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Резюме
Обзор посвящен патофизиологическим основам взаимосвязи острого нарушения мозгового крово-

обращения (ОНМК) и нарушений дыхания во сне. Наряду с основными механизмами реализации па-
тологического действия апноэ во сне на сердечно-сосудистую систему, такими как интермиттирующая 
гипоксемия, нарушение структуры сна и колебания внутригрудного давления, нарушение симпатико-па-
расимпатического баланса, оксидативный стресс, рассматриваются генетические факторы и роль глим-
фатической системы. В обзоре представлены данные о влиянии нарушений дыхания во сне на развитие 
различных подтипов ОНМК по классификации TOAST и так называемого «инсульта пробуждения», 
а также потенциальные механизмы, через которые повреждение головного мозга может способствовать 
возникновению апноэ во сне или усугублению уже имеющихся нарушений.
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В последние десятилетия получен большой 
объем доказательств, демонстрирующих наличие 
взаимосвязи между нарушениями дыхания во сне 
и развитием острого нарушения мозгового крово-
обращения (ОНМК) [1, 2]. Кроме того, наличие 
ОНМК в анамнезе является фактором риска (ФР) 
формирования различных форм расстройств дыха-
ния во сне [3, 4]. Пациенты с инсультом и сонным 
апноэ в большей степени предрасположены к на-
растанию неврологического дефицита на ранних 
стадиях ОНМК [4], более длительному времени 
пребывания в стационаре [6], к худшему восста-
новлению когнитивной и функциональной актив-
ности по сравнению с пациентами с инсультом без 
сонного апноэ [7].

У пациентов, имеющих ишемический инсульт 
(ИИ) в анамнезе, нередко выявляются различные 
типы нарушений дыхания во сне [8]. Так, частота 
центрального апноэ (ЦА) у пациентов с инсультом 
составляет около 40 % [9]. Данные исследования 

Pathogenetic links between ischemic stroke 
and sleep-disordered breathing

M. S. Golovkova-Kucheriavaia, S. N. Yanishevskiy, 
M. V. Bochkarev, L. S. Korostovtseva, Yu. V. Sviryaev
Almazov National Medical Research Centre, 
St Petersburg, Russia

Corresponding author:
Maria S. Golovkova-Kucheriavaia,
Almazov National Medical 
Research Centre,
2 Akkuratova str., St Petersburg, 
197341 Russia.
E-mail: golovkova_ms@almzovcentre.ru

Received 14 January 2022; 
accepted 29 June 2022.

Abstract
The paper reviews the pathophysiological links between ischemic stroke and sleep-disordered breathing.  

We discuss well-known mechanisms, such as intermittent hypoxemia, disturbed sleep structure and fluctuations in 
intrathoracic pressure, autonomic imbalance, oxidative stress, as well as genetic factors and the role of glymphatic 
system. The impact of sleep-disordered breathing on the development of various subtypes of stroke (according 
to the TOAST classification) and the so-called “wake-up stroke” is presented.

Key words: sleep-disordered breathing, obstructive sleep apnea, central sleep apnea, stroke, glymphatic 
system, genetic polymorphisms

For citation: Golovkova-Kucheriavaia MS, Yanishevskiy SN, Bochkarev MV, Korostovtseva LS, Sviryaev Yu V. Pathogenetic links 
between ischemic stroke and sleep-disordered breathing. Arterial’naya Gipertenziya = Arterial Hypertension. 2022;28(3)::224–234. 
doi:10.18705/1607-419X-2022-28-3-224-234

Sleep Heart Health Study показали, что наличие ЦА 
коррелирует с изменениями на МРТ [10] и является 
независимым ФР инсульта у пожилых пациентов 
[11]. Распространенность обструктивного апноэ 
(ОА) среди пациентов с инсультом и транзиторны-
ми ишемическими атаками значительно выше, чем 
ЦА, и составляет 72 % при индексе апноэ-гипопноэ 
(ИАГ) более 5/час [12].

