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В последние годы установлена связь между ап-
ноэ сна и некоторыми эндокринными заболева-
ниями. Секреция многих гормонов существен-
но изменяется после засыпания по сравнению 
с  периодом бодрствования. При эндокрино-
патиях изменения в  секреции ряда гормонов 
и  следующие за ними патологические процес-
сы могут способствовать развитию апноэ сна. 
Фрагментация сна и  прерывистая гипоксия, 
возникающие при синдроме обструктивного 
апноэ сна, ведут к уменьшению чувствительно-
сти к  инсулину, что способствует развитию са-
харного диабета 2-го типа. Распространенность 
апноэ сна повышается при акромегалии. Это 
может оказывать влияние на риск сердеч-
но-легочных осложнений у  таких пациентов. 

Обнаружены ассоциации между апноэ сна 
и  терапией тестостероном у  мужчин, а  также 
периодом менопаузы у женщин. Апноэ сна при 
гипотиреозе чаще всего обусловлено развити-
ем самого гипотиреоза и поэтому может иметь 
обратное развитие при назначении замести-
тельной терапии тиреоидными гормонами. 
Своевременное выявление и лечение апноэ сна 
у  пациентов с  эндокринной патологией может 
улучшить прогноз выживаемости и  качество 
жизни.

Ключевые слова: эндокринные заболевания, 
апноэ сна, осложнения

doi: 10.18786/2072-0505-2016-44-4-493-500

1  ГБУЗ МО «Московский областной научно-исследовательский клинический институт им. М.Ф. Владимирского»; 
129110, г. Москва, ул. Щепкина, 61/2, Российская Федерация

Мисникова Инна Владимировна – д-р 
мед. наук, вед. науч. сотр., отделение 
терапевтической эндокринологии; 
профессор кафедры эндокринологии 
факультета усовершенствования 
врачей1

 * 129110, г. Москва, ул. Щепкина, 
61/2–9, Российская Федерация.  
Тел.: +7 (495) 688 95 93.  
E-mail: inna-misnikova@mail.ru

Сегодня проблема нарушения дыхания во 
сне, или апноэ сна, все больше привле-
кает внимание исследователей и врачей. 
Апноэ сна называют повторяющиеся па-

узы в дыхании (длительностью 10 секунд и более) 
во время сна. В результате эпизодов апноэ насы-
щение артериальной крови кислородом снижает-
ся, в то время как напряжение крови диоксидом 
углерода повышается. Диагноз и степень тяжести 
апноэ сна определяют по индексу апноэ / гипоп-
ноэ (ИАГ), который рассчитывается исходя из 
количества эпизодов (событий) апноэ / гипопноэ 
за час. Диагноз апноэ сна может быть установлен 

при ИАГ, равном 5  соб/час и  более. Легкая сте-
пень апноэ сна диагностируется при ИАГ более 
5, но менее 15 соб/час, среднетяжелая – при ИАГ 
более 15, но менее 30 соб/час, тяжелая – при ИАГ 
30 соб/час и более. Апноэ сна нарушает физиоло-
гическую архитектонику сна: увеличивается про-
должительность поверхностного сна, снижается 
продолжительность глубокого (медленноволно-
вого) и быстрого (rapid eye movement – REM) сна.

Паузы в  дыхании могут возникать вслед-
ствие коллапса глоточного отдела дыхательных 
путей, это нарушение носит название «синдром 
обструктивного апноэ сна» (СОАС). Основной 
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причиной СОАС выступает снижение тонуса 
гладкой мускулатуры верхних дыхательных пу-
тей и повышение сопротивления потоку воздуха. 
Нарушения дыхания во сне могут быть вызваны 
изменениями в механизмах центральной регуля-
ции дыхания, обусловленными заболеваниями 
сердечно-сосудистой системы или головного моз-
га. В  этом случае возникает центральное апноэ 
сна. Распространенность апноэ сна достаточно 
велика. По данным Висконсинского когортного 
исследования в возрастной группе от 30 до 60 лет, 
она составляет  24% у  мужчин и  9% у  женщин. 
Примечательно, что среднетяжелая и  тяжелая 
форма апноэ сна (ИАГ > 5  соб/час) выявлена 
у 4% женщин и 9% мужчин [1], при этом гораздо 
чаще возникает СОАС.

