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　 　 [摘　 要] 　 睡眠作为人体必需的生理需求, 对健康极为重要。 睡眠障碍是一组扰乱正常睡眠模式

的情况, 也是最常见的临床问题之一。 睡眠不足或非恢复性睡眠会干扰正常的身体、 精神、 社交和情感

功能, 影响整体健康水平和生活质量。 睡眠障碍与各类慢性疾病的发生发展密切相关, 如心血管疾病、
糖尿病、 肥胖、 神经系统疾病等。 睡眠障碍引起的自主神经功能障碍、 氧化应激、 血管内皮功能障碍以

及脑功能异常等是触发慢性疾病的重要机制。 本文就睡眠障碍与慢性疾病关系的研究进展作一综述, 以

更好地预防慢性病的发生及更好地对健康进行综合管理。
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　 　 [Abstract] 　 Sleep

 

is
 

a
 

fundamental
 

physiological
 

necessity
 

that
 

plays
 

a
 

crucial
 

role
 

in
 

maintaining
 

overall
 

health.
 

Sleep
 

disor-
ders,

 

a
 

group
 

of
 

conditions
 

that
 

disrupt
 

normal
 

sleep
 

patterns,
 

represent
 

a
 

prevalent
 

clinical
 

issue.
 

Insufficient
 

or
 

non-restorative
 

sleep
 

can
 

impair
 

physical,
 

cognitive,
 

social,
 

and
 

emotional
 

functions,
 

significantly
 

reducing
 

overall
 

health
 

and
 

quality
 

of
 

life.
 

Extensive
 

re-
search

 

has
 

established
 

a
 

strong
 

association
 

between
 

sleep
 

disorders
 

and
 

the
 

onset
 

and
 

progression
 

of
 

various
 

chronic
 

diseases,
 

including
 

cardiovascular
 

disease,
 

diabetes,
 

obesity,
 

and
 

neurological
 

disorders.
 

Key
 

pathological
 

mechanisms
 

linking
 

sleep
 

disorders
 

to
 

chronic
 

diseases
 

include
 

autonomic
 

nervous
 

system
 

dysfunction,
 

oxidative
 

stress,
 

endothelial
 

dysfunction,
 

and
 

brain
 

function
 

abnormalities.
 

This
 

review
 

summarizes
 

recent
 

advances
 

in
 

understanding
 

the
 

relationship
 

between
 

sleep
 

disorders
 

and
 

chronic
 

diseases,
 

aiming
 

to
 

pro-
vide

 

insights
 

for
 

the
 

prevention
 

and
 

management
 

of
 

chronic
 

health
 

conditions.
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　 　 睡眠作为人体必需的生理需求, 在调节身心

健康和机体功能方面发挥重要作用, 特别是与机

体的免疫、 代谢功能密切相关。 睡眠被定义为一

种自然的可逆状态, 对外部刺激的反应减弱, 相

对不活动, 伴随着意识的丧失, 并且睡眠以规则

的间隔发生, 并且是随着平衡不断调节的[1] 。 规

律、 高效的睡眠可以缓解身体以及心理上的疲劳。
然而

 

, 随着现代社会的快速发展,
 

高节奏的工作

与生活方式, 许多人产生了以失眠、 抑郁、 焦虑

为主要表现的睡眠障碍综合征, 严重影响着人类

的健康与日常生活质量。 睡眠障碍在美国睡眠协

会 ( American
 

Academy
 

of
 

Sleep
 

Medicine, AASM)
发布的第三版 《睡眠障碍国际分类》 中被分为失

眠、 睡眠相关呼吸障碍, 如阻塞性睡眠呼吸暂停

(Obstructive
 

sleep
 

apnea, OSA)、 嗜睡、 昼夜节律

睡眠-觉醒障碍、 异态睡眠等, 本文主要讨论失眠

与睡眠相关呼吸障碍两种常见类型。 睡眠问题现

今非常普遍, 据报道, 世界上大约有 19% ~ 50%的

成年人存在睡眠问题, 在 65 岁以上的老年人群中

睡眠障碍的发生率已经达到了一半以上, 并且这

一问题还在逐年加剧[2] 。 更值得注意的是睡眠障碍

的出现常常伴有或与其他慢性疾病的发生发展相
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互作用, 如冠心病、 高血压、 糖尿病、 肥胖以及

