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Резюме

Обоснование. Синдром обструктивного апноэ/гипопноэ сна (СОАС) явля-
ется серьёзной медико-социальной проблемой среди всех возрастных групп, 
и его влияние на здоровье и деятельность человека хорошо известно. Однако 
изучение ранних маркеров когнитивных нарушений и нейродегенеративных 
заболеваний при данной патологии остаётся важной задачей современной 
медицины.
Цель исследования. Сравнительная оценка уровней бета-амилоида  42 
в  плазме крови подростков в зависимости от наличия или отсутствия 
СОАС и ожирения.
Материалы и методы. В исследовании приняли участие 74 мальчика-под-
ростка 15–17 лет с нормальной массой тела и ожирением. Методы иссле-
дования: общий осмотр с антропометрией; полисомнография; определение 
уровня бета-амилоида 42 в плазме крови с помощью иммуноферментного 
анализа; обработка данных с помощью методов параметрической и непа-
раметрической статистики. 
Результаты. По результатам полисомнографии выделили 4 группы участ-
ников: с ожирением и СОАС (1-я группа; n = 28); с ожирением без СОАС (2-я груп-
па; n = 20); с нормальной массой тела и СОАС (3-я группа; n = 11); с нормальной 
массой тела без СОАС (4-я группа – контроль; n = 15). Сравнительный анализ 
уровней бета-амилоида  42 показал статистически значимые различия 
у подростков разных групп (p  =  0,0002). Наиболее высокое его содержание 
обнаружено у пациентов с СОАС и ожирением (р = 0,007, p = 0,047 и p = 0,0002 
относительно 2-й, 3-й и 4-й групп соответственно). Пациенты с изолиро-
ванным ожирением были сходны по уровню изучаемого белка с нормовесными 
подростками. Участники без  ожирения с СОАС также показали значимое 
превышение уровня амилоида относительно контроля (p = 0,004).
Заключение. Таким образом, нарушения дыхания во время сна у подростков, 
сопровождаемые интермиттирующей ночной гипоксией, вызывают значи-
тельное повышение уровня циркулирующего амилоидного белка, имеющего 
основную роль в патогенезе болезни Альцгеймера. Наличие ожирения как 
сопутствующей, но не изолированной патологии оказывает негативное 
влияние на изменение исследуемого показателя.

Ключевые слова: cиндром обструктивного апноэ сна, интермиттирующая 
гипоксия, бета-амилоид 42, ожирение, подростки
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Abstract

Background. Obstructive sleep apnea (OSA) is a chronic condition characterized 
by repetitive collapse of the upper airway during sleep leading to intermittent hypoxia, 
excessive arousals and disrupt of sleep homeostasis. OSA is associated with obesity 
as well as pathological dynamics of cerebral beta-amyloid and dementia. 
The aim. Comparative assessment of the plasma beta-amyloid 42 levels in adoles-
cents, depending on the presence or absence of OSA and obesity.
Materials and methods. Seventy-four obese and non-obese male adolescents 
were included in the study. All participants underwent polysomnography to verify 
OSA and measure sleep parameters, and venipuncture for the assessment of beta-
amyloid 42 by enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). 
Results. After polysomnography all adolescents have been divided into four study 
groups: OSA obese (group 1; n = 28); non-OSA obese (group 2; n = 20); OSA non-obese 
(group 3; n = 11), and non-OSA non-obese (group 4 – control; n = 15). OSA obese 
adolescents had significant elevations in beta-amyloid 42 plasma levels compared 
with participants from three other groups (р = 0.007, p = 0.047 и p = 0.0002, corre-
spondingly). Compared to both OSA non-obese adolescents and the control group, 
non-OSA obese patients had similar beta-amyloid 42 blood concentrations (p = 0.167 
and p = 0.155, correspondingly). However, patients from the group 3 showed signifi-
cantly higher beta-amyloid 42 plasma levels than controls (p = 0.004).
Conclusions. Thus, OSA, accompanied by intermittent nocturnal hypoxia, and par-
ticularly OSA and obesity comorbidity, in adolescents is associated with increased 
beta-amyloid 42 circulating concentrations, which has a major role in pathogenesis 
of dementia. Beta-amyloid 42 plasma level may be recommended for use as early 
biomarker of cognitive impairment and neurodegenerative diseases, but future 
researches are needed. 

