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摘 　 要 　 主动脉夹层是一种较少见的严重心血管急症,尤其是 Stanford A 型主动脉夹层患者通常预后较差,目前外科手术是

其主要治疗方法,但手术创伤范围大,过程复杂,围手术期病死率高,术后神经系统、呼吸系统损害以及急性肾功能损伤会影响手

术治疗效果。 近年来已经认识到主动脉夹层与阻塞性睡眠呼吸暂停( obstructive sleep apnea, OSA)的发生、发展关系密切。 本文

简述了 OSA 与主动脉夹层共病的流行病学研究结果,并讨论了 OSA 促进主动脉夹层发生、发展的机制,在此基础上探讨从治疗

OSA 入手进一步提高主动脉夹层治疗水平的策略。
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　 　 主动脉夹层动脉瘤又称主动脉夹层( aortic dis-
section, AD),是指主动脉腔内的血液通过内膜破口

进入动脉壁中层进而剥离动脉内膜与中层,形成假腔

和血肿,从而引发一系列临床症状。
一、AD 的流行病学及病死率

AD 是一种少见但不罕见的严重心血管急症,近
年来随着诊断和认知水平的提高,其发生率呈逐年升

高的趋势。 根据 2011 年中国健康保健数据可知,中
国大陆地区急性 AD 发生率为 2. 8 / 100 万 [1] 。 急性

AD 病死率很高,有文献报道,AD 患者从出现症状

起,如不及时给予治疗,24 ~ 48h 内每过 1h 病死率增

加 1% ~ 2% ,24h 时为 33% ,48h 时为 50% ,1 周时达

70% ~ 75% ,3 个月时可达 90% [2 ~ 6] 。
二、AD 的病因和发病机制

AD 的病因和发病机制涉及性别、年龄、主动脉

扩张、动脉粥样硬化、高血压、吸烟、主动脉炎、妊娠、
创伤、药物使用、遗传因素等。

三、AD 的临床分型

最早的分型为 DeBakey 分型:Ⅰ型:起自升主动

脉扩展到弓部、降主动脉,累及或不累及腹主动脉;Ⅱ
型:起自升主动脉,但仅局限于此;Ⅲ型:起自胸部降

主动脉,并仅局限于此水平为ⅢA,或进一步扩展到

腹主动脉为ⅢB。
目前最常应用的分型为 Stanford 分型:A 型:不

论起始部位如何,夹层仅位于升主动脉;B 型:起始于

降主动脉。 据急性主动脉夹层国际注册数据库( In-
ternational Registry of Acute Aortic Dissection, IRAD)
报告,65% 的内膜撕裂发生于升主动脉,10% 发生于

升主动脉弓,20% 发生于降主动脉,5% 发生于腹主动

脉,即 95% 发生于胸腔内的大动脉 [5] 。
四、AD 的治疗原则及其疗效评价

国外对于 AD 的治疗已建立多中心协作临床研

究体系,并且制定了 AD 临床诊断及治疗指南 [6] 。 其

治疗措施包括药物治疗、血管内支架治疗和外科手术

治疗。 药物治疗适用于慢性病变或 B 型 AD 和应急

治疗,单纯血管内支架治疗主要用于简单病变,而复

杂的累及主动脉瓣或升主动脉的 AD 患者的主要治

疗手段是外科手术。
Stanford A 型 AD 病死率很高,预后极差,一经确

诊,外科手术则是主要治疗方法。 但手术创伤范围
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大,过程复杂,术中需要深低温停循环,围手术期并发

