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【摘要】  高原地区低压性低氧会增加睡眠呼吸障碍的发生风险。高原睡眠呼吸障碍主要是指高原人群和低海拔人

群在高原地区出现的睡眠呼吸障碍，这两类人群也是目前高原睡眠呼吸障碍的研究重点。一方面，高原人群呼吸障碍的

患病率和严重程度均高于低海拔人群，并且在转移到低海拔地区后会出现呼吸暂停时间的延长；另一方面，低海拔人群转

移到高原地区后睡眠呼吸障碍的严重程度增加，主要以中枢型事件和低通气事件增加为主。在治疗方面，目前较多研究

均发现，药物（包括乙酰唑胺和地塞米松）治疗和夜间氧疗均能改善低海拔地区人群在高原地区睡眠呼吸障碍的严重程

度，但目前关于高原人群睡眠呼吸障碍治疗的研究较少，仅有研究发现夜间氧疗是可供选择的治疗措施。本文对高原睡

眠呼吸障碍的研究进展进行综述，为未来进一步探讨高原人群睡眠呼吸障碍特征及治疗措施提供基础。
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【Abstract】  Hypobaric  hypoxia  in  regions of  high  altitude  may  increase  the  risk  of  having  sleep-disordered
breathing (SDB). SDB at high altitude mainly refers to the SDB incurred in highlanders and lowlanders at a high altitude.
At  present,  research  on  SDB  at  high  altitude  is  mainly  focused  on  these  two  groups  of  people. On  the  one  hand,
highlanders have SDB at a higher prevalence and greater severity than lowlanders do and highlanders have a prolonged
duration of apnea when they travel to low-altitude regions. On the other hand, the severity of SDB increased in lowlanders
when  they  travel to  high  altitude,  represented  mainly  by an  increase  in central  and  hypopnea  events.  In  terms  of
treatment, a substantial number of studies have shown that medication, including acetazolamide and dexamethasone, and
nocturnal  oxygen  supplementation  could improve  SDB  in  lowlanders  when  they  travel  to  high  altitude.  However,  not
much research has been done on the treatment of SDB in highlanders and it has only been reported that nocturnal oxygen
supplementation was an available treatment option. Herein,  we summarized the latest  research findings on SDB at high
altitude, providing the basis for further studies about the characteristics and treatments for highlanders with SDB.
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睡眠呼吸障碍（sleep-disordered breathing, SDB）是以

睡眠期呼吸节律异常和（或）通气异常为特征的疾病，其

中阻塞性睡眠呼吸暂停（obstructive sleep apnea, OSA）和

中枢型睡眠呼吸暂停（central sleep apnea, CSA）较为常

见。OSA主要的临床表现为夜间打鼾及可见的呼吸暂

停，以间歇性低氧和睡眠片段化为特征，可能会导致日间

过度嗜睡，增加出现心血管代谢性疾病，如高血压、脑卒

中、糖尿病等的发生风险[1-5]。CSA患病率远远低于OSA，

仅有<5%的患者被诊断为原发性CSA[6]。高原地区低压

性低氧所致的通气控制不稳定性，可能会增加人体出

现SDB的风险。有研究就发现，低海拔地区人群急性

转移到高原地区后可能会出现高原性周期性呼吸所致

CSA[7]。

本文将目前关于高原常住居民和海拔转移人群

SDB的临床特征及治疗做一个简要的综述，提高临床医

生对高原地区SDB的认识，并为未来的研究提供基础。

 1     高原人群的睡眠呼吸障碍

 1.1    高原人群在高原地区的睡眠呼吸障碍

高原地区是指海拔大于1 500 m的地方，主要环境特

征是低压性低氧、强紫外线和光照。根据海拔高度不同，

可分成中等海拔（1 500～2 500 m）、高海拔（2 500～4 500 m）、

超高海拔（4 500～5 500 m）和极高海拔（>5 500 m）[8]。位

于南美洲的安第斯人、非洲的埃塞俄比亚人以及亚洲的

藏族人是对高原环境适应最好的三个种族，但是由于地

理环境的差异，经过长时间的进化，三个种族对高原的适

应机制各不相同[9-10]。目前有关高原人群睡眠呼吸障碍

的研究较少，已有的一些小样本研究提示高原地区居民

SDB的患病率和严重程度高于低海拔地区人群。一项在

秘鲁低海拔地区和高原地区进行的问卷调查研究发现，

在高原地区出现可见的睡眠呼吸暂停的风险是低海拔地
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区的1.82～1.91倍[11]。另外一项2017年的研究对秘鲁高原

