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творческой обстановке. На научных конференциях в присутствии маститых 
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Сон как модель мира
Уважаемые коллеги!

Успехи физиологии поддерживают интерес к изучению сна как инструмента раскры-
тия фундаментальных принципов жизнедеятельности и поиска новых путей лече-
ния болезней. В 2018 г. опубликованы результаты нескольких важных исследований. 
Результатом вторжения теории нейросетей в сомнологию стала разработка алго-
ритма, объясняющего функцию сновидений. Этот алгоритм, получивший название 
World Models, на основе предъявленного в бодрствовании опыта извлекает основ-
ные характеристики мира, а затем во сне генерирует их вариации, что позволяет 
ему обучаться прямо внутри сновидения, где он симулирует похожие миры. Исходя 
из этой концепции, сновидения можно рассматривать как один из механизмов обу-
чения, а не как случайно генерируемый «нейрональный шум».
Теория синаптического  гомеостаза получила очередное морфологическое под-
тверждение. При изучении срезов мозга мышей ученым удалось реконструировать 
6920 синапсов, находящихся в зонах коры, и измерить их размеры. Было определено, 
что в период бодрствования размеры синапсов увеличиваются, тогда как последую-
щий сон сопровождается их уменьшением на 20%.
И, наконец, в крови больных нарколепсией недавно обнаружен клон T-лимфоцитов, 
характерный только для этого заболевания, что предоставляет новые возможности 
для его диагностики и, вероятно, лечения.
Открывает выпуск статья О.И. Лямина (Москва), в которой рассматривается про-
блема эволюции сна в процессе филогенеза. Это позволяет обсуждать один из важ-
нейших вопросов сомнологии – в чем заключается необходимость деления сна на две 
отдельные фазы. Далее в обзорных материалах М.Г. Полуэктова и С.Л. Центерадзе 
(Москва) и И.В. Пудикова (Москва) представлены современные воззрения на такие 
важные с клинической точки зрения расстройства сна, как инсомния и синдром 
смены часовых поясов. В первом поднимается тема коморбидности – тесной связи 
инсомнии с некоторыми заболеваниями. Во втором приводятся важные с прак-
тической точки зрения рекомендации по преодолению десинхроноза, связанного 
с перелетами.
Возможности применения препаратов витамина D для лечения различных на-
рушений сна рассматриваются в  обзорной статье И.С. Фильченко и  соавт. 
(Санкт-Петербург). 
Продолжается успешная адаптация опыта зарубежных специалистов к отечествен-
ным условиям. В этом выпуске представлены уже вторые клинические рекоменда-
ции Российского общества сомнологов, посвященные проблеме диагностики и лече-
ния синдрома обструктивного апноэ сна у взрослых (Р.В. Бузунов и соавт., Москва).
В разделе «Медицина сна» размещены материалы, раскрывающие роль наруше-
ний сна в развитии различных форм патологии – от артериальной гипертензии 
(Л.С. Коростовцева и соавт., Санкт-Петербург) до головной боли (М.И. Корешкина 
и соавт., Санкт-Петербург) и патологии плаценты (Т.Л. Боташева и соавт., Ростов-
на-Дону). В статье А.Д. Пальмана (Москва) анализируется влияние кратковремен-
ных нарушений сна на деятельность внутренних органов и обсуждаются вопросы 
коррекции этих расстройств.
В заключительной части выпуска опубликованы перевод статьи открывателя мела-
тонина Аарона Лернера (А.Б. Касумян и М.Г. Полуэктов, Москва) очерк к юбилею 
профессора Е.В. Вербицкого (В.М. Ковальзон, Москва).  
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Cон и бодрствование – два состояния всех живых организмов 
от простых форм с децентрализованной нервной системой 
до высших млекопитающих со сложно устроенным головным мозгом. 
У всех животных состояние сна характеризуется похожими 
поведенческими, нейронными, молекулярными и физиологическими 
признаками. У низших позвоночных есть стадия сна, которая 
по многим параметрам напоминает медленноволновый сон 
млекопитающих. В то же время две дифференцированные стадии 
сна – медленноволновый сон и парадоксальный (или быстрый, 
или фаза быстрого сна) сон – есть только у птиц и млекопитающих. 
У птиц, а также у примитивных однопроходных и сумчатых 
млекопитающих медленноволновый сон и парадоксальный сон в целом 
менее дифференцированы, чем у плацентарных млекопитающих. 
У морских млекопитающих (китообразных и ластоногих семейства 
ушастых тюленей) медленноволновый сон может развиваться только 
в одном полушарии мозга (однополушарный сон). Эпизоды с выраженной 
межполушарной асимметрией электроэнцефалограммы, имеющие 
определенное сходство с однополушарным сном, есть и у некоторых 
птиц. Предполагается, что однополушарный сон позволяет сохранять 
двигательную активность и поддерживать бдительность во время 
сна. Исследования последних лет продемонстрировали решающую роль 
экологических и эволюционных факторов в формировании фенотипа 
и продолжительности сна у животных.

Ключевые слова: сон, парадоксальный сон, медленноволновый сон, 
однополушарный сон, рептилии, птицы, млекопитающие, эволюция, 
экологические факторы

У млекопитающих и  птиц 
сон состоит из  двух под-
стадий – медленноволно-

вого сна (МС) и парадоксально-
го сна (ПС) (или быстрого сна, 
или стадии быстрых движе-

ний глаз). Разные виды млекопи-
тающих проводят во сне от двух 
до 20  часов в  сутки, а  птицы  – 
от  пяти до 17  часов. Попытки 
установить корреляции пара-
метров сна с  анатомо-физиоло-

гическими характеристиками 
млекопитающих и птиц, а также 
с условиями сна до сих пор были 
не  очень успешными [1–6]. Во 
многом это определяется тем, 
что данные о продолжительнос-
ти сна и  его стадий получены 
в  основном в  лабораторных ус-
ловиях. Они не  учитывают все 
многообразие внешних факто-
ров, влияющих на  сон живот-
ных в природе. Корреляционные 
отношения не всегда указывают 
и  на причинно-следственные 
связи. Приходится признать, что 
функция и  биологическая роль 
сна до конца не понятны. Задача 
этого обзора  – обобщить ре-
зультаты наиболее интересных 
сравнительно-физиологических 
исследований сна, выполненных 
в  последние два десятилетия. 
Дополнительная информация 
может быть найдена в  ориги-
нальных работах и  других об-
зорах, ссылки на  которые на-
ходятся в  списке цитируемой 
литературы.

Сон у беспозвоночных
На  сегодняшний день состоя-
ние поведенческого сна изучено 
у нескольких десятков видов бес-
позвоночных [7–9]. У всех иссле-
дованных видов поведенческий 
сон имеет такие же признаки, как 
у млекопитающих и птиц, вклю-
чая неподвижность, типичную 
позу, сниженную реакцию на раз-
дражители. Продолжительность 
сна увеличивается после навя-
занной двигательной активности 

Физиология сна
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(признак  гомеостатической ре-
гуляции). Препараты с  седатив-
ным эффектом удлиняют время 
сна, а  стимуляторы, наоборот, 
сокращают. Как и  у млекопита-
ющих, наибольшее количество 
сна у  беспозвоночных отмеча-
ется на  ранних этапах развития 
и  постепенно снижается с  воз-
растом [8–13]. Формальные по-
веденческие характеристики сна 
наблюдаются даже у медуз – про-
стых форм с  децентрализован-
ной нервной системой, которые 
существуют на  Земле уже более 
600 млн лет [14]. Следовательно, 
основные признаки поведенчес-
кого сна у животных сформиро-
вались в эволюции еще до появ-
ления централизованной нервной 
системы.
У  нескольких видов беспозво-
ночных были зарегистрированы 
также электрофизиологические 
признаки сна. Например, сни-
жение двигательной активно-
сти и рост порогов пробуждения 
у фруктовой мушки происходили 
параллельно уменьшению ампли-
туды электрической активности 
(локальные потенциалы в диапа-
зоне 11–40 Гц) грибовидного тела 
и замедлению уровня метаболиз-
ма. Депривация сна приводила 
к отдаче – снижению амплитуды 
электрической активности  го-
ловного мозга и  росту порогов 
пробуждения [15–17]. У  речного 
рака развитие поведенческого сна 
происходило, наоборот, парал-
лельно с ростом амплитуды элек-
трической активности (в  диапа-
зоне 8–9 Гц) головного мозга [18]. 
По  формальным признакам это 
состояние напоминает МС у мле-
копитающих, поскольку в  обоих 
случаях есть признаки увеличения 
когерентности электрических по-
тенциалов мозга. У  пчелы спон-
танная активность зрительных 
интернейронов мозга днем в  пе-
риод активности была выше, чем 
в  период покоя в  ночное время. 
Более того, если в дневное время 
эти нейроны реагировали на каж-
дое предъявление зрительного 
стимула, то в ночное время были 
периоды, когда реакция на стиму-
лы отсутствовала [19].

Состояние сна у  беспозвоноч-
ных  – не  однородный про-
цесс. В  этом тоже есть сходство 
со сном млекопитающих и птиц. 
Например, у пчелы в течение всего 
ночного периода покоя тонус 
шейных мышц изменяется цик-
лически, временами практически 
достигая нуля [10]. У дрозофилы 
величина порогов пробуждения 
зависит от длительности эпизода 
сна [16].
В литературе встречаются упоми-
нания о  стереотипных движени-
ях  глаз у  находящихся в  состоя-
нии поведенческого сна каракатиц 
[20], а также подергивании антенн 
и  конечностей у  пчел [21] и  му-
равьев [22]. Во всех работах об-
ращается внимание на некоторое 
сходство этих движений со вздра-
гиваниями у  млекопитающих 
в ПС. Однако подобное поведение 
у беспозвоночных никогда деталь-
но не анализировалось. 
Таким образом, по поведенческим 
и  некоторым физиологическим 
критериям состояние сна есть 
у  всех исследованных беспозво-
ночных, включая организмы с де-
централизованной нервной систе-
мой. По формальным признакам 
это состояние имеет сходство 
с МС млекопитающих и птиц.

Сон у рыб
Эпизоды неподвижности опреде-
ленной длительности (поведенчес-
кий сон) у  рыб характеризуются 
ухудшением способности реаги-
ровать на внешние раздражители. 
Поведенческий сон рыб имеет при-
знаки гомеостатической и цирка-
дианной регуляции. Его суммар-
ная длительность увеличивается 
под действием мелатонина и диа-
зепама и  уменьшается под дейс-
твием  гипокретина. Наибольшая 
общая продолжительность эпи-
зодов сна у  рыб наблюдается 
на ранних этапах постнатального 
развития и постепенно снижается 
с возрастом [23–25]. 
Длительность поведенческого сна 
у рыб варьируется в большом диа-
пазоне. Например, у  обитающих 
в  пещерных водоемах мексикан-
ских рыбок (Astyanax mexicanus) 
на  поведенческий сон приходит-

ся в  пять раз меньше времени, 
чем у рыб того же вида, живущих 
в реках [26]. Меньшая продолжи-
тельность сна у  рыб пещерных 
популяций определяется боль-
шим числом  гипокретинсодер-
жащих нейронов в гипоталамусе. 
Торможение активности нейронов 
приводит к увеличению времени 
сна [27]. Разрушение рецепторов 
боковой линии, наоборот, по-
вышает продолжительность сна 
у пещерных форм до уровня реч-
ных рыбок, что указывает на важ-
ную роль сенсорной информации 
в  регуляции количества сна [8]. 
Результаты этих исследований 
раскрывают молекулярно-генети-
ческие и  нейронные механизмы 
регуляции продолжительности 
сна, а  также консервативность 
нейрохимических систем мозга, 
регулирующих фенотип сна у раз-
ных животных. Эволюция сна 
пещерной формы мексиканской 
рыбки, которая происходила в те-
чение примерно 2–3 млн лет, – пре-
красный пример влияния экологи-
ческих факторов (дефицит корма, 
обитание в  темноте) на  продол-
жительность сна и  его суточную 
динамику.
Данные об электрофизиологичес-
ких аспектах сна у рыб противоре-
чивы. Медленные волны и острые 
спайки были зафиксированы во 
время поведенческого сна у сома 
[28]. В  других работах однона-
правленных изменений электри-
ческой активности не  регистри-
ровалось [7]. В  одном из  первых 
исследований сна у рыб были опи-
саны стереотипные движения глаз 
и сделано предположение о нали-
чии у них ПС [29]. Однако позже 
эти результаты не подтвердились 
[28, 30]. Анатомические и  моле-
кулярные исследования показали 
большое сходство в организации 
активирующих (холинергической, 
моноаминергической, гипокрети-
новой) и сомногенных (мелатони-
новой) систем мозга у рыб и поз-
воночных [24, 31].

Сон у амфибий
Исследований сна у  амфибий 
крайне мало. У одних видов при-
знаков поведенческого сна обна-

Физиология сна
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ружено не  было. У  других такие 
признаки были, но не было элек-
трофизиологических коррелятов. 
Наконец, поведенческие признаки 
сна параллельно с характерными 
волнами-спайками в  ЭЭГ были 
описаны у жабы и лягушки [7, 28, 
32]. Имеющиеся данные скорее 
указывают на  наличие поведен-
ческого сна у амфибий, тогда как 
данных об электрофизиологичес-
ких коррелятах недостаточно.

Сон у рептилий
Выс око амп ли т удные  спа й-
ки на  электроэнцефалограмме 
(ЭЭГ), напоминающие медленные 
волны у  млекопитающих, были 
зарегистрированы на  фоне по-
веденческого сна у многих видов 
пресмыкающихся, включая кай-
мана, игуану, черепаху и змею [7, 
32]. Фармакологические исследо-
вания продемонстрировали, что 
реакция ЭЭГ-спайков у рептилий 
на сомногенные препараты такая 
же, как и гиппокампальных спай-
ков (аналогов корковой медленно-
волновой ЭЭГ) у кошки. Частота 
ЭЭГ-спайков у  рептилий также 
увеличивалась после навязанного 
бодрствования [33].
Признаки ПС у рептилий в ран-
них исследованиях отмечались 
редко. Одним из  аргументов 
в пользу отсутствия этой стадии 
сна у рептилий было и наше ис-
следование динамики разряда 
изолированных нейронов в цикле 
«сон – бодрствование» у черепах. 
Нам не удалось обнаружить при-
знаки повторяющейся активации 
нейронов ретикулярной форма-
ции  – ключевого признака ПС 
у млекопитающих ‒ у черепах во 
время периодов естественного 
сна [34]. Тем не  менее как ми-
нимум у двух видов черепах сон 
был разделен на две стадии – МС 
и  ПС [35, 36]. Недавно у  двух 
видов ящериц были зарегистри-
рованы повторяющиеся движе-
ния глаз во время поведенческого 
сна. Эпизоды наблюдались с ин-
тервалом 80 секунд и сопровож-
дались снижением амплитуды 
ЭЭГ-спайков. Флуоксетин (ин-
гибитор обратного транспорта 
серотонина, укорачивает время 

ПС у млекопитающих) уменьшал 
амплитуду ЭЭГ-спайков [37, 38]. 
По  мнению авторов, такие эпи-
зоды имеют признаки ПС млеко-
питающих. Природа регулярно-
го чередования двух стадий сна 
с подобным коротким периодом 
не  понятна и  не имеет аналогов 
у млекопитающих и птиц. 
Таким образом, у  рептилий, 
по  всей видимости, есть ста-
дия сна, напоминающая по  па-
раметрам МС млекопитаю-
щих. Убедительных данных 
о существовании у рептилий ПС 
нет. Рептилии дали начало обще-
му предку млекопитающих и птиц. 
Если ПС у рептилий отсутствует, 
значит, он появился в  эволюции 
этих двух групп независимо. 

Сон у птиц
Электрофизиологическим ме-
тодом сон изучен примерно 
у  30  видов класса птиц, боль-
шинство из  которых принадле-
жат к  надотряду новонёбных 
(Neognathae), и  лишь два вида 
(африканский страус и  тинаму) 
относятся ко  второму надотря-
ду – бескилевых, или древненёб-
ных (Palaeognathae). Новонёбные 
насчитывают более 10 тыс. видов 
современных птиц, а  бескиле-
вые, или древненёбные,  – базо-
вая  группа, включающая всего 
60 видов современных птиц. 
Их  предки отделились от  ос-
новной ветви, давшей начало 
новонёбным птицам, примерно 
110 млн лет назад [39].
Только у птиц и млекопитающих 
сон состоит из двух подстадий – 
МС и  ПС. Главный признак МС 
у птиц – характерные медленные 
колебания в  ЭЭГ в  диапазоне 
1–4 Гц. Другие ритмы (например, 
сонные веретена) у птиц обычно 
не  выделяются. У  большинства 
исследованных видов медленные 
волны в ЭЭГ развиваются в двух 
полушариях синхронно (била-
терально-симметричный МС). 
Как минимум у семи видов в МС 
были зарегистрированы эпизо-
ды межполушарной асимметрии 
ЭЭГ, или однополушарный сон. 
В то же время длительность этих 
эпизодов, как правило, состав-

ляет несколько секунд [3, 40–44] 
и только у некоторых видов более 
одной минуты [43, 45]. Эпизоды 
межполушарной асимметрии ЭЭГ 
у  птиц часто сочетаются с  асим-
метричным состоянием  глаз. 
Например, утки, которые спят 
на краю группы, проводят больше 
времени с одним открытым глазом 
по сравнению с птицами, которые 
спят в центре группы в окружении 
других особей. При этом глаз, ко-
торый направлен от центра груп-
пы, находится в открытом состо-
янии больше времени, чем  глаз, 
обращенный на  других птиц. 
Асимметричное состояние  глаз 
коррелирует с эпизодами межпо-
лушарной асимметрии ЭЭГ: в по-
лушарии, противоположном за-
крытому глазу, медленные волны 
ЭЭГ имели более высокую ампли-
туду, чем в полушарии, противо-
положном открытому  глазу [44]. 
Фрегаты во время полетов над 
океаном на  кормовые поля спят 
в  воздухе, планируя по  спирали. 
Вместе с  тем полушарие мозга, 
противоположное направлению 
вращения, больше времени на-
ходится в состоянии бодрствова-
ния или низкоамплитудного МС. 
Косвенно это говорит о том, что во 
время сна птицы открывают глаз, 
который направлен в сторону вра-
щения [45]. Поэтому функция МС 
с  межполушарной асимметрией 
ЭЭГ у птиц состоит, по-видимому, 
в обработке информации, посту-
пающей от  открытого в  сторону 
опасности  глаза, и, следователь-
но, поддержании бдительности во 
время сна [40–43]. Считается, что 
основные признаки ПС млекопи-
тающих (быстрые движения глаз, 
мышечные вздрагивания, тормо-
жение скелетной мускулатуры) 
есть и  у птиц. Однако у  боль-
шинства видов птиц ПС не сопро-
вождается заметным снижением 
мышечного тонуса по сравнению 
с МС. У всех исследованных видов 
птиц, кроме африканского стра-
уса, эпизоды ПС длятся всего 
лишь несколько секунд [3, 40–42]. 
Применяя традиционные поли-
графические критерии, сложно 
точно определить границы таких 
эпизодов ПС. 

Физиология сна
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Сон африканского страуса отли-
чается от сна всех исследованных 
птиц [46], включая еще одно-
го представителя древненёбных 
птиц  – тинаму [47]. У  взрослых 
страусов эпизоды ПС могут дости-
гать пяти минут, более чем в де-
сять раз превышая максимальную 
продолжительность эпизода ПС 
у  других птиц. При этом на  ПС 
у страусов приходится в среднем 
24% от времени ночного периода, 
или 26% от  общего времени сна, 
то есть значительно больше, чем 
у других птиц [3]. Интересно, что 
характерные для ПС вздрагива-
ния глаз и головы регистрируют-
ся на  фоне как низкоамплитуд-
ной, так и  высокоамплитудной 
ЭЭГ. Подобные особенности сна 
у страуса послужили основанием 
для гипотезы о том, что его недиф-
ференцированный сон является 
предшественником «эволюционно 
более молодого» ПС млекопитаю-
щих и  птиц, который сопровож-
дается активацией коры передне-
го мозга. Поэтому, возможно, ПС 
сформировался в эволюции птиц 
и  млекопитающих независимо 
[46]. Однако отсутствие такой же 
недифференцированной стадии 
сна у  тинаму и  короткие эпизо-
ды их ПС (как у всех новонёбных 
птиц) ставят эту гипотезу под сом-
нение. 
Большинство нейронов в ретику-
лярной формации ствола мозга 
млекопитающих разряжаются 
с наибольшей частотой во время 
бодрствования и  ПС, снижая 
частоту разряда в  МС. Другими 
словами, активация подкорковых 
структур мозга млекопитающих – 
один из  важнейших признаков 
ПС. Нами была исследована осо-
бенность импульсной активности 
нейронов ствола мозга во время 
цикла «сон  – бодрствование» 
у  домашних кур. Оказалось, что 
большинство таких нейронов раз-
ряжались с наибольшей частотой 
во время эпизодов ПС. Периоды 
разряда нейронов не всегда точно 
соответствовали другим призна-
кам ПС [48]. В  наибольшей сте-
пени учащение частоты разряда 
совпадало с быстрыми движени-
ями глаз и в наименьшей – с из-

менением мышечного тонуса. 
Поэтому в  этом случае правиль-
нее использовать название «сон 
с  быстрыми движениями  глаз», 
так как именно этот параметр яв-
ляется определяющим для этого 
состояния у  птиц. Некоторые 
эпизоды быстрых движений глаз 
у  кур регистрировались на  фоне 
медленных волн в  ЭЭГ, то есть 
без активации переднего мозга 
(рис.  1). Это означает, что даже 
у кур – типичных представителей 
новонёбных ПС менее дифферен-
цирован, чем у  наземных млеко-
питающих. Таким образом, сло-
жившееся представление о  том, 
что суммарная длительность ПС/
сна с быстрыми движениями глаз 
у птиц меньше, чем у млекопита-
ющих, возможно, ошибочно, если 
в дополнение к полиграфическим 
критериям применять параметр 
активации нейронов ретикуляр-
ной формации. 
Многие птицы совершают сезон-
ные миграции, а  также полеты 
на  кормовые поля, причем они 
находятся в  воздухе несколько 
дней или даже недель. Птицы 
могут спать в  полете, но  общая 
продолжительность сна при этом, 
скорее всего, значительно мень-
ше таковой на земле. Например, 
у фрегатов общее время сна в по-
лете составляет менее 7% от про-
должительности сна в  гнездах 
[45]. Это один из примеров адап-

Нейронная активность

ЭЭГ

ЭМГ

ЭОГ

тивного сокращения продолжи-
тельности сна в  ситуации, когда 
сон препятствует реализации 
более важной стратегии поведе-
ния, а именно кормлению и обес-
печению безопасности. В других 
случаях птицы сокращают коли-
чество сна в период спаривания. 
В результате самцы, которые спят 
меньше, спариваются с большим 
число самок. Судя по  частоте 
встречаемости птиц и их выжи-
ваемости, сокращение продолжи-
тельности сна в  период размно-
жения не имеет последствий для 
их физиологического состояния 
и здоровья [49].

