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３～８岁阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征
儿童性激素水平的初步研究
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!

【摘要】　目的　检测３～８岁阻塞性睡眠暂停低通气综合征（ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｓｌｅｅｐａｐｎｅａｂｙｐｏｐｎｅａｓｇｎ
ｄｒｏｍｅ，ＯＳＡＨＳ）儿童血清性激素水平，探讨其性激素变化与下丘脑—垂体—性腺轴（ｈｙｐｏｔｈａｌａｍｉｃｐｉｔｕｉｔａｒｙ
ｇｏｎａｄａｘｉｓ，ＨＰＧＡ）启动的关系。方法　以７６例３～８岁符合ＯＳＡＨＳ的儿童和４０例３～８岁健康儿童为
研究对象，检测血清睾酮（Ｔ）、雌二醇（Ｅ２）、卵泡刺激素（ＦＳＨ）、黄体生成素（ＬＨ）及催乳素（ＰＲＬ）水平，
对其ＨＰＧＡ启动、体格发育情况进行对比，分析性别、低氧、体重指数（ＢＭＩ）与性激素水平之间的关系。
结果　ＯＳＡＨＳ组儿童身高、体重水平明显低于对照组（Ｐ＜０．０５），Ｅ２水平明显高于对照组（Ｐ＜０．０１）。
ＯＳＡＨＳ组男童ＦＳＨ水平明显低于对照组（Ｐ＜００１）。ＯＳＡＨＳ组女童ＦＳＨ水平明显高于ＯＳＡＨＳ组男童
（Ｐ＜０．０１）。 结论　ＯＳＡＨＳ可能影响儿童身高、体重，ＯＳＡＨＳ可能影响 Ｅ２、ＦＳＨ的分泌，３～８岁 ＯＳ
ＡＨＳ儿童体内雌激素的负反馈调节敏感性高，ＨＰＧＡ尚未启动。
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Ｃｈｉｌｄ

　　阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征（ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ
ｓｌｅｅｐａｐｎｅａｈｙｐｏｐｎｅａｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＯＳＡＨＳ）是在睡眠状
态下反复发生呼吸暂停、低通气、低氧血症，并伴睡

眠结构紊乱的睡眠事件，可引起全身多个系统病理

生理变化。对成年 ＯＳＡＨＳ患者性激素水平检测认
为：ＯＳＡＨＳ和血清性激素水平异常之间存在关联，
其主要机制为长期反复出现睡眠呼吸暂停而导致睡

眠片断化、间断性缺氧等，对下丘脑－垂体－性腺轴
（ｈｙｐｏｔｈａｌａｍｉｃｐｉｔｕｉｔａｒｙｇｏｎａｄａｘｉｓ，ＨＰＧＡ）产生一定
的抑制甚至损伤，使得机体内环境紊乱，影响性激素
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分泌，导致性功能减退［１，２］。幼年期和青春期前是

人生殖系统发育的重要时期，ＨＰＧＡ异常可能导致
机体性激素分泌异常，进而影响机体青春期启动。

ＯＳＡＨＳ儿童体内性激素水平如何？对ＨＰＧＡ启动有
何影响？本研究通过检测７６例３～８岁ＯＳＡＨＳ患儿
性激素水平，结合各激素水平间的关系进行分析，探

讨ＯＳＡＨＳ对儿童性激素的影响及对ＨＰＧＡ启动的影
响，为研究儿童ＯＳＡＨＳ患者性发育状况提供参考。

材料与方法

一、临床资料

选取２０１２年１月至２０１３年１月经睡眠呼吸监
测符合阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征（ＯＳ
ＡＨＳ）的３～８岁儿童７６例，为ＯＳＡＨＳ组。儿童ＯＳ
ＡＨＳ诊断依据２００７年《儿童阻塞性睡眠呼吸暂停
低通气综合征诊疗指南草案（乌鲁木齐）》［３］标准：

