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摘  要 

目的：探讨选择性睡眠剥夺对健康志愿者再入睡呼吸事件的影响。方法：根据制定的入选和排除标准招募

30名健康志愿者(男:女 = 1:1，平均年龄26.27 ± 4.48岁)，随机分为快速眼动睡眠(Rapid-eye-movement, 
REM)剥夺组和慢波睡眠 (Slow-wave-sleep, SWS)剥夺组，两组均接受连续三晚多导睡眠监测

(Polysomnography, PSG)，包括基线夜、剥夺夜与睡眠恢复夜。剥夺夜在PSG监测下，当两组出现REM
睡眠或SWS睡眠的第一帧多导波形图时，将健康志愿者唤醒，维持3分钟，以保证实现完全的快速眼动

或慢波剥夺。记录剥夺前后鼻气流及指端血氧饱和度数据。应用配对t检验或Wilcoxon秩和检验分析探究

睡眠剥夺对各指标的影响。结果：在慢波睡眠剥夺前后，呼吸暂停次数(number of apnea, A)差异具有

统计学意义(Z = −3.06, P < 0.01)；低通气次数(number of hypopnea, H)差异具有统计学意义(Z = −2.77, 
P < 0.01)；呼吸暂停低通气次数(apnea hypopnea, A + H)差异具有统计学意义(Z = −3.12, P < 0.01)；呼

吸暂停指数(apnea index, AI)差异有统计学意义(t = −3.13, P < 0.01)；呼吸暂停低通气指数

(apnea-hypopnea index, AHI)差异有统计学意义(Z = −1.99, P < 0.05)；低通气指数(hypopnea Index, 
HI)，夜间最低血氧饱和度(lowest SaO2, LSaO2)、夜间平均血氧饱和度(mean SaO2, MSaO2)无统计学差

异(P > 0.05)。快速眼动睡眠剥夺前后呼吸事件无统计学差异(P > 0.05)。结论：慢波睡眠剥夺增加呼吸

暂停和低通气事件的发生次数及呼吸暂停低通气指数，而快动眼睡眠剥夺未观察到类似变化。 
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Abstract 
Objectives: To investigate the effect of selective sleep deprivation on respiratory events in healthy 
volunteers. Methods: According to the selection and exclusion criteria, 30 healthy volunteers 
(male:female = 1:1, mean age 26.27 ± 4.48 years) were randomly divided into rapid-eye-movement 
(REM) sleep deprivation group and slow-wave-sleep (SWS) deprivation group. Both groups re-
ceived polysomnography (PSG) for three consecutive nights, including baseline night, deprivation 
night and sleep recovery night. With the deprivation night under PSG monitoring, when the 
healthy volunteers were awakened when the first frame of polysomnography of REM sleep or SWS 
sleep appeared in both groups and maintained for 3 minutes to ensure that complete rapid eye 
movement or slow wave deprivation was achieved. Nasal airflow and finger-end oxygen saturation 
data were recorded before and after sleep deprivation. Paired t-test or Wilcoxon rank sum test 
analysis was applied to explore the effect of sleep deprivation on each index. Results: Before and 
after slow-wave-sleep deprivation, the differences were statistically significant in the number of 
apnea (A) (Z = −3.06, P < 0.01); the number of hypopnea (H) (Z = −2.77, P < 0.01); the number of 
apnea hypopnea (A + H) was statistically significant (Z = −3.12, P < 0.01); apnea index (AI) was sta-
tistically significant (t = −3.13, P < 0.01); apnea-hypopnea Index (AHI) was statistically signifi-
cant (Z = −1.99, P < 0.05), but there were no significant differences in hypopnea index (HI), the 
lowest SaO2 (LSaO2), and the mean SaO2 (MSaO2) (P > 0.05). The differences in respiratory 
events before and after rapid eye movement sleep deprivation were not statistically significant 
(P > 0.05). Conclusions: Slow-wave-sleep deprivation increased the number of apnea, hypopnea 
events and apnea-hypopnea index, whereas no similar changes were observed with REM sleep 
deprivation. 
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1. 引言 

睡眠不足在当今社会十分常见，据《2022 中国国民健康睡眠白皮书》显示，近 3/4 受访者曾有睡眠

困扰，19~35 岁青壮年是睡眠问题高发年龄段。轮班工作和时差会加剧睡眠剥夺。此外，许多疾病状态

会导致睡眠中断，从而加重睡眠剥夺的程度，例如慢性和急性呼吸系统疾病与原发性睡眠障碍(失眠和阻

塞性睡眠呼吸暂停)，这种中断会干扰机体非快速眼动(non-rapid eye movement, NREM)和 REM 睡眠中的

正常修复功能，导致呼吸和心血管生理功能紊乱、情绪反应的变化以及注意力、记忆力和决策能力等认

Open Access

https://doi.org/10.12677/acm.2022.12121678
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


