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Резюме
Артериальная гипертензия (АГ) является независимым фактором, увеличивающим риск смерти 

от сердечно-сосудистых заболеваний у больных акромегалией. Наиболее типичными дыхательными на-
рушениями при акромегалии являются обструктивные нарушения дыхания во сне (НДС). Существует 
мнение, что обструктивное апноэ во время сна (ОАС) вносит вклад в формирование АГ при акромега-
лии. Цель исследования — оценить показатели артериального давления (АД) и распространенность АГ 
у больных акромегалией без предшествующего лечения в зависимости от наличия ОАС средне-тяжелой 
степени. Материалы и методы. В исследование было включено 48 больных акромегалией (11 мужчин, 
37 женщин, медиана возраста 53,5 (27–76) лет), ранее не получавших лечения основного заболевания. 
Всем пациентам выполнили оценку офисного АД, полисомнографическое исследование, суточное мо-
ниторирование АД (СМАД). Результаты. Из 48 пациентов НДС были обнаружены у 36 (75 %). Во всех 
случаях было выявлено ОАС. В тринадцати (36 %) случаях диагностировано ОАС легкой степени тяже-
сти, в 11 (31 %) — средней и в двенадцати (33 %) — тяжелой степени. Сравнивали показатели пациентов 
с ОАС средне-тяжелой степени (далее пациенты с ОАС) и без НДС. Офисное диастолическое АД было 
выше у пациентов с ОАС (p < 0,03). По данным СМАД показатели среднесуточного, дневного и ночного 
АД были значительно выше у больных акромегалией с ОАС. Количество пациентов с повышенными 
показателями офисного (χ² = 3,85, p < 0,05), среднесуточного (χ² = 4,8, p = 0,03) и ночного АД (χ² = 5,23, 
p < 0,03) по данным СМАД было существенно выше среди лиц с ОАС. Доли пациентов с повышением 
АД только в дневное время были сопоставимы в обеих группах (χ² = 3,55, p = 0,06). Выводы. Уровень АД 
и выявляемость АГ по результатам офисного измерения и по данным СМАД оказались выше в группе 
пациентов с ОАС средне-тяжелой степени по сравнению с группой без ОАС. Это подтверждает наличие 
вклада ОАС в формирование АГ при акромегалии. С учетом полученных результатов проведение полной 
полисомнографии целесообразно всем пациентам с впервые диагностированной акромегалией для вы-
явления лиц с более высоким риском развития АГ.
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Abstract
Background. Hypertension (HTN) is an independent factor of cardiovascular morbidity in acromegalic patients. 

Obstructive sleep disordered breathing (SDB) is the most common respiratory impairment in acromegaly and is 
considered one of the mechanisms underlying the development of HTN in acromegaly. Objective. Тo assess blood 
pressure (BP) parameters and prevalence of HTN in naive acromegalic patients depending on the presence of 
moderate-to-severe SDB. Design and methods. Forty-eight naive acromegalic patients [11 men, 37 women, median 
age 53,5 (27–76) years] were recruited into the study. All subjects underwent clinical examination including office 
BP measurement, full polysomnography, twenty-four-hour BP monitoring (24‑hour BPM). Results. SDB, namely 
obstructive sleep apnea (OSA), was found in 36 (75 %) patients. Thirteen patients (36 %) had mild, eleven (31 %) — 
moderate and twelve (33 %) showed severe OSA. The latter two groups (moderate-to-severe OSA, further referred 
as patients with OSA) were compared to patients without OSA (non-OSA). In patients with OSA office diastolic 
BP was significantly higher than in patients without OSA (р < 0,03). According to 24‑hour BPM mean 24‑hour, 
daytime and nighttime BP levels were significantly higher in patients with OSA as compared to non-OSA subjects. 
The rate of elevated office (χ² = 3,85; р < 0,05), mean 24‑hour (χ² = 4,8; р = 0,03) and nighttime BP (χ² = 5,23; 
р < 0,03) was significantly higher in OSA group, while the frequency of daytime HTN was similar in both groups. 
Conclusions. According to the office measurement and 24‑hour BPM the BP parameters and HTN prevalence were 
higher in patients with OSA. According to our data, a polysomnography study should be recommended in patients 
with newly diagnosed acromegaly in order to detect ones at higher risk of HTN development.
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For citation: Tsoy UA, Korostovtseva LS, Sviryaev YuV, Semenov AP, Vaulina DA, Kravchenko SO, Konradi AO, Grineva EN. Blood 
pressure levels and hypertension prevalence in acromegalic patients with obstructive sleep apnoe. Arterial’naya Gipertenziya = Arterial 
Hypertension. 2015;21(4):416–425. doi: 10.18705/1607-419X-2015-21-4-416-425.

