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不同压力滴定技术治疗OHS对患者血清瘦素、胃饥饿素
表达及疗效的影响*

孟 静,申改玲,季建蕊,郭贝贝,王 亮△

(河北省胸科医院呼吸科,石家庄
 

050041)

  [摘要] 目的 探讨人工压力滴定技术对肥胖低通气综合征(OHS)患者肺功能及血清瘦素(leptin)、胃饥

饿素(ghrelin)表达的影响。方法 选取2019年6月至2020年11月该院收治的86例OHS患者,根据随机数

字表法分为对照组与观察组,每组43例。两组患者均进行持续气道正压通气(CPAP)治疗,对照组采用自动压

力滴定模式,观察组采用人工压力滴定模式,比较两种模式对患者肺功能及血清瘦素、胃饥饿素的影响,并记录

治疗期间血气指标差异与不良反应发生率。结果 治疗后,观察组患者血氧分压(PaO2)、最低血氧饱和度

(LSaO2)、用力肺活量占预计值百分比(FVC%)、补呼气量占预计值百分比(ERV%)均明显高于对照组(P<
0.05);二氧化碳分压(PaCO2)、呼吸紊乱指数(AHI)、低通气指数(HI)及血清瘦素、胃饥饿素水平均明显低于

对照组(P<0.05)。观察组不良反应发生率明显低于对照组(4.65%
 

vs.20.93%,P<0.05)。结论 人工滴定

技术可有效改善OHS患者的肺功能与临床症状,同时下调血清瘦素、胃饥饿素的表达,且该技术安全高效,值

得临床推广使用。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

effect
 

of
 

artificial
 

pressure
 

titration
 

technology
 

on
 

the
 

lung
 

function
 

and
 

blood
 

leptin
 

and
 

ghrelin
 

expression
 

levels
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

obesity
 

hypoventilation
 

syndrome
 

(OHS).Methods A
 

total
 

of
 

86
 

patients
 

with
 

obesity
 

hypoventilation
 

syndrome
 

admitted
 

to
 

this
 

hospital
 

from
 

June
 

2019
 

to
 

November
 

2020
 

were
 

selected
 

and
 

randomly
 

divided
 

into
 

the
 

control
 

group
 

and
 

the
 

observation
 

group.All
 

patients
 

were
 

treated
 

with
 

CPAP.The
 

control
 

group
 

adopted
 

the
 

automatic
 

pressure
 

titration
 

mode
 

and
 

the
 

observation
 

group
 

adopted
 

the
 

artificial
 

pressure
 

titration
 

mode.The
 

effects
 

of
 

the
 

two
 

modes
 

on
 

the
 

lung
 

function
 

and
 

serum
 

leptin
 

and
 

ghrelin
 

were
 

compared,and
 

the
 

difference
 

in
 

blood
 

gas
 

indexes
 

and
 

the
 

in-
cidence

 

rate
 

of
 

adverse
 

reactions
 

were
 

recorded
 

during
 

the
 

treatment.Results After
 

the
 

treatment,the
 

indexes
 

of
 

blood
 

oxygen
 

partial
 

pressure
 

(PaO2),lowest
 

blood
 

oxygen
 

saturation
 

(LSaO2),percentage
 

of
 

forced
 

vital
 

capacity
 

to
 

predicted
 

value
 

(FVC%)
 

and
 

percentage
 

of
 

expiratory
 

reserve
 

volume
 

to
 

predicted
 

value
 

(ERV%)
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05);
 

the
 

partial
 

pressure
 

of
 

car-
bon

 

dioxide
 

(PaCO2),apnea-hypopnea
 

index
 

(AHI),hypopnea
 

(HI),serum
 

leptin
 

and
 

ghrelin
 

levels
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).The
 

incidence
 

rate
 

of
 

adverse
 

reactions
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(4.65%
 

vs.
 

20.93%,P<0.05).Conclusion The
 

artificial
 

titration
 

technology
 

can
 

effectively
 

improve
 

the
 

lung
 

function
 

and
 

clinical
 

symptoms
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

obesity
 

hypoventilation
 

syndrome,meanwhile
 

down-regulate
 

serum
 

leptin
 

and
 

ghrelin
 

expressions
 

mo-
reover

 

this
 

technology
 

is
 

safe
 

and
 

highly
 

efficient,which
 

is
 

worthy
 

of
 

clinical
 

promotion
 

and
 

application.
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  据报道,我国已成为全球肥胖人数最多的国家之 一[1],而体重增加可促使多种严重疾病发生。肥胖低
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通气综合征(OHS)是肥胖者较为严重的一种并发症。
有研 究 显 示,睡 眠 门 诊 中 OHS发 病 率 为10%~
20%,同时体重指数(BMI)>50

