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  [摘要] 阻塞型睡眠呼吸暂停低通气综合征(OSAHS)是一类因上呼吸道不完全性阻塞引起的以睡眠中

打鼾、呼吸暂停及白天嗜睡为主要表现的疾病。OSAHS使患儿在睡眠中反复发生低氧血症和高碳酸血症,导

致睡眠结构紊乱,进而危害身心健康。近年研究表明,OSAHS不仅会影响儿童体格和智力发育,还会造成其心

理行为异常。目前,关于OSAHS对儿童体格和智力发育的影响已得到学者们的广泛关注和研究,但对儿童心

理行为发育的影响研究较少,且罕有学者进行总结归纳。该文总结OSAHS对儿童心理行为发育造成的影响

及相应的病理机制,并分析了早期治疗的积极效果。
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  [Abstract] Obstructive
 

sleep
 

apnea-hypopnea
 

syndrome
 

(OSAHS)
 

is
 

a
 

disease
 

caused
 

by
 

incomplete
 

ob-
struction

 

of
 

the
 

upper
 

airway.The
 

main
 

symptoms
 

include
 

snoring,apnea
 

and
 

daytime
 

sleepiness.OSAHS
 

causes
 

the
 

recurrent
 

hypoxemia
 

and
 

hypercapnia
 

during
 

sleep
 

in
 

children,which
 

leads
 

to
 

sleep
 

structure
 

disor-
der,and

 

then
 

harms
 

physical
 

and
 

mental
 

health.According
 

to
 

recent
 

studies,OSAHS
 

does
 

not
 

only
 

affect
 

chil-
dren's

 

physical
 

and
 

mental
 

development
 

but
 

also
 

could
 

result
 

in
 

abnormal
 

psychological
 

behaviors.At
 

present,

the
 

influence
 

of
 

OSAHS
 

on
 

children's
 

physical
 

and
 

mental
 

development
 

has
 

been
 

widely
 

concerned
 

and
 

stud-
ied,but

 

there
 

are
 

few
 

studies
 

on
 

the
 

influence
 

of
 

children's
 

psychological
 

and
 

behavioral
 

development,and
 

few
 

scholars
 

summarize
 

it.This
 

paper
 

concludes
 

the
 

impact
 

of
 

OSAHS
 

on
 

children's
 

psychology
 

and
 

behavior,the
 

corresponding
 

pathological
 

mechanisms,and
 

the
 

effectiveness
 

of
 

preemptive
 

treatment.
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  阻塞型睡眠呼吸暂停低通气综合征(OSAHS)是
一种由上呼吸道不完全阻塞引起的气道低通气量甚

至呼吸暂停的儿童最常见睡眠呼吸障碍疾病。很多

OSAHS患儿不仅体格和智力发育较同龄正常儿童缓

慢,其心理行为发育也存在明显异常。目前已有较多

文献研究OSAHS对儿童体格和智力发育的影响,但
少有学者归纳总结OSAHS患儿的心理及行为问题。
本文结合参考文献,从OSAHS对儿童心理行为发育

造成的影响、产生影响的病理机制及早期治疗的效果

这3个方面进行归纳总结。
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1 OSAHS对儿童心理行为发育的影响