症多,而且多为危重,术后病死率较高 [7] 。 近年来,
由于外科手术、麻醉和体外循环技术的改进以及监测

水平和术后管理水平的提高,Stanford A 型 AD 手术

病死率明显下降 [8,9] 。 但是术后神经、呼吸系统损害

及急性肾功能损伤等并发症直接影响到整体治疗效

果,不仅患者滞留在重症监护室( intensive care unit,
ICU)的时间长,远期预后也不理想。 A 型患者术后

低氧血症发生率较高,对机体影响较大。 据报道,围
手术期患者病死率高达 25% 。 术后患者急性肾功能

损伤发生率高达 30% ,严重者需行透析治疗,ICU 治

疗时间长,而且远期生存率较低 [10] ,此外,神经系统

并发症高达 18% [11,12] 。 胸、腹腔主动脉置换术后的

重要临床并发症是截瘫和轻瘫,严重影响 AD 患者生

活质量和预后 [13] 。 据报道,Stanford A 型 AD 一期全

主动脉替换手术术后病死率为 14. 7% [14] 。 AD 患者

常同时合并高血压病,而且多数比较年轻,术后如果

血压控制不佳,就会导致胸、腹主动脉残余夹层逐渐

扩张,向下延伸形成胸腹主动脉瘤,需要二期手术进

行全胸腹主动脉替换 [15] 。
五、阻塞性睡眠呼吸暂停与 AD
Sampol 等 [16] 于 2003 年首次发现 AD 患者中阻

塞性睡眠呼吸暂停( obstructive sleep apnea, OSA)的

患病率更高,从而提出 OSA 与 AD 的发生、发展可能

有关。 此后,不断有文献报道 OSA 与 AD 的发病关系

密切。 Sampol 等 [16] 选择了年龄、性别、体重指数匹配

的高 血 压 患 者 为 对 照 组, 发 现 19 例 AD 患 者 中

41. 6% 合并重度 OSA,显著高于对照组(20. 8% ),AD
患者的睡眠呼吸暂停低通气指数( apnea hypopnea in-
dex, AHI)显著高于对照组(28 ± 30 次 / 时 vs 11 ± 10
次 / 时,P = 0. 032)。 Zames 等 [17] 在一项调查研究中

发现,急性 AD 患者中 62. 4% 合并 OSA,其患病率显

著高于一般人群,他们的平均 AHI 为 22. 0 ± 7. 5
次 / 时。 Naito 等 [18] 选取了 29 例 AD 患者及 59 例严

重打鼾对照者,发现 AD 患者 3% 慢氧饱和度下降指

数明显高于对照组,认为可能与间歇性低氧有关。
Yanagi 等 [19] 报道了 95 例 AD 患者中 OSA 的发生率

为 12. 6% ,并发现 AD 合并 OSA 者多为年轻肥胖者,
同时合并高血压。 张学民等 [20] 通过 Berlin 问卷调查

分析发现,AD 患者中 OSA 的发生率较高,可能与 AD
的发病相关。 其后他们又对比研究了 82 例 Stanford
B 型 AD 及无主动脉疾病病史的 OSA 高危人群。 结

果显示,Stanford B 型 AD 患者中 SA 的发生率(81. 7% )

显著高于对照组 ( 67. 2% ),同时发现 AD 患者的

AHI、4% 慢氧饱和度下降指数显著高于对照组,进一

步证实 AD 的发生与 OSA 相关 [21] 。
六、OSA 对 AD 发生及预后的影响

研究发现,马方综合征患者合并 OSA 时更容易

发生 AD 破裂需要手术或者导致死亡的严重事件,同
时研究也显示,合并 OSA 的患者发生急性 AD 的更年

轻 [19] 。 Delsart 等 [22] 研究了 71 例急性 AD 患者中

81. 7% 存在 OSA,其中 43. 6% 为重度 OSA。 随访研

究发现,重度 OSA 患者发生降主动脉假腔扩张的比

例更高。 另一项研究发现,151 例 Stanford B 型 AD
患者中 OSA 的发生率为 66. 2% ,认为 OSA 与 AD 患

者的假腔血栓形成有关,而且提示 OSA 是 Stanford B
型 AD 患者预后不良的独立危险因素 [23] 。 Serizawa
等 [24] 研究指出,反复发生 OSA 对主动脉壁机械应力

的损伤可影响胸主动脉瘤的大小,是独立于高血压的

重要危险因素。
AD 是一种致命性的心血管急危重症,而 OSA 是

一个新近才引起人们重视的疾病。 近年来,随着医学

界对两种疾病研究的不断深入,有研究者提出 OSA
可能是 AD 发病的独立危险因素 [25] 。 Kohler 等 [26] 研

究认为,OSA 是升主动脉直径增宽的独立危险因素

之一。
七、OSA 促进 AD 发生、发展的可能机制

1. 胸腔内负压增大及波动:有报道 OSA 患者呼

吸暂停后再用力吸气时平均胸膜腔内负压为 - 53. 6 ±
2. 9cmH2O,最大可达 - 147. 4cmH2O

[27] 。 而健康受

试者吸气时胸膜腔内负压水平只有 - 8 ~ - 5cmH2O,
两者相差悬殊。 更重要的是,OSA 患者在一个昼夜

睡眠过程中胸膜腔内压会反复产生巨大的波动和震

荡。 胸膜腔内的这种巨大负压所形成的外向牵引力

与主动脉管腔内压力升高共同作用,迫使主动脉管壁

向外扩张,同时对血管壁产生的这种病理性剪切力的

增加可破坏管壁正常结构,促使 AD 形成。 据报道,
患者发生 OSA 事件时产生的促使主动脉向外扩张的

压力中位数可高达 22. 12cmH2O
[28] 。 Baguet 等 [29] 已

经证实上述因素均可能参与 AD 致病。
2. 交感神经兴奋性升高:OSA 患者睡眠过程中反

复发生低氧血症和睡眠过程中不断产生的呼吸事件

并伴发觉醒和微觉醒也可引起交感神经兴奋。 交感

神经兴奋升高必然可引起儿茶酚胺释放增多、动脉血

管收缩和血管内皮功能障碍,以上各种因素均可引起

血压升高。 长期重度血压升高可导致主动脉营养血
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管痉挛、血管平滑肌缺血、变性、坏死、弹力纤维断裂、
胶原沉积和内膜破裂等病理改变,血压骤然升高则是