 

kg/m2 时OHS发病

率较高[2]。临床上将BMI≥30
 

kg/m2,且清醒状态时

二氧化碳分压(PaCO2)≥45
 

mmHg定义为 OHS。
OHS的治疗尚未统一,目前多数基于其病因进行针对

性治疗,实现改善低通气的目的,主要包括内科、外科治

疗,外科治疗是指通过外科干预维持减肥效果,但其治

疗周期较长且疗效一般。内科治疗是一种通过气道正

压通气治疗改善睡眠呼吸紊乱并有效改善夜间气体交

换的治疗方式。持续气道正压通气(CPAP)治疗可分

为人工压力滴定与自动压力滴定,本研究比较两种滴定

技术对OHS患者肺功能及血清瘦素(leptin)、胃饥饿素
(ghrelin)的影响,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取本院2019年6月至2020年11月收治的

OHS患者86例,男58例,女28例;年龄42~73岁,
平均(53.21±10.12)岁。纳入标准:(1)均确诊为

OHS,并符合其诊断标准;(2)病例资料齐全;(3)入组

前未经无创通气或手术治疗;(4)签署知情同意书。
排除标准:(1)合并心、肝、肾等严重疾病;(2)合并恶

性肿瘤或神经系统疾病;(3)CPAP禁忌证者;(4)依
从性不好。该研究获得本院伦理委员会批准。根据

随机数字表法将86例患者分为对照组与观察组,每
组43例。两组患者性别、年龄、身高、BMI等一般资

料比较,差异均无统计学意义(P>0.05),见表1。
表1  两组患者基线资料比较(n=43)

项目 对照组 观察组 χ2/t P

性别[男,n(%)] 32(74.42) 26(60.47) 1.91 0.17

年龄(x±s,岁) 53.37±10.13 53.05±10.46 0.14 0.89

身高(x±s,cm) 172.21±4.11 173.09±3.87 1.02 0.31

BMI(x±s,kg/m2) 32.06±1.05 32.13±1.03 0.31 0.76

1.2 方法

1.2.1 CPAP滴定前宣教

滴定前先进行常规压力滴定相关知识培训,选择

合适的鼻面罩后进行佩戴演示,使其适应治疗环境。
1.2.2 CPAP治疗

两组患者均使用CPAP滴定设备并进行整夜标

准多导睡眠图(PSG)监测,监测导联包括脑电(C3-
A2、C4-A1)、眼电、心电、下颏及胫骨肌电、鼻压力气

流、脉搏血氧饱和度(SpO2)、体位与鼾声,同步记录视

频与音频。(1)观察组患者行人工压力滴定技术治

疗:滴定压力从4
 

cm
 

H2O开始,每间隔10
 

min滴定

压力增加1
 

cm
 

H2O直至呼吸暂停,鼾声与低通气消

失,且SpO2 持续在90%以上。将仰卧位时的快速动

眼期(REM)睡眠时的最低滴定压力定为最佳治疗压

力,确定后则不需要调整压力。滴定总时间大于3
 

h,
且含有大于或等于15

 

min仰卧位REM睡眠。(2)对

照组患者行自动压力滴定技术治疗:采用自动滴定设

备,根据患者自身参数使用(0.16×BMI+0.13×颈

围+0.04×AHI-5.12)公式并根据患者耐受程度合

理调整设定自动滴定压力值。两组患者均每周滴定

治疗6次,治疗1个月后复诊观察疗效。
1.2.3 观察指标

1.2.3.1 肺功能指标检测

使用肺功能检测仪检测并计算治疗前后两组患

者的用力肺活量占预计值百分比(FVC%)、补呼气量

占预计值百分比(ERV%)、第1秒用力呼气量与肺活

量比值(FEV1/FVC)。根据PSG监测系统记录患者

呼吸紊乱指数(AHI)与低通气指数(HI)。
1.2.3.2 动脉血气分析

取自桡动脉血清2
 

mL使用血气分析仪测定动脉

血二氧化碳分压(PaCO2)、氧分压(PaO2)、夜间最低

动脉血氧饱和度(LSaO2)水平。
1.2.3.3 血清瘦素、胃饥饿素水平检测

取空腹静脉血清4
 

mL使用酶联免疫分析法测

定,操作步骤严格按照试剂盒说明书执行。
1.2.3.4 观察不良反应

记录两组患者治疗期间消化系统相关不良反应

发生率。
1.3 统计学处理

数据采用SPSS19.0软件进行统计学分析,计量

资料以x±s表示,组间比较采用t检验;计数资料以

率表示,组间比较采用χ2 检验,以P<0.05为差异有

统计学意义。
2 结  果

2.1 两组患者治疗前后血气相关指标比较

治疗前,两组患者PaCO2、PaO2、LSaO2 水平比

较,差异无统计学意义(P>0.05)。与治疗前比较,治
疗后两组患者PaO2、LSaO2 水平均明显升高,PaCO2
水平明显降低,差异均有统计学意义(P<0.05);且观