  既往临床诊疗中,许多有OSAHS的儿童同时表

现出异常的日间行为,如多动症、病态害羞、社交退

缩、攻击性和反叛行为,提示心理行为异常可能在患

有 OSAHS的儿童中非常常见。笔者通过阅读大量

文献后发现,OSAHS导致的典型心理行为异常主要

包括注意力缺陷与多动障碍、孤独症谱系障碍、焦虑

抑郁等,下文将一一阐述。

1.1 OSAHS与注意力缺陷及多动障碍

注意力缺陷与多动障碍是儿童最常见的行为发

育障碍之一,是以与年龄水平不相称的注意力缺陷、
行为多动和情绪冲动为主要表现的疾病。

有研究发现 OSAHS对患儿注意力造成了明显

影响:OSAHS患儿注意力测试失误分数较对照组明

显增高,且随 OSAHS病情越重,失误分数越高[1]。
另有学者通过比较OSAHS+多动障碍组与单纯OS-
AHS组特异性生活质量调查(OSA-18)量表里5个

领域的评分,发现OSAHS+多动障碍组睡眠障碍情

况比单纯OSAHS组更严重[2],提示OSAHS与多动

障碍可能为相互促进的关系,更有学者建议怀疑患有

多动障碍的患儿早期进行OSAHS筛查[3]。

1.2 OSAHS与孤独症谱系障碍

孤独症谱系障碍患儿具有自我封闭的行为,常出

现刻板与固执的表现倾向,其认知、语言、运动、社交

等能力发展也存在不同程度的障碍。有学者对孤独

症谱系障碍患儿及正常儿童进行儿童睡眠问卷调查,
发现患有孤独症谱系障碍的儿童比正常儿童有更明

显的睡眠问题[4]。此外,马燕等[5]研究显示孤独症谱

系障碍患儿Ⅰ期睡眠时间增加、非快动眼睡眠时间减

少、慢波睡眠减少、夜间觉醒多及睡眠效率低的检出

率均明显高于对照组。BANGERTER等[6]研究进一

步发现,睡眠觉醒次数及睡眠效率与孤独症谱系障碍

患儿的症状得分明显相关,这些研究结果提示睡眠异

常为孤独症谱系障碍的危险因素。同样,怀疑孤独症

谱系障碍的患儿也建议早期进行OSAHS筛查[7]。

1.3 OSAHS与焦虑抑郁

焦虑、抑郁是睡眠障碍儿童中较为常见的心理现

象。有研究通过对OSAHS患者进行焦虑、抑郁量表

评定,发现 OSAHS组得分高于对照组,且重度
 

OS-
AHS

 

患者的焦虑抑郁得分较轻、中度 OSAHS
 

患者

更高[8],提示随着病情加重,患者焦虑、抑郁症状加

重。韩冰等[9]进一步的研究显示,OSAHS患者焦虑、
抑郁得分与呼吸暂停低通气指数、微觉醒指数、血氧

饱和度<90%的时间占睡眠总时间比值呈正相关,提
示患儿焦虑、抑郁得分与夜间慢性缺氧、睡眠片段化

及睡眠结构紊乱密切相关。

1.4 OSAHS与其他心理行为发育

有学者对患有 OSAHS的儿童和正常儿童进行

行为功能评估,结果显示OSAHS患儿活动能力测评

得分、交往能力得分、学习能力得分均低于正常儿

童[10],提示OSAHS可以影响儿童多个方面心理行为

发育,应当予以重视并及时进行干预。

2 OSAHS对儿童心理行为影响的病理机制分析

  目前,关于OSAHS对儿童心理行为发育影响的

机制尚未完全明了,大部分研究认为与睡眠时缺氧、
睡眠结构紊乱及炎性反应等有关。

2.1 缺氧

现有研究表明,夜间睡眠时缺氧是OSAHS患儿

心理行为发育障碍的重要原因之一。OSAHS导致的

低氧血症、高碳酸血症会诱发化学和结构中枢神经系

统细胞损伤,进而导致大脑皮层前额叶区域功能障

碍,明显影响认知及行为能力,造成白天行为异常。
多巴胺和去甲肾上腺素作为神经递质调控着中

枢神经系统的多种生理功能,而多巴胺羟化酶能催化

多巴胺转化为去甲肾上腺素,并保持二者平衡以维持

机体的正常生理功能。有研究表明缺氧会导致多巴

胺羟化酶活性降低,引起多巴胺与去甲肾上腺素比例

失衡,进而对患者的心理和行为产生影响,造成多动

及其他行为障碍[11]。
同时,缺氧导致的单胺类神经递质5-羟色胺合

成、摄取和释放紊乱也是心理行为发育异常的原因之

一。5-羟色胺是脑内存在的一种重要的神经递质,对
情绪活动、记忆的调节及脑功能的维持有重要作用。
赵雅宁等[12]动物实验显示,睡眠呼吸暂停造成的反复

缺氧后复氧,可引起神经细胞能量代谢障碍、氧自由

基损伤,影响5-羟色胺的合成、摄取和释放,导致脑实

质神经细胞内5-羟色胺异常。同时还发现,伴有焦虑

的OSAHS患儿血浆5-羟色胺水平高于健康儿童及不

伴焦虑的OSAHS患儿,且OSAHS患儿的焦虑程度与

5-羟色胺水平呈正相关,提示OSAHS可通过引起5-羟
色胺水平增高进而导致患儿出现焦虑情绪障碍[13]。

2.2 睡眠结构紊乱

睡眠结构紊乱可对大脑功能造成影响。人的睡

眠一般包括快动眼睡眠和非快动眼睡眠两个时相。
其中快动眼睡眠期与儿童神经系统的成熟密切相关。
该期有利于建立突触联系,促进学习记忆活动。有研

究表明,在 OSAHS患者睡眠周期中,快动眼睡眠期

最具有特殊性:OSAHS儿童睡眠结构以明显的快动

眼睡眠剥夺、浅睡眠增多、深睡眠减少为主要特点,重
度OSAHS患者的快动眼睡眠和深睡眠甚至可以缺

失,导致睡眠片断化明显,最终在临床上表现为白天

嗜睡、记忆力下降、注意力不集中等症状[14]。
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张丰珍[15]针对重度 OSAHS患儿的睡眠分期进