В последние годы была установлена связь 
между апноэ сна и  целым рядом эндокринных 
заболеваний. Секреция многих гормонов суще-
ственно изменяется после засыпания по срав-
нению с  периодом бодрствования. Еще в  1983  г. 
E.D. Weitzman и соавт. обнаружили, что глубокая 
фаза сна (медленноволновой сон) оказывает ин-
гибирующее воздействие на гипоталамо-гипофи-
зарно-адреналовую ось [2]. Часто возникающие 
пробуждения ассоциированы с  активацией ги-
поталамо-гипофизарно-адреналовой оси и повы-
шением секреции кортизола. Секреция гормона 
роста в  норме подчинена циркадным ритмам: 
в период сна она примерно втрое превышает та-
ковую во время бодрствования и особенно выра-
жена в фазу глубокого сна [3]. Под влиянием цир-
кадных ритмов изменяется уровень тестостерона 
плазмы: он выше при пробуждении и уменьшает-
ся до минимального перед сном. С наступлением 
сна уровень тестостерона плазмы начинает по-
степенно увеличиваться, достигая пиковых кон-
центраций в первый эпизод REM-сна. Чем позже 
наступает REM-сон, тем медленнее увеличивает-
ся уровень тестостерона.

Оказалось, что изменение в  секреции ряда 
гормонов ассоциировано с  нарушениями дыха-
ния во сне, а апноэ сна, со своей стороны, суще-
ственно влияет на гормональный профиль па-
циента. Цель настоящего обзора  – представить 
данные исследований, посвященных связи нару-
шений сна, в первую очередь апноэ сна, c различ-
ными эндокринными патологиями.

Сахарный диабет 2-го типа
Распространенность апноэ сна при сахарном 
диабете (СД) 2-го  типа очень высока и  достига-
ет 70% [4]. Взаимосвязь между СД 2-го типа и на-
рушением дыхания во сне была хорошо изучена 

в  клинических исследованиях. Установлено, 
что риск апноэ сна повышен не только у  боль-
ных с  длительным анамнезом СД по сравнению 
с людьми с нормогликемией, но и у пациентов со 
скрыто протекающим СД 2-го типа (выявленным 
во время скрининга)  – в  2,8  раза, у  людей с  на-
рушением толерантности к  глюкозе  – в  1,9  раза 
и с нарушением метаболизма глюкозы натощак – 
в 1,6 раза [5].

СОАС является независимым фактором риска 
развития СД 2-го типа. Фрагментация сна и пре-
рывистая гипоксия, возникающие при СОАС, 
способствуют уменьшению чувствительности 
к  инсулину. Гипоксия адипоцитов ассоциирова-
на с увеличением инфильтрации жировой ткани 
макрофагами и  другими клетками иммунной 
системы, некрозом клетки, стрессом эндоплаз-
матического ретикулома, а  также развитием 
или увеличением лептинорезистентности [6]. 
Одновременно идет усиление процессов липоли-
за и  повышение концентрации свободных жир-
ных кислот в крови. В результате возникает инсу-
линорезистентность мышечной и других тканей.

В эксперименте 5-часовое воздействие острой 
интермиттирующей гипоксии у здоровых добро-
вольцев (периодическая подача смеси с  пони-
женным содержанием кислорода) во время бодр-
ствования было ассоциировано с  уменьшением 
чувствительности к инсулину и повышением ак-
тивности симпатической нервной системы [7]. 
При этом не происходило компенсаторного уве-
личения секреции инсулина. В  другом экспери-
менте у здоровых добровольцев посредством аку-
стических и электрических стимулов вызывалась 
фрагментация сна. Наутро это приводило к сни-
жению чувствительности к  инсулину на 25,2% 
и повышению секреции кортизола на 12% [8].

Прерывистая гипоксия и сокращение времени 
глубокого сна могут привести к  избыточной ак-
тивации гипоталамо-гипофизарно-адреналовой 
оси и  повышению уровня кортизола крови [9]. 
Так, у пациентов с СОАС без выраженного ожи-
рения 24-часовой уровень кортизола был досто-
верно выше по сравнению с  людьми без СОАС 
[10]. Это, в свою очередь, может ухудшить показа-
тели углеводного обмена.

