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阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征患儿

黏附分子水平的变化及临床意义

陈振江１，多力坤２

（１．济宁医学院附属金乡医院 儿科，山东 济宁　２７２２００；２．新疆医科大学第一附属医院 儿科，新疆 乌鲁木齐　
８３００５４）

　　摘　要：　目的　探讨阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征（ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａｈｙｐｏｐｎｅａｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＯＳＡＨＳ）儿童血浆黏附分子水平的变化及意义。方法　选择 ２００９年 １月 ～２０１１年 ６月在新疆医科大
学第一附属医院诊治的 ９５例 ＯＳＡＨＳ患儿，并选取同期健康儿童 ４６例作为对照。检测 Ｐ选择素（Ｐｓｅ
ｌｅｃｔｉｎ）和细胞间黏附分子１（ＩＣＡＭ１），测定各组儿童身高、体重及多导睡眠监测（ｐｏｌｙｓｏｍｎｏｇｒａｍ，ＰＳＧ）。
结果　重度ＯＳＡＨＳ组的Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ浓度值为（１２７．２±５６．３）ｎｇ／ｍｌ，中度ＯＳＡＨＳ组为（９１．５±３７．８）ｎｇ／ｍｌ，
轻度ＯＳＡＨＳ组为（８８．２±４５．７）ｎｇ／ｍｌ；对照组为（５４．５±３０．３）ｎｇ／ｍｌ，４组比较差异具有统计学意义
（Ｆ＝４．２６，Ｐ＜０．０５）。４组血浆 ＩＣＡＭ１浓度值比较，差异无统计学意义（Ｆ＝１．１３，Ｐ＞０．０５），肥
胖儿童的 ＩＣＡＭ１浓度值高于非肥胖儿童［（２２３．４±４６．４）ｎｇ／ｍｌｖｓ（１３７．２±７８．９）ｎｇ／ｍｌ］，两组比较
差异具有统计学意义（ｔ＝３．０４１，Ｐ＜０．０５）；Ｐｓｅｌｅｃｔｉｏｎ与呼吸暂停低通气指数（ＡＨＩ）、呼吸觉醒指数
（ＲＡＩ）呈正相关（分别为 ｒ＝０．２８，Ｐ＜０．０５；ｒ＝０．１９，Ｐ＜０．０５）；与指脉氧饱和度（ＳｐＯ２ｎａｄｉｒ）呈负
相关（ｒ＝－０．２６，Ｐ＜０．０５）。结论　Ｐｓｅｌｅｃｔｉｏｎ在轻、中、重度 ＯＳＡＨＳ患儿中升高，提示 ＯＳＡＨＳ能诱发
炎性反应的产生，增加儿童患心血管疾患的危险性。ＩＣＡＭ１升高的因素主要归因于肥胖而非 ＯＳＡＨＳ。
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ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａｈｙｐｏｐｎｅａｓｙｎｄｒｏｍｅ（ＯＳＡＨＳ）ａｎｄｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ｎｉｎｅｔｙｆｉｖｅｃｈｉｌｄｒｅｎ
ｗｉｔｈＯＳＡＨＳｉｎｔｈｅＦｉｒｓｔＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＸｉｎｊｉａｎｇＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙｆｒｏｍ Ｊａｎ．２００９ｔｏＪｕｎ．２０１１ｗｅｒｅ
ｓｅｌｅｃｔｅｄｆｏｒｔｈｅｓｔｕｄｙ．Ｆｏｒｔｙｓｉｘｃｈｉｌｄｒｅｎｗｅｒｅｓｅｌｅｃｔｅｄａｓｈｅａｌｔｈｙｃｏｎｔｒｏｌｓ．Ｐｌａｓｍａｌｅｖｅｌｓｏｆｉｎｔｅｒｃｅｌｌｕｌａｒａｄｈｅｓｉｏｎ
ｍｏｌｅｃｕｌｅ（ＩＣＡＭ）１ａｎｄＰｓｅｌｅｃｔｉｎｗｅｒｅｍｅａｓｕｒｅｄｂｙｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ．Ｈｅｉｇｈｔ，ｗｅｉｇｈｔｗｅｒｅ
ｍｅａｓｕｒｅｄａｎｄｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ（ＢＭＩ）ｗａｓｃａｌｃｕｌａｔｅｄｉｎｔｈｅｓｅｓｕｂｊｅｃｔｓ．Ｐｏｌｙｓｏｍｎｏｇｒａｐｈｙｗａｓｐｅｒｆｏｒｍｅｄ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　