Сон у млекопитающих 
На  Земле обитает примерно 
3,5 тыс. видов млекопитающих, 
включая представителей плацен-
тарных, сумчатых и однопроход-
ных. Сон исследован более чем 
у 100 видов. Существование МС 
у однопроходных (ехидны, утко-
носа) не вызывает сомнений. В то 
же время ситуация с  ПС у  этих 
животных не понятна. Одни счи-
тают, что ПС у  ехидны нет [50]. 
Другие придерживаются мнения, 
что ПС у ехидны есть [51]. Третьи, 
основываясь на  особенностях 
разряда нейронов в стволе мозга, 
предполагают, что у ехидны есть 
недифференцированная стадия 
сна, сочетающая признаки МС 
и  ПС плацентарных млекопита-

Физиология сна

Рис. 1. Электрофизиологические признаки сна у домашней курицы: 
электроэнцефалограмма (ЭЭГ), электромиограмма (ЭМГ) шейной 
мускулатуры, электроокулограмма (ЭОГ), а также импульсная активность 
нейрона в ретикулярной формации покрышки мозга. Линиями обозначены 
признаки, которые используются для выделения ПС. Регулярные 
потенциалы в ЭОГ – движения третьего века, которые присутствуют 
у многих видов птиц во время МС
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ющих [52]. Интересно, что у  ут-
коноса мышечные вздрагивания 
и подергивания регистрируются 
одновременно с высоковольтной 
ЭЭГ. На основании этих данных 
была выделена стадия спокойно-
го сна (гомологичная МС назем-
ных млекопитающих) и  стадия, 
которая сочетает признаки диф-
ференцированного МС и ПС пла-
центарных [52, 53]. Очевидные 
признаки недифференцирован-
ного ПС есть и у сумчатых млеко-
питающих. Например, у опоссума 
характерные для ПС быстрые дви-
жения  глаз и  мышечные вздра-
гивания фиксируются на  фоне 
не  только активированного пат-
терна в ЭЭГ, но и низкоамплитуд-
ных медленных волн [54]. Таким 
образом, сон (в  первую очередь 
ПС) у  эволюционно «примитив-
ных» млекопитающих (однопро-
ходных, сумчатых) имеет при-
знаки недифференцированности, 
как и у африканского страуса. 
Все наземные млекопитающие во 
время сна неподвижны, глаза при 
этом закрыты, а дыхание регуляр-
но. Медленные волны в ЭЭГ двух 
полушарий коры мозга развивают-
ся одновременно. ПС обнаружен 
у всех наземных млекопитающих. 
Обычно он развивается после МС. 
Избирательная депривация ПС 
приводит к увеличению числа по-
пыток заснуть ПС, то есть предпо-
лагается, что продолжительность 
ПС регулируется  гомеостатичес-
ким образом. Депривация ПС 
сопровождается нарушением ког-
нитивных функций, может иметь 
последствия для здоровья и даже 
приводить к смерти [55].
Среди млекопитающих наиболь-
шее количество ПС регистрирует-
ся у однопроходных и сумчатых, 

то есть у  животных с  наиболее 
примитивно устроенным мозгом. 
В  целом продолжительность ПС 
больше у  незрелорождающихся 
видов, что говорит о его возмож-
ной роли в развитии мозга. Кроме 
того, существует положительная 
корреляция между количеством 
ПС у млекопитающих и степенью 
их защищенности во время сна [3–
6]. Безусловно, нужно учитывать, 
что наши представления о сне жи-
вотных сложились в первую оче-
редь по результатам исследований, 
выполненных в  лабораторных 
условиях. В  природе животные 
не спят каждый день в одно и то 
же время, в  том числе и  ПС [56, 
57]. Кроме того, снижение продол-
жительности ПС – не единствен-
ный способ сокращения времени 
пребывания в наиболее глубокой 
(судя по  порогам пробуждения) 
стадии сна. Другой способ  – из-
менение циркадной организации 
паттерна сна и  смещение актив-
ности на  время, когда степень 
опасности ниже [58]. 
Сон морских млекопитающих 
отличается от  сна наземных 
млекопитающих по  некоторым 
признакам, включая те, что счи-
таются ключевыми для опре-
деления самого состояния сна. 
Особенности сна водных млеко-
питающих – прекрасный пример, 
в  какой степени сон животных 
зависит от условий их обитания. 
Предки современных водных 
млекопитающих должны были 
«решить» несколько важных про-
блем, обусловленных условиями 
сна в воде. Во-первых, в воде не-
возможна длительная неподвиж-
ность. Животным нужно регу-
лярно всплывать к  поверхности 
воды для дыхания или поддержи-

вать  голову (ноздри) над водой. 
Во-вторых, в  воде нет убежищ 
для сна, а всплытие к поверхнос-
ти делает животных максимально 
уязвимыми для хищников (коса-
ток, акул). Значит, во время сна 
животные должны постоянно 
поддерживать высокий уровень 
бдительности. В-третьих, тепло-
проводность воды в десятки раз 
выше теплопроводности воздуха. 
Важнейшие особенности сна 
китообразных  – однополушар-
ный МС и способность спать во 
время движения, закрывая толь-
ко один глаз [59–62]. Считается, 
что именно однополушарный сон 
(будучи при этом и  однополу-
шарным бодрствованием) позво-
ляет китообразным сочетать сон 
и движение, обеспечивая возмож-
ность всплытия к  поверхности 
воды для дыхания без пробужде-
ния. Движение также способст-
вует мышечному термогенезу, 
препятствуя переохлаждению 
в холодной воде. Вторая функция 
однополушарного сна у  китооб-
разных состоит в  визуальном 
контроле за состоянием окружа-
ющей среды с  помощью одного 
открытого во время сна глаза. Это 
снижает риск  неожиданного на-
падения хищников и помогает ко-
ординировать движение с други-
ми особями в группе (например, 
матерей с детенышами [60–63]).
Причины отсутствия ПС у кито-
образных (во всяком случае в том 
в виде, в каком он регистрирует-
ся у  наземных млекопитающих) 
не понятны [61, 62]. В то же время 
у  китообразных есть элементы 
поведения (в  частности, вздра-
гивания во время МС), которые 
напоминают поведенческие при-
знаки ПС у наземных млекопита-

Рис. 2. Особенности сна северного морского котика: позы сна на суше и в воде (фото С. Артемьевой и С. Корневой)

На лежбище Поза сна на суше Поза сна в воде

Физиология сна
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ющих. Не исключено, что ПС у де-
льфинов и китов может протекать 
в модифицированной форме (на-
пример, в виде коротких эпизодов 
длительностью всего в несколько 
секунд), что затрудняет его иден-
тификацию. Даже в  этом случае 
продолжительность ПС у  кито-
образных была бы значительно 
меньше, чем у  наземных млеко-
питающих и птиц. Считается, что 
ПС выполняет витальную (жиз-
неподдерживающую) функцию. 
В чем бы эта функция ни состоя-
ла, она оказывается менее важной 
для китообразных по сравнению 
с теми рисками, которые возника-
ют при развитии длинных эпизо-
дов ПС. 
Ластоногие  –  группа полувод-
ных животных (отряд хищных), 
которые могут спать и  на суше, 
и в воде. Сон ластоногих сочетает 
признаки сна наземных млекопи-
тающих и  китообразных. Один 
из типичных представителей лас-
тоногих, в  частности семейства 
ушастых тюленей, и  одна из  мо-
делей для изучения механизмов 
сна у млекопитающих – северный 
морской котик. Морские котики 
обитают преимущественно в уме-
ренной и субтропической клима-
тических зонах. Во время летнего 
периода они проводят большую 
часть времени на  суше,  где раз-
множаются и  линяют. В  зимний 
период котики мигрируют на рас-
стояние до 2000 км и не выходят 
на сушу до десяти месяцев. В воде 
они спят на поверхности в харак-
терной позе, поддерживая голову 
над водой и совершая гребковые 
движения одним передним лас-
том (рис. 2). Такая поза позволя-
ет снизить потери тепла (через 
находящиеся в  воздухе ласты) 
и обеспечивает регулярное дыха-
ние. Во время сна в воде котики, 
как и  китообразные, закрывают 
на продолжительное время толь-
ко один глаз, тогда как второй на-
правлен в сторону воды, что по-
вышает вероятность обнаружения 
хищников [63–65]. 
Наши исследования показали, что 
переход от наземного к водному 
образу жизни сопровождается 
у котиков «переключением» с «ти-

пичного наземного» (билатераль-
но-симметричный МС, непод-
вижность, ПС) на  характерный 
для китообразных «водный» тип 
сна (однополушарный сон, сохра-
нение двигательной активности, 
прерывистый тип дыхания, от-
сутствие ПС) (рис. 3 и 4) [65, 66]). 
Способность котиков естествен-
ным образом фактически пол-
ностью исключить ПС из жизни 
на как минимум одну-две недели 
без каких бы то ни было очевид-
ных последствий представляет 
большой интерес для понимания 
функции и  биологической роли 
ПС. Исчезновение ПС при перехо-
де от сна на суше ко сну в воде го-
ворит о важности экологических 
факторов в регуляции ПС у этого 
вида. При этом исчезновение ПС 
происходит в условиях, когда жи-
вотным необходимо поддержи-
вать высокий уровень двигатель-
ной активности и бдительности. 
Находясь в воде две недели, мор-
ские котики накапливают огром-
ный дефицит ПС в  количестве 
15–20 часов. После возвращения 
на сушу у них не наблюдается зна-
чимого превышения ПС над кон-
трольными значениями на суше. 
Полученные данные ставят под 
сомнение представления о  го-
меостатической регуляции ПС. 
В то же время они хорошо согла-
суются с  ранее высказанной  ги-
потезой, что ПС необходим для 
смягчения возможных негатив-
ных последствий  глубокого би-
латерально-симметричного МС 
(например, снижения темпера-
туры мозга [67]). Это могло бы 
объяснить не только сокращение 
ПС в воде у котиков (параллельно 
с  исчезновением билатерально-
симметричного МС), но и отсут-
ствие ПС у дельфинов (у которых 
высокоамплитудный билатераль-
но-симметричный МС не  ре-
гистрируется). Особенности сна 
морских млекопитающих необ-
ходимо каким-то образом согла-
совать с  представлением о  роли 
ПС в поддержании когнитивных 
функций, или следует признать, 
что эта стадия сна выполняет раз-
личные функции у разных видов 
и групп. 

Рис. 3. Развитие медленноволнового сна у морского 
котика во время сна на суше (А) и в воде (Б): 
электроэнцефалограмма (ЭЭГ) в левом (Л) и правом 
(П) полушариях и электромиограмма (ЭМГ) шейных 
мышц. Диаграммы под полиграммами обозначают 
эпизоды однополушарного сна в левом и правом 
полушариях (Л-ОМС и П-ОМС) и эпизоды билатерально-
симметричного МС (БМС). Эпизоды ПС не обозначены
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Рис. 4. Суммарная длительность ПС (А), длительность 
эпизодов ПС (Б), а также пропорция билатерально-
симметричного МС (В) у котиков на суше, в воде, 
а также после возвращения на сушу (средние значения)
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Отсутствие/резкое сокращение 
ПС у  дельфинов и  морских ко-
тиков вовсе не означает, что ПС 
несовместим с водным образом 
жизни, а  однополушарный МС 
на  фоне постоянной двигатель-
ной активности  – единствен-
ная возможность для млекопи-
тающих спать в  водной среде. 
Существует и  другой паттерн 
(стратегия) сна, который сфор-
мировался в эволюции у насто-
ящих тюленей. Большинство на-
стоящих тюленей, а также моржи 
обитают в  холодных водах суб-
полярных и  полярных районов 
вдоль кромки льдов или в  за-
мерзающих озерах и внутренних 
морях в  условиях ограничен-
ного доступа к  открытой воде. 
Задерживая дыхание, тюлени 
могут спать под водой на глуби-
не [68]. Подобный паттерн сна 
не  требует поддержания двига-
тельной активности. Поэтому 
МС у  тюленей билатерально-
симметричный, как у  непод-
вижно спящих наземных мле-
копитающих. Сохранение тепла 
у  тюленей достигается пос-
редством толстого подкожного 
жирового слоя. Эффективная 
защита от  переохлаждения 
не  препятствует развитию ПС. 
При этом они должны пробуж-
даться для движения при всплы-
тии к поверхности воды [63]. 
Таким образом, имеющиеся 
данные об  особенностях сна 
водных млекопитающих указы-
вают на  важность экологичес-

ких факторов в  формировании 
паттерна сна. Необходимость 
всплывать к  поверхности воды 
для дыхания, постоянно конт-
ролировать окружающую среду 
и  осуществлять эффективную 
терморегуляцию – основные фак-
торы, определившие формирова-
ние структуры сна у современных 
водных млекопитающих [61–66]. 
Однополушарный МС  – одна 
из  главных особенностей сна 
китообразных и  ушастых тюле-
ней сформировалась в эволюции 
этих групп независимо в услови-
ях действия одних и тех же эколо-
гических факторов. Чрезвычайно 
интересно, что однополушарный 
МС у  морских млекопитающих 
и  птиц фенотипически похож, 
несмотря на различия в анатоми-
ческой организации их переднего 
мозга. Не  исключено, что в  бу-
дущем такая форма сна обнару-
жится и у других представителей 
животного мира, для которых ус-
ловия сна требуют поддержания 
высокого уровня бдительности 
или сохранения двигательной ак-
тивности во время сна.

Заключение
Наиболее интересные и значимые 
результаты в нейробиологии сна 
(сомнологии) последних 20 лет 
были получены при изучении сна 
у  простых организмов, а  также 
при исследовании сна животных 
в  природе. Оказалось, что сон  – 
универсальное состояние всех 
животных, от простых форм с де-

централизованной нервной сис-
темой до высших млекопитающих 
со сложно устроенным головным 
мозгом. У всех животных состо-
яние сна характеризуется удиви-
тельно похожими поведенчески-
ми, нейронными, молекулярными 
и физиологическими признаками. 
В  то же время две дифференци-
рованные стадии сна – МС и ПС 
(или быстрый сон) существуют 
только у млекопитающих и птиц. 
Поэтому сравнительные иссле-
дования сна у  млекопитающих 
и  птиц особенно важны для ос-
мысления эволюции сна и  ме-
ханизмов его регуляции. Для 
понимания природы и  функции 
(функций) сна и его стадий важно 
изучать сон животных в услови-
ях, предельно приближенных 
к естественным, и в дикой приро-
де. При этом необходимо учиты-
вать влияние на поведение и сон 
максимально возможного числа 
внешних факторов, динамику их 
изменений и  особенности био-
логического цикла данного вида 
животных.  
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Sleep and wakefulness are two basic states characteristic of all animals from simple organisms with decentralized 
nervous systems to placental mammals with very complex brains. In all studied animals, sleep features similar 
behavioral, neuronal, molecular and physiological parameters. In low vertebrates sleep has many characteristics 
of the mammalian slow wave sleep (SWS). At the same time, two differentiated states – SWS and paradoxical 
(rapid eye movement  of fast) sleep are present only in birds and mammals. In birds and ‘primitive’ mammals 
(monotreems and marsupials) sleep is less differentiated than in placental mammals. In marine mammals 
(cetaceans and eared seals belonging to the group of pinnipeds) SWS may occur in one cortical hemisphere 
at a time (called unihemispheric sleep). Episodes of interhemispheric electroencephalogram asymmetry 
during SWS are also recorded in some birds. Those episodes resemble unihemispheric sleep. It is believed 
that unihemispheric sleep facilitates movement and vigilance in animals while they are asleep. The most recent 
studies have convincingly demonstrated the key role of ecological and evolutional factors in shaping the features 
and duration of sleep in animals.
Key words: sleep, paradoxical sleep, slow wave sleep, unihemispheric sleep, reptiles, birds, mammals, evolution, 
ecological factors
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Инсомния предс тавля-
ет собой клинический 
синдром, характеризую-

щийся нарушениями сна и бодр-
ствования, возникающими при 
наличии достаточного количес-
тва времени и  условий для сна 
[1]. Клиническое значение ин-
сомнии определяет не только ее 
высокая распространенность, 
но и социальные и экономичес-
кие последствия, а  также нега-
тивное влияние на  состояние 
здоровья человека. Наблюдается 
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как артериальная гипертензия, сахарный диабет, но и являются 
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высокая коморбидность этого 
расстройства с различными хро-
ническими заболеваниями внут-
ренних органов.

Инсомния  
и сердечно-сосудистая система
Д о к а з а н о ,  ч т о  и н с о м н и я 
часто сопу тствует болезням 
сердца (21,9%) и  артериаль-
ной  гипертензии (43,1%) [2]. 
Продолжительность сна менее 
шести часов ассоциирована 
с повышенным риском развития 

артериальной гипертензии, осо-
бенно среди женщин. Сильнее 
всего эта связь проявляется 
в  пременопаузальном перио-
де [3]. Необходимо подчерк-
нуть, что подобная зависимость 
не наблюдается у людей старше 
60 лет, что, вероятно, связано 
с  различной потребностью во 
сне в среднем и пожилом возрас-
те. Кроме того, установлено, что 
у пациентов, имеющих профиль 
суточной кривой артериального 
давления non-dipper (отсутствие 
снижения артериального давле-
ния во время ночного сна), по-
вышена активность центрально-
го звена симпатической нервной 
системы, увеличено число про-
буждений во время сна, умень-
шены длина и  глубина фазы 
быстрого сна. При этом наруше-
на эндотелийзависимая вазоди-
латация, и возможной причиной 
стабилизации высокого уровня 
артериального давления у таких 
пациентов рассматривается на-
рушение барорецепторной ре-
акции в ночные часы, затем «пе-
реходящее» и на дневное время. 
В итоге для лиц с профилем non-
dipper, склонных к  нарушению 
ночного сна, характерна повы-
шенная симпатическая актив-
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ность во время сна, а затем и во 
время бодрствования, и  в ре-
зультате у них выше риск общей 
и  сердечно-сосудистой смерт-
ности [4].
Следует отметить одну интерес-
ную особенность, обнаружен-
ную при анализе данных иссле-
дования SHHS,  – избыточный 
сон оказался не  безвреден для 
организма. Артериальная  ги-
пертензия наблюдалась чаще 
у  людей, чей сон длится более 
девяти часов, по  сравнению 
со  спящими семь-восемь часов 
в сутки [5].

Инсомния 
и мочеполовая система
При увеличении ночной продук-
ции мочи растет число ночных 
пробуждений для мочеиспуска-
ния, что в  свою очередь ведет 
к недосыпанию и снижению ра-
ботоспособности. К таким выво-
дам пришли специалисты, кото-
рые изучали влияние никтурии 
на  показатели сна и  бодрство-
вания. Используя для оценки 
сна интроспективную методику 
(Питтсбургский индекс качест-
ва сна), авторы установили, что 
частые ночные пробуждения, 
связанные с  никтурией, отри-
цательно влияют на  продолжи-
тельность и качество сна [6]. 

Инсомния 
и пищеварительная система
Симптомы инсомнии часто на-
блюдаются у  пациентов с  гаст-
роэзофагеальной рефлюксной 
болезнью. По данным C. Jannson 
и  соавт. (2009), 79% людей, ко-
торые испытывали изжогу еже-
недельно, сообщали о  плохом 
сне. Среди них 63% жаловались 
на  увеличение времени засы-
пания и  частые пробуждения, 
а  40%  – на  дневные симптомы 
инсомнии (снижение концентра-
ции внимания и  работоспособ-
ности). Авторы также сделали 
вывод о  том, что риск  возник-
новения  гастроэзофагеальной 
рефлюксной болезни у  паци-
ентов с  инсомнией в  три раза 
выше, чем у хорошо спящих [7]. 
Обсуждается коморбидность 

инсомнии с язвенной болезнью 
желудка, функциональной дис-
пепсией, воспалением желчного 
пузыря и  раком прямой кишки 
(чаще в  результате нарушения 
пищевого поведения при пси-
хологической предрасположен-
ности).

Инсомния 
и эндокринная система
Сон участвует в регуляции важ-
ных функций организма, в  том 
числе терморегуляции, секре-
ции  гормонов и  аппетита. Сон 
также влияет на процессы усвое-
ния пищи и выработки энергии.
Y. Li и  соавт. (2016) проанали-
зировали данные 6407 больных 
сахарным диабетом второго 
типа за десять лет. После поп-
равки на образ жизни на момент 
включения сравнили резуль-
таты у  женщин с  нарушениями 
сна и без и установили, что при 
плохом сне вероятность раз-
вития сахарного диабета выше 
в 1,45 раза [8].
Дневной сон также ассоци-
ировался с  риском развития 
сахарного диабе та.  Ученые 
из  Токийского университе-
та провели метаанализ работ, 
в  которых изуча лась связь 
между дневным сном и  диабе-
том, в  общей сложности более 
300 тыс. случаев. Обнаружилось, 
что при продолжительности 
дневного сна более 40 минут 
риск  развития сахарного диа-
бета второго типа значительно 
увеличивается [9]. 
Улучшение качества сна не  из-
бавляет от  сахарного диабета, 
но  улучшает метаболическое 
здоровье и  энергетический  го-
меостаз, позволяя лучше кон-
тролировать уровень сахара 
крови.
Высокая распространенность 
ожирения в популяции стимули-
рует поиск факторов, способс-
твующих его развитию. В  ряде 
работ была продемонстрирова-
на связь между нарушениями 
сна, его продолжительностью 
и  ожирением.  Так,  соглас-
но результатам проведенного 
в  2005  г.  в США исследования, 

недостаток сна провоцирует на-
рушение синтеза  гипокретина 
и лептина, выделяемых гипота-
ламусом. Из-за этого повышает-
ся аппетит, снижается скорость 
ме т а б ол и че с к и х  п р оце с с ов 
и  в результате увеличивается 
масса тела [10].
Как выявили G. Cai и  соавт. 
(2018), на динамику массы тела 
влияет не только снижение про-
должительности сна, но  и его 
увеличение. Авторы не  нашли 
связи между симптомами ин-
сомнии и  ожирением при нор-
мальной продолжительности 
сна [11]. 

Инсомния и иммунитет 
Нередко увеличение частоты 
простудных заболеваний па-
циенты склонны списывать 
на влияние окружающих факто-
ров и  стрессы, никак не  связы-
вая это с  ухудшением качества 
сна. Однако показано, что нару-
шение сна  – один из  ключевых 
факторов снижения иммуните-
та. В наиболее известном иссле-
довании влияния сна на  резис-
тентность к инфекции приняли 
участие 153 добровольца. В  те-
чение 14 последовательных дней 
участники фиксировали про-
должительность сна и  его эф-
фективность. Потом они были 
изолированы, и  им вводились 
назальные капли, содержащие 
риновирус. Добровольцы с  эф-
фективностью сна менее 92% 
были более подвержены заболе-
ванию (в 5,5 раза) по сравнению 
с  лицами, эффективность сна 
которых составила 98% и более 
(рисунок) [12]. 

Инсомния и нервная система
Поскольку сон  – продукт де-
ятельности центральной нерв
ной системы, неудивительно, 
что наблюдается высокая комор-
бидность нарушений сна и  бо-
лезней нервной системы.
Отечественные ученые проана-
лизировали частоту нарушений 
сна у  пациентов неврологичес-
кого отделения в  зависимости 
от  формы неврологической па-
тологии. Больные с  сочетанны-
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ми формами патологии нервной 
системы (хронической церебро-
васкулярной недостаточностью 
и дорсопатией) чаще остальных 
предъявляли жалобы на наруше-
ния сна – в 83,3% случаев. Чуть 
реже нарушения сна отмечались 
у  пациентов с  дорсопатией  – 
65%, острой сосудистой патоло-
гией (инсультом и транзиторной 
ишемической атакой) – 59%, хро-
нической патологией головного 
мозга (хронической церебро-
васкулярной недостаточностью, 
посттравматической и  смешан-
ной энцефалопатией, эпилепси-
ей и опухолью мозга) – 53%, пе-
риферическими поражениями 
нервной системы (невропатией 
лицевого нерва и  алкогольной 
полиневропатией) – 40% [13].
М н о г и е  б ол е з н и  н е р в н о й 
системы, например болезнь 
Альцгеймера, делят с  нару-
шениями сна основной фак-
тор риска  – пожилой возраст. 
По данным различных авторов, 
частота нарушений сна при бо-
лезни Альцгеймера составляет 
25–54%. Предполагают, что рас-
стройства сна не просто являют-
ся сопутствующим состоянием, 
а  сами по  себе могут ускорять 
развитие болезни Альцгеймера 
за счет замедления выведения 
из  мозга бета-амилоида и  тау-
протеина. Установлена важная 
роль сна в процессе утилизации 
бета-амилоида из  внеклеточ-

ного пространства  головного 
мозга при помощи так называ-
емой  глимфатической системы. 
Показано, что при этом заболева-
нии нарушения сна сопровожда-
ются еще большим ухудшением 
когнитивных функций, сниже-
нием качества жизни больных 
и ускорением прогрессирования 
болезни Альцгеймера. Таким об-
разом, сон рассматривается как 
новый биомаркер и  потенци-
ально новая мишень для повы-
шения эффективности терапии 
болезни Альцгеймера.
И н с о м н и я  п р и  б о л е з н и 
Паркинсона (БП) встречается 
в 60–98% случаев и прежде всего 
предс т авлена нару шениями 
структуры сна и его фрагмента-
цией. Фрагментация сна при бо-
лезни Паркинсона встречается 
чаще других расстройств и  на-
прямую зависит от  стадии за-
болевания по шкале Хен  – Яра. 
Причинами вторичной инсом-
нии при болезни Паркинсона 
могут быть ночная акинезия, 
ригидность, тремор, дискине-
зия, синдром беспокойных ног, 
что требует коррекции дофами-
нергической терапии [14]. 
При мозговом инсульте нару-
шения сна встречаются почти 
в  100% случаев и  проявляются 
в  виде инсомнии, нарушения 
цикла «сон  – бодрствование» 
и  синдрома обструктивного 
апноэ сна.

