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摘要：支气管哮喘（bronchialasthma，BA）是常见的慢性气道炎症性疾病，在成人呼吸系统疾病中较为常见，哮喘临床表现广泛，影响着全世
界 3 亿多患者[1]。全球哮喘防治创议（Global Initiative for Asthma，GINA）将支气管哮喘定义为一种异质性疾病，主要以反复发作的临床症状，

如喘息、气短、胸闷和咳嗽、气流受限、气道高反应性及气道炎症反应为特征[2]，其常见表型为过敏性哮喘与非过敏性哮喘，二者间区别主要
在于患者对变应原刺激的反应。然而，哮喘和 CVD（Cardiovascular disease，CVD）之间的关系越来越密切，共同特点是慢性全身炎症的持续存

在，这最终导致控制不良的哮喘和动脉粥样硬化或缺血性心血管疾病[3]。了解哮喘和心血管风险因素之间的关联对于判断哮喘的病情、预后及

治疗效果，能为临床上个体化地治疗哮喘提供重要依据。现就心血管代谢性危险因素在不同表型哮喘中的研究进展予以综述。 
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1 心血管代谢性危险因素 

心血管疾病(CVD)，现在是全球死亡率的主要因素[4]。有学者证

实肺部疾病与心血管疾病独立相关[5]，也有研究表明哮喘是终身
CVD 事件的危险因素[6]。“心血管代谢性危险因素”是根据 2009 年

国际糖尿病联盟（IDF）联合声明发布的评价标准定义，主要为中

心型肥胖、TG 升高、HDL-C 降低、血压升高、血糖升高。具有≥
2 项上述危险因素定义为“危险因素聚集”[7]。哮喘患者高血压、糖

尿病、高脂血症、其他过敏性疾病、缺血性心脏病的患病率明显高

于无哮喘患者[8]。呼吸系统疾病有增加的 CV 风险，在这些患者中
预防和/或早期诊断和治疗 CV 疾病具有临床意义[9]。有临床证据表

明心血管疾病（CVD）与哮喘发病率之间存在密切联系，哮喘患者

的 CVD 风险比无哮喘患者高 42%[10]。有学者提出控制哮喘的重要
性，并认为可以将其添加到心血管疾病风险因素（即胆固醇、血压、

血糖）的措施清单中[11]。因为受行为因素改变的影响，机体会发生

一系列健康状况的变化，在分子水平上，这些健康状况的一个特点
是伴随着促炎因子（以 C 反应蛋白为代表）、尿酸和同型半胱氨酸

水平的升高，会造成代谢失调、全身炎症、氧化应激，并最终导致

动脉粥样硬化和 CVD[12]。 
1.1 血脂异常 

人体的正常功能需要大量代谢物质之间的协调。脂类在体内分

布广泛，代表了血液中代谢产物的大部分，胆固醇和甘油三酯水平
是目前常规评估指标。脂质通过炎症反应在哮喘的发展中也起着重

要作用。总三酰甘油（TG）、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）和低

密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）的浓度是目前心脏代谢疾病风险的重
要预测因素和潜在原因，包括心肌梗死、中风和 2 型糖尿病（T2D）。

