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Резюме
Цель исследования — изучить клинические исходы и динамику мозгового натрийуретического пеп-

тида, уровней биомаркеров фиброза и воспаления в крови, эхокардиографических параметров на фоне 
неинвазивной респираторной терапии у пациентов с фибрилляцией предсердий (ФП) и обструктивным 
апноэ во сне (ОАС). Материалы и методы. В исследование включены 239 пациентов с обструктивным 
апноэ во сне, верифицированным по данным ночного респираторного мониторирования. Всем обсле-
дованным выполнены антропометрические измерения, трансторакальная эхокардиография, определе-
ны концентрации биомаркеров фиброза, воспаления, N-концевого предшественника мозгового натрий- 
уретического пептида. Пациенты с фибрилляцией предсердий и ОАС средней и тяжелой степени бы-
ли включены в проспективную часть исследования, 21 пациент регулярно использовал неинвазивную 
респираторную терапию (РАР-терапию), 80 пациентов не получали регулярную респираторную под-
держку. Через 1 год наблюдения повторно оценивались эхокардиографические параметры, уровни био-
маркеров в крови и клинические исходы. Результаты. Установлено, что у больных с ОАС средней и тя-
желой степени ФП встречалась чаще, чем при легкой степени нарушений дыхания во сне (p = 0,009 и  
p = 0,004 соответственно). Концентрации в крови мозгового натрийуретического пептида, биомаркеров 
фиброза (галектина-3, GDF-15, CTGF) и воспаления (интерлейкина-6) через 12 месяцев использования 
РАР-терапии снизились (p < 0,0001), а у пациентов, не применявших РАР-терапию регулярно, не изме-
нились. Эхокардиографические показатели, характеризующие ремоделирование предсердий (размеры, 
объемы и индексы объемов обоих предсердий), а также размер легочной артерии и давление в легочной 
артерии снизились на фоне использования неинвазивной респираторной терапии (р < 0,05). Использова-
ние РАР-терапии снижало риск повторного возникновения ФП на 54,4 % (ОР = 0,46, 95 % ДИ 0,25–0,84,  
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р < 0,01), клинической комбинированной конечной точки на 31,6 % (ОР = 0,68, 95 % ДИ 0,50–0,93, р < 0,01), 
прогностической комбинированной конечной точки на 76,9 % (ОР = 0,23, 95 % ДИ 0,06–0,89, р = 0,007).  
Заключение. Регулярное использование РАР-терапии в составе комплексного лечения у пациентов с ОАС 
умеренной и тяжелой степени и ФП снижает риск рецидива аритмии, артериальной гипертензии без до-
стижения целевых значений артериального давления, клинической и прогностической комбинированных 
конечных точек, а также сопровождается уменьшением концентраций в крови провоспалительных и про-
фиброгенных маркеров и дилатации предсердий, снижением давления в легочной артерии.

Ключевые слова: обструктивное апноэ во сне, фибрилляция предсердий, неинвазивная респиратор-
ная терапия, воспаление, фиброз
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Abstract
Objective — to investigate clinical outcomes and dynamics of brain natriuretic peptide, blood levels of fibrosis 

and inflammation biomarkers, echocardiographic parameters against the background of non-invasive respiratory 
therapy in patients with atrial fibrillation (AF) and obstructive sleep apnea (OSA). Design and methods. The 
study included 239 patients with obstructive sleep apnea verified by night respiratory monitoring. All examined 
patients underwent anthropometric measurements, transthoracic echocardiography, and determined concentrations 
of fibrosis and inflammation biomarkers, and N-terminal precursor of brain natriuretic peptide. Patients with 
atrial fibrillation and moderate-to-severe OSA were included in the prospective branch of the study, 21 patients 
regularly used non-invasive respiratory therapy (PAP-therapy), 80 patients did not receive regular respiratory 
support. After 1 year of follow-up, echocardiographic parameters, blood biomarker levels, and clinical outcomes 
were re-evaluated. Results. AF was more common in patients with moderate-to-severe OSA than in those 
with mild sleep- disordered breathing (p = 0,009 and p = 0,004, respectively). Blood concentrations of brain 



8 31(1) / 2025

Оригинальная статья / Original article

natriuretic peptide, fibrosis biomarkers (galectin-3, GDF-15, CTGF) and inflammation (interleukin-6) decreased  
after 12 months of PAP-therapy (p < 0,0001), while they did not change in patients who did not use PAP-therapy 
regularly. Echocardiographic parameters characterizing atrial remodeling (size, volume, and volume indices 
of both atria), as well as pulmonary artery size and pulmonary artery pressure decreased with the use of non-
invasive respiratory therapy (p < 0,05). The use of PAP-therapy reduced the risk of recurrent AF by 54,4 %  
(OR = 0,46, 95 % CI 0,25–0,84, p < 0,01), the clinical composite endpoint by 31,6 % (OR = 0,68, 95 % CI 0,50–0,93,  
p < 0,01), and the prognostic composite endpoint by 76,9 % (OR = 0,23, 95 % CI 0,06–0,89, p = 0,007). 
Conclusion. The regular use of PAP-therapy as part of a complex treatment in patients with moderate-to-
severe OSA and AF reduces the risk of arrhythmia recurrence, arterial hypertension without achieving target  
blood pressure, clinical and prognostic combined endpoints, and is accompanied by a decrease in blood concentrations 
of proinflammatory and profibrogenic markers and atrial dilation, and a decrease in pulmonary artery pressure.
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Введение
Фибрилляция предсердий (ФП) — наиболее 

часто встречающаяся устойчивая аритмия, неред-
ко ухудшающая качество жизни пациентов, уве-
личивающая риск инсульта, тромбоэмболических 
осложнений и способствующая прогрессированию 
сердечной недостаточности [1]. Согласно реко-
мендациям Европейского общества кардиологов 
(2024), ожидается, что распространенность дан-
ного нарушения ритма удвоится в течение следу-
ющих нескольких десятилетий вследствие уве-
личения среднего возраста популяции, большого 
количества факторов риска и совершенствующихся 
методов диагностики [2].