一些其他脏器的损害。
随着年龄的增长, 正常的睡眠结构发生改变,

快动眼时相与非快动眼时相的交替平衡出现紊乱,
导致睡眠觉醒次数增多, 入睡时间延长。 此外,
随着年龄的增长, 人体的机能逐渐衰退, 慢性疾

病的患病率逐渐增高, 加剧了睡眠障碍与其他慢

性疾病共病的发生。 因此, 本文就近年来有关睡

眠障碍与常见慢性疾病发病机制的研究进行综述,
为防治睡眠障碍与常见慢性疾病发生提供依据。
1　 睡眠障碍与心血管疾病

良好的睡眠对于心血管系统是一种放松与舒缓

的调节。 睡眠障碍发生时觉醒次数增加, 引发交感

神经活动增加, 激活肾素-血管紧张素-醛固酮系统

(Renin-angiotensin-aldosterone
 

system, RAAS), 血管

紧张素Ⅱ ( Angiotensin
 

Ⅱ, ANG
 

Ⅱ) 分泌增加,
导致血管内皮功能障碍, 促进了动脉粥样硬化的

形成[3] 。 同时在 OSA 的发生过程中, 会产生对血

管内皮造成损伤的反应活性氧, 并刺激白细胞的

黏附分子 ( L-选择素、 整联蛋白) 和相关内皮黏

附分子 E-选择素、 P-选择素、 细胞间黏附分子-1
(Intercellular

 

adhesion
 

molecule
 

1, ICAM-1)、 血管

内皮细胞黏附分子-1 ( Vascular
 

endothelial
 

cell
 

ad-
hesion

 

