
650 Cesk Slov Ne urol N 2010; 73/ 106(6): 650–655

přehledný referát

Cesk Slov Ne urol N 2010; 73/ 106(6): 650–655

Syndrom obstrukční spánkové apnoe 
a kardiovaskulární komplikace – úloha 
mezioborové spolupráce

Obstructive Sleep Apnea Syndrome and Complications 
of Cardiovascular Disorders – the Role of Interdisciplinary 
Cooperation

Souhrn
Obstrukční spánková apnoe (OSA) je velmi časté onemocnění, které s sebou přináší mnohá 
rizika značně ovlivňující morbiditu a mortalitu pacientů. Jedná se o onemocnění, na jehož 
diagnostice a terapii se podílí jak neurologové, pneumologové, tak i kardiologové a  inter-
nisté. Cílem tohoto sdělení je shrnout současné poznatky o nejzávažnějších kardiovaskulár-
ních komplikacích OSA a zdůraznit nutnost mezioborové spolupráce při diagnostice a léčbě 
těchto pacientů. Mezi hlavní cíle spolupráce patří upřesnění strategie vyšetřování pacientů 
ve smyslu cost benefit, komplexní přístup k léčbě pacientů se zaměřením na ovlivnění všech 
rizikových faktorů kardiovaskulárních onemocnění, provedení randomizovaných studií, které 
budou hodnotit souvislosti mezi OSA a kardiovaskulárními onemocněními a v neposlední 
řadě vytvořit takové algoritmy léčby, které by zlepšily compliance pacientů a výsledky léčby.

Abstract
Obstructive sleep apnea (OSA) is a very common disease involving many risks for patients and 
it has a substantial influence on mortality and morbidity. Neurologists, pneumologists and 
cardiologists, as well as internists, all cooperate on the diagnosis and therapy of this disease. 
The aim of this paper is to summarize recent information about the most severe cardiovascu-
lar complications of OSA and to emphasise the importance of interdisciplinary cooperation 
in the diagnosis and treatment of these patients. The following primary targets for such 
cooperation include: cost-benefit analysis in the specification of a strategy for patient evalu-
ation; a comprehensive approach to patient treatment with the focus on the influence of all 
the risk factors for cardiovascular diseases; the realization of randomized trials in which the 
connection between OSA and cardiovascular diseases is evaluated; and, last but not least, 
the creation of algorithms of treatment that might improve patient compliance and the 
outcomes of treatment.
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Pacienti s OSA jsou často obézní, mají 
inzulinovou rezistenci, hypertenzi, dysli-
pidemii, a tak splňují parametry metabo-
lického syndromu. OSA se vyskytuje až 
u 70–95 % pacientů, kteří jsou odesláni 
k  bariatrické operaci [10] pro extrémní 
obezitu.

Coughlin et al publikovali až 9,1krát 
vyšší riziko metabolického syndromu u pa-
cientů OSA ve srovnání s kontrolní skupi-
nou [11]. Autoři Sleep Heart Health Study 
pak prokázali, že OSA je spojena s poru-
chou glukózové tolerance a  inzulinovou 
rezistencí, a může tak vést ke vzniku dia-
betu mellitu (DM) II. typu [12]. Tyto závěry 
potvrdili i další autoři, kteří sledovali vztah 
spánkové apnoe k výskytu diabetu mellitu 
u žen a u mužů mladších 55 let [13]. Je 
prokázána i  inverzní závislost mezi hladi-
nou high density lipoproteinu (HDL) a AHI 
a pozitivní závislost mezi hladinou trigly-
ceridů a AHI [14].

Barcelo et al [15] se zabývali vzta-
hem nadměrné denní spavosti u  pa
cientů s OSA a výskytem RF MS. Ve své 
práci prokázali u  těchto pacientů statis-
ticky významně vyšší hladiny glykemie, in-
zulinu a vyšší výskyt inzulinové rezistence 
ve srovnání s kontrolní skupinou a zlep-
šení těchto parametrů po léčbě pomocí 
CPAP.