Обструктивное апноэ во сне (ОАС) часто встре-
чается у пациентов с ФП [3] и является модифи-
цируемым фактором риска развития и прогрес-
сирования данной аритмии. Хроническая интер-
миттирующая гипоксия, ассоциированная с ОАС, 
приводит к окислительному стрессу, воспалению 
и дисбалансу вегетативной регуляции, а форми-
рование отрицательного внутригрудного давления 
способствует механическому растяжению миокарда, 
что предрасполагает к структурному ремоделиро-
ванию предсердий и формированию эктопической 
активности [4].

Наряду со структурными и электрофизиологи-
ческими изменениями, в основе развития ФП ле-
жат и молекулярно- генетические изменения [5]. 
Имеются отдельные публикации, посвященные из-
учению концентраций в крови различных биомар-
керов у пациентов с ОАС и ФП [6]. Вместе с тем 
роль циркулирующих в крови биомаркеров фиброза 
и воспаления в развитии и прогрессировании дан-
ного нарушения ритма у пациентов с нарушениями 
дыхания во сне изучена недостаточно.

Наиболее эффективным методом коррекции на-
рушений дыхания во сне является терапия, суть 
которой — создание положительного давления 
в верхних дыхательных путях (PAP-терапия) [7]. 
Доказано, что РАР-терапия приводит к обратно-
му развитию ремоделирования предсердий при 
ФП [8]. Однако влияние РАР-терапии на конечные 
сердечно- сосудистые точки и на уровень циркули-
рующих в крови провоспалительных и профибро-
тических биомаркеров при ФП окончательно не 
установлено.

Цель исследования — изучить клинические 
исходы и динамику мозгового натрийуретического 
пептида, уровней биомаркеров фиброза и воспале-
ния в крови, эхокардиографических параметров на 
фоне неинвазивной респираторной терапии у паци-
ентов с фибрилляцией предсердий и обструктивным 
апноэ во сне.

Материалы и методы
В исследование включены 239 пациентов в воз-

расте от 30 до 77 лет, госпитализированных в кли-
нику терапии факультетской имени акад. Г. Ф. Лан-
га ФГБОУ ВО ПСПбГМУ им. И. П. Павлова Мин-
здрава России, которым, по данным ночного 
респираторного мониторирования (SOMNOlab2, 
Lowenstein- Weinmann, Германия), было верифици-
ровано ОАС при регистрации 5 и более эпизодов 
апноэ/гипопноэ в час. Степень тяжести оценивалась 
согласно индексу апноэ/гипопноэ (ИАГ): 5–14,9 
эпизода апноэ/гипопноэ в час — легкая степень ап-
ноэ во сне, 15–29,9 в час — апноэ средней степени 
тяжести, ≥ 30 в час — тяжелая степень апноэ [9]. 
Также регистрировались средний и минимальный 
уровень сатурации крови кислородом (SpO2) во вре-
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мя сна, доля (%) времени от общей продолжитель-
ности сна с SpO2 менее 90 %, индекс десатурации 
(число эпизодов снижения SpO2 более чем на 3 % 
в час), средняя и максимальная длительность эпи-
зода апноэ. За время сна принималось общее вре-
мя исследования без учета времени артефактов за-
писи и бодрствования (определяемого с помощью 
дневника пациента, в котором указывалось время 
засыпания и пробуждения, время горизонтального 
положения тела, характера дыхания).

Всем обследованным выполнены антропоме-
трические измерения и трансторакальная эхокар- 
диография на аппарате Vivid 7 (GE, USA). Учиты-
вая наличие ожирения у больных с ОАС, при оценке 
индекса массы миокарда левого желудочка (ИММ 
ЛЖ) предварительно использовались различные ме-
тодики оценки данного показателя (по росту в сте-
пени 2,7 относительно площади поверхности тела 
и относительно массы тела). С учетом отсутствия 
статистически значимых различий в работе пред-
ставлены данные только относительно площади 
поверхности тела.

Были получены образцы плазмы или сыворот-
ки крови, которые использовались для определения 
концентраций биомаркеров с помощью стандарт-
ных коммерческих наборов. Галектин-3 исследо-
вался с помощью набора Human GAL3 (Galectin-3) 
ELISA Kit, соединительнотканный фактор роста 
фибробластов (СTGF) — набором Human CTGF 
(Connective tissue growth factor) ELISA Kit, росто-
вой фактор дифференцировки-15 (GDF-15) — на-
бором Human GDF15 (Growth Differentiation Factor 
15) ELISA Kit, интерлейкин-6 (ИЛ-6) — набором 
Human IL-6 (Interleukin 6) ELISA Kit, N-концевой 
предшественник мозгового натрийуретического 
пептида (NT-proBNP) с помощью набора ELISA 
Kit for N-Terminal Pro- Brain Natriuretic Peptide.

