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Сочетание синдрома обструктивного апноэ/гипопноэ сна (СОАГС) и ожи-

рения относится к состояниям взаимного отягощения. Появляется все 

больше доказательств того, что генетические факторы влияют на разви-

тие как СОАГС, так и ожирения. 
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Ожирение – один из наиболее значимых и независимых 

факторов риска развития апноэ сна. Многие исследова-

тели выделяют синдром обструктивного апноэ/гипопноэ 

сна (СОАГС) и ожирение в отдельный промежуточный фе-

нотип [1]. СОАГС представляет собой состояние, при кото-

ром возникают повторяющиеся эпизоды прекращения ды-

хания во время сна (вследствие закрытия просвета верхних 

дыхательных путей, вызванные их повышенной способно-

стью к коллапсу) при сохраненных движениях дыхательной 

мускулатуры; чаще всего это приводит к повторяющимся 

эпизодам падения уровня насыщения крови кислородом 

(десатурация), сопровождается грубой фрагментацией сна и 

избыточной дневной сонливостью [2]. Согласно данным 

Американской академии медицины сна [3], обструктивное 

апноэ представляет собой эпизод остановки дыхания с 

уменьшением потока воздуха на ≥90% длительностью ≥10 с 

и последующими усилиями дыхательных мышц, направлен-

ными на восстановление дыхания. Гипопноэ представляет 

собой эпизод неполной остановки дыхания длительностью 

по крайней мере 10 с при уменьшении потока воздуха на 

≥30% с ассоциированным падением насыщения крови кис-

лородом ≥3% (десатурация) или реакциями активации/про-

буждения, регистрируем на электроэнцефалограмме, кото-

рые необходимы для повышения тонуса мышц-дилататоров 

глотки и открытия просвета верхних дыхательных путей для 

поступления в легкие воздуха. 

Ожирение Всемирная организация здравоохранения 

(ВОЗ) рассматривает как неинфекционную эпидемию на-

стоящего времени в связи с его широким распространени-

ем среди населения, высоким риском развития сердечно-

сосудистых заболеваний, ранней инвалидизацией больных и 

преждевременной смертью. По данным ВОЗ, в 2014 г. у 39% 

жителей планеты старше 18 лет отмечалась избыточная мас-
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са тела, а 13% страдали ожирением (из них женщины соста-

вили 16,8%, мужчины – 14,9%). Численность людей, стра-

дающих ожирением, увеличивается каждые 10 лет на 10%. 

Большинство населения планеты проживают в странах, где 

от последствий избыточной массы тела и ожирения умирают 

больше людей, чем от последствий аномально низкой массы 

тела [4].

Избыточная масса тела и ожирение – результат форми-

рования аномальных или чрезмерных жировых отложений, 

которые могут наносить вред здоровью. Для диагностики 

указанного состояния часто используется индекс массы тела 

(ИМТ), который рассчитывается как отношение массы тела в 

килограммах к квадрату роста в метрах (кг/м2); см. таблицу.

ИМТ – наиболее удобная мера оценки уровня ожирения 

и избыточной массы тела в популяции, поскольку он одина-

ков для всех возрастных категорий взрослых и представителей 

того и другого пола. Однако ИМТ следует считать приблизи-

тельным критерием, так как у разных людей он может соот-

ветствовать разной степени полноты [4]. 

Согласно результатам нового исследования, ИМТ не 

является таким точным предиктором кардиоваскулярного 

риска, как отношение окружности талии к росту; также он 

уступает другим показателям, характеризующим ожирение. 

H. Schneider проанализировал данные когортных исследова-

ний DETECT и SHIP [5]. В исследовании DETECT в течение 

3 лет наблюдали 6355 пациентов, а в исследовании SHIP – 

4297 человек в течение 8 лет. За период наблюдения в обоих 

исследованиях умерли 620 человек; в 181 случае смерть была 

связана с сердечно-сосудистыми заболеваниями (ССЗ), у 325 

человек отмечались комбинированные конечные точки в 

виде инсульта, инфаркта миокарда и смерти от ССЗ. Соглас-

но результатам обоих исследований, отношение окружности 

талии к росту являлось самым мощным предиктором смерти 

от ССЗ, общей смертности и наступления комбинированных 

конечных точек [5].

