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超敏 Ｃ反应蛋白和胰岛素敏感指数在儿童
阻塞性睡眠呼吸暂停综合征中的变化
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　　［摘　要］　目的　探讨阻塞性睡眠呼吸暂停综合征（ＯＳＡＨＳ）患儿超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）和胰岛素敏感指
数（ＩＳＩ）的变化。方法　５１例患儿分为 ＯＳＡＨＳ组（２９例）和原发性鼾症（ＰＳ）组（２２例）。均实施多导睡眠监测仪
（ＰＳＧ）检测，分别测体重指数（ＢＭＩ）、ｈｓＣＲＰ、血脂、空腹血糖（ＦＰＧ）、空腹胰岛素（ＩＮＳ），计算 ＩＳＩ。结果　与 ＰＳ组
比较，ＯＳＡＨＳ组的呼吸暂停通气指数（ＡＨＩ）增高（１３．２±９．２ｖｓ１．２±１．１，Ｐ＜０．０５）；ＯＳＡＨＳ组的最低血氧饱和度
（ＬＳａＯ２）低于 ＰＳ患儿［（７８．５±５．４）％ ｖｓ（８７．４±３．７）％，Ｐ＜０．０５］；ＯＳＡＨＳ组的 ｈｓＣＲＰ高于 ＰＳ组（２．８±
２．７ｍｇ／Ｌｖｓ０．６±０．９ｍｇ／Ｌ，Ｐ＜０．０５）；ＯＳＡＨＳ组的ＩＳＩ、血脂与 ＰＳ组的差异无统计学意义。ＯＳＡＨＳ组的 ｈｓＣＲＰ
与ＬＳａＯ２呈负相关 （ｒ＝－０．５３１，Ｐ＜０．０５）。结论　 ＯＳＡＨＳ患儿ｈｓＣＲＰ水平增高，可能与日后心血管疾病的发生
相关，应早期给予干预。 ［中国当代儿科杂志，２０１１，１３（３）：２０８－２１１］
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ｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａｈｙｐｏｐｎｅａｓｙｎｄｒｏｍｅ（ＯＳＡＨＳ）．Ｍｅｔｈｏｄｓ　ＴｗｅｎｔｙｎｉｎｅｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈＯＳＡＨＳａｎｄ
２２ｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｐｒｉｍａｒｙｓｎｏｒｉｎｇ（ＰＳ）ｗｅｒｅｅｎｒｏｌｌｅｄ．Ｐｏｌｙｓｏｍｎｏｇｒａｐｈｙｗａｓｐｅｒｆｏｒｍｅｄ．Ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ（ＢＭＩ），ｈｓＣＲＰ，
ｓｅｒｕｍｌｉｐｉｄｓ，ｆａｓｔｉｎｇｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ（ＦＰＧ），ａｎｄｉｎｓｕｌｉｎ（ＩＮＳ）ｗｅｒｅｍｅａｓｕｒｅｄ．ＩＳＩｗａｓｃａｌｃｕｌａｔｅｄ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｔｈｅａｐｎｅａ
ｈｙｐｏｐｎｅａｉｎｄｅｘ（ＡＨＩ）ｉｎｔｈｅＯＳＡＨＳｇｒｏｕｐｗａｓｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅＰＳｇｒｏｕｐ（１３．２±９．２ｖｓ１．２±１．１；Ｐ＜０．０５）．
Ｔｈｅｌｏｗｅｓｔｏｘｙｇｅｎｓａｔｕｒａｔｉｏｎ（ＬＳａＯ２）ｉｎｔｈｅＯＳＡＨＳｇｒｏｕｐｗａｓｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅＰＳｇｒｏｕｐ［（７８．５±５．４）％ ｖｓ
（８７．４±３．７）％；Ｐ＜０．０５］．ＴｈｅｖａｌｕｅｓｏｆｈｓＣＲＰｉｎｔｈｅＯＳＡＨＳｇｒｏｕｐｗａｓｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅＰＳｇｒｏｕｐ（２．８±
２．７ｍｇ／Ｌｖｓ０．６±０．９ｍｇ／Ｌ；Ｐ＜０．０５）．ＴｈｅｒｅｗｅｒｅｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｉｎｔｈｅＩＳＩａｎｄｓｅｒｕｍｌｉｐｉｄｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ
ｔｗｏｇｒｏｕｐｓ．ＴｈｅｈｓＣＲＰｌｅｖｅｌｗａｓｎｅｇａｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈＬＳａＯ２ｉｎｔｈｅＯＳＡＨＳｇｒｏｕｐ（ｒ＝－０．５３１，Ｐ＜０．０５）．
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　ＴｈｅｈｓＣＲＰｌｅｖｅｌｉｎｃｒｅａｓｅｓｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈＯＳＡＨＳ．ＴｈｅｉｎｃｒｅａｓｅｄｈｓＣＲＰｌｅｖｅｌｍｉｇｈｔｂｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈａｎ
ｉｎｃｒｅａｓｅｄｒｉｓｋｏｆｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅｓ． ［ＣｈｉｎＪＣｏｎｔｅｍｐＰｅｄｉａｔｒ，２０１１，１３（３）：２０８－２１１］
　　Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：　Ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａｈｙｐｏｐｎｅａｓｙｎｄｒｏｍｅ；ＨｉｇｈｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙＣＲＰ；Ｉｎｓｕｌｉｎｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｉｎｄｅｘ；Ｃｈｉｌｄ