Из когорты госпитализированных пациентов 
с ОАС (n = 239) для проведения проспективной ча-
сти исследования (наблюдение в течение 12 меся-
цев) были отобраны больные со средней или тяже-
лой степенью нарушений дыхания во сне (по дан-
ным респираторного мониторирования) и ФП 
(любой формы), известной в анамнезе и зарегистри-
рованной по данным стандартной электрокардио-
графии или суточного мониторирования электро-
кардиографии (n = 101). Всем больным с ФП и ОАС 
средней и тяжелой степени, с учетом наличия пока-
заний, была предложена инициация неинвазивной 
респираторной терапии в качестве метода лечения 
нарушений дыхания во сне, при этом 25 пациентов 
от выполнения пробного курса респираторной те-
рапии отказались. Таким образом, большему числу 
больных (n = 76) была инициирована РАР-терапия 

(терапия путем создания положительного давления 
в верхних дыхательных путях) в режиме AutoСРАР 
(Automatic Continuous Positive Airway Pressure). Для 
проведения РАР-терапии использовались приборы 
компании Lowenstein серии Prisma (модели 20А). 
Всем пациентам подобран эффективный режим ре-
спираторной поддержки и даны рекомендации по 
регулярному использованию аппарата в домашних 
условиях. Эффективность неинвазивной респира-
торной терапии и комплаентность пациентов оце-
нивались с помощью анализа отчета прибора по 
зарегистрированным данным о его использовании 
в течение каждой ночи. Критерием эффективно-
сти РАР-терапии считалось достижение ИАГ менее  
5 эпизодов в час на фоне респираторной поддержки, 
критерием приверженности к лечению — исполь-
зование аппарата не менее 4 часов за ночь не менее 
70 % ночей [10]. Регулярную и эффективную РАР-
терапию за весь период проспективного наблюде-
ния получал 21 пациент (группа пациентов с регу-
лярным использованием респираторной терапии) 
из 76 больных, которым был инициирован данный 
метод лечения нарушений дыхания во сне. В те-
чение 1 года наблюдения нежелательные явления, 
потребовавшие отмены респираторной поддержки, 
зарегистрированы не были. Однако, с учетом низ-
кой приверженности к данному методу лечения,  
55 пациентов использовали РАР-терапию нерегу-
лярно или самостоятельно полностью отказались 
от неинвазивной респираторной терапии. Таким 
образом, была выделена группа пациентов без регу-
лярного использования РАР-терапии (n = 80), вклю-
чавшая 25 пациентов, изначально отказавшихся от 
проведения пробного курса РАР-терапии, и 55 па-
циентов, использовавших респираторную терапию 
нерегулярно или отказавшихся от нее в ходе наблю-
дения. Схема дизайна исследования представлена 
на рисунке 1.

Через 1 год наблюдения повторно оценивались 
концентрации биомаркеров в крови, эхокардиогра-
фические параметры и клинические исходы.

Проанализировано наличие артериальной ги-
пертензии без достижения целевых значений ар-
териального давления (АД), которая определялась 
в случае регулярного применения назначенной ан-
тигипертензивной терапии без достижения целевого 
уровня АД (по данным офисного измерения АД на 
момент включения и через 12 месяцев наблюдения, 
а также по данным дневников самостоятельного до-
машнего контроля АД).

Оценивались первичная конечная точка, вклю-
чающая любой зарегистрированный эпизод ФП 
(с помощью электрокардиографии, суточного 
или многосуточного мониторирования электро- 
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кардиографии) в течение 1 года наблюдения (среди 
пациентов с пароксизмальной и персистирующей 
формами аритмии). Контроль ритма с помощью 
многосуточного мониторирования электрокардио-
графии («Нормокард», Кемерово, Россия) прово-
дился в течение не менее 72 часов через 12 месяцев 
наблюдения.

Проводилась оценка клинической комбини-
рованной конечной точки, включавшей рецидив 
аритмии после кардиоверсии (электрической или 
медикаментозной), выполнение радиочастотной 
аблации (РЧА), необходимость смены антиаритми-
ческой терапии и любой зарегистрированный эпи-
зод ФП в течение 12 месяцев. Также проанализи-
рована прогностическая комбинированная конечная 
точка, включавшая летальный исход, нефатальный 
инфаркт, нефатальный инсульт и госпитализацию 
в стационар в отделения терапевтического профи-
ля (по поводу декомпенсации сердечно- сосудистых 
заболеваний у больных с ФП).

В исследование не включались пациенты с тя-
желыми нарушениями функции почек и печени, 
дыхательной недостаточностью, хронической сер-
дечной недостаточностью с низкой фракцией вы-
броса левого желудочка, центральным апноэ во сне, 
тиреотоксикозом, острыми нарушениями мозгового 
кровообращения, синдромом слабости синусового 
узла, острыми воспалительными заболеваниями 

и обострениями хронических заболеваний, онколо-
гическими и системными заболеваниями, кардио-
хирургическими и катетерными вмешательствами 
в анамнезе. Исследование выполнено в соответ-
ствии со стандартами надлежащей клинической 
практики (Good Clinical Practice) и принципами 
Хельсинкской декларации. Протокол исследова-
ния одобрен Этическим комитетом клинического 
центра (2022 г.). У всех пациентов было получено 
письменное информированное согласие до вклю-
чения в исследование.