Патофизиологическая связь между нарушением 
дыхания во сне и инсультом опосредована различ-
ными механизмами, которые во многом изучены, 
но до конца не систематизированы (рис.). Одной 
из возможных причин может быть ассоциация рас-
стройств дыхания во сне с артериальной гипер-
тензией (АГ), что было продемонстрировано в не-
скольких исследованиях, при этом связь отмечалась 
независимо от пола, массы тела, возраста и других 
ФР сердечно-сосудистых заболеваний [13–16]. Тем 
не менее описаны и другие патофизиологические 
механизмы ассоциации инсульта и нарушений ды-
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хания во сне, в том числе гемореологические [17] 
и изменения, связанные с церебральной гемодина-
микой [18]. Также имеются данные о корреляции 
расстройств дыхания во сне с эндотелиальной дис-
функцией, что, вероятно, связано с интермиттиру-
ющей гипоксемией [19].

Целью настоящего обзора явилось обобщение 
данных литературы, касающихся особенностей па-
тогенеза нарушений дыхания во сне у пациентов 
с инсультом.

Патогенетические механизмы нарушений 
дыхания во сне и инсульта

В настоящее время выделяют основные меха-
низмы патологического действия апноэ во сне [21], 
которые запускают каскад взаимосвязанных процес-
сов, приводя к повреждению сердечно-сосудистой 
системы на различных уровнях:

1) интермиттирующая гипоксемия и гиперкап-
ния;

2) нарушение структуры сна;
3) отрицательные колебания внутригрудного 

давления.
Эти механизмы способствуют смещению симпа-

тико-парасимпатического баланса в сторону повы-
шения симпатического тонуса. У здоровых людей 
симпатическая активность снижается во время фазы 

медленного сна [22], однако у пациентов с наруше-
нием дыхания во сне повышенная симпатическая 
активность отмечается как во время сна, так и в пе-
риод бодрствования.

Реакция хеморефлекса контролирует дыхание 
через систему отрицательной обратной связи в за-
висимости от парциального давления CO2 (PaCO2) 
в крови. У лиц с «нормальной» хемочувствитель-
ностью увеличение PaCO2 усиливает вентиляцию 
легких, а уменьшение PaCO2 — снижает. У лиц 
с «аномальной» хемочувствительностью увели-
чение PaCO2 приводит к увеличению вентиляции 
выше нормы, что может способствовать развитию 
респираторного алкалоза. Поражение дыхательных 
центров в продолговатом мозге ведет к снижению 
хемочувствительности во время бодрствования 
(включая периоды физической нагрузки) и сна. 
Периферические хеморецепторы увеличивают ак-
тивность симпатической нервной системы, что 
приводит к скачкам артериального давления (АД) 
[23]. Периферическая хеморефлекторная активность 
при отсутствии дыхания («рефлекс ныряльщика») 
способствует повышению симпатической актив-
ности в периферических сосудах, что приводит 
к вазоспазму, и одновременно увеличивает актив-
ность блуждающего нерва, вызывая брадикардию. 
Активация центральных хеморецепторов усиливает 
симпатическую нервную передачу и повышает АД. 

Рисунок. Взаимосвязь нарушений дыхания во сне и инсульта [20]

Примечание: PaO2 — парциальное давление кислорода; PaCO2 — парциальное давление углекислого газа; ЦНС — центральная 
нервная система; АГ — артериальная гипертензия; ФП — фибрилляция предсердий; SNP — однонуклеотидные полиморфизмы.



22728(3) / 2022

Обзор / Review

Повышение АД и увеличение минутного объема 
вентиляции легких ингибируют симпатический 
ответ на активацию хеморефлекса [23].

Избыточная симпатическая активация препят-
ствует физиологическому снижению ночного АД 
с формированием суточного профиля “non-dipper”, 
который ассоциирован с повышенным риском сер-
дечно-сосудистых заболеваний [24]. Показано, что 
риск ОНМК увеличивается у пациентов с резистент-
ной АГ [25, 26].