地区人群和低海拔地区人群进行整夜睡眠呼吸监测发

现，高原地区人群轻度、中度和重度OSA的患病率均高于

低海拔地区人群，同时高原地区人群清醒期和睡眠期的

血氧饱和度更低，高海拔和清醒期血氧饱和度是睡眠呼

吸障碍的预测因子[12]。此外，正常高原人群和慢性高原

病（chronic mountain sickness, CMS）人群的睡眠呼吸特征

也存在差异。慢性高原病常见于久居高原的人群，以红

细胞增多和肺动脉高压为主要特征。研究发现，在海拔

3 600 m，CMS患者的呼吸暂停低通气指数（AHI）和氧减

指数更高，平均血氧饱和度更低[13]。另外一项研究也发

现，与正常高原人群相比，存在高原肺动脉高压的患者

AHI更高，缺氧时间更长。我们团队对高原藏族和汉族

的睡眠呼吸障碍特征进行了研究，发现在海拔3 200 m，与

汉族相比，藏族人群的AHI更高，平均呼吸暂停时间更

长，氧减指数更高，平均血氧饱和度更低[14]。以上研究均

说明慢性高原病和种族等可能是高原睡眠呼吸障碍的危

险因素，未来还需要进一步的研究进行验证。

除了成人以外，也有部分研究探讨高原儿童睡眠呼

吸障碍的特征。一项在玻利维亚的研究对低海拔地区和

高原地区儿童的多导睡眠监测数据进行了比较，他们发

现高原地区儿童血氧饱和度更低，阻塞性呼吸暂停和低

通气指数更高，并且高原地区日间和夜间血氧饱和度的

变化幅度较低海拔地区明显[15]。另外，在不同年龄高原

儿童中的研究发现，随着年龄的增长，AHI减少，表现为

中枢型和阻塞型事件减少，周期性呼吸比例减少，睡眠中

血氧饱和度升高[16]。这也与低海拔地区儿童睡眠呼吸障

碍研究结果一致，学龄期后随着年龄增长，OSA严重程度

减轻。

目前有关高原睡眠呼吸障碍人群治疗的研究较少，

与低海拔地区睡眠呼吸障碍治疗类似，持续气道正压通

气治疗（continuous positive airway pressure, CPAP）也可

作为高原睡眠呼吸障碍的一线治疗方式，但是由于高原

环境的特殊性，CPAP可能不易获得，因此需要寻找更加

简单并容易获得的方法。由于高原OSA患者同时存在间

歇性低氧和持续性低氧，因此夜间氧疗是可供选择的一

种方法。既往在低海拔地区OSA患者中的研究发现，夜

间氧疗能有效的提高夜间睡眠的血氧饱和度，但是夜间

氧疗对于AHI指数和呼吸暂停时间的作用还没有一致结

论，一些研究发现，夜间氧疗能有效的降低AHI指数，主

要以中枢型呼吸暂停和低通气下降为主[17-18]，但是也有研

究发现短期和长期夜间氧疗均不能降低AHI指数 [19-20 ]。

我们团队在高原居民中开展吸氧对OSA的疗效研究发

现，夜间氧疗（2 L/min）能使AHI指数降低17.9 h－1，以阻

塞型低通气减少为主，其中阻塞性AHI下降16.0 h－1。此

外，夜间氧疗还能使高原OSA患者的血氧饱和度提高

7.0%[21]。

 1.2    高原人群从高原地区转移到低海拔地区后的睡眠

情况

由于高原环境恶劣，医疗环境差，如整夜睡眠呼吸监

测在高原地区开展的比例较低，因此一些高原常住居民

会为了寻求更好的医疗条件而转移到低海拔地区。对于

高原人群来说，尽管低海拔地区的氧含量更充足，转移到

低海拔地区后也可能会加重夜间睡眠呼吸紊乱，主要表

现为呼吸事件持续时间延长。我们团队既往报告了一例

长期居住在海拔2 200 m地区的OSA患者，在低海拔地区

进行整夜睡眠呼吸监测的时候出现了长达6.3 min的呼吸

暂停，整夜平均呼吸暂停时间长达1.2 min，AHI为28.6 h－1。

这名患者回到居住地再次进行整夜睡眠呼吸监测时，最

长的呼吸暂停时间缩短到3.5 min，平均呼吸暂停时间也

缩短到0.8 min，AHI升高为59.6 h－1。这提示，从高原地区

到低海拔地区后，虽然AHI降低，但阻塞性呼吸暂停的时

间延长[22]。另一项研究也发现，将长期居住在海拔>2 400 m

地区的高原OSA患者转移到低海拔地区后，其AHI指数降

低，而呼吸暂停时间延长[23]。2017年的一项研究也提示，

高原居民在低海拔地区进行睡眠监测，可能会低估

OSA的严重程度[24]。我们团队一项比较不同种族的高原

居民在低海拔地区的多导睡眠图特征研究发现，高原藏

族出现最长呼吸暂停时间≥2 min的比例可高达25%，而

高原汉族仅为10%[22]。高原地区睡眠呼吸障碍人群在低

海拔地区出现呼吸暂停时间延长的原因可能与更充足的

氧气有关。机体在发生睡眠呼吸暂停的时候会引起氧分

压下降和二氧化碳分压升高，可刺激机体出现微觉醒从

而终止呼吸暂停。在低海拔地区，由于氧气更加充足，达

到触发微觉醒阈值所需要的氧分压和二氧化碳分压的时

间延长，因此呼吸暂停的时间也相应延长了[23]。

目前有关高原人群的在低海拔地区治疗的研究非常

少。目前仅有一篇研究探讨了高原居民在居住地海拔

（2 255～3 080 m）和低海拔（0～853 m）地区采取CPAP治

疗的情况 [2 5 ]，该研究发现海拔高度的改变并不会影响

CPAP的治疗压力。

 2     低海拔地区人群在高原地区的睡眠情况

随着社会经济和交通工具的发展，越来越多人会到

高原旅行和工作，高原低压性低氧环境不仅使海拔转移

人群在高原出现头晕、头痛、食欲下降等急性高原反应
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（acute mountain sickness, AMS），还可能会影响这些人群