molecule
 

1, VECAM-1) 的表达, 这种氧化

应激的过程不仅会促进动脉粥样硬化的发生发展,
还是其他心血管损害的幕后条件[4] 。 因此, 长期睡

眠障碍可能是动脉粥样硬化形成、 发生发展的原

因之一, 最终导致冠心病的发生[5] 。 觉醒次数增加

也会影响心室的复极过程, 觉醒期间 QT 变异性不

成比例的增加与患者随后出现的全因死亡率及心

血管死 亡 率 增 加 呈 正 相 关[6] 。 睡 眠 呼 吸 障 碍

(Sleep-disordered
 

breathing, SDB) 作为心血管疾病

发病的独立危险因素, 以间歇性气流受限、 间歇

性缺氧和睡眠障碍为特征, 引发与高血压、 糖尿

病和其他不良健康状况相关的自主神经功能障碍。
在特殊人群中的表现更加明显, 特别是处于妊娠

期的时候, SDB 的发病率是正常人群的 2 ~ 3 倍,
同样其心血管疾病的发病风险也会随之升高。 因

此, 对于妊娠期患者需要高度关注[7] 。 也有研究证

实了 SDB 增加了慢性心力衰竭患者的病情变化[8] 。
高血压是中老年发病率最高的疾病, 近年来

年轻人的发病率在不断增加[9] 。 原因之一是不良的

生活方式, 过短的睡眠时间与高血压的发生密切

相关。 通过广义线性混合模型对 9
 

851 例中国成年

人进行分析, 发现在中国人群中短时间睡眠是成

人高血压的危险因素, 而长时间睡眠则不是。 并

且把睡眠时间短于 7
 

h 的人群归纳为高血压患病的

高危人群[10] 。
 

有研究发现, 睡眠障碍对于血压的影

响不仅限于中青年和老年人, 在儿童身上也得到

了一定的证实, 对 78 例睡眠呼吸障碍的儿童观察

发现, 呼吸暂停低通气指数 ( Apnea
 

and
 

hypopnea
 

index, AHI) >
 

5 的儿童收缩期高血压患病率高于

无打鼾者或 AHI<5 的儿童[11] 。 提示睡眠障碍对血

压的影响在儿童身上也同样适用。
2　 睡眠障碍与肥胖

早在 19 世纪, 肥胖和男性性别就被认为是睡

眠障碍的危险因素[12] 。 肥胖在现代人群中越来越

普遍, 在过去的近 10 年里, 世界卫生组织估计肥

胖影响了全球 20 亿成年人, 这个比例还在不断增

加。 肥胖是导致 OSA 的第一因素, 一项对全球人

口的统计分析表明, 世界上有 1 / 7 的人口患有

OSA[13] 。 OSA 是睡眠期间部分或全部上气道阻塞

发作, 伴有气流中断, 会引起睡眠结构紊乱和夜

间觉醒次数增加, 以低氧血症和高碳酸血症为特

征的疾病。 对 OSA 的肥胖患者进行减重处理,
OSA 的严重程度可明显改善[14] 。 所以, 对于严重

的 OSA 患者, 减肥或成为治疗手段之一。 进一步

的研究将昼夜节律调控与代谢调控、 能量平衡和

营养学联系在一起, 结果发现, 睡眠障碍会直接

影响生活质量、 饮食选择、 用餐时间, 还可能会

加重胃肠疾病的症状, 这些因素均会直接影响体

质量的变化[15] 。 肥胖在碳水化合物摄入过多的人

群中更容易发生, 一项荟萃分析发现, 碳水化合

物的摄入量对睡眠结构和睡眠的启动有显著影响,
主要表现在慢波睡眠的 N3 阶段[16] 。 研究发现, 与

较高碳水化合物摄入量的人群相比, 碳水化合物

摄入量较低的人群在 N3 阶段的睡眠比例和持续时

间显著延长, 其原因可能是过多的碳水化合物摄

入, 葡萄糖的代谢增加, 抑制了色氨酸的正常代

谢, 色氨酸可生成促进睡眠的褪黑素, 结果导致

了褪黑素分泌减少, 从而抑制了正常的睡眠过程,
值得注意的是, 该研究也证实了摄入碳水化合物

的种类及质量对睡眠阶段没有任何影响[16-17] 。 如

今, 人们期望通过改变饮食结构和运动的方式来

降低体质量。 在减重的过程中, 睡眠也扮演着重

要的角色[17] 。 对 195 例肥胖成年人进行为期 52 周

的研究发现, 在同样的饮食结构和运动方式的控

制下, 正常睡眠者比短睡眠者体脂百分比下降更

多、 脂肪量减少更多, 并且短睡眠者与正常睡眠

者相比每天多花 56
 

min 久坐, 这也可能是导致肥

胖的一个因素。 线性回归分析显示, 饮食诱导减

肥后平均睡眠时间每增加 1
 

h, 52 周后体质量变化

为减轻 1. 7
 

kg, 得出睡眠时间短或睡眠质量差与肥

胖成年人减肥后体质量反弹的结论, 对于正在进

行减重的人群来说起到了很好的指导作用[18] 。 另

一项对 36 例巴西超重的女护士的饮食、 睡眠等进

行的研究发现, 夜间睡眠每减少 1
 

h, 低密度脂蛋

白胆固醇 (Low-density
 

lipoprotein
 

cholesterol, LDL-
C) 水平则随之增加 2. 75

 

mg / dL, 甘油三酯水平增

加 3. 62
 

mg / dL。 同时发现最后一餐和睡眠之间的

时间间隔>2
 

h 与高密度脂蛋白胆固醇水平升高呈

正相关, 提示晚餐的摄入时间不应与入睡时间太
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过接近[18] 。
3　 睡眠障碍与糖尿病

睡眠障碍可以参与血糖的控制和调节。 一项

调查, 纳入了 40 例英国参与者, 应用匹兹堡睡眠

质量指数问卷来评估睡眠质量 (Sleep
 

quality, SQ)
和睡眠时长 ( Sleep

 

duration, SD), 发现 SQ、 SD
和 糖 化 血 红 蛋 白 ( Glycosylated

 

