
Введение. SUDEP (внезапная неожиданная
смерть при эпилепсии) является ведущей
причиной летальных исходов у пациентов

с эпилепсией. Наличие и частота генерализован­
ных тонико­клонических припадков, мужской пол,
ранний возраст начала приcтупов, продолжитель­
ность эпилепсии и политерапия — являются фак­
торами риска SUDEP. В патофизиологии SUDEP
обсуждается дисфункция дыхания и сердца,
вызванные воздействием генерализованных то ни ­
ко­клони чес ких приступов на ствол мозга. В дан­
ном обзоре рассматриваются аспекты влияния
апноэ на эпилепсию и SUDEP, а также воп ро сы
диагностики и терапии апноэ у этих пациентов [1].

Материалы и методы исследования. Поиск
публикации по базе данных PubMed по сочета­
нию слов apnea + epilepsy. Обнаружено 228 пуб­
ликаций. А также поиск по критериям SUDEP +
apnea. Обнаружено 56 публикаций. В итоговый
обзор включено 30 публикаций, преимуще­
ственно не старше 3­4 лет.

Результаты анализа и обсуждение. Апноэ
(центральное и обструктивное) во сне является
наиболее распространенным сопутствующим
заболеванием у пациентов с эпилепсией, при
этом отдельно обструктивное апноэ во сне
встречается у 30% пациентов с эпилепсией.

SUDEP происходит ежегодно у каждого
тысячного (1,16/1000) пациента с эпилепсией и,
как правило, включает в себя следующую пред­
смертную последовательность: генерализован­
ный ночной тонико­клонический приступ, за
которым следует постприступное центральное

апноэ и далее остановка сердца. Эти данные
были получены на основании исследования
MORTEMUS в результате проведения 133 788
видео­ЭЭГ, зарегистрировавших 16 SUDEP и 9
состояний близких SUDEP [2, 3].

Лабораторные исследования на разнообраз­
ных мышиных моделях подтвердили эту после­
довательность: приступы, возникающие в цент­
ральной нервной системе, распространяются на
вегетативную нервную систему и вызывают
угнетение дыхания и последующую смерть от
остановки дыхания [4, 5].

Новым клиническим примером, подтвер­
ждающим эту гипотезу, могут быть пациенты с
эпилепсией, связанной с мутацией в гене
DEPDC­5, который был идентифицирован как
один из наиболее распространенных генов эпи­
лепсии, связанных с инфантильными спазмами
и внезапной смертью (SUDEP). У пациентов с
DEPDC­5 во время приступов наблюдается
иктальное центральное апноэ, продолжитель­
ность которого составляет от 20 секунд до более
чем 1 минуты [6, 7].

Взаимосвязь между апноэ и эпилепсией вза­
имная и негативная. Так, ночное апноэ вызывает
депривацию REM сна (фаза сна с быстрыми
движениями глаз), а также гипоксию, вызываю­
щую нейрональные повреждения и нейрональ­
ное воспаление. Все вместе это повышает возбу­
димость нейронов, способствуя эпилептогенезу.
С другой стороны, эпилептические разряды
угнетают дыхательный центр и вызывают цент­
ральное апноэ, а также снижают тонус дыха­
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тельных мышц, которые способствуют разви­
тию обструктивного ночного апноэ [8].

Еще одно убедительное доказательство связи
апноэ и эпилепсии было получено недавно на
основании многолетних данных полисомнографи­
ческих наблюдений 3981 кардиологических паци­
ентов. Оказалось, что ночное апноэ повышает
риск необъяснимого развития эпилепсии у пожи­
лых в 2,59 раза вне зависимости от тяжести апноэ,
а снижение десатурации кислорода ниже 80% во
время сна повышает этот риск в 3,28 раза [9].

В исследование Micaiizzi было показано, что
увеличение объема серого вещества миндале­
видного тела и его субъядер может быть биомар­
кером иктального центрального апноэ у пациен­
тов с фокальной височной эпилепсией и SUDEP
(по данным воксельной морфометрии) [10].

Существует ряд эпилептических диагнозов,
при которых частота апноэ может быть выше.
Так, например, обструктивное апноэ сна сред­
ней и тяжелой степени тяжести было выявлено у
53,8% взрослых с пороками развития и эпилеп­
тическими энцефалопатиями (в т.ч. синдром
Ленокса­Гасто, синдром псевдо Ленокса, миок­
лоническая­атоническая эпилепсия и др.) [11].