Nezávislá asociace mezi OSA a metabo-
lickým syndromem nebyla jednoznačně 
prokázána, hlavně pro podíl vlivu obe-
zity [16]. Některé práce ale prokazují, že 

Úvod
Obstrukční spánková apnoe (OSA) je řa-
zena podle používané mezinárodní kla-
sifikace mezi poruchy dýchání vázané na 
spánek [1]. Jedná se o velmi časté one-
mocnění (asi 5–15 % dospělé popu-
lace [2]), které s sebou přináší mnohá ri-
zika, jež mohou značně ovlivnit morbiditu 
a mortalitu pacientů. Prevalence OSA je 
vyšší u pacientů s hypertenzí (30–83 %), 
srdečním selháním (12–53 %), ischemic-
kou chorobou srdeční (ICHS) (30–58 %) 
a  cévní mozkovou příhodou (CMP) 
(43–91 %) [3].

Jde o onemocnění, na jehož diagnos-
tice a  terapii se podílí jak neurologové, 
pneumologové, lékaři ORL, psychiatři, 
tak i  kardiologové a  internisté. Šonka 
a  Slonková publikovali nedávno v tomto 
periodiku obsáhlou minimonografii, která 
se věnovala jeho definici, patofyziologii 
a léčbě [4].

Cílem tohoto sdělení je shrnout sou-
časné poznatky o nejzávažnějších kardio-
vaskulárních komplikacích OSA a zdůraz-
nit nutnost mezioborové spolupráce při 
diagnostice a léčbě těchto pacientů.

Vztah OSA, patofyziologických me-
chanizmů a  kardiovaskulárních kompli-
kací je uveden na schématu 1 [upraveno 
podle 5].

Ateroskleróza, endoteliální 
dysfunkce, metabolický syndrom
OSA může aktivovat patologické cesty, 
které vedou k inzulinové rezistenci, atero
skleróze a hypertenzi [6]. Kombinace hy-
pertenze a OSA vede u pacientů k adi-
tivnímu vlivu na rozvoj aterosklerózy, 
intima-media index má pozitivní kore-
laci s výškou systolického krevního tlaku 
a s apnoe-hypopnoe indexem (AHI) (počet 
apnoických a hypopnoických pauz trvají-
cích déle než 10 sekund za jednu hodinu, 
jedná se o nejpoužívanější marker závaž-
nosti onemocnění) [4,5,7]. Pacienti s OSA 
mají ve srovnání s kontrolní skupinou vyšší 
hladinu C reaktivního proteinu (CRP), fib-
rinogenu a  vyšší agregaci a  adhezivitu 
erytrocytů [8].

Systémový zánět, aktivace sympatiku, 
vliv tlaku a oxidativní stres mohou vést 
ke vzniku endoteliální dysfunkce  [5]. 
Endoteliální dysfunkce zvýšuje riziko 
kardiovaskulárních onemocnění (KVO) 
a u pacientů s OSA je prokázáno snížení 
endoteliálního oxidu dusíku a  zvýšení 
oxidativního stresu [9].

těžká OSA je spojena s vyšším rizikem kar-
diovaskulárních onemocnění nezávisle na 
obezitě a inzulinové rezistenci [17].

V České republice se tématu věnovala 
Blažejová et al, v jejich práci byl prokázán 
vyšší výskyt hypertenze, obezity a kouření 
u  pacientů s  OSA [18], a  na Slovensku 
Szabóová et al [19] prokázali u pacientů 
s OSA závažnější aterosklerózu.

Hypertenze
Přibližně 50 % pacientů s OSA má hyper-
tenzi proti 30% výskytu u běžné popu-
lace [20]. OSA zvyšuje riziko hypertenze 
nezávisle na ostatních faktorech – Sleep 
Heart Health Study ukázala lineární zá-
vislost mezi výškou systolického a diasto-
lického tlaku a tíží OSA [21]. Hypertenze 
u  OSA má tyto charakteristiky: vysoká 
prevalence, výskyt v noci, non-dipper typ 
[22]. U pacientů s rezistentní hypertenzí 
se OSA vyskytuje až u 83 % pacientů [23], 
a tak by všichni tito pacienti měli být vy-
šetřeni na vyloučení OSA. Pacienti s OSA 
a hypertenzí mají také menší cirkadiánní 
variabilitu krevního tlaku [24].

