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Аннотация
В обзорной статье проанализированы данные отечественных и зарубежных источников, отражающие текущее 
состояние такой распространенной проблемы, как синдром обструктивного апноэ сна (СОАС). Описаны основные 
механизмы развития и возможная связь сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) и основных факторов риска у 
пациентов с этим симптомокомплексом расстройства дыхания во сне. Освещено современное состояние проблемы 
применения СИПАП-терапии (от англ. СРАР – Continuous Positive Airway Pressure – создание постоянного положи-
тельного давления в дыхательных путях), обосновывается необходимость изучения ее влияния на факторы сердечно-
сосудистого риска в различных субгруппах коморбидных пациентов.
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Abstract
The review analyzes data from domestic and foreign sources focusing on the current state of a common problem of obstructive 
sleep apnea syndrome. The article describes the main mechanisms of development and the possible relationships between 
the cardiovascular diseases, main risk factors in patients, and the sleep-related breathing disorder symptom-complex. The 
article provides the status update on the problem of continuous positive airway pressure (CPAP) therapy consisting in creating 
positive airway pressure ventilation and provides rationale for studying its effects on cardiovascular risk factors in various 
subgroups of comorbid patients.
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Введение
Синдром обструктивного апноэ сна (СОАС) являет-

ся глобальной проблемой здравоохранения, достаточно 
распространенным заболеванием, которое по разным 
оценкам поражает до 1 млрд взрослого населения в воз-
расте от 35 до 69 лет [1]. Кроме остановок дыхания во 
сне с последующими громкими всхрапываниями, замеча-
емыми окружающими, СОАС может проявляться часты-
ми ночными пробуждениями, хронической усталостью и 
сонливостью в дневное время, склонностью к засыпанию 
в монотонных условиях (в дороге, перед телевизором, 
при чтении), повышением артериального давления, осо-
бенно в ночные и утренние часы [2]. По данным, осно-
ванным на недавнем крупнейшем популяционном иссле-
довании HypnoLaus cohort, СОАС встречается у 49,7% 
мужчин и 23,4% женщин, при этом повышенная дневная 
сонливость (один из прогностически неблагоприятных 
признаков СОАС) наблюдается только у 5,9% женщин и 
12,5% мужчин [3]. Среди лиц пожилого возраста часто-
та расстройств дыхания во сне увеличивается до 60%, а 
распространенность СОАС – до 27% [4]. Основным ме-
ханизмом многократно повторяющихся эпизодов прекра-
щения дыхания является транзиторный коллапс верхних 
дыхательных путей, при этом торакоабдоминальные ды-
хательные усилия сохраняются [5]. Однако у 93% женщин 
и 82% мужчин СОАС остается не диагностированным [6]. 
Причина этого заключается в трудности выявления сим-
птомов заболевания при его легкой степени, недостаточ-
ном информировании специалистов о данной нозологии 
[7], а также связана с низкой доступностью специализи-
рованных методов диагностики, таких как полисомногра-
фия и кардиореспираторное мониторирование [8]. Это 
обусловливает необходимость развития диагностики и 
вторичной профилактики СОАС.

Распространенность СОАС среди лиц с факторами 
риска сердечно-сосудистой патологии достаточно вы-
сока: им страдают до 45% людей с избыточным весом 
и ожирением [9], 25% курящей популяции [10], от 50 до 
60% больных сахарным диабетом (СД) 2-го типа [11, 12]. 
Имеется четкая зависимость между наличием СОАС и 
повышением артериального давления. По данным Объе-
диненного Национального комитета США по профилакти-
ке, диагностике, оценке и лечению повышенного артери-
ального давления, СОАС занимает первое место среди 
всех причин вторичных артериальных гипертоний (АГ) 
[13]. АГ страдают 40–50% больных СОАС [14]. Метаана-
лиз, выполненный авторами из Англии и объединяющий 
7 популяционных исследований, однозначно показал 
зависимость между депривацией сна и частотой разви-
тия АГ [15]. Однако проследить причинно-следственные 
связи между факторами сердечно-сосудистого риска и 
СОАС не всегда представляется возможным [16].