ＴｈｅＰｓｅｌｅｃｔｉｎｌｅｖｅｌｓｉｎｔｈｅｓｅｖｅｒｅＯＳＡＨＳｇｒｏｕｐ（１２７．２±５６．３ｎｇ／ｍｌ）ａｎｄｍｏｄｅｒａｔｅＯＳＡＨＳｇｒｏｕｐ（９１．５±
３７．８ｎｇ／ｍｌ）ｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｏｆｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（５４．５±３０．３ｎｇ／ｍＬ）（Ｆ＝４．２６，Ｐ＜
０．０５）．ＴｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｏｆＩＣＡＭ１ｌｅｖｅｌｓａｍｏｎｇａｂｏｖｅｍｅｎｔｉｏｎｅｄｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｉｎｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ．Ｈｏｗｅｖｅｒ，
ｔｈｅＩＣＡＭ１ｌｅｖｅｌｏｆｏｂｅｓｅｃｈｉｌｄｒｅｎ（２２３．４±４６．４ｎｇ／ｍｌ）ｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｏｆｎｏｎｏｂｅｓｅｏｎｅｓ
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（１３７．２±７８．９ｎｇ／ｍｌ）（ｔ＝３．０４１，Ｐ＜０．０５）．Ｆｕｒｔｈｅｒｍｏｒｅ，ｔｈｅｌｅｖｅｌｏｆＰｓｅｌｅｃｔｉｎｗａｓｒｅｌａｔｅｄｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ
ｗｉｔｈａｐｎｅａｈｙｐｏｐｎｅａｉｎｄｅｘ（ｒ＝０．２８，Ｐ ＜０．０５），ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙａｒｏｕｓａｌｉｎｄｅｘ（ｒ＝０．１９，Ｐ ＜０．０５）ａｎｄ
ｎｅｇａｔｉｖｅｌｙｗｉｔｈｎａｄｉｒｏｆｏｘｙｇｅｎｓａｔｕｒａｔｉｏｎａｓｍｅａｓｕｒｅｄｂｙｐｕｌｓｅｏｘｉｍｅｔｒｙ（ｒ＝－０．２６，Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　
ＣｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｍｏｄｅｒａｔｅｔｏｓｅｖｅｒｅＯＳＡＨＳｈａｖｅｐｌａｓｍａｅｌｅｖａｔｉｏｎｓｏｆＰｓｅｌｅｃｔｉｎ，ａｍａｒｋｅｒｏｆｐｌａｔｅｌｅｔａｃｔｉｖａｔｉｏｎ，
ｓｕｇｇｅｓｔｉｎｇｔｈａｔｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｐｒｏｃｅｓｓｅｓｍａｙｂｅｅｌｉｃｉｔｅｄｂｙＯＳＡＨＳｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ，ａｎｄｍａｙｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｔｏａｃｃｅｌｅｒａｔｅｄｒｉｓｋ
ｆｏｒｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｍｏｒｂｉｄｉｔｙ．Ｉｎｃｏｎｔｒａｓｔ，ｅｌｅｖａｔｉｏｎｓｉｎＩＣＡＭ１ａｒｅｐｒｉｍａｒｉｌｙａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｏｂｅｓｉｔｙｒａｔｈｅｒｔｈａｎ
ＯＳＡＨＳ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｃｈｉｌｄ；Ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａｈｙｐｏｐｎｅａｓｙｎｄｒｏｍｅ；ＡｄｈｅｓｉｏｎＭｏｌｅｃｕｌｅ；Ｐｓｅｌｅｃｔｉｏｎ