口鼻气流停止≥６ｓ为呼吸暂停，低通气为口鼻气流
较基础水平降低５０％以上并伴有血氧饱和度下降
３％以上。多导睡眠监测（ｐｏｌｙｓｏｍｎｏｇｒａｐｈｙ，ＰＳＧ）呼吸
暂停指数大于１次／ｈ或呼吸暂停通气指数（ａｐｎｅａ
ｈｙｐｏｐｎｅａｉｎｄｅｘ，ＡＨＩ）大于５次／ｈ，伴最低血氧饱和度
＜９２％为ＯＳＡＨＳ。符合ＯＳＡＨＳ诊断，ＡＨＩ小于５次／
ｈ则诊断为单纯鼾症。本研究７６例中，男５５例，女
２１例，年龄３～８岁，平均年龄（６１．０４±１３．６７）个月。

选取与 ＯＳＡＨＳ组性别、年龄匹配的健康儿童
４０例，为对照组，其中男２０例，女２０例，年龄３～８
岁，平均年龄（６２．５４±１２．８９）个月，无睡眠打鼾伴
夜间憋气、白天嗜睡史。

ＯＳＡＨＳ组及对照组既往均无中枢神经系统病
变、内分泌疾病、染色体疾病、性腺发育异常、大剂量

外源性雌激素接触史、严重颌面部及胸部畸形、严重

呼吸道疾病等。两组儿童经临床观察均无明显第二

性征启动、性早熟征象。

二、仪器与方法

１．多导睡眠监测（ｐｏｌｙｓｏｍｎｏｇｒａｐｈｙ，ＰＳＧ）：采
用美国产 ＡｌｉｃｅＰＤｘ２１导 ＰＳＧ监测仪。７６例患儿
夜间７ｈ以上连续记录。记录呼吸暂停低通气指数
（ａｐｎｅａｈｙｐｏｐｎｅａｉｎｄｅｘ，ＡＨＩ），儿童 ＯＳＡＨＳ的分级

标准依据２００７年《儿童阻塞性睡眠呼吸暂停低通
气综合征诊疗指南草案（乌鲁木齐）》［３］标准：ＡＨＩ
≤１０次／ｈ为轻度 ＯＳＡＨＳ，１０次／ｈ＜ＡＨＩ≤２０次／ｈ
为中度ＯＳＡＨＳ，ＡＨＩ＞２０次／ｈ为重度ＯＳＡＨＳ。
２．性激素水平测定：两组儿童均采用 Ｂｅｃｋｍａｎ

ＣｏｕｌｔｅｒＡＣＣＥＳＳ全自动微粒子化学发光免疫分析
仪，ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒＡＣＣＥＳＳ专用试剂盒测定血清
性激素水平。采集清晨空腹静脉血，抽取受试者血

样每人２ｍＬ，以３０００ｒ／ｍｉｎ离心，分离血清，使用
化学发光法测定血清Ｅ２、Ｔ、ＦＳＨ、ＬＨ、ＰＲＬ水平。
３．依据４种不同的分组方法分组：性别、体重

指数（ＢｏｄｙＭａｓｓＩｎｄｅｘ，ＢＭＩ）、ＡＨＩ、病程长短。
三、统计学处理

采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行统计学分析，两组
数据均为非正态分布，两组数据之间差异的比较使

用ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验进行分析，多组数据之间差
异的比较使用Ｋｒｕｓｋａｌ－Ｗａｌｌｉｓ检验进行分析。

结　果

ＯＳＡＨＳ组儿童平均身高（１０９．１０±９．３３）ｃｍ，
平均体重（１９．４２±４．５７）ｋｇ，病程０．５～５年。对照
组儿童平均身高（１１７．２０±７．９２）ｃｍ，平均体重
（２３８１±６．８７）ｋｇ。ＯＳＡＨＳ组与对照组儿童年龄分
布无明显差异（Ｐ＞０．０５），ＯＳＡＨＳ组儿童身高、体重
较对照组低，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表１。

表１　两组儿童年龄、身高、体重比较（ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ１　ｃｏｍｐａｒｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎａｇｅ，ｈｅｉｇｈｔ，ｂｏｄｙ

