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【摘要】睡眠习惯对健康有重要影响，而不良的睡眠模式如睡眠不足、熬夜和倒班在中国日趋多见。心血管疾病是中国目前重

大的公共卫生问题，常见的危险因素有高血压、血脂异常、糖尿病和睡眠障碍等，非疾病状态的睡眠习惯对心血管疾病也存在重要影

响。现就睡眠习惯与心血管疾病的高度相关性、潜在机制和临床应用进行综述。
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　　心血管疾病（ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅ，ＣＶＤ）包括冠
心病（ｃｏｒｏｎａｒｙｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅ，ＣＨＤ）、缺血性脑卒中、脑
出血和高血压等，是目前全球范围内发病率和死亡率

持续居高的疾病。《中国心血管健康与疾病报告

２０２０》［１］显示中国ＣＶＤ现患人数３．３亿，因ＣＶＤ死亡
占总死亡原因的首位，ＣＶＤ已成为中国目前重大的公
共卫生问题。根据《２０２０喜临门中国睡眠指数报告》，
２０２０年中国人群平均睡眠时长为６．９２ｈ，普遍都在凌
晨入睡，以００后、９５后和９０后为代表的年轻人睡眠
问题突出，其中５２．５％的年轻人是主动熬夜，这些数
据反映出中国有较多人群存在不良睡眠习惯。既往

众多研究表明睡眠障碍性疾病会增加 ＣＶＤ的发生风
险，而对于异常睡眠习惯如睡眠不足或过多以及睡眠

不规律等缺少详尽的总结与分析。现系统阐述异常

睡眠时长、不规律睡眠与 ＣＶＤ的相关性、发生机制和
睡眠干预临床应用的研究进展，以利于医师在临床上

给予患者正确指导。

１　睡眠时长与ＣＶＤ
不同研究对最佳睡眠时长的定义不同，目前广泛

采用美国睡眠协会的推荐意见：成人适宜的睡眠时长

为７～９ｈ／ｄ，＜７ｈ／ｄ的睡眠时长称短时睡眠，＞９ｈ／ｄ
的睡眠时长称长时睡眠［２］。

１１　相关性
１１１　ＣＨＤ

Ｗａｎｇ等［３］通过荟萃分析指出，睡眠时长与 ＣＨＤ
总体风险呈“Ｕ”型关系，风险最低的睡眠时长为７～
８ｈ／ｄ，相较于７ｈ／ｄ的睡眠，每减少１ｈ，ＣＨＤ风险增
加１１％；每增加 １ｈ，风险增加 ７％。Ｋｉｍ等［４］纳入

２８４６例冠状动脉疾病患者的研究发现，长时睡眠和短
时睡眠分别使患者死亡风险升高４４％和４１％。因此
对于ＣＨＤ患者，强调每日合理的睡眠时长有利于改善
患者预后，降低死亡风险。Ｄａｇｈｌａｓ等［５］聚焦于心肌梗

死（ｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ，ＭＩ），其前瞻性队列研究结果
显示，与６～９ｈ／ｄ睡眠相比，短时睡眠者的ＭＩ发生风
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险高２０％，长时睡眠者的ＭＩ发生风险高３４％，该研究
还通过孟德尔随机化分析证实，短时睡眠与 ＭＩ之间
的确存在因果关联。

１１２　高血压
一直以来关于长时睡眠与高血压的关系存在较

大争议，近期的研究多支持仅短时睡眠与高血压患病

风险升高有关［６７］。Ｌｉ等［６］的研究显示，相较于７ｈ／ｄ
的睡眠，＜５ｈ／ｄ的睡眠时长使高血压风险增加３３％，
６ｈ／ｄ的睡眠使风险增加９％，而＞９ｈ／ｄ的睡眠与高
血压无显著相关性。许多研究特别关注了睡眠时长对