　　儿童阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征（ｏｂ
ｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａｈｙｐｏｐｎｅａｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＯＳＡＨＳ）是
指睡眠过程中频繁的部分或全部上气道阻塞扰乱睡

眠过程中的正常通气和睡眠结构而引起的一系列病

理生理变化。原发性鼾症是指不伴有阻塞性呼吸暂

停、睡眠中频繁觉醒或气体交换异常的打鼾。美国

儿童 ＯＳＡＨＳ患病率大约为 ２％，而习惯性打鼾为
７％ ～９％［１］。我国儿童睡眠障碍总发生率为

２７．１１％，其中睡眠中鼾症频繁的发生率为 ５．７％，
睡眠呼吸暂停为０．４％，阻塞性呼吸暂停的男女比
例在儿童期大约为１∶１，青春期这一比例开始上升，
到成年期达到２∶１，甚至更高［２］。ＯＳＡＨＳ的病理生

·８０２·
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理学特点是反复发作的低氧血症和高碳酸血症，由

此导致神经体液的一系列改变。可引起组织器官缺

血、缺氧，导致多器官功能损害，特别是心、肺、脑血

管损害，出现儿童高血压、肺动脉高压、肺心病、夜间

心律失常、充血性心力衰竭等［３６］，其中对心脑血管

的影响尤其引人注意。大量研究证实 ＯＳＡＨＳ儿童
心血管的并发症和异常行为增加［７８］，其中高血压和

动脉粥样硬化发生的增高被认为是交感神经系统活

性增强及血管内皮细胞受损的缘故［９］。ＣＲＰ在疾
病的发展过程中起了炎症介质的作用，导致了微血

管炎症的发生，细胞炎性因子可导致胰岛素抵抗的

发生，但ＣＲＰ、胰岛素抵抗与 ＯＳＡＨＳ的关系在儿童
中的研究不多。本研究以原发性鼾症患儿为对照，

主要评价ＯＳＡＨＳ患儿中超敏 Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）
和胰岛素敏感指数（ＩＳＩ）的变化及意义。

１　资料与方法

１．１　一般资料
２００７年６月至２００９年１２月因打鼾、睡眠呼吸

异常的门诊及住院患儿５１例，经询问病史，体格检
查，测量身高和体重，同时计算体重指数（ｂｏｄｙｍａｓｓ
ｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ），排除了心血管系统、呼吸系统、泌尿系
统、内分泌、代谢性疾病以及神经肌肉疾病。根据

２００６年全国阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征专
题学术会议制订的《儿童 ＯＳＡＨＳ的诊治指南（草
案）》将５１例患儿分为 ＯＳＡＨＳ组（轻度、重度）和原
发性鼾症组（对照组）。ＯＳＡＨＳ组２９例，男２０例，
女９例，年龄６．７±３．９岁；其中轻度 ＯＳＡＨＳ１５例
（５１％），中度１０例（３５％），重度４例（１４％）。对照
组２２例，男１５例，女７例，年龄６．５±２．５岁。该研
究获得家长知情同意。

１．２　诊断标准
１．２．１　儿童ＯＳＡＨＳ　　诊断标准依据２００６年《儿
童ＯＳＡＨＳ的诊治指南（草案）》并参考国内外其他
文献，即：睡眠过程中口鼻气流量较基础水平降低

５０％以上，持续时间≥ ６ｓ，伴血氧饱和度下降
≥ ４％为低通气；口鼻气流停止≥６ｓ为呼吸暂停；以
呼吸暂停指数（ＡＩ）≥１次／ｈ或呼吸暂停低通气指数
（ＡＨＩ）≥５次／ｈ，伴最低血氧饱和度（ＬＳａＯ２）≤９２％
作为儿童ＯＳＡＨＳ的诊断标准。按ＡＨＩ将ＯＳＡＨＳ组
又分为轻度组（５次／ｈ≤ＡＨＩ＜１０次／ｈ）、中度组
（１０次／ｈ≤ＡＨＩ＜２０次／ｈ）、重度组（ＡＨＩ≥２０次／ｈ）。
１．２．２　原发性鼾症　　诊断标准依据２００６年《儿
童ＯＳＡＨＳ的诊治指南（草案）》：（１）睡眠时打鼾；