Статистический анализ данных выполнен с по-
мощью лицензированного программного обеспе-
чения (IBM SPSS Statistics). Оценка нормальности 
распределения числовых переменных проводилась 
с помощью критериев Колмогорова–Смирнова. Ко-
личественные переменные, подчиняющиеся закону 
нормального распределения, представлены сред-
ним значением (М) ± стандартное отклонение (σ), 
при распределении, отличающемся от нормального, 
данные представлены в виде медианы (Ме) с ука-
занием межквартильных интервалов [25 %; 75 %]. 
Сравнение частотных величин проводилось с помо-
щью χ2-критерия Пирсона, расчет отношения шан-
сов (ОШ) и относительного риска (ОР) проводился 
с помощью четырехпольной таблицы сопряженно-
сти с использованием точного критерия Фишера. 
Для сравнения в независимых группах показателей 

Рисунок 1. Дизайн исследования

Примечания: ОАС — обструктивное апноэ во сне, РМ — респираторное мониторирование, ФП — фибрилляция предсер-
дий, РАР-терапия — терапия путем создания положительного давления в верхних дыхательных путях.
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с нормальным распределением был использован па-
раметрический t-критерий Стьюдента для независи-
мых выборок, а для сравнения в независимых груп-
пах с распределением, отличающимся от нормаль-
ного, использован непараметрический U-критерий 
Манна–Уитни. Для сравнения в зависимых группах 
показателей с нормальным распределением был ис-
пользован параметрический t-критерий Стьюдента 
для зависимых выборок, а для сравнения в зави-
симых группах с распределением, отличающимся 
от нормального, использован непараметрический 
T-критерий Вилкоксона.

Результаты
Среди всех обследованных легкая степень на-

рушений дыхания во сне установлена у 62/239 
(25,9 %) больных, средняя степень тяжести — 
у 53/239 (22,2 %), тяжелая степень апноэ во сне — 
у 124/239 (51,9 %) пациентов.

При оценке встречаемости фибрилляции пред-
сердий у больных ОАС различной степени тяжести 
установлено, что при легкой степени ОАС аритмия 
встречалась у 21/62 (33,9 %) больных, при сред-
ней степени тяжести нарушений дыхания во сне — 
у 31/53 (58,5 %), а среди пациентов с тяжелой сте-
пенью ОАС — у 70/124 (56,5 %). У больных с ОАС 
средней и тяжелой степени ФП встречалась чаще, 
чем при легкой степени нарушений дыхания во сне 
(p = 0,009 и p = 0,004 соответственно). Встречае-
мость ФП среди пациентов с тяжелой и средней 
степенями апноэ во сне не различалась (р = 0,802).

Наличие тяжелой степени ОАС увеличивало 
вероятность ФП в 2,5 раза по сравнению с легкой 
степенью нарушений дыхания во сне (χ2 = 8,434, 
ОШ = 2,53, 95 % ДИ 1,34–4,77, р = 0,004).

На момент включения в исследование группы 
пациентов с использованием РАР-терапии и без ре-
гулярного применения респираторной поддержки 
были сопоставимы по возрасту, в распределении по 
полу, индексу массы тела, окружности шеи и окруж-
ности талии, эхокардиографическим показателям 
(табл. 1), а также по встречаемости ожирения, сахар-
ного диабета, хронической сердечной недостаточ-
ности, ишемической болезни сердца, артериальной 
гипертензии, в том числе без достижения целевых 
значений АД, исходному уровню АД и применяемой 
антигипертензивной терапии (табл. 2).

При оценке параметров респираторного мо-
ниторирования во время сна (до инициации ре-
спираторной поддержки) было установлено, что 
группы сравнения не различались по индексу 
апноэ- гипопноэ, индексу десатурации, средней 
и максимальной длительности апноэ, среднему 
и минимальному уровню сатурации крови кисло-

родом, а также по доле времени сна с уровнем са-
турации менее 90 %.

При оценке динамики уровней мозгового на-
трийуретического пептида, биомаркеров фибро-
за и воспаления в крови через 12 месяцев после 
включения в исследование было установлено, 
что в группе пациентов, регулярно использовав-
ших РАР-терапию, уровни NT-proBNP, галекти-
на-3, GDF-15, CTGF и интерлейкина-6 значимо 
снизились (p < 0,0001). Эхокардиографические 
показатели, характеризующие ремоделирование 
предсердий (размеры, объемы и индексы объемов 
обоих предсердий), а также размер легочной арте-
рии и давление в легочной артерии снизились на 
фоне использования неинвазивной респираторной 
терапии. Размеры правого желудочка, индекс мас-
сы миокарда левого желудочка и фракция выброса 
левого желудочка не изменились. Данные пред-
ставлены в таблице 3.

В группе пациентов без регулярного использо-
вания респираторной поддержки уровни галекти-
на-3, GDF-15, CTGF через 1 год значимо не разли-
чались по сравнению с уровнями данных биомар-
керов в крови на момент включения в исследование 
(p = 0,074, p = 0,793 и p = 0,076 соответственно). 
Отмечалось повышение уровней интерлейкина-6 
и NT-proBNP в группе пациентов, не использовав-
ших РАР-терапию регулярно, через 12 месяцев (p < 
0,0001 и p = 0,007 соответственно). При оценке эхо-
кардиографических параметров значимых различий 
обнаружено не было.

Первичная конечная точка у пациентов, регу-
лярно использовавших РАР-терапию, регистриро-
валась реже, чем у больных без регулярной респи-
раторной поддержки (6/14 (42,9 %) и 63/67 (94,0 %), 
χ2 = 24,029, р < 0,01). Таким образом, использование 
РАР-терапии снижало риск повторного возникно-
вения ФП на 54,4 % (ОР = 0,46, 95 % ДИ 0,25–0,84, 
р < 0,01).

Через 12 месяцев наблюдения у пациентов на 
фоне РАР-терапии, артериальная гипертензия без 
достижения целевых значений АД встречалась ре-
же, чем у пациентов, регулярно не использовав-
ших респираторную поддержку (2/21 (9,5 %) и 31/80 
(38,8 %), χ2 = 6,459, р = 0,012). Установлено, что ис-
пользование респираторной и эффективной респи-
раторной поддержки снижало риск артериальной 
гипертензии без достижения целевых значений АД 
на 75,4 % (ОР = 0,25, 95 % ДИ 0,06–0,95, р = 0,012).