急性 AD 的主要诱因。 有文献报道,OSA 与高血压相

关,30% ~ 50% 的 OSA 患者合并高血压。 既往研究

已证实,高血压是 AD 发生、发展最常见的危险因素,
高达 70% 的 AD 患者合并高血压 [30, 31] 。

3. 慢性间歇性低氧:研究发现,AD 组患者中 3%
慢氧饱和度下降指数显著高于对照组,因而认为慢性

间歇性低氧是 AD 发生的独立危险因素。 间歇性低

氧可导致活性氧簇激活、黏附分子高表达,NO 活性

降低、血管内皮炎性反应增强,低氧还可以导致脂质

氧化以及血管平滑肌细胞增殖,综合作用引起动脉粥

样硬化,慢性间歇性低氧还可导致血压升高,因此慢

性间歇低氧在 OSA 导致 AD 的作用可能是通过动脉

粥样硬化及高血压共同作用的结果。
八、OSA 与 AD 共病的治疗策略

OSA 与 AD 的发病关系密切,这可能给 AD 和

OSA 共病的治疗带来有益的启示。 Cistulli 等 [32] 于

1997 年曾报道,对于合并 OSA 的马方综合征患者进

行持续气道正压( continuous positive airway pressure,
CPAP)通气治疗可能会改善其预后。 Cistulli 等 [32] 研

究证实了 CPAP 通气治疗对主动脉病变具有确切的

治疗作用。 CPAP 治疗可有效降低高血压患者的血

压水平,尤其是难治性高血压,此外还可预防动脉粥

样硬化形成 [33] 。
总之,OSA 与 AD 的发生、发展关系密切,而 OSA

又是引起高血压及动脉粥样硬化的常见原因,而后两

者正是 AD 发生、发展最重要的病理基础。 今后仍需

要大规模、多中心的临床研究来证实这两种疾病的相

关性。 尽管已有文献证实 CPAP 治疗可阻止主动脉

病变的进展,但是至今尚无针对 OSA 合并 AD 患者进

行 CPAP 治疗的临床研究 [22] 。 目前有关 OSA 与 AD
发生、发展问题鲜见流行病学研究。 OSA 是否会影

响 AD 的预后,CPAP 治疗是否可以减少 AD 发生和

改善其预后均需要进一步验证。
九、展 　 　 望

从前文中可以看出,AD 患者中同时存在 OSA 的

比例为 12. 6% ~ 81. 7% ,可以肯定地说,由于人们对

于 OSA 并不是很了解,而且本病的诊断需要比较复

杂的检测技术,因而 AD 患者中 OSA 的患病率可能会

比目前报道的数据更高。
目前鲜见关于 OSA 患者 AD 发生率的大样本研

究报道。 按照疾病发生机制推测 OSA 患者中可能会

有一定比例的 AD 发生。 那么,人们自然会提出一个

问题,AD 与 OSA 之间的关系到底如何? 据推测,两
者之间的关系可能有以下 3 种:①AD 发生在先,由
AD 引起 OSA;②OSA 在先,由 OSA 引起或加重 AD;
③两者同时发病。

本文前面已经谈到 AD 的发病危险因素包括性

别(男性多于女性)、年龄增加主动脉扩张及主动脉

炎、高血压、动脉粥样硬化、糖尿病、吸烟、妊娠、创伤、
药物及遗传因素(先天性血管缺陷)。 而 OSA 的高危

因素为男性、年龄增加、肥胖、颌面部畸形 (下颌后

缩、小颌畸形)、鼻甲肥大、鼻中隔偏曲、Ⅱ度以上扁

桃体肿大、悬雍垂肥大、腺样体增生、舌体肥大等。
OSA 可以引起或加重高血压、动脉粥样硬化、冠心

病、恶性心律失常、慢性充血性心力衰竭、2 型糖尿病

及胰岛素抵抗和脑血管病等。 结合这两种疾病的高

危因素及同时存在的合并症,可进行以下的分析和推

测:由于这两种疾病均为慢性病,很难准确地判断两

者是否同时发病。 但是根据发病危险因素分析,由
AD 引起 OSA 的可能性较小,相反,更可能是由 OSA
引发 AD。 因为引发 AD 的多种危险因素(男性、年龄