夜间的睡眠呼吸。

 2.1    低海拔地区人群在高原地区的睡眠呼吸障碍

低海拔地区人群转移到高原后，由于高原低压性低

氧导致的通气控制不稳定性会引起睡眠中出现较多的呼

吸事件，其中以高原相关的周期性呼吸最为常见，表现为

呼吸加强加快与减弱减慢交替出现。既往研究发现，随

着海拔高度的升高，周期性呼吸的比例升高，周期性呼吸

的周期时间缩短，此外，在高原的时间与周期性呼吸的比

例相关[26]。来自瑞士的团队将正常人群、OSA患者及慢

性阻塞性肺疾病（chronic obstructive pulmonary disease,

COPD）患者从低海拔地区转移到中等海拔，研究睡眠呼

吸障碍的发生情况，研究发现这些人群从低海拔地区转

移到高原地区后，会出现AHI升高，同时伴随血氧饱和度

的下降。值得注意的是，AHI升高主要以中枢型事件（包

括中枢型呼吸暂停和中枢型低通气）增加为主，而阻塞型

事件变化不大，中枢型事件的增加也会增加出现周期性

呼吸的比例[27-29]。年龄和肥胖作为睡眠呼吸障碍的重要

危险因素，也可能会影响低海拔地区人群转移到高原地

区后睡眠呼吸障碍的严重程度，但是目前尚缺乏不同年

龄以及不同BMI对海拔转移人群睡眠呼吸障碍影响的

研究。

与成人类似，儿童从低海拔地区到高原地区后，也会

出现睡眠呼吸紊乱。一项在6～13岁儿童中进行的研究

发现，随着海拔升高，夜间血氧饱和度下降，周期性呼吸

比例升高[30]。另外一项研究比较了同等海拔成人和儿童

睡眠呼吸的差异，研究发现在同等海拔，儿童的AHI更

低，周期性呼吸比例更低，周期性呼吸周期更短，氧减指

数更低[31]。这说明儿童可能是CSA的保护性因素。

另外，在低海拔地区，睡眠呼吸障碍存在性别差异，

男性更容易罹患OSA和CSA。然而，低海拔地区人群转

移到高原地区后出现的睡眠呼吸障碍是否存在性别差异

并没有系统研究。我们团队近期在低海拔地区健康人群

中的研究发现，急性从低海拔地区到高原地区后睡眠呼

吸事件的发生存在性别差异，表现为男性AHI、中枢性

AHI和阻塞性AHI的升高幅度较女性大[32]。另外一项低

海拔地区人群转移到海拔3 400 m和5 400 m的研究也发

现，海拔转移后，男性的AHI和氧减指数均较女性高[33]。

此外，还有研究比较了从低海拔地区到高原地区后，

伴有急性高原病人群和不伴急性高原病人群睡眠呼吸的

差异。一项2004年的研究发现，与不伴AMS 患者相比，

AMS患者的AHI指数更高、血氧饱和度更低，并且AMS与

夜间低氧相关，而与周期性呼吸无关[34]。另外一项2012

年的研究发现，在海拔4 559 m，与不伴高原肺水肿的受试

者相比，高原肺水肿的患者出现周期性呼吸的比例、AHI

以及氧减指数更高[35]。

 2.2    低海拔地区人群在高原地区睡眠呼吸障碍的治疗

目前对于低海拔地区人群转移到高原地区后睡眠呼

吸障碍的治疗方法主要包括药物治疗和夜间氧疗，其中

药物治疗以乙酰唑胺和地塞米松为主。

乙酰唑胺是一种碳酸酐酶抑制剂，曾被用来治疗脑

水肿和青光眼。近年来，乙酰唑胺被较多地用于急性高

山病及高原相关睡眠呼吸障碍的治疗。对于正常人群转

移到高原地区后，乙酰唑胺能够降低在高原地区的AHI、

减少周期性呼吸的比例，提高血氧饱和度[36]。瑞士BLOCH

教授团队的研究发现，乙酰唑胺能降低OSA患者在高原

地区的AHI，主要以中枢型AHI下降为主[37]。另外一项发

表在JAMA上的文章指出，低海拔地区OSA患者转移到高

原地区后乙酰唑胺联合CPAP治疗能更有效的提高血氧

饱和度和降低AHI[38]。SCHMICKL等[39]的一项系统评价