Key words: obstructive sleep apnea, nocturnal intermittent hypoxia, beta-amy-
loid 42, obesity, adolescents
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Обоснование

Синдром обструктивного апноэ сна (СОАС) пред-
ставляет собой хроническое патологическое состоя-
ние, характеризующееся повторяющимся коллапсом 
верхних дыхательных путей во время сна, что приво-
дит к перемежающейся ночной гипоксемии, избыточ-
ным «микропробуждениям» и нарушению гомеостаза 
сна [1]. Заболевание превалирует среди мужчин сред-
него и старшего возраста в гендерном соотношении 
2–6 : 1 [2]. СОАС в детско-подростковой популяции так-
же не является редким заболеванием. Следует отметить, 
что распространённость СОАС у детей допубертатно-
го возраста составляет 2–4 %, у подростков – не менее 
2 %, а при наличии ожирения увеличивается до 45 % [3]. 
СОАС представляет собой гетерогенное расстройство 
сна с мультифакторной этиологией [4]. При этом наи-
более частой причиной СОАС у детей признано нали-
чие гипертрофированных миндалин и/или аденоидов 
[5], тогда как в подростковом возрасте на первый план 
выходит ожирение, развитие которого может быть свя-
зано как с генетической предрасположенностью и об-
разом жизни, так и с хроническим стрессом и наруше-
нием адаптации к условиям окружающей среды [6, 7]. 
«Золотым стандартом» диагностики СОАС является по-
лисомнография [8]. Основным диагностическим пока-
зателем и критерием тяжести СОАС, влияющим на сте-
пень ночной гипоксии, является индекс апноэ/гипоп-
ноэ (ИАГ), который рассчитывается как общее количе-
ство эпизодов апноэ и гипопноэ за 1 час сна. Диагноз 
СОАС выставляют при ИАГ ≥ 5 событий/час для взрос-
лых [9] ≥ 1 или 2 событий/час для детей и подростков 
соответственно [10]. 

Известно, что СОАС может повышать риск разви-
тия сердечно-сосудистых заболеваний, сахарного ди-
абета 2-го типа, метаболического синдрома, мозгово-
го инсульта и нейрокогнитивных нарушений [11]. Ря-
дом исследований были выявлены некоторые пато-
физиологические ассоциации между СОАС и болез-
нью Альцгеймера (БА) [12, 13]. Механизмы, с помощью 
которых нарушения сна, в том числе СОАС, могут вли-
ять на развитие когнитивного дефицита, ещё до кон-
ца не ясны. Хорошо известно, что патогенез БА связан 
с  церебральной атрофией и  специфическим белком 
бета-амилоидом 42 (Аβ42) [14]. Недавно была описана 
глимфатическая система головного мозга, с помощью 
которой из  него выводятся вредные вещества и ток-
сины (в том числе Аβ42), накопленные в период бодр-
ствования [15–17], и было доказано, что данная функ-
ция активна только в состоянии сна, а именно во время 
медленноволнового сна [18, 19]. В дополнение к этому 
выявлено, что интермиттирующая ночная гипоксемия 
при  СОАС связана с повышенной продукцией и сни-
женным клиренсом амилоидного белка [20]. В исследо-
ваниях на взрослых было доказано, что СОАС средней 
и тяжёлой степени связан со снижением уровня Аβ42 
в  плазме крови [21]. Несмотря на  то,  что  существуют 
доказательства присутствия Аβ42 в организме чело-
века с раннего возраста [22, 23], в доступной литера-

туре было найдено только одно исследование, посвя-
щённое изучению биомаркеров при СОАС, в том чис-
ле Аβ42, у детей допубертатного возраста [24]. Однако 
проведение подобного рода исследований в подрост-
ковом возрасте как одном из критических периодов он-
тогенеза также не менее актуально.

Основываясь на вышеупомянутой информации, 
нами была сформулирована следующая гипотеза: у под-
ростков, страдающих СОАС, сопровождаемым интер-
миттирующей гипоксией, содержание Aβ42 в плазме 
крови будет выше, чем у их сверстников без наруше-
ний дыхания во время сна, при этом коморбидное те-
чение ожирения может способствовать его большему 
увеличению. 

Это и определило цель нашего пилотного исследо‑
вания, заключающуюся в сравнительной оценке уров-
ней Aβ42 в плазме крови подростков в зависимости 
от  наличия или отсутствия синдрома обструктивного 
апноэ сна и ожирения.