王聪 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2022.12121678 11651 临床医学进展 
 

知功能下降[1]。 
睡眠状态与呼吸控制之间的密切联系具有生理重要性和临床相关性，包括对缺氧和高碳酸血症的通

气反应、上呼吸道阻力、呼吸肌肌力、潮气量和分钟通气量等生理指标均在不同睡眠期发生变化，这些

变化在某些疾病状态下会进一步放大，例如慢性阻塞性肺病、限制性通气障碍、神经肌肉疾病和心脏病

[2]。研究发现严重慢性阻塞性气道疾病患者呼吸困难和夜间咳嗽会导致睡眠中断，而睡眠中断进一步损

害患者的通气储备并导致呼吸衰竭的发展[3]。睡眠呼吸障碍会导致睡眠剥夺和间歇性缺氧，包括阻塞性

睡眠呼吸暂停(obstructive sleep apnea, OSA)、中枢性睡眠呼吸暂停以及与睡眠相关的通气不足和低氧血症。

呼吸肌的相对张力减低、身体姿势的变化和通气控制的改变引起额外的生理变化并最终导致通气不足[4]。
高碳酸血症、低氧血症和胸腔内负压波动导致交感神经反应增加，进而通过改善心肺功能以维持正常的

气体交换。现有临床试验支持睡眠剥夺与呼吸功能障碍相互影响互为因果共同导致疾病恶化，但无法回

答二者中的始动因子是谁以及单纯通过睡眠行为干预能否预防呼吸功能障碍的产生，而近年少数学者构

建的健康志愿者选择性睡眠剥夺模型能较好回答始动因子问题，但研究总量偏少与数据缺乏，基于此，

本研究针对健康志愿者进行不同睡眠期选择性剥夺的随机对照研究，观察单纯睡眠剥夺在系统性疾病中

的始动因子效应，为后续主动应对睡眠呼吸障碍类疾病提供新的思路与有效的干预靶点。 

2. 对象和方法 

2.1. 研究对象 

根据制定的纳入和排除标准招募 30 名青年健康志愿者[男女比例 1:1，年龄(26.27 ± 4.48)岁]，体质指

数(BMI)为(22.76 ± 3.28) kg/m2。纳入标准：符合生活规律(日常每晚睡眠时间 6~8 小时)，近 3 个月无轮班

工作。排除标准：BMI ≥ 30 kg/m2，每日吸烟 ≥ 10 支，长期酗酒，神经系统疾病史、精神疾病，急、慢

性心肺病史，妊娠及哺乳期妇女。试验程序按照《赫尔辛基宣言》(2000 年)执行。本研究获得了当地人

类研究伦理委员会的批准，所有参与研究者均已签署知情同意书。 

2.2. 实验方案 

30 名健康志愿者随机分为 REM 剥夺组和 SWS 剥夺组，在睡眠实验室进行为期 3 晚(包括基线夜，

选择性睡眠剥夺夜，恢复夜)的 PSG 监测，所有志愿者于每晚 21:00 到达睡眠实验室，连接多导睡眠仪等

相关设备，22:30~7:00 为夜间睡眠时间，白天恢复正常工作和生活，不允许小睡。在选择性睡眠剥夺夜，

在 PSG 监测下，REM 剥夺组在出现 REM 睡眠的第一帧多导睡眠图时，将健康志愿者唤醒并维持清醒 3
分钟，以保证完全地实现快速眼动剥夺，每晚剥夺 3 次。同样，SWS 剥夺组在现 SWS 睡眠的第一帧 SWS
多导睡眠图时唤醒并维持 3 分钟以实现完全慢波睡眠剥夺。保持 3 分钟的清醒时间是因为较短的时间将