Plicní hypertenze
V literatuře je udáván velmi různý výskyt 
plicní hypertenze (PH) u pacientů s OSA 
od 21,6–43 % [25,26]. Tkáčová ve své 
monografii uvádí, že ke chronickému zvý-
šení systolického tlaku v plicnici dochází 
pouze u  těžkých forem OSA, které je 
ale pravděpodobně klinicky nevýznamné 

Schéma 1. Obstrukční spánková apnoe, patofyziologie a kardiovaskulární 
komplikace [5].
OSA: obstrukční spánková apnoe, CO2

: oxid uhličitý, CMP: cévní mozková příhoda,   
ICHS: ischemická choroba srdeční, IM: infarkt myokardu
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Study ukázala vyšší riziko CMP v závislosti 
na tíži AHI [28], stejně jako Arzt et al [48], 
pacienti s AHI > 20 měli až 4,33krát vyšší 
riziko CMP.

Výskyt poruch dýchání ve spánku je 
častý u  pacientů s  akutním lakunárním 
infarktem [49], v  této skupině pacientů 
mělo AHI > 10 až 69,1 % pacientů. Mino-
guchi et al [50] hodnotili pomocí magne-
tické rezonance přítomnost tichého moz-
kového infarktu a prokázali, že až 25 % 
pacientů se středním až těžkým AHI má 
přítomný nález na magnetické rezonanci 
oproti 6 % pacientů bez OSA. Pacienti 
s OSA a CMP mají také vyšší riziko úmrtí 
než skupina bez OSA, a to i po adjustaci 
na známá rizika [51].

Valham et al [52] sledovali efekt pří-
tomné OSA na vznik CMP, IM a  náhlé 
smrti u  pacientů, kteří podstoupili ko-
ronarografii, po adjustaci na další rizika 
(věk; body mass index, BMI), funkce levé 
komory srdeční, DM, pohlaví, typ inter-
vence, hypertenze, fibrilace síní, před-
chozí CMP, kouření) pacienti s OSA měli 
téměř třikrát vyšší riziko pro recidivu CMP. 
Navíc toto riziko bylo závislé na velikosti 
AHI, u pacientů se závažnou spánkovou 
apnoí bylo riziko až 3,6násobné.

Ačkoliv pacienti s OSA mají větší výskyt 
hypertenze a  hyperkoagulačního stavu, 
mechanizmus vzniku CMP u  těchto pa
cientů je zatím nejasný. Jako možné fak-
tory jsou zvažovány kolísání krevního 
tlaku, zhoršená cerebrální autoregulace, 
zhoršená endoteliální dysfunkce, akcele-
rovaná ateroskleróza a  protrombotický 
a prozánětlivý stav [5]. Urbano et al [53] 
zkoumali vliv OSA na mozkovou auto
regulaci pomocí měření rychlosti toku 
v  mozkových arteriích transkraniálním 
dopplerometrickým vyšetřením, měře-
ním arteriálního tlaku krve pulzní fotople
tyzmografií během ortostatické hypotenze 
a během inhalace 5% CO2

. Zjistili, že pa-
cienti s OSA mají zhoršenou reakci rych-
losti toku v mozkových cévách po změně 
tlaku než pacienti bez OSA, a to by mohlo 
vysvětlovat vyšší riziko vzniku mozkové is-
chemie během obstrukční apnoe. Někteří 
autoři prokazují vyšší výskyt stenózy ka-
rotické tepny u pacientů s CMP a OSA, 
která není závislá na známých rizikových 
faktorech [54].

Léčba OSA pomocí CPAP
Existuje velmi málo randomizovaných stu-
dií, které by prokazovaly vliv léčby OSA 

[27]. I v naší práci jsme prokázali pouze 
nízký výskyt PH u pacientů s OSA [28].

Akutní infarkt myokardu, 
ischemická choroba srdeční
Sleep Heart Health Study prokázala vyšší 
riziko ICHS u pacientů s AHI nad 11 [29]. 
Pacienti s OSA a ICHS mají vyšší mortalitu 
a více nežádoucích událostí (např. akutní 
koronární syndrom) než kontrolní skupina 
[30]. Pacienti s  OSA mají statisticky vý-
znamně vyšší kalciové skóre než kontrolní 
skupina [31].