Ключевые слова: аденома гипофиза, акромегалия, артериальная гипертензия при акромегалии, на-
рушения дыхания во сне при акромегалии, апноэ во время сна при акромегалии

Для цитирования: Цой У. А., Коростовцева Л. С., Свиряев Ю. В., Семенов А. П., Ваулина Д. А., Кравченко С. О., Конра-
ди А. О., Гринёва Е. Н. Показатели артериального давления и  распространенность артериальной гипертензии у  больных 
акромегалией с  обструктивным апноэ во  время сна. Артериальная гипертензия. 2015;21(4):416–425. doi: 10.18705/1607-
419X-2015-21-4-416-425.



418 21(4) / 2015

Артериальная Гипертензия / Arterial’naya Gipertenziya / Arterial Hypertension

21(4) / 2015

Введение
Акромегалия  — клиническое состояние, вы-

званное хронической гиперсекрецией гормона 
роста (ГР) [1]. Проявления акромегалии, включаю-
щие соматический рост и метаболические наруше-
ния, хорошо известны так же, как и осложнения, 
развивающиеся вследствие длительного воздей-
ствия избытка ГР, а именно сердечно-сосудистые 
заболевания, сахарный диабет, дыхательные рас-
стройства и артропатия [2]. В ряде клинических 
исследований было продемонстрировано, что 
акромегалия ассоциирована с  увеличением за-
болеваемости и смертности [3, 4]. Анализ детер-
минант смертности указывает на  то, что в  60 % 
случаев причиной смерти больных акромегалией 
является кардиоваскулярная патология, в  25 % 
случаев патология дыхательной системы, в 15 % — 
онкологические заболевания [3, 4]. Артериальная 
гипертензия (АГ) — частое сердечно-сосудистое 
осложнение акромегалии, которое отрицательно 
влияет на  выживаемость при этом заболевании 
[3]. Было показано, что АГ является негативным 
независимым фактором, увеличивающим риск 
смерти от кардио- и цереброваскулярных болезней 
при акромегалии [5, 6]. Распространенность АГ 
у  больных акромегалией по  данным различных 
исследователей составляет от 18 до 60 % [3, 7, 8], 
в среднем — 35 % [9]. Такую разницу в распро-
страненности объясняют отличиями в критериях 
диагностики АГ, различиями в  методах оценки 
артериального давления (АД) (традиционный 
при помощи сфингоманометра или суточное мо-
ниторирование АД, или СМАД) [1]. Считают, что 
у 20–25 % пациентов с мягкой АГ имеет место изо-
лированная офисная АГ или АГ «белого халата», 
у них регистрируют нормальное АД при самокон-
троле и по данным СМАД [10]. Патогенез АГ при 
акромегалии до сих пор до конца не выяснен [11]. 
К предполагаемым патогенетическим механизмам 
АГ при акромегалии относят: увеличение реаб-
сорбции натрия в почках под влиянием избытка 
ГР, что приводит к возрастанию объема циркули-
рующей плазмы крови [12]; блокаду инсулинопо-
добным фактором роста‑1 (ИФР‑1) натрийуреза, 
обусловленного предсердным натрийуретическим 
фактором, и задержку жидкости вследствие этого 
[13]; возрастание сосудистого сопротивления 
за счет стимуляции роста гладкомышечных клеток 
из-за хронического избытка ГР и ИФР‑1 [14]; мо-
дификацию циркадной активности симпатической 
нервной системы под влиянием ГР [15]; гиперин-
сулинемию вследствие инсулинорезистентности, 
развивающейся у  ряда больных акромегалией 
из-за гиперпродукции ГР [16]. Известно, что 

в  общей популяции обструктивные нарушения 
дыхания во сне (НДС) ассоциированы с АГ [17]. 
По данным обследования общей популяции, для 
обструктивных НДС именно средней и  тяжелой 
степени была продемонстрирована независимая 
ассоциация между НДС и АГ [18]. Также получены 
данные о том, что обструктивное апноэ во время 
сна (ОАС) вследствие прессорного эффекта может 
участвовать в механизмах, лежащих в основе от-
сутствия падения АД в ночное время [19].

