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老年慢性阻塞性肺疾病伴鼾症临床表型病人

血清 Caspase鄄3 及 Caspase鄄9 水平相关性

戈艳蕾1,刘聪辉2,付爱双1,崔紫阳1,张摇 婉3,解宝泉1,王摇 袁1,王红阳1,张嘉宾1

[摘要]目的:探讨老年慢性阻塞性肺疾病(COPD)伴鼾症临床表型病人血清 Caspase鄄3 及 Caspase鄄9 水平相关性。 方法:选取

老年 COPD 病人 312 例,根据病人是否存在鼾症,分为鼾症组及单纯组,比较 2 组病人血清 Caspase鄄3 及 Caspase鄄9 水平变化,
分析老年 COPD 伴鼾症临床表型病人血清 Caspase鄄3 及 Caspase鄄9 水平及其与睡眠监测指标相关性。 结果:鼾症组血清

Caspase鄄3 及 Caspase鄄9 水平明显高于单纯组(P < 0. 01)。 鼾症组睡眠呼吸暂停低通气指数、氧减指数与血清 Caspase鄄3 及

Caspase鄄9 水平呈明显正相关关系(P < 0. 01),夜间最低血氧饱和度、夜间平均血氧饱和度与血清 Caspase鄄3 及 Caspase鄄9 水平

呈明显负相关关系(P < 0. 01)。 结论:在老年 COPD 伴鼾症临床表型病人,血清 Caspase鄄3 及 Caspase鄄9 水平增高与病人睡眠障

碍低通气程度相关,睡眠障碍低通气程度越严重,血清 Caspase鄄3 及 Caspase鄄9 水平越高。
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Relationship between serum levels of Caspase鄄3 and Caspase鄄9
and clinical phenotypes in COPD elderly patients complicated with snoring syndrome

GE Yan鄄lei1,LIU Cong鄄hui2,FU Ai鄄shuang1,CUI Zi鄄yang1,ZHANG Wan3,
XIE Bao鄄quan1,WANG Yuan1,WANG Hong鄄yang1,ZHANG Jia鄄bin1

(1. Department of Respiratory,2. Department of Endocrinology,3. Office of Quality Management,
North China University of Science and Technology,Tangshan Hebei 063000,China)

[Abstract] Objective:To investigate the correlations of the serum levels of Caspase鄄3 and Caspase鄄9 with clinical phenotypes in
chronic obstructive pulmonary disease(COPD)elderly patients complicated with snoring syndrome. Methods:Three hundred and twelve
elderly patients with COPD were divided into the snoring group and simple group according to the presence or absence of snoring
syndrome. The serum levels of Caspase鄄3 and Caspase鄄9 were compared between two groups,and the relationships between serum levels
of Caspase鄄3,Caspase鄄9 and sleep index in COPD elderly patients complicated with snoring syndrome were analyzed. Results:The
serum levels of Caspase鄄3 and Caspase鄄9 in snoring group were significantly higher than those in simple group(P < 0. 01). The AHI and
ODI in snoring group were significantly positively correlated with the serum levels of Caspase鄄3 and Caspase鄄9,and the LSaO2 and
MSaO2 were negatively correlated with the serum levels of Caspase鄄3 and Caspase鄄9(P < 0. 01). Conclusions:The high serum levels of
Caspase鄄3 and Caspase鄄9 are correlated with the low degree of APNEA in elderly COPD patients complicated with snoring syndrome.
The higher the serum levels of Caspase鄄3 and Caspase鄄9 are,the more severe of sleep disturbance is.
[Key words] chronic obstructive pulmonary disease;snoring syndrome;Caspases

摇 摇 慢 性 阻 塞 性 肺 疾 病 ( chronic obstructive
pulmonary disease,COPD)多表现为慢性咳嗽、咳痰、
喘息及进行性加重的呼吸困难,部分病人无明显呼

吸道症状,提示 COPD 病人存在临床特征上的异质

性[1 - 3]。 研究[3 - 5]发现部分病人存在口咽部肌肉松

弛,可以合并出现鼾症,存在睡眠呼吸暂停,鼾症病

人被划分为阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征

(OSAHS),中医上将其划分为“嗜卧冶 “多寐冶 “鼾
眠冶等病证中。 研究[1 - 2] 显示鼾症患病率为 3% ~
20% ;鼾症病人出现不同程度的低氧血症及高碳酸

血症,可引起一种全身多系统、多器官的渐进性损

害[3 - 5],由于反复的低氧血症及复氧,可以产生大量

活性氧及氧自由基,当自由基及相关代谢产物大量

聚集,可以致组织损伤,而大脑组织富含丰富的脂质

成分,同时由于抗氧化酶相对较少而大脑组织又耗

氧量极大,因此,自由基及相关代谢产物容易造成大

脑组织损伤,启动凋亡相关通路,导致神经元细胞凋
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亡[6 - 8]。 目前针对合并鼾症的老年 COPD 病人临床

表型研究较少。 本文就合并鼾症的 COPD 病人不同

临床表型血清 Caspase鄄3 及 Caspase鄄9 水平及其与睡

眠监测指标相关性作一探讨。

1摇 资料与方法

1. 1摇 一般资料摇 选取 2014 年 1 月至 2016 年 5 月

确诊的老年 COPD 病人 89 例,根据病人是否打鼾,
划分为鼾症组(272 例)及单纯组(40 例),2 组性

别、年龄具有可比性。 诊断标准: 临床表现及肺功

能均符合《慢性阻塞性肺疾病防治指南》中的 COPD
诊断标准[2]。 排除标准:(1)痴呆;(2)严重神经系

统疾病;(3)严重心脏疾病、尿毒症、恶性肿瘤、代谢

失衡及肝衰竭; ( 4 ) 不能配合进行 Caspase鄄3 及

Caspase鄄9 水平测定。 所有病人知情同意。
1. 2 摇 方法 摇 采集次日清晨空腹静脉血 4 mL,于
2 500 r / min 离心机中离心 10 min,留取血清,剔除