增加、吸烟)同时也是引发 OSA 的高危因素,或 OSA
的合并症(如高血压、动脉粥样硬化、2 型糖尿病)。
其中最重要的是目前已明确高血压患者中 30% ~
50% 合并 OSA,难治性高血压患者中 85% 同时患有

OSA,而 AD 患者中高血压发生率高达 70% ~ 85% 。
OSA 患者和 AD 患者中动脉粥样硬化的发生率

均较高,然而长期以来人们并没有认识到胸腔内负压

夜间的反复大幅度波动在 AD 发病中的重要作用。
前已述及在夜间睡眠过程中患者反复发生睡眠呼吸

暂停其后重复呼吸时为了抵抗已经关闭的上气道,人
体需要用很大的力量启动吸气肌,从而产生一个很大

的胸腔内负压 ( - 80 ~ - 60cmH2O),这样一个巨大

的胸内负压必然会对心脏各房室,大动脉血管产生巨

大的向外牵引力和扩张力。 特别是应该强调的是,患
者在一个夜间内会发生数十次,甚至上百次地向外撕

扯和牵引,这对大动脉无疑是一种巨大的损伤。 同

时,由于 OSA 患者多伴有不同程度的高血压,而且多

发生于夜间到清晨,尤其是呼吸暂停期间收缩压和舒

张压会发生一过性急剧升高,而且幅度较大,这种血

管内的压力变化必然会增加主动脉向外扩张的作用,
而目前大家已公认高血压是形成 AD 的重要条件,这
样主动脉血管处于内外夹攻之中,血流动力学不断发

生急剧的变化。 此外,OSA 患者常同时合并动脉粥
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样硬化,血管很容易发生退行性变,因而容易破损,这
样在内扩外拉综合作用下,血流很容易冲破主动脉内

壁细胞层形成 AD,并且可以不断向下延伸。
综上所述,AD 的主要发生机制就是主动脉系统

内压力升高而且反复波动,包括收缩压和舒张压,这
属于血管内因素,而胸腔外的负压为造成动脉血管向

外扩张牵拉撕裂的重要因素。 同时主动脉又常常处

于粥样硬化状态,缺乏正常的弹性和完整性,血管内

膜极易被血流冲破,从而形成 AD,在这个过程中胸内

负压的作用尤为重要,据 IRAD 报道,AD 患者中血管

内膜撕裂发生于升主动的占 65% ,发生于主动脉弓

的占 10% ,发生于降主动脉的占 20% ,只有 5% 发生

于腹主动脉,这也就是说,AD 发生于胸腔内主动脉占

95% ,其实腹主动脉同样也会发生血压升高和粥样硬

化,为什么绝大多数 AD 发生于胸腔内的大动脉呢?
笔者认为与 AD 发生过程中胸内负压的作用相关。

AD 是一种大血管急症,自然病死率无论是短期

(24 ~ 48h)、中期(1 ~ 2 个月)或后期病死率都是很

高的,而且目前治疗手段还只能是心血管外科手术,
手术创伤范围大,过程复杂。 尽管近年来,胸外科手

术、麻醉、体外循环技术不断进步,术后监护水平逐年

提高,但围手术期病死率仍高达 25% ,而且术后呼吸

系统、神经系统、急性肾损伤等并发症严重影响到患

者的近期生存率。 此外,部分患者还要进行二期手

术,目前的手术治疗并不能从根本上解决 AD 发病诱

因,只能暂时减轻症状及改善血流动力学指标。 因

此,必须寻找更好的办法,从根本上解决 AD 的发病

问题。 从上面的分析中可以看出,OSA 很可能是 AD
发病的上游因素和根本原因。 若如此,如果从 OSA
着手治疗 AD 可能是提高 AD 治疗成功率、改善其生

命质量的最佳办法。 所以建议心血管外科医生应当

与呼吸科医生联手,术前对于全部 AD 患者进行 OSA
筛查,如果确定患有 OSA,情况允许时应当首先治疗

OSA,包括体位疗法和 CPAP 治疗。 如果情况不允

许,即使先行外科手术治疗,术后监测如果证明患者

存在 OSA,也应进行必要的治疗。 这样可以降低术后

复发率,避免二期手术。 总之,我们完全有理由相信,
从 OSA 入手很可能使 AD 的治疗发生一个很大的甚

至是根本性的改观。
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