（２）无打鼾引起的白天症状或睡眠紊乱；（３）多导睡
眠仪监测表现为：①经常在睡眠中有长时间的打鼾；
②睡眠期间无觉醒、睡眠不受干扰、血氧饱和度和二
氧化碳分压在正常范围；③表现为该年龄正常的睡
眠形式；④表现为该年龄正常的睡眠中呼吸形式；⑤
不符合其他睡眠障碍性疾病的诊断标准。

１．３　研究方法
１．３．１　多导睡眠仪监测　　患儿在完全熟悉睡眠
监测室环境后，于夜间采用澳大利亚 ＣＯＭＰＵＭ
ＥＤＩＣＳ公司Ｅ系列多导睡眠监测仪进行监测。监
测从当晚就寝至次日早晨觉醒连续检查至少７ｈ。
检测项目包括口鼻气流、胸腹运动、ＳａＯ２等指标，根
据监测结果计算平均心率、ＡＨＩ、ＬＳａＯ２等。
１．３．２　血清 ｈｓＣＲＰ及胰岛素敏感性的测定　　所
有受试者均在检查前禁食１２ｈ以上，于次日清晨７
时抽取静脉血测 ｈｓＣＲＰ、空腹血糖 （ＦＰＧ）、空腹胰
岛素 （ＩＮＳ），计算ＩＳＩ。ｈｓＣＲＰ试剂为美国 Ｇｃｅｌｌ公
司提供的全程 ＣＲＰ检测试剂盒。ＦＰＧ检测用氧化
酶法；ＩＮＳ检测采用 Ｒｏｃｈｅ试剂诊断公司生产的纯
ＩＮＳ试剂盒。并同时测定三酰甘油（ＴＧ）、总胆固醇
（ＴＣ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）、高密度脂蛋
白胆固醇 （ＨＤＬＣ）和血尿酸水平。
１．４　统计学分析

采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件和Ｅｘｃｅｌ２００３软件进
行处理和分析，所有数据以均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表
示，两组间比较用 ｔ检验，相关分析用 Ｐｅａｒｓｏｎ积差
相关分析法。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　患儿基本情况及多导睡眠监测数据
０ＳＡＨＳ组ＡＨＩ频率高于对照组（Ｐ＜０．０１），而

ＬＳａＯ２低于对照组（Ｐ＜０．０１）。见表１。

　　表１　两组基本情况及多导睡眠监测数据　
#

ｘ±ｓ
$

组别 例数
平均心率

（次／ｍｉｎ）
ＡＨＩ
（次／ｈ）

ＬＳａＯ２
（％）

年龄

（岁）

ＢＭＩ
（ｋｇ／ｍ２）

对照组 ２２ ８５±８ １．２±１．１ ８７．４±３．７ ６．５±２．５１６．８±３．１
ＯＳＡＨＳ组 ２９ ８９±９ １３．２±９．２ ７８．５±５．４ ６．７±３．９１７．８±２．４
ｔ值 ０．８６ ６．８７ ６．６９ ０．２１ １．１９
Ｐ值 ＞０．０５ ＜０．０１ ＜０．０１ ＞０．０５ ＞０．０５

２．２　两组血清ｈｓＣＲＰ及胰岛素敏感性比较
ＯＳＡＨＳ组的反映胰岛素敏感性的 ＴＧ、ＴＣ、

ＦＰＧ、ＩＮＳ及ＩＳＩ等各项指标与对照组比较差异无统
计学意义 （Ｐ＞０．０５）；ＯＳＡＨＳ组的ｈｓＣＲＰ水平高于
对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表２。
·９０２·
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表２　两组血清ｈｓＣＲＰ及胰岛素敏感性各项指标比较　（ｘ±ｓ）

组别 例数
ｈｓＣＲＰ
（ｍｇ／Ｌ）

ＴＧ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＴＣ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＬＤＬＣ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

尿酸

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＦＰＧ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＩＮＳ

（ｍＵＩ／Ｌ）
ＩＳＩ

对照组 ２２ ０．６±０．９ １．１±０．５ ７．４±０．２ ２．５±０．２ ３２０±５３ ４．８±０．５６ ８７±４ －３．５５３±（－０．６５）
ＯＳＡＨＳ组 ２９ ２．８±２．７ １．２±０．６ ７．３±０．４ ２．４±０．５ ３１０±６６ ５．１±０．１３ ８９±３ －３．７８±（－０．５４）
ｔ值 ２．５２ ０．１９ ０．２０ １．２３ １．１９ ０．４５ １．６０ ０．２８
Ｐ值 ＜０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５

