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摘  要 

慢性阻塞性肺疾病(COPD)合并阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征(OSAHS)称为重叠综合征(OS)。OS其病

理生理学变化更复杂，两种疾病共同作用，互相影响，使得疾病发展更迅速。对OS患者的严重程度进行

早期且准确评估对于有效的疾病管理和预防患者死亡具有重要意义。红细胞分布宽度(RDW)、平均血小

板体积(MPV)是血常规的组成部分，检测简单、方便且价廉。本文对RDW、MPV与OS患者疾病严重程度

进行综述。RDW、MPV可以作为综合评估慢性阻塞性肺疾病的新指标。 
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Abstract 
Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) combined with obstructive sleep apnea hypopnea 
syndrome (OSAHS) is overlap syndrome (OS). The pathophysiology of OS is more complex, and the 
two diseases act together and influence each other, making the disease develop more rapidly. 
Early and accurate assessment of the severity of OS patients is important for effective disease man-
agement and prevention of patient death. Red blood cell distribution width (RDW) and mean 
platelet volume (MPV) are components of blood routine, which are simple, convenient and inex-
pensive to detect. This paper reviews disease severity in RDW, MPV, and OS patients. RDW and 
MPV can be used as new indexes for comprehensive evaluation of chronic obstructive pulmonary 
disease. 
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1. OSAHS-COPD 重叠综合征(OS)的概述 

阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征(Obstructive sleep apnea hypopnea syndrome, OSAHS)是临床上常

见的一种呼吸系统疾病，是以睡眠过程中周期性的出现上呼吸道塌陷，导致气流明显减少(低呼吸)或完全

中断(呼吸暂停)，反复出现呼吸暂停，间歇性低氧血症和白天嗜睡[1]。OSAS 的严重程度由每小时睡眠中

呼吸暂停/低通气发作的次数来估计，并用呼吸暂停–低通气指数(Apnea hypopnea index, AHI)来表示。根

据 AHI 可分为轻度(AHI 5~15)、中度(AHI 15~30)和重度(AHI > 30) [2]。OSAHS 的患病率也很高。在 30~60
岁年龄段中，约 4%的男性和 2%的女性患有这种疾病[3]。 

慢性阻塞性肺疾病(Chronic obstructive pulmonary diseases, COPD)是呼吸系统疾病中最常见的疾病之

一，以慢性咳嗽、咳痰、气短或呼吸困难(COPD 标志性症状)为典型症，是一种常见且可预防和治疗的疾

病，其特征是持续存在的肺气道阻塞和不完全可逆的气流减少，气流限制通常是进行性的，与肺部对有

害颗粒或气体的异常炎症反应有关，主要由吸烟引起[4]。慢性阻塞性肺病是一种主要的全球性流行病，

影响工业化国家 5%~15%的成年人[5]，通常出现在 50 岁以后。发病率随着年龄的增长而增加，例如 65
岁以上的吸烟者中有 50%受到影响[6]。Linberg 及其同事使用各种指南报告了 COPD 患病率在 7.6%至

12.2%之间[7]。 
OSAHS 和 COPD 在我国均为高发性呼吸道疾病，其发病及致死率均较高，当两种疾病并存时，其

症状明显加重，这种改变被 Flenly 称为重叠综合征(Overlap syndrome, OS) [8]。而慢性阻塞性肺疾病诊治

指南(2021 年修订版)再次提出 COPD 合并症 OSAHS，当二者并存时称为重叠综合征。有研究表明，需要

长期家庭氧疗的 COPD 患者合并中到重度 OSAHS 患者占 16% [9]。重叠综合征在轻度 COPD 患者中的患

病率为 14% [10]，在 OSAS 患者中的患病率为 11% [11]。国外曾报道 OS 患病率约为 11%~28.5% [12]。 

2. OSAHS-COPD 重叠综合征(OS)发病机制 

OSAHS 的发病机制十分复杂，目前国内外学者们仍在研究探讨中，但随着深入研究有些机制已被认
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可。包括上呼吸道狭窄和梗阻，并伴有呼吸中枢神经调节的中断。例如存在于上呼吸道狭窄的解剖学结