　　阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征（ｏｂ
ｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａｈｙｐｏｐｎｅａｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＯＳＡＨＳ）
是儿童睡眠呼吸疾患中的常见病。它可介导

儿童动脉粥样硬化的产生［１］，使儿童产生心脑

血管疾患［２３］。在此病理过程中，作为炎症介质

的黏附分子引发了动脉粥样硬化的始过程。

笔者通过测定 ＯＳＡＨＳ患儿 Ｐ选择素（Ｐｓｅｌｅｃ
ｔｉｏｎ）和细胞间黏附分子１（ＩＣＡＭ１）水平来观
察其变化，探讨其与 ＯＳＡＨＳ关系及临床意义。

１　资料与方法

１．１　临床资料
选择 ２００９年 １月 ～２０１１年 ６月在济宁医

学院附属金乡医院住院治疗的 ９５例 ＯＳＡＨＳ患
儿。根据中华耳鼻咽喉头颈外科杂志编委会

制定的阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征诊

疗指南草案，将本组患儿分为轻、中及重度

３组［４］。① 轻 度 ＯＳＡＨＳ组５２例 ，男３０例 ，女
１６例；年龄 ３～１１岁，平均年龄（６．７±２．８）
岁；５次／ｈ

!

ＡＨＩ≤１０次／ｈ、最低指脉 ＳａＯ２≤
９１％；其中肥胖患儿 １８例；②中度 ＯＳＡＨＳ组
３６例：男 ２０例，女 １６例；年龄 ５～１３岁，平均
年龄（７．３±２．６）岁；１０次／ｈ＜ＡＨＩ≤２０次／
ｈ、最低指脉 ７５％≤ＳａＯ２≤８４％，其中肥胖患
儿１７例 ；③ 重 度 ＯＳＡＨＳ组 ７例 ，男 ４例 ，女
３例；年龄 ４～１２岁，平均年龄（８．７±３．５）
岁；ＡＨＩ＞２０次／ｈ、ＳａＯ２ ＜７５％，其中肥胖患
儿 ４例。选择同期健康体检儿童 ４６例作为
正 常 对 照 组 ，男２５例 ，女２１例 ；年 龄６～
１３岁，平均年龄（７．７±２．１）岁；其中肥胖患
儿 １１例。排除标准：患心肺疾病、神经肌肉系
统疾病、急慢性感染、４周内应用过激素和抗生
素、糖尿病、遗传性疾病、曾行扁桃体和腺样体

摘除术。

１．２　睡眠监测

１．２．１　睡眠研究　采用美国 Ｒｅｓｐｉｒｏｎｉｃｓ公司
生产的 Ｎｉｇｈｔｏｗｌｐｏｌｙｗｉｎ多导睡眠仪进行睡眠
监测，包括 ＥＥＧ、ＥＯＧ、ＥＣＧ、ＥＭＧ、胸式呼吸、腹
式呼吸、口鼻气流、最低 ＳａＯ２、鼾声、体位、肢体
活动等 ，连续记录并自动储存在计算机中，监

测时间每晚不少于 ８ｈ，次日进行详细分析。
所有受试者监测当日禁浓茶、咖啡及具有镇静

作用等可影响睡眠的药物。

１．２．２　入选对象测身高、体重　依据肥胖的
诊断标准［５］，计算体质指数 ＢＭＩ。并将研究儿
童分为肥胖组与非肥胖组，其中肥胖组 ５０例，
非肥胖组 ９１例。所有受试对象均于清晨空腹
抽取外周静脉血 ４ｍｌ，置于依地酸二钠（ＥＤ
ＴＡ）抗凝试管中混匀，２０００ｒ／ｍｉｎ，离心半径
１０ｃｍ，离心 ２０ｍｉｎ，收集血浆，置于 －８０℃冰
箱保存。采用双抗体夹心酶联免疫吸附试验

（ＥＬＩＳＡ）分别测定血浆 ＩＣＡＭ１、Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ，二
者最低检出值分别为 １９．５ｐｇ／ｍｌ及 ０．０７８
ｎｇ／ｍｌ。试剂盒由厦门慧嘉生物科技有限公司
提供，操作步骤严格按试剂盒说明书进行。

１．３　统计学方法
应用 ＳＰＳＳ１３．０进行统计学分析。计量资

料以 珋ｘ±ｓ表示，采用 ｔ检验或方差分析。计
数资料以 χ２检验。相关因素进行线性回归分
析。Ｐ＜０．０５表示差异具有统计学意义。

２　结果

２．１　血浆 Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ、ＩＣＡＭ１浓度值比较
一般情况比较见表 １。重度 ＯＳＡＨＳ组血浆

Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ值为（１２７．２±５６．３）ｎｇ／ｍｌ，中度 ＯＳ
ＡＨＳ组为（９１．５±３７．８）ｎｇ／ｍｌ，轻度 ＯＳＡＨＳ组
为（８８．２±４５．７）ｎｇ／ｍｌ，对照组为（５４．５±
３０．３）ｎｇ／ｍｌ。与对照组相比，ＯＳＡＨＳ各组的
Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ浓度值均高于对照组，差异具有统计
学意义（Ｆ＝４．２６，Ｐ＜０．０５），见表 ２。
·５１１·
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重 度 ＯＳＡＨＳ组 ＩＣＡＭ１值 为 （１８４．６±
２２．１）ｎｇ／ｍｌ、中度组为（１７２．３±４３．１）ｎｇ／
ｍｌ、轻度组为（１６５．５±４６．４）ｎｇ／ｍｌ、对照组
为（１５１．２±３２．３）ｎｇ／ｍｌ，４组浓度值比较，差
异无统计学意义（Ｆ＝１．１３，Ｐ＞０．０５），见