Изменения АД коррелируют с изменением ско-
рости мозгового кровотока. Повторные колебания 
АД могут вести к повышению проницаемости ка-
пилляров, а также ремоделированию мелких арте-
рий и артериол. Важным компонентом цереброва-
скулярной регуляции, который, как сообщается, 
нарушается при расстройстве дыхания во сне, яв-
ляется ауторегуляция — механизм, за счет которого 
сосуды головного мозга могут самостоятельно под-
держивать относительно постоянный кровоток при 
колебаниях перфузионного (то есть артериального) 
давления. При нарушении церебральной сосудистой 
ауторегуляции мозговое кровообращение пассивно 
изменяется вслед за изменениями системного АД, 
увеличивая риск церебральной ишемии при гипо-
тензии и цереброваскулярных повреждений при 
скачках АД, возникающих при апноэ [27].

Повышение АД приводит к повреждению эн-
дотелия и нарушению функций гематоэнцефали-
ческого барьера, а резкое падение АД делает мозг 
уязвимым для ишемии, особенно в зонах смежного 
кровоснабжения и в области терминальных артерий 
[28, 29]. Кроме того, в острейшем периоде инсульта 
ядро инфаркта окружено областью с нарушенным 
кровотоком — зоной ишемической полутени (пе-
нумбры), за счет которой инфаркт может увеличи-
ваться, что проявляется нарастанием симптомов, 
а впоследствии ухудшает процесс восстановления 
[29]. Помимо этого, во время острой фазы инсуль-
та из-за гиперкапнии, связанной с сонным апноэ, 
сосуды головного мозга могут избирательно рас-
ширяться, что будет приводить к перераспределе-
нию кровотока и еще большему его уменьшению 
в зонах с уже нарушенным кровоснабжением. Это 
состояние, которое называют синдромом обкрады-
вания или «феноменом Робин Гуда» [30], приводит 
к пагубным последствиям для ишемизированных 
областей головного мозга.

Воспалительные и оксидативные реакции 
при нарушении дыхания во сне

Быстрая реоксигенация в конце эпизодов ОА 
и гипопноэ увеличивает выработку свободных ра-
дикалов, что приводит к окислительному стрессу 

и повышает экспрессию ядерного фактора каппа B,  
стимулирующего воспалительные реакции [31]. 
Уровни циркулирующих воспалительных биомар-
керов у взрослых с ОА, включая интерлейкин-6 
(IL-6), фактор некроза опухоли-α (tumor necrosis 
factor — TNF) и C-реактивный белок, уменьшаются 
после CPAP-терапии (от англ. CPAP — continuous 
positive airway pressure, постоянное положительное 
давление в дыхательных путях) [32]. Увеличение 
окислительного стресса и воспалительной актив-
ности из-за интермиттирующей гипоксии/реок-
сигенации в сочетании с повышенной агрегацией 
тромбоцитов и гиперкоагуляцией у взрослых с ОА 
может повреждать эндотелий кровеносных сосудов 
и способствовать пролиферации гладкомышечных 
клеток сосудов [33].

C. Y. Chen и соавторы (2015) изучили окисли-
тельный стресс и воспалительный ответ, связанные 
с ОА, у пациентов с ИИ. Среди пациентов с тяже-
лым ОА уровни С-реактивного белка, IL-6 и общий 
антиоксидантный статус (total antioxidant status — 
TAS) положительно коррелировали с индексом де-
сатурации, кроме того, уровень TAS отрицательно 
коррелировал со средним насыщением артериальной 
крови кислородом (SaO2). Результаты регрессион-
ного анализа показали, что уровень TAS оставался 
значимым и отрицательно коррелировал со средним 
уровнем SaO2, более того, уровни С-реактивного 
белка коррелировали с ИАГ и индексом десату-
рации после контроля ковариат. Авторы пришли 
к заключению, что при гипоксии развивается пре-
имущественно адаптивный антиоксидантный от-
вет, и вклад ОА в воспалительную реакцию при 
ИИ снижается [34].

В исследовании G. Ifergane с соавторами (2016) 
уровни всех оцениваемых биомаркеров, участвую-
щих в воспалительных реакциях, у пациентов с ИИ 
были выше среди пациентов с ИАГ ≥ 15 в час сна: 
TNF-α (6,39 против 3,57 пг/мл), IL-6 (6,64 против 
3,14 пг/мл) и ингибитор активатора плазминоге-
на-1 (176,64 против 98,48 пг/мл). После стратифи-
кации пациентов по ИАГ на 3 группы (< 5, 5–14 
и ≥ 15 в час сна) только группа с наивысшим ИАГ 
отличалась от двух других групп по уровням био-
маркеров [35].

