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РЕЗЮМЕ

Интервальная гипокси-гиперокситерапия с персонализированным дозированием нагрузки (ре-окси тера-
пия) является результатом совершенствования давно известного метода интервальных нормобарических 
гипоксических тренировок. В настоящее время ре-окси терапия может рассматриваться как дополнение 
к физическим тренировкам в программах кардиологической реабилитации, первичной и вторичной про-
филактики многочисленного спектра сердечно-сосудистых заболеваний, а также в качестве альтернативы 
физическим тренировкам при невозможности их выполнения. 

В обзоре рассматриваются патогенетическое обоснование, отличия от традиционного метода гипоксиче-
ски-нормоксического воздействия и клинические перспективы применения метода интервальной гипок-
си-гиперокситерапии при сердечно-сосудистых заболеваниях.
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ВВЕДЕНИЕ

Вопросы лечения, профилактики и реабилитации 
сердечно-сосудистых заболеваний – острая пробле-
ма современной медицины. Различные методы не-
медикаментозного воздействия являются важным 
компонентом программ вторичной профилактики и 
кардиореабилитации, направленной в краткосроч-
ном аспекте на   восстановление физической, соци-
альной работоспособности и улучшение качества 
жизни, а в долгосрочном – на снижение риска по-
вторных сердечно-сосудистых событий и увеличе-
ние продолжительности жизни [1]. 

Наиболее доказанным и проверенным методом 
кардиореабилитации являются физические трени-
ровки (ФТ), показания для которых с течением вре-
мени эволюционировали от повышения толерантно-
сти к физическим нагрузкам до основного метода 
вторичной профилактики с классом доказательности 
IA [2, 3]. Доказательная база ФТ при кардиореабили-
тации основывается не только на изучении механиз-
мов их действия, направленных на повышении фи-
зической толерантности и адаптацию к ишемии, но 
и на убедительно доказанном долгосрочном эффекте 
снижения риска развития нежелательных сердеч-
но-сосудистых событий.  Вместе с тем практическая 
реализация реабилитационных программ, основан-
ных на ФТ, сталкивается с рядом препятствий. 
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ABSTRACT

Intermittent hypoxia – hyperoxia therapy with individually dosed gas levels (ReOxy therapy) is a modification of 
the long-known method of intermittent normobaric hypoxia training. Currently, ReOxy therapy can be considered 
as an addition to physical training in programs of cardiological rehabilitation, primary and secondary prevention of 
a wide range of cardiovascular diseases, as well as an alternative to physical exercises if it is impossible to perform 
them. 

This review examines the pathogenetic rationale, differences from traditional intermittent hypoxia training, and 
clinical prospects for the use of intermittent hypoxia – hyperoxia therapy in cardiovascular diseases.
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 Основная проблема связана с низкой привер-
женностью пациентов к ФТ. Так, последние иссле-
дования показывают, что только 18% пациентов 
комплаентны к физической реабилитации в рамках 
используемых реабилитационных программ [4]. 
Кроме того, в настоящее время успехи в лечении 
сердечно-сосудистых заболеваний привели к изме-
нению «портрета пациента». Увеличилось число 
пациентов с сердечной недостаточностью, мульти-
фокальным атеросклерозом, перенесших операции 
на сердце, пациентов пожилого возраста с тяжелой 
сопутствующей патологией, в том числе поражени-
ем опорно-двигательного аппарата, что существенно 
затрудняет возможность их активного участия в про-
граммах физической реабилитации [5]. Приведен-
ные факты актуализируют проблему поиска новых 
эффективных и безопасных методов кардиореабили-
тации в качестве дополнения или альтернативы ФТ с 
похожим механизмом действия и сопоставимой кли-
нико-прогностической эффективностью. 

В качестве такого метода внимание исследовате-
лей направлено на изучение гипоксических трениро-
вок, которые первоначально применялись для повы-
шения выносливости здоровых лиц, а в последующем 
получили свое развитие в качестве метода профи-
лактики и реабилитации различных заболеваний, 
при которых гипоксия играет ключевую роль [6–12]. 
При проведении экспериментальных и клинических 
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исследований было установлено, что наилучшие 
результаты по повышению общей резистентности 
организма наблюдаются при воздействии коротких 
гипоксических эпизодов, не превышающих физио-
логический порог, что привело к становлению и раз-
витию метода   интервальных гипоксических трени-
ровок (ИГТ) [9, 10].  На практике ИГТ представляет 
собой чередование вдыхания гипоксической газовой 
смеси с нормальным воздухом в среднем по 5 мин в 
течение 20–40 мин [6]. Интервальная гипокси-гипе-
рокситерапия с персонализированным дозированием 
нагрузки (ИГГТ, ре-окси терапия) является резуль-
татом совершенствования давно известного метода 
интервальных нормобарических гипоксических тре-
нировок. 