Материалы и методы

В исследовании, проведённом с мая 2018 г. по март 
2021 г., приняли участие подростки из числа пациентов 
Клиники ФГБНУ «Научный центр проблем здоровья се-
мьи и репродукции человека» (Иркутск), удовлетворя-
ющих критериям включения.

Дизайн исследования: проспективное, нерандоми-
зированное исследование с последовательным включе-
нием пациентов.

Критерии включения: мужской пол; возраст обсле-
дуемых – от 15 лет 0 месяцев до 17 лет 11 месяцев; SDS 
индекса массы тела (ИМТ) – от –2 до +1 или > 2; подпи-
санное информированное согласие об участии в иссле-
довании. 

Критерии исключения: сопутствующие психиче-
ские и неврологические заболевания, черепно-лице-
вые аномалии; лечение СОАС в анамнезе и/или прово-
димая терапия постоянным положительным давлени-
ем в верхних дыхательных путях (СРАР-терапия) на мо-
мент включения в исследование; избыточная или недо-
статочная масса тела; нежелание подростка участвовать 
в исследовании. 

Всем участникам, включённым в исследование, было 
проведено, стандартное общее клиническое обследова-
ние, включающее осмотр и антропометрические изме-
рения, а также исследование с использованием инстру-
ментальных (полисомнография) и лабораторных (опре-
деление уровня белка бета-амилоид 42) методов.

Антропометрические параметры оценивали одно-
кратно при включении подростка в исследование. Ли-
нейный рост (длину тела) в положении стоя измеря-
ли с точностью до 0,1 см с помощью ростомера. Мас-
су тела измеряли с точностью до 0,1 кг с помощью ме-
дицинских весов. ИМТ рассчитывали как отношение 
массы тела в килограммах к длине тела в метрах ква-
дратных (кг/м2). Далее проводили определение чис-
ла стандартных отклонений (SD), отличающих значе-
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ние ИМТ участников от медианы возрастно-половой 
шкалы (SDS ИМТ), и выделяли следующие варианты ну-
тритивного статуса: дефицит массы тела при < –2 SDS; 
нормальная масса тела (НМТ) – от –2 до +1  SDS; из-
быточная масса тела – от  +1 до +2  SDS; ожирение – 
при >  +2  SDS [25]. Все расчёты проводили по стан-
дартам Всемирной организации здравоохранения 
(ВОЗ) с использованием автоматической программы 
WHO  AnthroPlus (антропометрический калькулятор 
для детей от 5 до 19 лет). 

На следующем этапе исследования всем подрост-
кам было проведено полное полисомнографическое 
исследование (ПСГ) с использованием системы для ам-
булаторной регистрации полисомнограмм «Нейрон-
Спектр-СМ» («Нейрософт», Иваново) в течение 7–8  ч 
ночного сна для диагностики СОАС. ПСГ включало: за-
пись 4-канальной энцефалограммы в стандартном ре-
ферентном ушном монтаже (C3-A1, C4-A2, O1-A1, O2-A2); 
электроокулограммы; электромиограммы с подборо-
дочных и передних большеберцовых мышц; электро-
кардиограммы; регистрацию ороназального воздуш-
ного потока дыхания, грудного и брюшного дыхатель-
ных усилий; храпа, пульсоксиметрию. Процедура ПСГ 
и оценка показателей осуществлялись по стандартной 
методике [8]. Каждая эпоха анализа составляла 30 се-
кунд. Обструктивное апноэ определялось как умень-
шение потока вдыхаемого воздуха не менее чем на 
90 %, а гипопноэ – как снижение не менее чем на 30 %, 
связанное с реакцией «микропробуждений» или сни-
жением насыщения крови кислородом (десатураци-
ей) на 3 %, продолжительностью не менее 10 секунд. 
СОАС был верифицирован при наличии ИАГ ≥ 2 эпи-
зодов в час сна [10].