Jak ukazují některé studie, výskyt OSA 
u pacientů s  infarktem myokardu (IM) je 
pravděpodobně vysoký. Lee et al publi-
kovali práci, v níž u skupiny 120 pacientů 
s akutním IM prokázali OSA s AHI vyšším 
než 15 u 65,7 % pacientů [32]. U těchto 
pacientů byl výskyt DM rizikový faktor pro 
OSA (OR 2,86). Autoři zároveň neproká-
zali, že by přítomnost OSA byla spojena 
se zhoršenou mikrovaskulární perfuzí po 
perkutánní koronární intervenci (PCI).

Diurnální variace vzniku IM je jiná 
u pacientů s OSA a bez OSA. Ve studii 
Kuniyoshiho et al u pacientů se vznikem 
IM od půlnoci do 6 hodin ráno až 91 % 
pacientů mělo OSA a riziko pro vznik IM 
bylo 6krát vyšší než v ostatní hodiny [33].

Otázkou zůstává, které pacienty s  IM 
a v jakém časovém intervalu vyšetřovat na 
přítomnost OSA [32].

Arytmie
U pacientů s OSA se 2–4krát více vysky-
tují srdeční arytmie, jako jsou fibrilace síní, 
tachy-brady syndrom, atrioventrikulární 
(AV) blokády a  komorové arytmie [34]. 
Arytmie v noci se objevují až u 50 % pa
cientů [5]. Mehra et al ve své práci ukázali, 
že pacienti s poruchou dýchání ve spánku 
mají komplexnější arytmie než kontrolní 
skupina [35].

Při elektrofyziologickém vyšetření pa-
cientů s OSA a bradyarytmiemi je proka-
zována normální nebo téměř normální 
funkce sinusového uzlu a AV převodního 
systému [36] a pacienti s implantovaným 
kardiostimulátorem mají vysoký výskyt 
OSA (59 %) [37].

Kumulativní riziko vzniku fibrilace síní 
u pacientů s OSA je vyšší než u pacientů 
bez OSA [38] stejně jako recidiva fibrilace 
síní (83 %) [39]. OSA je také nezávislý rizi-
kový faktor pro neúspěch ablace fibrilace 
síní [40]. Přítomnost OSA je nezávisle spo-
jena s výskytem fibrilace síní u pacientů 

s hypertrofickou kardiomyopatií, a může 
tak zhoršovat prognózu těchto nemoc-
ných [41].

Garrigue et al publikovali práci, ve které 
prokázali, že u pacientů s OSA léčba po-
mocí síňového overdrivingu snižuje výskyt 
epizod apnoe [42]. Následně Baranchuk 
et al [43] provedli metaanalýzu i dalších 
studií, které se zabývaly použitím stimu-
lace síní v  léčbě spánkové apnoe, a shr-
nuli, že stimulace síní může vést ke snížení 
spánkových apnoe, nicméně použití kon-
tinuálního přetlakového dýchání (CPAP) je 
statisticky účinnější.

Náhlá srdeční smrt
Existuje přímá souvislost mezi tíží spán-
kové apnoe a  rizikem náhlé smrti v po-
pulaci [44]. Pacienti s  OSA jsou vysta-
veni intermitentní těžké hypoxii a retenci 
oxidu uhličitého (CO

2
), zároveň s alterací 

aktivity sympatického a  parasympatic-
kého nervstva. Tyto mechanizmy mohou 
vést ke spuštění komorové tachykardie, 
která vzniká jak mechanizmem reentry, 
tak i abnormální automacií nebo spouš-
těnou aktivitou.

Zatím ale není úplně jasné, zda OSA 
zvyšuje riziko náhlé smrti v populaci [5].

