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双水平无创正压通气辅助治疗对慢性心力衰竭合并

睡眠呼吸暂停综合征患者血管内皮功能及心肺功能的影响

程海林

　　作者单位：２４６０００安徽省安庆市，中国人民解放军海军安庆医院呼吸内科

　　 【摘要】　目的　探讨双水平无创正压通气 （ＢｉＰＡＰ）辅助治疗对慢性心力衰竭 （ＣＨＦ）合并睡眠呼吸暂停综合
征 （ＳＡＳ）患者血管内皮功能及心肺功能的影响。方法　选取２０１２年１月—２０１５年１月中国人民解放军海军安庆医院
收治的ＣＨＦ合并ＳＡＳ患者２５０例，按照随机数字表法分为对照组和观察组，各１２５例。对照组患者采用最优药物治
疗，观察组患者在对照组基础上给予ＢｉＰＡＰ辅助治疗，两组患者均治疗４周。比较两组患者临床疗效及治疗前后血管
内皮功能指标、心肺功能指标、动脉血气分析指标，出院１个月后进行电话随访，记录患者终点事件发生情况。结果
　观察组患者临床疗效优于对照组 （Ｐ＜００５）。治疗前两组患者血清一氧化氮 （ＮＯ）、内皮素 （ＥＴ）、血管性假血友
病因子 （ｖＷＦ）水平及肱动脉内径变化率 （ΔＤ）比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗后观察组患者血清ＮＯ水
平和ΔＤ高于对照组，血清ＥＴ和ｖＷＦ水平低于对照组 （Ｐ＜００５）。治疗前两组患者左心室射血分数 （ＬＶＥＦ）和血浆
脑钠肽水平比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗后观察组患者ＬＶＥＦ高于对照组，血浆脑钠肽水平低于对照组
（Ｐ＜００５）。治疗前两组患者第１秒用力呼气容积 （ＦＥＶ１）、用力肺活量 （ＦＶＣ）及ＦＥＶ１／ＦＶＣ比较，差异无统计学意
义 （Ｐ＞００５）；治疗后观察组患者ＦＥＶ１、ＦＶＣ及ＦＥＶ１／ＦＶＣ高于对照组 （Ｐ＜００５）。两组患者治疗前后ｐＨ值及治疗
前动脉血二氧化碳分压 （ＰａＣＯ２）、动脉血氧分压 （ＰａＯ２）、动脉血氧饱和度 （ＳａＯ２）比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞
００５）；治疗后观察组患者ＰａＣＯ２低于对照组，ＰａＯ２和ＳａＯ２高于对照组 （Ｐ＜００５）。随访期间观察组患者终点事件发
生率低于对照组 （Ｐ＜００５）。结论　ＢｉＰＡＰ辅助治疗ＣＨＦ合并ＳＡＳ的临床疗效确切，能有效改善患者血管内皮功能、
心肺功能及预后。

　　 【关键词】　心力衰竭；睡眠呼吸暂停综合征；双水平无创正压通气；内皮，血管；心肺功能
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ｖａｓｃｕｌａｒ；Ｈｅａｒｔａｎｄｌｕｎｇｆｕｎｃｔｉｏｎ

　　慢性心力衰竭 （ＣＨＦ）［１］和睡眠呼吸暂停综合征
（ｓｌｅｅｐａｐｎｅａｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＳＡＳ）［２］是老年人的常见疾病，
其发病率分别为０９％和２％ ～４％。有研究显示，ＣＨＦ
患者ＳＡＳ发病率为６０％［３］，且 ＳＡＳ是导致 ＣＨＦ患者症
状加重或死亡的重要原因。ＳＡＳ可分为中枢性睡眠呼吸
暂停 （ＣＳＡ）和阻塞性睡眠呼吸暂停 （ＯＳＡ），其中
ＯＳＡ是心血管疾病的独立危险因素，且两者均与 ＣＨＦ
的发病有关。目前，临床上对 ＣＨＦ合并 ＳＡＳ的患者仍
以保守治疗为主［４］，但其临床疗效不佳、疾病易反复发