允许立即重新进入快速眼动睡眠，而较长的清醒时间有可能导致“快速眼动睡眠反弹”从而干扰慢波睡

眠剥夺试验的进行。在这 3 分钟内，受试者需要进行相关问答交流。两组共有 28 名志愿者完成了选择性

睡眠剥夺试验，未完成的 2 名志愿者均因剥夺后无法再次进入预期睡眠状态，其中慢波剥夺组 1 名志愿

者，快速动眼剥夺组 1 名。 

2.3. 观察指标 

呼吸参数：呼吸暂停次数(number of apnea, A)、低通气次数(number of hypopnea, H)、呼吸暂停低通

气次数(number of apnea, A + H)、呼吸暂停指数(apnea index, AI)，低通气指数(hypopnea Index, HI)、呼吸

暂停低通气指数(apnea-hypopnea index, AHI)、夜间最低血氧饱和度(lowest SaO2, LSaO2)、夜间平均血氧

饱和度(mean SaO2, MSaO2)。 
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2.4. 统计分析 

采用 SPSS 25.0 统计学软件进行数据分析，符合正态分布的计量资料以( X  ± s)表示，非正态分布的

计量资料以 M(QR)表示，干预前后自身对比采用配对 t 检验或 Wilcoxon 秩和检验分析探究睡眠剥夺对各

指标的影响，以 P < 0.05 为差异有统计学意义，用 GraphPad Prism v8.0.2 绘制统计图。 

3. 结果 

3.1. 人口学及临床一般资料 

所有受试者的年龄、身高、体重等人口学信息及一般临床资料见表 1，受试者年龄在 20~39 岁之间，

满足所有纳入标准，不符合任一排除标注。 
 

Table 1. Basic clinical data of healthy volunteers 
表 1. 健康志愿者基本临床资料 

项目 x  ± s 

年龄(岁) 26.27 ± 4.48 

身高(cm) 168.93 ± 7.80 

体重(kg) 65.53 ± 13.57 

BMI (kg/m2) 22.76 ± 3.28 

心率(次/分) 72.53 ± 8.56 

收缩压(mmHg) 114.80 ± 12.34 

舒张压(mmHg) 70.73 ± 9.38 

3.2. 选择性睡眠剥夺对呼吸参数的影响 

3.2.1. SWS 剥夺对呼吸的影响 
通过鼻气流呼吸参数比较发现(表 2)，在 SWS 剥夺当晚，与 SWS 剥夺前相比，SWS 剥夺后在 A 增

加(Z = −3.06, P = 0.002)、H 增加(Z = −2.77, P = 0.006)、A + H 增加(Z = −3.12, P = 0.001)、AI 增加(Z = −3.13, 
P = 0.008)，AHI 增加(Z = −1.99, P = 0.046)，HI、LSaO2、MSaO2 无统计学差异。 

 
Table 2. Comparison of respiratory parameters before and after SWS deprivation 
表 2. SWS 剥夺前和剥夺后的呼吸参数对比 

呼吸气流 剥夺前 剥夺后 
t检验/(秩和检验) 

t(Z)值 P值 

A (次) 0.00 (0.00, 1.00) 4.00 (1.75, 11.50) −3.06 0.002* 

H (次) 1.00 (0.00, 1.25) 2.50 (0.00, 10.75) −2.77 0.006* 

A + H (次) 0.65 (0.00, 2.25) 9.00 (4.075, 17.00) −3.12 0.001* 

AI (次/h) 0.37 ± 0.54 1.02 ± 1.05 −3.13 0.008* 

HI (次/h) 0.45 (0.00, 1.00) 0.35 (0.20, 1.63) −0.55 0.583 

AHI (次/h) 0.85 (0.00, 2.00) 1.40 (0.25, 2.53) −1.99 0.046* 

LSaO2 (%) 94.00 ± 2.93 92.57 ± 2.50 1.61 0.132 
MSaO2 (%) 97.50 ± 0.74 97.38 ± 0.78 1.82 0.092 

注：*P < 0.05。 
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3.2.2. REM 剥夺对呼吸的影响 
通过鼻气流呼吸参数比较发现(表 3)，在 REM 剥夺当晚，与 REM 剥夺前相比，A、H、A + H、AI、

HI、AHI、LSaO2、MSaO2 无统计学差异。 
 

Table 3. Comparison of respiratory parameters before and after REM deprivation 
表 3. REM 剥夺前和剥夺后的呼吸参数对比 