НДС относят к наиболее типичным дыхатель-
ным нарушениям при акромегалии [20]. Распро-
страненность НДС среди больных акромегалией 
по  данным разных авторов составляет 27–80 % 
[21–25], что значительно выше по сравнению с об-
щей популяцией (3–7 % среди мужчин и 2–5 % среди 
женщин) [26]. При этом чаще встречается ОАС [21–
25]. Существует мнение, что обструктивные НДС 
вносят вклад в формирование АГ при акромегалии 
[27, 28]. Однако данные, полученные при анализе 
распространенности АГ у больных акромегалией 
с различными НДС, противоречивы. Так, согласно 
результатам одних авторов, распространенность АГ 
была значимо выше в группе пациентов с синдро-
мом апноэ во время сна (САС) [22], а у пациентов 
с АГ индекс апноэ-гипопноэ (ИАГ) был выше, чем 
у пациентов без АГ [23]. В других исследованиях 
у больных акромегалией с наличием САС и без него 
различий по офисному систолическому и диастоли-
ческому АД не было [24], а наличие АГ не корре-
лировало с ИАГ [21]. В большинстве исследований 
при изучении распространенности АГ у больных 
акромегалией с НДС оценивали показатели офис-
ного АД [21–24], а изучаемые популяции включали 
как пациентов, не получавших лечения основного 
заболевания [24], так и  пролеченных на  момент 
обследования [21–23].

Однако известно, что лечение основного забо-
левания может оказывать влияние на течение АГ 
у  больных акромегалией [11], а  АГ, выявленная 
при офисном измерении, может быть АГ «белого 
халата» [10]. В  связи с  этим для уточнения роли 
ОАС в развитии АГ при акромегалии мы сравнили 
показатели офисного АД, результаты СМАД и рас-
пространенность АГ у  больных акромегалией, 
не получавших лечения основного заболевания, без 
ОАС и с ОАС средне-тяжелой степени.

Материалы и методы
Пациенты
В исследование было включено 48  больных 

акромегалией: 11 мужчин, 37 женщин, медиана воз-
раста которых составила 53,5 (27–76) года, а медиа-
на индекса массы тела (ИМТ) — 29 (19,9–44,3) кг/м². 
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Все они были обследованы в эндокринологических 
отделениях ФГБУ «СЗФМИЦ им. В. А. Алмазова» 
Минздрава России в период с 2010 по 2014 годы. 
В исследование включали пациентов в возрасте 18 
лет и старше с  активной акромегалией без пред-
шествующего лечения. Диагноз акромегалии был 
установлен на основании наличия клиники забо-
левания, отсутствия подавления ГР ниже 1 нг/мл 
после приема раствора 75  г глюкозы в  оральном 
глюкозотолерантном тесте и уровня ИФР‑1 выше 
верхней границы нормы для данного возраста. 
Медиана длительности заболевания составила 4 
(1–30) года. Началом заболевания считали время по-
явления первых симптомов заболевания, в первую 
очередь акромегалоидных изменений внешности. 
Для его определения использовали опрос пациентов 
и анализ фотографий при их наличии. Медиана ГР 
при включении в исследование составила 12,3 (2,2–
166,6) нг/мл, медиана ИФР‑1–534,7 (239,2–1561) 
мкг/л. Все пациенты были обследованы с  целью 
оценки нарушений функции гипофиза, обуслов-
ленных воздействием аденомы, продуцирующей 
ГР. Вторичный гипотиреоз был выявлен у  6  па-
циентов, вторичная надпочечниковая недостаточ-
ность — у 7; на момент включения в исследование 
во  всех этих случаях была подобрана адекватная 
заместительная терапия.

Проведение исследования было одобрено на за-
седании Локального этического комитета ФГБУ 
«СЗФМИЦ им. В. А. Алмазова» Минздрава России. 
Все пациенты подписывали информированное со-
гласие перед включением в исследование.

Оцениваемые клинические параметры
В исследовании оценивались возраст, пол, дли-

тельность заболевания (время от появления первых 
симптомов акромегалии до момента обследования), 
ИМТ, количество принимаемых антигипертен-
зивных препаратов при поступлении в  клинику, 
офисное АД (определяли как уровень АД в  день 
поступления в клинику), количество принимаемых 
антигипертензивных препаратов при выписке из от-
деления. Измерение офисного АД аускультативным 
сфигмоманометром и назначение антигипертензив-
ной терапии проводили согласно Рекомендациям 
по диагностике и лечению АГ Европейского обще-
ства по гипертензии (ESH) и Европейского обще-
ства кардиологов (ESC) [17]. АГ диагностировали 
при наличии повышения систолического и/или 
диастолического АД, при этом использовали кри-
терии офисной АГ, рекомендованные Европейским 
обществом по  гипертонии (ESH) и  Европейским 
обществом кардиологов (ESC) [17]. Часть пациен-
тов на момент регистрации офисного АД получали 

адекватную антигипертензивную терапию. В этих 
случаях их включали в группу пациентов с АГ, а для 
оценки использовали анамнестические значения АД 
до назначения антигипертензивной терапии.