Симпатическая нервная система играет важ-
нейшую роль в регуляции углеводного и жирово-
го обменов. Усиление симпатической активации 
при СОАС обусловлено эпизодами ночной гипок-
семии, а  также пробуждениями после эпизодов 
апноэ. У пациентов с СОАС увеличение симпати-
ческой активности наблюдается не только в пери-
од сна, но и бодрствования [11].
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Большинство больных СД 2-го типа имеют из-
быточную массу тела или ожирение. Риск СОАС 
у  людей с  ожирением повышен в  12–30  раз [12], 
а  индекс массы тела является более значимым 
предиктором СОАС, чем возраст и мужской пол. 
Это во многом объясняет высокую распростра-
ненность СОАС при СД 2-го типа.

У пациентов с СД 2-го типа и высоким риском 
СОАС риск не достичь целевого уровня гликеми-
ческого контроля на 84% выше, чем у больных СД 
2-го типа, но без высокого риска СОАС [13], что 
свидетельствует о необходимости своевременной 
диагностики и  лечения апноэ сна у  пациентов 
с  диабетом. Последствия апноэ сна и  микро-ма-
крососудистых осложнений СД очень схожи: 
прогрессирование эндотелиальной дисфункции, 
усиление окислительного стресса, системное вос-
паление, развитие неалкогольного стеатогепато-
за. Ряд исследований, опубликованных в послед-
ние годы, посвящены влиянию СОАС на развитие 
и  течение диабетической ретинопатии. Данные 
метаанализа, проведенного W.B.  Leong и  соавт. 
[14], подтвердили, что СОАС повышает риск раз-
вития диабетической макулопатии. Кроме того, 
у  пациентов с  СОАС снижение минимальных 
уровней ночной сатурации ассоциировано с  ди-
абетической ретинопатией [14]. Возможно, риск 
развития диабетической ретинопатии возрастает 
не столько из-за количества эпизодов апноэ сна, 
сколько из-за выраженной интермиттирующей 
гипоксемии. В свою очередь поздние осложнения 
диабета, в частности автономная нейропатия, мо-
гут способствовать развитию апноэ сна.

Акромегалия
Нарушение дыхания во сне часто возникает 
у  больных акромегалией. Развитие акромега-
лии обусловлено избыточной продукцией со-
матотропного гормона (СТГ), наиболее часто 
вследствие опухоли гипофиза. К  основным кли-
ническим проявлениям акромегалии относят 
укрупнение (огрубение) черт лица, увеличение 
размеров кистей и  стоп, головную боль, мы-
шечную слабость. Из-за роста клеточной массы 
происходит нарушение в  функционировании 
внутренних органов. Многие авторы отмечают 
наличие избыточной дневной сонливости у  па-
циентов с акромегалией. Сегодня это обычно свя-
зывают с наличием у них апноэ сна, тем не менее 
не исключен и другой – нереспираторный – генез, 
заключающийся в  прямом влиянии СТГ на уве-
личение продолжительности сна.

Проведено много исследований, доказываю-
щих высокую распространенность апноэ сна при 

акромегалии (50–87%) [15]. Патогенез нарушений 
дыхания во сне при акромегалии сложен и  еще 
недостаточно изучен. Неконтролируемое высво-
бождение СТГ после закрытия эпифизарных зон 
роста приводит к асимметричному росту органов 
и тканей, в частности, отеку и гипертрофии сли-
зистой оболочки верхних дыхательных путей, ро-
сту хрящей глотки и гортани, развитию носовых 
полипов и макроглоссии, что может способство-
вать возникновению СОАС вследствие сужения 
просвета верхних дыхательных путей. При этом 
у  некоторых пациентов с  акромегалией выявля-
ется центральное апноэ сна. По всей видимости, 
это сопряжено с  целым рядом патологических 
процессов, ведущих к нарушениям в центральной 
регуляции дыхания. Установлено наличие пря-
мой корреляции между гиперсекрецией гормона 
роста и центральным апноэ сна. При этом уров-
ни СТГ и  инсулиноподобного фактора роста  1 
у  больных акромегалией с  центральным апноэ 
сна были выше по сравнению с больными акроме-
галией с  СОАС. Выдвинуто предположение, что 
гиперпродукция гормона роста может влиять на 
регуляцию дыхательного центра напрямую или 
опосредованно через нарушения в  метаболизме. 
Наряду с гиперсекрецией СТГ у части пациентов 
с  акромегалией апноэ сна может быть вызвано 
другими причинами (старение, изменение гормо-
нального фона и пр.), так как распространенность 
СОАС в популяции достаточно велика.