Трансформация пароксизмальной формы ФП 
в персистирующую или постоянную формы арит-
мии среди пациентов на фоне регулярного исполь-
зования РАР-терапии не зарегистрирована, а у па-
циентов без регулярной респираторной поддерж-
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ки трансформация ФП в более устойчивую форму 
аритмии в течение 1 года выявлена у 14/53 (26,4 %) 
больных.

Клиническая комбинированная конечная точка 
(данные представлены на рис. 2) чаще регистриро-
валась у пациентов без регулярного использования 
респираторной поддержки (78/80 (97,5 %) и 14/21 
(66,7 %), χ2 = 19,482, р < 0,01). Таким образом, ис-
пользование РАР-терапии снижало риск клиниче-

ской комбинированной конечной точки на 31,6 % 
(ОР = 0,68, 95 % ДИ 0,50–0,93, р < 0,01).

Прогностическая комбинированная конечная 
точка чаще регистрировалась у пациентов, не ис-
пользовавших регулярно РАР-терапию (33/80 
(41,3 %) и 2/21 (9,5 %), χ2 = 7,394, р = 0,007). Уста-
новлено, что применение респираторной поддержки 
в составе комплексного лечения (с коррекцией обра-
за жизни и медикаментозной терапии) снижало риск 

Таблица 1
КЛИНИЧЕСКИЕ, АНТРОПОМЕТРИЧЕСКИЕ И ЭХОКАРДИОГРАФИЧЕСКИЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ 

ПАЦИЕНТОВ С ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ 
И ОБСТРУКТИВНЫМ АПНОЭ ВО СНЕ СРЕДНЕЙ И ТЯЖЕЛОЙ СТЕПЕНИ 

ДО ИНИЦИАЦИИ РЕСПИРАТОРНОЙ ПОДДЕРЖКИ

Показатели

ФП(+)
ОАС(+) Статистическая 

значимость, рРАР(+)
(n = 21)

РАР(–)
(n = 80)

Возраcт, годы 62,6 ± 7,2 59,3 ± 9,5 p = 0,136

Пол, мужчины/женщины, n 14/7 43/37 р = 0,289

Индекс массы тела, кг/м2 37,9 ± 6,4 35,3 ± 5,9 p = 0,090

Окружность талии, cм
Мужчины 129,2 ± 14,8 120,1 ± 18,1 p = 0,110

Женщины 118,7 ± 13,8 108,4 ± 14,3 p = 0,087

Окружность шеи, cм
Мужчины 49,4 ± 4,3 48,2 ± 3,4 p = 0,362

Женщины 42,1 ± 3,7 38,5 ± 3,1 p = 0,058

Диаметр ЛП, мм 48,0 [43,0; 58,0] 48,0 [44,0; 54,0] p = 0,650

Объем ЛП, мл 95,0 [72,0; 146,0] 91,0 [76,0; 110,0] p = 0,466

Индекc объема ЛП, мл/м2 46,0 [36,0; 60,1] 44,5 [38,0; 51,0] p = 0,609

Объем ПП, мл 85,0 [70,0; 126,0] 78,0 [58,5; 85,5] p = 0,063

Индекc объема ПП, мл/м2 40,0 [35,0; 51,9] 36,0 [29,25; 41,0] p = 0,055

Парастернальный размер ПЖ, мм 33,0 [32,0; 34,0] 35,0 [32,0; 37,8] p = 0,107

Базальный размер ПЖ, мм 37,5 [35,8; 41,0] 38,5 [34,75; 44,0] p = 0,608

Размер ЛА, мм 24,9 [23,0; 27,5] 25,0 [23,0; 27,0] p = 0,689

Расчетное давление в ЛА, мм рт. ст. 35,0 [28,0; 40,0] 33,0 [28,0; 38,0] p = 0,698

ИММ 
ЛЖ, г/м2

Мужчины 123,0 [108,0; 184,0] 118,0 [100,0; 144,0] p = 0,226

Женщины 86,0 [80,0; 137,0] 105,0 [90,25; 131,8] p = 0,430

ФВ ЛЖ, % 60,0 [57,0; 65,0] 60,0 [56,0; 64,0] p = 0,918

Примечание: ОАС — обструктивное апноэ во сне; ФП — фибрилляция предсердий; РАР — терапия путем создания положи-
тельного давления в верхних дыхательных путях; ЛП — левое предсердие; ПП — правое предсердие; ПЖ — правый желудочек; 
ЛА — легочная артерия; ИММ ЛЖ — индекс массы миокарда левого желудочка; ФВ ЛЖ — фракция выброса левого желудочка.



13

Оригинальная статья / Original article

31(1) / 2025

прогностической комбинированной конечной точки 
на 76,9 % (ОР = 0,23, 95 % ДИ 0,06–0,89, р = 0,007).

Обсуждение
Обструктивное апноэ во сне и фибрилляция 

предсердий часто сочетаются, при этом нарушения 
дыхания во сне являются триггером развития и ре-
цидива данной аритмии. Метаанализ, включавший 
20 исследований с общим числом участников 54271, 

продемонстрировал, что ФП присутствовала у 4801 
пациента, из которых 2203 (45,9 %) имели ОАС, при 
этом из общего числа 21074 пациентов с ОАС 2203 
(10,5 %) имели ФП [3]. По данным H. Chen и соав-
торов (2024), вероятность развития ФП у пациентов 
с тяжелым ОАС в 3 раза выше, чем у пациентов без 
нарушений дыхания во сне [11]. В нашем исследо-
вании показано, что наличие тяжелой степени ОАС 
увеличивало вероятность ФП в 2,5 раза (р = 0,004). 