Гормональное обследование
Гормон роста
ГР определяли в сыворотке крови с примене-

нием электрохемилюминесцентного иммунотеста 
«ECLIA» для диагностики in vitro (Roche, Diagnostics 
GmbH, Mannheim, Германия), предназначенного для 
количественного определения ГР человека (формы 
с молекулярной массой от 20 до 22 кДа) в  сыво-
ротке и  плазме крови человека. Использовался 
иммунохимический анализатор Elecsys. Чувстви-
тельность метода составила 0,03 нг/мл (диапазон 
нормы для женщин 0,03–9,88 нг/мл, для мужчин — 
0,03–2,47 нг/мл).

Инсулиноподобный фактор роста‑1
ИФР‑1 измеряли в  сыворотке крови с приме-

нением иммуноферментного теста «ELISA» для 
диагностики in vitro (Immunodiagnostic Systems Ltd), 
предназначенного для количественного определе-
ния ИФР‑1 в сыворотке и плазме крови. Чувстви-
тельность метода — 3,1 мкг/л. Диапазон нормы для 
ИФР‑1 (мкг/л) в зависимости от возраста: 146–415 
(для лиц старше 15–20 лет), 89–276 (> 20–30 лет), 
22–197 (> 30–40  лет), 49–147 (> 40–50  лет), 35–
210 (> 50–60  лет), 30–196 (> 60–70  лет), 56–191  
(> 70 лет).

Полисомнография
Полисомнографическое исследование прово-

дилось с помощью системы «Embla N7000» (Natus, 
США) и  программного обеспечения “Remlogica” 
(США). В ходе исследования проводилась регистра-
ция электроэнцефалограммы, электроокулограммы, 
электромиограммы, электрокардиограммы (1  от-
ведение); ороназального потока/давления; храпа; 
дыхательных усилий мышц брюшной стенки и груд-
ной клетки; уровня насыщения крови кислородом 
(SpО2) с  помощью пульсоксиметрии; положения 
тела и двигательной активности, а  также плетиз-
мограммы.

Анализ полисомнограмм проводили в соответ-
ствии с  Рекомендациями Американской ассоциа-
ции медицины сна (2013) [29]. Эпизод нарушения 
дыхания расценивали как апноэ при снижении 
ороназального потока воздуха на ≥ 90 % от исходно-
го в  течение 10  секунд и  более. При этом апноэ 
расценивали как обструктивное при сохранении 
экскурсий грудной клетки и/или брюшной стенки; 
апноэ расценивали как центральное при отсутствии 
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дыхательных усилий в течение всего эпизода апноэ; 
апноэ расценивали как смешанное при отсутствии 
дыхательных усилий в начале эпизода апноэ и их 
возобновлении во  второй части эпизода. Эпизод 
нарушения дыхания расценивали как гипопноэ 
при уменьшении амплитуды ороназального потока 
воздуха на ≥ 30 % от исходного в течение 10 секунд 
и более, сопровождающемся снижением сатурации 
крови кислородом на ≥ 3 % по сравнению с уровнем 
до эпизода нарушения дыхания или микроактива-
цией по электроэнцефалограмме. Для оценки тяже-
сти апноэ во сне использовали ИАГ — количество 
апноэ и гипопноэ в час ночного сна. Использовали 
общепринятые критерии: ИАГ < 5 эпизодов/час — 
норма, 5 ≤ ИАГ < 15 эпизодов/час — легкая степень, 
15 ≤ ИАГ < 30  эпизодов/час — средняя степень,  
≥ 30  эпизодов/час  — тяжелая степень НДС [30]. 
Полисомнографию выполняли в  период с  7‑го 
по 12‑й день госпитализации, длительность которой 
составляла 14 дней. В соответствии с поставленной 
целью исследования в сравнительный анализ были 
включены пациенты без ОАС и пациенты с ОАС 
средней и тяжелой степени, объединенные в одну 
группу.