作、患者生存质量低下。近年来兴起的无创正压通气

（ｎｏｎｉｎｖａｓｉｖｅｐｏｓｉｔｉｖｅｐｒｅｓｓｕｒｅｖｅｎｔｉｌａｔｉｏｎ，ＮＰＰＶ）［５］具有
无创、简单易行等优点，已成为治疗重度ＳＡＳ的首选方
法。双水平无创正压通气 （ＢｉＰＡＰ）是 ＮＰＰＶ的一种，
其治疗ＣＳＡ具有明显优势［６］。本研究采用 ＢｉＰＡＰ辅助
治疗ＣＨＦ合并ＳＡＳ患者，旨在观察 ＢｉＰＡＰ辅助治疗对
患者血管内皮功能和心肺功能的影响，为ＣＨＦ合并ＳＡＳ
患者临床治疗方案的选择提供参考依据。

１　资料与方法
１１　纳入与排除标准　纳入标准：（１）符合 ＳＡＳ诊断
标准［７］：多导睡眠图监测显示夜间睡眠呼吸暂停反复发

作次数＞３０次，或睡眠呼吸暂停低通气指数 （ＡＨＩ） ＞
５次／ｈ，且伴有嗜睡；（２）病情稳定１个月以上；（３）
超声心动图显示左心室射血分数 （ＬＶＥＦ） ＜４５％或美
国纽约心脏病协会 （ＮＹＨＡ）心功能分级为Ⅱ ～Ⅳ级。
排除标准：（１）急性心力衰竭或急性冠脉综合征患者；
（２）先天性心脏病或心脏瓣膜疾病患者； （３）其他慢
性肺部疾病或脊柱畸形患者； （４）合并内分泌疾病
（如甲状腺功能疾病）患者； （５）神经肌肉疾病患者；
（６）正在服用镇静剂、抗精神病药物或激素患者；（７）
长期酗酒或妊娠期、哺乳期妇女； （８）近两周内进行
ＮＰＰＶ治疗且符合 “阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征

诊治指南”［８］中慎用标准任意一项患者。

１２　一般资料　选取２０１２年１月—２０１５年１月中国人
民解放军海军安庆医院收治的 ＣＨＦ合并 ＳＡＳ患者２５０

例，其中男１５５例，女９５例；年龄４０～６７岁，平均年
龄 （６０１±１０５）岁；ＳＡＳ类型：ＣＳＡ６１例，ＯＳＡ１２４
例，混合型６５例。按照随机数字表法将所有患者分为
对照组和观察组，各１２５例。对照组中男８０例，女４５
例；平均年龄 （５９８±１０１）岁；ＳＡＳ类型：ＣＳＡ３０
例，ＯＳＡ６１例，混合型 ３４例；观察组中男 ７５例，女
５０例；平均年龄 （６１０±１０７）岁；ＳＡＳ类型：ＣＳＡ３１
例，ＯＳＡ６３例，混合型 ３１例。两组患者性别 （χ２＝
０４２４）、年龄 （ｔ＝０９１２）及 ＳＡＳ类型 （χ２＝２００７９）
比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５），具有可比性。
本研究获得中国人民解放军海军安庆医院伦理委员会

批准。

１３　治疗方法　两组患者均给予最优药物治疗，包括
利尿剂、血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂、血管紧张素转换酶
抑制剂、β－受体阻滞剂及洋地黄药物等，用药方法及
剂量参照药物说明书，以４周为１个疗程。观察组患者
在此基础上于夜间睡眠时实施ＢｉＰＡＰ辅助治疗，具体如
下：无创呼吸机购自美国伟康公司，根据患者脸型选择

合适的面罩，采用软帽固定，在靠近面罩处添加单向阀

以避免重复呼吸；治疗前医生需向患者讲解ＢｉＰＡＰ的重
要性，获得患者配合；通气模式为自主模式，呼吸频率

为１４～１８次／ｍｉｎ，吸气相压力自４～８ｃｍＨ２Ｏ（１ｃｍ
Ｈ２Ｏ＝００９８ｋＰａ）开始，呼气相压力自２～３ｃｍＨ２Ｏ开
始，通气５～２０ｍｉｎ后调整为适宜的通气参数。６～８ｈ／
晚，１次／ｄ，随着患者病情好转可逐渐缩短 ＢｉＰＡＰ治疗
时间，持续治疗４周。
１４　观察指标　比较两组患者临床疗效及治疗前后血
管内皮功能指标、心肺功能指标、动脉血气分析指标，