Описано два патофизиологических механизма разви-
тия сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) у пациен-
тов с СОАС (рис. 1). Основной механизм – повторяющи-
еся эпизоды гипоксии и реоксигенации. При длительных 
апноэ сатурация может падать ниже 60%, приводя к рез-
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чайшей тканевой гипоксемии. Далее в фазу гипервенти-
ляции сатурация быстро восстанавливается до 95–99%. 
Физиологический результат интермиттирующей гипоксии 
несколько отличается от результата хронической ги-
поксии и заключаются в образовании химически актив-
ных азота и кислорода, усиливающих окислительный 
стресс [17, 18]. Результирующий окислительный стресс 
вызывает эндотелиальную дисфункцию, считающуюся 
ключевым триггерным механизмом, связывающим обу- 
словленные гипоксией исходы СОАС с сердечно-со-
судистой заболеваемостью [19, 20]. Группа Флетчера, 
смоделировав интермиттирующую гипоксию на живот-
ных, показала ее потенциальную важность в развитии 
гипертонии при СОАС, продемонстрировав вторичность 
устойчивого повышения артериального давления по от-
ношению к окклюзии верхних дыхательных путей и его 
последствиям [21]. Свою роль в развитии СОАС играет 
повышенная активация лимфоцитов и моноцитов, а так-
же более высокие уровни маркеров системного воспа-
ления, вызванные интермиттирующей гипоксией [22, 23]. 
Уровень лептина у больных СОАС, как правило, выше, а 
адипонектина – ниже в сравнении со здоровыми людь-
ми [24]. Интермиттирующая гипоксия стимулирует такие 
факторы транскрипции, как гипоксией индуцированный 
фактор (HIF-1) и нуклеарный фактор kB (NF-kB), ответ-
ственные за воспалительный ответ. Нуклеарный фактор 
kB (NF-kB) провоцирует выработку цитокинов (фактор 
некроза опухоли альфа (ФНО-α), интерлейкинов (ИЛ) 6 
и 8, молекул адгезии (VCAM-1, E- и L-селектин, ICAM-
1 и CD15) и энзимов циклооксигеназ (циклооксигеназа 
1) [25, 26]. Активация ангиогенеза и реваскуляризации 
атеросклеротической бляшки вносит свой вклад в уско-
рение развития атеросклероза [27]. Воспалительные 
цитокины увеличивают продолжительность жизни та-
ких миелоидных клеток воспаления, как гранулоциты, 
моноциты и макрофаги, создавая субстрат для воспа-
лительного процесса [28]. СОАС также ассоциирован с 
увеличением уровня С-реактивного белка, ИЛ-6, ИЛ-8, 
ИЛ-18, ФНО-α, гомоцистеина, лептина и матричной ме-
таллопротеиназы-9 [29]. Высокий уровень ФНО-α, ИЛ-6 
и цитокинов приводит к гипергликемии, увеличению ак-
тивности базальных бета-клеток поджелудочной железы, 
инсулинорезистентности и формированию СД 2-го типа 
[30]. Для СОАС характерна плохая контролируемость 
уровня глюкозы крови, как показывают измерения уров-
ня гликированного гемоглобина [31]. Также установлена 
связь между гиперлипидемией и СОАС [32].

Второй механизм не связан с гипоксией и инициирует-
ся микропробуждениями, возникающими из-за остановок 
дыхания при СОАС. Не влияя на общую продолжитель-
ность сна, они вызывают его фрагментацию, повышая 
активность симпатической нервной системы. Это способ-
ствует развитию и прогрессированию снижения чувстви-
тельности к инсулину клеток висцеральной жировой тка-
ни, дисфункции β-клеток поджелудочной железы, в итоге 
нарушается углеводный обмен [33]. В небольшом, но по-
казательном исследовании на здоровых добровольцах 
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искусственно вызванная фрагментация сна приводила к 
повышению инсулинорезистентности на 25%, секреции 
кортизола  на 12% [34], что говорит о гиперактивации сим-
патической нервной системы, играющей важнейшую роль 
в регуляции углеводного и жирового обмена. Предполо-
жительный механизм развития толерантности к инсулину 
связан с увеличением количества макрофагов висцераль-
ной жировой ткани и усилением активности такого мар-
кера повышенного окислительного стресса, как никотин- 
амидадениндинуклеотидфосфат (NADPH)-оксидаза 2 
[35]. Однако есть данные о реверсивном механизме раз-
вития СОАС на фоне прогрессирования СД 2-го типа [36].