Srdeční selhání
Až 37 % pacientů se srdečním systolic-
kým selháním má zároveň OSA a výskyt 
OSA je vyšší u mužů než u žen [45]. OSA 
zvyšuje riziko vzniku srdečního selhání 
u pacientů až 2,38krát [29]. Možné me-
chanizmy vlivu OSA na vznik srdečního 
selhání jsou zvýšení sympatického tonu, 
zvýšení afterloadu levé a pravé komory 
srdeční, hypoxie a  zvýšení rizika vzniku 
IM [5]. U pacientů se srdečním selháním 
může OSA zvyšovat elektrickou nestabi-
litu hodnocenou pomocí T  wave alter-
nans, a tak zvyšovat riziko náhlé smrti ve 
spánku [46]. Bitter et al prokázali ve své 
studii 244 pacientů se srdečním selháním 
a zachovalou ejekční frakcí levé komory 
srdeční výskyt OSA až u 69,3 % pacientů, 
při zvyšování poruchy diastolické funkce 
levé komory se zvyšoval výskyt OSA [47]. 
Není známo, zda samotné OSA může vést 
k srdečnímu selhání [5].

Cévní mozková příhoda
Udávaná prevalence OSA u  pacientů 
s CMP je vzhledem k ovlivnění bias přežití 
a akutnímu vlivu vaskulárního postižení na 
dýchání nepřesná [5]. Sleep Heart Health 
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na kardiovaskulární onemocnění [3]. Pro-
blém asi hlavně spočívá ve vytvoření kon-
trolní skupiny, která se skládá z pacientů 
bez léčby CPAP nebo s nefunkčním CPAP, 
což může být eticky problematické.

Buchner et al prokázali u  skupiny 
449 pacientů, že léčba pacientů s OSA 
pomocí CPAP snížila riziko kardiovasku-
lární příhody (nefatální IM, CMP, akutní 
koronární syndrom s revaskularizací, smrt 
na IM nebo CMP) o 64 % a výsledek nebyl 
závislý na věku a současných kardiovas-
kulárních komorbiditách [55]. Podobně 
Marin et al publikovali zvýšení fatálních 
příhod (OR 2,87) a  nefatálních příhod 
u pacientů s OSA, kteří byli bez léčby [56], 
stejně jako Doherty et al, kteří prokázali 
u pacientů s  léčbou pomocí CPAP zlep-
šení kardiovaskulární mortality proti kon
trolní skupině [57].

Vlivu léčby OSA pomocí CPAP u  pa-
cientů s  ischemickou chorobou srdeční 
se věnuje randomizovaná studie skandi-
návských autorů [58], která nyní probíhá 
(RICCADSA); cílem je zjistit, zda při léčbě 
po dobu tří let dojde ke snížení počtů re-
vaskularizací, IM, CMP a mortality. Zatím 
bylo zařazeno 240 ze 400 plánovaných 
pacientů.

Vlivem léčby pomocí CPAP na výšku 
krevního tlaku se zabývalo několik stu-
dií, někteří pacienti ale byli vstupně dobře 
kompenzováni na medikaci a studie trvaly 
velmi krátkou dobu [3], a tak výsledky byly 
velmi nejednotné. Na základě těchto sku-
tečností provedli Rodrigues et al dva roky 
trvající studii [59] a prokázali, že se u pa
cientů statisticky významně nezměnily prů-
měry z 24hodinového monitorování krev-
ního tlaku (TK). Snížení TK bylo významné 
pouze u těch pacientů, kteří měli vstupně 
nekontrolovanou hypertenzi a korelovalo 
s dobou užívání CPAP. Metaanalýza studií 
zahrnula kontrolované studie a prokázala 
pouze staticky významné snížení diasto-
lického tlaku [60]. Můžeme tedy shrnout, 
že studie ukazují mírný a variabilní efekt 
léčby pomocí CPAP na výšku krevního 
tlaku [5].

Vlivu léčby pomocí CPAP na výskyt plicní 
hypertenze se věnovali Arias et al [61].

Ojedinělé práce se věnují vlivu léčby po-
mocí CPAP na časné známky ateroskle-
rózy. Drager et al [62] nalezli u pacientů 
léčených pomocí CPAP po čtyřech měsí-
cích zlepšení rozměru intima-media v ka-
rotidách, zlepšení pulzní vlny, snížení hla-
diny CRP a snížení hladiny katecholaminů. 