Смертность от респираторных и  кардиаль-
ных нарушений у  больных с  акромегалией зна-
чительно превышает популяционную. Сердечно-
сосудистые осложнения при акромегалии 
включают концентрическую бивентрикулярную 
гипертрофию и  кардиомиопатию, артериальную 
гипертензию, порок сердца, аритмии. При этом 
развитие нарушения обмена веществ (сахарный 
диабет, дислипидемия) дополнительно увеличи-
вает риск сердечно-сосудистых и  цереброваску-
лярных событий. Апноэ сна может способство-
вать прогрессированию сердечно-сосудистой 
дисфункции у  больных акромегалией [16]. У  па-
циентов как с  акромегалией, так и  с  апноэ сна 
гораздо чаще по сравнению с популяцией встре-
чается артериальная гипертензия. При СОАС по-
вышение артериального давления обусловлено 
выбросом адреналина и развитием эндотелиаль-
ной дисфункции на фоне гипоксемии. При акро-
мегалии в  результате гиперсекреции СТГ про-
исходит задержка натрия и  воды и  повышение 
сосудистого тонуса.

Лечение акромегалии аналогами сомато-
статина ассоциировано со снижением степени 

Альманах клинической медицины. 2016 Апрель-май; 44 (4): 493–500

495Мисникова И.В. Апноэ сна при эндокринной патологии



тяжести апноэ сна [17]. Вместе с  тем в  некото-
рых исследованиях не было отмечено изменений 
в тяжести апноэ сна у пациентов с акромегалией 
после операций на гипофизе [18]. В  литературе 
практически отсутствуют данные проспектив-
ных исследований о течении СОАС и централь-
ного апноэ сна у пациентов после лечения акро-
мегалии.

У пациентов с акромегалией проведение тера-
пии апноэ сна постоянным положительным дав-
лением в дыхательных путях (continuous positive 
airway pressure  – CPAP) может способствовать 
повышению чувствительности к  инсулину, что 
подтверждает связь апноэ сна с  нарушениями 
углеводного обмена [19].

Дефицит гормона роста
Опубликованы единичные работы, посвящен-
ные распространенности апноэ сна при де-
фиците СТГ. При обследовании 19  пациентов 
с  СТГ-недостаточностью апноэ сна было вы-
явлено у  12 (в  63%  случаев) [20]. Влияние СТГ-
недостаточности на риск апноэ сна в  настоящее 
время не изучено.

Вместе с  тем у  людей с  апноэ сна отмечено 
относительное снижение секреции СТГ [21], так 
как гормон роста секретируется ночью преиму-
щественно в  фазу медленноволнового сна, про-
должительность которой значительно сокращена 
у  больных с  апноэ сна. Гормон роста оказывает 
большое влияние на метаболизм углеводов, жи-
ров и  белков, поэтому снижение его секреции 
может в  определенной степени объяснить ме-
таболические нарушения при апноэ сна. CPAP-
терапия у больных апноэ сна увеличивает общую 
и пульсовую секрецию гормона роста, а также се-
крецию инсулиноподобного фактора роста 1 [22].

Терапия тестостероном и дефицит 
тестостерона
Ряд исследований указывают на взаимосвязь 
между апноэ сна и терапией тестостероном [23]. 
C.M. Hoyos и  соавт. провели рандомизирован-
ное двойное слепое плацебоконтролируемое 
исследование в  параллельных группах, чтобы 
оценить влияние терапии тестостероном на сон 
у  67  тучных больных с  тяжелой формой СОАС. 
На 6–7-й  неделях терапии тестостероном было 
отмечено ухудшение со стороны ключевого мар-
кера ночной гипоксемии  – общего времени сна 
со снижением насыщения крови кислородом ме-
нее 90% и увеличением среднего ИАГ. При этом 
уже к 18-й неделе таких изменений не отмечалось 
[24]. Иными словами, ухудшение течения апноэ 

сна на фоне терапии тестостероном носит обра-
тимый характер.