Доказано, что ожирение является одним из основных 

факторов, способствующих развитию и прогрессированию 

расстройств дыхания во сне обструктивного характера: 

СОАГС – наиболее клинически значимое расстройство сна 

у пациентов с ожирением вследствие сужения просвета дыха-

тельных путей на уровне глотки. Происходит это в основном 

за счет скопления жира как в ретрофарингеальной области, 

так и в области корня языка [6].

У пациентов с ИМТ>29 кг/м2 (ожирение I степе-

ни и выше) вероятность наличия СОАГС в 8–12 раз 

выше, чем у лиц без ожирения. При ожирении III степени 

(ИМТ>40 кг/м2) тяжелая форма СОАГС отмечается более 

чем в 60% случаев [6]. Воздействие ожирения на дыхание 

во сне реализуется несколькими путями. Жировая инфиль-

трация тканей глотки приводит к ухудшению эластичности 

ее стенок и ухудшению сократимости 

мышц-дилататоров верхних дыхатель-

ных путей. Увеличенный объем жировой 

ткани в парафарингеальных клетчаточ-

ных пространствах оказывает давление 

на глоточные стенки с наружной сто-

роны, способствуя нарушению баланса 

сил, влияющих на величину просвета 

(см. рисунок) [7].

По данным А.М. Вейна и соавт. [8], 

67% случаев СОАГС обусловлены в основ-

ном ожирением, а 25–30% – сопутствую-

щей патологией ВДП.

В большинстве исследований пока-

зано, что СОАГС представляет собой са-

мостоятельный фактор риска развития 

метаболического синдрома (МС), про-

грессирования ССЗ и внезапной смерти 

[9].

Уменьшение легочного объема во 

время сна и увеличение нагрузки на диа-

фрагму вследствие наличия абдоминаль-

ного ожирения вносят дополнительный 

вклад в формирование периодического 

спадения ВДП, т.е. возникновение эпизо-

дов обструкции. Эпизоды апноэ, изменяя 

структуру сна, приводят к редукции глу-

боких стадий медленного сна и наруше-

нию выработки инсулиноподобного фак-

тора роста-1, соматотропного гормона, 

участвующего в балансе между жировой 

и мышечной массой человеческого тела. 

Недостаток гормона роста у взрослых вы-

зывает сдвиг к большему содержанию жи-

ровой массы по сравнению с мышечной, 

способствует развитию абдоминального 

ожирения, что формирует своеобразный 

порочный круг [10].

Классификация ожирения по ИМТ (ВОЗ, 1997)

Классификация ИМТ (по Кетлеру), кг/м2 Риск сопутствующих 
заболеваний

Дефицит массы тела <18,5 Низкий (повышен риск 
других заболеваний)

Нормальная масса тела 18,5–24,9 Обычный

Избыточная масса тела (предожирение) 25,0–29,9 Повышенный

Ожирение, степень
I
II
III

30,0–34,9
35,0–39,9
≥40,0

Высокий
Очень высокий

Чрезвычайно высокий

Схема влияния ожирения на возможность возникновения обструктивных апноэ во сне [7]: 
ВДП – верхние дыхательные пути; ЖЕЛ – жизненная емкость легких

Ожирение

Фарингеальная жировая ткань Абдоминальная жировая ткань

Сдавление 
ВДП

Ухудшение сократительной 
способности мышц ВДП

Нарушение эластичности 
стенок глотки 

Уменьшение 
ЖЕЛ

Уменьшение 
просвета ВДП

Ухудшение упругости 
стенок ВДП

Нарушение хеморецепторов 
чувствительности

Обструктивное апноэ сна
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МС характеризуется увеличением массы висцерального 

жира, снижением чувствительности периферических тканей 

к инсулину и гиперинсулинемией, вызывающими наруше-

ния углеводного, липидного, пуринового обмена, а также 

артериальной гипертензией (АГ). Основной критерий МС – 

абдоминальное (АО) или центральное (ЦО) ожирение, при 

котором обхват талии у женщин превышает 80 см, у мужчин – 

94 см. Дополнительными критериями МС являются АГ 

с АД>140/90 мм рт. ст., а также повышение уровня триглице-

ридов (>1,7 ммоль/л), концентрации холестерина липопроте-

идов низкой плотности (>3,0 ммоль/л), гипергликемия нато-

щак с уровнем глюкозы в плазме крови натощак >6,1 ммоль/л 

и глюкозы в плазме крови через 2 ч после теста толерантности 

>7,8 ммоль/л [11].