Известно, что мужской пол, возраст и ожирение явля-
ются значимыми факторами риска развития СОАС и ССЗ. 
В то же время доказано независимое влияние СОАС на 
развитие ССЗ после исключения влияния пола, возраста, 
индекса массы тела и курения. Считают, что ожирение, 
диабет и метаболический синдром, с одной стороны, и 
СОАС через интермиттирующую гипоксию и фрагмен-
тацию сна, с другой, запускают одни и те же патофи- 
зиологические механизмы, которые определяют разви-
тие системной воспалительной реакции, дисфункции эн-
дотелия, активацию симпатической нервной системы [37]  
(см. рис. 1).

Рис. 1. Основные патогенетические механизмы, характерные для синдрома обструктивного апноэ сна (адаптирован из источника [38])
Fig. 1. The main pathogenetic mechanisms of obstructive sleep apnea syndrome (adapted from the source [38])

В настоящее время «золотым стандартом» лече-
ния СОАС является СИПАП-терапия (от англ. СРАР – 
Continuous Positive Airway Pressure – создание постоян-
ного положительного давления в дыхательных путях). 
Эффективность этой методики основана на регрессе 
симптомов СОАС, изменениях в архитектуре сна и зна-
чительном снижении индекса апноэ/гипопноэ, что по-
средством купирования интермиттирующей гипоксии в 
конечном итоге может помогать улучшать исходы и про-
грессирование ССЗ [39]. В обсервационных работах таких 
исследователей, как M.A. Martínez-García, А. Anandam и 
соавт., было показано, что у пациентов с тяжелым СОАС 
СИПАП-терапия приводит к снижению исходно высоких 

уровней сердечно-сосудистой смертности [40–42]. Зна-
чительным количеством проспективных наблюдений, ре-
зультаты которых суммированы в недавнем метаанализе 
X. Wang и соавт., доказана возможность предотвращения 
с помощью СИПАП-терапии сердечно-сосудистых собы-
тий у больных ишемической болезнью сердца (ИБС) [43]. 
Есть некоторые свидетельства того, что лечение СОАС 
постоянным положительным давлением в дыхательных 
путях может снизить уровни медиаторов воспаления, та-
ких как ИЛ-6, ФНО-α и С-реактивный белок [44]. Наряду 
с этим при эффективной СИПАП-терапии наблюдается 
снижение уровня катехоламинов, что является показате-
лем нормализации симпатической активности; при отме-
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не СИПАП-терапии происходит обратный процесс [45]. 
Так, например, в обзоре I. Jullian-Desayes и соавт. в пяти 
рандомизированных клинических исследованиях (РКИ) 
из восьми СИПАП-терапия оказывала положительное 
влияние на симпатическую активность (снижение уровня 
катехоламинов) [46]. 

Несмотря на положительный эффект влияния  
СИПАП-терапии на сердечно-сосудистые исходы, проде-
монстрированный в подавляющем большинстве проспек-
тивных обсервационных исследований, результаты РКИ 
на данный момент достаточно противоречивы, особенно 
когда это касается пациентов с предшествующими сер-
дечно-сосудистыми событиями (вторичная профилак-
тика). Два практически одновременно закончившихся в 
2016 г. рандомизированных исследования – одноцентро-
вое RICCADSA (Y. Peker и соавт.) и многоцентровое SAVE 
(R.D. McEvoy и соавт.) показали, что СИПАП-терапия 
приводила к улучшению качества жизни, но не снижала 
риск сердечно-сосудистых событий почти у 3000 боль-
ных с ССЗ и СОАС умеренной/тяжелой степени [47, 48]. 
В последующем три метаанализа, которые объединили 
большинство проведенных ранее популяционных и ран-
домизированных исследований, также критически оцени-
ли эффективность СИПАП-терапии в отношении сердеч-
но-сосудистых исходов [49–51].