ILAE (Международная противоэпилептиче­
ская лига) совместно с ESRS (Европейским
обществом исследования сна) выделили особую
группу эпилепсий, связанных с повышенным
риском нарушений апноэ (и сна) и разработали
консенсусный протокол по диагностике и веде­
нию пациентов с эпилепсиями, связанными со
сном. Основная рекомендация по диагностики
этих пациентов: одновременное проведение двух
полных обследований, одного на эпилепсию, а
другого на сопутствующие расстройства сна [12].

В категорию "эпилепсии, связанные со сном"
были включены три основные категории:

1) эпилепсии, связанные со сном, которые
характеризуются приступами происходящими
исключительно или почти исключительно во
время сна: возраст­зависимые/самокупирую­
щиеся эпилепсии с центро­темпоральными
спайками (сейчас SeLECTS), синдром Паная то ­
пу луса (сейчас самокупирующиеся эпилепсии с
ве гетативными приступами SeLEAS) и Гипер ­
мо торная эпилепсия, связанная со сном (SHE);

2) эпилепсии, акцентированные во сне – эпи­

лепсии с постоянным экстремальным усилени­
ем эпилептиформной активности на электро­
энцефалографии (ЭЭГ) во время сна (SWAS –
значительная активация спайк­волн во сне, син­
дром Ландау­Клефнера, синдром инфантильных
эпилептических спазмов (Веста), синдром
Ленокса­Гасто);

3) эпилепсии пробуждения – приступы обыч­
но возникают в период после пробуждения
(юношеская/ювенильная миоклоническая эпи­
лепсия (ЮМЭ) и эпилепсия с генерализованны­
ми тонико–клоническими приступами) [12].

Консенсусный протокол в отношении апноэ
при эпилепсии дает следующие рекомендации:
терапия нарушений дыхания при эпилепсиях,
связанных со сном, может быть полезна для
контроля эпилептических приступов. Лечение
нарушений дыхания при эпилепсии следует рас­
сматривать независимо от его тяжести если у
пациентов сохраняются приступы. Эффек тив ­
ность лечения нарушений дыхания во сне у этих
пациентов следует оценивать по уменьшению
эпилептических приступов и дневной сонливо­
сти. Противоэпилептические препараты, вызы­
вающие седативный эффект, расслабление
мышц или увеличение веса, а также стимуляция
вагуса могут усугублять (или индуцировать)
нарушения дыхания, связанные со сном [12].

Диагностика апноэ. Апноэ во сне – это рас­
стройство сна, при котором дыхание прекраща­
ется на 10 сек или более, чаще бывает 20­30 сек,
в тяжелых случаях до 2­3 мин и до 60% времени
сна. При этом снижается уровень кислорода в
крови, в результате чего спящий внезапно про­
сыпается, чтобы снова нормально дышать. Это
происходит неосознанно. Апноэ обычно разде­
ляют на центральное апноэ сна (код G47.31 по
МКБ­10 или 7А40 по МКБ­11), обструктивное
апноэ сна (G47.33 МКБ­10 или 7А41 по МКБ­
11) и другие специфические и неспецифические
нарушения дыхания. Для подтверждения апноэ
используются ороназальные и другие термодат­
чики, которые должны зафиксировать снижение
пиковой амплитуды дыхательного потока на
90% и более от базового уровня дыхания.
Существует также понятие гипопноэ ­ снижение
потока воздуха на >30% со снижением сатура­
ции >3% (понятие десатурации) или микропро­
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буждений по ЭЭГ (переход сна в поверхностную
фазу) [13, 14].

Синдром обструктивного апноэ во сне — это
нарушение сна, характеризующееся приступами
апноэ и гипопноэ из­за спадания верхних дыха­
тельных путей во время сна, которое приводит к
частым пробуждениям и микропробуждениям.
Диагноз обструктивного апноэ ставится на осно­
вании индекса апноэ/гипопноэ (AHI)≥5 в час с
сопутствующими симптомами, такими как храп,
удушье, дневная сонливость и усталость, или
только наличие индекса AHI ≥15 в час [13, 14].

Апноэ оценивается как обструктивное, если
оно соответствует критериям апноэ и сопровож­
дается увеличенным усилием вдоха, определяе­
мым по движению грудной клетки или брюшной
стенки. При отсутствии усилий на вдохе при
апноэ ставится диагноз центрального апноэ.