Таблица 2
ВСТРЕЧАЕМОСТЬ КОМОРБИДНОЙ ПАТОЛОГИИ И АНТИГИПЕРТЕНЗИВНАЯ ТЕРАПИЯ 

У ПАЦИЕНТОВ С ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ И АПНОЭ ВО СНЕ СРЕДНЕЙ 
И ТЯЖЕЛОЙ СТЕПЕНИ ДО ИНИЦИАЦИИ РЕСПИРАТОРНОЙ ПОДДЕРЖКИ

Показатели

ФП(+)
ОАС(+) Статистическая 

значимость, 
р‑значениеРАР(+)

(n = 21)
РАР(–)
(n = 80)

Артериальная гипертензия, n (%) 21/21 (100,0 %) 79/80 (98,8 %) p = 0,607

Артериальная гипертензия
без достижения целевых значений АД, 
n (%)

10/21 (47,6 %) 30/80 (37,5 %) p = 0,399

Систолическое АД, мм рт. ст. 141,7±26,7 145,2±23,0 p = 0,546

Диастолическое АД, мм рт. ст. 84,6±10,5 87,8±18,1 p = 0,499

Антигипертензивная терапия, n (%) 20/21 (95,2 %) 66/80 (82,5 %) p = 0,145

Ингибиторы ангиотензинпревращаю-
щего фермента, n (%) 8/21 (38,1 %) 31/80 (38,8 %) p = 0,957

Блокаторы рецепторов ангиотензина II, 
n (%) 13/21 (61,9 %) 34/80 (38,8 %) p = 0,113

Антагонисты минералокортикоидных 
рецепторов, n (%) 4/21 (19,0 %) 9/80 (11,3 %) p = 0,343

Блокаторы медленных кальциевых ка-
налов, n (%) 5/21 (23,8 %) 11/80 (13,8 %) p = 0,262

Диуретики, n (%) 11/21 (52,4 %) 27/80 (33,8 %) p = 0,117

Агонисты имидазолиновых рецепторов, 
n (%) 4/21 (19,0 %) 7/80 (8,8 %) p = 0,178

Бета-адреноблокаторы, n (%) 12/21 (57,1 %) 33/80 (40,2 %) p = 0,193

Среднее число антигипертензивных 
препаратов 2,8 ± 0,9 2,5 ± 0,9 p = 0,182

Ожирение, n (%) 18/21 (85,7 %) 58/80 (72,5 %) p = 0,212

Сахарный диабет, n (%) 9/21 (42,9 %) 34/80 (42,5 %) p = 0,977

Хроническая сердечная недостаточ-
ность, n (%) 2/21 (9,5 %) 8/80 (10,0 %) p = 0,949

Ишемическая болезнь сердца, n (%) 6/21 (28,6 %) 16/80 (20,0 %) p = 0,398

Примечание: ОАС — обструктивное апноэ во сне; ФП — фибрилляция предсердий; РАР — терапия путем создания поло-
жительного давления в верхних дыхательных путях; АД — артериальное давление.
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В работе Н. Т. Обуховой и соавторов (2024) частота 
ОАС у пациентов с пароксизмальной формой ФП 
составила 67 %, при этом в структуре тяжести ОАС 
преобладали клинически значимые формы (сред-
ние и тяжелые — 37 % и 29 % соответственно) [12]. 
В обследуемой нами когорте встречаемость ФП сре-
ди пациентов с тяжелой и средней степенями апноэ 
во сне не различалась (р = 0,802).

Среди механизмов развития ФП основную роль 
играет формирование фиброза миокарда левого 
предсердия. Установлено, что галектин-3 облада-
ет профиброгенным действием, способствующим 

возникновению ФП [13]. Метаанализ, выполнен-
ный A. Khalaji с соавторами (2023), показал, что 
у пациентов с ОАС концентрация циркулирующего 
в крови галектина-3 значительно выше, чем у здо-
ровых лиц (p < 0,01). При этом тяжелое обструктив-
ное апноэ было ассоциировано с более высокими 
уровнями галектина-3 по сравнению с нетяжелым 
ОАС (p < 0,01), а применение РАР-терапии приве-
ло к значительному снижению уровня галектина-3 
у пациентов с ОАС (p = 0,04) [14]. Однако работ,  
посвященных динамике уровня галектина-3 у па-
циентов с сочетанием ОАС и ФП, нами не обнару-

Таблица 3
ДИНАМИКА УРОВНЕЙ МОЗГОВОГО НАТРИЙУРЕТИЧЕСКОГО ПЕПТИДА, 

БИОМАРКЕРОВ ФИБРОЗА И ВОСПАЛЕНИЯ, ЭХОКАРДИОГРАФИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ 
У ПАЦИЕНТОВ С ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ И АПНОЭ ВО СНЕ СРЕДНЕЙ И ТЯЖЕЛОЙ СТЕПЕНИ 

НА ФОНЕ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ РЕСПИРАТОРНОЙ ПОДДЕРЖКИ