构异常，及上呼吸道扩张肌肉(咽扩张肌)的活动被认为是 OSA 的发病关键，而这些均被认为与遗传有关

[13]。而非解剖性因素如气道发生狭窄时可导致胸内压的巨大变化、间歇性低氧血症和睡眠觉醒在 OSAHS
发病过程中也起到一定作用，所产生的影响随着病人的疾病严重程度的不同而变化[14]。此外，OSAHS
所导致的低氧血症通过增加外周化学感受器的敏感性连续激活交感神经系统，而其在使通气及循环适应

间歇性低氧中起关键作用[15]。而交感神经活性的增高、氧化应激、炎症过程导致了心血管、神经、代谢

等系统的改变[16]。由于大多数发生与肥胖患者，常伴有舌体肥厚、脖子短小以及颌面结构异常等情况，

在睡眠状态下因上呼吸道狭窄等解剖异常而引起的气道阻塞，进而出现反复呼吸暂停和觉醒现象[17]。长

期的睡眠呼吸暂停和低通气可导致患者出现夜间持续低氧血症及高碳酸血症。 
COPD 通常是气道、肺泡和微血管的进行性炎症性疾病。气道上皮细胞损伤导致肺不同部位的中性

粒细胞、巨噬细胞和 T-淋巴细胞(CD8+ T 细胞为主)等炎症细胞数量增加，进一步诱发炎症反应。而活化

的炎症细胞通过释放内源性细胞因子或危险相关分子模式引发非特异性炎症反应。例如上皮细胞上的 toll
样受体(Toll-like receptors) 4和 2，并导致细胞因子的释放，如肿瘤坏死因子-α (tumor necrosis factor, TNF-α)、
和白细胞介素-1 (interleukin, IL-1)、白细胞介素-8 (interleukin-8, IL-8)，以及白三烯 B4 (leukotriene B4, 
LTB4)等，导致肺组织结构破坏，并持续刺激中性粒细胞，引起呼吸道炎症。而蛋白水解酶和活性氧对

组织损伤有破坏性作用，特别是在抗蛋白酶不足、水解蛋白酶增多或抗氧化因子存在的情况下，均能导

致肺组织结果的破坏[18]。最终产生两种重要病变包括小气道腔室的重塑和实质的肺气肿性破坏所导致的

弹性回缩力的降低，共同造成持续气流受限。 
OSAHS 和 COPD 均可引起低氧血症以及高碳酸血症，而 OS 患者同时合并 OSAHS 和 COPD 其病理

生理学变化更加复杂，两种疾病共同作用及相互影响，使得疾病进展速度更快。 

3. RDW、MPV 概述 

红细胞分布宽度(Red blood cell distribution width, RDW)是常规血液学实验室检测中标准全血细胞计

数的一个组成部分，是循环红细胞大小分化的测量和其异质性的指标。在贫血的鉴别诊断中，通常报告

为全血细胞计数的组成部分。红细胞的标准尺寸约 6~8 μm，红细胞的正常参考范围为 11%~15%。无效

的红细胞生成或增加破坏红细胞相关的疾病导致红细胞体积异质性升高，从而导致 RDW 显著增加[19] 
[20]。 

血小板是由巨核细胞产生，血小板平均体积(Mean platelet volume, MPV)是全血细胞分析中反映血小

板大小的一个参数，是血小板活性的指标，MPV 可根据所使用的仪器而变化，每个实验室具有唯一的参

考范围，其正常范围在 7.5~11.5 fL [21]。MPV 主要反映骨髓中巨核细胞的增殖、分化、代谢及血小板活

化与功能[22]。 

4. RDW、MPV 与 OSAHS-COPD 重叠综合征(OS) 

4.1. RDW 与 OSAHS-COPD 重叠综合征(OS)关系的机制 

RDW 是循环红细胞大小分化的测量和其异质性的指标，但与全身炎症、红细胞生成功能低下、营养

缺乏、骨髓功能障碍或破坏增加相关的疾病会导致 RDW 升高[19]。 
OSAHS 的主要表现为呼吸暂停和低通气，同时存在过度的氧化应激，这是 OSAHS 慢性炎症的简单

机制。OSAHS 诱导的炎症反应是全身性的，炎症因子可以抑制红细胞的分化，进而抑制骨髓红细胞的成

熟，从而增加 RDW。炎症因子 IL-6、TNF-a、C 反应蛋白、IL-8 与 RDW 升高显著相关。此外，IL-10
的降低也与 RDW 的增加相关[23] [24] [25]。可能是高水平的炎症细胞因子激活中性粒细胞或淋巴细胞，
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以及其他侵袭性细胞，导致红细胞膜损伤和脆弱性增加。这会导致红细胞的病理性溶解和促红细胞生成