Тяжесть апноэ определяется частотой событий
апноэ­гипопноэ за 1 час сна. Легкое апноэ во сне:
5≤AHI<15, умеренное апноэ во сне: 15≤AHI<30,
тяжелое апноэ во сне: AHI≥30 [13, 14].

Проявления апноэ у детей имеют свои осо­
бенности. К ночным симптомам апноэ у детей
относят: храп, нарушения дыхания, открытый во
сне рот, ночные кошмары, скрежет зубами, мок­

рая постель, изменения положения во сне. А к
дневным симптомам у детей относят проблемы с
концентрацией внимания, нарушения обучения
и, в отличии от взрослых, характерны нарушения
поведения в виде агрессии, раздражительности и
тревожности, а также симптомы характерные
для синдрома дефицита внимания и гиперактив­
ности. Также из­за нарушения синтеза сомато­
тропина для детей с хроническим ночным апноэ
характерен рост ниже, чем у сверстников [15].

К факторам риска развития апноэ относят
следующие состояния: гипертрофия небных
миндалин, ожирение, воспаление (инфекция
уха, горла, носа или аллергия), черепно­лицевые
аномалии (гипоплазия верхней челюсти, ретро­
микрогнатия и макроглоссия), нервно­мышеч­
ные расстройства, синдром Дауна (у 81% паци­
ентов), синдром Пьера Робена и др. [14­18].

Для первичного скрининга апноэ используются
опросники. Для взрослых: опросник Страдлинга,
STOP­BANGS (таб. 1), Берлинский опросник,
шкала дневной сонливости Epworth (таб. 2) и дру­
гие. У детей используют: педиатрический опрос­
ник сна Chervin, опросника Brouilette, опросник "Я
ХОЧУ СПАТЬ", педиатрическая версия шкалы
сонливости Epworth, и др. [14­18].

Таблица 1
Шкала STOP­BANG: расчет риска наличия обструктивного апноэ во сне

Примечание: 1 балл за каждое ДА. <3 баллов – низкий риск. 3­4 балла – средний риск. > 5 баллов или 2 балла + (муж­
ской пол или ИМТ >35 кг/м2 или окружность шеи >40 см).

Необходима консультация отоларинголога.
Для объективного обследования уха, горла и
носа существует морфологические шкалы
обструк тивного апноэ во сне – шкала
Маллампати и ее модификации (рис.), OSAMS и
другие [14].

Полная полисомнография (>7 каналов) с

видеоконтролем — является золотым стандар­
том диагностики апноэ, однако, этот метод не
всегда доступен. Амбулаторное использование
полисомнографии с лимитированным набором
датчиков также считается приемлемым [14].

Препараты усугубляющие/вызывающие
апноэ. У пациентов с эпилепсией и апноэ следу­
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Таблица 2
Эпфортская шкала дневной сонливости

Примечание: до 7 баллов включительно – норма, 8­9 баллов – наличие дневной сонливости, более 10 баллов – выра­
женная дневная сонливость.

Рис. Классификация Mallampati R.S., модификация Samsoon G.I. and Young J.R., 1987 (При
максимальном открывании рта и выведении языка визуализируются: I класс – мягкое

небо, зев, язычок; II класс – мягкое небо и язычок; III класс – основание язычка, IV класс –
только твердое небо).

21

ет исключить или, по возможности, свести к
минимуму использование препаратов, для кото­
рых доказана связь с развитием центрального
апноэ и угнетения дыхания. К ним относят: 1)
препараты, действующие на μ­опиоидные
рецепторы, которые в изобилии присутствуют в
понтомедуллярных центрах, участвующих в
дыхании (опиоиды, включая морфин, бупренор­
фин и трамадол); 2) неопиоидные препараты,
агонисты рецепторов гамма­аминомасляной
кислоты­В (ГАМК­В) ствола мозга, которые
опосредованно взаимодействуют с μ­опиоидны­

ми рецепторами (оксибат натрия, баклофен,
вальпроевая кислота, габапентин); 3) препараты
которые вызывают центральную химиочувстви­
тельность и вентиляционную реакцию на адено­
зин, агонист углекислого газа (тикагрелор) [19].

