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nCPAP 治疗对OSAHS患者血清瘦素水平的影响

范敏娟 １），海 冰 ２），张 涛 ２），赵国厚 １），

（1） 昆明医科大学第二附属医院干部医疗科；2） 呼吸科，云南 昆明 650101）

［摘要］ 目的 评价经鼻持续气道正压通气 （nCPAP） 治疗对阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征 （OSAHS）

患者血清瘦素水平及胰岛素抵抗的影响，探讨 OSAHS 患者血清瘦素水平和胰岛素抵抗的关系．方法 对 16 例中

重度 OSAHS 患者进行 nCPAP 治疗，治疗前后进行睡眠监测 （PSG），记录睡眠呼吸监测的相关指标，检测空腹血

糖 （FBG）、空腹血清瘦素及空腹胰岛素水平， 采用稳态模型评估法 （HOMA） 评价并计算胰岛素抵抗指数

（HOMA-IR），对比 nCPAP 治疗前后各指标的差异，并对治疗后空腹血清瘦素水平的变化及胰岛素抵抗的变化与

睡眠各参数的变化进行相关分析．结果 nCPAP 治疗前后空腹血清瘦素水平有差异 （ ＜0.01），而 HOMA-IR、

FBG、胰岛素、 BMI 差异不明显 （ ＞0.05），瘦素水平的变化与最低血氧饱和度的变化及 AHI 的变化呈正相关．

结论 nCPAP 治疗可降低 OSAHS 患者的血清瘦素水平，改善睡眠呼吸紊乱，但胰岛素抵抗及空腹血糖无明显变

化，治疗后瘦素水平的变化与最低氧饱和度及AHI的改善有关，提示在OSAHS患者中改善睡眠呼吸紊乱的重要性.
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［Abstract］ Objective To evaluate the effects of nasal continuous positive airway pressure （nCPAP）

treatment on fasting serum leptin concentration and insulin resistance in patients with OSAHS. Methods Fasting

serum leptin levels，FPG，FINS，HOMA-IR，BMI，AHI，ESS，the lowest oxygen saturation，the mean oxygen

saturation （Spo2） and the sleep time of oxygen saturation below 90% were measured before and after on nCPAP in

16 moderate- severe OSAHS patients. The correlations of the change of serum leptin levels，the change of insulin

resistance and indicators of the change of OSAHS with treatment were analyzed．Results The serum leptin levels，

AHI，the sleep time of oxygen saturation below 90%，ESS were significantly decreased after nCPAP treatment

（ ＜0.01）， the nocturnal lowest SpO2 and the nocturnal average SpO2 were significantly increased after nCPAP

treatment （ ＜0.01），while HOMA-IR， FBG， FINS and BMI did not change after treatment. The change of

serum leptin levels was positively correlated with the change of the nocturnal lowest SpO2 and the change of AHI in

OSAHS patients with treatment. Conclusion nCPAP therapy can reduce the serum leptin levels， improve

sleep-disordered breathing，but can not improve insulin resistance and fasting serum glucose， the change of serum

leptin levels is correlated with the change of the nocturnal lowest SpO2 and the change of AHI in OSAHS patients with

nCPAP treatment，indicating the importance of improving sleep-disorder in OSAHS patients.
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hypoventilation index；Nasal continuous airway positive pressure
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阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征 （obstru

ctive skeep opnea hypopnea syndrome，OSAHS） 是对

人体危害极大的疾病，与代谢综合征关系较密切，

可增加心脑血管疾病的发病率及死亡率，治疗

OSAHS 成为降低并发症、阻止病情发展的关键，

经鼻持续气道正压通气治疗 （nCPAP） 目前已成为

治疗中重度 OSAHS 患者的首选治疗方法．

瘦素是由脂肪细胞分泌的一种抗肥胖的脂肪

因子，参与糖、脂肪代谢，也可能参与了胰岛素

抵抗的发生．有研究表明[1]OSAHS 患者存在着高瘦

素血症、瘦素抵抗及胰岛素抵抗，血清瘦素的水

平可以反映 OSAHS 病情的严重程度，随着血清瘦

素水平的增高，OSAHS 病情越严重[2]．nCPAP 治疗

是否会影响血清瘦素水平及胰岛素抵抗，国内外

报道不一 [1，3-5]．本研究通过对比中重度 OSAHS 患

者 nCPAP 治疗前后的瘦素水平及胰岛素抵抗的变

化，评价 nCPAP 对 OSAHS 患者血清瘦素水平及胰

岛素抵抗的影响，探讨 OSAHS 患者血清瘦素水平

和胰岛素抵抗的关系，可望为进一步研究 OSAHS

发生胰岛素抵抗及瘦素抵抗的发病机制提供理论

依据．

1 资料与方法

1.1 研究对象

1.1.1 病例入选标准 选择从 2011 年 1 月至 2012

年 6 月到昆明医学院第二附属医院呼吸科及耳鼻

喉科就诊，通过多导睡眠监测仪检查后确诊为中

重度 OSAHS 愿意接受 nCPAP 治疗患者 19 例．所

有病例之前均未诊断过 OSAHS，也未接受过相关

治疗.