После ПСГ всем участникам исследования был 
проведён забор крови для последующего опреде-
ления концентрации нейроспецифического белка 
Aβ42. Образцы крови брали утром натощак путём ве-
непункции локтевой вены в пробирки с ЭДТА, цен-
трифугировали в течение 10 мин при 1500 g при 4 °C; 
получившуюся плазму хранили при –80 °C до момен-
та анализа. Содержание Аβ42 определяли методом 
твёрдофазного иммуноферментного анализа (ИФА) 
с использованием коммерческого набора «Amyloid-
beta (1-42) High Sensitive» (IBL International GmbH, Гер-
мания) на анализаторе ELx808™ Absorbance Microplate 
Reader (BioTek  Instruments  Inc., США). Единицы изме-
рения – пг/мл.

Размер выборки предварительно не рассчитывал-
ся. Ввод данных исследования осуществлялся в элек-
тронные таблицы Excel (Microsoft Corp., США) с после-
дующим экспортом в специализированный пакет при-
кладных программ Statistica  10.0 (StatSoft  Inc., США) 
и BioStat (AnalystSoft Inc., США). Тест Шапиро – Уилка 
(W) использовался для проверки нормальности рас-
пределения исследуемых показателей. В случае нор-
мального распределения данные были представле-
ны в виде среднее арифметическое ± стандартное от-
клонение (M  ±  SD); если распределение отличалось 
от  нормального (W-критерий  <  0,05), данные пред-

ставляли в виде медиана (Me) [25-й;  75-й проценти-
ли]. Для сравнения всех групп исследования по опре-
делённым показателям применялся однофакторный 
дисперсионный анализ (ANOVA) и непараметрический 
критерий Крускала  –  Уоллиса (K-W H-тест). При  ана-
лизе межгрупповых различий использовали параме-
трический t-критерий Стьюдента и непараметриче-
ский критерий Манна – Уитни (M-W U-тест). Критиче-
ский уровень статистической значимости принимал-
ся за 5 % (0,05).

Данное исследование было проведено в соответ-
ствии с этическими принципами Хельсинкской декла-
рации (1964 г., редакция 2013 г.), протокол исследова-
ния был одобрен локальным Комитетом по биомедицин-
ской этике (Протокол № 2 от 22.02.2018). Каждый подро-
сток подписал информированное согласие на участие 
в проводимом исследовании.

Результаты исследования

Всего в исследование было включено 89 подрост-
ков мужского пола, подписавших информированное 
согласие, 74 из них завершили все процедуры иссле-
дования. Из исследования выбыли 15 человек, имею-
щие иные, чем СОАС, нарушения сна (привычный храп, 
инсомния, синдром беспокойных ног, сомнамбулизм 
и/‌или сомнилоквия, ночные страхи или ночные кошма-
ры), верифицированные при проведении ПСГ. 35 участ-
ников имели нормальные параметры сна, 39  под-
ростков – признаки СОАС. Было сформировано четы-
ре группы пациентов: с ожирением и СОАС (1-я груп-
па; n = 28); с ожирением без СОАС (2-я группа; n = 20); 
с НМТ и СОАС (3-я группа; n = 11); с НМТ без СОАС (4-я 
группа; n  =  15). Их демографические, клинические 
и  полисомнографические характеристики представ-
лены в таблице 1.

Как видно из таблицы, группы пациентов статисти-
чески значимо различались между собой по абсолют-
ному большинству показателей, кроме возраста участ-
ников (H = 3,972; р = 0,264) и параметра ПСГ – общее 
время сна (H = 4,434; р = 0,296). Группирующие параме-
тры – ИМТ и SDS ИМТ были статистически значимо выше 
у подростков с ожирением (соответственно H = 42,097 
и H = 41,431; p < 0,0001 для обоих показателей). При опи-
сании межгрупповых различий необходимо отметить, 
что данные показатели в группах подростков с ожире-
нием (1-я и 2-я) и участников с НМТ (3-я и 4-я) были сход-
ными. Однако наблюдалась тенденция к более высоко-
му ИМТ у участников с СОАС (1-я и 3-я группы) по срав-
нению со сверстниками без нарушений дыхания во вре-
мя сна (2-я и 4-я группы) (соответственно Z  =  1,609, 
р = 0,108 и Z =0,830, р = 0,406). Также не было обнару-
жено статистически значимых различий между боль-
шинством параметров ПСГ в группах без СОАС с раз-
ным статусом веса. Тем не менее, наблюдалась тенден-
ция к повышению ИАГ и снижению уровня насыщения 
крови кислородом у пациентов с изолированным ожи-
рением. В группе подростков с СОАС (1-я группа), стра-
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дающих ожирением, отмечались самые высокие значе-
ния ИАГ и значительная десатурация в течение ночи по 
сравнению с другими группами пациентов, в том чис-
ле включающими участников с НМТ и СОАС (4-я груп-
па): Z > 4; р < 0,0001 по всем группам исследования от-
носительно 1-й группы. 