Цель настоящего обзора: на основе анализа на-
копленного опыта применения ИГТ в кардиологии 
и механизмов их лечебного воздействия обосновать 
перспективы применения ИГГТ в реабилитации па-
циентов с сердечно-сосудистыми заболеваниями.

Методология поиска: проведен анализ науч-
ных публикаций, представленных в базах данных 
eLIBRARY.ru, PubMed за период с 2014 по 2024 г. 
по таким ключевым словам, как гипоксическое воз-
действие, интервальные гипоксические тренировки, 
гипокси-гиперокситерапия, ре-окси терапия, пато-
физиологические механизмы гипоксии, гипоксиче-
ское прекондиционировнаие, кардиореабилитация. 
Критериями включения являлись результаты рандо-
мизированных исследований, системные обзоры, а 
также оригинальные работы с наличием контроль-
ной группы. 

МЕХАНИЗМЫ ВОЗДЕЙСТВИЯ  
ГИПОКСИЧЕСКИХ ТРЕНИРОВОК

В ряде исследований было доказано, что условия 
гипоксии повышают адаптационные возможности 
организма к гипоксическим состояниям путем акти-
вации многочисленных патофизиологических меха-
низмов, включая модуляцию симпатоадреналовой 
реактивности, чувствительности хеморецепторов, 
анаэробных и аэробных путей получения энергии, 
повышения устойчивости тканей к гипоксии, акти-
вацию систем антиоксидантной защиты и многих 
других [7, 13–17].  

По своей сути метод ИГТ является одним из 
способов гипоксического прекондиционирования, 
при котором периодическое воздействие дозиро-
ванной гипоксии увеличивает активность антиок-
сидантной системы, «тренирует» метаболические 
митохондриальные системы клеток, что в последу-
ющем предотвращает структурно-функциональные 
повреждения тканей, в том числе сердца и мозга, 

при тяжелой или острой гипоксии [9, 18]. По сво-
ему действию и конечному результату ИГТ весьма 
сходны с действием ФТ, запуская многочисленные 
гематологические и не-гематологические механиз-
мы адаптации [13–17, 19].

В качестве основного механизма, через который 
реализуется как лечебно-модифицирующее, так и 
патологическое действие гипоксии, в настоящее вре-
мя рассматривают изменение скорости образования 
активных форм кислорода (АФК) и редокс-сигна-
лизацию в виде внутриклеточных и межклеточных 
электронных транспортных цепей передачи инфор-
мации, обеспечивающих баланс между окислитель-
ным стрессом и антиоксидантной защитой в аэроб-
ном организме [20, 21]. Активные формы кислорода, 
к которым относятся его свободные радикалы и пере-
кись водорода, образуются во всех основных биоло-
гических аэробных системах и играют важную роль 
в регуляции процессов жизнедеятельности и форми-
ровании клеточного ответа на внешнее воздействие. 
Под действием гипоксии через АФК активируется 
специфический регуляторный белок – фактор транс-
крипции, индуцируемый гипоксией -HIF, который 
играет ключевую роль в адаптации организма к ги-
поксии. 

В настоящее время открыто три вида HIF: HIF-1 
(несколько подтипов), HIF-2 и HIF-3, при этом HIF-
1 и HIF-2 регулируют разнонаправленные процессы, 
а с HIF-3, возможно, связаны негативные эффекты 
гипоксии. Показано, что под действием HIF-1α по-
вышается экспрессия более 100 генов, необходимых 
для выживания в условиях недостатка кислорода, в 
том числе активизирующих эндотелий-зависимую 
вазодилатацию,  ангиогенез  и ангионеогенез, энер-
гетический обмен, митохондриальный метаболизм, 
процессы клеточного деления, эритропоэз, обмен 
железа и многие другие [22, 23]. Именно повышен-
ная экспрессия HIF-1α в результате ИГТ инициирует 
метаболические процессы, необходимые для реге-
нерации поврежденного миокарда и улучшения сер-
дечных функций после эпизодов ишемии [23]. 

В 2017 г. понимание патофизиологии гипоксии 
было дополнено открытием C.W. Pugh и P.J. Ratcliffe 
уникального механизма прямого восприятия клет-
ками колебаний кислорода в крови, при котором 
сигнал, чувствительный к кислороду, путем катали-
тического действия ряда 2-оксоглутарат-зависимых 
оксигеназ также в конечном итоге повышает уро-
вень HIF-1α [24]. Дальнейшее глубокое изучение 
патофизиологических механизмов и грани между 
адаптивными и патологическими эффектами гипок-
сии активно продолжается и поможет понять эффек-
ты разных режимов ИГТ и ИГГТ в зависимости от 
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тяжести, продолжительности и прерывистости ги-
поксии [25]. 