К другим препаратам, для которых зафикси­
рована способность вызывать или усугублять
апноэ, согласно базе данных фармаконадзора
ВОЗ (VigiBase®) относятся: антипсихотические
препараты (кветиапин и клозапин), бензодиазе­
пины и коксибы (рофекоксиб) [20, 21].

ВОЗ настоятельно рекомендует: «проводить



скрининг пациентов, получающих вальпроевую
кислоту, на наличие симптомов, связанных с
нарушением сна, учитывая, что центральное
апноэ во сне часто протекает с минимальными
проявлениями» [22].

Существует ли какой­либо способ пред­
отвращения SUDEP? На сегодняшний день нет
однозначного и окончательного ответа. Все
исследования носят предварительный и пилот­
ный характер.

Правильно подобранное противоэпилептиче­
ское лечение призвано снизить риск развития
SUDEP, однако оно может избавить от присту­
пов не более 70% пациентов, даже в политера­
пии. На контроль приступов так же направлена
рекомендация для проведения своевременного
пре­операционного обследования людей с фар­
макорезистентной фокальной эпилепсией [23].

Рассматриваются медицинские осмотры каж­
дые 15 минут в ночное время (с сомнительным
результатом), а также устройства для фиксиро­
вания приступов. 5 приборов были подтвержде­
ны в исследованиях 3 фазы: Seapline Link®, Epi­
Care®, NightWatch, Empatica, Nelli®. Они проде­
монстрировали чувствительность не менее 90%
в сочетании с приемлемой частотой ложнополо­
жительных срабатываний. Однако пока не дока­
зано, что их использование действительно при­
ведет к предупреждению SUDEP [24].

Другие методы: подушки безопасности, реко­
мендаций по изменению образа жизни, образо­
вательные программы.

Фармакотерапия опирается пока только на
знание патогенетических механизмов и лабора­
торные методы. Использование серотонинерги­
ческих препаратов для регуляции механизмов
дыхания у людей, по­видимому, может принести
какую­то пользу только при синдроме Драве.
Возможность применения антагонистов опиатов
(налтрексон) и аденозина (кофеин, теофелин),
также основывается только на теоретических
рассуждениях [23, 24].

Выявление и лечение ночного апноэ следует
рассматривать как один из важнейших методов
профилактики SUDEP в дополнение к терапии
самой эпилепсии.

Лечение апноэ. Международный конгресс
Европейского Респираторного Общества (ERS

2023 г.) по терапии ночного апноэ считает, что
доступные и доказанные в настоящее время
варианты терапии апноэ включают: создание
давления в дыхательных путях и его комбина­
цию с фармактотерапией – сультиамом [25].

У пациентов с ожирением рассматривают из ­
ме нение образа жизни (физические упражне­
ния), диету, применение орлистата и агонистов
GLP­4 [25].

Создание положительного давления в верхних
дыхательных путях (ПАП или СиПАП­ терапия)
представляет собой различные аппараты, состоя­
щие из лицевого интерфейса, шланга и аппарата,
который подает поток воздуха [14, 25].

Фармакотерапия апноэ. Сультиам – един­
ственный противоэпилептический препарат,
рекомендованный Европейским респираторным
обществом для лечения обструктивного апноэ
[25]. Сультиам в нескольких исследованиях
класса А1(двойных слепых рандомизированных
плацебо­контролируемых) доказал способность
значительно снижать частоту нарушений дыха­
ния во сне, улучшал ночную оксигенацию
(p<0,001) и качество сна у пациентов с умерен­
ным или тяжелым обструктивным апноэ.
Эффект наблюдался при использовании как 400
мг/сут, так и 200 мг/сут [26].

Позиционная терапия – сон в положение не на
спине (например, на боку) может уменьшить чис ­
ло апноэ, однако следует учитывать, что боль ­
шинство SUDEP происходило в положении лежа
на животе (исследование MORTEMUS) [14, 3].

Приспособления, которые носят во время сна,
для удержания языка и выдвижения нижней
челюсти. Уступают по эффективности СиПАП
терапии, поэтому считаются методами второй
линии [14, 27, 28].

Хирургическое вмешательство – следует
помнить, что апноэ не является показанием к
операции. Супраглотопластика, и т.д. умень­
шают, но не устраняют приступы апноэ. Более
перспективной считается дистракция нижней
челюсти (исправление прикуса/прогнатии) [27,
28]. Стимуляция подъязычного нерва может
быть полезна при синдроме Дауна [29].