儿童与青少年血压的影响。Ｊｉａｎｇ等［８］研究发现，短时

睡眠使青少年高血压风险增加５１％，尤其是在男性青少
年中，而长时睡眠与之无显著关联。Ｓｕｎ等［９］的系统综

述也指出短时睡眠与儿童血压升高有关。因此应重视

合理睡眠时长在儿童和青少年高血压防治中的意义。

１１３　心律失常
Ｌｉ等［１０］以睡眠时型、睡眠时长、失眠、打鼾和白天

嗜睡为标准制定了健康睡眠模式评分，并证实健康的

睡眠模式会使心房颤动（房颤）／心房扑动和缓慢性心
律失常风险分别降低２９％和３５％，而不影响室性心律
失常。目前研究多肯定睡眠时长与房颤的关系，

Ｇｅｎｕａｒｄｉ等［１１］的纵向研究发现客观测量的短时睡眠

与房颤发生有关，睡眠每减少１ｈ，房颤发生风险增加
９％。Ａｒａｆａ等［１２］的荟萃分析指出，短时睡眠和长时睡

眠（≥８ｈ／ｄ）分别使房颤发生风险增加２１％和１８％。
Ｚｈａｏ等［１３］的孟德尔随机化分析证实了基因预测的短

时睡眠与房颤之间存在因果关系，但未发现长时睡眠

与房颤有因果关联。

１１４　心力衰竭
一项纳入３７２３例老年男性的前瞻性研究［１４］发

现，夜间短时睡眠（＜６ｈ／ｄ）使本身患有 ＣＶＤ的老年
男性患者发生心力衰竭（心衰）的风险增加１９１％，但

对于无 ＣＶＤ史的老年男性未发现睡眠过长或过短与
心衰风险有关。Ｂｕｇｈｉｎ等［１５］发现总睡眠时间不足会

增加心衰患者发生主要不良心血管事件的风险，进而

影响患者预后。Ｚｈａｏ等［１３］的孟德尔随机化分析证实

了基因预测的短时睡眠与心衰之间存在因果关系。

１１５　脑卒中
Ｗａｎｇ等［１６］通过荟萃分析指出，长时睡眠（≥８ｈ／

ｄ）使脑卒中发生风险和死亡风险分别增加 ７１％和
１４１％，而短时睡眠分别增加３３％和３７％。区分缺血
性和出血性脑卒中，有研究［１７１８］证实长时睡眠与缺血

性脑卒中风险增加有关，短时睡眠与之无显著关联，

而 Ｗａｎｇ等［１６］证明出血性脑卒中风险与睡眠时长

无关。

１２　发生机制
１２１　睡眠不足

Ｈｏｌｍｅｒ等［１９］指出，睡眠不足可能主要通过影响血

管内皮功能，加速血管老化而增加 ＣＶＤ风险，睡眠不
足造成血管内皮功能 障 碍 的 内 在 机 制 包 括：

（１）以Ｃ反应蛋白、肿瘤坏死因子α和白介素６水平
升高为主要表现的血管炎症反应激活和由炎症导致

的活性氧自由基增加；（２）以高交感神经活性为特征
的自主神经系统功能失调；（３）一氧化氮、内皮素１
释放节律和血压昼夜节律受损。除此之外，睡眠不足

还通过加速糖尿病、肥胖和代谢综合征等代谢性疾病

进展来促进ＣＶＤ的发生和发展［２０］。最新的一项实验

性研究［２１］揭示了睡眠影响动脉粥样硬化的一项重要

神经免疫机制，该研究证实睡眠片段化可通过减少促

食欲素的产生，解除促食欲素对骨髓中表达其相应受

体的前中性粒细胞产生巨噬细胞集落刺激因子１的抑
制，进而引起与动脉粥样硬化斑块形成密切相关的

Ｌｙ６Ｃｈｉ单核细胞生成增加，并加速动脉粥样硬化的进
展（见图１）。
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图１　睡眠不足引起ＣＶＤ的机制
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１２２　睡眠过多
目前关于睡眠时间过长引起 ＣＶＤ风险增加的机