Мировое сообщество сомнологов во главе с A.S. 
Abuzaid выступило с критикой дизайна SAVE, указав, что 
его результаты нельзя экстраполировать на пациентов с 
дневной сонливостью, поскольку они не включались в ис-
следование (так как этот симптом является важнейшей 
характеристикой тяжести СОАС; исходя из этических по-
ложений, трудно было сформировать контрольную груп-
пу без СИПАП-терапии). Кроме того, СИПАП-терапия 
в SAVE использовалась только 3,3 ч за ночь, тогда как 
метаанализ рандомизированных контролируемых иссле-
дований сердечно-сосудистых исходов при СИПАП-те-
рапии показал ее протективный эффект только при 
использовании не менее 4 ч за ночь, что подчеркивает 
крайнюю важность приверженности данному виду лече-
ния [52]. Гетерогенность РКИ, где одновременно оцени-
вались результаты лечения пациентов с обструктивным 
и центральным типом апноэ сна, отсутствие имитации 
СИПАП-терапии в контрольной группе, недостаточное 
проспективное время наблюдения также не позволяют 
однозначно трактовать результаты этих исследований 
[53]. Так, O. Parra и соавт., показавшие в своей работе 
более высокую приверженность СИПАП, чем в других 

исследованиях, обнаружили значительное снижение 
сердечно-сосудистой смертности при использовании СИ-
ПАП-терапии, хотя улучшение выживаемости без сердеч-
но-сосудистых событий было незначительным [54].

Действительно, как показали A.E. Beaudin [55] и соавт., 
у больных с СОАС без диагностированных ССЗ и факто-
ров риска со средним индексом массы тела 27–31 кг/м2 
не наблюдается долгосрочного положительного эффекта 
при СИПАП-терапии, но этих пациентов отличает нор-
мальная сосудистая реакция на гипоксию. У коморбид-
ных пациентов последствия СОАС без специфической 
терапии могут быть тяжелыми. Повторный анализ дан-
ных SAVE W. Quan и соавт. показал, что развитие CД 2-го 
типа у пациентов с ИБС и СОАС увеличивало риск ком-
бинированной конечной точки, а адекватное применение 
СИПАП-терапии (не менее 4 ч за ночь) у таких больных 
снижало сердечно-сосудистый риск [56]. Основываясь на 
этом, можно говорить об эффективности CИПАП-терапии 
у пациентов с ИБС и СД, поскольку CИПАП-терапия мо-
жет предотвращать сердечно-сосудистые события. Од-
нако необходим тщательный субгрупповой анализ всех 
категорий пациентов с СОАС и сопутствующими ССЗ. На 
сегодняшний день еще не является доказанным, что СИ-
ПАП-терапия улучшает гликемический профиль.

Особого внимания заслуживает субгруппа больных с 
СОАС и высоким сердечно-сосудистым риском  с ожире-
нием, АГ, СД 2-го типа, дислипидемией. Есть данные о 
том, что CИПАП-терапия может уменьшать явления сер-
дечной недостаточности, предотвращать такие сердеч-
но-сосудистые события, как инфаркт миокарда, неста-
бильная стенокардия. Актуальность этой информации 
увеличивает тот факт, что коморбидность СОАС с острым 
коронарным синдромом превышает 50% [57]. Важно  
изучить и различные клинические фенотипы пациентов с 
СОАС (например, с ИБС и АГ; ИБС и СД; ИБС, АГ и СД), 
поскольку они также могут предполагать различные под-
ходы к лечению.

Заключение
Учитывая высокую актуальность проблемы СОАС, ее 

многоплановость, гетерогенность патогенетических ме-
ханизмов, неоднозначность результатов текущих иссле-
дований, существует насущная потребность в изучении 
влияния СИПАП-терапии на профиль факторов сердеч-
но-сосудистого риска в различных группах коморбидных 
пациентов, что сделает более адресным отбор больных 
для этого вида лечения.
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