Необходимо лечение лор инфекций, аллерги­
ческого ринита и астмы при их наличии [14].

От дневной сонливости у взрослых с апноэ в
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литературе упоминают использование питоли­
занта, солриамфетола и модафинила (препараты
не зарегистрированы) [30].

Заключение. Дыхательная система играет ве ­
ду щую роль в развитии SUDEP. Приступы апноэ
во сне могут провоцировать или усугублять эпи­
лепсию. У пациентов с эпилепсиями, связанны­
ми со сном (эпилепсии, акцентированные во
сне; эпилепсии, ассоциированные со сном; эпи­

лепсии пробуждения), необходимо проводить
скрининг и лечить апноэ. У этих пациентов сле­
дует избегать применения лекарств и методов
терапии, которые вызывают или усиливают при­
ступы апноэ. Существуют различные подходы
для лечения апноэ, которые следует использо­
вать комплексно и индивидуально, в частности
следует рассматривать лечение ожирения,
СиПАП терапию, сультиам и другие методы.
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XÜLASӘ

APNOE, EPİLEPSİYA VӘ SUDEP – SIX ӘLAQӘ

Koroleva N.Yu., Markin A.V.
Berezin Sergey adına Tibb İnstitutu, Epileptologiya, Somnologiya və Video­EEQ

Monitorinqi Müalicə­Diaqnostika Mərkəzi, Sankt­Peterburq, Rusiya

Apnoe ilə epilepsiya arasındakı əlaqəyə dair son nəşrlərin təhlili göstərdi ki, tənəffüs sistemi epilepsiyada qəfil
gözlənilməz ölümlərin (SUDEP) inkişafında aparıcı rol oynayır. Gecə apnoesi epilepsiyanı provakasiya edə və ya
ağırlaşdıra bilər, apnoenin müalicəsi isə tutmaların sayını azalda bilər. Beynəlxalq Antiepileptik Liga, yuxu ilə
əlaqəli epilepsiyaları (yuxuda yaranan epilepsiyalar; yuxu ilə assosiasiyalı epilepsiyalar; oyanma epilepsiyaları)
xüsusi qrup kimi ayırır və bu pasiyentlərdə apnoe üzrə skrininqin aparılması vacib sayılır. Apnoe və epilepsiyası
olan pasiyentlərdə apnoeni yaradan və ya ağırlaşdıran dərmanlar və müalicə üsullarının istifadəsi məhdudlaşdırıl­
malıdır. Apnoenin müalicəsi kompleks və fərdi şəkildə aparılmalıdır. Bu müalicəyə artıq çəkinin aradan qaldırıl­
ması, CPAP­terapiya, sultiam preparatı (apnoe və epilepsiyası olan böyüklər üçün gündə 200 mq­dan başlayaraq),
LOR patologiyalarının müalicəsi və s. daxildir.
Açar sözlər: apnoe, yuxu ilə əlaqəli epilepsiyalar, SUDEP, diaqnostika, terapiya, sultiam.

SUMMARY

THE CLOSE RELATIONSHIP BETWEEN APNEA, EPILEPSY AND SUDEP.

Koroleva N.Y., Markin A.V.
Medical Institute named after Berezin Sergey, Center for Epileptology,

Neurology and video­EEG monitoring, Saint Petersburg, Russia

A review of recent publications about sleep apnea and epilepsy has been shown that the respiratory system plays a
crucial role in the development of sudden unexpected death in epilepsy (SUDEP). Sleep apnea can provoke or wors­
en epilepsy, and treatment of sleep apnea can reduce the number of seizures. The International Antiepileptic League
identifies a special group of sleep­related epilepsies (sleep­accentuated epilepsies; sleep­associated epilepsies;
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epilepsy of awakening), among which, first of all, apnea screening should be carried out. In patients with apnea and
epilepsy, the use of medications and therapies that cause or exacerbate apnea attacks should be limited. Apnea ther­
apy should be used in a comprehensive and individualized way, in particular, treatment of obesity, CPAP therapy,
sultiam (from 200 mg/day for adult patients with apnea and epilepsy), treatment of ENT pathology, etc. are recom­
mended. 
Keywords: sleep apnea, sleep­related epilepsy, SUDEP, diagnosis, therapy, sultiam.
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