制存在较大争议，Ａｉ等［２２］通过孟德尔随机化分析证

明短时睡眠是动脉高血压、慢性缺血性心脏病、冠状

动脉疾病和 ＭＩ的因果风险因素，然而基因预测的长
时睡眠与ＣＶＤ无因果关联。较早的研究［２３］认为长时

睡眠与ＣＶＤ的相关性更多是因为混杂因素的影响，如
抑郁症状、低社会经济地位、失业、低体力活动水平和

未发现的共病等。而新近研究［２４２５］发现，长时睡眠与

高敏Ｃ反应蛋白（ｈｉｇｈｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙＣｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ｈｓ
ＣＲＰ）高水平有关。ｈｓＣＲＰ是一种理想的 ＣＶＤ标志
物，与ＣＶＤ发生密切相关，对ＣＶＤ风险有良好的预测
作用［２６］。也有研究［２７］从病理生理学角度指出，动脉

硬化和血压变异性增加可能在长时睡眠增加 ＣＶＤ风
险的机制中处于关键地位。

２　不规律睡眠行为与ＣＶＤ
２１　概述

昼夜节律是指一种周期约为２４ｈ的受生物钟调
控的生物节律，它使人体能适应昼夜周期带来的波动

变化，使内部生物功能与外界环境变化保持一致［２８］。

心血管系统中也有昼夜节律时钟的存在，其调控机制

体现在两方面：一方面通过自主神经系统和激素分泌

节律进行调节，另一方面心脏组织本身存在局部时钟

基因表达，外周其他器官组织如肾脏等的昼夜节律也

可能参与其中［２９］。个体的睡眠觉醒节律会受到自身

不良习惯如熬夜、社会时差以及诸多外在不可抗因素

如出国时差或倒班的影响，这些主动或被动的不规律

睡眠行为会直接引起节律失同步即内部生物钟功能

与外界环境时间的分离，最终造成昼夜节律失调［３０］。

２２　熬夜
熬夜是中国人群特别是青壮年群体中较为常见

的不良睡眠习惯，其主要特征是入睡时间主动延后，

而又因为受日常工作要求、社会时钟以及气温和光照

等自然刺激因素的影响，往往会导致睡眠时长不足和

睡眠节律受损。一项关于睡眠起始时间与心脏代谢

生物标志物关系的横断面研究［３１］发现，睡眠起始时间

延后与高密度脂蛋白水平降低以及甘油三酯和低密

度脂蛋白水平升高有关，此结果提示熬夜可能会引起

ＣＶＤ风险增加。Ｆａｎ等［３２］调查了中老年人群中就寝

时间、苏醒时间和睡眠中点与 ＭＩ发生率的关系，睡眠
中点即从就寝到苏醒这一段时间中位于中间位置的

时间点，可反映睡眠时相的偏移情况，结果显示相较

于晚上１０—１１点，工作日就寝时间晚于午夜１２点会
使ＭＩ的发生风险增加６３％，而晚苏醒时间、睡眠中点
延后和休息日晚就寝时间与ＭＩ发生无关。Ｙａｎ等［３３］

也发现工作日就寝时间晚于午夜 １２点和位于晚上
１１—１２点会使充血性心衰风险分别增加 ５６％
和２５％。
２３　倒班

倒班行为引起的昼夜节律紊乱与健康的关系是

当前的研究热点。倒班是世界范围内一种常见的工

作形式，通常是指在非常规时间工作的工作制度，包

括夜班和轮班等。许多流行病学证据证明，倒班与

ＣＶＤ风险增加有关，包括 ＣＨＤ［３４３５］和房颤［３５］。而关

于高血压，一篇荟萃分析［３６］发现，倒班工作与高血压

无显著关联，但与收缩压和舒张压的升高有关。该研

究还区分了三种倒班类型：仅夜班、包含或不包含夜

班的轮班，结果显示相比于非倒班人群，仅夜班人群

的收缩压和舒张压分别升高２．５２ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝
０．１３３３ｋＰａ）和１．７６ｍｍＨｇ，包含与不包含夜班的轮
班人群收缩压分别升高０．６５ｍｍＨｇ和１．２８ｍｍＨｇ，
舒张压无显著差异。ＧａｍｂｏａＭａｄｅｉｒａ等［３７］研究发现，