1.1.2 病例排除标准 患感染性疾病和其他慢性

疾病如肝肾功能衰竭、阻塞性和限制性肺疾病合

并呼吸衰竭，甲状腺功能亢进或减低、糖尿病、

垂体及肾上腺等内分泌疾病，高血压、结缔组织

病、恶性肿瘤、既往诊断过或接受过治疗的

OSAHS、充血性心衰、心梗、中风、精神病、神

经肌肉疾患、正在进行药物治疗的肥胖、使用激

素治疗者．

1.2 研究方法

1.2.1 数据收集 19 例患者于初次诊断 1 周内再

次到实验室进行压力滴定治疗，选择自动压力滴

定档，予澳大利亚 ResMed sullivan autoset 睡眠呼吸

诊疗系统对其进行压力滴定，压力滴定后由患者

自行购买呼吸机进行家庭 nCPAP 治疗，每周至少

治疗 5 晚，每晚治疗时间＞5 h，治疗期间不改变

原来的生活方式及习惯．治疗开始 1 周后随访 1

次，以后每隔半月随访 1 次，直至随访满 3 月．主

要采取电话随访的方式，治疗过程出现明显的不适

的患者建议返院解决问题．随访结束后查看其呼吸

机累积工作时间，以平均每晚 5 h 以上治疗为依从

性良好，其中有 3 名患者由于不能耐受呼吸机治

疗而选择其他治疗方法．

16 例 OSAHS 患者行 nCPAP 治疗前后均行多

导睡眠监测仪进行整晚持续 7 h 以上的睡眠呼吸监

测，并于监测当晚记录血压、身高、体重，计算体

块指数 （BMI），

BMI = 体重
身高 2 （kg/m2）

以 Epworth 嗜睡评分 （epworth sleepiness scale，

ESS） 进行嗜睡评分评估．监测结束后，记录呼吸

暂停低通气指数 （apnea-hypopnea index，AHI）、

最低血氧饱和度、平均血氧饱和度、血氧饱和度低

于 90%的睡眠时间等指标．并于监测次晨抽取肘

正中静脉空腹血 （禁食 12 h 以上），行空腹血糖检

查，采用化学发光法检测胰岛素，放射免疫法检

测 瘦素 ， 采 用 稳 态 模 型 评 估 法 （homeostasis

model assessment，HOMA） 评价并计算胰岛素抵

抗指数[6]，即

HOMA－IR＝空腹胰岛素×空腹血糖
22.5

1.3 统计学处理

统计分析采用 SPSS 软件，计量资料以 （x±s）
表示，采用多元方差分析及多样本非参数检验进

行组间比较， ＜0.05 为有统计学意义．采用直线

相关分析 （Univariate linear regression analysis） 进

行相关性分析．

2 结果

2.1 nCPAP 治疗前后各参数的变化情况

中重度 OSAHS 患者中有 19 名进行 nCPAP 治

疗，最终入选 16 名，脱漏 3 名，治疗时间平均

（3.45±0.26） 月，平均每天为 （6.6±0.4） h，治疗

压力 （11.5±2.0） cmH2O．所有患者治疗后睡眠紊

乱改善，白天嗜睡减轻，ESS 评分改善，从

（13.33±2.12） 降低至 （7.44±1.17） （ ＝0.001）；

AHI 从 （53.61±5.81） 降至 （6.76±1.16） （ ＜

0.001）； 最 低 SpO2 从 （74.73 ±3.43） 升 至

（90.32 ±0.99） （ = 0.002）； 平 均 SpO2 从

（88.23±1.07） 升至 （96.16±0.47） （ = 0.003）；

氧饱和度低于 90%的睡眠时间从 （189.45±5.77）



表 2 治疗前后瘦素的变化和最低 SpO2、AHI 的变化的相
关性

Tab. 2 The correlation between the changes of Leptin
and the changes of minimum SpO2 and AHI
before and after nCPAP treatment

项 目

Change-LSpO2 0.643 0.046

Change-AHI 0.796 0.004

注：Leptin:瘦素；HOMA-IR:胰岛素抵抗指数；FPG:空腹血糖；FINS：空腹胰岛素；L- SpO2:睡眠最低 SpO2；M-SpO2:睡

眠平均 SpO2；90%T:SpO2＜90%的睡眠时间；Ess: Epworth 嗜睡评分．* ＜0.05，** ＜0.01.