Далее нами был проведён сравнительный анализ 
уровней Аβ42 в образцах крови подростков разных 
группах. На рисунке 1 представлены диаграммы раз-
маха диапазонов содержания Аβ42 в плазме крови об-
следуемых пациентов. В целом продемонстрированы 
статистически значимые различия по уровню данно-
го специфического белка у подростков разных групп 
(H = 19,594; p = 0,0002), однако не во всех парах. При по-
парном сравнении групп исследования нами были по-
лучены следующие результаты. Так, в группе пациен-
тов с ожирением и  СОАС (1-я группа) уровень Аβ42 
был  статистически значимо выше, чем у подростков 
с изолированным ожирением (2-я группа): 4,8 [3,9; 7,3] 
и 2,3 [1,4; 3,5] пг/мл соответственно (Z = 2,683; p = 0,007), 
а также у пациентов с НМТ вне зависимости от наличия 
или отсутствия СОАС (3-я и 4-я группы, соответственно): 
4,8 [3,9; 7,3] против 3,4 [2,3; 3,8] пг/мл (Z = 1,898; p = 0,047) 
и 1,5 [1,3; 1,7] пг/мл (Z = 3,818; p = 0,0002) соответствен-
но. В то же время пациенты 2-й группы исследования 
имели сходные уровни Aβ42 с подростками 3-й и 4-й 
групп: 2,3 [1,4; 3,5] против 3,4 [2,3; 3,8] пг/‌мл (Z = 1,380; 
p = 0,167) и 1,5 [1,3; 1,7] пг/мл (Z = 1,396; p = 0,155) соот-
ветственно; однако наблюдалась тенденция к несколь-
ко более высоким его уровням среди пациентов с ожи-
рением без СОАС. При этом группы пациентов с НМТ 
без нарушений дыхания во время сна и их сверстни-
ков с НМТ и СОАС различались по уровню данного бел-
ка в плазме крови с высокой степенью статистической 
значимости (Z = 2,823; p = 0,004).

РИС. 1.  
Сравнительный анализ уровней бета-амилоида 42 в плаз-
ме крови подростков с СОАС и ожирением (1), с ожирени-
ем без СОАС (2), с СОАС без ожирения (3) и группы контроля 
без СОАС и ожирения (4)
FIG. 1.  
Comparative analysis of the levels of beta-amyloid 42 in the blood 
plasma of adolescents with OSAS and obesity (1), with obesity with-
out OSAS (2), with OSAS without obesity (3) and the control group 
without OSAS and obesity (4)

Обсуждение

В ходе проведённого исследования предложен-
ная нами гипотеза подтвердилась. Действительно, уро-
вень специфического протеина Аβ42 в плазме крови 
подростков с СОАС был статистически значимо выше, 
чем  у  их  сверстников без СОАС. При этом изменение 
данного показателя у пациентов без лишнего веса было 

Т а бли   ц а   1
Клинико-демографическая характеристика 
и СОАС-ассоциированные данные 
полисомнографии участников исследования

Table       1
Clinical and demographic characteristics 
and OSA-related polysomnographic data 
of the studied participants

Показатели 1-я группа 
(n = 28)

2-я группа 
(n = 20)

3-я группа 
(n = 11)

4-я группа 
(n = 15) p

p

1–2/3–4 1–3/2–4 1–4/2–3

Возраст, годы*; # 16  
[16; 17]

16  
[16; 17]

16  
[15; 16]

16  
[15; 17] 0,264 0,291/

0,716
0,405/
0,153

0,664/
0,081

ИМТ*; # 33,7 
[31,3; 35,1]

31,9 
[30,8; 33,2]

20,9 
[19,1; 21,1]

19,1 
[18,4; 19,9] < 0,0001 0,108/

0,406
< 0,0001/
< 0,0001

< 0,0001/
< 0,0001

SDS ИМТ*; # 2,5  
[2,4; 2,6]

2,4  
[2,2; 2,8]

–0,1 
[–0,4; 0,3]