表 ２。
肥 胖 组 儿 童 的 ＩＣＡＭ１值 为 （２２３．４±

４６．４）ｎｇ／ｍｌ，高于非肥胖儿童 ＩＣＡＭ值（１３７．２
±７８．９）ｎｇ／ｍｌ，两组比较，差异具有统计学意
义（ｔ＝３．０４１，Ｐ＜０．０５）。

表 １　４组患儿的相关参数比较 （珋ｘ±ｓ）

变量 对照组 轻度ＯＳＡＨＳ组 中度ＯＳＡＨＳ组 重度ＯＳＡＨＳ组

年龄 ７．７±２．１ ６．７±２．８ ７．３±２．６ ８．７±３．５

性别（男） ２５ ３０ １６ ４

体质指数 ２０．８±５．３ ２１．４±４．０ ２１．８±６．４ ２３．７±３．８

呼吸暂停低通气指数 ３．４±１．８ ７．７±４．５ １１．７±３．７ １６．２±５．３

自然觉醒指数 ４．６±３．３ ５．４±３．４ ７．１±２．２ １０．４±２．５

呼吸觉醒指数 １．４±２．７ ４．６±２．２ ６．８±３．０ ９．６±４．７

平均血氧饱和度 ９８．２±５．１ ９７．７±４．０ ９３．７±５．６ ９２．１±１１．２

指脉氧饱和度 ９２．７±７．６ ９０．１±１０．３ ８８．２±８．４ ８３．７±１２．４

表 ２　４组患儿血浆 Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ、ＩＣＡＭ１水平比较
（珋ｘ±ｓ，ｎｇ／ｍｌ）

组别 Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ ＩＣＡＭ１

对照组 ５４．５±３０．３ １５１．２±３２．３

ＯＳＡＨＳ组

轻度 ８８．２±４５．７ １６５．５±４６．４

中度 ９１．５±３７．８ １７２．３±４３．１

重度 １２７．２±５６．３ １８４．６±２２．１

Ｆ ４．２６ １．１３

Ｐ ＜０．０５ ＞０．０５

２．２　Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ、ＩＣＡＭ１与其他变量的相关性
分析

Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ与 ＡＨＩ正 相 关 （ｒ＝０．２８，
Ｐ＜０．０５），与呼吸觉醒指数正相关（ｒ＝０．１９，
Ｐ＜０．０５），与指脉氧饱和度负相关（ｒ＝－０．２６，
Ｐ＜０．０５），与年龄、体质指数、性别无相关性；
ＩＣＡＭ１与体质指数正相关（ｒ＝０．１１，Ｐ＜
０．０５），未发现 ＩＣＡＭ１与其它变量有相关性。
２．３　多元线性回顾分析

以 Ｐｓｅｌｅｃｔｉｎ与 ＩＣＡＭ１为自变量，以性别、
ＡＨＩ及体质指数为因变量作线性回归分析显
示：剔除其他变量的影响后，ＡＨＩ可解释 Ｐｓｅ
ｌｅｃｔｉｎ浓度变异性的 １１．４％（Ｒ２ａ＝０．１１４；Ｐ
＜０．０５），而体质指数可解释 ＩＣＡＭ１浓度变
异性的 １８．２％（Ｒ２ａ＝０．１８２，Ｐ＜０．０５）。

３　讨论

　　儿童 ＯＳＡＨＳ是指睡眠过程中频繁发生部
分或全部上气道阻塞，扰乱正常通气和睡眠结

构而引起的一系列病理生理变化。是儿童临

床上常见的睡眠呼吸疾患。前期研究多认为

低氧血症是 ＯＳＡＨＳ儿童发生并发症的根源，近
年意识到了炎症因子在 ＯＳＡＨＳ发病中的意义。
由于反复的呼吸暂停，ＯＳＡＨＳ儿童体内出现了
氧化应激反应，诱导形成了炎性因子网络系