С-реактивный белок, фибриноген, рецепторы 
TNF-α типа 1 и 2 (TNF-R 1 и TNF-R 2) повышены 
у пациентов, перенесших инсульт, с ИАГ ≥ 10 в час 
сна, при оценке через 72 часа после госпитализа-
ции [36]. Уровни TNF-R 1 и TNF-R 2 коррелировали 
с ИАГ [37]. В другом исследовании, включившем 
50 пациентов с инсультом в течение первой недели 
после поступления в стационар [38], уровни IL-6 
оказались выше у пациентов с ИАГ ≥ 30 в час сна 
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по сравнению с пациентами с ИАГ < 30 в час сна. 
Уровни IL-6 не коррелировали с ИАГ, но у пациен-
тов с ИАГ ≥ 30 в час сна они отрицательно коррели-
ровали с минимальным уровнем насыщения крови 
кислородом. Такие корреляции не были обнаружены 
для уровней IL-1 или TNF-α. Тем не менее, как бы-
ло неоднократно продемонстрировано [39], уровень 
воспалительных цитокинов повышен у больных 
с ОА как без инсульта, так и в особенности после 
острого ИИ [40].

Эндотелиальная дисфункция, которая характери-
зуется снижением выработки оксида азота, а также 
усилением оксидативного стресса [29, 41], считается 
еще одним связующим звеном между ОА и сердечно- 
сосудистыми заболеваниями, включая инсульт [33]. 
Однако обсервационное исследование у взрослых 
с инсультом не обнаружило взаимосвязи между 
тяжестью расстройств дыхания во сне и эндотели-
альной дисфункцией [42].

Обструктивное апноэ во сне и фибрилляция 
предсердий

Нелеченое ОА является состоянием, предрас-
полагающим к возникновению фибрилляции пред-
сердий. По данным крупных эпидемиологических 
исследований, наличие диагноза ОА и степень его 
тяжести связаны с увеличением частоты фибрил-
ляции предсердий (относительный риск 1,55; 95 % 
доверительный интервал (ДИ), 1,21–2,00) [43, 44], 
что может обусловливать высокий риск развития 
инсульта, особенно кардиоэмболического патоге-
нетического подтипа, при ОА [45, 46].

Среди потенциально способствующих разви-
тию фибрилляции предсердий факторов, связанных 
с ОА, выделяют симпатическую гиперреактивность, 
воспаление с поражением сосудистой стенки, вли-
яние на вариабельность сердечного ритма и ремо-
делирование миокарда [43]. Дыхательные усилия 
на фоне перекрытых верхних дыхательных путей 
сопровождается нарастанием отрицательного вну-
тригрудного давления [22], что, в свою очередь, 
приводит к изменению давления во внутригрудных 
сосудистых структурах и камерах сердца. В резуль-
тате происходит активация чувствительных к рас-
тяжению ионных каналов предсердий, что может 
способствовать развитию предсердных аритмий, 
в том числе фибрилляции предсердий. Кроме того, 
колебания внутригрудного давления, повторяющи-
еся в течение ночи на протяжении длительного вре-
мени, приводят к увеличению пред- и постнагрузки 
и ремоделированию миокарда — гипертрофии ле-
вого и правого желудочка с уменьшением ударного 
объема, структурному и электрическому ремодели-
рованию предсердий [47].

Обструктивное апноэ в сне и открытое оваль‑
ное отверстие

Наличие незаращенного открытого овального 
отверстия у лиц с ОА является еще одним фактором, 
ассоциированным с повышенным риском развития 
инсульта (кардиоэмболического подтипа), что обу-
словлено шунтированием крови из правой полови-
ны сердца в левую при колебаниях внутригрудного 
давления на фоне эпизодов обструкции верхних 
дыхательных путей и развитием парадоксальной 
эмболии. В исследовании M. K. Mojadidi с соавто-
рами (2015) было показано, что открытое овальное 
окно у пациентов с ОА выявлялось в 2 раза чаще 
по сравнению с пациентами без ОА (42 % и 19 % 
соответственно; p < 0,001) [48].