相较于正常白天工作，夜班工作使ＣＶＤ死亡风险增加
１５％。Ｍｏｒｒｉｓ等［３８３９］的随机对照试验通过模拟倒班条

件发现，昼夜节律失调（持续３ｄ的１２ｈ反向行为周
期与环境周期）会引起血压升高，血清白介素６、肿瘤
坏死因子α、Ｃ反应蛋白和ｈｓＣＲＰ等炎性介质水平升
高，降低清醒时迷走神经调节强度和肾上腺素排泄

率，从血压、炎症反应和自主神经功能失调的角度解

释了倒班引起心血管风险增高的原因。

３　临床应用
３１　改善睡眠时长

不良睡眠习惯与ＣＶＤ的发生有显著的相关性，而
睡眠习惯作为一种可改变的个人行为因素，对其采取

适当的干预措施对于预防 ＣＶＤ的发生以及改善患者
病情有重要意义。Ｂａｒｏｎ等［４０］通过采取６周技术辅助
的睡眠行为干预措施，有效地改善了成人每晚睡眠 ＜
７ｈ的睡眠时长以及２４ｈ的收缩压和舒张压，干预措
施包括可穿戴睡眠追踪器、智能手机应用程序、每周

的教学课程和简短的电话指导。针对ＣＶＤ患者，有证
据表明改善其睡眠时长和质量对于患者的病情有积

极意义。在国内的一项临床试验［４１］中，采取心理辅

导、睡眠行为指导和适宜运动以及创造舒适睡眠环境

等改善睡眠的干预措施后，慢性心衰患者心率变异性

和心功能指标均有所改善，反映出改善睡眠在慢性心

衰患者治疗中的积极作用。

３２　改善昼夜节律
３２１　光照治疗

对于倒班人群，Ｈａｎｎｅｍａｎｎ等［４２］研究证实，通过

在每次夜班前与非夜班的早晨给予光照治疗，１２周后
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光照治疗组轮班工人杓型血压的比例由２９％增加至
５８％，说明其昼夜血压节律得到显著改善。另外还观
察到光照治疗组口服葡萄糖耐量试验中血糖水平较

前降低２２％，而血清胰岛素水平无明显变化，提示其
胰岛素敏感性增强。褪黑素和皮质醇水平昼夜节律

在光照治疗后无明显改变，但光照组中血浆甲氧基肾

上腺素和非甲氧基肾上腺素水平较前显著降低，提示

光照治疗可能通过降低血儿茶酚胺水平来改善昼夜

血压节律和糖耐量。

３２２　褪黑素
褪黑素在昼夜节律的调节中起重要作用，是机体

产生的一种重要的睡眠调节因子，Ｈａｄｉ等［４３］的荟萃

分析指出，与对照组相比，补充褪黑素可使收缩压和

舒张压分别降低３．４３ｍｍＨｇ和３．３３ｍｍＨｇ。另外，
Ｈｏｓｅｉｎｉ等［４４］发现在射血分数降低性心衰患者中给予

２４周褪黑素片（１０ｍｇ／ｄ，口服）能有效地改善其肱动
脉血流介导的内皮依赖性舒张功能，内皮依赖性舒张

功能是评价血管内皮功能的常用方法，是预测心衰患

者临床结局的可靠指标，因此该研究结果提示褪黑素

可能有利于改善心衰患者的预后。

４　总结
综上所述，异常睡眠时长和不规律睡眠行为与多

种ＣＶＤ的相关性已得到众多流行病学证据的有力证
明。在机制方面虽然目前已发现炎症反应、自主神

经、昼夜节律以及促食欲素介导的神经免疫等在异常

睡眠模式促进ＣＶＤ发生和发展中起重要作用，但背后
的诸多机制仍未完全阐明，特别是长时睡眠引起 ＣＶＤ
风险增加的原因有待进一步探索与确证。睡眠相关

的干预措施在ＣＶＤ临床中的应用已初见成效，未来仍
需更多的临床研究以指导和保障有不良睡眠习惯者、

倒班工作者和ＣＶＤ患者的睡眠行为和心血管健康。
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