察组相关指标均优于对照组(P<0.05),见表2。
表2  两组患者治疗前后血气相关指标比较(x±s,n=43)

项目
治疗前

对照组 观察组

治疗后

对照组 观察组

PaCO2(mm
 

Hg) 62.32±6.83 62.25±6.90 44.61±6.32a40.32±6.25ab

PaO2(mm
 

Hg) 61.13±7.33 61.20±7.41 73.86±6.48a79.93±6.91ab

LSaO2(%) 62.19±6.42 62.24±6.37 79.81±6.98a85.22±6.81ab

  a:P<0.05,与同组治疗前比较;b:P<0.05,与治疗后对照组

比较。

2.2 两组患者治疗前后肺功能相关指标比较

治疗前,两组患者FVC%、ERV%、FEV1/FVC、
AHI、HI水平比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。
与治疗前比较,治疗后两组患者FVC%、ERV%明显

升高,AHI、HI明显下降,差异均有统计学意义(P<
0.05);且观察组相关指标优于对照组(P<0.05)。两

组患者治疗前后FEV1/FVC水平比较,差异无统计

学意义(P>0.05),见表3。
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表3  两组患者治疗前后肺功能相关指标比较(x±s,n=43)

项目
治疗前

对照组 观察组

治疗后

对照组 观察组

FVC%(%) 78.32±10.32 78.85±10.31 85.16±11.68a 96.23±10.41ab

ERV%(%) 86.72±10.34 86.70±10.33 97.39±10.53a 106.57±10.21ab

FEV1/FVC(%) 80.44±6.43 80.09±6.38 81.09±6.81 80.93±6.77

AHI(次/h) 50.33±10.76 49.98±9.97 12.45±3.56a 8.48±2.19ab

HI(次/h) 46.99±9.29 46.81±9.38 8.22±2.13a 5.11±1.04ab

  a:P<0.05,与同组治疗前比较;b:P<0.05,与治疗后对照组比较。

2.3 两 组 患 者 治 疗 前 后 血 清 瘦 素、胃 饥 饿 素 水 平

比较

治疗前两组患者血清瘦素、胃饥饿素水平比较,
差异均无统计学意义(P>0.05);与治疗前比较,治疗

后两组患者血清瘦素、胃饥饿素水平均明显下降(P<
0.05),且观察组明显低于对照组(P<0.05),见表4。

表4  两组患者治疗前后血清瘦素、胃饥饿素

   水平比较(x±s,n=43,μg/L)

项目
治疗前

对照组 观察组

治疗后

对照组 观察组

瘦素 12.12±2.23 12.18±1.98 8.64±2.41a 6.52±1.40ab

胃饥饿素 59.73±7.33 60.02±7.41 29.81±3.45a 20.57±2.98ab

  a:P<0.05,与同组治疗前比较;b:P<0.05,与治疗后对照组

比较。

2.4 两组患者不良反应发生率比较

观察组不良反应发生率为4.65%,明显低于对照

组的20.93%(P<0.05),见表5。
表5  两组患者消化系统相关不良反应比较[n(%),n=43]