Учитывая роль СОАГС в качестве самостоятельного фак-

тора риска ССЗ и частое наличие нарушений дыхания во сне 

у пациентов с МС, Я. Вилкокс в 1998 г. предложил объединить 

СОАГС с другими известными факторами риска и преобразо-

вать МС Х в синдром Z [10]. Во многих работах подтверждено, 

что снижение массы тела позволяет достаточно эффективно 

контролировать нарушения дыхания во время сна у пациен-

тов с ожирением. Так, снижение массы тела всего лишь на 

10% сопровождается снижением индекса апноэ/гипопноэ 

(ИАГ) в 2,5 раза [10].

Существует все больше доказательств того, что генети-

ческие факторы влияют на развитие СОАГС. В ряде случаев 

это патологическое состояние явно генетически детермини-

ровано [12]. Из возможных генов-кандидатов, ответственных 

за формирование СОАГС, рассматривают ген лептина (LEP) 

и рецепторов лептина (LEPR), так как предполагается, что 

именно эти гены ассоциированы с фенотипом СОАГС в со-

четании с ожирением [13, 14].

Лептин – гормон, регулирующий энергетический обмен 

и состоящий из 167 аминокислот, имеет структуру, подобную 

цитокинам. Данный гормон производится преимущественно 

адипоцитами висцеральной жировой ткани, при этом с повы-

шением ее массы уровень лептина достоверно увеличивается. 

Циркулируя в плазме крови, лептин связывается с лептино-

выми рецепторами, расположенными в гипоталамусе. 

Ген LEP, кодирующий синтез белка лептина челове-

ка, расположен на длинном плече 7-й хромосомы в локусе 

7q31.3 [15]. Показано, что присутствие G-аллеля в +19 по-

ложении 5'-нетранслируемой области гена LEP в гомози-

готном состоянии у лиц с ожирением ассоциировано с бо-

лее низкими уровнями лептина, чем у носителей генотипов 

AA и AG [16]. G. Jin [17] установлено, что уровень лептина 

значительно выше у больных с ожирением и СОАГС, чем у 

просто тучных пациентов. Имеются достаточно убедитель-

ные доказательства, подтверждающие, что, помимо уча-

стия в регуляции массы тела, воспаления и репродуктив-

ных функций, цитокиноподобный гормон лептин играет 

важную роль в регуляции других механизмов, ответствен-

ных за формирование СОАГС (таких, как размер легких, 

регуляция дыхания и архитектуры сна) [18]. В то же время 

M. Hanaoka и соавт. [19] не выявили существенных разли-

чий в аллельных частотах и распределении генотипов иссле-

дованных полиморфизмов генов LEP и LEPR между паци-

ентами с СОАГС и контрольной группой. Полиморфизмы 

гена LEPR, приводимые к замене аминокислот Lys109Arg и 

Gln223Arg в протеине рецептора лептина, не были ассоции-

рованы с СОАГС в японской популяции. Также в метаанализе 

[20] не обнаружено ассоциаций между ожирением и носи-

тельством полиморфизмов генов, вовлеченных в регуля-

цию лептина: гена LEP(A19G), 3 полиморфизмов гена LEPR 

(Q223R, K109R и K656N) и 2 полиморфизмов гена рецепто-

ра, активируемого пероксисомным пролифератором PPARG 

(C161T и P12A). 