Обструктивное апноэ во сне и атеросклероз 
сонных артерий

Нарушения дыхания во время сна могут усугу-
блять течение атеросклероза сонных артерий, яв-
ляющегося одной из наиболее распространенных 
причин развития инсульта (преимущественно ате-
ротромботического подтипа). Наблюдающаяся при 
храпе вибрация потенциально может быть вовлечена 
в механизм повреждения эндотелия сонной артерии, 
что приводит как к формированию атеросклероти-
ческих бляшек, так и к инициации разрыва атеро-
склеротической бляшки [50]. Несколько обсерваци-
онных исследований показали, что у лиц с храпом 
увеличена толщина комплекса интима-медиа сонной 
артерии, что является ранним признаком атероскле-
ротических изменений [51]. Однако результаты ис-
следований по изучению комплекса интима-медиа 
сонных артерий у взрослых с ОА противоречивы 
[52, 53]. Когортное исследование пациентов с апноэ 
сна Penn Iceland не показало значимых изменений 
комплекса интима-медиа сонных артерий у взрос-
лых с ОА после четырех месяцев CPAP-терапии 
[53], но, возможно, для регресса структурных из-
менений требуется более продолжительное время 
терапии и наблюдения.

Особенности течения ишемического инсуль‑
та у пациентов с нарушениями дыхания во сне

Показано, что наличие сонного апноэ связано 
с более тяжелым течением инсульта [54, 55]. Это 
может быть связано со следующими патофизиоло-
гическими особенностями: рецидивирующие эпи-
зоды десатурации ночью ассоциированы с состоя-
нием гиперкоагуляции, характеризующейся повы-
шенной вязкостью крови, повышенной агрегацией 
тромбоцитов или пониженной фибринолитической 
активностью [54]. Исследования показали повышен-
ную активность фибриногена и фактора агрегации 
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тромбоцитов в крови у больных ОА в утренние ча-
сы [56]. При тяжелом ОА наблюдается снижение 
кровотока в средней мозговой артерии и снижение 
церебральной вазореактивности [55]. Показано, что 
нарушение васкулярной регуляции у пациентов с ОА 
может быть улучшено на фоне CPAP-терапии [57].

Нарушения дыхания во сне и «инсульт про‑
буждения»

«Инсульт пробуждения» (Wake-up stroke — WAS) 
диагностируется в ситуациях, когда при пробуж-
дении пациента выявляются симптомы наруше-
ния мозгового кровообращения, отсутствовавшие 
до засыпания. Этот подтип выделяется условно, 
однако имеет определенные особенности, в част-
ности — невозможность точного определения вре-
мени начала инсульта, частый выход за пределы 
терапевтического окна, что сильно ограничивает 
возможности лечения. Распространенность WAS 
высока и составляет от 14 % до 29,6 % всех ИИ [58]. 
Данные исследований позволяют предположить, что 
ОА является одним из ведущих ФР данного вида 
инсульта. В недавнем исследовании «случай-кон-
троль» с участием 107 пациентов (из них 40 с WAS) 
ОА было выявлено у 72,5 % пациентов с «инсультом 
пробуждения» и лишь у 45 % пациентов с другими 
видами инсульта (отношение шансов: 3,25, 95 % ДИ 
[1,397; 8,38]; p = 0,0053) [59]. В проспективном ис-
следовании S. W. Hsieh с соавторами (2012) тяжелое 
течение ОА (ИАГ ≥ 30/час) наблюдалось у 38,5 % 
пациентов с «инсультом пробуждения» по сравне-
нию с 8,9 % пациентов с другими видами инсульта 
(p = 0,003) [60].