统，从而加速了儿童动脉粥样硬化的过程［６］。

研究显示黏附分子在此病理过程中起着始动

作用。Ｐｓｅｌｅｃｔｉｏｎ是细胞黏附分子中选择素家
庭中的一员，首先在激活的血小板和内皮细胞

上发现［７］。是血小板、内皮细胞活化的敏感指

标，在中性粒细胞、单核细胞与内皮粘附中起

重要作用；而且还是起趋化作用的重要递质，

在炎性反应中起始动或促进因素；此外它还参

与了免疫损伤、血栓形成及肿瘤转移的相关过

程。此研究中，笔者发现轻、中、重度 ＯＳＡＨＳ组
的 Ｐｓｅｌｅｃｔｉｏｎ均升高，且与呼吸暂停指数、呼吸
觉醒指数、指脉氧饱和度有相关性，这与成人的

研究结果相符［８］。由于 Ｐｓｅｌｅｃｔｉｏｎ与指脉氧饱
和度有相关性提示睡眠期间血氧饱和度即使是

相对轻度的改变，也会对 Ｐｓｅｌｅｃｔｉｏｎ产生深刻的
·６１１·
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影响，最终加速了动脉粥样硬化形成的进程。

关于 Ｐｓｅｌｅｃｔｉｏｎ升高的机制可能与睡眠期间交
感神经活性增强、自由基形成，进而激活转录因

子，上调黏附分子的表达有关［９］。进一步探讨

其能加速儿童动脉粥样硬化的原因，可能与下

列机制有关：Ｐｓｅｌｅｃｔｉｏｎ参与了炎性因子网络系
统的形成，加剧了血管炎性病变［６］；Ｐｓｅｌｅｃｔｉｏｎ
一方面损伤了血管内皮细胞，使血管的功能失

调；另一方面加速了血小板粘附，形成微血栓，

细胞的缺血再灌注损伤加剧［１０］；参与了能加速

动脉硬化的低密度脂蛋白的表达调节［１１］。

人和动物的资料均显示：肥胖能使血小板

的活性明显增加，且与 ＢＭＩ正相关［１２１３］。但

是，此研究未发现 Ｐｓｅｌｅｃｔｉｏｎ与体质指数有相
关性，提示儿童人群中，Ｐｓｅｌｅｃｔｉｏｎ与肥胖的相
关性并不像成人和动物那样密切。

ＩＣＡＭ１属免疫球蛋白家族，与配体结合
后，可增强白细胞与内皮细胞、白细胞间的粘

附作用，促进炎症的发生，是炎症反应的标志

物之一；此外还可触发效应细胞而启动免疫反

应。此研究中并没有发现 ＯＳＡＨＳ各组与对照组
的 ＩＣＡＭ１值有差异。这与 Ｃａｒｐａｇｎａｎｏ等［１４］的

成人研究结果有差异：ＯＳＡＨＳ患者的 ＩＣＡＭ１升
高。其原因可能为：除受 ＯＳＡＨＳ因素影响外，肿
瘤、吸烟、糖尿病等均是 ＩＣＡＭ１升高的混杂因
素［１５１６］，但在此次研究的儿童中未发现上述因素

存在；另外，也可能与发病时间短，病情轻有关。

为观察影响 ＩＣＡＭ１的因素，此研究进一步把研
究儿童分为肥胖组与非肥胖组，发现肥胖儿童

的 ＩＣＡＭ１高于非肥胖儿童。提示影响儿童
ＩＣＡＭ１升高的因素为肥胖，而非 ＯＳＡＨＳ。

总之，与儿童心血管病变紧密相关的 Ｐｓｅ
ｌｅｃｔｉｏｎ在轻、中、重度 ＯＳＡＨＳ患儿中升高。此
病理生理过程提示：ＯＳＡＨＳ可诱发全身炎症反
应，损伤内皮的表达功能，导致动脉硬化的形

成，可结合这些生物活性分子的改变，临床上

及早给予干预措施，降低远期心血管疾患的发

病率和死亡率。
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［１５］　ＰａｒｋＪＳ，ＫｉｍＫＭ，ＫｉｍＭＨ，ｅｔａｌ．ＲｅｓｖｅｒａｔｒｏｌＩｎｈｉｂｉｔｓＴｕｍｏｒ

ＣｅｌｌＡｄｈｅｓｉｏｎｔｏＥｎｄｏｔｈｅｌｉａｌＣｅｌｌｓｂｙＢｌｏｃｋｉｎｇＩＣＡＭ１Ｅｘｐｒｅｓ

ｓｉｏｎ［Ｊ］．ＡｎｔｉｃａｎｃｅｒＲｅｓ，２００９，２９（１）：３５５－３６２．

［１６］　孙晓强，易红良，曹振宇，等．重度阻塞性睡眠呼吸暂

停低通气综合征患者术后红细胞的变化［Ｊ］．中国耳

鼻咽喉颅底外科杂志，２０１２，１８（１）：３４－３７．
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