ＯＳＡ患者 （１５３±
６７ｎｇ／ｄｌｖｓ１２０±４５ｎｇ／ｄｌ，Ｐ＜００５），详见表３。

表 ３　不同程度 ＯＳＡ患者一般临床资料、实验室检查的比较

组别（ｎ＝１６１）
年龄

（岁）

收缩压

（ｍｍＨｇ）

舒张压

（ｍｍＨｇ）

病程

（年）

ＢＭＩ

（ｋｇ／ｍ２）

腹围

（ｃｍ）

血钾

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＰＲＡ

［ｎｇ／（ｍｌ·ｈ）］

ＰＡＣ

（ｎｇ／ｄｌ）

轻度 ＯＳＡ（ｎ＝６１） ４１±５ １４１±２１ 　９８±１３ ３．８±５．１ ２７．９±３．１ ９８±８ ３．８６±０．３３ １．２４±０．９６ １２．３±４．３

中度 ＯＳＡ（ｎ＝３９） ４２±６ １３８±１７ ９６±１４ ３．９±４．６ ２８．３±２．９ １０１±８　 ３．８７±０．３３ １．５０±１．１５ １２．０±４．５

重度 ＯＳＡ（ｎ＝６１） ４０±５ １４６±１７ １０３±１３ ３．８±４．３ ３０．５±４．１ １０５±１２ ３．９０±０．３８ １．８２±１．１８ １５．３±６．７

　　与重度 ＯＳＡ比较，Ｐ＜０．０５

　　４．５０岁以下高血压合并 ＯＳＡ患者基线及 ＰＳＧ
参数与 ＰＲＡ和 ＰＡＣ的 Ｓｐｅａｒｍａｎ相关性分析：与 ＰＲＡ
的相关性分析显示，年龄与 ＰＲＡ存在负相关（ｒ＝
－０．２６，Ｐ＝０．０１０），ＡＨＩ（ｒ＝０．２４，Ｐ＝０．００２）、
ＯＤＩ３（ｒ＝０．２４，Ｐ＝０．００２）、ＯＤＩ４（ｒ＝０．２４，Ｐ＝
０００２）均与 ＰＲＡ呈正相关。与 ＰＡＣ的相关性分析
显示，ＡＨＩ（ｒ＝０．２０，Ｐ＝０．０１１）、ＯＤＩ３（ｒ＝０．２２，