Совокупность данных позволяет предположить, 
что тяжелое ОА чаще встречается при «инсульте про-
буждения», чем при других видах инсульта, и эпи-
зоды десатурации могут быть определяющим фак-
тором. В недавнем исследовании 298 пациентов 
с острым ИИ (26,5 % с «инсультом пробуждения») 
эпизоды десатурации по данным пульсоксиметрии 
были более выражены у пациентов, госпитализи-
рованных с «инсультом пробуждения», по сравне-
нию с пациентами, госпитализированными с дру-
гими видами инсульта (29,1 % против 12,3 %, p = 
0,001) [54]. Пациенты с эпизодами десатурации были 
значительно старше и чаще страдали ожирением. 
Средняя частота сердечных сокращений была выше 
в группе пациентов с ночной десатурацией, кроме 
того, частота сердечных сокращений значительно 
увеличивалась при снижении SpO2 более чем на 4 %.

Результаты исследований показывают, что эпи-
зоды десатурации представляют собой возможный 
модифицируемый ФР возникновения «инсульта 
пробуждения». Было высказано предположение, 

что «инсульты пробуждения» могут быть связаны 
с парадоксальной эмболией у лиц с ОА и открытым 
овальным окном [61, 62]. В частности, это может 
иметь место у пациентов с длительным апноэ: в про-
спективном исследовании A. Ciccone с соавторами 
(2013) обнаружили, что «инсульт пробуждения» 
чаще встречается у пациентов с сочетанием функ-
ционирующего открытого овального окна и эпизо-
дами апноэ продолжительностью ≥ 20 секунд [62].

Нарушения дыхания во сне как последствие 
инсульта

В недавнем метаанализе была сделана попытка 
исследовать встречаемость апноэ во сне после ин-
сульта или транзиторных ишемических атак [63]. 
В анализ были включены 89 исследований (всего 
7096 пациентов). Частота апноэ во сне с ИАГ > 10 
в час составила 71 % (95 % ДИ 66,6–74,8 %); с ИАГ 
> 20 в час — 40 % (95 % ДИ 33,5–46,9 %); с ИАГ > 
30 в час — 30 % (95 % ДИ 24,4–35,5 %). Интересно, 
что, по данным этого метаанализа постинсультное 
апноэ во сне носит в основном обструктивный ха-
рактер; ЦА во сне после инсульта встречается реже, 
чем можно было ожидать.

В большинстве исследований, включая метаана-
лизы, не удалось найти связь между топографией, 
типом, степенью тяжести или этиологией инсульта 
и наличием постинсультных нарушений дыхания во 
сне [63, 64]. Однако есть доказательства того, что 
распространенность ЦА после инсульта связана 
с более преклонным возрастом пациента, тяжестью 
и локализацией инсульта и наличием левожелудоч-
ковой недостаточности [9].

Вероятно, что поражение ствола мозга может 
вносить вклад в развитие расстройств дыхания во 
сне, что может объяснять более высокую частоту 
их возникновения у лиц с инсультом. Более того, 
было показало, что инсульт в стволе мозга в 3 раза 
чаще связан с вероятностью развития нарушений 
дыхания во сне по сравнению с супратенториаль-
ным инсультом [65].

Изменения работы центров контроля дыхания
В контроле дыхания в стволе мозга продолго-

ватый мозг играет основную роль [66]. Продолго-
ватый мозг содержит центральные хеморецепторы 
(с периферическими хеморецепторами, расположен-
ными в каротидных тельцах). Реакция хеморефлек-
са контролирует дыхание через систему обратной 
связи в зависимости от парциального давления CO2 
в крови (PaCO2). У людей с «нормальной» хемочув-
ствительностью увеличение PaCO2 увеличивает 
вентиляцию, а уменьшение PaCO2 ее уменьшает. 
У пациентов с «аномальной» хемочувствительно-
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стью увеличение PaCO2 приводит к гипервентиля-
ции, что может способствовать развитию ЦА [67]. 
У пациентов с поражением дыхательного центра 
наблюдается снижение хемочувствительности во 
время бодрствования, сна и даже при физической 
нагрузке [68]. Ствол мозга также получает входя-
щие сигналы от дыхательного центра в мосте, что 
позволяет регулировать иннервацию глоточных 
мышц, которые играют важную роль в поддержании 
проходимости верхних дыхательных путей, а так-
же в регулировании активности диафрагмы. Самая 
крупная глоточная мышца — подбородочно-языч-
ная — иннервируется подъязычным нервом, кото-
рый берет свое начало от ствола мозга и отвечает за 
движения языка [69]. У пациентов с расстройствами 
дыхания во сне наблюдается снижение активации 
подбородочно-язычной мышцы во время сна, что 
способствует обструкции верхних дыхательных 
путей [70]. Несколько исследований показали, что 
стволовой инсульт приводит к парезу мышц глотки, 
вызывая дисфагию, и может способствовать более 
высокой частоте возникновения и степени тяжести 
апноэ [71]. Это означает, что вызванное инсультом 
повреждение респираторных областей головного 
мозга, координирующих иннервацию подбородочно-
язычной мышцы, может, по крайней мере частично, 
объяснить увеличение обструкции верхних дыха-
тельных путей у пациентов с инсультом.