Расстройства сна, которые нахо-
дятся в «тени» основного (двига-
тельного) дефекта, иногда даже 
больше, чем он, ухудшают ка-
чество жизни постинсультных 
больных. При этом они также 
оказывают влияние на  ход 
восстановительного лечения 
и могут быть негативными пре-
дикторами эффективности вос-
становительных мероприятий. 
Говоря о  способности  голов-
ного мозга к  восстановлению, 
феномене нейропластичности, 
необходимо отметить значи-
мую роль сна в  этом процес-
се. Изменения структуры сна 
в  острейшем периоде инсульта 
имеют важное прогностическое 
значение. Сохранность стадий 
сна свидетельствует о  целост-
ности основных мозговых сетей 
и  ассоциируется с  позитивным 
прогнозом даже в  отсутствие 
видимого клинического улучше-
ния [15]. Кроме того, имеются 
данные о  том, что дневной сон 
после сеансов двигательной ре-
абилитации увеличивает ее эф-
фективность.

Лечение инсомнии у пациентов 
с коморбидными заболеваниями
Наиболее часто используемые ре-
комендации по лечению инсом-
нии опубликованы в  2005  г.  по 
результатам работы согласитель-
ного комитета Национального 
инс тит у т а  здор овья США. 
В  последние годы вышли об-
новленные рекомендации по ле-
чению хронической инсомнии 
у взрослых Американской колле-
гии врачей (2016), Европейские 
рекомендации по  диагности-
ке и  лечению инсомнии (2017) 
и  рекомендации по  фармако-
логическому лечению хрони-
ческой инсомнии у  взрослых 
Американской академии меди-
цины сна (2017) [16–19]. 
Метод выбора  – поведенчес-
кие техники, которые включают 
в  себя нормализацию  гигиены 
сна, собственно поведенческую 
и  когнитивную терапию. Среди 
основных рекомендаций по под-
держанию правильной  гигиены 
сна  – создание комфортных ус-

Заболеваемость риновирусной инфекцией в зависимости 
от эффективности сна
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ловий для сна, снижение уровня 
физической и умственной актив-
ности в вечернее время, исклю-
чение приема стимулирующих 
и мешающих засыпанию веществ 
и  пищевых продуктов, четкое 
соблюдение режима бодрство-
вания и времени отхода ко сну, 
исключение сна в дневное время.
К  когнитивным методикам от-
носят разъяснение пациент у 
основ физиологии и гигиены сна 
с целью коррекции искаженных 
или завышенных ожиданий в от-
ношении продолжительности 
или качества сна. Преимущество 
когнитивно-поведенческой те-
рапии инсомнии  – отсутствие 
негативных побочных эффек-
тов, неспецифичность (воз-
можность применения при всех 
формах инсомнии) и продолжи-
тельный положительный эффект 
по окончании лечения.
Для медикаментозного лечения 
инсомний используют бензодиа-
зепиновые и небензодиазепино-
вые  гипнотики (Z-препараты), 
блокаторы центральных  гиста-
миновых рецепторов первого 
типа (H1), антидепрессанты с се-
дативным действием, а  также 
препараты мелатонина. В США, 
Японии и  Австралии недавно 
был зарегистрирован новый 
класс гипнотиков – антагонисты 
орексиновых рецепторов. 
Бензодиазепиновые снотворные 
лидируют среди выписываемых 
в  России снотворных препара-
тов. Они обладают седативным, 
анксиолитическим, снотворным, 
центральным миорелаксиру-

ющим и  противосудорожным 
эффектом. Механизм действия 
бензодиазепиновых снотворных 
препаратов объясняется тем, что, 
взаимодействуя с соответствую-
щими рецепторами, входящими 
в структуру ГАМКА-рецепторного 
комплекса, они увеличивают 
сродство ГАМК к своему рецеп-
тору. Это способствует больше-
му поступлению ионов хлора 
внутрь нейронов, сопровожда-
ется повышением тормозного 
постсинаптического потенциа-
ла и снижением нейронной воз-
будимости [20]. Эти препараты 
характеризуются широким тера-
певтическим интервалом и отно-
сительно низкой токсичностью. 
Однако, учитывая большое ко-
личество негативных эффектов 
бензодиазепинов (привыкание, 
зависимость, поведенческая ток-
сичность, увеличение выражен-
ности синдрома обструктивного 
апноэ сна и дневная сонливость), 
их использование у  пациентов 
с инсомнией и сопутствующими 
заболеваниями может быть огра-
ничено. 
Небензодиазепиновые снотвор-
ные (Z-препараты) – положитель-
ные аллостерические модуляторы 
ГАМКА-рецептора. Z-препараты 
действуют на определенный под-
тип альфа-1-рецепторов ГАМКА-
рецепторного комплекса, что 
обеспечивает снотворный эф-
фект при минимальном влиянии 
на подтипы рецепторов, отвеча-
ющие за нежелательные эффекты 
бензодиазепинов. К этой группе 
относятся такие препараты, как 

зопиклон, золпидем и  залеплон. 
Z-препараты обладают меньшей 
частотой и  выраженностью по-
бочных эффектов по  сравнению 
с  бензодиазепинами, меньшим 
потенциалом развития физи-
ческой зависимости и  привыка-
ния, что связывают с  их корот-
ким интервалом полувыведения 
(максимальный  – пять часов 
у зопиклона). Тем не менее тера-
пия Z-препаратами также может 
сопровождаться побочными эф-
фектами, что особенно важно 
для пациентов с  коморбидны-
ми заболеваниями (например, 
Z-препараты, как и  бензодиазе-
пины, противопоказаны пациен-
там с  выраженной дыхательной 
недостаточностью) [21]. Согласно 
Европейским рекомендациям 
по диагностике и лечению инсом-
нии, применение бензодиазепи-
нов и Z-гипнотиков у пациентов 
старше 60 лет приводит к значи-
мому увеличению риска развития 
нежелательных явлений, поэтому 
их назначение пациентам пожи-
лого возраста нежелательно [18].
Другая возможность фармако-
логической индукции сна при 
инсомнии  – торможение акти-
вирующей мозговой  гистами-
нергической системы с  помо-
щью блокаторов центральных 
H1-гистаминовых рецепторов. 
Гистаминергическая система 
мозга относится к  группе акти-
вирующих систем. Такое вли-
яние на  мозг обеспечивается 
стимуляцией H1-гистаминовых 
рецепторов. Блокада рецепто-
ров приводит к  реципрокному 
усилению сомногенных влия-
ний и  развитию сонливости. 
Эффективнос ть блокаторов 
H1-гистаминовых рецепторов 
при инсомнии подтверждена 
в  ряде клинических исследова-
ний. Эти препараты несколько 
менее эффективны, чем бензоди-
азепины и  Z-гипнотики, кроме 
того, безопасность их использо-
вания у пациентов с инсомнией 
и сопутствующими заболевани-
ями не изучалась [18, 22]. 
Для лечения инсомнии также 
п ри м е н я ю т  с и н т е т и ч е с к и е 
а н а л ог и   г о р м он а  ш и ш ко -

К настоящему моменту опубликовано несколько 
крупных систематических обзоров и метаанализов, 
которые суммируют результаты рандомизированных 
плацебоконтролируемых исследований эффективности 
и безопасности суворексанта в лечении инсомнии. 
Результаты этих работ демонстрируют, что препарат 
ускоряет засыпание, уменьшает число ночных 
пробуждений, удлиняет общее время сна и повышает 
его эффективность
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видной железы мелатонина. 
Синтетический мелатонин обла-
дает легким снотворным и  зна-
чительно более выраженным 
хронобиотическим (регулиру-
ющим циркадианные ритмы) 
действием. Гипнотическое дейс-
твие мелатонина возрастает 
при снижении его внутренней 
продукции. В  настоящее время 
в  Европейских рекомендациях 
по  диагностике и  лечению ин-
сомнии нет указаний на исполь-
зование синтетических аналогов 
мелатонина для лечения инсом-
нии в связи с низкой эффектив-
ностью [18]. Агонист мелато-
ниновых рецепторов рамелтеон 
(не  зарегистрирован в  России) 
обладает значительно большей 
аффинностью к  рецептору, чем 
мелатонин. В  клинических ис-
следованиях показано, что ле-
чение рамелтеоном сопровож-
дается ускорением засыпания 
и улучшением качества сна [18].
Снотворный эффект антидепрес-
сантов (амитриптилина, миан-
серина, тразодона) достигается 
за счет антигистаминного и  се-
лективного адреноблокирующе-
го действия. Дозы, необходимые 
для достижения снотворного 
эффекта, в  несколько раз мень-
ше назначаемых при депрессии, 
что позволяет избежать разви-
тия побочных эффектов и  при-
выкания. Следует отметить, что 
нарушения сна не являются пря-
мым показанием к  применению 
этих препаратов, иначе  говоря, 
они назначаются off-label. При 
этом не  вполне ясно, насколько 
безопасно использование боль-
шей части этих лекарственных 
средств у пациентов с инсомнией 
и коморбидными заболеваниями. 
Европейские рекомендации до-
пускают назначение седативных 

антидепрессантов для кратковре-
менного лечения инсомнии, дли-
тельная терапия этими препара-
тами нецелесообразна [18]. 
Новая мишень действия снот-
ворных препаратов – орексино-
вая (гипокретиновая) система 
мозга, одна из  мощных систем 
активации, также отвечающая 
за чередование фаз медленного 
и быстрого сна. В 2014 г. в США, 
а в 2016 г. в Японии и Австралии 
одобрен для применения пре-
парат, блокирующий оба типа 
орексиновых рецепторов,  – су-
ворексант,  который проде-
монстрировал положительный 
эффект в отношении пре- и ин-
трасомнических нарушений 
и ранних пробуждений. В России 
суворексант (Белсомра®, произ-
водство компании MSD) заре-
гистрирован в  2016  г.  К насто-
ящему моменту опубликовано 
несколько крупных системати-
ческих обзоров и метаанализов, 
которые суммируют результаты 
рандомизированных плацебо-
контролируемых исследований 
эффективности и  безопаснос-
ти суворексанта в  лечении ин-
сомнии [23–26].  Результаты 
этих работ демонс трируют, 
что препарат ускоряет засыпа-
ние, уменьшает число ночных 
пробуждений, удлиняет общее 
время сна и  повышает его эф-
фективность. При прекращении 
приема суворексанта не наблю-
даются синдром отмены и рико-
шетная инсомния.
В  клинических исследовани-
ях с  участием пациентов с  ин-
сомнией и  коморбидными рас-
стройствами эффективность 
и  безопасность применения 
суворексанта изучались при 
таких сопутствующих заболева-
ниях, как печеночная недоста-

точность, нарушение функции 
почек и  хроническая обструк-
тивная болезнь легких [27]. 
С учетом того что 30% взрослых 
храпят и  4–7% имеют обструк-
тивное апноэ сна, у  большого 
количества людей, нуждаю-
щихся в  приеме снотворных, 
их использование невозможно 
либо требует особого контро-
ля. Показано, что суворексант 
не  угнетает дыхание. Влияние 
с уворексант а на  дых атель-
ную систему у  здоровых людей 
и  пациентов с  хронической об-
структивной болезнью легких 
оценивалось в  двух исследова-
ниях. Установлено, что прием 
препарата даже в больших дозах 
не  ухудшает насыщение крови 
кислородом во время сна [27]. 

Заключение
Результаты эпидемиологических 
исследований позволяют  гово-
рить о  высокой коморбидности 
нарушений сна и различных форм 
соматической и  неврологичес-
кой патологии. Это объясняется, 
с  одной стороны, нарушением 
восстановительного влияния сна, 
с  другой  –  развитием характер-
ных для некоторых нарушений 
сна патологических феноменов, 
например гиперсимпатикотонии. 
Поскольку нарушения сна могут 
быть проявлением различных со-
матических и/или психических 
заболеваний, терапию инсом-
нии необходимо начинать только 
после тщательного обследования. 
Показано, что эффективное ле-
чение инсомнии сопровождается 
не  только улучшением качества 
сна и жизни пациентов, но и бла-
гоприятным влиянием на течение 
сопутствующих заболеваний.  

Публикация поддержана 
компанией MSD.
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Disordered sleep leads to the worsening of the diseases like systemic hypertension and diabetes mellitus being 
the independent risk factor for its development. Treatment of comorbid insomnia includes the nonspecific 
and specific approaches. Sleep hygiene and cognitive-behavioral therapy are the first line methods of treatment. 
Pharmacotherapy includes gamma-aminobutyric acid agonists, histamine receptor blockers, agonists of melatonin 
receptors, some antidepressants and antipsychotics. New approach is the use of the orexin receptor antagonists. 
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Введение
Витамин D  – жирорастворимый 
стероидный  гормон, оказыва-
ющий широкий спектр биоло-
гических эффектов благодаря 
взаимодействию со  специфичес-
кими ядерными рецепторами [1]. 
Наиболее изученные функции ви-
тамина D относятся к  регуляции 
фосфорно-кальциевого  гомео
стаза. Однако в настоящее время 
имеются убедительные доказа-
тельства его значения для поддер
жания нормальной деятельности 
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Витамин D – стероидный гормон, который оказывает широкий спектр 
биологических эффектов, связанных с регуляцией не только  
фосфорно-кальциевого гомеостаза, но и сердечно-сосудистой, 
эндокринной, иммунной систем и психических функций. Результаты 
анатомических и физиологических исследований, подтверждающие 
функциональную роль витамина D в центральной нервной системе, 
указывают на его вероятное участие в регуляции сна. Изменения 
метаболизма витамина D описаны при различных нарушениях сна, 
включая синдром обструктивного апноэ сна, инсомнию, синдром 
беспокойных ног, избыточную дневную сонливость, что обосновывает 
возможность фармакологической нормализации уровня витамина D 
для коррекции нарушений сна. В статье представлены актуальные 
сведения о возможностях медикаментозной коррекции нарушений сна 
с помощью препаратов витамина D с учетом патофизиологических 
особенностей отдельных состояний.

Ключевые слова: витамин D, 25-гидроксивитамин D, витамин D3, 
нарушения сна, фармакотерапия 

сердечно-сосудистой и эндокрин-
ной систем [2]. Новейшие данные 
указывают на  возможную роль 
витамина D в регуляции иммун-
ного ответа, аппетита и психичес-
ких функций, а также стволового 
контроля сна, для чего существу-
ют определенные анатомические 
предпосылки. Рецепторы к  вита-
мину D расположены в переднем 
и  заднем отделах  гипоталамуса, 
черной субстанции, центральном 
сером веществе среднего мозга, 
ядрах шва, ядрах ретикулярной 

формации [2]. Радиографическое 
исследование подтвердило спо-
собность витамина D связываться 
с участками головного мозга, регу-
лирующими сон [3]. 
История изучения физиологи-
ческой роли витамина D в  регу-
ляции сна начинается с  исследо-
вания N-HANES, проведенного 
в 2005–2006 гг. в США, когда была 
обнаружена взаимосвязь дефици-
та витамина D и  низкой продол-
жительности сна [4]. Указанная 
закономерность впоследствии 
подтвердилась в  популяционном 
исследовании A. Darling и соавт., 
но авторы не выявили ассоциации 
уровня витамина D с качеством сна 
(по данным Питтсбургского индек-
са качества сна) [5]. Тем не менее 
у  пациентов с  дефицитом вита-
мина D отмечалось субъективное 
ухудшение качества сна (по  дан-
ным Питтсбургского индекса ка-
чества сна) по сравнению с паци-
ентами, имеющими нормальный 
уровень витамина D [6]. 
В дальнейшем S. Gominak и соавт. 
описали улучшение качества сна 
при приеме препаратов витами-
на D после нормализации уровня 
25-гидроксивитамина D у  паци-
ентов с нарушениями сна [2]. Тот 
же автор наблюдал субъективное 
улучшение качества сна у  невро-
логических пациентов, принимав-
ших в течение трех месяцев ком-
бинацию витаминов D и В. Автор 
предполагает, что улучшения обус-
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ловлены благоприятным влиянием 
витаминов на микрофлору кишеч-
ника [7]. Полученные результаты 
подтвердились в двойном слепом 
плацебоконтролируемом иссле-
довании, в котором было установ-
лено, что прием витамина D в те-
чение восьми недель улучшает 
субъективное качество сна (по дан-
ным Питтсбургского индекса ка-
чества сна) и снижает латентность 
сна [8]. При этом различия между 
контрольной и опытной группами 
сохранялись после учета других 
влияющих факторов. 
Далее будут представлены акту-
альные сведения о  связи вита-
мина D и нарушений сна, а также 
рассмотрены возможности меди-
каментозной коррекции наруше-
ний сна с  помощью препаратов 
витамина D.

Витамин D при нарушениях 
сна в рамках отдельных 
нозологических единиц
Синдром обструктивного апноэ сна
Синдром обструктивного апноэ 
сна (СОАС)  – распространенное 
нарушение сна, характеризующе-
еся повторяющимися эпизодами 
полного или частичного прекра-
щения дыхания во сне вследствие 
обструкции верхних дыхательных 
путей. СОАС часто сопровождает-
ся нарушением липидного обмена 
и толерантности к глюкозе, подос-
трым воспалением, что характерно 
и для дефицита 25-гидроксивита-
мина D [9].
Данные о корреляции СОАС и из-
менения уровня 25-гидроксивита-
мина D, приведенные в отдельных 
работах, неоднозначны. N. Bozkurt 
и соавт. описали снижение уров-
ня 25-гидроксивитамина D у  па-
циентов с  СОАС по  сравнению 
с контрольной группой и взаимо-
связь тяжести СОАС, оценивае-
мой по индексу апноэ – гипопноэ, 
с  уровнем 25-гидроксивитами-
на D [9]. Похожие результаты были 
получены в  работе C. Kerley [10]. 
T. Mete и  соавт. установили, что 
у  пациентов с  СОАС уровень 
25-гидроксивитамина D не  от-
личается от  показателей в  конт-
рольной  группе, но  у пациентов 
с тяжелой степенью СОАС наблю-

дается значимое снижение уров-
ня 25-гидроксивитамина D [11]. 
E. Erden и соавт. обнаружили более 
низкий уровень 25-гидроксивита-
мина D по сравнению с контроль-
ной  группой только у  пациентов 
с СОАС тяжелой и средней степени 
тяжести, в то время как у пациен-
тов с СОАС легкой степени тяжес-
ти подобных отличий не наблюда-
лось [12]. Тем не менее U. Goswami 
и  соавт. не  подтвердили незави-
симого влияния низкого уровня 
25-гидроксивитамина D на СОАС 
у пожилых людей, тогда как основ-
ными факторами риска выступали 
высокий индекс массы тела и боль-
шая окружность шеи [13].
Похожие закономерности наблю-
даются и у пациентов детского воз-
раста. Так, низкий уровень 25-гид-
роксивитамина D коррелировал 
с высокой вероятностью выявле-
ния СОАС по данным Берлинского 
опросника и тяжестью СОАС, оце-
ниваемой по индексу апноэ – ги-
попноэ [14, 15]. Кроме того, у детей 
с  первичным храпом отмечался 
низкий уровень витамина D, ко-
торый ассоциировался с  увели-
ченным объемом тромбоцита, 
причем объем тромбоцита в свою 
очередь был связан с  уровнем 
С-реактивного белка. Это косвен-
но может свидетельствовать о воз-
можном вкладе активации воспа-
лительного ответа при дефиците 
витамина D в  развитие обструк-
ции дыхательных путей как одной 
из причин возникновения первич-
ного храпа [16]. 
S. Upala и  соавт. провели систе-
матический обзор и  метаанализ 
исследований, касающихся взаи-
мосвязи СОАС и  уровня 25-гид-
роксивитамина D, и подтвердили, 
что СОАС ассоциировался с низ-
ким или умеренно сниженным 
уровнем 25-гидроксивитами-
на D (до 30 нг/мл) [17]. С  учетом 
этих данных, с  одной стороны, 
можно предположить возможное 
благоприятное влияние препара-
тов витамина D на выраженность 
и течение СОАС и его осложнений. 
С  другой стороны, наблюдаемое 
снижение уровня витамина D при 
СОАС может быть вторичным из-
менением, обусловленным интер-

миттирующей гипоксией, как при 
хронической обструктивной бо-
лезни легких [17], или избыточной 
дневной сонливостью, что подроб-
но обсуждается ниже. 
Витамин D может оказывать ком-
плексное действие при СОАС, 
воздействуя на  различные зве-
нья патогенеза. Кратковременные 
эпизоды транзиторной систем-
ной  гипоксии при СОАС инду-
цируют окислительный стресс 
и воспалительный ответ, ведущий 
за собой каскад системных реак-
ций, точные механизмы которых 
в настоящее время изучены недо-
статочно [9]. У пациентов с СОАС 
повышены уровни фактора некро-
за опухоли альфа, интерлейкина 6, 
С-реактивного белка, связанных 
с индексом апноэ – гипопноэ [9, 15, 
18–20]. 
В свою очередь витамин D воздейс-
твует на важнейшие звенья пато-
генеза СОАС и снижает воспали-
тельный ответ за счет уменьшения 
выработки провоспалительных 
биологически активных веществ 
(интерлейкинов 1-бета, 2, 6, 8, ин-
терферона гамма, фактора некро-
за опухоли альфа) с последующим 
ингибированием пролиферации 
мононуклеаров и  Т-лимфоцитов 
[9]. Компенсация воспалительного 
ответа при СОАС под воздействи-
ем витамина D может приводить 
к  снижению некоторых проявле-
ний нарушений дыхания во сне. 
Показана способность витами-
на D улучшать чувствительность 
к  инсулину и  снижать цитокин-
опосредованный апоптоз бета-
клеток за счет непосредственно-
го влияния на синтез и функции 
провоспалительных цитокинов 
[9]. C. Kerley и соавт. установили, 
что у  пациентов с  СОАС и  инсу-
линорезистентностью уровень 
25-гидроксивитамина D был 
ниже, чем у  пациентов с  СОАС 
и  без инсулинорезистентности 
[10]. В клиническом исследовании 
с  применением препарата вита-
мина D у  пациентов, участвую-
щих в  программе поддержания 
метадоном, произошло улучше-
ние чувствительности к инсулину 
на  фоне увеличения сывороточ-
ного уровня витамина D и  улуч-
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шения качества сна, оцениваемого 
по Питтсбургскому индексу качес-
тва сна [21]. Следовательно, нельзя 
исключать возможности использо-
вания препаратов витамина D для 
профилактики развития инсули-
норезистентности при СОАС.
Описана способность препаратов 
витамина D нормализовать пока-
затели липидного обмена. В  пи-
лотном исследовании у пациентов 
с СОАС, принимавших витамин D3 
в течение 15 недель, на фоне воз-
растания сывороточного уровня 
25-гидроксивитамина D было по-
казано снижение липопротеинов 
низкой плотности и липопротеин-
ассоциированной фосфолипазы А2 
[22]. В клиническом исследовании 
с  использованием препарата ви-
тамина D у  пациентов, участву-
ющих в программе поддержания 
метадоном, улучшился липид-
ный профиль на фоне увеличения 
сывороточного уровня витами-
на D и  улучшения качества сна, 
оцениваемого по Питтсбургскому 
индексу качества сна [21]. Значит, 
витамин D может принимать учас-
тие в нормализации липидного об-
мена, нарушения которого харак-
терны для пациентов с СОАС.
Кроме того, пациенты с  дефици-
том витамина D и низкой продол-
жительностью сна имеют высокий 
риск развития ожирения [23, 24]. 
Широко известно влияние вита-
мина D на  регуляцию развития 
клеточных элементов. Описано 
снижение адипогенеза и пролифе-
рации фибробластов под воздейс-
твием витамина D [25–27].
Таким образом, использование пре-
паратов витамина D у  пациентов 
с  СОАС может рассматриваться 
в качестве способа улучшения толе-
рантности к глюкозе, нормализации 
липидного обмена, индекса массы 
тела, снижения воспалительного 
ответа и пролиферации тканей [9]. 
Однако в пилотном исследовании 
у пациентов с СОАС, принимавших 
витамин D3 в  течение 15  недель, 
на  фоне возрастания сывороточ-
ного уровня 25-гидроксивитами-
на D не  отмечалось изменений 
субъективных симптомов (в част-
ности, выраженности дневной 
сонливости по Эпвортской шкале 

сонливости) или изменений в ходе 
использования неинвазивной вен-
тиляции постоянным положитель-
ным давлением воздушного потока 
во время сна (СиПАП-терапия) 
[22]. Дальнейшие клинические ис-
следования с высоким уровнем до-
казательности требуются для оцен-
ки возможностей использования 
препаратов витамина D при СОАС. 