Суточное мониторирование артериального 
давления

СМАД выполняли на следующие сутки после 
проведения полисомнографического исследования, 
с использованием приборов “BPLab” («Петр Теле-
гин», Россия). Все приборы программировались 
таким образом, чтобы измерения в дневное время 
(установленное с  08:00  до  22:00) проводились 
с интервалом в 15 минут, а в ночное (установлен-
ное с 22:00 до 08:00) — с интервалом в 30 минут. 
В  последующем периоды бодрствования и  сна 
корректировались индивидуально, в соответствии 
с  записями в  дневниках пациентов. Использова-

ли манжеты соответствующего размера, которые 
накладывали на  плечо недоминирующей руки 
(у правшей — на левую, у левшей — на правую). 
Результаты включались в  анализ в  случае, если 
не  менее 70 % измерений были выполнены без 
ошибок и  если длительность исследования была 
не менее 24 часов.

При анализе результатов СМАД оценивались 
средние по  времени уровни АД и  показатели 
суточного ритма. В качестве средних величин ис-
пользовались среднеарифметические значения АД, 
определяемые по формуле: среднесуточное АД = 
1/n × (АД1 + АД2 + АД3 + … АДn), где n — общее 
число измерений, АДn — значение АД при n‑м из-
мерении. Аналогичные формулы использовались 
для других временных интервалов.

Суточный профиль оценивался по показателю 
суточного индекса, рассчитанного для систоли-
ческого АД и  диастолического АД по  формуле: 
100 × (АД среднедневное — АД средненочное)/АД 
среднедневное. АГ диагностировали при наличии 
повышения систолического и/или диастолическо-
го АД. Использовали критерии АГ для суточных, 
дневных и ночных значений АД, рекомендованные 
Европейским обществом по  гипертензии (ESH) 
и Европейского общества кардиологов (ESC) [17].

Статистическая обработка данных
Статистический анализ проводили с  помо-

щью программы STATISTICA, версия 8. Данные 
представлены в  виде «медиана (минимальное-
максимальное значения)». Использовали методы 
непараметрической статистики. Оценку значимости 
различий между двумя группами проводили при 
помощи теста Манна-Уитни. Для сопоставления 
частотных характеристик показателей использовали 
критерий χ² с поправкой Йетса. Различия считались 
значимыми при р < 0,05.

Таблица 1
Общая характеристика больных акромегалией

Параметры Значение параметра
Мужчины, количество пациентов 11
Женщины, количество пациентов 37
Возраст, годы 53,5 (27–76) 
ИМТ, кг/м² 29 (19,9–44,3) 
Длительность заболевания, годы 4 (1–30) 
Максимальный размер аденомы, см 1,6 (0,6–6,6)
ГР, нг/мл 12,3 (2,2–166,6) 
ИФР‑1, мкг/л 534,7 (239,2–1561) 
ИАГ, эпизоды/час 13,5 (0,3–92) 

Примечание: ИМТ — индекс массы тела; ГР — гормон роста; ИФР‑1 — инсулиноподобный фактор роста‑1; ИАГ — индекс 
апноэ/гипопноэ.



21(4) / 2015 421

Оригинальная статья / Original article

21(4) / 2015

Таблица 3
Основные клинические характеристики пациентов 

с акромегалией с обструктивным апноэ во сне средне-тяжелой степени 
и без нарушений дыхания во сне

Параметры Пациенты
без НДС

Пациенты с ОАС 
средне-тяжелой степени

p
(тест Манна-Уитни)

Количество пациентов 12 23 –
Возраст, годы 39 (27–72) 54 (34–76) 0,01
Пол, м/ж 2/10 8/15 0,4

ИМТ, кг/м² 28,3 (19,9–34) 30 (24,5–44,3) 0,01

Длительность заболевания, годы 3,5 (2–4) 6 (3–16) 0,0002
ГР, нг/мл 26,3 (2,2–166,5) 8,9 (2,8–151) 0,36
ИФР‑1, мкг/л 511,6 (279,9–704,6) 668,1 (337,7–1561) 0,03
ИАГ, эпизодов/час 2 (0,3–4,4) 38 (15–92) < 0,0001

Примечание: НДС — нарушения дыхания во сне; ОАС — обструктивное апноэ во время сна; ИМТ — индекс массы тела; 
ГР — гормон роста; ИФР‑1 — инсулиноподобный фактор роста‑1; ИАГ — индекс апноэ/гипопноэ.