Отсутствие ассоциации типа/локализации ин-
сульта и расстройств дыхания во сне свидетельству-
ет в пользу того, что у многих пациентов, которым 
диагноз нарушения дыхания во сне был поставлен 
после ОНМК, вероятно, эта патология существовала 
и до развития инсульта. Однако в ряде исследований 
сообщалось об уменьшении сонного апноэ после 
острого периода инсульта. В большей мере наблю-
даются положительные изменения в отношении ЦА, 
чем ОА [72]. Уменьшение дыхательных расстройств 
во сне после рассасывания внутримозговой гематомы 
также указывает на связь между данными состоя-
ниями [73]. Это подтверждает гипотезу о том, что 
нарушения дыхания во сне могут быть следствием 
инсульта, то есть инсульт может как усугубить ра-
нее существовавшие расстройства дыхания во сне, 
так и привести к их развитию de novo.

Предложено множество механизмов для объ-
яснения развития сонного апноэ после инсульта. 
Непосредственное повреждение сосудов продолго-
ватого мозга может нарушить двигательную актив-
ность дыхательных мышц и центральную функцию 
хеморецепторов, тем самым усугубляя ЦА и ОА 
[68]. Кроме того, некоторые виды инсульта, та-
кие как внутримозговая гематома или обширный 
инфаркт, могут вызвать повышение внутричереп-

ного давления, приводящее к уменьшению объ-
ема церебральной крови, тем самым потенцируя 
ускорение гипервентиляции с последующей гипо-
капнией, которая дестабилизирует дыхание во сне 
[74]. Другие факторы, связанные с осложнениями 
инсульта, также могут иметь значение и способ-
ствовать или усугублять нарушения дыхания во 
сне, например, гипоксемия из-за аспирации или 
пневмонии, гиперкапния из-за уменьшения под-
вижности грудной клетки вследствие гемипареза/
гемиплегии и инвалидизация, приводящая к дли-
тельному вынужденному лежачему положению, 
увеличивают вероятность спадения верхних ды-
хательных путей [75].

Нарушение реактивности мышц, расширяющих 
верхние дыхательные пути, низкий порог возбужде-
ния, связанный с дыханием, и изменения респира-
торной статической петли «давление-объем» также 
могут вносить вклад в расстройства дыхания во сне 
[76], однако эти факторы пока не оценивались у лиц 
с постинсультными нарушениями. Выявление фи-
зиологических фенотипов постинсультного сонного 
апноэ и их анализ с позиций знаний о том, как про-
исходит регуляция дыхания, может способствовать 
разработке новых персонализированных стратегий 
управления и лечения нарушений дыхания во сне.

Новые аспекты в изучении нарушений дыха‑
ния во сне и острого нарушения мозгового кро‑
вообращения

Глимфатическая система
В 2012 году был обнаружен путь транспорта 

жидкости по головному мозгу, который был назван 
«глимфатической» системой [77]. Данный термин 
был выбран в связи с тем, что по этому пути про-
исходит транспорт глиальной жидкости, а также 
из-за функционального сходства с лимфатической 
системой. Как макроскопическая система выведе-
ния продуктов метаболизма центральной нервной 
системы, глимфатическая система функционирует 
в качестве пути для эффективного удаления рас-
творимых белков и метаболитов из центральной 
нервной системы через параваскулярную туннель-
ную систему [78].

