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摘  要 

儿童阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征(obstructive sleep apnea hypopnea syndrome, OSAHS)是一种严

重危害儿童健康的疾病，未经治疗的儿童OSAHS可导致多个系统器官的损害。多导睡眠监测是目前诊断儿

童OSAHS的金标准，但是由于操作过程复杂等限制导致很多患者无法及时诊断和评估病情。越来越多的研

究表明，儿童OSAHS与全身炎症反应有关，本文就儿童OSAHS相关炎症标志物的研究进展予以综述。 
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Abstract 
Obstructive sleep apnea hypopnea syndrome in children is a disease that seriously endangers 
the health of children. Untreated obstructive sleep apnea hypopnea syndrome in children can 
cause damage to multiple system organs. At present, polysomnography is the gold standard for 
the diagnosis of obstructive sleep apnea hypopnea syndrome in children, but due to the complex 
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operation and other limitations, many patients are unable to diagnose and evaluate the disease in 
time. More and more studies have shown that obstructive sleep apnea hypopnea syndrome in child-
ren is related to systemic inflammatory response. This article reviews the research progress of in-
flammatory markers related to obstructive sleep apnea hypopnea syndrome in children. 
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1. 引言 

儿童阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征(obstructive sleep apnea hypopnea syndrome, OSAHS)是指儿童

睡眠过程中频繁发生部分或完全上气道阻塞，干扰儿童的正常通气和睡眠结构而引起的一系列病理生理

变化。儿童 OSAHS 的发病率为 1.2%~5.7% [1]，常见症状包括习惯性打鼾、夜间睡觉张口呼吸、白天嗜

睡，夜间遗尿，注意力不集中或多动等。未经治疗的儿童 OSAHS 对儿童心血管系统、神经认知功能及

生长发育等方面有严重影响[2]。在患有 OSAHS 儿童中，发生代谢综合征的风险是健康患儿的 6 倍[3]。
患有 OSAHS 的儿童相比同年龄段非 OSAHS 儿童对家庭经济和生活质量造成了更大的负担[4]。儿童

OSHAS 的发病原因很多包括扁桃体和(或)腺样体肥大，肥胖，鼻部疾病如慢性鼻炎、鼻息肉、鼻中隔偏

曲，口咽部疾病如舌体肥大、先天性喉软骨软化、气道狭窄，颅面畸形等。多导睡眠监测(polysomnography, 
PSG)是目前诊断儿童 OSAHS 的金标准，但是由于操作过程复杂、检查费用较高、患儿配合程度低等特

点以及部分地区医疗条件的限制，导致很多患儿无法及时诊断和治疗[5]。研究者们试图用更简单、更客

观、更易获取的指标来诊断和评估病情，越来越多的研究表明，儿童 OSAHS 与全身炎症反应有关，本

文就儿童 OSAHS 相关炎症标志物的研究进展予以综述。 

2. 儿童 OSAHS 与炎症 

阻塞性睡眠呼吸暂停综合征的发病机制是多因素的，目前仍未完全确定。它涉及多种机制，包括炎

症分子通路的选择性激活、内皮功能障碍、代谢失调和氧化应激[6]。OSAHS 的发病机制尚无准确定论，

既往研究[7]指出，炎性因子在 OSAHS 的发生过程中起到了关键性的作用，而炎性因子升高也会导致

OSAHS 相关疾病的发生率上升，故目前对于炎性因子与 OSAHS 之间的关系研究已经成为 OSAHS 病因

学研究的热点。间歇性低氧是 OSHAS 的主要病理生理特征，其特征是夜间反复出现低氧后迅速复氧，

这个过程触发炎症因子如 C 反应蛋白、肿瘤坏死因子-α、白介素 10 (IL-10)和氧化应激的产生，导致心脏、

脑、肺和血管的并发症[8]。Tauman 等人[9]在 2004 年首次将炎症与儿童 OSAHS 联系起来，提出儿童

OSHAS 中慢性间歇性低氧血症可能是炎症反应的基础，最终导致心血管、认知和行为疾病。所以研究儿

童 OSAHS 与炎症标志物可能会为诊断和评估带来更多的信息。 

3. 儿童 OSAHS 与炎症标志物 

3.1. 儿童 OSAHS 与 C 反应蛋白(C-Reactive Protein, CRP) 