ОСОБЕННОСТИ И МЕХАНИЗМЫ  
ГИПЕРОКСИЧЕСКИ-ГИПОКСИЧЕСКОГО 
ВОЗДЕЙСТВИЯ

Интервальная гипокси-гипероксическая терапия 
(ИГГТ) на основе биологической обратной связи 
(ре-окси терапия) представляет собой дальнейшее 
развитие метода ИГТ. Ре-окси терапия – это уни-
кальная медицинская технология, в основе которой 
лежат два принципиальных отличия от ранее приме-
нявшихся методик ИГТ: 1) принцип «гипоксия-гипе-
роксия» вместо ранее использовавшейся «гипоксии- 
нормооксии»; 2) индивидуальный подбор степени 
гипоксии на основе гипоксического теста и контроль 
на основе биологической обратной связи [26]. 

Проведение ре-окси терапии обеспечивается из-
менением концентрации кислорода во вдыхаемой 
смеси в диапазоне от 10 до 40% O2 max под кон-
тролем насыщения крови кислородом с помощью 
пульсоксиметрии. Добавление гипероксических 
интервалов (до 40% кислорода во вдыхаемой газо-
вой смеси) в период реоксигенации позволяет уве-
личить «дозу» свободных радикалов кислорода без 
углубления гипоксической компоненты и является 
основным отличием от ранее применяемых режимов 
«гипоксия-нормоксия». Сочетание гипоксических и 
гипероксических интервалов за одну процедуру име-
ет физиологическое обоснование в рамках гипотезы 
гипоксически-гипероксического парадокса. Извест-
но, что именно колебания в концентрации свободно-
го кислорода, а не его абсолютный уровень клетки 
воспринимают как гипоксию.

 Таким образом, повторяющаяся прерывистая 
гипероксия может индуцировать многие молеку-
лярные каскады и клеточные механизмы, которые 
обычно индуцируются при гипоксии. Гиперокси-
ческие раздражители точно так же активируют ан-
гиогенез, митогенез, эффективность потребления 
кислорода и метаболическую активность в разных 
тканях, как и гипоксия, однако без ее опасных по-
следствий, что и называют гипероксически-гипок-
сическим парадоксом [11]. 

Рядом исследований было показано, что при ре-ок-
си терапии происходит более значительная активация 
антиоксидантной ферментной системы в ответ на 
умеренное повышение концентрации свободных ра-
дикалов, чем во время обычных ИГТ, и в результате 
устойчивость тканей организма к гипоксии достига-
ется быстрее и является более выраженной [11, 27].

Индивидуальный подбор гипоксической нагруз-
ки на основе гипоксического теста, а также прове-

дение ИГГТ под контролем биологической обратной 
связи является вторым, не менее важным, отличием 
ре-окси терапии от предыдущих методик ИГТ. Под-
бор адекватной «дозы» создаваемой гипоксии и ги-
поксемии в течение одной процедуры ИГГТ основан 
на индивидуальной физиологической ответной ре-
акции (уровень SpO2 и частота сердечных сокраще-
ний) на гипоксический стимул и является ведущим 
фактором эффективности и безопасности процеду-
ры.  Обратная биологическая связь обеспечивается 
постоянным мониторированием степени насыщения 
крови кислородом, что позволяет поддерживать ин-
дивидуально подобранный уровень гипоксемии. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ПРИМЕНЕНИЯ  
И ПЕРСПЕКТИВЫ РЕ-ОКСИ ТЕРАПИИ  
ПРИ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ  
ЗАБОЛЕВАНИЯХ

Безопасность и эффективность метода ИГГТ при 
различных сердечно-сосудистых заболеваниях в на-
стоящее время активно изучаются. Опубликованы 
исследования по применению ре-окси терапии при 
артериальной гипертонии (АГ) [26], метаболическом 
синдроме [12, 28], острых и хронических формах 
ИБС, в том числе после коронарного шунтирования 
[2, 29, 30], у пожилых и коморбидных пациентов [31–
33], при хронической сердечной недостаточности 
(ХСН) [34]. Во всех этих работах показана безопас-
ность метода и продемонстрировано положительное 
влияние ИГГТ на толерантность к физической на-
грузке [29, 30], состояние липидного и углеводного 
обмена [12, 28], когнитивные функции [34], уровень 
артериального давления и   нормализацию его суточ-
ного профиля [26], уменьшение депрессии [26, 31].