Недавние данные свидетельствуют о том, что 
глимфатическая система значительно подавляется 
во время бодрствования, будучи на 90 % более актив-
ной во время сна [79]. Нарушения сна, в том числе 
и расстройства дыхания во сне, сопровождающиеся 
изменением активности глимфатической системы, 
могут способствовать накоплению токсичных ме-
таболитов в центральной нервной системе, потен-
циально вызывая неврологическую дисфункцию 
и поведенческие нарушения за счет повреждения 
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нервной ткани и затруднения процессов синапти-
ческой передачи.

Некоторые исследования показали, что актив-
ность глимфатической системы резко нарушается 
во время острой фазы ИИ [80]. В частности, ИИ 
значительно снижает скорость выведения из цен-
тральной нервной системы соединений с малой 
молекулярной массой. Это нарушение функциони-
рования глимфатической системы, вероятно, свя-
зано с закупоркой параваскулярного пространства 
фибрином и агрегатами фибриногена [81]. Однако 
в исследованиях не наблюдалось никаких измене-
ний функции глимфатической системы в ответ на 
другие типы инсульта, включая инсульт, связанный 
с окклюзией сонной артерии, или внутримозговое 
кровоизлияние. Глимфатический обмен между це-
реброспинальной и интерстициальной жидкостью 
по параваскулярным путям обеспечивает механизм 
для быстрого проникновения большого количества 
ликвора в мозг, именно по этому механизму после 
инсульта может развиваться острый отек головного 
мозга [82]. Это утверждение подтверждается откры-
тием того, что отек в основном наблюдался в тех 
областях мозга, которые тесно связаны с параваску-
лярными путями обмена ликвора и тканевой жид-
кости, а не в более глубоких структурах мозга [82].

В то же время взаимосвязь нарушений сна 
и, в частности, нарушений дыхания во сне с ин-
сультом в контексте исследования глимфатической 
системы в настоящее время остается малоизученной.

Генетические аспекты нарушений дыхания во 
сне и инсульта

Показано, что существует генетическая взаимо-
связь сонного апноэ и риска развития ИИ. Одни и те 
же генетические полиморфизмы могут предраспола-
гать как к развитию расстройств дыхания во сне, так 
и определенных подтипов инсульта (BMAL1, HO-1, 
Hp, ET-1 и EPO). Кроме того, гены, кодирующие 
компоненты системы нейротрансмиттеров, а также 
специфические генетические факторы, имеющиеся 
как у больных с инсультом, так и у лиц с наруше-
ниями дыхания во сне, могут оказывать влияние на 
общие ФР сердечно-сосудистых заболеваний. Худ-
ший функциональный исход у пациентов с инсуль-
том и сонным апноэ может быть связан с влиянием 
генов провоспалительных/противовоспалительных 
белков, а также участвующих в процессах перекис-
ного окисления липидов и нейропластичности [83].

Заключение
Таким образом, анализ литературы позволяет 

продемонстрировать двунаправленную связь между 
нарушениями дыхания во сне и инсультом. Апноэ 

сна, особенно обструктивного типа, — это не толь-
ко независимый ФР инсульта, но также и фактор, 
приводящий к более тяжелому течению заболева-
ния с необходимостью более длительной госпи-
тализации. У пациентов с инсультом и сопутству-
ющими расстройствами дыхания во сне наблю-
даются худшие функциональные исходы и более 
высокая смертность. В основе этого лежит целый 
ряд взаимосвязанных патофизиологических про-
цессов: интермиттирующая гипоксия, изменения 
внутригрудного давления и нарушение структуры 
сна приводят к симпатической гиперреактивности, 
нарушениям свертывающей системы крови, способ-
ствуют развитию аритмии и колебаниям АД, что до-
полнительно приводит к гипо- или гиперперфузии 
ткани головного мозга, поврежденной в результате 
ОНМК. Следовательно, лечение, устраняющее на-
рушения дыхания и направленное на поддержание 
постоянной оксигенации головного мозга, может 
быть эффективным для данной категории больных.
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