Таблица 2
Характеристика пациентов в зависимости
от тяжести обструктивного апноэ во сне

Параметры
Тяжесть ОАС

Норма Легкая Средняя Тяжелая
Количество пациентов
(мужчин/женщин) 2/10 1/12 4/7 4/8

Возраст, годы 39 (27–72) 58 (32–67) 54 (44–76) 54 (34–70)
ИМТ, кг/м² 28,3 (19,9–34) 27,4 (20,7–34,2) 29,3 (24,5–37) 33,3 (27,1–44,3)
Длительность 
заболевания, годы 3,5 (2–4) 4 (1–30) 6 (3–16) 6,5 (3–15)

ГР, нг/мл 26,3 (2,2–166,5) 18,4 (3,7–136) 8,9 (2,8–66,8) 9,6 (3,0–151)
ИФР‑1, мкг/л 511,6 (279,9–704,6) 448,5 (239,2–667,8) 750 (337,7–1070) 655,8 (424,8–1561)
ИАГ, эпизодов/час 2 (0,3–4,4) 8,7 (5–14) 17 (15–29) 63,5 (38–92)
Офисное САД, 
мм рт. ст. 130 (110–170) 130 (110–165) 140 (115–180) 140 (110–170)

Офисное ДАД, 
мм рт. ст. 80 (70–90) 80 (70–110) 80 (70–100) 90 (80–100)

Среднесуточное САД, 
мм рт. ст. 120,3 (114–138,7) 121 (108–156,9) 132 (113,7–160,4) 137,65 (119,5–169) 

Среднесуточное ДАД,
мм рт. ст. 75 (64–87,9) 75 (64–89,5) 78,5 (74–100,2) 89,7 (74,5–97,3)

Дневное САД,
мм рт. ст. 125 (118–144) 124 (110–166) 136,9 (114,5–163) 138,65 (122–173)

Дневное ДАД,
мм рт. ст. 79 (72–89,5) 80 (68–96) 80,6 (76,2–105) 92 (77,6–97,3) 

Ночное САД,
мм рт. ст. 110 (99–136,2) 119 (99–148) 127 (109,6–158) 128 (110,5–164) 

Ночное ДАД,
мм рт. ст. 67 (56–82,7) 73,3 (58–83) 76 (63,9–96) 81 (64–92)

Примечание: ОАС — обструктивное апное во сне; ИМТ — индекс массы тела; ГР — гормон роста; ИФР‑1 — инсулинопо-
добный фактор роста‑1; ИАГ — индекс апноэ/гипопноэ; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое 
артериальное давление.
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Результаты
1. Клиническая характеристика больных акро-

мегалией
Клиническая характеристика пациентов с акро-

мегалией представлена в таблице 1.
2. Распространенность и структура наруше-

ний дыхания во сне у больных акромегалией
Из 48 пациентов НДС были обнаружены у 36 

(75 %). Во всех случаях было выявлено ОАС. В три-
надцати (36 %) случаях ОАС было легкой степени 
тяжести, в  11 (31 %)  — средней и  в  двенадцати 
(33 %) — тяжелой степени. Описательная характе-
ристика пациентов в зависимости от тяжести ОАС 
представлена в таблице 2.

3. Сравнительный анализ данных клинико-
инструментального обследования у больных акро-
мегалией без нарушений дыхания во сне и с обструк-
тивным апноэ во сне средне-тяжелой степени

Для проведения сравнительного анализа па-
циенты с  ОАС средней и  тяжелой степени были 
объединены в одну группу. Между группами боль-
ных без НДС и пациентов с ОАС средне-тяжелой 
степени выявлены значимые различия по  ИМТ 
(р  <  0,01), возрасту (р = 0,01), длительности за-
болевания (р = 0,003) и уровню ИФР‑1 (р = 0,04). 
Группы не отличались по полу (р = 0,4), уровню ГР 
(р = 0,6) (табл. 3).

При сравнении офисного АД между группами 
не  было выявлено отличий по  уровню офисного 
систолического АД (p = 0,11). Офисное диастоличе-
ское АД было существенно выше у пациентов с ОАС 
средне-тяжелой степени (p < 0,03). По  данным 
СМАД показатели суточного, дневного и ночного 
АД были значимо выше у больных акромегалией 
с ОАС средне-тяжелой степени (табл. 4).