素(EPO)基因的激活，从而增加骨髓中的红细胞产量。然而，过度的炎症抑制了红细胞在各个成熟阶段的

分化，导致 RDW 显著增加[26]。EPO 促进干细胞增殖、分化和成熟进来增加红细胞数量。一些研究表明，

严重 OSAHS 患者的 EPO 水平在夜间明显高于其他任何时间[27]。此外，EPO 增加导致大量不成熟红细

胞的生成。这些细胞释放到血液循环中改变了层流，加速了红细胞在血管壁上的沉积，导致管腔狭窄或

堵塞因此产生大量的活性氧(ROS)，这一过程会导致过度的氧化应激。而过度的氧化应激可导致红细胞的

损伤进而使 RDW 进一步升高[28]。León Subías [29]等人则认为 OSAHS 患者的 RDW 增加与严重程度直

接相关。 
COPD 患者呼吸系统长期处于低血氧、过度氧化应激及炎症状态，而炎症细胞因子的释放可能影响

骨髓功能，从而抑制促红细胞生成素诱导的红细胞成熟，导致 RDW 值升高。有研究表明，较高 RDW 水

平可能是由于慢性炎症引起的红细胞生成功能低下所致。炎性细胞因子可抑制红细胞成熟，使幼红细胞

进入循环，导致 RDW 升高[30]。在 COPD 患者中，低氧血症、氧化应激也被认为是导致 RDW 的原因[31]。
而 COPD 与慢性炎性状态和炎性细胞因子水平升高有关[32] [33]。 

4.2. MPV 与 OSAHS-COPD 重叠综合征(OS)关系的机制 

MPV 是全血细胞分析中反映血小板大小的一个参数，是血小板活化的标志[34] [35]。10，11 MPV 升

高可预测心血管疾病，包括外周、脑血管和冠状动脉疾病，并与肥胖、糖尿病和代谢综合征有关[36] [37]。 
在 OS 患者中，有以下几种机制与血小板活化有关。事实上，交感神经激活的增加是 OSAS 的一个

基本特征，增加了循环儿茶酚胺，而儿茶酚胺又以剂量依赖性的方式激活血小板[38]。此外，急慢性间歇

性缺氧，伴随呼吸暂停，这一特征也存在于 COPD 患者中，直接触发血小板活化，进而导致 MPV 值增

高[39]。在 COPD 患者中，肺血管的局部血小板活化、凝血级联和纤维蛋白溶解系统的局部活化也可能

对血小板功能障碍的全身性影响起重要作用[40] [41]。吸烟是慢性阻塞性肺病的主要原因，已被证明可以

直接影响血小板的大小，导致 MPV 值比不吸烟者增加[42]。此外，肺功能下降与持续的炎症状态有关，

这会导致内皮功能受损，暴露内皮下胶原，使得血小板活化，从而导致 MPV 升高[40] [41]。慢性炎症和

缺氧可诱导血小板活化[43]。OSAS 和 COPD 现在都被认为会增加全身性炎症[44] [45] [46]。33~35 这两

种情况的共同点可能是促使炎细胞因子(如白细胞介素-6)的分泌增加，或在血小板活化中起重要作用的粘

附分子的过度表达，使得 MPV 水平发生高表达[44] [47] [48]。由于 OSAHS 和 COPD 分别引起上、下气

道阻塞，因此 OS 患者低氧血症和高碳酸血症会加重，进而导致 OS 的系统性炎症反应。而 RDW 及 MPV
的升高与炎症反应相关。故而提示外周血 RDW、MPV 与重叠综合征的严重程度关系密切。 

5. 展望 

OS 的早期诊断和预测是治疗的关键，生物学标志物检测是 OS 严重程度预测的重要手段，而 RDW、

MPV 是各级医疗机构常规检查项目，具有简单、经济、快捷、可反复操作等优点，能够为临床早期评估

OS 患者疾病严重程度提供帮助，从而进行早期干预，积极治疗，改善患者预后。但该指标较为粗略，对

于 RDW、MPV 升高的 OS 患者需完善进一步的检查。 
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