发现，乙酰唑胺能使睡眠呼吸障碍患者的A H I下降

37.7%，血氧饱和度提高4.4%。以上研究均提示，乙酰唑

胺可改善低压性低氧所致的夜间睡眠呼吸障碍并提高血

氧饱和度。

此外，乙酰唑胺可降低低海拔地区健康人群和

OSA患者在高原地区的收缩压、舒张压和平均血压[40-41]。

乙酰唑胺改善夜间睡眠呼吸障碍和血压的机制可能有以

下两点：第一，乙酰唑胺通过抑制碳酸酐酶的合成从而减

少CO2转化为HCO3
−，使机体呈代谢性酸中毒而刺激通气

量增加。通气反应增加可以使二氧化碳通气反应曲线左

移而减轻周期性呼吸，使通气控制更稳定[42]。第二，乙酰

唑胺等碳酸酐酶抑制剂可以通过抑制肾脏近曲小管碳酸

酐酶的活性，使H+产生和Na+重吸收减少，增加Na+、水与

碳酸盐的排出而发挥利尿作用。

既往研究发现，地塞米松能够降低登山者出现急性

高原反应的风险，降低肺动脉压，刺激既往曾出现过高原

肺水肿患者的通气[43-44]。一项在COPD患者中的研究发

现，地塞米松可有效提高COPD患者在海拔3 100 m的血

氧饱和度，降低氧减指数，同时也能降低AHI和周期性呼

吸的时间[45]。另外一项在可疑高原肺水肿人群中进行的

研究发现，在海拔转移后24 h服用地塞米松能有效的提

高这些人群转移到4 559 m后的血氧饱和度[46]。以上研究

均提示，地塞米松能提海拔转移人群在高原地区的血氧

饱和度，但对高原所致的睡眠呼吸紊乱的治疗作用还需

要更大样本量的研究。

一项在转移到高原地区1～4年的智利矿工中进行的
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研究发现，夜间氧疗能降低夜间周期性呼吸的比例和

AHI，同时提高睡眠效率[47]。另外一项在海拔4 900 m和

5  700 m进行的研究发现，夜间氧疗能使AHI从12.5～

52.3 h－ 1下降到0～7.5 h－ 1（海拔4  900 m） [ 4 8 ]。既往在

COPD患者中进行的研究也有类似的发现，低海拔地区

COPD患者转移到高原地区后，在抵达高原地区的第一天

晚上给予夜间氧疗能够使AHI下降19.7 h－1，血氧饱和度

升高9%[49]。以上研究均证实，不管是对于正常人群还是

存在慢性呼吸系统疾病的患者，转移到高原地区后都能

从夜间氧疗中获益。

除了上述三种治疗方法之外，既往研究还发现，外源

性亚硝酸盐能缩短血氧饱和度下降的时间，但是对

AHI无明显影响[50]。另外一项发现，口服吲哚美辛后能降

低脑血流量，从而引起AHI下降，主要以中枢性AHI下降

为主[51]。以上的研究均来自小样本的临床试验，未来还

需要更大样本量以及更严密的随机对照研究来证实。

3     展望与前景

目前针对高原常住居民的研究还较少，未来还需要

更大样本量的研究，进一步探索高原居民睡眠呼吸障碍

的特征。高原地区资源有限，高原居民从高原地区去到

低海拔地区进行相关睡眠诊疗，而这种海拔转移可能会

影响多导睡眠图的准确性，因此需要进一步加快高原地

区睡眠相关硬件配套设施的研发配备以及睡眠医学人才

培养。现今越来越多的低海拔地区居民从低海拔地区去

到高原地区，无论是健康人群还是OSA患者，均会增加出

现睡眠呼吸障碍的发生风险。目前仅有少量小样本的研

究探索CPAP、夜间氧疗和乙酰唑胺等药物对这类睡眠呼

吸障碍的影响。未来还需要更多的研究探索从低海拔地

区转移到高原地区引起的高原睡眠呼吸障碍治疗方法及

其疗效验证。

* * *
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