Вместе с тем у мужчин с апноэ сна часто вы-
является снижение уровня тестостерона незави-
симо от возраста, степени ожирения, наличия 
гипоксемии и  гиперкапнии. Фрагментация сна, 
возникающая вследствие СОАС, предотвра-
щает увеличение уровня тестостерона плазмы. 
Имеются убедительные доказательства, что сни-
жение уровня тестостерона при СОАС ассоции-
ровано с ожирением [25].

Уровень тестостерона также влияет на струк-
туру сна. У  людей с  нелеченым гипогонадизмом 
отмечено снижение процента глубокого (медлен-
ного) сна по сравнению с пациентами, получаю-
щими заместительную терапию тестостероном. 
В  свою очередь депривация сна или его фраг-
ментация уменьшают уровень тестостерона, по-
скольку фрагментация сна – следствие апноэ. Но 
развитию апноэ сна могут способствовать и  ан-
дрогены, поэтому, вероятно, снижение уровня 
андрогенов при апноэ сна является частью адап-
тационного механизма для уменьшения выра-
женности нарушений дыхания во сне.

По некоторым данным, CPAP-терапия улуч-
шает эректильную функцию у  больных СОАС. 
Однако некоторые исследователи это опровер-
гают. Так, P. Сelec и соавт. показали, что через 1 
и 6 месяцев СPAP-терапии у 67 пациентов с тяже-
лой формой СОАС не было отмечено изменений 
в секреции тестостерона [26].

Менопауза
У женщин наступление менопаузы ассоцииро-
вано с  инсомнией, вызываемой целым рядом 
причин: «приливами», нарушением настроения, 
нарушением дыхания во сне. В  нескольких ис-
следованиях показано повышение распростра-
ненности апноэ сна у  женщин в  постменопаузе, 
что, предположительно, связано со снижением 
эстрадиола [27]. В  эксперименте было доказано, 
что введение тестостерона женщинам приводит 
к дыхательной нестабильности во время сна [28]. 
Кроме того, после наступления менопаузы сни-
жается секреция прогестерона. Выявлена ассо-
циативная связь между снижением уровня про-
гестерона и расслаблением мышц глотки. Однако 
нет доказательств, свидетельствующих о  тера-
певтическом эффекте прогестерона при апноэ 
сна. Следует отметить, что мощным фактором, 
повышающим риск апноэ сна, является ожире-
ние, которое чаще развивается у женщин в пост-
менопаузе [29], а также у женщин с гиперандроге-
нией и отсутствием овуляций.
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Пролактинома
Распространенность СОАС у  пациентов с  про-
лактиномами коррелирует с индексом массы тела, 
окружностью талии и  объемом висцерального 
жира, но не с уровнем пролактина, и не изменя-
ется после лечения пролактиномы [30]. Пациенты 
с  пролактиномами отмечали хорошее качество 
сна, что связано с увеличением продолжительно-
сти глубокого (медленного) сна при повышенной 
секреции пролактина [31]. Напротив, апноэ сна 
ассоциировано с  уменьшением частоты пульсо-
вой секреции пролактина.

Гипотиреоз
Избыточная сонливость  – хорошо известный 
симптом гипотиреоза. Ее причиной может быть 
как апноэ сна, так и центральный эффект. Апноэ 
сна встречается у  пациентов с  гипотиреозом 
в 30% случаев [32].

Механизм развития апноэ сна при гипотире-
озе не ясен. Предполагается, что к  обструкции 
верхних дыхательных путей может привести 
микседематозный отек, обусловленный отложе-
нием мукополисахаридов и  экстравазацией бел-
ков в тканях языка и глотки. Сочетание гипоти-
реоза и СОАС ассоциировано с большей частотой 
и тяжестью легочной гипертензии [33]. 

По данным ряда авторов, апноэ сна при гипо-
тиреозе чаще всего обусловлено самим гипотире-
озом и  поэтому может иметь обратное развитие 
при назначении заместительной терапии тире-
оидными гормонами. Тем не менее у  больных 
с  СОАС достижение эутиреоза на фоне терапии 
тироксином часто не ведет к исчезновению дыха-
тельных расстройств, и таким больным требуется 
назначение СPAP-терапии [34]. 