C 反应蛋白是一种重要的血液炎症标志物，它产生于肝脏，主要受促炎症细胞因子白介素 6 (IL-6)调
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节。有研究[10]提示较高的 CRP 水平与 OSAHS 风险的增加具有前瞻性的相关性，而在 OSAHS 儿童中检

测到的这些异常高的 CRP 水平在扁桃体切除术后显著降低。近年有学者[11]在 OSAHS 患者中检测到高

水平的 IL-6 和 CRP，并发现升高的水平与 OSAHS 的严重程度相关，证实了 OSAHS 与炎症是相互关联

的，有一项 Meta 分析[12]也提出 OSAHS 患者血清 CRP 水平与疾病严重程度有关。此外，研究还发现[13]，
在儿童 OSAHS 中，CRP 水平升高与神经认知损害的风险增加有关。然而关于儿童 OSAHS 与 C 反应蛋

白水平也有不同的结果，既往研究中 Kaditis 等人[14]、Tam [15]等人和 Sharma [16]等人没有发现儿童阻

塞性睡眠呼吸暂停综合征和 C 反应蛋白水平之间的独立相关性。因此，有必要进一步研究儿童 OSAHS
与 C 反应蛋白水平之间的关系。 

3.2. 儿童 OSAHS 与肿瘤坏死因子-α (Tumor Necrosis Factor-α, TNF-α) 

肿瘤坏死因子-α 是脂肪细胞和单核巨噬细胞系统分泌的一种常见的细胞因子，调节免疫系统，诱导

炎症，并参与脂肪代谢的调节，它与许多疾病的发病机制有关，如动脉粥样硬化、炎症性肠病和自身免

疫性疾病[17]。Rockstrom 等人[18]提出 TNF-α还调节睡眠，并与白天过度困倦、夜间睡眠紊乱和缺氧有

关。一项研究[19]表明，较高的 TNF-α 水平与 OSAHS 儿童的某些神经认知缺陷显著相关。也有研究[7]
表明 TNF-α和 IL-6 水平及其基因多态与阻塞性睡眠呼吸暂停综合征的易感性显著相关。一项 Meta 分析

[20]表明对于成年人来说，与健康对照组相比，血清和血浆中的 TNF-α 水平都更高。因此，至少对于患

有 OSAHS 的成年人来说，评估血浆或血清似乎并不具有临床重要性。相反，对于儿科样本，与健康对

照组相比，血清中观察到更高的 TNF-α水平，但血浆中没有观察到，但这可能与儿科样本数量太少有关。

同时这项研究提出 OSAHS 患者体内 TNF-α水平的升高似乎与疾病的严重程度有关。Olszewska 等人[21]
提出手术治疗可减轻 OSAHS 患者 TNF-α表达的炎症反应。但在另一项研究[22]中，测量了 33 名 OSAHS
患者和 24 名匹配的对照组患者的 IL-6 和肿瘤坏死因子-α 水平，并评估了持续正压治疗的影响，结果显