呼吸气流 剥夺前 剥夺后 
t检验/(秩和检验) 

t(Z)值 P值 

A (次) 2.14 ± 2.68 3.86 ± 6.43 −1.10 0.292 

H (次) 2.00 (0.75, 5.00) 1.00 (0.00, 3.25) −1.54 0.123 

A + H (次) 5.86 ± 8.48 6.00 ± 8.88 −0.10 0.923 

AI (次/h) 0.50 ± 0.53 1.14 ± 1.46 −1.81 0.093 

HI (次/h) 0.30 (0.23, 1.53) 0.35 (0.00, 1.30) −0.95 0.345 

AHI (次/h) 1.34 ± 1.83 1.76 ± 2.05 −1.22 0.246 

LSaO2 (%) 91.85 ± 3.78 92.46 ± 3.26 −0.58 0.574 

MSaO2 (%) 97.17 ± 1.43 97.25 ± 1.07 −0.43 0.677 

4. 讨论 

我国 OSA 防治是一项巨大挑战，与心血管事件、代谢性疾病、肿瘤、神经认知等多系统疾病密切相

关。OSA 的特征是睡眠期间反复出现气道塌陷，导致间歇性缺氧和睡眠碎片化，研究发现 OSA 全球罹

患者约 9.36 亿，我国约为 1.76 亿，患病率约 8.8% [5]。由于轮班工作、社会压力增大和生活习惯的改变

使睡眠剥夺成为当前日益普遍的严重社会问题。据报道我国睡眠障碍者约占人群的 38%，高于世界 27%
的比例。睡眠剥夺导致低通气加重或呼吸暂停发生，可能与气道狭窄等解剖学因素及 Eckert 提出的 PALM
理论等非解剖学因素相关，低通气或呼吸暂停引发觉醒，觉醒可直接改善呼吸气流，然而在再入睡时通

过破坏通气控制和睡眠连续性以及睡眠结构中断后出现 RAM 反弹，RAM 相关呼吸肌肌力下降而导致呼

吸事件发[6]。随着低通气及呼吸暂停事件的反复发生，觉醒阈值适应性升高，使得通气障碍加重，从而

在高觉醒阈值水平上产生新的觉醒，形成通气障碍与觉醒相互加重闭环，最终因严重睡眠障碍合并严重

呼吸障碍出现多器官功能损害与呼吸衰竭甚至死亡。睡眠剥夺睡眠与上气道通畅度降低和呼吸阻力增加

有关，这种影响在打鼾者和 OSA 患者中显着增强，在临床上及睡眠障碍人群并不显着[7] [8]。并不总是

得到患者和医生的关注，一旦出现症状，干预可能为时已晚。因此早期睡眠干预可能对潜在 OSA 人群(睡
眠障碍人群)提供临床益处，并提供了更多证据表明疾病的早期预防和治疗可以减轻患者和社会的负担。 

本研究发现慢波睡眠剥夺后 A、H、A + H、AI、AHI 均增加，而快速眼动睡眠剥夺前后呼吸事件无

相关变化。关于低通气发生机制中，除了解剖学因素影响，Eckert [9]提出了著名的 PALM 理论。包括咽

部临界压(Pcrit, P)、低觉醒阈值(arousal threshold, A)、高环路增益(loop gain, L)和上气道肌肉反应性(muscle 
responsiveness, M)。 

第一，觉醒的触发是一个多因素相关过程，包括化学刺激、机械性刺激、鼾声刺激及其他刺激(胃食

管反流、周期性肢体运动) [10]。研究报道睡眠剥夺与阻塞性睡眠呼吸暂停的发展和 TA 的显着增加有关，

TA 在 REM 睡眠期增高[11]，而与 REM 睡眠期间阻塞性呼吸暂停频率呈正相关[12]。相反有一研究提出

SWS 反弹与听觉唤醒阈值存在平行关系，由于受试者间的高变异性和少量观察，需谨慎考虑唤醒阈值与
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SWS 睡眠的个体相关性[13]。与 REM 睡眠相比，非快速眼动的 TA 高约 38%，TA 已被证明从第 2 阶段