Так, у пациентов с АГ в результате ИГГТ ста-
билизируются цифры артериального давления и 
происходит значимое снижение систолического ар-
териального давления на 15–17% по сравнению с 
исходными показателями [12, 26, 29]. Проведение 
ре-окси терапии у пациентов с ИБС приводит к по-
вышению физической толерантности и улучшению 
показателей липидного профиля [7, 17, 29]. Также 
были получены данные о том, что ИГГТ действует 
на все патологические компоненты метаболического 
синдрома: опосредует потерю веса из-за уменьшения 
жировой массы, увеличивает физическую выносли-
вость у пациентов с ожирением, снижает артериаль-
ное давление, уровни глюкозы холестерина, тригли-
церидов и липопротеинов низкой плотности [12, 28]. 
В результате проведенных исследований ре-окси 
терапия зарекомендовала себя как эффективная про-
грамма снижения сердечно-сосудистых факторов 
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риска у больных с метаболическим синдромом даже 
при отсутствии физических тренировок [28].

Помимо клинических и метаболических эффек-
тов ИГГТ, были получены данные об их влиянии 
на показатели ремоделирования миокарда и уровни 
биохимических маркеров в плазме крови, частично 
объясняющие механизмы позитивного кардиологи-
ческого воздействия ре-окси терапии [29, 30]. Так, 
проведение курса ИГГТ на стационарном этапе ре-
абилитации пациентов с ИМ не только повышало 
переносимость физических нагрузок, но и способ-
ствовало значимому уменьшению объемов левого 
желудочка и повышению его фракции выброса по 
сравнению с контрольной группой на 12% (р < 0,05) 
[30]. В другом исследовании у пациентов со ста-
бильной ИБС улучшение физической толерантности 
сопровождалось повышением уровня гемоглобина, 
снижением сердечно-сосудистых реакций и повы-
шением сатурации кислорода при нагрузках [29].   У 
пациентов с АГ нормализация АД на фоне ре-окси 
терапии была обусловлена повышением уровней ок-
сида азота и HIF-1 в плазме [26]. При ХСН прове-
денные исследования свидетельствуют о повышении 
кардиореспираторного резерва на фоне ИГГТ, что 
было подтверждено данными кардиопульмональ-
ного нагрузочного теста, а также о снижении таких 
биохимических прогностических маркеров, как на-
трийуретический пептид, фактор некроза опухоли α, 
гомоцистеин. Это делает указанный метод перспек-
тивным для применения на различных этапах веде-
ния пациентов с ХСН [34]. 

При наличии метаболического синдрома ИГГТ 
способствовала улучшению провоспалительного 
статуса, что выражалось в снижении уровня С-ре-
активного белка и белка теплового шока (Hsp70) 
[28].  Некоторые исследования показывают, что уме-
ренные протоколы ИГГТ усиливают врожденную 
иммунную систему, одновременно оказывая общее 
противовоспалительное действие, подавляя провос-
палительные медиаторы TNFα и IL-4 более чем на 
90% [30].

Во всех приведенных работах подчеркивается  
хорошая переносимость и безопасность метода, что 
обеспечивается проведением индивидуального ги-
поксического теста и наличием биологической об-
ратной связи и делает перспективным его изучение 
у более тяжелых категорий пациентов – с тяжелым 
поражением коронарного русла, после оператив-
ных вмешательств на сердце и сосудах, а также в 
послеоперационном периоде, у пациентов с низкой 
фракцией выброса левого желудочка и при острой 
декомпенсации сердечной недостаточности после 
стабилизации состояния.

Кроме того, ре-окси терапия имеет очень боль-
шой потенциал в неврологии в качестве метода реа-
билитации при ишемическом инсульте, преходящих 
нарушениях мозгового кровообращения, сосудистой 
деменции, болезни Альцгеймера, хронических про-
грессирующих формах недостаточности мозгового 
кровообращения, реабилитации после травм спинно-
го мозга. Предполагается, что не только в результате 
тех же механизмов, что задействованы при патоло-
гии миокарда, но и, по-видимому, путем влияния на 
нейрофизиологические биомаркеры и электрофизио-
логические свойства нейронной сети [35–38]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
По результатам проведенных исследований ме-

тод ИГГТ показал себя весьма перспективным для 
применения в кардиореабилитации как в качестве 
альтернативы ФТ, так и в дополнение к ним в целях 
повышения толерантности к физической нагрузке, 
уменьшения симптоматики и улучшения функцио-
нального статуса стенокардии и ХСН, улучшения пер-
фузии миокарда, улучшения показателей метаболиче-
ского статуса. Ре-окси терапия обладает клиническим 
и патофизиологическим потенциалом в качестве воз-
действия, оптимизирующего долгосрочный прогноз 
при сердечно-сосудистых заболеваниях, что требует 
подтверждения в дополнительных исследованиях.
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