项目 对照组 观察组 χ2 P

腹胀 3(6.98) 1(2.33) 1.05 0.31

反酸 4(9.30) 0 4.20 0.04

胃肠吞气 2(4.65) 1(2.33) 0.35 0.53

总发生率 9(20.93) 2(4.65) 5.11 0.02

3 讨  论

随着肥胖人数不断增长,导致 OHS的发病率亦

呈增长趋势[3]。其发病机制尚未统一,但多数认为与

呼吸功能受损、上气道阻力增加、瘦素抵抗等机制有

关。由于肺容量降低导致胸廓与肺组织顺应性下降

的同时使气道阻力增加;补呼气量降低时小气道闭

塞,致使呼气流量受到限制并使呼气末正压增加。另

外,多数肥胖者颈围明显增加,使其上气道横截面积

减少,而上气道狭窄则使其阻力增加,致使OHS患者

呼吸功能受损。CPAP对改善通气与换气具有重要

作用。有研究显示,CPAP是治疗 OHS的重要手

段[4],CPAP治疗方法包括人工滴定与自动滴定,二
者疗效尚有争议。

本研究结果显示,观察组FVC%、ERV%、PaO2、
LSaO2 均明显高于对照组(P<0.05),PaCO2 明显低

于对照组(P<0.05),提示人工滴定法可有效改善患

者肺功能与血气指标。OHS患者呼吸功能受到损

伤,且伴有呼吸障碍与高碳酸血症,人工滴定通过逐

级增加滴定值确认适宜患者的最佳滴定值,具有较高

的准确性,通过改善其呼吸功能与血气参数,实现改

善其临床症状的目的。王祎琴等[5]研究证实,CPAP
治疗可改善OHS患者的临床症状与肺功能,纠正其

低通气与低氧血症。有研究显示,AHI是高碳酸血症

的独立危险因素之一[6-7]。部分 OHS患者伴有呼吸

紊乱症状,主要表现为呼吸暂停与低通气。经CPAP
治疗后可有效改善这一症状,但本研究结果显示,人
工滴定效果优于自动滴定。CPAP治疗OHS成功的

关键原因在于明确其治疗压力,SANG等[8]研究表

明,人工滴定治疗时从低压力值开始逐级增加,直至

确定其最佳治疗压力值,具有较高的准确性与可靠

性,能达到有效治疗的目的,最终改善OHS患者的临

床症状。
瘦素是一种由脂肪细胞分泌的蛋白质激素,作用

于人体诸多位点,影响多个生理系统与代谢通路[9]。
瘦素与其受体结合后可有效抑制食欲,降低食物的摄

取量;还可促进交感神经活性增强,进而促进热能释

放,实现能量消耗增加,体脂降低的目的。有研究显

示,瘦素主要于深度睡眠中释放产生,在OHS患者中

呈水平升高表达[10-11]。胃饥饿素一种由氨基酸组成

的多肽物质,胃饥饿素可刺激生长激素释放,还可促

进脂肪形成与消化、胃酸分泌与胃肠道蠕动,具有能

量调节、增加食欲的作用。ALLBRAND等[12]研究发

现,酰化的胃饥饿素具有降低胰岛素敏感性的作用,
而酰化与去酰化的胃饥饿素复合物则可改善胰岛素

敏感性,说明胃饥饿素系统通过酰化与非酰化分子参

与糖脂代谢及胰岛素敏感性的急性调节与长期调节。
本课题组前期研究报道,胃饥饿可缩短 人 体 进 入

REM睡眠的时间,改善睡眠质量[13]。经手术治疗后

患者胃饥饿素水平明显降低,提示有效的治疗可降低

血清胃饥饿素的表达。CPAP治疗OHS患者疗效明

显,有效降低血清胃饥饿素与瘦素水平的机制考虑为

滴定治疗促使内脏脂肪积累降低,从而使血清瘦素、
胃饥饿素表达下调。马青青等[14]研究发现,长期

CPAP治疗后患者皮下脂肪水平无明显变化趋势,但
内脏脂肪水平明显降低。本研究结果显示,CPAP治
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疗后,两组患者血清瘦素、胃饥饿素水平均降低,观察

组低于对照组。血清瘦素、胃饥饿素水平在改变体重

与摄食方面的作用是一种可逆的负反馈调节作用。
OHS患者由于过度肥胖,其脂代谢水平通常表现异

常,瘦素水平与脂肪质量呈正相关,此时瘦素水平表

达较高,交感神经持续兴奋,睡眠中呼吸障碍致使低

氧血症发生,进而促使儿茶酚胺分泌增加,最终引起

瘦素水平调节紊乱。CPAP治疗后通过改善低氧血

症,进而改善因低氧血症导致的神经系统调节异常,
而达到最终改善患者瘦素水平。CPAP治疗可降低

OHS患者内脏脂肪水平,使其血清瘦素、胃饥饿素表

达下降,实现改善糖脂代谢、抑制食欲,降低体脂的作

用,最终促使患者临床症状得以改善。DELEO等[15]

研究证实,CPAP具有改善患者基础代谢及内分泌的

作用。通过CPAP调节代谢及内分泌的作用实现其

改善血清瘦素、胃饥饿素水平的目的,从而改善临床

症状。CPAP改善基础代谢及内分泌的作用已被广

泛认可,但CPAP与血清瘦素、胃饥饿素水平的相关

研究目前较少,其具体机制还需进一步研究。
压力滴定对CPAP的疗效具有重要影响,治疗过

程中,滴定压力值的准确性、滴定液、患者治疗依从性

是实现治疗效果最大化的重要因素。人工滴定时由

于其较为准确的压力值使其疗效更为明显,同时人工

滴定时实时监测可及时、有效发现并解决滴定治疗时

出现的问题,还可通过心里指导与健康宣教,消除患

者紧张、害怕的心理,促使其治疗依从性增加,故而人

工压力滴定的治疗效果优于自动滴定。本研究比较

两组患者治疗时消化系统的不良反应,发现观察组不

良反 应 发 生 率 仅 为 4.65%,明 显 低 于 对 照 组 的

20.93%,提示人工滴定安全性更高。
综上所述,人工压力滴定技术可有效改善 OHS

患者肺功能与糖脂代谢,下调血清瘦素、胃饥饿素的

表达,促进能量消耗增加,从而促进体脂降低,有效改

善其临床症状,值得临床推广使用。
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