Таким образом, коморбидность ожирения и СОАГС 

остается клинически значимой проблемой здравоохране-

ния, требующей поиска новых подходов в прогнозировании 

и профилактике с позиции персонализированной медици-

ны. Необходимо отметить, что в проанализированных нами 

зарубежных публикациях [19, 20] ассоциация носительства 

полиморфизмов генов LEP, LEPR и PPARG с ожирением 

рассматривается без учета влияния средовых факторов, 

как при исследовании генетики моногенных заболеваний, 

тогда как наследование ожирения носит мультифакторный 

характер. Коморбидность СОАГС, особенности питания, 

качество ночного сна, толерантность к глюкозе и другие 

факторы могут вносить весомый вклад в формирование 

фенотипа ожирения у носителей рассмотренных нами по-

лиморфизмов.

Несмотря на высокий интерес исследователей и практи-

ческих врачей к проблеме изучения клинического фенотипа 

«СОАГС и ожирение», следует признать, что до настоящего 

времени вопросы превентивной медицины далеки от разре-

шения. Резюмируя данные последних исследований, можно 

отметить, что полученные противоречивые результаты не 

позволяют предложить изучение полиморфизма гена LEP в 

качестве генетического маркера СОАГС для скрининговых 

исследований у пациентов с ожирением, но тем не менее 

исследования по детекции носительства мутаций в локусах 

генов-кандидатов, ответственных за предрасположенность к 

развитию СОАГС, необходимо продолжать.
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A concurrence of obstructive sleep apnea/hypopnea syndrome (OSAHS) and 
obesity belongs to mutual aggravation states. There is increasing evidence that 
genetic factors affect the development of both OSAHS and obesity.
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Сахарный диабет (СД) сохраняет значение как один из важнейших факто-

ров кардиоваскулярного риска как в общей популяции, так и у пациентов 

с верифицированными кардиоваскулярными заболеваниями. Вместе с 

тем оценка индивидуального риска возникновения кардиоваскулярных 

событий при СД является предметом научной дискуссии. Рассматривается 

возможность стратификации пациентов с СД в группы риска неблагопри-

ятного прогноза с использованием биологических маркеров.

Ключевые слова: клиническая лабораторная диагностика, сахарный диа-

бет, биологические маркеры, кардиоваскулярный риск, прогноз. 

Сахарный диабет (СД) сохраняет свои позиции в качестве 

ведущего фактора риска смерти от всех причин, а также 

кардиоваскулярной смерти (КВС) [1]. К настоящему времени 

на земном шаре насчитывается >170 млн больных СД, при-

чем, по прогнозам экспертов, к 2040 г. этот показатель, как 

минимум, удвоится и составит предположительно 342 млн 

[2]. Более 90% всех больных СД страдают СД типа 2 (СД2), 

при котором ожидаемая частота возникновения фатальных и 

нефатальных кардиоваскулярных событий вдвое превышает 

таковую у лиц без СД с установленным заболеванием 

сердечно-сосудистой системы и в 4 раза выше, чем у предста-

вителей общей популяции [3]. 

Предшествующие эпидемиологические, обсервацион-

ные клинические и проспективные исследования отчетли-

во продемонстрировали существование тесной взаимосвя-

зи между микро- и макрососудистыми осложнениями СД, 

с одной стороны, и такими факторами патогенеза СД, как 

глюкозотоксичность, липидотоксичность, инсулинорези-

стентность (ИР) и низкая интенсивность провоспалитель-

ной активации – c другой [4]. Полагают, что дисфункция 

эндотелия, активация атеросклеротического поражения ар-

терий, СД-зависимая нефропатия и дисфункция миокарда, 

являясь результатом прогрессирования микро- и макроан-

гиопатий, во многом определяют отдаленный прогноз забо-

левания [5].

Несмотря на достаточно впечатляющие успехи в понима-

нии тонких механизмов патогенеза СД, которые способство-

вали внедрению в рутинную клиническую практику новых 

подходов к диагностике, профилактике и лечению СД и его 

осложнений [6, 7], методы прогнозирования индивидуально-

го кардиоваскулярного риска при этом заболевании не в пол-

ной мере разработаны и не отличаются достаточно высокой 

точностью [8, 9]. В связи с этим использование биологиче-

ских маркеров, отражающих разные стороны патогенеза СД, 

могло бы быть полезным для выделения групп риска небла-

гоприятных клинических исходов с последующей коррекци-