出院１个月后进行电话随访，记录患者终点事件发生
情况。

１４１　临床疗效判定标准［９］　治愈：ＡＨＩ＜５次／ｍｉｎ，
最低动脉血氧饱和度 （ＳａＯ２） ＞９０％，心力衰竭得到有
效控制，临床症状消失；显效：ＡＨＩ为 ５～２０次／ｍｉｎ，
最低ＳａＯ２降低幅度 ＞５０％，心力衰竭得到控制，临床
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症状明显减轻；有效：ＡＨＩ降低幅度 ＞２５％，心力衰竭
偶尔发作，服药可有效控制，临床症状减轻；无效：

ＡＨＩ降低幅度≤２５％，心力衰竭及其临床症状均未得到
有效控制或出现加重。

１４２　血管内皮功能检测方法　患者安静休息１０ｍｉｎ
后采用多普勒超声检测仪测定肱动脉内径基础值

（Ｄ０），然后将血压计袖带放在肱动脉远端，充气至压
力达到２５０ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０１３３ｋＰａ），持续５ｍｉｎ
后放气，１ｍｉｎ内检测反应性充血后肱动脉内径 （Ｄ），
肱动脉内径变化率 （ΔＤ） ＝ （Ｄ－Ｄ０）／Ｄ０×１００％。
患者晨醒１０ｍｉｎ抽取静脉血３ｍｌ，以３０００ｒ／ｍｉｎ离心
１５ｍｉｎ，留取血清，采用硝酸盐还原酶法测定一氧化氮
（ＮＯ）水平，采用酶联免疫吸附试验 （ＥＬＩＳＡ）测定内
皮素 （ＥＴ）和血管性假血友病因子 （ｖＷＦ）水平。
１４３　心肺功能检测方法　采用 ＰｈｉｌｉｐｓｉＵ２２智能化彩
色超声诊断仪检测 ＬＶＥＦ，采用 ＥＬＩＳＡ测定血浆脑钠肽
水平；采用Ｓ－９８０Ａ肺功能检测仪检测第１秒用力呼气
容 积 （ＦＥＶ１）、用 力 肺 活 量 （ＦＶＣ），并 计 算
ＦＥＶ１／ＦＶＣ。
１４４　动脉血气分析　清晨取患者桡动脉血进行动脉
血气分析，指标包括 ｐＨ值、动脉血二氧化碳分压
（ＰａＣＯ２）、动脉血氧分压 （ＰａＯ２）及ＳａＯ２。
１４５　终点事件　包括主要终点事件 （全因死亡）和

次要终点事件 （心源性死亡、心力衰竭加重导致再次住

院）。

１５　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１９０统计学软件进行数据
处理，计量资料以 （ｘ±ｓ）表示，采用两独立样本 ｔ检
验；计数资料采用 χ２检验；等级资料采用秩和检验。
以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　临床疗效　对照组患者治愈 ３０例，显效 ３４例，
有效３６例，无效２５例；观察组患者治愈５０例，显效
３５例，有效２８例，无效１２例。观察组患者临床疗效优
于对照组，差异有统计学意义 （ｕ＝３２２０，Ｐ＝０００１）。
２２　血管内皮功能指标　治疗前两组患者血清 ＮＯ、
ＥＴ、ｖＷＦ水平及 ΔＤ比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞
００５）；治疗后观察组患者血清ＮＯ水平和ΔＤ高于对照

组，血清ＥＴ和ｖＷＦ水平低于对照组，差异有统计学意
义 （Ｐ＜００５，见表１）。
２３　心功能指标　治疗前两组患者 ＬＶＥＦ和血浆脑钠
肽水平比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗后
观察组患者ＬＶＥＦ高于对照组，血浆脑钠肽水平低于对
照组，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５，见表２）。

表２　两组患者治疗前后心功能指标比较 （ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｄｅｘｏｆｃａｒｄｉａｃｆｕｎｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

ｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数
ＬＶＥＦ（％）

治疗前　　　治疗后
脑钠肽（ｎｇ／Ｌ）

治疗前　　　治疗后
对照组 １２５ ３５７±８６ ４１９±９９ １７±１０ ０８±０３

观察组 １２５ ３３７±９１ ４６８±９８ １７±０９ ０４±０３

ｔ值 ０３４ ５４３ １５１ ７８８

Ｐ值 ０２３ ００４ ００７ ００２

　　注：ＬＶＥＦ＝左心室射血分数

２４　肺功能指标　治疗前两组患者 ＦＥＶ１、ＦＶＣ及
ＦＥＶ１／ＦＶＣ比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗
后观察组患者 ＦＥＶ１、ＦＶＣ及 ＦＥＶ１／ＦＶＣ高于对照组，
差异有统计学意义 （Ｐ＜００５，见表３）。