Показатели

ФП(+)
ОАС(+)
РАР(+)
(n = 21) Статистическая 

значимость, р
на момент включения 

в исследование

через 12 месяцев 
после включения 

в исследование

NT-proBNP, пг/мл 50,1 [46,7; 58,8] 28,7 [22,3; 44,2] p < 0,0001

Галектин-3, нг/мл 12,2 ± 3,3 7,4 ± 3,2 p < 0,0001

GDF-15, пг/мл 1567,9 ± 248,0 687,2 ± 112,1 p < 0,0001

CTGF, пг/мл 151,2 ± 29,5 92,6 ± 20,4 p < 0,0001

Интерлейкин-6, пг/мл 5,5 ± 2,0 3,8 ± 1,2 p < 0,0001

Диаметр ЛП, мм 48,0 [43,0; 58,0] 44,5 [40,0; 52,5] p = 0,020

Объем ЛП, мл 95,0 [72,0; 146,0] 82,0 [70,0; 125,0] p = 0,037

Индекc объема ЛП, мл/м2 46,0 [36,0; 60,1] 40,0 [35,0; 50,0] p = 0,005

Объем ПП, мл 85,0 [70,0; 126,0] 66,0 [53,5; 100,0] p = 0,008

Индекc объема ПП, мл/м2 40,0 [35,0; 51,9] 32,0 [26,25; 44,3] p = 0,031

Парастернальный размер ПЖ, мм 33,0 [32,0; 34,0] 36,0 [32,5; 41,0] p = 0,156

Базальный размер ПЖ, мм 37,5 [35,8; 41,0] 38,5 [36,0; 46,3] p = 0,469

Размер ЛА, мм 24,85 [23,0; 27,5] 23,0 [20,0; 25,0] p = 0,004

Расчетное давление в ЛА, мм рт. ст. 35,0 [28,0; 40,0] 28,0 [24,0; 32,8] p = 0,020

ИММ 
ЛЖ, г/м2

Мужчины 123,0 [108,0; 184,0] 118,0 [100,0; 159,0] p = 0,938

Женщины 86,0 [80,0; 137,0] 77,5 [71,0; 103,3] p = 0,063

ФВ ЛЖ, % 60,0 [57,0; 65,0] 61,5 [56,5; 65,5] p = 0,846

Примечание: ОАС — обструктивное апноэ во сне; ФП — фибрилляция предсердий; РАР — терапия путем создания поло-
жительного давления в верхних дыхательных путях; NT-proBNP — N-концевой предшественник мозгового натрийуретического 
пептида; GDF-15 — ростовой фактор дифференцировки-15; CTGF — соединительнотканный фактор роста фибробластов; ЛП — 
левое предсердие; ПП — правое предсердие; ПЖ — правый желудочек; ЛА — легочная артерия; ИММ ЛЖ — индекс массы мио-
карда левого желудочка; ФВ ЛЖ — фракция выброса левого желудочка.
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жено. В нашем исследовании показано снижение 
уровня галектина-3 при использовании респира-
торной терапии в когорте пациентов с ОАС в со-
четании с ФП.

Имеются единичные исследования, посвящен-
ные роли соединительнотканного фактора роста 
фибробластов при ФП и ОАС. Экспрессия CTGF 
в предсердиях у пациентов с ФП увеличена [15], 
а тяжелая гипоксия, связанная с ОАС, увеличивает 
экспрессию CTGF в циркулирующих фиброцитах 
[16]. Вместе с тем динамика данного биомаркера 
при использовании респираторной терапии не изу-
чена. В нашей работе продемонстрировано сниже-
ние CTGF на фоне эффективной респираторной 
поддержки у больных ОАС и ФП.

Повышение концентрации ростового факто-
ра дифференцировки-15 (GDF-15) ассоциировано 
с наличием гипоксии, воспаления, а также корре-
лирует с выраженностью фиброза левого предсер-
дия при ФП [17]. В исследовании И. М. Мадаевой 
с соавторами (2024) установлено снижение уровня 
GDF-15 на фоне лечения апноэ во сне с помощью 
РАР-терапии [18]. В нашей работе также продемон-
стрировано снижение GDF-15 на фоне РАР-терапии 
у больных с ОАС в сочетании с ФП.

Известно, что пациенты с ФП имеют более 
высокие уровни провоспалительных биомарке-
ров, включая интерлейкин-6 (ИЛ-6), по сравнению 
с обследованными с синусовым ритмом [19]. Ин-
терлейкин-6 способствует возникновению ФП, так 
как ингибирует выработку коннексина в клетках 
миокарда, что вызывает электрическое ремодели-
рование предсердий [20]. Кроме того, ИЛ-6 инду-
цирует фиброз предсердий путем активации сиг-

нальных путей pSTAT3/STAT3 [21]. В исследовании 
R. López- Gálvez с соавторами (2023) установлено, 
что у пациентов с ОАС уровень ИЛ-6 выше, чем 
у пациентов без ОАС (p = 0,002) [22]. Исследова-
ние M. Yi с соавторами (2022) выявило снижение 
уровня ИЛ-6 на фоне эффективного лечения апноэ 
во сне [23]. В нашей работе продемонстрировано 
снижение концентрации ИЛ-6 при использовании 
РАР-терапии и увеличение уровня данного биомар-
кера у пациентов с ОАС и ФП, не использовавших 
респираторную поддержку.