Инсомния
Инсомния подразумевает труд-
ности засыпания и  поддержания 
сна вопреки наличию удовлетво-
рительных условий и  мотивации 
для сна [28]. В  настоящее время 
патогенез инсомнии изучен недо-
статочно, однако многообразие 
механизмов развития данного на-
рушения указывает на  его муль-
тифакториальную природу [28]. 
Среди причин инсомнии выделя-
ют различные соматические и пси-
хопатологические нарушения. 
Особенно актуальны нарушения, 
связанные с эмоциями и настро-
ением (тревожность, стрессовое 
расстройство, депрессивное рас-
стройство), и  хронический боле-
вой синдром [28]. Известно, что 
эти расстройства, характерные для 
пациентов с инсомнией, могут со-
провождаться дефицитом витами-
на D [29–31]. 
При инсомнии также отмечается 
избыточная активация воспали-
тельного ответа [32, 33]. Кроме того, 
вероятная связь секреции мелато-
нина и изменения уровня метабо-
литов витамина D может указы-
вать на вклад в развитие инсомнии 
нарушений мелатонинергической 
регуляции, опосредованных дефи-
цитом витамина D [34–37]. Однако 
сведения о взаимосвязи синдрома 
инсомнии и  дефицита витами-
на D скудные. 
Проведя популяционное иссле-
дование, M.  Beydoun и  соавт. ус-
тановили, что низкий уровень 
25-гидроксивитамина D ассоции-
ровался с симптомами инсомнии 
[38]. W. Huang и  соавт. описали 
улучшение психических функций 
у  пациентов с  низким уровнем 
25-гидроксивитамина D, страдаю-
щих хроническим болевым синд-
ромом, на фоне приема препаратов 

витамина D [39]. В результате трех-
месячного лечения отмечалось 
улучшение качества жизни, по дан-
ным шкалы VR-36, и нормализа-
ция сна, что проявлялось лучшим 
результатом по  Питтсбургскому 
индексу качества сна, снижени-
ем латентности сна, увеличением 
продолжительности и эффектив-
ности сна. При этом наибольшие 
изменения отмечались в  под-
группе пациентов с  дефицитом 
25-гидроксивитамина D [39]. Тем 
не  менее в  рандомизированном 
контролируемом клиническом 
исследовании с  участием жертв 
землетрясений прием препаратов 
витамина D не привел к нормали-
зации сна [40]. Противоречивость 
обозначенных результатов дик-
тует необходимость проведения 
дальнейших исследований, в  ко-
торых изучались бы возможности 
применения витамина D при син-
дроме инсомнии.

Синдром беспокойных ног 
Актуальные сведения о патогенезе 
синдрома беспокойных ног подра-
зумевают нарушение дофаминер-
гической нейротрансмиссии [41], 
однако нельзя исключать вклад 
нарушений метаболизма витами-
на D в развитие указанного заболе-
вания. Считается, что 1,25-дигид-
роксивитамин D при воздействии 
на  дофаминергические нейро-
ны увеличивает экспрессию 
N-кадгерина, который участвует 
в нейрогенезе дофаминергических 
нейронов и в свою очередь регули-
рует экспрессию тирозингидрок-
силазы – фермента, лимитирующе-
го скорость синтеза дофамина [24].
T. Çakır и соавт. установили, что 
у  пациентов с  дефицитом вита-
мина D чаще встречается синд-
ром беспокойных ног, согласно 
диагностическим критериям 
Международной  группы изуче-
ния синдрома беспокойных ног, 
чем у  пациентов с  нормальным 
уровнем витамина D [6]. По  ре-
зультатам проведенного S. Wali 
и соавт. пилотного клинического 
исследования, прием препарата 
витамина D пациентами с  синд-
ромом беспокойных ног в  тече-
ние трех – восьми недель значимо 
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улучшал симптомы заболевания 
по данным Шкалы оценки тяжес-
ти синдрома беспокойных ног 
[42]. Дальнейшие исследования 
позволят уточнить возможность 
применения препаратов витами-
на D при синдроме беспокойных 
ног в  качестве средства, умень-
шающего проявления синдрома 
или его осложнений, вызванных 
увеличением латентности сна или 
развитием избыточной дневной 
сонливости [24].

Избыточная дневная сонливость
Избыточная дневная сонливость – 
симптом, широко распространен-
ный в популяции, он наблюдается 
у  30% населения и  зачастую со-
путствует различным заболевани-
ям, характеризующимся фрагмен-
тацией и низкой эффективностью 
сна, таким как СОАС, инсомния 
или синдром беспокойных ног [43]. 
Согласно результатам популяци-
онного исследования M.  Beydoun 
и  соавт., низкий уровень 25-гид-
роксивитамина D ассоциировался 
с  симптомами избыточной днев-
ной сонливости [38]. Аналогичные 
данные были получены в  работе 
D. McCarty и соавт., которые изу-
чали взаимосвязь избыточной 
дневной сонливости, оцениваемой 
по  Эпвортской шкале сонливос-
ти, и  уровня 25-гидроксивитами-
на D [44]. Авторы установили, что 
у пациентов с нормальным уровнем 
25-гидроксивитамина D степень 
избыточной дневной сонливости 
обратно коррелировала с  уров-
нем 25-гидроксивитамина D, тогда 
как у  пациентов с  дефицитом 
25-гидроксивитамина D отмеча-
лась прямая связь степени избы-
точной дневной сонливости с уров-
нем 25-гидроксивитамина D [44].
Следует отметить, что снижение 
уровня витамина D у  пациентов 
с избыточной дневной сонливос-
тью может рассматриваться в ка-
честве вторичных нарушений, 
возникающих из-за первичных на-
рушений сна.
Фрагментация сна при СОАС, ин-
сомнии, синдроме беспокойных 
ног и  др. вызывает избыточную 
дневную сонливость, которая спо-
собствует снижению повседнев-

ной активности человека и  пре-
имущественному нахождению 
его в  помещении [45]. При этом 
уменьшается воздействие дневно-
го света и как следствие снижается 
синтез предшественника витами-
на D в  коже [44–46]. Это пред-
положение подтверждает факт 
увеличения уровня 25-гидрокси-
витамина D на  фоне кратковре-
менной СиПАП-терапии [47].
Ввиду того что у темнокожих па-
циентов с  дефицитом 25-гидрок-
сивитамина D более выражены 
избыточная дневная сонливость 
и  дефицит 25-гидроксивитами-
на D [44, 48] по сравнению с бело-
кожими пациентами, нельзя ис-
ключить зависимости паттернов 
сна от пигментации кожи посред-
ством изменения метаболизма ви-
тамина D, опосредованного мела-
нинконцентрирующим гормоном. 
Однако в  настоящее время тре-
буется проведение исследований, 
уточняющих роль меланинконцен-
трирующего гормона в абсорбции 
витамина D в дневное время [49]. 
Интерес представляют клиничес-
кие случаи, описывающие улучше-
ние симптомов идиопатической 
избыточной дневной сонливости 
на  фоне приема препаратов ви-
тамина D. Клинический случай 
28-летней пациентки с гиперсом-
нией, страдающей хроническим 
болевым синдромом и  имею-
щей низкий уровень 25-гидрок-
сивитамина D (5,9 нг/мл), был 
описан D. McCarty и  соавт. [50]. 
После трехнедельного лечения 
препаратом 25-гидроксивита-
мина D в дозе 50 000 МЕ ежене-
дельно отмечалась положитель-
ная динамика, проявляющаяся 
нормализацией уровня 25-гид-
роксивитамина D (до 39 нг/мл), 
снижением болевого синдрома 
и улучшением качества сна по ре-
зультатам полисомнографии, 
Множественного теста латентнос-
ти сна и Эпвортской шкалы сон-
ливости [50]. K. Johnson и соавт. 
приводят аналогичный клиниче-
ский случай 61-летнего мужчи-
ны с  жалобами на  избыточную 
дневную сонливость и имеющего 
исходно низкий уровень 25-гид-
роксивитамина D (18,4 нг/мл) 

[51]. При лечении препаратами 
витамина D в  течение 14 недель 
нормализация уровня 25-гид-
роксивитамина D наблюдалась 
при почти полном исчезновении 
симптомов дневной сонливости 
[51]. Тем не  менее у  пациентов, 
проходящих  гемодиализ, прием 
препаратов витамина D, регист-
рируемый по  данным опросни-
ков, сопровождался увеличением 
показателей по Эпвортской шкале 
сонливости. Однако, по мнению 
авторов указанной работы, на-
блюдаемое явление могло быть 
статистическим артефактом [52].
Дефицит витамина D может со-
провождаться сонливостью при 
условии активации воспалитель-
ных каскадов, в которых участвуют 
вещества, регулирующие сон [44]. 
В  частности, известно об  обрат-
ной корреляции между уровнями 
фактора некроза опухоли альфа 
и  25-гидроксивитамина D [53]. 
Установлено участие фактора не-
кроза опухоли альфа в  развитии 
сонливости при СОАС [53, 54]. 
Дефицит витамина D также вза-
имосвязан с  повышением кон-
центрации NF-κB [55], который 
принимает участие в  регуляции 
активности простагландина D2 
[44]. Простагландин D2 считается 
самым сильным эндогенным снот-
ворным биологически активным 
веществом и регулирует гомеоста-
тическое давление сна в централь-
ной нервной системе [44, 56]. 
Таким образом, возможности кор-
рекции идиопатической дневной 
сонливости при дефиците витами-
на D требуют дальнейшего изуче-
ния в исследованиях с более высо-
ким уровнем доказательности.

Циркадианные нарушения
Несмотря на  широкую распро-
страненность заболеваний, сопро-
вождающихся циркадианными 
нарушениями сна и  дефицитом 
витамина D, таких как метаболи-
ческий синдром, сахарный диабет 
второго типа, сердечно-сосудис-
тые и  онкологические заболева-
ния [57], исследований по оценке 
витамина D при циркадианных 
нарушениях и его роли в их разви-
тии не проводилось. В то же время 
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можно предположить участие ви-
тамина D в  регуляции суточных 
ритмов, о  чем свидетельствует 
ряд исследований, указывающих 
на  суточные и  сезонные колеба-
ния секреции метаболитов вита-
мина D [35, 36]. Витамин D также 
может считаться одним из  до-
полнительных факторов, наряду 
с мелатонином, обусловливающих 
связь между нарушением ритма 
сна – бодрствования и минераль-
ного обмена [58]. Имеются данные 
о  взаимодействии мелатонина 
и витамина D, например, описана 
отрицательная корреляция между 
секрецией мелатонина и уровнем 
25-гидроксивитамина D у пациен-
тов с рассеянным склерозом [37]. 
Кроме того, косвенно об участии 
витамина D в регуляции различ-
ных процессов, подверженных 
суточным колебаниям, свидетель-
ствуют результаты исследования, 
в котором выявлена положитель-
ная корреляция между витами-
ном D и суточным профилем ар-
териального давления (ночным 
снижением) [59].

Витамин D при нарушениях 
сна в определенных когортах 
пациентов
Нарушения сна у пациентов 
с воспалительными заболеваниями
В  некоторых исследованиях по-
казана связь дефицита витами-
на D с  возрастанием риска и  не-
благоприятным исходом течения 
воспалительных заболеваний 
инфекционной и  аутоиммунной 
природы [60–62]. Как было указа-
но выше, витамин D принимает 
участие в снижении воспалитель-
ного ответа посредством регуля-
ции продукции воспалительных 
цитокинов [60]. Кроме того, ви-
тамин D снижает риск  развития 
аутоиммунных заболеваний бла-
годаря модуляции селекции лим-
фоцитов в  тимусе, увеличению 
чувствительности Т-лимфоцитов 
к сигналам клеточной гибели, ре-
гуляции развития и функции CD4+ 
регуляторных Т-лимфоцитов, 
а  также регуляции соотношения 
Т-хелперов и Т-супрессоров [63].
Один из механизмов нарколепсии 
первого типа – снижение концен-

трации орексина при аутоиммун-
ной дегенерации орексинерги-
ческих нейронов, обусловленной 
вовлечением CD4+ T-лимфоцитов 
[64]. Следовательно, можно пред-
положить, что изменение метабо-
лизма витамина D вносит вклад 
в  развитие этого заболевания. 
Однако сведения об уровне вита-
мина D у пациентов с нарколепсией 
также противоречивы. B. Carlander 
и соавт. отмечали снижение уровня 
25-гидроксивитамина D у пациен-
тов с нарколепсией и катаплексией 
по сравнению с контрольной груп-
пой здоровых лиц [65], а в анало-
гичном исследовании Y. Dauvilliers 
и соавт. не обнаружили указанных 
различий [66].
Известно, что воспалительные за-
болевания могут сопровождаться 
нарушениями сна, например избы-
точной дневной сонливостью или 
инсомнией [32]. При этом связь 
низкого уровня витамина D у па-
циентов с  эозинофильным эзо-
фагитом и  системной красной 
волчанкой с субъективным ухуд-
шением качества сна (использовал-
ся Питтсбургский индекс качества 
сна) [67, 68], а также положитель-
ные результаты рандомизирован-
ного исследования, свидетельству-
ющие об улучшении качества сна 
на фоне приема препаратов вита-
мина D3 у пациентов с хроничес-
кой крапивницей [69], свидетельс-
твуют о перспективах дальнейших 
исследований того, как метаболизм 
витамина D влияет на нарушения 
сна при данных нозологиях. 

Нарушения сна у пациентов 
пожилого возраста
Нарушения сна чрезвычайно рас-
пространены у  пациентов пожи-
лого возраста (с  частотой 50%) 
и  преимущественно представле-
ны инсомнией и  СОАС [70, 71]. 
По  результатам популяционных 
исследований, у  пожилых паци-
ентов установлена связь уровня 
25-гидроксивитамина D с  про-
должительностью сна (по данным 
опросников и  актиграфии) и  его 
эффективностью [72, 73]. E. Song 
и соавт. предположили, что дефи-
цит витамина D играет роль в раз-
витии когнитивной дисфункции 

при нарушениях сна у  пожилых 
пациентов [74]. Авторы обнару-
жили, что у пожилых пациентов 
с  сердечной недостаточностью 
дефицит витамина D ассоцииро-
вался с когнитивной дисфункцией 
и  низким качеством сна (приме-
нялся Питтсбургский индекс ка-
чества сна), причем когнитивная 
дисфункция при дефиците вита-
мина D была вызвана именно низ-
ким качеством сна [74]. 

Нарушения сна при состояниях, 
вызванных изменением активности 
половых гормонов
Несмотря на данные о связи уровня 
витамина D с показателями, харак-
теризующими качество сна в общей 
популяции, существуют сведения 
о  закономерностях в  регуляции 
сна, обусловленных экспрессией 
половых  гормонов. В  частности, 
описана взаимосвязь продолжи-
тельности сна с  низким уровнем 
25-гидроксивитамина D у мужчин 
разного возраста [30] и  девушек-
подростков [75]. 
C. Liguori и  соавт. установили, 
что у мужчин с СОАС отмечался 
рост уровня 25-гидроксивитами-
на D на фоне семидневной СиПАП-
терапии, тогда как у женщин ука-
занных изменений не наблюдалось 
[47]. Авторы объясняют это воз-
можным изменением уровня ви-
тамин-D-связывающего белка при 
снижении гипоксии в зависимости 
от экспрессии половых гормонов, 
что требует дальнейшего изуче-
ния. Кроме того, половые разли-
чия в  изменении концентрации 
витамина D могут быть обусловле-
ны различной степенью регуляции 
воспалительного ответа половы-
ми гормонами [76]. Так, у мужчин 
с  СОАС предполагается высокий 
базовый уровень С-реактивного 
белка, тогда как у  женщин при 
достаточной секреции эстрогенов 
он низкий. Поэтому меньше веро-
ятность того, что женщины хоро-
шо ответят на  кратковременную 
СиПАП-терапию [76].
У 76% женщин во время беремен-
ности отмечаются нарушения сна 
[77], которые в свою очередь могут 
сопровождаться изменениями 
воспалительного ответа [78], что 
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Результаты использования препаратов витамина D при нарушениях сна по данным различных исследований
Автор Уровень исследования Исследуемая когорта Назначение Динамика 

качества сна
Метод диагностики

D. McCarty, 
2010 [50] 

Клинический случай Пациент с гиперсомнией 
на фоне хронического 
болевого синдрома 
и дефицита витамина D

50 000 МЕ витамина D 
еженедельно в течение трех недель

Улучшение Полисомнография, 
Эпвортская шкала 
сонливости

W. Huang, 
2013 [39]

Клиническое 
исследование

Пациенты 
с низкими уровнями 
25-гидроксивитамина D, 
страдающие 
хроническим болевым 
синдромом

1200 МЕ 25-гидроксивитамина D 
в течение трех месяцев, 
если исходный уровень 
25-гидроксивитамина D составлял 
20–29 нг/мл, или по 50 000 МЕ 
еженедельно, если уровень 
25-гидроксивитамина D < 20 нг/мл

Улучшение Питтсбургский 
индекс качества сна

A. Rorie, 
2014 [69] 

Двойное слепое 
контролируемое 
рандомизированное 
клиническое 
исследование

Пациенты с хронической 
крапивницей

4000 МЕ витамина D3 в день 
в течение 12 недель в сравнении 
с 600 МЕ витамина D3 в день 
в течение 12 недель

Улучшение Шкала тяжести 
симптомов 
крапивницы 

S. Slow 
и соавт., 
2014 [40]

Двойное слепое 
плацебоконтролируемое 
рандомизированное 
клиническое 
исследование

Жертвы землетрясений 200 000 МЕ витамина D3 
ежемесячно в течение двух 
месяцев, затем 100 000 МЕ 
витамина D3 ежемесячно в течение 
18 месяцев в сравнении с плацебо

Отсутствие 
динамики

Данные опроса

K. Johnson, 
2015 [51] 

Клинический случай Пациент с избыточной 
дневной сонливостью 
на фоне дефицита 
витамина D

Эргохолекальциферол 
по 50 000 МЕ в неделю в течение 
восьми недель, далее витамин D 
по 1000 МЕ ежедневно

Улучшение Данные опроса

E. Leblanc, 
2015 [83] 

Плацебоконтролируемое 
клиническое 
исследование

Пациенты в менопаузе 1000 мг кальция и 400 МЕ 
витамина D при среднем периоде 
наблюдения 5,7 года в сравнении 
с плацебо

Отсутствие 
динамики

Шкала оценки 
бессонницы проекта 
Women’s Health 
Initiative 

S. Wali,  
2015 [42]

Плацебоконтролируемое 
клиническое 
исследование

Пациенты с синдромом 
беспокойных ног

28 000 МЕ витамина D в неделю 
в течение трех – восьми недель 
в сравнении с плацебо

Улучшение Шкала оценки 
тяжести синдрома 
беспокойных ног

S. Gominak, 
2016 [7] 

Когортное исследование Пациенты 
с неврологической 
патологией

Комбинация препаратов 
витамина В и витамина D

Улучшение Данные опроса

C. Mason, 
2016 [84] 

Двойное слепое 
плацебоконтролируемое 
рандомизированное 
клиническое 
исследование

Пациенты в менопаузе 
на фоне ожирения

Витамин D3 по 2000 МЕ в день 
в течение 12 месяцев в сравнении 
с плацебо 

Отсутствие 
динамики

Питтсбургский 
индекс качества сна

A. Ghaderi, 
2017 [21] 

Двойное слепое 
плацебоконтролируемое 
рандомизированное 
клиническое 
исследование

Пациенты, участвующие 
в программе 
поддержания метадоном

Витамин D по 50 000 МЕ каждые 
две недели в течение 12 недель 
в сравнении с плацебо

Улучшение Питтсбургский 
индекс качества сна

C. Kerley, 
2017 [22]

Двойное слепое 
плацебоконтролируемое 
рандомизированное 
клиническое 
исследование

Пациенты с СОАС Витамин D3 по 4000 МЕ в день 
в течение 15 недель в сравнении 
с плацебо

Отсутствие 
динамики

Эпвортская шкала 
сонливости

M. Majid 
и соавт., 
2017 [8] 

Двойное слепое 
плацебоконтролируемое 
рандомизированное 
клиническое 
исследование

Пациенты молодого 
и среднего возраста

50 000 МЕ витамина D один раз 
в две недели в течение восьми 
недель в сравнении с плацебо

Улучшение Питтсбургский 
индекс качества сна
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диктует необходимость поиска 
новых безопасных патогенетичес-
ких подходов к лечению. Сведения 
о  возможной роли витами-
на D в регуляции сна у беременных 
противоречивы. T. Cheng и соавт. 
описали взаимосвязь уровня вита-
мина D с качеством сна и приемом 
пищи в  ночное время во втором 
триместре гестации [79]. Однако 
в исследовании S. Gunduz и соавт., 
несмотря на дефицит витамина D, 
у 81% женщин с нарушениями сна 
(по данным Питтсбургского индек-
са качества сна) в последнем три-
местре беременности не подтвер-
дилась ассоциация нарушений сна 
с уровнем витамина D [80]. 
Сведения о  нарушениях сна (за-
труднении засыпания и поддержа-
ния сна, частых ночных и ранних 
пробуждениях) у женщин в мено-
паузе при изменении уровня вита-
мина D также неоднозначны [81]. 
A. Darling и соавт. установили, что 
эффективность сна коррелирует 
с  сывороточным уровнем вита-
мина D у женщин в менопаузе [5]. 
Кроме того, у женщин в менопау-
зе описана связь между приемом 
витамина D в  качестве пищевой 
добавки и изменением циркадиан-
ных ритмов. В частности, извест-
но, что более поздняя акрофаза 
сна наблюдается при употребле-
нии большего количества витами-
на D [82]. 

Тем не  менее клинические ис-
следования препаратов вита-
мина D у  женщин в  менопаузе 
не  подтверждают возможность 
улучшения качества сна [83, 84]. 
Было проведено двойное слепое 
плацебоконтролируемое рандо-
мизированное клиническое ис-
следование с  участием женщин 
в менопаузе, страдающих ожире-
нием и  проходящих программу 
снижения массы тела. У женщин, 
имевших наибольшую динамику 
25-гидроксивитамина D за 12 меся-
цев, появились жалобы на ухудше-
ние общего качества сна с необхо-
димостью приема препаратов для 
поддержания сна [84].
Увели чение сывороточного 
у ровня 25-гидроксивита ми-
на D на фоне приема препаратов 
витамина D сопровождается сни-
жением концентрации эстрадиола 
и прогестерона у молодых женщин 
[85] и тестостерона у мужчин [86]. 
Это может быть обусловлено вза-
имодействием витамина D с гор-
монами гипоталамуса, регуляцией 
активности ароматазы посредс-
твом модуляции метаболизма 
кальция или непосредствен-
ным контролем экспрессии  гена 
ароматазы [85, 87]. И  избыток, 
и  недостаток половых  гормонов 
могут приводить к  нарушениям 
продолжительности, архитек-
туры и  циркадианной ритмики 

сна. Таким образом, отсутствие 
единого понимания взаимосвя-
зи витамина D и  нарушений сна 
с  учетом различной экспрессии 
половых гормонов диктует необ-
ходимость новых исследований.

Заключение
Патологические изменения мета-
болизма витамина D могут быть 
одной из причин нарушений сна 
или их осложнений. В  свою оче-
редь препараты витамина D могут 
оказаться перспективными для 
коррекции нарушений сна за счет 
способности снижать воспали-
тельный ответ, уменьшать синтез 
эндогенных снотворных биоло-
гически активных веществ, нор-
мализовать дофаминергическую 
нейротрансмиссию, углеводный 
и  жировой обмен и  сдерживать 
пролиферацию (рисунок). Тем 
не  менее возможность исполь-
зования препаратов витами-
на D в коррекции нарушений сна 
у  отдельных  групп пациентов 
или при определенных нозологи-
ях требует уточнения (таблица). 
Следовательно, существует не-
обходимость в  дальнейших ис-
следованиях с  высоким уровнем 
доказательности, направленных 
на  расширение понимания тера-
певтических эффектов при назна-
чении препаратов витамина D па-
циентам с нарушениями сна.  