表 1 nCPAP 治疗前后各参数的变化情况 （x±s）
Tab. 1 The changes of each index before and after nCPAP treatment （x±s）

项 目 治疗前 （n＝19） 治疗后 （n＝16） 治疗前后的变化

BMI （kg/m2） 32.10±2.81 31.82±2.63 0.64±0.76

AHI （次 /h） 47.61±5.81 6.76±1.16 40.75±6.62**

LSpO2 （%） 74.73±3.43 90.32±0.99 12.35±3.18**

MSpO2 （%） 88.23±1.07 96.16±0.47 8.37±1.34**

90%T （min） 189.45±5.77 20.56±3.53 157.77±5.68**

Leptin （ng/mL） 9.45±1.23 6.05±1.14 3.72±1.26**

ESS （分） 13.33±2.12 7.44±1.17 6.67±2.43**

HOMA-IR 4.96±3.01 4.24±2.97 0.87±1.2

FPG （mmol/L） 4.28±0.87 4.16±0.69 0.15±0.27

FINS （uIu/mL） 19.23±3.47 18.59±4.21 1.34±3.69

降至 （20.56±3.53） （ = 0.001）；瘦素水平从

（9.45±1.23） 降至 （6.05±1.14） （ ＜0.01）；而

HOMA-IR、BMI 和 FBG 治疗前后差异没有统计学

意义 （ ＞0.05），见表 1.

2.2 nCPAP 治疗前后瘦素水平的改变与睡眠参数

的变化的相关分析

结果表明治疗前后瘦素水平的变化与最低氧饱

和度的改善 （ = 0.773， = 0.041） 和 AHI 的改善

（ = 0.883， = 0.008） 呈正相关，见表 2

3 讨论

瘦素作为肥胖基因的产物与胰岛素之间存在

双向调节作用，也可能参与了胰岛素抵抗的发

生．瘦素是属于脂肪因子类的激素，主要由白色

脂肪细胞分泌，参与糖、脂肪代谢．胰岛素刺激

瘦素分泌，而瘦素水平增加又可以抑制胰岛素的

分泌，影响胰岛素的作用，使二者处于动态平衡，

保持机体能量平衡和体重稳定．具有高瘦素血症

的肥胖个体易出现胰岛素抵抗，高水平的瘦素还

可抑制胰岛素在脂肪细胞中的多种代谢作用，间

接加重及促进胰岛素抵抗的发生．

OSAHS 的发病因素很多，肥胖是其中一个重

要的致病因素，瘦素不仅能影响肥胖患者总体脂

肪水平，而且能影响脂肪的分布，特别是外周脂

肪的分布．OSAHS 患者出现血清瘦素水平升高的

同时发现有体脂分布失衡，有相对过多的脂肪分

布于颈部和内脏，脂肪的堆积与分布不均匀导致

气道狭窄，加上过多的内脏脂肪的不利影响，促使

睡眠时气道塌陷甚至闭塞，肺容量减小引起低氧血

症和高碳酸血症，加重了 OSAHS 的病情．OSAHS

治疗的根本目的是改善患者症状，纠正缺氧及睡眠

紊乱，减少患者发生心脑血管疾病的危险性和死亡

率，最终降低 OSAHS 相关疾病的患病率和死亡率，

改善和提高患者的生活和生命质量．目前 OSAHS

的治疗大致分为手术治疗和非手术治疗，CPAP 治

疗是目前非手术治疗的主要方法，已成为中重度

OSAHS 患者的首选治疗方法．

本研究发现经过 3 月的 nCPAP 治疗后 OSAHS

患者瘦素水平明显下降，但 BMI 及 HOMA-IR 无明

显变化，同时伴有 AHI 的显著降低，睡眠平均血

氧饱和度及睡眠最低血氧饱和度的上升，表明 OS-

AHS 患者规律有效的 nCPAP 治疗可降低瘦素水平，

改善呼吸紊乱．目前 nCPAP 治疗 OSAHS 患者导致

瘦素水平下降国内外已有报道，IP[1]的研究报道经

6 月 nCPAP 治疗后瘦素水平下降，但胰岛素敏感

性及体重无明显改变．Harsch[3，7]的研究发现 nCPAP

治疗后瘦素水平下降，但胰岛素抵抗指数没有相应

的降低．本研究中 nCPAP 治疗的 OSAHS 患者以重

度及肥胖患者居多，瘦素水平下降可能与重度及肥

胖 OSAHS 患者交感神经兴奋性较高及炎症影响较

明显有关，尽管 BMI 无变化，但可能体内的脂肪

分布已发生了改变，出现了内脏脂肪下降．Sanne
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的[8]研究中 59 名治疗后 AHI＜5 次 /h 的 OSAHS 患