Ｐ＝０．００４）、ＯＤＩ４（ｒ＝０２０，Ｐ＝０．０１１）与 ＰＡＣ呈正
相关（表４）。

表 ４　基线及 ＰＳＧ参数与 ＰＲＡ、ＰＡＣ之间的

Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析

项目
ＰＲＡ ＰＡＣ

相关系数（ｒ） Ｐ 相关系数（ｒ） Ｐ

年龄 （岁） －０．２６ ０．０１０ －０．０６ ０．４８５

收缩压（ｍｍＨｇ） －０．０２ ０．８１８ －０．０９ ０．２３７

舒张压（ｍｍＨｇ） ０．１０ ０．２１１ －０．０６ ０．４３６

ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） ０．０７ ０．３９８ ０．０５ ０．５７１

腹围 （ｃｍ） ０．１３ ０．１１３ ０．０１ ０．９３９

ＡＨＩ（次／小时） ０．２４ ０．００２ ０．２０ ０．０１１

ＭＳａＯ２（％） －０．１７ ０．０３６ －０．１４ ０．０７０

ＬＳａＯ２（％） －０．１４ ０．０７８ －０．１１ ０．１６８

ＯＤＩ３（次／小时） ０．２４ ０．００２ ０．２２ ０．００４

ＯＤＩ４（次／小时） ０．２４ ０．００２ ０．２０ ０．０１１

　　５．５０岁以下高血压合并 ＯＳＡ患者 ＰＳＧ参数与
ＰＲＡ的多元线性回归分析：以 ＰＲＡ为因变量、有相关
意义的指标为自变量采用逐步进入的方法进行多元

线性回归分析，结果显示，年龄与 ＰＲＡ呈独立负相关
（β＝－０．０５１，Ｐ＝０．０１），与ＡＨＩ呈独立正相关（β＝
０．００９，Ｐ＝０．０１４），详见表５。

表 ５　ＰＳＧ参数与 ＰＲＡ的多元线性回归分析

指标 模型１（β１） 模型２（β２）
年龄 （岁） －０．０５７＃ －０．０５１＃

ＡＨＩ（次／小时） ＮＳ ０．００９

ＭＳａＯ２（％） ＮＳ ＮＳ
ＯＤＩ３（次／小时） ＮＳ ＮＳ
ＯＤＩ４（次／小时） ＮＳ ＮＳ

　　Ｐ＜０．０５，＃Ｐ＜０．０１；ＮＳ．无统计学意义

讨　　论
阻塞性睡眠呼吸暂停是一种独立于年龄、体重、

饮食和遗传等因素引起高血压发生、发展的重要危险

因素，也是较为常见的一种继发性高血压，而且与心

力衰竭、缺血性心脏病和脑血管病均有一定关

系
［５，１４］

。ＲＡＡＳ在血压的调控中起到了重要的作用，
其与心血管疾病包括高血压在内的关系已经被确

立
［１５］
。笔者单位研究表明，随着年龄的增加，ＰＲＡ和

ＰＡＣ的水平均下降，且与 ＰＡＣ比较，ＰＲＡ下降幅度较
大。但以往对高血压合并 ＯＳＡ患者的 ＰＲＡ、ＰＡＣ的
研究结果存在争议，因此，在排除年龄因素的干扰下，

进一步探讨 ＯＳＡ严重程度对高血压患者肾素及醛固
酮水平的影响。

本研究显示，在不同程度 ＯＳＡ患者的亚组分析
中，ＰＲＡ在轻中重度 ＯＳＡ患者中逐步递增，ＰＲＡ在重
度 ＯＳＡ患者中最高。Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析显示，高血
压合并 ＯＳＡ患者的年龄与 ＰＲＡ呈负相关，睡眠呼吸
暂停参数 ＡＨＩ、ＯＤＩ３、ＯＤＩ４ 均与 ＰＲＡ呈正相关，
ＭＳａＯ２与 ＰＲＡ呈负相关；多元性线性回归分析显示，
年龄及 ＡＨＩ与 ＰＲＡ的水平独立相关。在与 ＯＳＡ相
关的可能导致血压升高的几个因素中，间歇性夜间低

氧血症和部分睡眠不足是交感神经活性增加的重要

·４３·

　·论　　著· ＪＭｅｄＲｅｓ，Ｎｏｖ２０１９，Ｖｏｌ．４８Ｎｏ．１１　　



机制，而交感神经兴奋性增加在肾素释放和高血压中

起着关键作用。但以往研究显示，ＯＳＡ患者的 ＲＡＡＳ
的研究结果并不一致。Ｒａｆｆ等［１６］

在动物实验中研究

发现严重的高碳酸血症和低氧血症增加了 ＰＲＡ和
ＰＡＣ。同样，在一个连续纳入 ３２５例新诊断的高血压
患者的研究中，ＯＳＡ患者的 ＰＲＡ与 ＡＨＩ之间呈正相
关

［９］
。本研究与这些研究结果相一致。这些研究结

果均提示随着 ＯＳＡ的严重程度增加，其 ＲＡＡＳ活性
增加。然而，Ｍｕｒｒｏ等［１１］

却发现ＯＳＡ组的ＰＲＡ显著低
于健康对照组，由于其研究对象为 ＯＳＡ合并原发性醛
固酮增多症（ＰＡ），而 ＰＡ是由于肾上腺皮质自主分泌
过量醛固酮，导致体内潴钠排钾，血容量增多，肾素 －
血管紧张素系统活性受抑制的一种疾病，其主要表现