溶血标本, - 80 益冰箱保存,ELISA 法分别测定血

清中 Caspase鄄3 及 Caspase鄄9 水平,试剂盒购自上海

源叶生物科技有限公司。 均严格按照说明书进行。
1. 3摇 多导睡眠图监测(PSG) 摇 2 组应用睡眠监测

仪(美国 ALICE3 型)整夜行 PSG。 行睡眠监测检查

前 3 d 禁用利尿剂、降压药、调脂药、镇静安眠药和

支气管扩张剂,检测睡眠呼吸暂停低通气指数

(AHI)、氧减指数 ( ODI)、夜间最低血氧饱和度

(LSaO2)、夜间平均血氧饱和度(MSaO2)。
1. 4摇 统计学方法摇 采用 t忆检验和相关性分析。

2摇 结果

2. 1 摇 2 组病人血清 Caspase鄄3 及 Caspase鄄9 水平比

较摇 鼾症组病人血清 Caspase鄄3 及 Caspase鄄9 水平明

显高于单纯组(P < 0. 01)(见表 1)。

表 1摇 2 组病人血清 Caspase鄄3 及 Caspase鄄9 水平比较(x 依 s)

分组 n Caspase鄄3 / (ng / L) Caspase鄄9 / (ng / L)

鼾症组 272 12. 97 依 45. 60 14. 11 依 4. 98

单纯组 40 2. 31 依 1. 54 2. 31 依 1. 87

t忆 — 3. 84 27. 92

P — <0. 01 < 0. 01

2. 2 摇 鼾症组病人 PSG 指标与血清 Caspase鄄3 及

Caspase鄄9 水平相关性分析 摇 鼾症组病人 AHI、ODI
与血清 Caspase鄄3 及 Caspase鄄9 水平呈明显正相关关

系(P < 0. 01),而 LSaO2 和 MSaO2 与血清 Caspase鄄3
及 Caspase鄄9 水平呈明显负相关关系(P < 0. 01)(见
表 2)。

摇 表 2摇 鼾症组病人 PSG 指标和血清 Caspase鄄3、Caspase鄄9
水平相关系数

PSG 指标 摇 摇 摇 Caspase鄄3 摇 摇 摇 Caspase鄄9

AHI 0. 898** 0. 897**

ODI 0. 873** 0. 873**

LSaO2 - 0. 824** - 0. 832**

MSaO2 - 0. 778** - 0. 777**

摇 摇 **P < 0. 01

3摇 讨论

摇 摇 COPD 是一种具有非可逆的气流受限并呈进行

性紧张的慢性气道性疾病,具有临床异质性。 根据

其临床表现、化验检查等,可以划分为多种临床表

型[1 - 3]。 目前,国内外对于 COPD 稳定期病人的临

床表型分型进行了大量研究,但根据病人合并打鼾

情况,进行临床表型划分的鲜有报道。
研究[6] 证实,鼾症可造成多系统、多器官的渐

进性损害,是心脑血管疾病的独立危险因素。 合并

间歇性低氧的鼾症病人早期即可出现记忆力、推理

及抽象思维能力减退,但机制尚未明确[6 - 8]。 研

究[8 - 9]发现,海马区是神经元退行性病变易发生的

敏感区域,而海马区神经元的退变或丢失是脑组织

老化的最常见特点,海马区神经元的退变或丢失亦

是引起与老化相关的学习记忆功能障碍的最直接原

因。 海马区结构的完整性相对于空间学习记忆能力

来说至关重要,而神经细胞凋亡机制则认为在海马

区功能受损中发挥重要作用[7 - 10]。
在细胞凋亡发生过程中,存在 Caspase 依赖机

制和非 Caspase 依赖机制 2 种途径,陈素艳等[10] 对

缺血再灌注后大鼠脑组织 Caspase鄄9 及 Caspase鄄3
mRNA 表达检测发现,Caspase鄄9 及 Caspase鄄3 mRNA
的表达在 48 h 达到高峰,之后开始下降,提示脑缺

血再灌注继发的神经损伤与神经细胞凋亡密切相

关,其中 Caspase 在细胞凋亡过程中起重要作用。
多个 缺 血 缺 氧 动 物 模 型 研 究[9 - 13] 中, 均 发 现

Caspase鄄3 及 Caspase鄄9 表达增多,提示 Caspase鄄3 及

Caspase鄄9 与神经元凋亡存在一定关系。 但针对老

年 COPD 伴鼾症临床表型病人血清 Caspase鄄3 及

Caspase鄄9 与睡眠监测指标的相关性研究鲜有报道。
本研究结果显示,鼾症组血清 Caspase鄄3 及
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Caspase鄄9 水平明显高于单纯组。 鼾症组 AHI、ODI
与血清 Caspase鄄3 及 Caspase鄄9 水平呈明显正相关关

系(P < 0. 01),LSaO2、MSaO2 与血清 Caspase鄄3 及

Caspase鄄9 水平呈明显负相关关系。 提示老年 COPD
伴鼾症临床表型病人,血清 Caspase鄄3 及 Caspase鄄9
水平增高更明显,其水平与病人睡眠障碍低通气程

度相关,睡眠障碍低通气程度越严重,血清 Caspase鄄
3 及 Caspase鄄9 水平越高。
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