示，持续正压治疗的基线水平没有差异，持续正压治疗对这些细胞因子的平均水平也没有明显的影响。

很少有研究评估治疗前后的肿瘤坏死因子-α 水平，这是评估疾病和潜在生物标记物之间的关联时的一个

重要考虑因素。这些问题在儿科研究中更加明显[23]。所以未来研究方向可以从对 OSHAS 患儿的干预是

否以及在多大程度上对肿瘤坏死因子-α水平有影响考虑。 

3.3. 儿童 OSAHS 与常见的白细胞介素 

IL-6 是一种具有多种功能的细胞因子，具有多种生物学活性，如 T 淋巴细胞的增殖、B 淋巴细胞的

分化和刺激免疫球蛋白的分泌。据报道[24]，活化的缺氧诱导因子-1α (HIF-1a)和核因子 kb (NF-kb)可上调

OSAHS 中 IL-6 的表达。有一项 Meta 分析[25]结果显示 OSAHS 患者的 IL-6 水平与疾病的严重程度有关。

此外，年龄对 OSAHS 和 IL-6 水平之间的相关性有影响。另一项研究[26]也证实 IL-6 水平与 OSAHS 的

严重程度相关，此外，有效的 OSAHS 干预可降低 IL-6 水平。De Luca Canto 等人[27]在分析了 117 项成

人生物标记物研究后得出结论，IL-6 在筛查和诊断 OSAHS 患者方面具有很好的前景。 
IL-8 是一种趋化细胞因子，由多种组织和血细胞产生，单核巨噬细胞是其主要来源。当受到适当的

刺激时，上皮细胞和内皮细胞也可以产生 IL-8。在炎症区域，IL-8 吸引并激活中性粒细胞，通过诱导中

性粒细胞产生髓过氧化物酶并吸引其他炎症细胞来维持炎症。有研究[28]提出夜间良好的睡眠和第二天良

好的身体状态与 IL-8 分泌减少有关，而 IL-8 分泌增加可能与白天过度嗜睡和疲劳有关。OSAHS 患者血

清和血浆 IL-8 浓度随病情加重而升高，提示血清和血浆 IL-8 浓度可反映 OSAS 的严重程度。慢性间歇性

低氧可导致促炎细胞因子 IL-8 增加，单位时间缺氧次数越多，缺氧程度越严重，IL-8 升高越明显[29] [30]。
在 2021 年进行的一项荟萃分析[31]中也研究了血清 IL-8 浓度与 OSAHS 之间的关系，分析表明，与对照
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组相比，OSAHS 患者的 IL-8 浓度升高。IL-8 水平可用于 OSAHS 患者的诊断和治疗后随访。Hirsch 等人

[32]还指出，OSAHS 儿童心脏反应受损与血清 IL-8 水平升高有关。所以未来可以从 IL-8 与儿童 OSAHS
并发症方向研究。 

IL-10 是由激活的 T 细胞(主要是 Treg 细胞和 Th2 细胞)、单核/巨噬细胞和肥大细胞分泌的多功能细

胞因子，具有广泛的抗炎作用，可以抑制促炎因子，如 IL-6、IL-8 和 TNF-α等，抑制巨噬细胞的抗原提

呈和中性粒细胞的聚集。IL-10 水平降低促进炎症因子的分泌，从而促进血管炎症，从而导致 OSAHS 相

关性心脑血管疾病。但 IL-10 浓度与 OSAHS 之间的关系仍存在争议。Leon-Cabrera 等人[33]发现 OSAHS
的严重程度与抗炎因子的浓度有关，IL-10 的浓度随呼吸暂停低通气指数的增加而降低。既往也有荟萃分

析[27]提出血浆 IL-10 水平可能是识别或排除成人 OSAHS 的良好标记物。但另一项荟萃报告[34]提出

IL-10 浓度与 OSAHS 关系不大。不过作者也认为，所获得的证据完全基于观察研究，因此潜在的混杂因

素可能无法控制，还有另一个重要的限制是，大多数研究中包含的样本量很小，这可能不能有力地证明

IL-10 水平与 OSAHS 之间的联系。根据 Chen VG 等人[35]的研究，OSAHS 儿童扁桃体中的 IL-10 水平较

高，但作者也表示，考虑到 IL-10 是一种抗炎细胞因子，扁桃体似乎不是 OSAHS 炎症的病理生理决定因

素。所以未来需要大样本数据和更多的儿童数据来分析 IL-10 与 OSHAS 之间的相关性。 
IL-17 是一种由辅助性 T 细胞分泌的促炎细胞因子，与其他细胞因子如 IL-1、TNF-α和 IL-6 共同作