表３　两组患者治疗前后肺功能指标比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｄｅｘｏｆｌｕｎｇｆｕｎｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

ｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数
ＦＥＶ１（ｍｌ）

治疗前　 　治疗后
ＦＶＣ（Ｌ）

治疗前　 　治疗后
ＦＥＶ１／ＦＶＣ（％）
治疗前　 　治疗后

对照组 １２５ ７２１±１４ ７８０±１２ ２０±０１ ２２±０２ ５０２±３５ ５８８±５３

观察组 １２５ ７１９±１６ ８１５±１１ ２０±０２ ２７±０３ ４９１±３１ ６６６±３２

ｔ值 ０５５ ３６６ １１５ ２９９ １２１ ５８３２

Ｐ值 ０１４ ００２ ００９ ００２ ００６ ０００

　　注：ＦＥＶ１＝第１秒用力呼气容积，ＦＶＣ＝用力肺活量

２５　动脉血气分析指标　两组患者治疗前后ｐＨ值及治
疗前ＰａＣＯ２、ＰａＯ２及ＳａＯ２比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）；治疗后观察组患者 ＰａＣＯ２低于对照组，ＰａＯ２和
ＳａＯ２高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５，见表４）。

表１　两组患者治疗前后血管内皮功能指标比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｄｅｘｏｆｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数
ＮＯ（μｍｏｌ／Ｌ）

治疗前　　　　治疗后
ＥＴ（ｎｇ／Ｌ）

治疗前　　　　治疗后
ｖＷＦ（μｇ／Ｌ）

治疗前　　　　治疗后
ΔＤ（％）

治疗前　　　　治疗后
对照组 １２５ ３３５±１５６ ３７１±１２７ ６５１±１９６ ５４６±２０６ ２９１±９２ ２６３±８２ ９４±４２ １０８±２９

观察组 １２５ ３４２±１５１ ４０２±１３１ ６４６±１９８ ４６７±２０１ ２８３±１０５ ２２８±９５ ９３±３１ １２３±４３

ｔ值 ０３４ ６３２ １１２ ６４３ １４３ ７５４ ０３２ ５４３

Ｐ值 ０１２ ００４ ００８ ００３ ００７ ００２ ０４３ ００４

　　注：ＮＯ＝一氧化氮，ＥＴ＝内皮素，ｖＷＦ＝血管性假血友病因子，ΔＤ＝肱动脉内径变化率
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表４　两组患者治疗前后动脉血气分析指标比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ４　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｄｅｘｏｆａｒｔｅｒｉａｌｂｌｏｏｄ－ｇａｓａｎａｌｙｓｉｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数
ｐＨ值

治疗前　 　　治疗后
ＰａＣＯ２（ｍｍＨｇ）

治疗前　 　　治疗后
ＰａＯ２（ｍｍＨｇ）

治疗前　 　　治疗后
ＳａＯ２（％）

治疗前　 　　治疗后
对照组 １２５ ７２±００ ７３±００ ６７８±１１２ ６６５±１０１ ５５２±９１ ６２１±１０２ ８４４±４９ ８２５±５１

观察组 １２５ ７３±０１ ７４±００ ６８１±１１１ ５２１±１３２ ５５１±８１ ８０１±１５３ ８６１±５１ ９２１±６０

ｔ值 ０５６ １０３ １１５ ８４５ １５４ ９４５ ０３８ ９４２

Ｐ值 ００８ ００６ ００７ ０００ ００６ ０００ ０４６ ００２

　　注：ＰａＣＯ２＝动脉血二氧化碳分压，ＰａＯ２＝动脉血氧分压，ＳａＯ２＝动脉血氧饱和度

２６　终点事件　随访期间观察组患者出现全因死亡２
例 （１６％），心源性死亡１例 （０８％），再次住院１５
例 （１２０％）；对 照 组 患 者 出 现 全 因 死 亡 ４例
（３２％），心源性死亡３例 （２４％），再次住院３２例
（２５６％）。观察组患者终点事件发生率低于对照组，差
异有统计学意义 （χ２＝１００２２，Ｐ＜００５）。
３　讨论