Возможные механизмы действия препаратов витамина D при нарушениях сна

Витамин D

Снижение синтеза 
эндогенных 
снотворных 

биологически 
активных веществ

Улучшение 
чувствительности 

к инсулину
Нормализация 

липидного обмена
Сдерживание 

пролиферации 

Нормализация 
дофаминергической 
нейротрансмиссии

Взаимосвязь 
с секрецией 
мелатонина

Синдром 
обструктивного 

апноэ сна

Избыточная 
дневная 

сонливость
Инсомния Циркадианные 

нарушения

Синдром 
беспокойных ног

Снижение 
активности 

воспалительных 
реакций
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Opportunities of Pharmacological Therapy with Vitamin D for Management of Sleep Disorders
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Vitamin D is a steroid hormone that exerts a wide spectrum of biological effects associated not only with 
the control of phosphorus and calcium homeostasis, but also with the regulation of cardiovascular, endocrine 
and immune system and psychic functions. The data from anatomical and physiological studies confirming 
the functional role of vitamin D in the central nervous system point out the role of vitamin D in sleep homeostasis. 
The changes of vitamin D metabolism were described in various sleep disorders including obstructive sleep 
apnea, insomnia, restless leg syndrome, excessive daytime sleepiness and may substantiate opportunities 
of pharmacological normalization of vitamin D levels for the control of sleep disorders. This review article 
summarizes the current knowledge of the opportunities for the pharmacological therapy with vitamin D 
medications for sleep disorders with the consideration of the pathophysiological features of separate states.
Key words: vitamin D, 25-hydroxyvitamin D, vitamin D3, sleep disorders, pharmacotherapy
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Введение
С и н д р о м  о б с т р у к т и в н о г о 
апноэ сна (СОАС) является 
одним из  наиболее распро-
страненны х патологических 
состояний, непосредственно 
связанных со  сном, и  количес-
тво страдающих им пациентов 
в экономически развитых стра-
нах продолжает прогрессивно 
увеличиваться. В  отсутствие 
адекватной и  своевременной 
медицинской помощи СОАС 
приводит не только к значитель-
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ному ухудшению качества жизни 
больного, но и к большому числу 
негативных медико-социальных 
последствий, включая высокий 
риск тяжелой сердечно-сосудис-
той патологии и возрастающую 
вероятность дорожно-транс-
портных происшествий. Вместе 
с тем на сегодняшний день раз-
работаны инструменты для точ-
ной диагностики и  методы эф-
фективного лечения СОАС [1–4].
Н а с т о я щ и е  р е к о м е н д а ц и и 
по диагностике и лечению СОАС 

у  взрослых пациентов  – первое 
в  Российской Федерации прак-
тическое руководство, разрабо-
танное на уровне всероссийской 
профессиональной организации 
врачей-сомнологов и  направ-
ленное на  стандартизацию де-
ятельности отечественных спе-
ц и а л и с т ов ,  з а н и м а ющ и х с я 
респираторной медициной сна. 
Рекомендации были предложе-
ны членами научного совета 
Российского общества сомноло-
гов, прошли обсуждение с учас-
тием всех членов общества, были 
рассмотрены и  у тверждены 
на IV Российской научно-практи-
ческой конференции с междуна-
родным участием «Клиническая 
сомнология» (2018).
Авторы рекомендаций выпол-
нили систематический обзор 
литерату ры, представленной 
в  базе данных PubMed и  рос-
сийской научной электронной 
библиотеке Elibrary.ru, а  также 
проа на лизирова ли тек у щие 
рекомендации Американской 
а к а д е м и и  м е д и ц и н ы  с н а , 
Американского торакального 
общества, Американской акаде-
мии стоматологической меди-
цины сна, Канадского торакаль-
ного общества, Европейского 
респираторного общества и ряда 
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других врачебных организаций 
и ассоциаций [5–30]. Некоторые 
рекомендации, содержащиеся 
в  этих документах, были пере-
несены в настоящее руководство 
с небольшими изменениями или 
без таковых. На основании собс-
твенного практического опыта 
авторы постарались максималь-
но актуализировать и адаптиро-
вать существующую мировую 
практику к реальным условиям 
работы российских специалис-
тов в  области медицины сна. 
Выводы, полученные в  резуль-
тате этой работы, представляют 
собой согласительный документ 
и оформлены в виде настоящих 
рекомендаций.
Для обозначения уровня значи-
мости приведенных рекоменда-
ций была использована следую-
щая доказательная база.
Стандарт. Основывается на ре-
зультатах целого ряда рандоми-
зированных контролируемых 
исследований и  крупных мета-
анализов. В  большинстве слу-
чаев совпадает со стандартами, 
принятыми в странах Западной 
Европы и Северной Америки.
Рекомендация. Основывается 
на  результатах отдельных ран-
домизированных контролируе-
мых, большом числе нерандоми-
зированных неконтролируемых 
или наблюдательных исследова-
ний и прошло проверку много-
летней клинической практикой.
Мнение. Основывается на отде-
льных нерандомизированных 
неконтролируемых или наблю-
дательных исследованиях, опи-
сании случаев и  личном прак-
тическом опыте авторов данных 
рекомендаций. 

Ключевые понятия, 
определения и классификация
СОАС – нарушение дыхания во 
сне, характеризующееся повто-
ряющимися эпизодами прекра-
щения дыхания или существен-
ного уменьшения дыхательного 
потока при сохранении дыха-
тельных усилий в результате об-
струкции верхних дыхательных 
путей, что обычно вызывает 
снижение насыщения крови 

кислородом и  фрагментацию 
сна, сопровождается храпом 
и  избыточной дневной сонли-
востью [15].
Согласно существующему опре-
делению, обструктивное апноэ – 
дыхательная пауза во время сна 
с отсутствием или значительным, 
более чем на 90% от исходного, 
уменьшением носоротового воз-
душного потока длительностью 
10 секунд и более на фоне сохра-
няющихся дыхательных усилий 
[8]. Обструктивное апноэ завер-
шается реакцией активации  – 
микропробуждением головного 
мозга. Смешанное апноэ, на-
чинающееся как центральное 
с  исчезновения носоротового 
воздушного потока и дыхатель-
ных усилий, но  в дальнейшем 
характеризующееся возобнов-
лением дыхательных усилий, 
исходя из существующих на се-
годняшний день представле-
ний о  физиологии нарушений 
дыхания во время сна, следует 
приравнивать по  клиническо-
му значению к обструктивному. 
Необходимо иметь в  виду, что 
часть эпизодов апноэ, которые 
не  сопровождаются визуально 
различимыми при записи поли-
сомнографии или респиратор-
ной полиграфии дыхательными 
движениями  грудной клетки 
и  брюшной стенки и  поэтому 
классифицируются как цент-
ральные, в  некоторых случаях 
также могут носить обструктив-
ный характер. Это объясняется 
тем, что у некоторых пациентов 
рефлекторно происходит пре-
кращение дыхательных усилий 
в ответ на обструкцию верхних 
дыхательных путей или для ре-
гистрации сигнала дыхательных 
движений просто не  хватает 
чувствительности соответству-
ющих датчиков. В связи с этим, 
если полиграфическая картина 
центральных апноэ регистри-
руется преимущественно в  по-
ложении пациента на  спине, 
а возобновление дыхания сопро-
вождается храпом, есть вероят-
ность, что они также исходно 
носят обструктивный характер 
(рекомендация). 

Обструктивное гипопноэ харак-
теризуется уменьшением носо-
ротового воздушного потока 
на  30% и  более по  сравнению 
с  исходным в  течение не  менее 
10 секунд в  сочетании со  сни-
жением сатурации кислородом 
на  3% и  более и/или реакцией 
активации. Типичные признаки 
обструктивного гипопноэ: храп, 
уплощение кривой воздушного 
потока на  вдохе и  торакоабдо-
минальный парадокс (противо-
фазные движения грудной клет-
ки и брюшной стенки) во время 
события. При отсутствии пище-
водного датчика давления диф-
ференцировка обструктивного 
и центрального гипопноэ может 
быть затруднена и  не является 
обязательной (стандарт) [7]. 
Респираторные эпизоды, вклю-
чающие визуально различимое 
изменение воздушного потока 
и  увеличение дыхательных уси-
лий в сочетании с реакцией акти-
вации и при этом не достигающие 
критериев  гипопноэ, называют 
микропробуждениями, связан-
ными с дыхательными усилиями. 
Регистрация этих дыхательных 
событий при полисомнографии 
не является обязательной [7].
Ниже представлены диагности-
ческие критерии СОАС [15].
А. Присутствует хотя бы один 
симптом из  перечисленны х 
ниже. 
1. Неосвежающий сон, дневная 
сонливость, чувство усталости 
и разбитости в течение дня или 
бессонница.
2. Пробуждение с  ощущением 
задержки дыхания, нехватки 
воздуха или удушья.
3. Постоянный храп и/или ос-
тановки дыхания во время сна, 
со слов окружающих.
При полисомнографии или рес-
пираторной полиграфии выяв-
ляются следующие обструктив-
ные события. 
Б. Пять и более любых обструк-
тивных респираторных событий 
за час сна (при полисомногра-
фии) или за час исследования 
(при респираторной полигра-
фии) в сочетании с критериями 
пункта А, или
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В. 15 и более любых обструктив-
ных респираторных событий за 
час сна (при полисомнографии) 
или за час исследования (при 
респираторной полиграфии) не-
зависимо от наличия критериев 
пункта А. 
Степень тяжести СОАС оце-
нивают на  основании индекса 
апноэ  –  гипопноэ (ИАГ) или 
и н декс а д ы х ател ьн ы х рас-
стройств (ИДР) [11]. ИАГ  – 
среднее суммарное количество 
апноэ и гипопноэ за час сна (при 
полисомнографии) или за час 
исследования (при респиратор-
ной полиграфии). ИДР – среднее 
суммарное количество всех ды-
хательных событий (апноэ,  ги-
попноэ и  микропробуждений, 
связанны х с  ды хательными 
усилиями) за час сна (при поли-
сомнографии). Из текста должно 
быть понятно, с помощью какого 
диагностического метода (поли-
сомнографии или респиратор-
ной полиграфии) рассчитан тот 
или иной индекс (стандарт) [15]. 
Следует принимать во внима-
ние, что частота респираторных 
событий по результатам респи-
раторной полиграфии может 
недооцениваться. Это связано  
с тем, что не учитывается время 
бодрствования во время иссле-
дования и  не регистрируются 
дыхательные события (гипопноэ 
и  микропробуждения, связан-
ные с дыхательными усилиями), 
сопровождающиеся реакциями 
активации при отсутствии зна-
чимых десатураций (стандарт) 
[31, 32]. 
В таблице 1 представлена клас-
сификация СОАС по  степени 
тяжести (стандарт), которая 
не просто отражает мнение ряда 
экспертов, но  имеет клиничес-
кое обоснование. Полученные 
в  нескольких масштабных эпи-
демиологических исследованиях 

данные свидетельствуют о том, 
что именно после пяти патоло-
гических респираторных собы-
тий за час сна обычно появляет-
ся и  постепенно прогрессирует 
характерная для СОАС клини-
ческая симптоматика. При ИАГ 
≥ 15 начинает увеличиваться 
связанный с апноэ сна риск сер-
дечно-сосудистых и  обменных 
нарушений. При ИАГ ≥ 30 значи-
тельно возрастает вероятность 
возникновения тяжелых сер-
дечно-сосудистых осложнений, 
в том числе приводящих к смер-
тельному исходу.
След уе т под че рк н у т ь ,  ч то 
между величиной ИАГ и выра-
женностью субъективной симп-
томатики существует доста-
точно слабая корреляционная 
связь. В ряде случаев пациенты 
с весьма умеренными расстрой-
ствами дыхания во время сна 
могут описывать характерную 
клиническую картину СОАС, 
в то время как некоторые боль-
ные со  значительно большим 
числом эпизодов апноэ, напро-
тив, предъявляют минимум 
жалоб. Кроме того, все данные 
о  связи между СОАС и  разно-
образными сердечно-сосудис-
тыми осложнениями получены 
на основании оценки величины 
ИАГ, а связь между субъектив-
ной симптоматикой, сердечно-
сосудистой заболеваемостью 
и  смертностью не  установлена. 
Необходимо также иметь в виду, 
что характерные для СОАС жа-
лобы, и в первую очередь днев-
ная сонливость, неспецифичны 
и широко распространены в по-
пуляции. Поэтому при оцен-
ке тяжести СОАС надо прежде 
всего ориентироваться на  ве-
личину ИАГ или ИДР и только 
потом – на клинические прояв-
ления заболевания (стандарт) 
[11, 12, 23].

Диагностика 
Большое число заболеваний 
может сопровождаться жало-
бами на  нарушения сна и  раз-
нообразными сопутствующи-
ми дневными симптома ми, 
включая дневную сонливость. 
Изолированная оценка внеш
них проявлений болезни в ходе 
не по с р е дс т в е н ног о  оп р о с а 
больного или опосредованно 
с  помощью разработанных для 
первичного выявления паци-
ентов с  обструктивным апноэ 
сна специальных опросников 
не  может быть основанием для 
окончательной постановки диаг
ноза СОАС (стандарт) [9, 33]. 
Несмотря на то что в типичных 
случаях можно с  достаточно 
высокой вероятностью заподоз-
рить это заболевание на  осно-
вании имеющихся у  пациента 
симптомов и признаков, на дан-
ный момент нет достоверно-
го способа чисто клинической 
диагностики СОАС, и  диагноз 
обязательно должен быть под-
твержден инструментальными 
методами исследования (стан-
дарт) [11]. Решение о необходи-
мости специализированного об-
следования и его объеме может 
основываться на первичном ана-
лизе клинической картины забо-
левания в  целом и  результатах 
некоторых инструментальных 
методов обследования, напри-
мер суточного мониторирова-
ния электрокардиограммы или 
артериального давления (стан-
дарт) [9].
Существует целый ряд значитель-
но отличающихся друг от  друга 
по техническим характеристикам 
диагностических устройств, поз-
воляющих объективно измерять 
различные параметры дыхания 
во время сна и  с той или иной 
точностью выявлять имеющиеся 
респираторные нарушения. Чаще 
всего это оборудование подразде-
ляют на четыре типа (табл. 2) [10, 
34, 35].
Наиболее точным методом диа-
гностики СОАС является ста-
ционарная полисомнография 
под контролем персонала (стан-
дарт) [10], которая проводится 

Таблица 1. Классификация СОАС по степени тяжести (стандарт)
Степень тяжести ИАГ/ИДР
Норма Менее 5
Легкая степень 5–14
Средняя степень 15–29
Тяжелая степень 30 и более
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в  условиях сомнологического 
центра. Полисомнография в ав-
тономном режиме с  использо-
ванием портативных устройств 
и без наблюдения персонала во 
время исследования может вы-
полняться как в  сомнологичес-
ком центре, так и  за его преде-
лами, в том числе амбулаторно. 
Полисомнография вк лючает 
в  себя одновременную регист-
рацию таких параметров, как 
электроэнцефалограмма, элект-
роокулограмма, подбородочная 
электромиограмма, назальный 
(при помощи носовых канюль) 
и  ороназальный (при помощи 
термистора) воздушный поток, 
торакоабдоминальные дыха-
тельные усилия, электрокар-
диограмма, сатурация крови 
кислородом, положение тела, 

электромиограмма нижних ко-
нечностей. Это единственная 
на сегодняшний день методика, 
позволяющая не просто выявить 
патологические респираторные 
события, но и соотнести их с ис-
тинной продолжительностью 
и  структурой сна. В  результате 
такого исследования можно по-
лучить величину ИАГ или при 
регистрации микропробужде-
ний, связанных с дыхательными 
усилиями, ИДР [8].
Рес п и раторна я пол и г рафи я 
(кардиореспираторное и  рес-
пираторное мониторирование), 
проводимая как в  стационаре, 
так и  амбулаторно, в  первую 
очередь предназначена для под-
тверждения диагноза СОАС 
у  пациентов с  высокой пре-
тестовой вероятностью выра-

женного (средней или тяжелой 
степени) СОАС (стандарт) [10, 
31, 34]. Основным недостатком 
ме тода явл яе тся невозмож-
ность объективизировать про-
цесс сна. Полученный в  итоге 
ИАГ потенциально может ока-
заться меньше, чем ИАГ, выяв
ленный  при полисомнографии. 
У  пациентов с  очень тяжелой 
обструкцией это не  приводит 
к  недооценке степени тяжести 
СОАС и изменению тактики ле-
чения, но  по мере уменьшения 
выраженности нарушений ды-
хания вероятность недооценки 
степени тяжести или даже лож-
ноотрицательного результата 
возрастает.
Под высокой претестовой ве-
роятностью следует понимать 
сочетание избыточной днев-

Таблица 2. Классификация диагностического оборудования, которое потенциально может быть использовано 
для диагностики дыхательных нарушений во время сна

Тип Наименование Регистрируемый 
показатель

Характеристика Решаемая задача

1 Стационарная 
полисомнография 
под контролем персонала 

Объективизация сна, 
параметров дыхания, 
сердечной деятельности, 
сатурации крови 
кислородом, движений 
конечностей, положения 
тела

Проводится в условиях 
сомнологического 
центра под постоянным 
контролем 
медицинского персонала 
и с синхронизированной 
видеозаписью

Диагностика СОАС 
у любых больных. 
Определяется ИАГ 
или ИДР 

2 Автономная 
полисомнография 

Объективизация сна, 
параметров дыхания, 
сердечной деятельности, 
сатурации крови 
кислородом, движений 
конечностей, положения 
тела

Проводится 
как в сомнологическом 
центре, так и за его 
пределами,  
в том числе амбулаторно, 
без наблюдения 
медицинского персонала,  
видеозапись 
может отсутствовать 

Диагностика СОАС 
у большинства больных. 
Определяется ИАГ 
или ИДР

3 Респираторная 
полиграфия с оценкой 
дыхательных усилий 
(кардиореспираторное 
и респираторное 
мониторирование) 

Параметры дыхания, 
сердечной деятельности, 
сатурации крови 
кислородом, иногда 
движений конечностей, 
положения тела

Проводится 
как в сомнологическом 
центре, так и за его 
пределами, 
в том числе амбулаторно, 
без наблюдения 
медицинского персонала,  
видеозапись 
обычно отсутствует

Диагностика 
СОАС у пациентов 
с высокой претестовой 
вероятностью. 
Определяется ИАГ

4 Респираторная 
полиграфия без оценки 
дыхательных усилий 
и компьютерная 
пульсоксиметрия

Воздушный назальный 
поток и сатурация крови 
кислородом или только 
сатурация крови 
кислородом

Обычно проводится 
вне сомнологического 
центра 

Скрининг СОАС. 
В отдельных случаях 
позволяет поставить 
достоверный диагноз. 
Определяется ИАГ 
или индекс десатурации
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ной сонливости с как минимум 
двумя из трех критериев: 
1)	постоянный громкий храп; 
2)	остановки дыхания во сне, ко-

торые замечают окружающие, 
и/или пробуждения с одышкой 
или удушьем; 

3)	артериальная гипертензия (ре-
комендация). 

Кроме того, портативные кардио
респираторные системы также 
мог у т достоверно выявлять 
клинически значимый СОАС 
и  при исходно низкой претес-
товой вероятности (рекоменда-
ция), но при этом не позволяют 
исключить наличие СОАС, в том 
числе средней и тяжелой степе-
ни (стандарт) [10, 36].
В  нашей стране под кардиорес-
пираторным мониторированием 
традиционно понимают такой 
вариант респираторной поли-
графии, при котором в  числе 
прочего регистрируется элект-
рокардиограмма. Если оцени-
вается только частота пульса 
на основании пульсоксиметрии, 
то говорят о респираторном мо-
ниторировании. Применительно 
к диагностике СОАС эта разница 
несущественна, а использование 
такой классификации не  обяза-
тельно (мнение).
На  сегодняшний день представ-
лено множество моделей кардио-
респираторных и респираторных 
мониторов от  разных произво-
дителей, которые по  формаль-
ным критериям могут быть от-
несены к  устройствам третьего 
типа. Минимально достаточ-
ный набор регистрируемых па-
раметров предполагает оценку 
назального воздушного потока 
с помощью носовой канюли, ре-
гистрацию дыхательных усилий 
посредством индуктивной пле-
тизмографии и сатурации крови 
кислородом (стандарт) [14, 31]. 
Предпочтительно использовать 
два торакоабдоминальных ремня, 
позволяющих по  отдельности 
оценить дыхательные усилия 
в области груди и живота, одна-
ко наличие только одного ремня 
также приемлемо (рекомендация).
Основным препятствием для 
использования респираторной 

полиграфии при диагностике 
СОАС следует считать жалобы 
пациента на выраженные нару-
шения инициирования и  под-
держания сна. Из-за того, что 
нельзя оценить реальное время 
сна при сочетании вероятного 
СОАС и  инсомнии, может су-
щественно недооцениваться тя-
жесть нарушений дыхания во 
сне и изначально снижаться цен-
ность результатов исследования 
у этой категории больных (стан-
дарт). Кроме того, на результат 
кардиореспираторного или рес-
пираторного мониторирования 
может повлиять наличие у  па-
циента коморбидных патологи-
ческих состояний, сопровож-
дающихся необструктивными 
нарушениями дыхания во время 
сна: центральными апноэ,  ги-
повентиляцией и  гипоксемией 
(стандарт) [10].
Ре с п и р а т о р н ы е  м о н и т о р ы 
с  двумя каналами регистрации 
данных (воздушный поток и са-
турация) уступают по информа-
тивности устройствам третьего 
типа. Однако на  практике не-
редко складывается ситуация, 
когда другие инструментальные 
методы диагностики СОАС не-
доступны. В  тех случаях, когда 
претестовая вероятность выра-
женного СОАС высока и отсутс-
твуют тяжелые коморбидные 
состояния, респираторное мони-
торирование без оценки дыха-
тельных усилий можно рассмат-
ривать в  качестве приемлемой 
и достоверной диагностической 
методики наравне с устройства-
ми третьего типа (мнение).
Компьютерная мониторинговая 
пульсоксиметрия позволяет вы-
являть связанные с  СОАС пов-
торяющиеся десатурации, но не 
обладает достаточной чувстви-
тельностью для диагностики 
СОАС, не  фиксирует дыхатель-
ные события как основной кли-
нический признак СОАС и  не 
дает определять степень тяжес-
ти СОАС (за исключением тяже-
лых случаев). Этот метод может 
быть использован для инстру-
ментального скрининга, но  не 
рекомендуется для рутинной 

диагностики СОАС (стандарт) 
[27, 36]. 
Анализ результатов, полученных 
с  помощью любого из  существу-
ющих диагностических методов, 
должен в  обязательном порядке 
проводить специалист, имеющий 
достаточную квалификацию в об-
ласти респираторной медицины 
сна (стандарт). Использование 
медицинских заключений, ос-
новывающихся только на  ав-
томатической компьютерной 
расшифровке результатов иссле-
дования, неприемлемо (стан-
дарт) [8, 10, 27].
Широкая распространенность 
в популяции обструктивных на-
рушений дыхания во время сна 
и отсутствие реальной возмож-
ности провести углубленное 
обследование всем потенциаль-
но нуждающимся в  этом боль-
ным обусловливают необходи-
мость разработки оптимальных 
принципов диагностики СОАС. 
Одним из  них может быть ши-
рокое использова ние более 
простых и доступных диагнос-
тических методов. На практике 
этот подход обозначается как 
поэтапное выявление СОАС. 
Данная концепция ступенчатой 
диагностики предполагает, что 
на  первом этапе лечащий врач 
оценивает клиническую карти-
ну заболевания и  имеющийся 
риск СОАС при помощи стандар-
тного осмотра, сбора анамнеза 
и опросников. Дополнительным 
скрининговым методом может 
быть компьютерная мониторин-
говая пульсоксиметрия. Затем 
пациентам с высокой претесто-
вой вероятностью выраженного 
СОАС и  минимальным числом 
фа кторов,  с пособс т ву ющ и х 
как ложноположительным, так 
и ложноотрицательным резуль-
татам, проводится кардиорес-
пираторное или респираторное 
мониторирование. Если вы-
является выраженная степень 
СОАС и  предполагается неин-
вазивная вентиляция постоян-
ным положительным давлением 
воздушного потока во время 
сна (Constant Positive Airway 
Pre ssu re ,  Си П А П-те ра п и я), 
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на  этом диагностика может 
быть закончена. При отсутс-
твии высокой претестовой ве-
роятности, наличии факторов, 
препятствующих проведению 
кардиореспираторного и  рес-
пираторного мониторирования, 
а также в тех случаях, когда не-
обходимо уточнить степень тя-
жести СОАС и  рассматривают-
ся варианты лечения, отличные 
от  СиПАП-терапии, пациента 
следует направить на полисом-
нографию (рекомендация). Это 
не  означает, что полисомно-
графию нельзя использовать 
в  качестве диагностической 
процедуры первой линии для 
диагностики СОАС у  всех па-
циентов в тех случаях, когда это 
возможно.