4. Частота выявления артериальной гипер-
тензии в группах пациентов без нарушения дыха-
ния во сне и с обструктивным апноэ во время сна 
средне-тяжелой степени

Мы сравнили доли пациентов с показателями 
офисного, суточного, дневного и  ночного АД, 
соответствующими АГ, в  группах больных без 
ОАС и с ОАС средне-тяжелой степени (табл. 5). 
Количество пациентов с  повышенными показа-
телями офисного (χ² = 3,85, p < 0,05), суточного 
(χ² = 4,8, p = 0,03) и ночного АД (χ² = 5,23, p < 0,03) 
по  данным СМАД было значимо выше среди 
больных ОАС средне-тяжелой степени. Частота 
выявления повышенного АД только в дневное вре-
мя была сопоставима в обеих группах (χ² = 3,55, 
p = 0,06). Также не было различий долей паци-
ентов с отсутствием достаточного снижения АД 
в  ночное время (non-dipper) среди больных без 
НДС и с ОАС средне-тяжелой степени (χ² = 3,31, 
p  =  0,07). Количество пациентов, получавших 
антигипертензивные препараты до госпитализа-
ции, не различалось в обеих группах (χ² = 0,08, 
p = 0,77) так же, как и число больных, получав-
ших антигипертензивные препараты при выписке 
(χ² = 0,71, p = 0,4).

Обсуждение
Целью настоящего исследования было оценить 

показатели АД и  встречаемость АГ у  больных 
акромегалией без предшествующего лечения 
в  зависимости от  наличия ОАС средне-тяжелой 
степени. Среди обследованных пациентов НДС 
были выявлены в 75 % случаях, нарушения носили 
обструктивный характер. У большинства пациен-
тов, а именно у 64 %, НДС были средне-тяжелой 

Таблица 4
Показатели офисного Артериального давления и Суточного мониторирования 

артериального давления пациентов с акромегалией с Обструктивным апноэ 
во сне средне-тяжелой степени и без нарушений дыхания во сне

Параметры Пациенты
без НДС

Пациенты с ОАС 
средне-тяжелой 

степени

p
(тест Манна-Уитни)

Офисное САД, мм рт. ст. 130 (110–170) 140 (110–180) 0,11
Офисное ДАД, мм рт. ст. 80 (70–90) 90 (70–100) < 0,03
Среднесуточное САД, мм рт. cт. 120,3 (114–138,7) 136,5 (113,7–169) 0,02
Среднесуточное ДАД, мм рт. cт. 75 (64–87,9) 85,2 (74–100,2) < 0,01
Дневное САД, мм рт. ст. 125 (118–144) 138,7 (114,5–173) < 0,04
Дневное ДАД, мм рт. ст. 79 (72–89,5) 87 (76,2–105,6) < 0,03
Ночное САД, мм рт. ст. 110 (99–136,2) 128 (109,6–164) < 0,01
Ночное ДАД, мм рт. ст. 67 (56–82,7) 76,2 (63,9–96) < 0,01

Примечание: НДС — нарушение дыхания во сне; ОАС — обструктивное апноэ во время сна; САД — систолическое арте-
риальное давление; ДАД — диастолическое артериальное давление.
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степени. Эти данные совпадают с  результатами 
других исследователей [21–24].

В нашей работе показатели офисного диасто-
лического АД, показатели АД по данным СМАД 
и частота выявления АГ по данным офисного из-
мерения АД и СМАД (за исключением дневной АГ) 
были существенно выше среди пациентов с ОАС 
средне-тяжелой степени по  сравнению с  боль-
ными без ОАС. Данные других исследователей, 
полученные при оценке распространенности АГ 
у больных акромегалией в зависимости от наличия 
НДС, противоречивы. Так, по данным Vannucci L. 
и соавторов, распространенность АГ была значи-
тельно выше у больных акромегалией с САС [22]; 
согласно результатам, полученным Flavia R. B. van 
Haute и соавторами, ИАГ был выше у пациентов 
с АГ [23]. Однако в работе Davi V. M. и соавторов 
наличие АГ не коррелировало с ОАС и ИАГ [21]. 
В  исследуемые группы все три автора включали 
пациентов как с активной (после лечения или без 
предшествующей терапии), так и  с  неактивной 
акромегалией [21–23].

Особенностью нашей выборки было то, что в нее 
входили больные, не получавшие специфического 
лечения. Этим исключалось влияние последнего 
на результаты оценки АД и полисомнографии.

В исследовании Sze L. и соавторов также были 
включены пациенты, ранее не получавшие терапию 
[24]. Доли пациентов с АГ в группах с САС и без 
него не различались. Также эти группы не различа-
лись по показателям систолического и диастоличе-
ского АД. Следует отметить, что группа пациентов 
с  САС была малочисленной и  включала всего 
6  пациентов [24]. Авторы сравнивали пациентов 
без НДС со всеми пациентами с САС независимо 
от  тяжести НДС. Включение в  группу сравнения 

пациентов с НДС легкой степени, а также пациента 
с центральным апноэ могло оказать влияние на по-
лученные результаты [24].