ｗｅｉｇｈｔ（ｘ±ｓ）

项目 年龄（月） 身高（ｃｍ） 体重（ｋｇ）

ＯＳＡＨＳ组 ６１．０４±１３．６７ １９．４２±４．５７ １０９．１０±９．３３＃

对照组 ６２．５４±１２．８９ ２３．８１±６．８７ １１７．２０±７．９２

Ｐ值 ２．１７０ ０．０３１ ０．０４５

　　注：ＯＳＡＨＳ组ｖｓ对照组，Ｐ＜０．０５，＃ＯＳＡＨＳ组 ｖｓ对照组，Ｐ
＜０．０５。

　　ＯＳＡＨＳ组儿童Ｅ２水平明显高于对照组儿童（Ｐ
＜０．０１），ＯＳＡＨＳ组男童 ＦＳＨ水平明显低于对照组
（Ｐ＜０．０１），ＯＳＡＨＳ组女童 ＦＳＨ水平明显高于 ＯＳ
ＡＨＳ组男童（Ｐ＜０．０１），见表２、表３。

表２　ＯＳＡＨＳ组、对照组男性与女性性激素水平比较（ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ２　ｔｈｅｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｍａｌｅａｎｄｆｅｍａｌｅｓｅｘｈｏｒｍｏｎｅｌｅｖｅｌｓｉｎＯＳＡＨＳｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｘ±ｓ）

组别 ｎ Ｅ２（ｍＩＵ／ｍＬ） Ｔ（ｎｇ／ｄＬ） ＦＳＨ（ｍＩＵ／ｍＬ） ＬＨ（ｍＩＵ／ｍＬ） ＰＲＬ（ｎｇ／ｍＬ）

男性ＯＳＡＨＳ组 ５５ １９．３４±６．１９＃＃　 ６．６１±５．１９ １．２２±０．７３＃＃ ０．２３±０．１５ １８．５０±９．２６　

女性ＯＳＡＨＳ组 ２１ ２１．３８±５．１０△△ ５．６８±５．１６ ３．７６±４．２５ 　 ０．２７±０．２６ ２１．３３±１９．７５

·１０５·
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续表２　ＯＳＡＨＳ组、对照组男性与女性性激素水平比较（ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ２　ｔｈｅｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｍａｌｅａｎｄｆｅｍａｌｅｓｅｘｈｏｒｍｏｎｅｌｅｖｅｌｓｉｎＯＳＡＨＳｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｘ±ｓ）

组别 ｎ Ｅ２（ｍＩＵ／ｍＬ） Ｔ（ｎｇ／ｄＬ） ＦＳＨ（ｍＩＵ／ｍＬ） ＬＨ（ｍＩＵ／ｍＬ） ＰＲＬ（ｎｇ／ｍＬ）

男性对照组 ２０ ５．４６±１．９４ ５．７０±２．５４ ２．６２±１．４０ ０．２６±０．３５ １５．３９±７．３５

女性对照组 ２０ ６．１８±１．４２ ３．５１±１．１０ ４．０３±３．０８ ０．１７±０．０８ １４．８０±７．４２

　　注：男性ＯＳＡＨＳ组ｖｓ女性ＯＳＡＨＳ组：Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１；男性ＯＳＡＨＳ组ｖｓ男性对照组：＃Ｐ＜０．０５，＃＃Ｐ＜０．０１；女性ＯＳＡＨＳ组
ｖｓ女性对照组：△Ｐ＜０．０５，△△Ｐ＜０．０１。

表３　ＯＳＡＨＳ组、对照组男性与女性性激素水平的Ｐ值比较
Ｔａｂｌｅ３　ｔｈｅｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｍａｌｅａｎｄｆｅｍａｌｅｓｅｘｈｏｒｍｏｎｅｌｅｖｅｌｓｏｆＰｖａｌｕｅｉｎＯＳＡＨＳｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ

分组 Ｅ２ Ｔ ＦＳＨ ＬＨ ＰＲＬ

男性ＯＳＡＨＳ组ｖｓ男性对照组 ０．０００ ０．９７８ ０．０００ ０．０６５ ０．２９５

女性ＯＳＡＨＳ组ｖｓ女性对照组 ０．０００ ０．３９０ ０．４９０ ０．５８０ ０．８０６

男性ＯＳＡＨＳ组ｖｓ女性ＯＳＡＨＳ组 ０．０９５ ０．１９９ ０．０００ ０．７１４ ０．８２１

男性对照组ｖｓ女性对照组 ０．０５５ ０．２５６ ０．５４４ ０．７５８ ０．８４３

　　注：性激素水平与ＢＭＩ、ＡＨＩ、病程长短无明显相关性，Ｐ＞０．０５。

讨　论

ＯＳＡＨＳ为一种临床常见病，在夜间表现为睡眠
时打鼾，张口呼吸，出现呼吸停止或低通气状态，进

而反复出现低氧血症，伴或不伴高碳酸血症及睡眠

结构紊乱等。ＯＳＡＨＳ可引起全身多个系统损害，包
括心血管系统、内分泌系统、神经系统、呼吸系统、血

液系统、消化系统、免疫系统、性功能及生育功能障

碍等［４］。既往有研究发现成年 ＯＳＡＨＳ患者，特别
是中重度患者，血清性激素水平显著低于正常人

群［５］。并认为其性激素水平异常与反复出现睡眠

呼吸暂停而导致睡眠片断化、间断性缺氧等，对ＨＰ
ＧＡ产生抑制甚至损伤有关［２］。

性激素调节一般由 ＨＰＧＡ调控，在正常生理状
况下，下丘脑弓状核等部位分泌的促性腺激素释放

激素作用于脑垂体，促使脑垂体分泌 ＦＳＨ和 ＬＨ。
ＦＳＨ和 ＬＨ分别作用于相应性腺（卵巢和睾丸），使
其分泌雌性激素（Ｅ２和ＰＲＬ）和雄性激素（Ｔ），雌性
激素和雄性激素反过来又对脑垂体和下丘脑产生一

系列正、负反馈作用，以调节ＦＳＨ和ＬＨ的分泌。性
腺的功能受到垂体 ＬＨ、ＦＳＨ以及下丘脑 ＧｎＲＨ调
节，而垂体和下丘脑又受到性腺激素的负反馈调节。

儿童时期ＨＰＧＡ尚未启动，体内性激素水平分
泌不同于成人，儿童时期 ＨＰＧＡ发育完善但自我抑
制，体内性激素调节机制主要由雌激素的负反馈调

节完成［６］。因为雌激素的负反馈高度敏感，当 Ｅ２
水平上升时，上游的ＦＳＨ反馈性降低以维持机体内
激素水平相对稳态。其体内 ＧｎＲＨ处于较低水平。
到青春发育早期，一般为１０岁以后，机体对 ＧｎＲＨ

的自身抑制作用逐渐减弱，同时对Ｅ２负反馈调节的
敏感性也降低，促性腺激素开始恢复合成和分泌，青

春期启动，性腺发育，各性激素水平升高。

本研究结果中３～８岁 ＯＳＡＨＳ患者 ＦＳＨ、ＬＨ、
Ｅ２、Ｔ与ＰＲＬ的变化趋势均不尽相同：Ｅ２水平上升，
ＦＳＨ水平下降，ＬＨ、ＦＳＨ、ＰＲＬ水平无明显差异，因
此考虑学龄前ＯＳＡＨＳ患者的ＨＰＧＡ尚未启动，仍处
于抑制状态，体内性激素调节仍以雌激素（Ｅ２）负反
馈调节为主。Ｅ２水平上升是否与雌激素的保护作
用有关、Ｅ２来源、变化范围及可能导致的其他并发
症还需进一步研究并及早预防。男性患者与女性患

者ＦＳＨ水平变化程度不一致，也需进一步探讨。
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