–0,08 
[–0,07; 0,1] < 0,0001 0,330/

0,659
< 0,0001/
< 0,0001

< 0,0001/
< 0,0001

ИАГ, событий/час*; # 13,2 
[9,3; 16,1]

1,2  
[1; 1,3]

7,9  
[5,5; 10]

1  
[0,8; 1,1] < 0,0001 < 0,0001/

< 0,0001
< 0,0001/

0,095
< 0,0001/
< 0,0001

Мин. SaO2, %*; # 82,6  
[81; 85,5]

95  
[94,6; 95,7]

87,6  
[86; 88,8]

95,6  
[95; 96,2] < 0,0001 < 0,0001/

< 0,0001
< 0,0001/

0,537
< 0,0001/
< 0,0001

Примечание. Данные представлены в виде Me [25-й; 75-й процентили]; SaO2 – уровень насыщения крови кислородом в течение ночи; * – сравнение 4 групп по H-критерию Крускала – Уоллиса (K-W H); 
# – попарное сравнение групп по U-критерию Манна – Уитни (M-W U).
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менее значительным, чем у тех, кто страдал ожирением. 
Тем не менее, различия имели высокую степень стати-
стической значимости в обоих случаях. Можно конста-
тировать тот факт, что обструктивные нарушения дыха-
ния во время сна у пациентов старшего подросткового 
возраста, сопровождаемые интермиттирующей ночной 
гипоксемией, вероятнее, чем ожирение, как изолиро-
ванная патология приводят к повышению концентра-
ции данного белка в плазме крови. Однако следует от-
метить, что каскад патофизиологических процессов, за-
пускаемый при ожирении (например, окислительный 
стресс, нейровоспаление, повышение проницаемости 
гематоэнцефалического барьера, инсулинорезистент-
ность) [26, 27], тоже играет определённую роль в из-
менении уровня циркулирующего амилоида посред-
ством усиления транспорта Аβ42 в головной мозг, на-
рушения экспрессии мозговых пептидов и т. д., учиты-
вая выраженную тенденцию к его увеличению в группе 
подростков, имеющих лишний вес. Учёными была опи-
сана связь между ожирением и нейродегенеративны-
ми заболеваниями, в том числе БА [28]. Y.H. Lee и соавт. 
(2009) также было доказано, что постоянно повышен-
ный уровень Аβ42у в  плазме крови лиц с ожирением 
может быть связан с усилением экспрессии гена белка-
предшественника амилоида в адипоцитах [29]. Несмотря 
на то, что указанные сведения касаются только лиц стар-
шего и пожилого возраста, исследования, проведённые 
в педиатрической популяции, также встречаются в до-
ступной литературе, однако их количество крайне мало. 
Так, в 2015 году R. Luciano и соавт. (2015) [30] в своей ра-
боте показали, что подростки с ожирением имеют ста-
тистически значимо более высокий уровень циркули-
рующего Аβ42, чем их сверстники с избыточной и нор-
мальной массой тела, что положительно коррелирует 
с ИМТ и индексом инсулинорезистентности. Это иссле-
дование доказывает роль ожирения как потенциального 
фактора риска формирования когнитивных расстройств 
и БА в более старшем возрасте. При этом в нашей работе 
была также обнаружена тенденция к повышению уровня 
Аβ42 в плазме крови подростков с ожирением без нару-
шений дыхания во время сна по сравнению с участника-
ми с нормальной массой тела. Годом позже в исследо-
вании, проведённом L. Kheirandish-Gozal и соавт. среди 
младших школьников [24], не обнаружили статистически 
значимого изменения содержания амилоидного белка 
в крови участников с ожирением по сравнению с деть-
ми с нормальным ИМТ. Однако в указанной работе ав-
торы выявили, что концентрация Аβ42 и других пери-
ферических биомаркеров болезни Альцгеймера (пре-
синелина-1) может резко увеличиваться при коморбид-
ном течении ожирения и СОАС, а также практически до-
стигать уровня контроля после аденотонзиллэктомии. 
Так, была доказана роль нарушений дыхания во время 
сна, но не ожирения, в изменении содержания специ-
фических протеинов в организме младших школьников. 
Это было единственное найденное нами в доступной ли-
тературе исследование указанных белков, проведённое 
среди педиатрических пациентов с СОАС. Тем не менее, 
проблема расстройств сна, а также обструктивных нару-