Léčba pomocí CPAP může vést ke zlep-
šení endoteliálního vazomotorického tonu 
a ke snížení parametrů zánětu [63].

I  když se v  doporučení pro manage-
ment pacientů s DM II. typu a OSA uvádí, 
že není dostatek důkazů pro zlepšení me-
tabolických parametrů léčbou OSA [64], 
v  recentní studii slovenských autorek 
Dorkové et al [65] byl potvrzen pozitivní 
vliv léčby pomocí CPAP na parametry me-
tabolického syndromu. U pacientů, kteří 
užívali CPAP alespoň 4 hodiny denně, se 
zlepšila inzulinová senzitivita, snížily se pa-
rametry zánětu a oxidativního stresu.

Několik studií se věnovalo vlivu léčby 
pomocí CPAP na tíži srdečního selhání 
a autoři prokázali zlepšení ejekční frakce 
po terapii [66,67] a také zlepšení diasto-
lické funkce levé komory [68]. V recent-
ním sdělení Kasai et al [69] prokazují 
statisticky významné zlepšení EF, compli-
ance a kvality života při použití adaptivní 
servoventilace ve srovnání s CPAP u pa
cientů se srdečním selháním, u  kterých 
se vedle OSA objevuje i centrální apnoe. 
U  pacientů s  městnavým srdečním se-
lháním vede léčba pomocí CPAP nejprve 
ke snížení minutového objemu a ejekční 
frakce levé komory, ale po sedmi týd-
nech zlepšuje systolickou funkci levé ko-
mory bez zlepšení plnicích tlaků [70]. 
Zlepšení funkce levé komory srdeční při 
užití CPAP hodnocené pomocí dvouroz-
měrné speckle-tracking metody prokázal 
Haruki et al v recentní publikaci [71].

Léčba OSA u pacientů s CMP pomocí 
CPAP nemusí být dobře snášena, mnozí 
pacienti odmítají léčbu z  různých příčin 
[72]. Pětileté sledování pacientů s  OSA 
a  CMP ukázalo, že pacienti s  AHI nad 
20, kteří netolerovali léčbu CPAP, měli 
2,69krát vyšší riziko smrti než pacienti 
s AHI pod 20 [73]. V mortalitě pacientů 
bez OSA, se střední OSA a s OSA, kteří to-
lerovali CPAP, nebyl rozdíl.

Ojedinělé práce prokazují vliv léčby 
CPAP na výskyt srdečních arytmií, na-
příklad Javaheri et al [74] prokázali sní-
žení výskytu komorových arytmií při této 
léčbě.

Moráň et al prokázali, že léčba pomocí 
CPAP zlepšuje architekturu spánku a zvy-
šuje denní aktivitu pacientů [75].

Na základě uvedených faktů lze shrnout, 
že daná problematika se týká značné části 
populace a nalezení příčin a souvislostí by 
mohlo vést ke snížení mortality na výše 
uvedená závažná onemocnění. Dovolu-

jeme si proto shrnout následující cíle me-
zioborové spolupráce, které jsou výcho-
diskem pro další rozsáhlou mezioborovou 
diskuzi na téma diagnostiky a péče o tyto 
společné pacienty:

Stanovit, které pacienty je racionální vy-•	
šetřovat na přítomnost OSA s ohledem 
na costbenefit se zdůrazněním agresiv-
nější strategie u osob mladého a střed-
ního věku.
Provést randomizované studie, které •	
budou sledovat vztahy a  souvislosti 
mezi ischemickou chorobou srdeční, 
vznikem akutního infarktu myokardu, 
vznikem a zhoršením srdečního selhání 
a OSA.
Provést randomizované studie, které •	
by přispěly k poznání souvislostí mezi 
CMP, OSA a jejich léčbou.
Zavést komplexní přístup k  léčbě pa•	
cientů se zaměřením na ovlivnění všech 
rizikových faktorů (obezita, hypertenze, 
dyslipidemie, DM...).
Pomocí zdokonalení přístrojů CPAP •	
a  jejich součástí zvýšit compliance 
pacientů, vytvořit takové algoritmy 
léčby, které by ovlivňovaly nejen pa-
rametry OSA, ale i  kardiovaskulární 
parametry.
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