近年研究发现，人类大多数疾病的发生发展均与

ＳＡＳ有关，其中 ＣＨＦ与 ＳＡＳ的相关性越来越受到临床
关注［１０］。ＳＡＳ能诱发 ＣＨＦ，并影响 ＣＨＦ患者的预
后［１１］。ＳＡＳ患者由于夜间反复出现低氧、再氧合、睡
眠片段化，导致其易发生心肌缺氧、高血压、心脏负荷

增大，最终引起心脏扩大、心肌肥厚甚至心力衰竭［１１］。

ＣＨＦ患者因肺部淤血而导致低氧血症和耗氧量增加及过
度通气，引起中枢驱动呼吸肌的驱动力减弱、反复性通

气或中断，进而使 ＳＡＳ恶化加剧［１２］。ＳＡＳ与 ＣＨＦ相互
影响、相互作用，且 ＳＡＳ是 ＣＨＦ患者病死率增高的重
要原因。

目前，ＮＰＰＶ治疗 ＳＡＳ的临床疗效已得到临床证
实。ＮＰＰＶ治疗ＳＡＳ合并ＣＨＦ的可能机制如下［１３］：（１）
ＮＰＰＶ能有效改善患者呼吸功能，纠正夜间低氧血症，
改善心肌供氧，从而改善心功能、减轻肺水肿； （２）
ＮＰＰＶ通过减少夜间唤醒次数而改善患者睡眠质量，抑
制交感神经系统和肾素 －血管紧张素系统的过度激活，
有效降低血浆ＥＴ水平和夜间心率，从而改善患者心功
能和预后；（３）ＮＰＰＶ可在纠正低脂联素血症的同时降
低血压，减少患者心脏后负荷；（４）ＮＰＰＶ可有效改善
患者血管内膜增厚和硬化，促进 ＮＯ的生成和分泌，逆
转血管内皮细胞功能紊乱，降低ＳＡＳ的发生风险，从而
改善患者心功能、延缓 ＣＨＦ进展。目前应用最广泛的
ＮＰＰＶ方法是持续正压通气 （ＣＰＡＰ）［１４］，但其并发症发
生率较高，患者依从率仅为 ７２％ ～９１％。ＢｉＰＡＰ作为
ＮＰＰＶ的一种类型，能够在患者吸气和呼气时设置不同
压力以保证患者上气道开放，符合人体呼吸生理过程，

且患者依从性较高。

研究表明，ＳＡＳ患者确实存在血管内皮功能损

伤［１５］。蔡煦等［１６］研究发现，５０％的 ＳＡＳ患者伴有冠状
动脉病变，并经冠状动脉造影证实。但ＳＡＳ患者血管内
皮功能障碍的发生机制尚未阐明，可能与反复性呼吸暂

停有关［１７］；反复性呼吸暂停可启动氧化应激反应，使

氧化还原敏感基因的蛋白产物表达，该蛋白产物可促进

ＳＡＳ患者单核细胞黏附于血管内皮，降低ＮＯ生物活性，
使血管内皮功能损伤加重。本研究结果显示，治疗后观

察组患者血清 ＮＯ水平和 ΔＤ高于对照组，血清 ＥＴ和
ｖＷＦ水平低于对照组，提示观察组患者血管内皮功能改
善明显，可能与 ＢｉＰＡＰ改善患者血管内膜增厚和硬化、
促进ＮＯ的生成有关；治疗后观察组患者 ＬＶＥＦ高于对
照组，血浆脑钠肽水平低于对照组，提示观察组患者心

功能改善明显，可能与ＢｉＰＡＰ能改善血管内皮功能及与
呼吸暂停相关的低氧症状有关［１８］；另外，治疗后观察

组患者 ＦＥＶ１、ＦＶＣ及 ＦＥＶ１／ＦＶＣ高于对照组，提示观
察组患者肺功能改善明显，可能与接近人体呼吸生理的

吸气呼气转换能满足 ＳＡＳ和 ＣＨＦ患者需要、避免气管
插管和气管切开有关［１９］；治疗后观察组患者 ＰａＣＯ２低
于对照组，ＰａＯ２和ＳａＯ２高于对照组，提示观察组患者
动脉血气改善明显，分析原因可能为ＢｉＰＡＰ能开放上下
呼吸道，通过调节气道压力而增加通气量，提高机体含

氧量、排除二氧化碳，从而改善患者血气指标［２０－２１］。

综上所述，ＢｉＰＡＰ辅助治疗 ＣＨＦ合并 ＳＡＳ的临床
疗效确切，能有效改善患者血管内皮功能、心肺功能及

预后。

本文无利益冲突。
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