２．３　ＯＳＡＨＳ组 ｈｓＣＲＰ值和睡眠监测指标相关性
分析

ＯＳＡＨＳ组ｈｓＣＲＰ和ＬＳａＯ２呈负相关（ｒ＝－０．５３１，
Ｐ＜０．０５），而与 ＡＨＩ和 ＢＭＩ无相关性（ｒ分别为
０．２１２和０．１６２，Ｐ＞０．０５）。

３　讨论

近年逐渐认识到炎症因子在 ＯＳＡＨＳ发病中的
意义，Ｌａｖｉｅ［１０］提出呼吸障碍是一种氧化应激性疾病
的新概念，认为睡眠呼吸障碍可反复导致 ＳａＯ２锐
减和再氧合，这种缺氧再灌注损伤产生的炎性因子、

血管内皮因子、黏附因子等可能激活氧化还原敏感

基因的表达，使血管内皮细胞黏附因子亲和力增加、

一氧化氮生物利用度减低、内皮细胞损害和功能减

退加速，并促进细胞周期调节基因的表达和细胞增

殖，最终导致动脉粥样硬化等心血管疾病的发生和

加重。已有证据表明在成人ＯＳＡＨＳ患者，血清ＣＲＰ
升高且经ＣＰＡＰ治疗后可降低［１１１２］。ＣＲＰ是第一个
被发现的急性时相蛋白，也是诱发心血管疾病的重

要危险因子［１３］，通常以微量形式存在于健康人血清

中，儿童正常值在０．０６８～８．２ｍｇ／Ｌ［１４］。临床研究
表明此蛋白参与了儿童动脉硬化的形成［１５］，这可能

与ＣＲＰ通过抑制一氧化氮合成酶而增加细胞黏附
分子表达有关［１６］，以及通过 ＣＲＰ进入粥样硬化斑
块内刺激血管内皮细胞分泌炎性因子和细胞黏附因

子促进斑块内巨噬细胞摄取低密度脂蛋白有关［１７］。

本研究结果显示：ＯＳＡＨＳ患儿血清ｈｓＣＲＰ水平
高于对照组，提示ＯＳＡＨＳ患儿由于夜间睡眠期间反
复的低氧事件导致了炎症反应，这与成人的一些研

究相符［１８］。Ｇｏｚａｌ等［１９］研究发现，原发性鼾症患儿

的ＣＲＰ低于ＯＳＡＨＳ儿童，而且ＯＳＡＨＳ合并认知异
常患儿的ＣＲＰ高于ＯＳＡＨＳ认知正常的儿童。

有研究表明，ＢＭＩ及血脂与 ＣＲＰ有正相关
性［２０］，但也存在一些争议［２１］。本研究未发现它们

之间的相关性，可能与参加此研究的肥胖儿童较少、

年龄较小有关。

剥夺健康人的睡眠会导致糖耐量和胰岛素敏感

性下降。在成人的一些研究中已发现 ＯＳＡＨＳ患者
中出现血糖升高和胰岛素抵抗，并且ＣＲＰ的升高水
平与血糖

%

胰岛素水平及胰岛素抵抗有相关性［２２］。

本研究ＯＳＡＨＳ组与对照组的血糖水平和胰岛素敏
感性差异无显著性。Ｖｉｋｒａｍ等［２３］在对３２４例１４～
２５岁个体的研究中也得出了同样的结论。

综上所述，ＯＳＡＨＳ患儿 ｈｓＣＲＰ增高，可能导致
ＯＳＡＨＳ患儿心血管病变，故应尽早给予干预措施，
降低远期心血管疾病的发病率和死亡率。
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２０１１年国家级继续教育项目《儿童免疫性疾病研讨班》通知

２０１１年国家级继续教育项目《儿童免疫性疾病研讨班》［２０１１０６０１０８７（国）］将于２０１１年６月３～５日在广东省
广州市珠江新城召开，主题是“儿科临床免疫相关性疾病的诊治”。内容主要包括小儿过敏性变态反应性疾病、自身免

疫性疾病、免疫缺陷病、感染与免疫四个方面。研讨班将对疑难病例进行讨论及实习，本班将邀请杨锡强教授、何晓琥

教授、香港刘宇隆及李子良教授、中华儿科学会免疫学组及风湿病协作组部分正副组长赵晓东教授等授课。与会代表

可获得继续教育Ｉ类学分。本研讨班紧密结合临床，兼顾科研，内容实用先进。望广大儿科医务人员踊跃报名参与。
注册费：９８０元

&

人，资料费：８０元
&

本。食宿费自理。项目负责人：广州市妇女儿童医疗中心、广州市儿童医院过敏

免疫风湿科曾华松主任，具体联系人：任琪医师，手机１５９０２０６６１７１，电子邮箱：ｄｏｕｄｏｕ８６ｒｅｎ＠１６３．ｃｏｍ。
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