N-концевой предшественник мозгового на-
трийуретического пептида (NT-proBNP) — мар-
кер диагностики и оценки степени тяжести сер-
дечной недостаточности, однако данные об уровне 
NT-proBNP у пациентов с ОАС и о влиянии РАР-
терапии на его динамику противоречивы. В иссле-
довании S. Msaad и соавторов (2016) показано, что 
уровни мозгового натрийуретического пептида вы-
ше у пациентов с ОАС. При этом разница в концен-
трации NT-proBNP между тяжелым и легким ОАС 
была статистически значимой (p = 0,029), у паци-
ентов со средним и тяжелым ОАС уровень мозго-
вого натрийуретического пептида не различался, 
а лечение ОАС с помощью РАР-терапии привело 
к снижению уровня мозгового натрийуретического 
пептида [24]. Однако метаанализ Q. Wu и соавторов 
(2023) показал, что РАР-терапия не влияет на уро-
вень мозгового натрийуретического пептида у па-
циентов с ОАС [25]. В нашей работе показано сни-
жение NT-proBNP на фоне регулярной РАР-терапии 
у больных с ОАС в сочетании с ФП.

Имеются единичные публикации о влиянии 
РАР-терапии на ремоделирование предсердий у па-

Рисунок 2. Клиническая комбинированная конечная точка
Примечание: ФП — фибрилляция предсердий; РЧА — радиочастотная аблация; ОР — относительный риск; ДИ — дове-

рительный интервал.
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циентов с ОАС [26]. В нашем исследовании пока-
зано, что на фоне использования респираторной 
поддержки выраженность ремоделирования обоих 
предсердий и размер легочной артерии уменьша-
ются, а давление в легочной артерии снижается.

Известно, что эффект любых антиаритмических 
стратегий лечения у пациентов с ФП снижается, 
если в качестве сопутствующего заболевания при-
сутствует ОАС [27]. Доказана более высокая часто-
та рецидивов ФП после первоначальной успешной 
кардиоверсии, а также большая частота рецидивов 
ФП после катетерной абляции у пациентов с нару-
шениями дыхания во сне [28]. В настоящее время 
имеются убедительные данные о снижении риска 
рецидива фибрилляции предсердий после кардио-
версии или катетерной аблации на фоне респира-
торной поддержки у пациентов с апноэ во сне [29]. 
В нашем исследовании показано, что использование 
РАР-терапии снижает риск рецидива ФП в течение 
1 года на 54,4 %, а риск клинической комбинирован-
ной конечной точки — на 31,6 %.

Установлено, что ФП у пациентов с ОАС на 
фоне PAP-терапии с меньшей вероятностью про-
грессирует до более устойчивой формы аритмии 
(ОР 0,66, 95 % ДИ 0,46–0,94, p = 0,02) [30]. В нашей 
работе трансформация пароксизмальной формы 
ФП в персистирующую или постоянную формы 
аритмии в течение 12 месяцев среди пациентов на 
фоне регулярного использования РАР-терапии не 
зарегистрирована, а у пациентов без респираторной 
поддержки трансформация ФП в более устойчивую 
форму зарегистрирована у 26,4 % больных.

В исследовании Outcomes Registry for Better 
Informed Treatment of AF (ORBIT-AF) было обсле-
довано 10132 пациента и обнаружено, что пациенты 
с ОАС чаще госпитализировались, но у них не на-
блюдалось увеличения риска общей или сердечно- 
сосудистой смертности по сравнению с пациентами 
без ОАС [31]. Исследование SAVE (кардиоваскуляр-
ные конечные точки при апноэ во сне) с первичной 
составной сердечно- сосудистой конечной точкой 
(включая ФП) не показало снижения частоты слу-
чаев ФП на фоне РАР-терапии [32]. Однако следу-
ет отметить, что исследование было недостаточно 
мощным и не было предназначено для изучения ФП 
в качестве первичной конечной точки. По данным 
рандомизированного контролируемого исследова-
ния G. Traaen и соавторов (2021), лечение с помо-
щью СРАР в когорте пациентов с пароксизмальной 
ФП и ОАС не привело к статистически значимому 
снижению бремени аритмии [33]. В нашем иссле-
довании установлено, что применение респиратор-
ной поддержки в составе комплексного лечения 
снижало риск прогностической комбинированной 

конечной точки (включающей госпитализацию в те-
рапевтический стационар по поводу декомпенсации 
сердечно- сосудистых заболеваний у больных с ФП, 
летальный исход, нефатальный инфаркт и нефа-
тальный инсульт) на 76,9 %.

Ограничения исследования
В данном исследовании при оценке клиниче-

ских исходов учитывался факт использования ре-
спираторной поддержки без учета возможности 
влияния и других факторов, таких как коррекция об-
раза жизни и медикаментозной терапии, за период 
наблюдения. Следует отметить, что в группу паци-
ентов без регулярного использования РАР-терапии 
включались все пациенты, которые не соответство-
вали критериям комплаенса и эффективности ре-
спираторной терапии (в том числе больные, пол-
ностью отказавшиеся от использования респира-
торной поддержки, и пациенты с нерегулярным 
использованием РАР-терапии).

Выводы
1. Регулярное использование РАР-терапии в со-

ставе комплексного лечения, включающего коррек-
цию образа жизни и медикаментозную терапию, 
снижает риск рецидива ФП, артериальной гипертен-
зии без достижения целевых значений артериально-
го давления, клинической и прогностической ком-
бинированных конечных точек у пациентов с ОАС 
в сочетании с ФП.

2. Концентрации в сыворотке крови мозгового 
натрийуретического пептида, биомаркеров фиброза 
(галектина-3, GDF-15, CTGF) и воспаления (интер-
лейкина-6) у пациентов с ФП и ОАС, регулярно ис-
пользовавших РАР-терапию в течение 12 месяцев, 
снижаются.

3. У пациентов с ФП в сочетании с ОАС ис-
пользование неинвазивной респираторной терапии 
в течение 12 месяцев сопровождалось уменьшением 
размеров левого и правого предсердий, снижением 
расчетного давления в легочной артерии.
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