到慢波睡眠增加了 45%，这可能有助于增加颏舌肌活动和呼吸稳定性[14]。低觉醒阈值影响睡眠连续性，

睡眠向更深阶段的进展。在深度睡眠中，发生 OSA 的趋势显着降低；过早的觉醒限制了咽部肌肉收缩进

而开放气道恢复气流所需化学刺激的积累；觉醒后导致通气补偿致使大量 CO2 排出，进而降低呼吸驱动

甚至发生呼吸暂停，引起呼吸中枢的不稳定[10]。Cori 等对低碳酸血症引起的上气道扩张肌张力减退，唤

醒促进随后的阻塞性事件的流行理论提出质疑。在两项独立的研究报告尽管唤醒诱导的过度换气会产生

显着的低碳酸血症，从而导致换气不足，但恢复睡眠后颏舌肌 EMG 活动并没有降低，而是升高了。这

些发现归因于短期增强现象，这是一种先前报道的阻塞和过度换气后的神经记忆形式，但被认为会被唤

醒特异性抑制[15]。觉醒是促进还是减轻不稳定取决于以下因素：1) 与反射性开放气道相比，觉醒的发

生是否与更大的通气过度相关，以及 2)觉醒是否促进或抑制记忆现象(神经可塑性)。目前没有关于唤醒

对记忆现象的影响的信息。相比之下，有令人信服的理论原因和一些实验证据表明，觉醒会促进更大的

通气过度。这与本实验研究结果相符，说明睡眠剥夺导致低通气事件发生可能与低觉醒阈值相关。 
第二，上气道扩张肌抑制，Rault 发现睡眠剥夺通过改变其皮质成分而降低了呼吸运动输出及吸气耐

力的降低了，从而导致呼吸衰竭[16]。研究发现 REM 睡眠中骨骼肌的运动抑制，膈肌和胸骨旁肌作为呼

吸肌维持基本活动[17]，且呼吸肌阶段性增强，与呼吸频率及呼吸幅度增加相关[18]。另外研究发现与 
NREM 睡眠相比，REM 睡眠期间的上呼吸道更僵硬且顺应性更低，这种可能差异继发于 REM 和 NREM
之间的上气道血管灌注差异[19]。对不同睡眠阶段对正常人呼吸调节的影响的研究发现 NREM 和 REM 睡

眠阶段的呼吸驱动均能对上气道阻力增加的有效补偿以维持清醒水平[20]。研究表明，颏舌肌的支配存在

醒睡状态依赖性，在清醒期、SWS、直至 REM 期颏舌肌活性存在递减趋势。McSharry 等研究发现 REM
期颏舌肌活性较 N2 期明显下降，且在时相性 REM 期达最低水平[21]。睡眠阶段之间呼气末 CO2并无明

显差异提示该机制可能与 CO2 相关的刺激通路无关，与睡眠分期依赖的中枢控制可能有关。有研究表明，

REM 期可探测到 γ-氨基丁酸及甘氨酸能神经元抑制舌下神经运动核，使得兴奋性输入钝化，也有动物实

验认为 REM 期张力抑制主要来源于乙酰胆碱作用于 G 蛋白耦联内向整流钾离子所致[22]。支持本研究结

果，剥夺后的低通气事件的发生可能与 SWS 睡眠剥夺降低上气道扩张肌肌力较 REM 睡眠剥夺效应大相

关。 
第三，高 L。研究提出仅在 REM 睡眠阶段对低氧和高碳酸血症的反应均降低，有研究证实高碳酸血

症通气反应和低氧通气反应在 NREM 睡眠期间均下降，并在 REM 时进一步下降[2]。增加的环路增益部

分解释了通气不稳定性和周期性呼吸，尤其是在 NREM 睡眠期间[23]。脑血管对二氧化碳的反应性 
(Cerebrovascular reactivity, CVR)是人体呼吸通气和高碳酸血症通气反应的重要决定因素，主要通过其对

中枢化学感受器的影响，脑血流量(cerebral blood flow, CBF)调节的变化会改变健康年轻人的呼吸稳定性

[24]；在年轻的健康成人中，CBF 和 CVR 导致低碳酸血症[25]，导致唤醒阈值增加和二氧化碳储备减少，

即通气不稳定性增加。研究发现 REM 睡眠期间平均毛细血管 CBF 大大增加，而在主动清醒期和非快速

眼动睡眠期之间没有差异。REM 睡眠剥夺后，REM 睡眠期间的毛细血管 RBC 流量进一步升高[26]。本

研究前期发现在 REM/SWS 剥夺前后经皮血 PCO2 无统计学差异，说明选择性睡眠剥夺导致的低通气事件

早期可能不通过环路增益调节。 
综上所述，本研究发现慢波睡眠剥夺增加呼吸暂停和低通气事件发生，可能通过觉醒阈值及上气道

扩张肌肌力降低调节，而与环路增益无明显相关性。睡眠剥夺是导致低通气事件的独立危险因素，为 OSA
等睡眠呼吸障碍疾病提供早期防治靶点及预防相关并发症的发生具有重大意义。本试验是一项旨在急性

选择性睡眠剥夺对呼吸事件影响的前瞻性研究，关于其确切机制及选择性睡眠剥夺对呼吸事件的影响是
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否具有线性关系，未来在剥夺的暴露强度及持续时间上仍需进一步研究。 
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