用，诱发炎症性疾病，在自身免疫的发展中发挥重要作用[36]。IL-23 是一种细胞因子，作用于记忆簇指

定-4(+)T 细胞，激活转录激活物，刺激干扰素的产生。Huang 等人[19]报道了儿童阻塞性睡眠呼吸暂停综

合征患者 IL-17 和 IL-23 水平显著升高。这些标记可作为儿童阻塞性睡眠呼吸暂停综合征的生物标志物。 

3.4. 儿童 OSAHS 与血小板/淋巴细胞比值(PLR)与中性粒细胞/淋巴细胞比值(NLR) 

在感染、炎症和血栓形成过程中，血小板、中性粒细胞和淋巴细胞相互作用，并相互调节功能。高

血小板计数反映了潜在的炎症状态，因为血小板是急性时相反应物，是对包括全身感染、出血和肿瘤在

内的各种刺激的反应而产生的。淋巴细胞水平低代表了一种无法控制的炎症途径。因此，PLR 的增加是

一个有用的炎症标志物，因为它反映了炎症状态下血小板数量的增加和淋巴细胞数量的减少[37]。基于这

种相互作用，人们认为 PLR 和 NLR 可能在 OSAHS 的发病机制中发挥作用，有些研究表明，它们可以预

测 OSAHS [38] [39] [40]。有一项 Meta 分析报告[41]称，白细胞计数、中性粒细胞、淋巴细胞和血小板活

化可能是 OSAHS 患者炎症反应的良好指标。有一项在确定肥胖儿童睡眠呼吸暂停的诊断和严重程度的

研究[42]中发现，NLR 和 PLR 值的增加与 AHI 的增加之间存在相关性。但近年来也有不同的观点，Zorlu
等人[43]研究结果提示 NLR 和 PLR 水平并没有随着 OSAHS 严重程度的增加而增加，认为它们不能作为

炎症标志物来预测疾病的严重程度。不过作者也提出研究局限是样本量太小。未来的研究可能需要多中

心，大样本数据来进一步了解 NLR 和 PLR 与 OSHAS 之间的关系。 

3.5. 儿童 OSAHS 与其他炎性标志物 

人软骨糖蛋白(YKL-40)是一种促炎因子，由巨噬细胞、中性粒细胞、成纤维细胞、肝星状细胞、内

皮细胞和上皮细胞分泌。YKL-40 维持各器官的动态平衡，并参与炎症反应。据报道，YKL-40 在成人

OSAHS 患者中升高，其水平与成人 OSAHS 患者的呼吸暂停低通气指数(AHI)相关[44]。有一篇新的研究

[45]首次提出 YKL-40 可作为筛查儿童 OSAHS 的潜在生物标志物和 OSAS 严重程度的指标。 
血清淀粉样蛋白 A (SAA)是一类多基因编码的多形态蛋白家族，属于组织淀粉样蛋白 A 的前体物质，

是一种急性期的反应蛋白，SAA 水平的升高可能是全身炎症反应的一个标志。有研究[46]表明 SAA 与

OSAHS 患者的认知功能障碍有关，并与相应大脑功能连接的异常有关。通过 CPAP 治疗，OSAHS 患者

https://doi.org/10.12677/acm.2024.141284


米尔吾提·布尔勒克，马香萍 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2024.141284 2025 临床医学进展 
 

白天嗜睡、注意力不集中表现较强改善，血清 SAA 浓度比治疗前降低。提出 SAA 可作为评估重度 OSAHS
患者认知预后的生物学指标。 

4. 小结和展望 

随着对儿童 OSAHS 发病及其危害性的深入研究，儿童 OSAHS 早期诊断受到学者的广泛关注。现有

的诊断方法，存在诸多不足，寻找简单方便、重复性好且有效的诊断标志物，为诊断及治疗儿童 OSAHS
提供可靠的诊断方法具有重要意义。越来越多的研究表明，儿童 OSAHS 与全身炎症反应有关，目前的

研究已经发现许多与儿童 OSAHS 相关的炎症标记物，但是结果并没有取得一致性的意见，且多数研究

选取的样本量小，选择指标的特异性、灵敏度仍需进一步提高，相关研究仍需深入广泛地开展。 
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