Лечение 
Целью лечения СОАС являют-
ся нормализация ИАГ, устране-
ние храпа, избыточной дневной 
сонливости,  гипоксемии во сне 
и  восстановление нормальной 
структуры сна (стандарт) [21, 
23].
Перед началом лечения пациент 
должен пройти адекватное об-
следование для подтверждения 
диагноза и  уточнения степени 
тяжести СОАС, так как тяжесть 
заболевания в  значительной 
степени определяет выбор даль-
нейшей тактики. Начало любо-
го лечения только на основании 
клинических признаков недо-
пустимо (стандарт). В  обяза-
тельном и интенсивном лечении 
нуждаются пациенты с тяжелой 
степенью СОАС (стандарт), 
при легкой и  средней степени 
тяжести СОАС решение о необ-
ходимости активной терапии 
и ее объеме принимается инди-
видуально (рекомендация). При 
этом важно предупреждать про-
грессирование СОАС, включая 
меры по  устранению постоян-
ного громкого храпа и избыточ-
ной массы тела (рекомендация) 
[23, 37]. 
Своевременно начатое, по  по-
казаниям и  правильно прово-
димое лечение СОАС приводит 
к уменьшению или устранению 

дневной сонливости, улучше-
нию качества жизни, а  также 
к достоверному снижению риска 
сердечно-сосудистой и  общей 
заболеваемости и  смертности 
(стандарт) [11, 12]. Адекватное 
лечение СОАС должно быть 
обязательной составляющей те-
рапии таких ассоциированных 
с апноэ сна патологических со-
стояний, как метаболический 
синдром, ожирение, артериаль-
ная гипертония, нарушения сер-
дечного ритма и проводимости, 
сахарный диабет второго типа 
(стандарт) [23]. 
На сегодняшний день существу-
ют следующие основные подхо-
ды к  лечению СОАС: снижение 
массы тела при ожирении, неин-
вазивная вентиляция постоян-
ным положительным давлением 
воздушного потока во время сна 
(СиПАП-терапия) с различными 
модификациями, внутрирото-
вые устройства и хирургическая 
коррекция обструкции верхних 
дыхательных путей, каждый 
из  которых имеет область при-
менения и  ограничения (стан-
дарт) [11, 23]. Позиционная те-
рапия (методы, устраняющие 
сон на  спине) может быть ис-
пользована у  пациентов с  вы-
раженной позиционной зави-
симостью (рекомендация) [26, 
38]. Метод электростимуляции 
подъязычного нерва, эффек
тивный при различной степени 
тяжести СОАС, особенно при 
ведущей роли снижения тонуса 
мышц глотки в патогенезе СОАС 
(рекомендация) [39], остается до-
рогостоящим и  недоступным 
в Российской Федерации. Другие 
методы лечения в  настоящее 
время не могут рассматриваться 
как эффективные при СОАС. 

Снижение массы тела
Одним из  основных факторов, 
приводящих к  возникновению 
СОАС, является ожирение, поэ-
тому у всех больных с избыточ-
ной массой тела следует доби-
ваться снижения веса. Одного 
лишь значительного похудения 
бывает достаточно для устране-
ния или существенного умень-

шения нару шений ды хания 
во время сна (стандарт) [40]. 
Несмотря на  то что не  во всех 
случаях снижение веса приво-
дит к  достаточному уменьше-
нию степени тяжести СОАС, 
постепенная контролируемая 
нормализация массы тела поло-
жительно сказывается на состо-
янии здоровья в целом.
Консервативные мероприятия, 
на пра вленные на  снижение 
веса, особенно при морбидном 
ожирении, часто оказываются 
недостаточно эффективными. 
Хирургическая коррекция ожи-
рения (бариатрическая хирур-
гия) обычно дает выраженные 
результаты по  снижению веса. 
Целесообразность использо-
вания бариатрической хирур-
гии в  качестве метода лечения 
СОАС представляется достаточ-
но спорной, учитывая высокий 
риск  различных осложнений 
при любом хирургическом вме-
шательстве у  этой категории 
пациентов. Бариатрическая хи-
рургия является методом выбо-
ра при лечении резистентного 
к  консервативному лечению 
морбидного ожирения, а не спо-
собом коррекции СОАС. В то же 
время наличие СОАС необхо-
димо учитывать при принятии 
решения о  проведении бариат-
рического хирургического вме-
шательства. У  пациентов с  вы-
раженной степенью СОАС такая 
операция требует обязательно-
го использования СиПАП- или 
БиПАП-терапии в пред- и пос-
леоперационном периоде (стан-
дарт) [37].

Неинвазивная вентиляция 
постоянным положительным 
давлением воздушного потока 
во время сна (СиПАП-терапия 
и ее модификации)
СиПАП-терапия создает пнев-
матический каркас, преду п-
реждающий смыкание верхних 
дыхательных путей во время 
сна. СиПАП-терапия является 
наиболее эффективным и безо-
пасным методом лечения СОАС 
средней и  тяжелой степени 
(стандарт). Рутинное исполь-
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зование СиПАП-терапии у  па-
циентов с легким СОАС не реко-
мендуется (рекомендация) [11, 17, 
22, 23].
Аппараты, обеспечивающие вен-
тиляционную поддержку двумя 
или тремя уровнями положи-
тельного давления (БиПАП- 
и ТриПАП-терапия), могут ока-
заться полезными при плохой 
переносимости высокого уров-
ня положительного давления 
воздушного потока, а также при 
сочетании СОАС с синдромами 
альвеолярной гиповентиляции/
гипоксемии во сне (при выра-
женном ожирении, хронической 

обструктивной болезни легких, 
нервно-мышечных заболевани-
ях, патологии  грудной клетки 
и др.) (стандарт) [17].
Адаптивная сервовентиляция 
может использоваться для ле-
чения сочетания СОАС с  синд-
ромами центрального апноэ сна 
(рекомендация) [41]. Этот метод 
в  настоящее время не  рекомен-
дуется применять у  пациентов 
с  хронической сердечной не-
достаточностью и  сниженной 
фракцией выброса левого желу-
дочка (< 45%) (рекомендация) [5].
Абсолютных противопоказа-
ний к лечению СОАС методами 

вспомогательной вентиляции во 
время сна не существует (стан-
дарт) [17]. С  осторожностью 
такое лечение следует назначать 
при буллезной эмфиземе легких, 
наличии в  анамнезе пневмото-
ракса, пневмомедиастинума, 
пневмоцефалии, утечек спин-
номозговой жидкости, рециди-
вирующем синусите, рециди-
вирующих глазных инфекциях, 
тяжелой дыхательной недоста-
точности, которая может пот-
ребовать интубации и дальней-
шей искусственной вентиляции 
легких, выраженной гипотонии, 
выраженной дегидратации, час-

Рекомендации по автоматической титрации параметров СиПАП-терапии
1. Не следует использовать авто-СиПАП-аппараты для диагностики СОАС.
2. Не следует использовать авто-СиПАП-аппараты для титрации и длительного лечения: 

■■ у пациентов с хронической сердечной недостаточностью, тяжелыми легочными 
заболеваниями (например, хронической обструктивной болезнью легких), 
предполагаемыми ночными десатурациями, не связанными с СОАС 
(например, синдром гиповентиляции при ожирении); 

■■ пациентов, которые не храпят (из-за операции на мягком нёбе или по естественным 
причинам); 

■■ пациентов, которые страдают синдромами центрального апноэ сна.
3. Не следует использовать авто-СиПАП-аппараты для титрации лечебного давления 

по протоколу разделенной ночи (совмещения в течение одной ночи диагностики СОАС при 
помощи полисомнографии и титрации лечебного давления при помощи СиПАП-аппарата).

4. Авто-СиПАП-аппараты могут использоваться под контролем медперсонала 
и полисомнографии для определения фиксированного лечебного давления и его последующей 
установки в стандартных СиПАП-аппаратах для лечения СОАС средней и тяжелой степени.

5. Авто-СиПАП-аппараты могут использоваться для инициирования и проведения лечения 
в автоматическом режиме без текущего контроля персоналом у пациентов с СОАС средней 
и тяжелой степени без значимой коморбидности (хронической сердечной недостаточности, 
хронической обструктивной болезни легких, синдромов центрального апноэ сна или 
синдромов гиповентиляции).

6. Авто-СиПАП-аппараты могут использоваться без текущего контроля персоналом 
для определения фиксированного лечебного давления у пациентов с СОАС средней 
и тяжелой степени без значимой коморбидности (хронической сердечной недостаточности, 
хронической обструктивной болезни легких, синдромов центрального апноэ сна 
или синдромов гиповентиляции).

7. Пациенты, которые получают СиПАП-терапию с фиксированным давлением, 
установленным на основании автоматической титрации, или у которых проводится 
СиПАП-терапия в автоматическом режиме, должны находиться под динамическим 
наблюдением с целью определения эффективности и безопасности лечения.

8. В случае недостаточного клинического эффекта или других признаков неэффективности 
автоматической СиПАП-терапии требуется оценка ситуации и при необходимости 
проведение стандартной титрации режима СиПАП-терапии под контролем 
полисомнографии.
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тых носовых кровотечениях, 
предшествующих хирургичес-
ких вмешательствах на  голов
ном мозге, среднем или внутрен-
нем ухе.
СиПАП-терапия может приме-
няться как с постоянным, фик-
сированным в течение всей ночи 
давлением воздушного потока, 
так и с автоматической регули-
ровкой давления в  зависимос-
ти от  характеристик дыхания 
пациента (авто-СиПАП-тера-
пия) [21]. Авто-СиПАП-терапия 
почти не  уступает по  эффек-
т и в н о с т и  С и П А П- т е р а п и и 
с  фиксированным давлением 
(рекомендация), уменьшает на-
грузку давлением воздушного 
потока, особенно при выражен-
ной позиционной зависимости 
или зависимости обструкции 
от  стадий сна, и  обычно более 
комфортна. Следует учитывать, 
что эффективность использо-
вания авто-СиПАП-аппаратов 
разных производителей у одно-
го и того же пациента может от-
личаться в связи с различными 
алгоритмами регулировки ра-
боты этих аппаратов (рекомен-
дация). Если количество цент-
ральных дыхательных событий 
(при комплексном апноэ сна, 
хронической сердечной недо-
статочности, неврологических 
расстройствах и др.) существен-
но, то авто-СиПАП-терапия при 
некоторых алгоритмах работы 
может оказаться неэффектив-
ной, и в этих случаях требуется 
использование аппаратов с фик-
сированным давлением дыха-
тельного потока [42]. 
Традиционно проводится руч-
на я  т и т р а ц и я пар а ме т р ов 
СиПАП-терапии подготовлен-
ным персоналом в течение одной 
ночи в условиях сомнологичес-
кого центра под контролем по-
лисомнографии (стандарт) [18]. 
Ручная титрация параметров 
СиПАП-терапии под контролем 
кардиореспираторного монито-
рирования также возможна (ре-
комендация). Ручная титрация 
предпочтительна при большей 
степени тяжести СОАС, веро-
ятности высокого уровня дав-

ления воздушного потока для 
коррекции дыхательных нару-
шений, при выраженной степе-
ни гипоксемии во сне по данным 
диагностического исследования, 
при сочетании СОАС с синдро-
мами гиповентиляции/гипоксе-
мии во сне (стандарт). Ручная 
титрация также может быть 
более эффективной при необхо-
димости контроля за поведени-
ем пациента во время пробной 
терапии, при его эмоциональной 
лабильности, наличии хрони-
ческой инсомнии (мнение). 
У  пациентов без выраженной 
коморбидности допустим авто-
матический подбор параметров 
СиПАП-терапии, а в некоторых 
случаях  – переход на  БиПАП-
терапию при помощи авто-
СиПАП- и авто-БиПАП-аппара-
тов, в том числе в амбулаторном 
режиме (рекомендация)  [20]. 
Программное обеспечение ап-
парата в  этом случае должно 
давать возможность детально 
проанализировать дыхатель-
ные параметры во время ав-
томатической титрации, а  ис-
пользование дополнительного 
пульсоксиметрического датчи-
ка  – проконтролировать сату-
рацию крови кислородом, если 
исходно она была существен-
но снижена. Автоматическую 
титрацию параметров СиПАП-
терапии рекомендуется прово-
дить в соответствии с приведен-
ными рекомендациями. 
При лечении СОАС методом 
СиПАП-терапии предпочтение 
отдается носовым маскам, а  не 
носоротовым, в связи с большей 
комфортностью и эффективнос-
тью, однако при существенных 
нарушениях носового дыхания 
и  преимущественно ротовом 
дыхании применяются носоро-
товые маски (рекомендация) [43]. 
Использование подогреваемо-
го у вла жнителя (стандарт) 
и  функция снижения давления 
на выдохе (рекомендация) могут 
повысить комфортность тера-
пии для некоторых пациентов 
и улучшить их приверженность 
лечению. Существенно повы-
шает комфортность терапии 

титрация комфортного давле-
ния для засыпания, которая 
проводится персоналом в  руч-
ном режиме до начала пробной 
СиПАП-терапии (рекоменда-
ция). Пробная СиПАП-терапия 
в  течение трех  – семи ночей до 
назначения постоянной СиПАП-
терапии позволяет повысить 
приверженность лечению (реко-
мендация) [1]. 
СиПАП-терапия применяется 
на постоянной основе в течение 
длительного времени и  может 
быть отменена только в  случае 
инструментального подтверж-
дения стойкого устранения об-
струкции верхних дыхатель-
ных путей во сне (стандарт). 
Минимальной продолжитель-
ностью СиПАП-терапии для 
обеспечения ее эффективности 
считается в среднем четыре часа 
в  сутки за все время исполь-
зования, не  менее пяти ночей 
в  неделю (стандарт) [17]. В  то 
же время при тяжелой степени 
СОАС эффективность СиПАП-
терапии возрастает при увели-
чении времени использования 
и  в идеале должна охватывать 
все время сна (рекомендация). 

Внутриротовые приспособления
Исходя из  понимания процес-
сов, приводящих к  обструкции 
верхних дыхательных путей при 
СОАС, создан ряд специальных 
механических устройств, пре-
дотвращающих коллапс  глотки 
во время сна. Использование 
внутриротовых аппликаторов 
на  сегодняшний день является 
одним из основных методов ле-
чения СОАС и устранения храпа 
[25, 26, 28].
Существует два принципиаль-
но отличающихся по механизму 
типа внутриротовых приспо-
соблений: выдвигающие впе-
ред нижнюю челюсть и  удер-
ж и в а ю щ ие  кор е н ь  я з ы к а . 
Эффективность приспособле-
ний, удерживающих во время 
сна корень языка, до насто-
ящего времени не  доказана. 
Предпочтительно использовать 
ротовые аппликаторы, обеспе-
чивающие протрузию нижней 
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челюсти (стандарт) [28]. Все 
приводимые ниже рекоменда-
ции касаются внутриротовых 
устройств, обеспечива ющи х 
смещение нижней челюсти впе-
ред во время сна.
Механические внутриротовые 
приспособления представля-
ют собой возможную альтерна-
тиву терапии положительным 
давлением или хирургическому 
лечению при легком и среднетя-
желом СОАС. Они не  рекомен-
дуются для рутинного лечения 
пациентов с  тяжелым апноэ 
сна, у которых СиПАП-терапия 
более эффективна (стандарт). 
Однако при плохой перено-
симости и  приверженности 
СиПАП-терапии ротовые ап-
пликаторы можно рассматри-
вать в качестве терапевтической 
опции даже при тяжелом СОАС 
(стандарт) [44, 45].
Ротовые аппликаторы долж-
ны изготавливаться индиви-
дуально, из  разрешенных для 
использования в  стоматологии 
биологически безопасных для 
пациента материалов, с  учетом 
всех анатомических особеннос-
тей больного, строения и состо-
яния его зубов, опытным сто-
матологом, имеющим должную 
квалификацию в  этой области 
(стандарт). Ротовой апплика-
тор должен быть титруемым  – 
иметь механизм, позволяющий 
изменять величину выдвижения 
нижней челюсти вперед (стан-
дарт) [28]. Постепенное измене-
ние величины выдвижения ниж-
ней челюсти является аналогом 
титрации величины давления 
воздушного потока при подборе 
СиПАП-терапии.
Серийно выпускаемые стан-
дартные внутриротовые при-
способления, предполагающие 
самостоятельную подгонку па-
циентом, менее эффективны 
и безопасны и поэтому не реко-
мендуются для широкого приме-
нения (стандарт) [28].
Полученный при использова-
нии ротового аппликатора кли-
нический эффект обязательно 
должен быть подтвержден с по-
мощью объективных методов 

исследования  – полисомногра-
фии или респираторной поли-
графии (стандарт) [28]. 
При использовании ротовых 
устройств серьезные побочные 
эффекты обычно не возникают, 
тем не  менее пациент, исполь-
зующий ротовой аппликатор, 
должен проходить регулярные 
осмотры стоматолога-ортодонта 
для своевременного выявления 
возможных стоматологических 
осложнений и  изменения при-
куса (стандарт) [28].
Приверженность терапии с  ис-
пользованием внутриротовых 
устройств весьма индивидуаль-
на, но  в целом выше, чем при-
верженность СиПАП-терапии. 
Некоторые больные отмеча-
ют выраженный дискомфорт 
при использовании ротовых 
аппликаторов, и  им требует-
ся дополнительное время для 
привыкания. Эффективность 
внутриротовых устройств в от-
ношении показателей нару-
шения дыхания во время сна, 
качества сна и  клинической 
симптоматики СОАС ниже, чем 
эффективность СиПАП-терапии 
(стандарт) [26, 44]. 

Хирургическая модификация 
верхних дыхательных путей
Х и р у рг и че с к а я  кор р е к ц и я 
СОАС ставит задачей устра-
нение анатомических причин, 
лежащих в  основе обструкции 
верхних дыхательных пу тей 
во время сна [46]. В  настоящее 
время достигнут значительный 
прогресс в области хирургичес-
кой модификации верхних ды-
хательных путей, и хирургичес-
кие методы лечения занимают 
законное место в арсенале имею-
щихся способов борьбы с СОАС. 
В то же время оперативное лече-
ние апноэ сна оказывается до-
статочно эффективным только 
при исходно правильном отборе 
кандидатов на  хирургическую 
коррекцию (стандарт) и сопря-
жено с определенными рисками, 
характерными для любого инва-
зивного вмешательства. 
Необходимо провести тщатель-
ное обследование больного, 

и  только после того, как будет 
инструментально подтверждено 
наличие и установлена тяжесть 
СОАС, выявлены имеющиеся 
анатомические предпосылки 
со  стороны верхних дыхатель-
ных путей и  уточнена локали-
зация обструкции, в индиви-
дуальном порядке может быть 
принято решение о  возмож-
ности и  необходимом объеме 
хирургического вмешательства 
(стандарт).  Эффективность 
операции должна в  последую-
щем подтверждаться с помощью 
инструментальных методов ис-
следования – полисомнографии 
или респираторной полиграфии 
(стандарт) [26].
Пациент должен быть проин-
формирован о частоте успешных 
исходов предлагаемого хирурги-
ческого вмешательства, потенци-
альных осложнениях операции, 
а также альтернативном лечении, 
в  том числе СиПАП-терапии 
и  внутриротовых приспособле-
ниях (стандарт) [26, 46]. 
Трахеостомия является единст-
венным абсолютно эффектив-
ным способом хирургической 
коррекции СОАС, однако в  на-
стоящее время рассматривается 
как калечащая операция, имеет 
эффективн у ю а льтернативу 
в виде СиПАП-терапии и приме-
няется лишь в исключительных 
случаях при тяжелом СОАС, не-
возможности СиПАП-терапии 
и  по жизненным показаниям 
(рекомендация) [47]. 
Ор тог нат и чес к ие опера ц и и 
на  лицевом скелете подразу-
мевают выдвижение вперед 
верхней и  нижней челюстей 
(максилло-мандибулярное вы-
движение) или только нижней 
челюсти, что у  отобранных па-
циентов приводит к значитель-
ном у у величению просвета 
верхних дыхательных путей. 
Максилло-мандибулярное вы-
движение в  целом демонстри-
рует высокую эффективность, 
в  том числе при средней и  тя-
желой степени СОАС, низкую 
частоту серьезных осложнений 
и  может быть рекомендовано 
некоторым пациентам, которые 
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не переносят или не желают ис-
пользовать СиПАП-терапию 
(рекомендация). Потенциальной 
целевой  группой для таких хи-
рургических вмешательств явля-
ются пациенты с выраженными 
челюстно-лицевыми аномалия-
ми (стандарт) [48].
Увулопалатопластика предпо-
лагает расширение дыхатель-
ных путей, расположенных за 
нёбной занавеской, и  включает 
резекцию и сшивание передних 
и задних нёбных дужек, иссече-
ние слизистой оболочки мягкого 
нёба и нёбного язычка. Эта про-
цедура может быть эффективна 
при СОАС легкой и средней сте-
пени тяжести в  случае изоли-
рованной обструкции верхних 
дыхательных путей на  уровне 
мягкого нёба (рекомендация) [6, 
46, 49]. При увулопалатофарин-
гопластике перед коррекцией 
мягкого нёба проводятся тон-
зиллэктомия, выделение и сши-
вание нёбно-глоточной и  нёб-
но-язычной мышц, что может 
устранить проявления выра-
женного СОАС у пациентов с ги-
пертрофией нёбных миндалин 
второй-третьей степени (стан-
дарт). Если обструкция верх-
них дыхательных путей связана 
только с  гипертрофией нёбных 
миндалин, может быть эффек-
тивной изолированная тонзилл
эктомия, без вмешательства 
на мягком нёбе (стандарт) [50].
Лазерная увулопалатопластика 
включает в  себя двусторонние 
вертикальные надрезы или ли-
нейные ожоги при помощи ла-
зера непосредственно с  обеих 
сторон от нёбного язычка и его 
лазерную резекцию. Этот метод 
в целом недостаточно эффекти-
вен в  отношении показателей 
тяжести СОАС, а в ряде случаев 
может приводить к утяжелению 

СОАС либо даже к  его появле-
нию на фоне ранее неосложнен-
ного храпа за счет увеличения 
ригидности мягкого нёба или 
формирования рубцового сте-
ноза. При избыточной резекции 
мягкого нёба возникает нёбно-
глоточная недостаточность, су-
щественно снижающая качест-
во жизни пациента. В  качестве 
метода лечения СОАС лазерная 
увулопалатопластика не показа-
на (стандарт) [19, 51]. 
Р а д и о ч а с т о т н а я  р е д у к ц и я 
мягкого нёба и  корня языка  – 
воздействие волнами радио-
частотного диапазона на  соот-
ветству ющие анатомические 
структуры  глотки с  целью их 
по с ле д у юще г о  у п ло т не н и я 
и уменьшения объема. Если при 
использовании лазера рубец 
образуется поверхностно, то 
при радиочастотной редукции 
участок повреждения возникает 
и рубцуется под слизистой обо-
лочкой. В результате такое вме-
шательство менее болезненно 
и легче переносится, сопровож-
дается небольшим числом по-
бочных эффектов и может быть 
эффективно при СОАС легкой 
и иногда средней степени тяжес-
ти (рекомендация) [52]. 
При выборе метода хирурги-
ческой модификации верхних 
дыхательных путей с целью ле-
чения СОАС, устранения храпа 
и для уточнения хирургической 
тактики, локализации и объема 
вмешательства целесообраз-
но проводить эндоскопическое 
обследование верхних дыха-
тельных путей в условиях меди-
каментозного сна  – слип-эндо
скопию (рекомендация) [53].
Хирургическое восстановление 
носового дыхания может улуч-
шить результат комплексного 
лечения в  сочетании с  другими 

хирургическими методиками 
(рекомендация), но  не являет-
ся самостоятельным методом 
лечения СОАС (стандарт). 
Хирургическое вмешательство, 
направленное на  нормализацию 
носового дыхания, может повы-
сить эффективность и  перено-
симость СиПАП-терапии (стан-
дарт) [54]. 