hemoglobin,
HbA1c) 升高之间存在关系, 这可能有助于预测 2
型糖尿病的发生[19] 。 另一研究也显示, 睡眠不足

4. 5
 

h / 晚的患者 HbA1c 水平增加 0. 23% [20] 。 睡眠

与血糖控制的关系不仅限于成年人, 在青少年方

面也有报道。 受学业影响, 青少年睡眠不足的情

况时有发生, 青春期睡眠时长不足或睡眠质量欠

佳会增加 2 型糖尿病的患病风险, 这可能是青春期

睡眠不足导致胰岛素抵抗的结果[21] 。 部分降糖药

的使用可以有效降低 OSA 的发生概率, 一项纳入 7
 

297 例糖尿病患者的分析表明, 钠-葡萄糖协同转

运蛋白 2 抑制剂 ( Sodium-glucose
 

transporter
 

2
 

in-
hibitor, SGLT2i) ———艾托格列净可以使 2 型糖尿

病患者患有 OSA 的发生率降低了近一半, 并且可

以显著改善呼吸暂停低通气指数, 这为 SGLT2i 可
能在一定程度上避免 OSA 的发生提供了依据[22] 。
4　 睡眠障碍与精神及神经系统疾病

动物研究表明, 睡眠可以通过胶质淋巴系统

从动脉周围空间到静脉周围空间的对流, 达到清

除代谢废物, 上调抗氧化防御的结果, 并促进神

经元蛋白质稳态维持的作用, 从而达到维持大脑

正常功能的作用[23] 。 良好的睡眠有助于神经系统

发育, 记忆巩固, 心理健康以及认知提高[24] 。 一

项回顾性研究发现, 特定的睡眠阶段可能在神经

发育过程中发挥重要作用, 长期的睡眠不足不可

避免地会损害神经系统和精神状态, 并且随着病

程的逐渐发展不断加重睡眠不足造成的严重后

果[25] 。 在认知方面, 睡眠不仅仅会影响到健康的

机体, 还会使已经发生的病情进一步恶化, 长期

的睡眠剥夺不但会使健康人群产生与精神分裂症

相似的症状, 而且还可以诱导或加重精神分裂症

患者以及高危人群的这些症状, 其中丘脑皮质回

路的 异 常, 钙 通 道 的 失 调, 以 及 γ-氨 基 丁 酸

(Gamma-aminobutyric
 

acid, GABA) 和谷氨酸神经

传递的改变是其发生的基础机制[26] 。 随着睡眠剥

夺或睡眠障碍时间的延长会逐步出现一些感知变

化的表现, 主要表现在视觉扭曲、 幻觉、 躯体感

觉变化等方面, 其中视觉是最常见且被大多数研

究所证实的一种影响, 其次被影响的是躯体感觉

和听觉。 随着睡眠丧失时间的延长会出现焦虑、
抑郁、 易怒、 人格改变等症状[27] 。

睡眠对于记忆持久性具有重要影响, 随着更

深层次的研究, 人们发现在记忆形成的动力学方

面, 睡眠也发挥着不可或缺的作用[1] 。 睡眠时间较

少或质量较差会导致青少年出现一定程度的情绪

改变和调节情绪的能力变差, 睡眠完全剥夺后,
女性参与者会出现明显的抑郁表现[28] 。 睡眠障碍

作为抑郁症和创伤后应激障碍患者最为痛苦的主

诉之一, 对患者的身心健康产生了巨大的损害。
一项对 593 例志愿者的研究发现, 睡眠障碍可以作

为重度抑郁症 ( Major
 

depressive
 

disorder, MDD)
与创伤后应激障碍 ( Post-traumatic

 

stress
 

disorder,
PTSD) 的预测因子和核心特征, 证实了以治疗睡

眠障碍为目的, 可以有效缓解 PTSD 与 MDD 的症

状[29] 。 上述研究表明保持良好的睡眠是维持正常

的大脑功能的一个重要条件。
5　 小结

睡眠障碍不仅仅会影响正常的生活和工作,
还会伴随以慢性疾病发生发展为主的问题, 其原

因可能与自主神经功能紊乱、 机体氧化应激、 胰

岛素抵抗以及脑功能的异常有关, 这些因素均会

影响心血管、 内分泌、 精神神经系统疾病的发生

发展, 通过对发病机制的了解与掌握, 可以更好

地从改善睡眠的角度来预防、 延缓慢性疾病的发

生与发展, 为进一步研究睡眠与慢性疾病之间相

关的分子机制提供依据。
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