者瘦素水平下降最明显，而治疗后 AHI>5 次 /h 的

26 名 OSAHS 患者瘦素水平不但不下降反而升高，

尽管其治疗后 AHI 比治疗前下降了 50％，表明肥

胖 OSAHS 患者中瘦素水平的升高主要是由于 OS-

AHS 导致．本组患者治疗后 AHI 下降接近正常，

但体重变化不明显，瘦素水平的变化与睡眠呼吸紊

乱即 AHI、睡眠最低血氧饱和度的变化相关，证实

瘦素水平的变化与 OSAHS 夜间呼吸紊乱的改善程

度有关，也提示瘦素的这种变化是独立于 BMI 之

外的，与 OSAHS 本身有关，进一步表明瘦素水平

的增高与 OSAHS 导致的睡眠呼吸紊乱有关，独立

于肥胖．证明有效的 nCPAP 治疗可改善睡眠呼吸

紊乱，也强调 nCPAP 高效治疗的重要性，应力求

使呼吸紊乱降到最低，最大限度的改善低通气或呼

吸暂停导致的夜间缺氧．

本研究表明经 nCPAP 治疗后 HOMA-IR、胰岛

素及空腹血糖无明显变化，Cuhadaroglu[9]的研究也

表明经 2 周及 2 月 nCPAP 治疗后，OSAHS 患者瘦

素水平下降，HOMA-β （β 细胞胰岛素分泌量）

增加，但 HOMA-s （胰岛素敏感性）、HOMA-IR、

血糖、胰岛素水平无明显改变．也有研究表明 nC-

PAP 治 疗不 改 善 胰 岛 素敏 感 性 的 报 道 [10，11]．

HOMA-IR 无变化的可能原因是： （1） 肥胖对血

糖控制及胰岛素抵抗的影响比 OSAHS 对胰岛素抵

抗的影响更占优势，即 OSAHS 对胰岛素抵抗的独

立影响相对 BMI 来说较小，在 BMI 无变化的情况

下不易被检测到；且 nCPAP 治疗者多为肥胖的个

体，提示肥胖对血糖的影响一直存在； （2） 样本

量过少、治疗时间过短也可能是一个重要的因素，

OSAHS 中的胰岛素抵抗存在的时间较长，治疗时

间过短不能马上纠正其代谢紊乱和内分泌功能；

（3） 本研究是以 HOMA-IR 来评价胰岛素抵抗，与

其他研究用血糖钳技术来评价胰岛素敏感性有一定

的关系； （4） 体重的改变和脂肪的重新分布尤其

要被考虑到是影响胰岛素抵抗的重要因素，治疗时

间过短可能不能影响脂肪的重新分布； （5） 患者

对 nCPAP 治疗的顺应性不同．

综上所述，有效的 nCPAP 治疗可以降低瘦素

水平，独立于肥胖之外，瘦素水平的降低与 AHI

的改善有关，但 3 月的 nCPAP 治疗没有明显改善

空腹血糖及胰岛素抵抗． nCPAP 治疗可降低 OS-

AHS 患者体内升高的瘦素水平，改善睡眠呼吸紊

乱，但 BMI、胰岛素抵抗及血糖无明显变化，进一

步说明 OSAHS 是导致瘦素水平增高的原因，独立

于肥胖；nCPAP 治疗后瘦素水平的变化与最低氧

饱和度及 AHI 的变化有关，提示在 OSAHS 患者中

改善睡眠呼吸紊乱的重要性．

研究的局限性是样本量过少，胰岛素抵抗近似

用 HOMA-IR 来表示有局限，OSAHS 发病机制较

复杂，混杂因素较多，nCPAP 治疗组仅局限于自

身对照、随访时间过短．应扩大样本量及增加对

照，深入研究 OSAHS 合并其它疾病时瘦素及胰岛

素抵抗的关系及机制，以及 OSAHS 中瘦素受体基

因的情况．
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