行研究显示,随着疾病程度增加,重度 OSAHS
 

患儿

快动眼睡眠期比例明显减少;呼吸暂停低通气指数与

非快动眼睡眠期和快动眼睡眠期的血氧饱和度下降

指数呈正相关,且快动眼睡眠期血氧饱和度下降指数

明显高于非快动眼睡眠,提示患儿快动眼睡眠期减

少、快动眼睡眠期氧饱和度的明显下降对病情有较大

影响。

2.3 炎性反应

OSAHS的本质是一种慢性炎症过程,炎性因子

是影响OSAHS患儿认知行为障碍因素中不可忽略

的一环。微RNA(miRNA,miR)是一类由20~24个

核苷酸组成的内源性非编码单链RNA,其中的 miR-
181b过表达可调节血管壁损伤信号通路进而降低炎

性反应的程度。有研究发现,在缺血缺氧性脑损伤的

发生机制中,存在 miRNA
 

表达异常的现象[16],推测

miRNA可作为标记物评估
 

OSAHS
 

的脑损伤程度。
而宣妙燕等[17]通过进一步研究发现,儿童OSAHS病

情严重程度不仅与血清中 miR-181b水平呈正相关,
其神经元特异性烯醇化酶、S100β蛋白水平也均与血

清
 

miR-181b
 

水平呈明显正相关,而神经元特异性烯

醇化酶、S100β蛋白是目前公认的脑损伤外周血标记

物,这都提示炎性反应可能是 OSAHS患儿大脑发

育、认知行为障碍的原因之一。

3 早期治疗对OSAHS患儿心理行为发育异常的积

极作用

  OSAHS患儿的心理行为发育异常通常不如其生

长发育落后更容易引起家长关注。有研究显示,学龄

前儿童虽然有睡眠障碍的表现,但神经认知的障碍并

不突出,7~12岁的儿童才开始表现出神经认知能力

的下降[18-19]。BLECHNER等[20]就上述研究进行论

证后指出:儿童早期是OSAHS治疗的一个特别重要

的时期,否则OSAHS患儿后续可出现神经认知功能

障碍。因此,早期诊治OSAHS对防治儿童神经认知

功能障碍具有重要临床意义。
儿童OSAHS患者上气道阻塞的主要原因多为

腺样体和(或)扁桃体肥大[21],针对存在腺样体肥大的

OSAHS患儿,鼻用糖皮质激素联合白三烯受体拮抗

剂是其治疗的主要药物[22]。国外一项双盲对照试验

表明,经过白三烯受体拮抗剂治疗16周后,OSAHS
患儿的呼吸暂停低通气指数较治疗前明显下降[23]。
而安迪[24]深入研究发现,经上述药物治疗1个月后,

OSAHS患儿睡眠问题、身体不适、情绪问题和日间问

题评分均明显降低。但目前临床上药物治疗一般仅

用于轻、中度的存在腺样体肥大的 OSAHS患儿,针
对重度患者,其疗效有限。

相较于药物治疗,腺样体和(或)扁桃体切除术对

OSAHS患儿疗效更加明显,有研究表明,手术治疗

OSAHS的有效率可达到95.3%[25]。另有学者发现,
 

OSAHS患儿术后的注意力缺陷和多动症状分数中位

数会较手术前明显降低,同时,其记忆力、执行力也得

到提升,为患儿学习、生活带来益处[26-27]。
而对于无法进行手术的中、重度 OSAHS患儿,

持续气道正压通气系统无创通气是其较好的治疗方

式[28],其原理是通过向患者呼吸道输送一定的正压空

气,从而消除阻塞,保持呼吸道通畅。ZHANG等[29]

研究发现,经过持续气道正压通气系统治疗后,OS-
AHS患者睡眠结构得到明显改善,其浅睡期比例减

少,快动眼睡眠比例明显增加。此外,应用持续气道

正压通气系统后,非快动眼睡眠和快动眼睡眠期脑电

图波动也明显降低,提示持续气道正压通气系统治疗

可提高OSAHS患者夜间睡眠质量,有益于其日间行

为得到改善。

4 总  结

  近年来,OSAHS的发病率呈逐年上升趋势,也因

其对儿童体格生长、认知能力、心理行为发育的危害,
受到越来越多医生、研究学者和家长的关注。大量研

究已发现 OSAHS患儿不仅体格生长、认知能力、学
习能力方面较正常儿童落后,其心理行为发育也受到

影响,具体表现为注意力缺陷与多动障碍、孤独症谱

系障碍、焦虑抑郁、攻击性行为等。目前,基础研究普

遍认为缺氧、睡眠结构紊乱、炎症是 OSAHS引起儿

童一系列心理行为发育异常的主要原因。
鉴于OSAHS可造成儿童心理行为发育的异常,

在临床工作中耳鼻咽喉科医师及儿科医师应提高对

OSAHS患儿心理行为健康的重视程度,对心理行为

问题应尽量做到早识别、早诊断、早干预和早治愈,从
而全面促进儿童身心健康发展。
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