Гипотиреоз достаточно редко выявляется 
у пациентов с СОАС (4,7%) [35]. В популяции рас-
пространенность гипотиреоза несколько выше 
и достигает 10–12%, при этом данный показатель 
выше среди женщин [36]. СОАС, напротив, чаще 
выявляется у мужчин. Возможно, эти гендерные 
различия объясняют относительно низкую рас-
пространенность гипотиреоза среди пациентов 
с  СОАС. Именно поэтому обязательный скри-
нинг на гипотиреоз у пациентов с апноэ сна не-
целесообразен.

Не было обнаружено существенной разницы 
в уровне тиреотропного гормона, трийодтирони-
на, свободного тироксина в  зависимости от сте-
пени тяжести апноэ сна [37]. 

Гиперкортицизм 
Риск апноэ сна повышен у  пациентов с  гипер-
кортицизмом. В  исследовании J.E. Shipley и  со-
авт. с  участием 22  пациентов с  гиперкортициз-
мом в  32%  наблюдений диагностировано апноэ 
сна, при этом у 18% апноэ сна было среднетяже-
лой и  тяжелой степени (ИАГ > 17,5  соб/час) [38]. 
Вместе с  тем у  пациентов с  гиперкортицизмом 
с апноэ сна и без него не было существенных раз-
личий по степени ожирения или особенностям 
строения черепа. У пациентов с  гиперкортициз-
мом без апноэ сна отмечено уменьшение продол-
жительности сна, сокращение латенции к  REM-
фазе сна. В литературе нет данных о повышении 
риска апноэ сна при тиреотоксикозе и надпочеч-
никовой недостаточности.

Заключение
Апноэ сна ассоциировано с  целым рядом эн-
докринных заболеваний. Его распространен-
ность особенно велика среди пациентов с  СД 
2-го  типа и  акромегалией. Чаще, чем в  среднем 
в  популяции, апноэ сна встречается при гипо-
тиреозе и  гиперкортицизме. Частота апноэ сна 
увеличивается у женщин в постменопаузальном 
периоде и у мужчин в первые месяцы после на-
чала терапии тестостероном. Сочетание апноэ 
сна с эндокринопатиями увеличивает риск раз-
вития сердечно-сосудистых и  респираторных 
осложнений, а  следовательно, снижает продол-
жительность жизни пациентов. Проведение 
проспективных исследований по оценке эффек-
тивности лечения апноэ сна у пациентов с эндо-
кринопатиями позволит оптимизировать под-
ходы к  терапии, а  значит  – улучшить прогноз 
выживаемости и  качество жизни таких боль-
ных. Необходима разработка алгоритмов вы-
явления и  лечения нарушений дыхания во сне 
у пациентов с СД, акромегалией, гипотиреозом, 
гиперкортицизмом, а также у женщин в менопа-
узе и у мужчин, получающих терапию тестосте-
роном. 
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Sleep apnea 
in endocrine disorders

In the recent years, an association between 
sleep apnea and a  number of endocrine diseas-
es has been established. The secretion of many 
hormones after falling asleep is considerably 
changed, compared to the period of wakefulness. 
In patients with endocrine disorders, abnormal 
hormonal secretion and its pathological conse-
quences may contribute to sleep apnea. Sleep 
fragmentation and intermittent hypoxia arising 
in sleep apnea result in a decrease in insulin sen-
sitivity, which contributes to the development of 
type 2 diabetes mellitus. The prevalence of sleep 
apnea increases in acromegaly, which may affect 
the risk of cardio-pulmonary complications. There 

is an association between sleep apnea and testos-
terone treatment in men, as well as in postmeno-
pausal women. Sleep apnea in hypothyroidism is 
most frequently related to the development of 
hypothyroidism per se and can therefore be re-
versed with thyroid hormone replacement thera-
py. Timely detection and treatment of sleep apnea 
in patients with endocrine disorders can improve 
their survival prognosis and quality of life.

Key words: endocrine disorders, sleep apnea, 
complications
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