Заключение
СОАС  – широко распространен-
ная и негативно влияющая на ка-
чество жизни и общее состояние 
здоровья пациента патология. 
Это заболевание все еще недоста-
точно известно отечественным 
врачам. В результате пациенты го-
дами наблюдаются у  специалис-
тов разного профиля, не получая 
адекватной помощи и приобретая 
тяжелые осложнения, сокращаю-
щие продолжительность жизни. 
Практический опыт показывает: 
даже при наличии минимально 
необходимого набора диагнос-
тической и лечебной аппаратуры 
можно адекватно выявлять и эф-
фективно лечить значительную 
часть больных с СОАС не только 
в  специализированных сомноло-
гических центрах, но и в лечебных 
учреждениях терапевтического, 
хирургического и  стоматологи-
ческого профиля. Авторы реко-
мендаций выражают надежду, что 
их труд станет еще одним шагом 
в повышении уровня знаний вра-
чей широкого профиля и улучше-
нии качества клинической меди-
цины сна в нашей стране.  
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Введение
Нарушения сна при быстрых пе-
релетах через несколько часовых 
поясов, или джет-лаг (от англ. jet – 
реактивный самолет + от. англ. 
lag   – запаздывание), вошло 
в  структуру синдрома смены 
часовых поясов (ССЧП), выде-
ленного в самостоятельный тип 
(307.45-0) группы «Расстройства 
цикла „сон  – бодрствование“» 
в  Международной классифика-
ции расстройств сна второго пе-
ресмотра [1] и  практически без 
изменений было воспроизведено 
в классификации третьего пере-
смотра [2].
Известны следующие диагности-
ческие критерии ССЧП.
A. Жалобы на  бессонницу или 
чрезмерную сонливость в дневное 
время, вызванные быстрым пере-

Нарушения ритма 
«сон – бодрствование» 
при трансмеридианных перелетах 
(синдром смены часовых поясов) 
и их коррекция
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Описываются клинические проявления синдрома смены часовых поясов 
при авиаперелетах. Клинические нарушения и адаптационные 
реакции при трансмеридианных перелетах рассматриваются 
как симптомы десинхроноза, вызванного рассогласованием биологических 
ритмов человека с социальным ритмом активности – покоя 
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летом хотя бы через два часовых 
пояса.
Б. Нарушения работоспособности 
и  самочувствия в  течение одного 
или двух дней после перелета, общее 
недомогание или соматические 
симптомы, например расстройство 
желудочно-кишечного тракта.
В. Нарушения сна, не объяснимые 
другим текущим соматическим, не-
врологическим или психическим 
расстройством, использованием 
лекарств или психоактивных ве-
ществ [1].
Интенсивность и  продолжитель-
ность симптомов ССЧП связаны 
с рядом факторов: 
■■ количеством пересекаемых часо-

вых поясов; 
■■ направлением перелета; 
■■ способностью спать во время пу-

тешествия; 

■■ наличием и  интенсивностью 
местных сигналов циркадианного 
времени по прибытии; 

■■ индивидуальной разницей в склон-
ности к  циркадианному рассогла-
сованию [3]. 

У  людей, часто путешествующих, 
дипломатов, бизнесменов рас-
стройство типа джет-лаг может 
быть рецидивирующим или даже 
хроническим [3].
По данным C.I. Eastman и H.J. Bur
gess, в 2007 г. более 31 млн жителей 
США вылетели за  границу, около 
12 млн – в Европу и 7 млн – в Азию. 
Лица, отправлявшиеся в  дело-
вые поездки, в среднем совершали 
4,5 перелета в год [4]. Тема наруше-
ний сна, сказывающихся на здоро-
вье населения и общественной безо-
пасности, актуальна и для России, 
территория которой расположена 
в девяти часовых зонах. 
Ряд исследований убедительно 
доказали, что ССЧП развивался 
у спортсменов при дальних переле-
тах, негативно влияя на их резуль-
тативность [5], в частности у фут-
болистов [6] и баскетболистов [7]. 
Даже когда спортсмены не отмеча-
ли клинически значимых проявле-
ний, их физическое и психическое 
состояние изменялось, что так или 
иначе отражалось на игре [8].
Особенно остро проблема быстрых 
трансмеридианных перемещений 
стоит перед пилотами реактивных 
самолетов и  бортпроводниками 
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[9]. У стюардесс, обслуживающих 
дальние авиарейсы, чаще нару-
шался менструальный цикл, было 
выше число спонтанных абортов 
[10, 11]. Так, в год, предшествующий 
обследованию, нарушения менс-
труального цикла чаще наблюда-
лись среди работающих стюардесс, 
чем среди бывших  – 20,6 против 
10,4% (обследовались женщины до 
40 лет) [10].
Значительное отрицательное 
воздействие перелетов через не-
сколько часовых поясов на  фи-
зическое состояние челове-
ка отмечалось при переброске 
военнослужащих в  армии США 
[12] и  Великобритании [13]. 
Установлено влияние частых пере-
летов на рост распространенности 
онкологических заболеваний у пи-
лотов дальнемагистральной авиа-
ции [14], рака груди у женщин-стю-
ардесс [15, 16].
По общему мнению специалистов 
в области хронобиологии и меди-
цины сна, ССЧП после трансме-
ридианных перелетов развивается 
в  результате циркадианного сме-
щения. Оно происходит вследствие 
десинхроноза биологических рит-
мов организма [17] между внутрен-
ними часами и  внешним циклом 
«свет – темнота», вызванным быс-
трым перемещением через несколь-
ко часовых поясов [18]. Мозговые 
и периферические механизмы цир-
кадианных часов характеризуются 
определенной инертностью, обес-
печивающей стабильность и сопря-
женность физиологических функ-
ций целостного организма. В силу 
этого одномоментная перестройка 
всех биологических ритмов орга-
низма невозможна. По некоторым 
оценкам, для повторной синхро-
низации циркадианной системы 
требуется около суток за каждый 
пересеченный часовой пояс [3].
Стоит отметить, что собственно 
десинхроноз  – не  патологическое 
состояние. Термин отражает раз-
лаженность биологических ритмов, 
которая может не сопровождаться 
клинически выраженными прояв-
лениями и  полностью редуциро-
ваться. В большинстве случаев де-
синхроноз носит физиологический 
характер, приводя к адаптивной пе-

рестройке биологической ритмики 
и поведения [19].
Физиологический десинхроноз 
означает напряжение механизмов 
адаптации, перестройку реакций 
организма в ответ на  изменение 
внешних условий [20]. При этом от-
мечаются колебания амплитуды су-
точных ритмов (и снижение, и по-
вышение), постепенное уменьшение 
их числа (до 50% [19]), нарушение 
синфазности (координированнос-
ти). При такой форме десинхроноза 
достигается качественная адапта-
ция с  нормальными значениями 
мезоров ритмов и признаки пато-
логии отсутствуют.
Патологический десинхроноз, 
по  определению Ф.И. Комарова 
и соавт., представляет собой состоя-
ние «неудовлетворительной адапта-
ции, которая проявляется снижени-
ем числа достоверных ритмов ниже 
50%, изменением мезоров, резким 
уменьшением амплитуды, асинх-
ронностью ритмов вплоть до про-
тивофазности, что свидетельствует 
о снижении емкости адаптацион-
ных возможностей системы. У лиц 
с этой формой десинхроноза нару-
шаются сон, аппетит, повышается 
утомляемость, снижается работо
способность, возникают головные 
боли» [19]. Лица, испытывающие 
десинхроноз, составляют  группу 
риска манифестации хронических 
заболеваний.
Возможно, лучшему пониманию ме-
ханизма взаимодействия внешнего 
синхронизатора и внутренних ос-
цилляторов, а также особенностей 
индивидуальной чувствительности 
некоторых лиц будет способство-
вать понятие хронестезии, введен-
ное Б.М. Гехтом и Ф.И. Комаровым 
(1989). Хронестезия – чувствитель-
ность биологической системы (ор-
ганизма) к комплексу дестабилизи-
рующих ее хронофизиологическую 
организацию факторов внешней 
и  внутренней среды. Очевидно, 
что отсутствие ночного сна, сома-
тические заболевания, повторные 
перелеты в течение короткого про-
межутка времени приводят к появ-
лению симптомов ССЧП.
Современные теории регуляции 
сна, в частности модель конкурент-
ных процессов, сформулированная 

D.M. Edgar и  соавт. (1993), объяс-
няют взаимодействие между цир-
кадианными и гомеостатическими 
факторами сна и  бодрствования. 
Гомеостатическое давление сна 
выражается тенденцией увеличе-
ния сонливости пропорциональ-
но длительности бодрствования. 
Оно начинает расти сразу после 
пробуждения и постепенно накап-
ливается в течение дня [3]. Однако 
(в соответствии с моделью конку-
рентных процессов) это накоплен-
ное давление сна не  проявляется 
как явная сонливость, потому что 
в течение дня циркадианная систе-
ма генерирует сигнал активности, 
который противодействует выра-
жению давления сна. Затем в конце 
дня, за час или два до привычного 
сна, циркадианный сигнал ак-
тивности стихает и баланс между 
двумя противоположными про-
цессами смещается: человек чувс-
твует сонливость. С наступлением 
сна накопленное гомеостатическое 
давление сна начинает рассеивать-
ся, а с полноценным ночным сном 
к  утру пропадает. У  нормально 
функционирующих людей, живу-
щих по  регулярному повседнев-
ному режиму,  гомеостатические 
и циркадианные системы синхро-
низированы друг с другом и с 24-ча-
совым астрономическим циклом 
«день – ночь».
В качестве показателей состояния 
биологических ритмов организма 
используют ритм базальной тем-
пературы тела и ритм секреции ме-
латонина. Характеристики ритма 
базальной температуры тела надеж-
нее, точнее и  доступнее. Момент 
минимальной температуры тела, 
температурный надир (Tmin), – наи
более точный и  стабильный по-
казатель (маркер) интегрального 
состояния биологических ритмов. 
В норме Tmin обладает определенной 
«инертностью», стабильно отмеча-
ется за три-четыре часа до пробуж-
дения и, таким образом, относи-
тельно устойчиво связан с ритмом 
«сон  – бодрствование» [21, 22]. 
Установлена четкая связь суточно-
го ритма базальной и поверхност-
ной температуры тела с началом сна 
и чувством сонливости [23], нади-
ром суточного ритма температуры 
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тела, метаболическими процессами 
и дельта-сном [21]. Определена тес-
ная корреляция мощности электри-
ческой активности головного мозга 
в различные фазы сна с базальной 
температурой тела и  мозга [22]. 
Стоит отметить, что наиболее серь-
езные исследования биологических 
ритмов человека, в частности в во-
енной авиации и на флоте, выполне-
ны с опорой именно на показатели 
суточного ритма температуры тела.

Патофизиология 
синдрома смены часовых поясов
Считается, что ССЧП имеет общий 
патофизиологический механизм 
с другими расстройствами цирка-
дианного ритма сна – несоответс-
твие между эндогенными циркади-
анными ритмами (генерируемыми 
циркадианными часами в  цент-
ральной нервной системе) и желае-
мым (или требуемым) графиком сна 
и бодрствования.
При десинхронозе, вызванном сме-
ной часовых поясов, гомеостатичес-
кие и циркадианные процессы не со-
гласованы. Это приводит к  тому, 
что несвоевременный циркадиан-
ный сигнал активности сокращает 
продолжительность и  ухудшает 
качество сна. Гомеостатическое 
давление сна может аккумулиро-
ваться в течение нескольких дней, 
если инсомния, спровоцированная 
перелетом, продолжается. Более 
того, при циркадианном рассогла-
совании циркадианный сигнал 
активности уменьшен или отсутс-
твует в дневное время (в состоянии 
бодрствования), гомеостатическое 
давление сна не  компенсирует-
ся и  сонливость появляется даже 
тогда, когда, казалось, человек по-
лучил достаточное количество сна 
[3]. По  данным D. Désir и  соавт., 
сон и  психологические показа-
тели полностью нормализуются 
только через 11 дней после полета. 
Частичное смещение акрофазы 
к новому часовому времени проис-
ходит уже через день после полета, 
но полная синхронизация акрофа-
зы завершается только через десять 
дней после перелета в  обоих на-
правлениях [24].
Измерение Tmin позволяет надежно 
дифференцировать физиологи-

ческие и  дезадаптивные явления 
смены часовых поясов [18]. В пер-
вом случае отклонения надира су-
точного ритма температуры отсутс-
твуют. Во втором случае Tmin может 
сместиться относительно време-
ни начала и/или окончания сна, 
а в наиболее тяжелых эпизодах ока-
заться в  противофазе с  периодом 
сна. Длительность восстановления 
исходного момента Tmin указывает 
на  выраженность дезадаптации. 
Так, при перелете в восточном на-
правлении через восемь часовых 
зон фаза суточного ритма оральной 
температуры тела восстанавлива-
лась в течение десяти суток, причем 
в первые дни наблюдалась положи-
тельная корреляция со скоростью 
решения задач [25]. При перелете 
на запад через девять часовых зон 
у экипажа самолета противолодоч-
ной разведки Р-3 «Орион» военно-
воздушных сил Норвегии наблю-
дались меньшие изменения фазы 
суточного ритма базальной темпе-
ратуры тела, чем при обратном по-
лете на восток. А у одного из членов 
экипажа зарегистрирована 15-часо-
вая задержка ритма температуры 
тела [26].
Помимо нарушения фазовых от-
ношений ритма температуры тела 
и цикла «сон – бодрствование» при 
ССЧП наблюдается нарушение 
суточной ритмики секреции гор-
монов  гипофизарно-надпочечни-
ковой системы [24], пролактина 
[27], гормона роста [28], мелатонина 
[29].
Индивидуальные различия в  то-
лерантности к  лишению сна 
могут определяться полимор-
физмом длины  гена PER3 [30]. 
В 2003 г. S.N. Archer и соавт. сооб-
щили, что полиморфизм микро-
сателлитов кодирующей области 
циркадианно-синхронизирующе-
го гена PERIOD3 (PER3, 5/5, 4/5, 5/5) 
определяет хронотип человека и пе-
реносимость депривации ночного 
сна [31]. Людям с вариантом гено-
типа 5/5 необходимо избегать, 
насколько это возможно, смены 
часовых поясов [30]. Фазовое рас-
пределение между всеми PERIOD2-
экспрессирующими нейронами 
супрахиазматического ядра увели-
чивалось на следующий день после 

шестичасового сдвига светового 
цикла [32].
Ритмичность экспрессии цирка-
дианных генов часов играет жиз-
ненно важную роль в  регулиро-
вании процесса деления клеток 
и  контроле повреждения ДНК. 
Циркадианные часы непосредс-
твенно воздействуют на онкоген-
ный белок, MYC и  опухолевый 
супрессор p53. Смена часовых по-
ясов и измененный график сна – 
бодрствования заметно влияют 
на  экспрессию  генов молекуляр-
ных часов. Результаты показы-
вают, что смена часовых поясов 
нарушает нормальную экспрес-
сию циркадианных часовых бел-
ков, что приводит к  постоянной 
экспрессии MYC и  подавлению 
экспрессии p53. Таким образом, 
изменение циркадианных часов 
при смене часовых поясов отрица-
тельно сказывается на экспрессии 
регуляторных  генов клеточного 
цикла и способствует, в частности, 
неконтролируемой пролиферации 
опухолевых клеток [14].

Сон при смене часовых поясов
Центральный симптом ССЧП – на-
рушения сна [18, 30, 33–35]. Вокруг 
него  группируются другие симп-
томы ССЧП, что отражает внут-
ренние закономерности развития 
этого патологического состояния 
[3] и  роднит его с  клиническими 
проявлениями некоторых форм аф-
фективных расстройств, развитие 
которых, кстати, смена часовых по-
ясов зачастую провоцирует [35]. Как 
отмечалось, клиническая и патоге-
нетическая общность ССЧП нашла 
отражение в Международной клас-
сификации расстройств сна третье-
го пересмотра. Помимо клиничес-
ких проявлений ССЧП немалый 
интерес для сомнологии и медици-
ны сна представляют редкие в силу 
дороговизны и сложности данные 
натурной полисомнографии лиц, 
совершающих длительные трансме-
ридианные перелеты.
Группа ученых из Института ави-
ационной медицины военно-воз-
душных сил Великобритании 
проводила полисомнографию 
шести здоровым людям при пере-
лете из  Лондона в  Детройт (пять 
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часовых поясов) и  обратно в  те-
чение пяти суток [34] (табл. 1 и 2). 
Исследователи отметили, что адап-
тация сна к новым условиям заня-
ла больше времени после полета 
на  восток, чем на  запад. Помимо 
трудностей с засыпанием у испы-
туемых также сократилась доля 
медленного сна на четвертую ночь, 
уменьшились общее время сна 
и  эффективность сна на  пятую 
ночь. Первую ночь после ночно-
го перелета в  восточном направ-
лении испытуемые спали лучше, 
чем перед полетом, поскольку пер-
вый период отдыха был задержан 
на 19 часов. Они легли спать в 23:30 
по Гринвичу, но поскольку адапти-
ровались к восточному стандартно-
му времени (18:30), то теперь у них 
имели место длительные задержки 

сна и отношение фазы сна с быст-
рыми движениями глаз (БДГ) к ос-
тальным фазам (не БДГ-сон – НБДГ) 
также было уменьшено. Считается, 
что относительно медленная адап-
тация связана с внутренним пери-
одом циркадианного ритма, кото-
рый больше, чем период вращения 
Земли. Это вполне может побудить 
человека продлить свой день (после 
полета на запад), но может привес-
ти к трудностям, когда ему нужно 
сократить свой день (после полета 
на восток) [34].

Адаптация к смене часовых поясов
Адаптация к  десинхронозу, вы-
званному сменой часовых поясов, 
зависит от нескольких условий [36]. 
Важнейший фактор, определяю-
щий адаптацию, – число часовых 

поясов, которые пересекает субъ-
ект, точнее меридианная протяжен-
ность перелета, выраженная в гра-
дусах. Считается, что изменения 
биологических ритмов при переле-
тах в пределах двух часовых поясов 
легко компенсируются организмом 
и не требуют особых мероприятий 
[20]. При протяженных переле-
тах (7–12 часовых поясов) явления 
джет-лага возникают практически 
у всех людей. Адаптацию затрудня-
ет возможность как опережающего, 
так и запаздывающего дрейфа фазы 
биологических ритмов [20, 37–39].
Кроме того, для адаптации при быс-
трой смене часовых поясов важна 
длительность пребывания в месте 
перелета. При непродолжительном 
пребывании (один-два дня) в связи 
с тем, что циркадианная адаптация 

Таблица 1. Показатели полисомнографии в течение пяти ночей после перелета в западном направлении (n = 6) 

Показатель Контроль Ночь
первая вторая третья четвертая пятая

Общее время сна, мин 454,60 437,60 452,80 456,20 455,10 445,80
Латентность сна, мин 17,90 6,50** 13,50 16,80 14,30 13,50
Эффективность сна 0,94 0,91 0,94 0,95 0,95 0,93
Латентность БДГ-сна, мин 79,80 75,30 69,30 59,90 84,90 81,00
Отношение БДГ/НБДГ 0,34 0,26* 0,43 0,45* 0,39 0,33
Длительность стадий сна в первые шесть часов, мин
Бодрствование 3,00 7,30 5,00 2,00 2,70 4,60
Первая стадия 17,10 22,00 16,40 21,50 19,30 24,50
Вторая стадия 198,80 176,70 163,20** 174,40 182,50 192,40
Третья + четвертая стадия 64,30 86,00* 72,80 51,20* 64,20 58,30
БДГ 73,00 63,70 101,10** 105,40** 89,00 77,00
* р < 0,05.

** р < 0,01.

Таблица 2. Показатели полисомнографии в течение пяти ночей после перелета в восточном направлении (n = 6)

Показатель Контроль Ночь
первая вторая третья четвертая пятая

Общее время сна, мин 447,10 464,80 450,80 444,20 437,00 428,30*
Латентность сна, мин 18,20 17,40 29,70** 31,30** 37,90** 36,90**
Эффективность сна 0,92 0,96 0,93 0,92 0,90 0,88*
Латентность БДГ-сна, мин 83,30 92,90 80,10 72,90 75,10 69,00
БДГ/НБДГ 0,31 0,22** 0,26* 0,31 0,27 0,27
Длительность стадий сна в первые шесть часов, мин
Бодрствование 5,00 1,00** 5,30 5,40 5,30 6,30
Первая стадия 22,00 9,70** 19,20 20,60 27,00 27,30
Вторая стадия 187,70 229,30** 198,00 187,80 206,40 205,30
Третья + четвертая стадия 72,00 72,20 59,30 65,10 49,90** 48,50*
БДГ 68,50 56,80 74,10 77,70 67,70** 69,00**

* р < 0,05.
** р < 0,01.
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практически невозможна, отсутс-
твуют рекомендации по адаптации 
циркадианной системы [30]. Для 
поддержания режима сна и бодрс-
твования предпочтительно исполь-
зовать кратковременные меры, на-
пример рациональный режим сна, 
прием кофеина и короткодействую-
щих снотворных средств. При пре-
бывании в месте назначения сред-
ней длительности (три – шесть дней) 
желателен, но  трудно достижим 
такой режим сна, при котором поло-
жение надира базальной температу-
ры тела совпадало бы с интервалом 
сна. При длительном пребывании 
(более шести дней) стратегии адап-
тации включают соблюдение ре-
жима сна – бодрствования и цикла 
«свет – темнота». Полезным может 
быть использование искусственного 
освещения, обогащенного коротко-
волновым излучением [30].
Еще один фактор, имеющий значе-
ние для адаптации к смене часовых 
поясов, – направление перелета: за-
падное или восточное [4, 20, 40, 41]. 
Перелет в  западном направлении 
большинство людей переносят легче, 
чем в восточном, что, вероятно, свя-
зано с преобладанием в популяции 
вечернего хронотипа («сова») [4, 18, 
36]. Однако на практике это не всег-
да так. Например, у  пилотов авс-
тралийских военно-вооруженных 
сил лучшая адаптация отмечалась 
при перелетах на восток, чем при 
перелетах на запад [42]. Изменения 
продолжительности сна с увеличе-
нием БДГ-сна и субъективный пси-
хологический дискомфорт, оценен-
ный по Шкале тревоги и депрессии 
Гамильтона, были значительными 
именно после полета на восток [24]. 
В  реальных условиях факторов, 
предопределяющих развитие явле-
ний смены часовых поясов, гораздо 
больше. Например, на  выражен-
ность явлений смены часовых поя-
сов и формирование клинического 
ССЧП влияют продолжительность 
светового дня в  пунктах вылета 
и прилета, сезонная и широтная со-
ставляющие, изменения фотопери-
ода, индивидуальные особенности 
человека, длительность самого пе-
релета, промежуточные остановки, 
факт пересечения линии перемены 
дат и даже время вылета. Большие 

индивидуальные различия в скоро-
сти и направлении адаптации созда-
ют сложности для планирования 
временного режима в соответствии 
с  циркадианной фазой каждого 
человека.