为高血压伴低血钾，在临床中常与 ＯＳＡ共存［１７］
。有研

究者认为这两种疾病之间存在双向关系，即ＰＡ患者高
醛固酮分泌引起钠水潴留，夜间液体重新分布引起上

气道咽周水肿，增加气道阻力进而加重 ＯＳＡ的严重程
度，而 ＯＳＡ患者反复夜间低氧可能激活肾素 －血管紧
张素系统，从而提高醛固酮水平，进一步升高血压

［１８］
。

另外，本研究还显示，与轻度及中度 ＯＳＡ患者比
较，重度ＯＳＡ患者的ＰＡＣ水平也明显升高，且相关分
析显示 ＡＨＩ、ＯＤＩ水平与 ＰＡＣ呈正相关。ＤｅＳｏｕｚａ
等

［１９］
研究表明，在难治性高血压患者中，在不受

ＢＭＩ、动态血压水平和螺内酯使用的影响下，ＯＳＡ严
重程度与 ＰＡＣ和 ２４ｈ尿醛固酮有关。Ｊｉｎ等［８］

最近

发表的一项纳入１３篇文献的 Ｍｅｔａ分析表明，在高血
压中 ＯＳＡ与较高的 ＡｎｇⅡ和醛固酮水平有关，ＯＳＡ
患者血压增高的原因至少部分是通过激活 ＲＡＡＳ活
性引起的。杨丽睿等

［２０］
的研究也证实了醛固酮水平

较高的难治性高血压患者通过醛固酮引起水钠潴留，

夜间液体重新分布引起上呼吸道狭窄及咽周水肿，增

加气道阻力进而加重 ＯＳＡ的严重程度。
综上所述，本研究显示，在５０岁以下高血压合并

ＯＳＡ患者中，ＰＲＡ、ＰＡＣ水平与 ＯＳＡ严重程度呈正相
关，并在重度ＯＳＡ患者中最高，提示ＯＳＡ可能通过反
复夜间低氧激活 ＲＡＡＳ，这可能在 ＯＳＡ患者血压升高
过程中起重要作用。由于本研究为横断面研究，尚不

能得出 ＯＳＡ与 ＲＡＡＳ之间的因果关系，仍需要开展
大规模、前瞻性、干预性研究来进一步证实。

参考文献

１　阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征诊治指南（基层版）写作组．
成人阻塞性睡眠呼吸暂停多学科诊疗指南［Ｊ］．中华医学杂志，
２０１８，９８（２４）：１９０２－１９１４

２　ＯｋｐａｌａＮ，ＷａｌｋｅｒＲ，ＨｏｓｎｉＡ．Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅｏｆｓｎｏｒｉｎｇａｎｄｓｌｅｅｐ－ｄｉｓ

ｏｒｄｅｒｅｄｂｒｅａｔｈｉｎｇａｍｏｎｇｍｉｌｉｔａｒｙｐｅｒｓｏｎｎｅｌ［Ｊ］．ＭｉｌＭｅｄ，２０１１，１７９
（５）：５６１－５６４

３　ＰｉｌａｋａｓｉｒｉＡ，ＭａｈａｋｉｔＰ．Ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｓｔｕｄｙｏｆｔｈｅｐｒｅｖａｌｅｎｃｅａｎｄｃｏ－
ｍｏｒｂｉｄｉｔｉｅｓｏｆｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａｉｎａｃｔｉｖｅ－ｄｕｔｙａｒｍｙｐｅｒｓｏｎｎｅｌ
ｉｎｔｈｅｔｈｒｅｅｓｏｕｔｈｅｒｎｍｏｓｔｐｒｏｖｉｎｃｅｓｏｆＴｈａｉｌａｎｄｕｓｉｎｇｑｕｅｓｔｉｏｎｎａｉｒｅ
ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ［Ｊ］．ＭｉｌｉｔａｒｙＭｅｄＲｅｓ，２０１８，５（１）：３９