В нашей работе группы сравнения были пред-
ставлены пациентами без НДС и  с  обструктив-
ными НДС средне-тяжелой степени. Мы вклю-
чили в  группу пациентов с  ОАС только больных 
с  нарушениями средне-тяжелой степени, так как 
по данным обследования общей популяции именно 
для обструктивных НДС средне-тяжелой степени 
была продемонстрирована независимая ассоциация 
между НДС и АГ [18].

Таким образом, полученные нами данные сви-
детельствуют о  наличии взаимосвязи ОАС и  АГ 
при акромегалии. Патогенетические механизмы, 
приводящие к  повышению АД при ОАС, много-
образны. К  основным острым физиологическим 
последствиям ОАС относят перемежающуюся 
гипоксию, ассоциированную с эпизодами реокси-
генации, изменение внутриплеврального давления 
и эпизоды пробуждений. Они приводят к гиперакти-
вации симпатической нервной системы, стимуляции 
системного воспаления, увеличению оксидативного 
стресса, формированию эндотелиальной дисфунк-
ции. В  результате этих событий происходит по-
вышение тонуса артерий и увеличение жесткости 
артериальной стенки и, как результат, возрастает 
риск системной АГ [31].

Известно, что для АГ, ассоциированной с об-
структивными НДС в общей популяции, характерно 
отсутствие достаточного снижения АД в ночное вре-
мя [32]. С учетом этого мы провели сравнение долей 
пациентов с  отсутствием достаточного снижения 
АД (суточный профиль non-dipper) в группах без 
НДС и с ОАС средне-тяжелой степени. Оказалось, 
что эти группы не отличались по долям лиц с су-

Таблица 5
Частоты выявления артериальной гипертензии в группах пациентов без нарушений 

дыхания во сне и с Обструктивным апноэ во время сна средне-тяжелой степени

Параметры
Количество 
пациентов
без НДС

Количество
пациентов с ОАС 
средне-тяжелой 

степени

χ² p

Офисная АГ, есть/нет 4/8 17/6 3,85 < 0,05
Среднесуточная АГ, есть/нет 2/9 11/5 4,8 0,03
Дневная АГ, есть/нет 2/9 10/6 3,55 0,06
Ночная АГ, есть/нет 3/8 12/3 5,23 < 0,03
Суточный профиль АД non-dipper, да/нет 5/6 13/2 3,31 0,07
Количество пациентов, получавших антигипер-
тензивные препараты до госпитализации, да/нет 4/8 8/15 0,08 0,77

Количество пациентов, получавших антигипер-
тензивные препараты при выписке, да/нет 7/5 18/5 0,71 0,4

Примечание: НДС — нарушение дыхания во сне; ОАС — обструктивное апноэ во время сна; АГ — артериальная гипер-
тензия.
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точным профилем non-dipper. Это свидетельствует 
о вероятном наличии дополнительных механизмов, 
влияющих на  динамику АД в  ночное время при 
акромегалии, которые требуют уточнения.

К факторам, ограничивающим объективность 
результатов нашего исследования, можно отнести 
то, что при наличии показаний во время обследо-
вания пациенты продолжали получать антигипер-
тензивную терапию. Вместе с тем доли пациентов, 
получавших антигипертензивные препараты, на мо-
мент обследования не отличались в обеих группах, 
а назначение терапии во всех группах осуществляли 
согласно общепринятым рекомендациям [17]. Это 
позволило считать вклад данного фактора в резуль-
таты исследования небольшим. Безусловно, для 
получения более объективных данных необходимо 
обследование пациентов на фоне отмены антиги-
пертензивной терапии, что может стать предметом 
дальнейших исследований.

Заключение
Результаты нашего исследования продемон-

стрировали высокую распространенность ОАС 
среди больных акромегалией, не  получавших 
лечение. Уровень АД и  распространенность АГ 
по данным офисного измерения АД и по данным 
СМАД (за исключением дневного АД) оказались 
выше в группе пациентов с ОАС средне-тяжелой 
степени по  сравнению с  группой без ОАС. Это 
свидетельствует в  пользу участия ОАС средне-
тяжелой степени в патогенезе АГ при акромегалии. 
Таким образом, для всех пациентов с  впервые 
выявленной акромегалией целесообразно про-
ведение полной полисомнографии для выявления 
лиц с более высоким риском развития АГ. Вместе 
с тем наличие пациентов с АГ в группе без ОАС, 
а также отсутствие отличий в динамике ночного 
АД между больными без НДС и с ОАС подтверж-
дают представление о многофакторном патогенезе 
АГ при акромегалии.
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