有关研究应用脂质组学研究了哮喘患者血浆脂质代谢的变化，首次

发现哮喘患者脂质代谢的差异与病情严重程度及 IgE 水平有关[13]。 
1.2 肥胖 

肥胖是哮喘的主要危险因素[14]。在肥胖中，巨噬细胞 M1 对脂

肪组织的浸润，以及多种炎症介质的表达增加，被认为是肥胖相关
炎症的罪魁祸首，炎症过程还涉及 IL-1β、IL-6、TNFα和 TGFβ

等促炎性细胞因子的合成，这些因子也参与哮喘的发病机制[15]。肥

胖是糖和脂代谢物水平代谢紊乱的结果，脂肪组织在功能上是高度
活跃的，这具体反映在局部和全身性亚临床炎症上，这种炎症反应

似乎有助于气道炎症、肺功能和哮喘恶化[16]。哮喘患者的脂质代谢

发生了明显的变化，导致哮喘炎症的加重或减轻，且体重指数的增
加与哮喘的持续时间有显著的相关性[17]。有研究报道称，国家健康

和营养检查调查(NHANES)的数据表明，几乎每三个哮喘患者中就

有一个肥胖，目前哮喘患者中肥胖的患病率从 21.3%（NHANES I）
上升到 32.8%（NHANES III）[18]。 

1.3 高血糖 

糖尿病（Diabetes Mellitus，DM）血脂异常在 T2DM 患者中非常
普遍(>75%)，它通常是一种混合型（致动脉粥样硬化）高脂血症，

其特点是 LDL-C 中度升高，TGS 升高，低 HDL-C[19]。糖尿病血管

病变、糖尿病肾病等多系统并发症会在长期高血糖状态下发生，其

中最主要的为糖尿病心血管并发症，其极易引发 2 型糖尿病患者死
亡[20]。糖尿病最近被确定为成人哮喘恶化的危险因素，在临床上表

现为空腹高血糖，在 2 型糖尿病的情况下，以胰岛素抵抗和全身炎

症的刻板印象性升高为特征[21]。尽管许多因素参与了糖尿病患者动
脉粥样硬化的进展，其中最重要的两个因素是胰岛素抵抗和高血糖
[22]。一些研究报告了糖尿病和哮喘恶化之间的联系，糖尿病前期和

糖尿病范围内的 HbA1c 患者哮喘恶化的几率更高[23]。有研究发现造
成心肌梗死的原因目前主要有血脂代谢异常、糖尿病、高血压、肥

胖、吸烟和炎症等多种因素[24]。 

1.4 高血压 
我国高血压发病率高，位于慢性病发病率首位。长期的高血压

不仅会造成靶器官损伤，也是造成患者死亡的主要原因[25]。有研究

流行病学研究观察到哮喘患者比无哮喘的患者患动脉高血压的比
率更高，高血压和哮喘之间的关系可能是协同作用的，并由于共同

的机制，如血管重塑和内皮异常[26]。目前，我国高血压发病率呈上

升趋势，由此可见，系统地、有针对性地对高血压患者心血管疾病
发病风险进行研究，既是避免高血压患者心血管疾病事件发生的需

求，更是提高临床高血压治疗效果的需求[27]。 

2 过敏性哮喘 
过敏性哮喘与 T 辅助细胞 2 型免疫反应有关，这种免疫反应通

过特异的细胞因子释放促进嗜酸性炎症和免疫球蛋白 E（IgE）的产

生。过敏性哮喘患者对过敏原如花粉、屋尘螨或食物的敏感性高，
皮肤点刺或体外特异性 IgE 测试呈阳性、血清总 IgE/过敏原特异性

IgE 水平升高。IgE 和特异性 IgE 水平已被证明与过敏性哮喘儿童和

成人的哮喘严重程度相关[28]。过敏性哮喘是复杂的基因-环境相互
作用的结果，过敏原暴露常引发哮喘发作[29]。急性过敏反应是炎症

程序的结果，最终作用于内皮细胞，有利于细胞渗透压，以应对威

胁，这种 IG 介导的反快速反应允许免疫系统对危险做出迅速反应，
但它伴随着内皮细胞的死亡，可能有利于动脉粥样硬化的开始或加

剧[30]。也有报道称特应性哮喘患者 HDL 颗粒浓度与血嗜酸性粒细胞

数呈负相关，支持了血清 HDL 水平与特应性哮喘全身 2 型炎症有
关的概念[31]。肥胖和高血清胆固醇水平被认为是过敏性哮喘的危险

因素，一项针对在校学生的研究表明，哮喘与低密度脂蛋白胆固醇

（LDL-C）水平升高呈正相关，这种相关性在超重和肥胖的受试者
中增加[32]。 

3 非过敏性哮喘 

NAA 是一种更加异质性的表型，这严重持续性疾病、缺乏 Th2
特征和抗炎治疗预后差/反应差有关[33]。非过敏性哮喘的定义皮肤点

刺或体外特异性 IgE 测试呈阴性，伴有血清 IgE 水平低或正常。非

过敏性哮喘发生在 10%至 33%的哮喘患者中，发病时间比过敏性哮
喘晚，女性占主导地位。在许多情况下，非过敏性哮喘似乎比过敏
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性哮喘更严重，并可能对标准治疗反应较差。有研究表明，与肥胖

有关的最常见的哮喘表型是非过敏性哮喘[34]。 
4 总结与展望 

为了改善预后和预防哮喘的进一步恶化，了解肺部疾病和 CVD

之间的关联对于疾病管理和靶向治疗具有重要意义。哮喘与 CVD
风险的关联证据正引起越来越多的医学关注，鉴于哮喘的公共卫生

负担日益增加，以及哮喘和 CVD 的病理生理重叠，需要进一步研

究这种联系。在哮喘领域，很多研究者在不同方向上开展了对心血
管风险因素深入的研究，得出了很多有意义的结论，但在不同表型

哮喘与心血管代谢性风险因素的相关性方面相关研究还不够深入，

观点尚未达成一致，今后有待通过开展基础及临床实验来进一步得
出更有意义的结论。 
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