４　ＭｏｒｉｎａｇａＹ，ＭａｔｓｕｍｕｒａＫ，ＫａｎｓｕｉＹ，ｅｔａｌ．Ｉｍｐａｃｔｏｆｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ
ｓｌｅｅｐａｐｎｅａｏｎｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅａｎｄｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｉｎＪａｐａ
ｎｅｓｅｍｅｎ：ａｃｒｏｓｓ－ｓｅｃｔｉｏｎａｌｓｔｕｄｙｉｎｗｏｒｋ－ｓｉｔｅｇｒｏｕｐ［Ｊ］．ＣｌｉｎＥｘｐ
Ｈｙｐｅｒｔｅｎ，２０１８，４０（１）：７３－７８

５　ＷａｎｇＬ，ＬｉＮ，ＹａｏＸ，ｅｔａｌ．Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆｓｅｃｏｎｄａｒｙｃａｕｓｅｓａｎｄｃｏｅｘ
ｉｓｔｉｎｇｄｉｓｅａｓｅｓｉｎｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅｐａｔｉｅｎｔｓ：ＯＳＡａｎｄＰＡａｒｅｔｈｅｃｏｍｍｏｎ
ｃａｕｓｅｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ［Ｊ］．ＢｉｏｍｅｄＲｅｓＩｎｔ，２０１７，
２０１７：８２９５０１０

６　陆再英，钟南山．内科学［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，２００８：１３５
７　梁瑞玲，任寿安．阻塞性睡眠呼吸暂停合并高血压发病机制研究
进展［Ｊ］．中华高血压杂志，２０１８，２６（３）：２８８－２９１

８　ＳｖａｔｉｋｏｖａＡ，ＯｌｓｏｎＬＪ，ＷｏｌｋＲ，ｅｔａｌ．Ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａａｎｄ
ａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅ［Ｊ］．Ｓｌｅｅｐ，２００９，３２（１２）：１５８９－１５９２

９　ＢａｒｃｅｌóＡ，ＰｉéｒｏｌａＪ，ＥｓｑｕｉｎａｓＣ，ｅｔａｌ．Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎａｌｄｏ
ｓｔｅｒｏｎｅａｎｄｔｈｅｍｅｔａｂｏｌｉｃｓｙｎｄｒｏｍｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐ
ａｐｎｅａｈｙｐｏｐｎｅａｓｙｎｄｒｏｍｅ：ｅｆｆｅｃｔｏｆｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｐｏｓｉｔｉｖｅａｉｒｗａｙｐｒｅｓ
ｓｕｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１４，９（１）：ｅ８４３６２

１０　ＤｉＭｕｒｒｏＡ，ＰｅｔｒａｍａｌａＬ，ＣｏｔｅｓｔａＤ，ｅｔａｌ．Ｒｅｎｉｎ－ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎ－ａｌ
ｄｏｓｔｅｒｏｎｅｓｙｓｔｅｍｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｌｅｅｐａｐｎｏｅａ：ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅｏｆｐｒｉｍａｒｙ
ａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｉｓｍ［Ｊ］．ＪＲｅｎｉｎ－Ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎ－ＡｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅＳｙｓ，２０１０，１１
（３）：１６５－１７２

１１　ＪｉｎＺＮ．Ｍｅｔａ－ａｎａｌｙｓｉｓｏｆｅｆｆｅｃｔｓｏｆｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａｏｎｔｈｅｒｅ
ｎｉｎ－ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎ－ａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅｓｙｓｔｅｍ［Ｊ］．ＪＧｅｒｉａｔｒＣａｒｄｉｏｌ，２０１６，
１３（４）：３３３－３４３

１２　何权
!

．阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征诊治指南（基层版）
［Ｊ］．中国呼吸与危重监护杂志，２０１５，１４（４）：３９８－４０５

１３　ＬｕｏＱ，ＬｉＮＦ，ＹａｏＸＧ，ｅｔａｌ．Ｐｏｔｅｎｔｉａｌｅｆｆｅｃｔｓｏｆａｇｅｏｎｓｃｒｅｅｎｉｎｇ
ｆｏｒｐｒｉｍａｒｙａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｉｓｍ［Ｊ］．ＪＨｕｍＨｙｐｅｒｔｅｎ，２０１６，３０（１）：５３－
６１

１４　ＰｈｉｌｌｉｐｓＣＬ，ＣｉｓｔｕｌｌｉＰＡ．Ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａａｎｄｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ：
ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ，ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｅｆｆｅｃｔｓ［Ｊ］．ＭｉｎｅｒｖａＭｅｄ，
２００６，９７（４）：２９９－３１２

１５　ＳｔｒａｕｓｓＭＨ．Ｒｅｎｉｎ－ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎｓｙｓｔｅｍａｎｄｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｒｉｓｋ［Ｊ］．
Ｌａｎｃｅｔ，２００７，３７０（９５８１）：２３－２４

１６　ＲａｆｆＨ，ＲｏａｒｔｙＴＰ．Ｒｅｎｉｎ，ＡＣＴＨ，ａｎｄａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅｄｕｒｉｎｇａｃｕｔｅｈｙ
ｐｅｒｃａｐｎｉａａｎｄｈｙｐｏｘｉａｉｎｃｏｎｓｃｉｏｕｓｒａｔｓ［Ｊ］．ＡｍＪＰｈｙｓｉｏｌ，１９８８，２５４
（３Ｐｔ２）：Ｒ４３１－４３５

１７　ＦｕｎｄｅｒＪＷ，ＣａｒｅｙＲＭ，ＭａｎｔｅｒｏＦ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆｐｒｉｍａｒｙ
ａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｉｓｍ：ｃａｓｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎ，ｄｉａｇｎｏｓｉｓ，ａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔ：ａｎｅｎｄｏｃｒｉｎｅ
ｓｏｃｉｅｔｙｃｌｉｎｉｃａｌｐｒａｃｔｉｃｅｇｕｉｄｅｌｉｎｅ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌＭｅｔａｂ，
２０１６，１０１（５）：１８８９－１９１６

１８　ＰｒｅｊｂｉｓｚＡ，Ｋｏｏｄｚｉｅｊｃｚｙｋ－ＫｒｕｋＳ，ＬｅｎｄｅｒｓＪＷＭ．Ｐｒｉｍａｒｙａｌｄｏｓｔｅ
ｒｏｎｉｓｍａｎｄｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａ：ｉｓｔｈｉｓａｂｉｄｉｒｅｃｔｉｏｎａｌｒｅｌａｔｉｏｎ
ｓｈｉｐ？［Ｊ］．ＨｏｒｍＭｅｔａｂＲｅｓ，２０１７，４９（１２）：９６９－９７６

１９　ＤｅＳｏｕｚａＦ，ＭｕｘｆｅｌｄｔＥＳ，ＭａｒｇａｌｌｏＶ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓ
ｐｏｓｉｔｉｖｅａｉｒｗａｙｐｒｅｓｓｕｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｎａｌｄｏｓｔｅｒｏｎｅｅｘｃｒｅｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｏｅａａｎｄｒｅｓｉｓｔａｎｔｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ：ａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ
ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＪＨｙｐｅｒｔｅｎｓ，２０１７，３５（４）：８３７－８４４

２０　杨丽睿，孙腾，张慧敏，等．难治性高血压患者阻塞性睡眠呼吸
暂停综合征与醛固酮水平的相关性［Ｊ］．中华高血压杂志，２０１３，
２１（１１）：１０２８－１０３２ （收稿日期：２０１９－０４－０３）

（修回日期：２０１９－０４－０７）

·５３·

　　医学研究杂志　２０１９年 １１月　第 ４８卷　第 １１期 ·论　　著·　