шений во время сна как факторов риска нейрокогнитив-
ных расстройств и болезни Альцгеймера остаётся край-
не актуальной в различных возрастных группах. Извест-
но, что в целом хроническое недосыпание (прежде все-
го, дефицит глубоких стадий сна) является одной из веду-
щих причин образования амилоидных бляшек в тканях 
головного мозга [31]. Это прежде всего связано со сни-
жением активности глимфатической и лимфатической 
мозговых систем и эффективности процессов «очист-
ки» от Аβ42 [15, 16, 32]. Учитывая, что патогномоничным 
признаком СОАС является «неполноценный» фрагмен-
тированный сон с недостатком глубоких стадий в усло-
виях интермиттирующей ночной гипоксемии и окисли-
тельного стресса [33, 34], у таких пациентов с расстрой-
ствами дыхания во время сна наблюдается «сладжинг» 
Аβ42 в тканях головного мозга, что служит неотъемле-
мой частью патогенеза когнитивных нарушений [35]. 
В работах различных авторов [36–39] было доказано по-
вышение проницаемости гематоэнцефалического ба-
рьера (ГЭБ) при гипоксических (в том числе при СОАС) 
и нейродегенеративных состояниях, что может объяс-
нять факт увеличения концентрации амилоидного бел-
ка в периферической крови за счёт его усиленной диф-
фузии из периваскулярного пространства в кровенос-
ные сосуды, обнаруженный в ходе нашего исследова-
ния. Однако ранее И.М. Мадаева и соавт. [21] показали 
снижение уровня Аβ42 у мужчин с СОАС и достижение 
им контрольных цифр после устранения хронической 
интермиттирующей гипоксии методом СРАР-терапии. 
Мы считаем, что расхождение наших результатов с ра-
нее полученными во взрослой популяции можно объяс-
нить следующим образом: на ранней стадии СОАС воз-
никает увеличение производства и снижение клиренса 
Аβ42, что приводит к увеличению его уровня. По мере 
прогрессирования СОАС большое количество Аβ42 рас-
ходуется на формирование амилоидных бляшек, что 
приводит к снижению его уровня в организме. 

Несмотря на полученные статистически значимые 
различия в содержании специфического белка Аβ42 
в  периферической крови подростков с разным стату-
сом веса в зависимости от наличия или отсутствия СОАС, 
наше исследование являлось пилотным в данной воз-
растной и имеет ряд ограничений. К ним можно отне-
сти малый размер выборки, включение в исследование 
только подростков старшего возраста и мужского пола, 
а также отсутствие учёта степени тяжести СОАС. Присут-
ствие указанных лимитирующих факторов ограничива-
ет распространение полученных результатов на общую 
популяцию подростков и требует проведения дополни-
тельных научных исследований. 

Заключение

Таким образом, в своём исследовании мы показали, 
что СОАС у подростков вызывает статистически значи-
мое повышение циркулирующего амилоидного белка 
Aβ42, имеющего основную роль в формировании когни-
тивных нарушений. Кроме того, содержание этого мар-
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кера в крови пациентов увеличивается при сопутству-
ющем ожирении. При этом наличие изолированного 
ожирения не оказывает статистически значимого вли-
яния на изменение уровня Aβ42. Однако вопрос о вли-
янии ожирения и метаболического синдрома как неза-
висимых кофаундеров, не только усугубляющих тече-
ние СОАС, но и оказывающих потенциальный синерги-
ческий эффект на изменение содержания нейроспеци-
фических белков в организме и развитие когнитивной 
дисфункции, является дискутабельным. Только проведе-
ние дальнейших научных исследований позволит обна-
ружить новые ранние маркеры нейродегенеративных 
заболеваний, установить их дополнительные потенци-
альные связи с СОАС и ожирением, а также оценить эф-
фект от лечебных мероприятий уже в детском и подрост-
ковом возрасте, что позволит патогенетически обосно-
вать подходы к ранней диагностике и прогнозирова-
нию и оптимизировать принципы терапии как при изо-
лированном, так и при коморбидном с эндокринными 
расстройствами течении нарушений дыхания во время 
сна в педиатрической популяции. 

Исследование выполнялось с использованием обо-
рудования ЦКП «Центр разработки прогрессивных 
персонализированных технологий здоровья» ФГБНУ 
НЦ ПЗСРЧ (Иркутск).
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