Лечение 
синдрома смены часовых поясов
В лечении ССЧП применяются ме-
дикаментозные средства [5], физио-
терапия [43], планирование и орга-
низация режима сна, естественного 
освещения [17, 36]. Наибольшее рас-
пространение получил комплекс-
ный метод терапии ССЧП с исполь-
зованием хронобиологического 
подхода [40, 44].
Медикаментозное лечение ССЧП 
складывается из  терапии днев-
ной сонливости, сниженной ра-
ботоспособности и  собственно 
трудностей засыпания и поддер
жания сна в условиях нового мес-
топребывания. Для повышения 
уровня бодрствования и преодо-
ления дневной сонливости при 
ССЧП зарубежные авторы пред-
лагают принимать кофеин [45], 
модафинил и  армодафинил [46]. 
Модафинил – эффективный ана-
лептик [47], несмотря на  это, он 
не  меняет хронобиологической 
реактивности организма. 18 мая 
2012 г. модафинил включен в спи-
сок наркотических средств и пси-
хотропных веществ, оборот ко-
торых в  Российской Федерации 
ограничен и  в отношении кото-
рых устанавливаются меры кон-
троля [48]. Всемирным антидо-
пинговым агентством препарат 
внесен в  список запрещенных 
стимуляторов [49].
Для улучшения дневного сна при-
меняются препараты различных 
фармакологических  групп. Во-
первых, препараты бензодиазепи-
нового ряда с коротким периодом 
полувыведения [50, 51]. В частнос-
ти, в специализированной литера-
туре сообщалось о приеме с этой 
целью темазепама [51–53], который 
широко использовали британс-
кие летчики и  коммандос в  ходе 
Фолклендского конфликта [13]. Во-
вторых,  гипнотики (снотворные 
средства): золпидем [54, 55] и  зо-
пиклон [56]. С целью достижения 

комплексного эффекта терапии – 
уменьшения дневной сонливости, 
повышения работоспособности 
и нормализации сна предлагается 
сочетать препараты обеих  групп 
[54]. Сообщалось о более выражен-
ном стимулирующем эффекте ко-
феина и модафинила после приема 
золпидема [54].
При назначении медикаментозных 
средств для лечения ССЧП при-
знанный авторитет в области тера-
пии нарушений сна A.N. Nicholson 
рекомендует учитывать направ-
ление перелета. По мнению этого 
специалиста, после полета на вос-
ток гипнотик может быть полезен, 
но не так необходим после полета 
на запад, особенно если пересекает-
ся менее пяти-шести часовых поя-
сов [33].
Стоит отметить, что и  бензоди-
азепины, и снотворные третьего 
поколения (тоже агонисты бен-
зодиазепиновых рецепторов), 
особенно при систематическом 
употреблении, вызывают изме-
нение архитектуры сна [57]. В от-
личие от  них мелатонин  – пеп-
тид, секретируемый эпифизом 
в темное время суток, реализует 
сомногенный механизм, вероят-
но, через МТ1- и МТ2-рецепторы 
супрахиазматических ядер гипо-
таламуса [35]. Препараты мелато-
нина широко применяются для 
коррекции явлений смены часо-
вых поясов и лечения ССЧП [29, 
38, 39]. Считается, что мелатонин 
не нарушает архитектуру сна [35]. 
Однако некоторые авторы выра-
жают сомнение в эффективности 
препаратов мелатонина в  лече-
нии ССЧП: «утверждение о том, 
что мелатонин ускоряет переход 
цикла „сон  – бодрствование“ 
в  новый часовой пояс, является 
спорным, и  его рекомендуемое 
использование может ухудшить 
внимание в  рабочее время» [33]. 
Это привело к попыткам сочетать 
мелатонин с  другими медика-
ментозными препаратами [45, 53] 
и физиотерапевтическими мето-
диками [44].
Возможное решение проблемы 
инсомнии при смене часовых по-
ясов – прием доксиламина, блока-
тора Н1-гистаминовых рецепторов 
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из группы этаноламинов. Препарат 
оказывает снотворное, седативное 
и М-холиноблокирующее действие, 
сокращает время засыпания, улуч-
шает качество сна, не изменяя его 
структуры. Длительность действия 
доксиламина составляет шесть  – 
восемь часов [58]. Рациональным 
прием доксиламина представляется 
при кратковременном (одни сутки – 
трое суток) пребывании в  месте 
перелета, учитывая рекомендации 
[34]. Один из  препаратов докси-
ламина, доступных в  России,  – 
Реслип (АО «Фармпредприятие 
«Оболенское»), содержащий 15 мг 
активного вещества.
За рубежом для коррекции фи-
зиологического десинхроноза при 
смене часовых поясов и  лечения 
ССЧП широко применяется фото-
терапия – физиотерапевтический 
метод, основанный на  воздейс-
твии яркого света на  зрительные 
среды глаза [12, 43]. Считается, что 
фототерапия более эффективно, 
чем медикаменты, смещает фазу 
биологических ритмов, в частнос-
ти ритмов секреции мелатонина 
и базальной температуры тела [43]. 
При этом важно соблюдать режим 
фототерапии, принципиально от-
личающийся при перелетах в  за-
падном и восточном направлении 
[40, 59].
Наиболее эффективной стратегией 
коррекции смены часовых поясов 
признается хронобиологический 
подход, совмещающий фототера-
пию и прием мелатонина (или гип-
нотиков) в  определенное время 
суток в сочетании с пред- и после-
полетным изменением режима сна 
и избеганием яркого освещения [4, 
17, 36, 40, 44].
Рассмотрим подробнее хронобио-
логическую стратегию коррекции 
явлений смены часовых поясов 
на  примере перелета по  маршру-
ту Хабаровск – Москва и обратно 
(рис. 1 и 2).
Если человек совершил перелет 
по маршруту Хабаровск – Москва 
в воскресенье и, стараясь соответс-
твовать местному (московскому) 
ритму социальной активности 
и циклу «свет – темнота», пытает-
ся заснуть в 23:30 (по московско-
му времени), то его биологические 

Примечание. D – избегание естественного освещения с помощью солнцезащитных 
очков; L – искусственное освещение (фототерапия); М – прием мелатонина 
или гипнотика с коротким периодом полувыведения; S – пребывание в условиях 
естественного солнечного освещения.

Рис. 2. Перелет Хабаровск – Москва и обратно и комплексная 
хронобиологическая коррекция явлений смены часовых поясов

  Фотопериод летом (более протяженный) и зимой (более короткий)
 Время сна   Сон в самолете
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  Тmin, маркер биологических ритмов, опережение – отставание фазы 
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Рис. 1. Хронофизиологическая ситуация при перелете Хабаровск – Москва 
и обратно
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ритмы (рассчитанные по  момен-
ту Тmin) будут отставать* от цикла 
«активность  – покой» в  Москве 
и  задерживаться по  отношению 
к  хабаровскому времени в  тече-
ние по крайней мере шести суток. 
Однако, как видно на рис. 1, надир 
ритма температуры тела не совпа-
дает с интервалом сна только один 
раз  – в  день прилета. В  осталь-
ные дни, хотя имеется отставание 
ритма температуры от ритма сна – 
бодрствования, Тmin расположен 
в зоне сна. При обратном перелете 
Москва  – Хабаровск возможны 
два варианта: задержка и  опере-
жение  – отставание фазы биоло-
гических ритмов по  отношению 
к  московскому времени. Так или 
иначе, исходное положение фазы 
в 04:00 часа утра будет достигну-
то гораздо позже, чем при перелете 
в западном направлении – только 
на девятый день. Однако в случае 
опережающей фазы надир ритма 
температуры тела «войдет» в зону 
сна на пятые-шестые сутки, а в слу-
чае задержанной фазы  – только 
на девятые.
Комплекс хронобиологических мер 
позволяет сгладить проявления 
смены часовых поясов (см. рис. 2). 
При полете в  западном направле-
нии большое значение имеет пред-
полетное изменение расписания 
сна. Более поздний отход ко  сну 
(на 1,5–2 часа в сутки) за два дня до 
вылета инициирует задержку Тmin, 
сокращая время адаптации к новым 
условиям примерно в два раза (дни, 
обозначенные –2, –1 и 0 на рис. 2). 
Сон в  самолете также позволяет 
«затянуть» фазу цикла «сон – бодр-
ствование», способствуя смещению 
надира ритма температуры тела 
в естественное для пункта прилета 
положение. Важный момент – ис-
кусственное освещение (фототера-
пия) непосредственно перед сном 
в предполетный период (L на рис. 2), 
которое помогает задержать фазу 
биологических ритмов, и ограниче-
ние естественного освещения с по-
мощью темных солнцезащитных 
очков в первые часы после пробуж-
дения в день вылета (D на рис. 2). 

Пребывание в условиях естествен-
ного солнечного освещения в пер-
вый день, а  при необходимости 
и вечерние сеансы искусственного 
освещения в первые двое-трое суток 
после прилета (S и L в верхней части 
рис. 2) также способствуют «затяги-
ванию» биологических ритмов.
При возвращении из  Москвы 
в  Хабаровск хронобиологическая 
корректировка осуществляется 
с  помощью приема мелатонина 
или  гипнотика с  коротким пери-
одом полувыведения за одну ночь 
до вылета с дальнейшим приемом 
препарата после прибытия, что 
ведет к смещению фазы биоло-
гических ритмов на более раннее 
время (М на  рис. 2), пребывания 
в  условиях естественного осве-
щения после пробуждения в день 
вылета и  в течение недели после 
перелета (S в правой нижней части 
рис. 2).
Представленная схема комплекс-
ной коррекции явлений быстрой 
смены часовых поясов рекомен-
дуется многими современными 
зарубежными хронофизиологами 
[4, 17, 30, 36, 40, 44]. К сожалению, 
на практике она зачастую не обес-
печивает полного устранения 
явлений смены часовых поясов 
и  симптомов ССЧП. Вероятно, 
основная проблема заключается 
в том, что ритм базальной темпе-
ратуры тела (в отличие, например, 
от  ритма мелатонина) обладает 
значительной инертностью и его 
не всегда можно «сдвинуть» даже 
с помощью совокупных мер: мо-
дификации режима сна, фототе-
рапии, приема мелатонина и регу-
ляции цикла «свет – темнота». Тем 
не менее комплексная коррекция 
явлений смены часовых поясов 
позволяет уменьшить их  глу-
бину и  выраженность, снизить 
риск хронического ССЧП.

Практические рекомендации
1. Единственный способ избе-
жать ССЧП – адаптироваться или 
по крайней мере частично адапти-
роваться к новому времени перед 
полетом.

2. Правильный расчет комплек-
сной коррекции явлений смены 
часовых поясов возможен только 
в  том случае, если установлено 
положение циркадианной фазы 
человека.
3. Лица с явным утренним хроно-
типом («жаворонки») могут испы-
тывать более выраженные явления 
смены часовых поясов. Им реко-
мендуется использовать соответс-
твующие стратегии, чтобы избе-
жать расстройства сна.
4. Наиболее эффективна комплек-
сная коррекция явлений смены 
часовых поясов, включающая фо-
тотерапию, прием снотворного 
с коротким периодом полувыведе-
ния (или мелатонина), планирова-
ние режима сна до и после перелета, 
сон в  самолете, избегание яркого 
освещения в определенные времен-
ные интервалы. Время проведения 
процедур определяется временем 
в зоне прилета.
5. При кратковременном пребыва-
нии в пункте назначения нет смыс-
ла пытаться адаптировать циркади-
анную систему к новому часовому 
поясу. Необходимо сохранить сон, 
насколько это возможно, мера-
ми гигиены сна и/или снотворны-
ми средствами и поддерживать со-
стояние бодрствования, например 
с помощью кофеина. Планировать 
мероприятия в пункте назначения 
желательно на момент максималь-
ной работоспособности.
6. При длительном пребывании 
и в тех случаях, когда критически 
важно сохранить работоспособ-
ность сразу по  прибытии, поми-
мо комплекса коррекции явлений 
смены часовых поясов рекоменду-
ется предполетное изменение гра-
фика сна. 
7. При пребывании в  пункте на-
значения от  трех до шести дней 
используются те же рекомендации, 
что и  для длительного пребыва-
ния, желательно смещение надира 
ритма температуры тела в период 
сна.  

Публикация поддержана 
компанией АО «Фармпредприятие 

«Оболенское».

* В англоязычной литературе принят термин to advance – опережать. В русском языке из-за антонимичности слов «опережать» 
и «отставать» возможна смысловая путаница.
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‘Sleep-Wakefulness’ Dysrhythmias in Transmeridian Flights (Time Zone Change Syndrome) 
and Their Correction

I.V. Pudikov
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Contact person: Igor Valeryevich Pudikov, pudys@yandex.ru

Describe the clinical symptoms of jet lag associated with transmeridian travel. Clinical disorders and adaptive 
reactions in transmeridian flights are considered as manifestations of desynchronosis caused by the mismatch 
of human biological rhythms with the social rhythm of activity-rest and light-dark cycle at the destination. 
The issues of prevention and treatment of time zone change syndrome are discussed.
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Введение
Артериальная  гипертензия (АГ) 
остается ведущим фактором 
риска заболеваемости и  смерт
ности от  сердечно-сосудистых 
причин, что обусловливает важ-
ность коррекции факторов, спо-
собствующих ее возникновению. 
Ведется постоянный поиск состо-
яний, устранив которые, можно 
предотвратить повышение ар-
териального давления (АД) или 
уменьшить степень выраженнос-
ти АГ [1]. В качестве таких потен-
циальных факторов интенсивно 
изучаются нарушения сна. Так, 
по  результатам исследования 
MESA выявлено восемь класте-
ров показателей, которые регис-
трируются при полисомнографии 
и ассоциируются с подъемом АД: 
1)	индекс электроэнцефалографи-

ческих (ЭЭГ) активаций; 
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2)	эпизоды апноэ (центрального 
и обструктивного) и гипопноэ, 
ассоциированные с десатураци-
ей на 4% или ЭЭГ-активациями; 

3)	те же показатели, но регистри-
руемые только во время фазы 
быстрого сна; 

4)	центральные апноэ; 
5)	доля времени сна с сатурацией 

менее 90%; 
6)	периодические движения ниж-

них конечностей, ассоцииро-
ванные с пробуждениями; 

7)	эффективность сна;
8)	доля второй стадии сна от об-

щего периода сна [2].
Подобный подход позволяет вы-
делить пациентов с высоким рис-
ком развития сердечно-сосудис-
тых осложнений и распределить 
их по фенотипам, которые могут 
встречаться при различных па-
тологических состояниях, что 

целесообразно учитывать при 
планировании профилактичес-
ких мероприятий. 
В настоящем обзоре акцент сде-
лан на имеющихся сегодня дан-
ных о связи АГ и наиболее часто 
встречающихся нозологических 
форм нарушений сна: синдро-
ма обструктивного апноэ сна 
(СОАС), инсомнии, синдрома 
периодических движений ко-
нечностей (СПДК), нарушений 
цикла сна – бодрствования.

Артериальная гипертензия  
и нарушения дыхания  
во время сна
Наиболее изучена ассоциация АГ 
и нарушений дыхания во время 
сна (в частности, СОАС) [1], что 
подтверждают данные о распро-
страненности АГ у  пациентов 
с СОАС. Так, повышение АД от-
мечается у  30–50% больных АГ, 
а при резистентной АГ этот пока-
затель достигает 80% и более [3].
С огла с но  оп у бл и ков а н н ы м 
в  сентябре 2018  г.  результатам 
проспективного корейского ис-
следования, в  котором под на-
блюдением на протяжении 14 лет 
находились 4954 человека в воз-
расте 40–69 лет, храп увеличива-
ет риск развития АГ [4]. Однако 
обнаруженная связь оказалась 
специфичной только для мужчин 
в возрасте 40–45 лет, а 1,5-крат-
ный повышенный риск развития 
АГ сохранялся и при учете дру-
гих факторов риска (возраста, 
пола, индекса массы тела, на-
следственности по  АГ, курения, 
недостаточной физической ак-
тивности, употребления алко-
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голя, нарушений липидного об-
мена и сахарного диабета). В то 
же время в  исследовании при-
менялась субъективная оценка 
жалоб на храп по опроснику, по-
этому нельзя исключить влияние 
СОАС [4]. 
Для пациентов с СОАС наиболее 
характерны подъем диастоли-
ческого АД, АД в ночное время 
(причем не только средних пока-
зателей, но и индексов нагрузки 
и  времени), недостаточное сни-
жение АД ночью, то есть форми-
рование профиля non-dipper [5]. 
Зачастую у  пациентов с  СОАС 
суточное мониторирование АД 
обнаруживает маскированную 
ночную АГ, хотя нередки слу-
чаи и  стойкого повышения АД 
на протяжении 24 часов. С уче-
том столь типичного для паци-
ентов с СОАС изменения суточ-
ного профиля АД европейские 
и  российские эксперты предла-
гают алгоритм обследования, 
предусматривающий проведение 
на  первом этапе суточного мо-
ниторирования АД, более до-
ступного в  рутинной практике, 
а  выполнение углубленного об-
следования только при выявле-
нии профиля non-dipper [6].
В  качестве основных патогене-
тических факторов повышения 
АД при СОАС рассматривают-
ся интермиттирующие  гипок-
сия, гипоксемия и гиперкапния. 
Они способствуют усилению 
окислительного стресса, вос-
палительного ответа, развитию 
эндотелиальной дисфункции, 
изменению активности сверты-
вающей системы крови в сторо-
ну увеличения уровня прокоагу-
лянтных компонентов. Большая 
роль отводится изменению веге-
тативной регуляции, которое ха-
рактеризуется усилением актив-
ности симпатической нервной 
сис темы,  ассоцииров анным 
и с активацией ренин-альдосте-
рон-ангиотензиновой системы 
(РААС) [6]. Необходимо отме-
тить повышение хеморефлектор-
ной и снижение барорефлектор-
ной чувствительности, вносящих 
дополнительный вклад в подъем 
уровня АД. В  последние  годы 

обсуждается возможная роль 
перераспределения жидкости 
в  организме при переходе в  го-
ризонтальное положение, что 
в  большей степени выражено 
у  лиц с  заболеваниями, сопро-
вождающимися задержкой жид-
кости (сердечная, почечная, 
печеночная недостаточность, 
резистентная АГ и др.) [7]. При 
этом в  горизонтальном поло-
жении избыток жидкости ак-
кумулируется в  области шеи 
и  верхних дыхательных путей, 
способствуя их обструкции. 
Еще в  2000  г.  F. Nieto и  соавт. 
доказали прямую связь между 
степенью тяжести СОАС и  ве-
роятностью выявления АГ (чем 
больше индекс апноэ – гипопноэ 
и индекс десатурации, тем выше 
риск АГ) [8]. Данный факт нашел 
подтверждение в недавно опубли-
кованном метаанализе: риск АГ 
значительно выше у лиц с более 
высокими показателями индекса 
апноэ  –  гипопноэ и  возрастает 
на  17% при увеличении индек-
са апноэ  –  гипопноэ на  каждые 
10 эпизодов в час сна [9]. Более 
того, СОАС среднетяжелой сте-
пени признан одной из наиболее 
частых причин рефрактерности 
АГ к  антигипертензивной тера-
пии. При СОАС тяжелой степени 
риск  резистентной АГ повыша-
ется в  четыре раза независимо 
от  других факторов риска [10]. 
В то же время ряд авторов не ис-
ключают и  обратную связь. 
Об этом свидетельствуют резуль-
таты исследований, в  которых 
больным резистентной АГ про-
водилась процедура денервации 
симпатических нервов почечных 
артерий. У пациентов с успешно 
выполненным вмешательством 
отмечено не только выраженное 
снижение АД, но и уменьшение 
степени тяжести СОАС [11, 12]. 
Авторы объясняют этот эффект 
несколькими возможными меха-
низмами. Среди них уменьшение 
задержки жидкости, характер-
ной для резистентной АГ, в  ре-
зультате ослабления активности 
симпатической и РААС и сниже-
ние непосредственно уровня АД, 
что приводит к  изменению ба-

рорефлекторной и  хеморефлек-
торной регуляции, в  том числе 
играющей роль в контроле дыха-
ния [12]. Косвенно эту гипотезу 
подтверждают результаты кли-
нических исследований по при-
менению у  больных СОАС ан-
тигипертензивных препаратов, 
обладающих симпатолитической 
активностью,  – блокаторов ре-
цепторов к ангиотензину второго 
типа и агонистов имидазолино-
вых рецепторов. На  фоне при-
ема представителей этих классов 
препаратов наряду со снижением 
АД регистрировалось уменьше-
ние выраженности дыхательных 
нарушений [13, 14].
Несмотря на  большой объем 
накопленных данных, свиде-
тельствующих о  взаимосвязи 
АГ и СОАС, остается целый ряд 
вопросов. Можно было предпо-
ложить, что устранение эпизодов 
обструкции верхних дыхатель-
ных путей должно приводить 
к  нормализации АД. Однако 
результаты исследований, оце-
нивающих антигипертензивный 
эффект патогенетически обус-
ловленного режима неинвазив-
ной вентиляции постоянным 
положительным давлением воз-
душного потока во время сна 
(СиПАП-терапия), оказались 
противоречивыми. S.B. Montesi 
и  соавт., проведя метаанализ, 
объединивший 2303 пациентов 
из  32 исследований, установи-
ли, что антигипертензивный 
эффект СиПАП-терапии можно 
охарактеризовать как крайне 
умеренный. Так, среднедневные 
показатели систолического АД 
снизились на 2,58 мм рт. ст. (95%-
ный доверительный интервал 
(ДИ) от -3,57 до -1,59, p < 0,001), 
а диастолического АД – на 2,01 мм 
рт. ст. (95% ДИ от -2,84 до -1,18, 
p < 0,001). Несколько более выра-
женный эффект отмечен в отно-
шении средненочного систоли-
ческого АД – снижение на 4,09 мм 
рт. ст. (95% ДИ от -6,24 до -1,94, 
p < 0,001) [15]. Эти данные нашли 
подтверждение и  в метаанализе 
C. Favo и соавт. (2014) [16].
В  проспективном исследова-
нии (n = 1889) J.  Marin и  соавт. 
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(2012) установили, что СиПАП-
терапия снижает риск развития 
новых случаев АГ (отношение 
рисков 0,71, 95% ДИ 0,53–0,94) 
у лиц, приверженных к лечению, 
по сравнению с пациентами кон-
трольной группы без нарушений 
дыхания во время сна (индекс 
апноэ  –  гипопноэ < 5 эпизодов 
в  час сна) [17]. Данный эффект 
сохранялся независимо от  из-
менений индекса масы тела, 
но  в то же время отсутствовал 
у бессимптомных пациентов (без 
дневной сонливости) [17, 18]. 
Противоречия в  результатах 
исследований, оценивающих 
антигипертензивный эффект 
СиПАП-терапии, могут быть 
объяснены целым рядом фак-
торов, среди которых на первом 
месте стоит приверженность 
пациентов к  терапии. В  боль-
шинстве исследований наиболее 
выраженный эффект наблюдал-
ся у тех пациентов, которые ис-
пользовали приборы не  менее 
четырех-пяти часов за ночь. 
Эффективность, как правило, 
была выше у  пациентов с  более 
тяжелым СОАС, а также у боль-
ных с  исходно более высокими 
показателями АД. Могут оказы-
вать влияние и факторы, связан-
ные непосредственно с режимом 
работы прибора (автоматичес-
ким или неавтоматическим), ин-
тенсивностью врачебного кон-
троля, дизайном исследований 
(контролируемое, плацебоконт-
ролируемое и др.). 
При ведении пациентов с  АГ 
и  СОАС необходимо руководс-
твоваться общими принципами 
и  рекомендациями по  диагнос-
тике, лечению и  профилактике 
АГ [1, 3, 6]. При этом у пациен-
тов с  СОАС могут применяться 
антигипертензивные препараты 
любых классов. Однако с  уче-
том патогенеза целесообразно 
назначение препаратов, обла-
дающих симпатолитическим 
действием (блокаторов РААС, 
высокоспецифичных агонистов 
I1-имидазолиновых рецепторов), 
а  также препаратов, уменьшаю-
щих задержку жидкости в  ор-
ганизме (диуретиков, прежде 

всего антагонистов альдостерона 
и минералокортикоидных рецеп-
торов). Больным АГ в сочетании 
с  СОАС следует рекомендовать 
изменить образ жизни, прежде 
всего снизить массу тела и  уве-
личить аэробные физические 
нагрузки, которые не  только 
способствуют снижению АД, 
но и сопровождаются уменьше-
нием выраженности нарушений 
дыхания во сне. Обоснованно 
использование других методов 
лечения СОАС.

Артериальная гипертензия  
и инсомния
Несмотря на  субъективность 
диагноза инсомнии, основыва-
ющегося только на  жалобах па-
циента, некоторые объективно 
измеряемые параметры могут 
косвенно свидетельствовать 
о  нарушении сна. Так, в  уже 
упоминавшемся исследовании 
MESA из восьми кластеров пока-
зателей, ассоциированных с по-
вышением АД, по крайней мере 
три могут быть отнесены к  ин-
сомническому паттерну: индекс 
ЭЭГ-активаций, эффективность 
сна и  доля второй стадии сна 
от общего периода сна [2], харак-
теризующие фрагментацию сна 
и его качество. 
Кросс-секционные исследования 
подтверждают связь между ин-
сомнией и подъемом уровня АД, 
хотя их данные противоречи-
вы [19, 20]. Так, в исследовании 
S.E. Montag и соавт. (n = 510) ус-
тановлена корреляция между АГ 
и фрагментацией сна, оценивае-
мой по актиграфии, независимо 
от других факторов риска (отно-
шение шансов (ОШ) 1,05, 95% ДИ 
1,01–1,08). В то же время ассоци-
ация АГ с продолжительностью 
и  качеством сна не  обнаружена 
[20]. Ряд авторов предполага-
ют, что возможная связь инсом-
нии и АД опосредована другими 
факторами, такими как возраст, 
длительность инсомнии, особен-
ность жалоб, длительность сна 
и др. Кроме того, противоречия 
могут быть обусловлены гетеро-
генностью пациентов с  инсом-
нией, отличающихся по многим 

соматическим, психологическим 
и физиологическим характерис-
тикам. 
Недавно опубликованный систе-
матический обзор исследований, 
проведенный D. Jarrin и  соавт. 
(2018), подтверждает высокий 
риск  выявления и  развития АГ 
при инсомнии [21]. По  заклю-
чению авторов, это касается как 
инсомнии, установленной в  со-
ответствии с диагностическими 
критериями, так и  отдельных 
инсомнических жалоб, однако 
большой вклад вносят другие 
сопутствующие социально-де-
мографические и  медицинские 
факторы (в частности, прием ан-
тигипертензивных и  гиполипи-
демических препаратов, жалобы 
на другие нарушения сна).
Пр о спек тивные ис следов а -
ния также свидетельствуют 
об  ассоциации АГ и  инсомнии. 
В  метаанализе, включившем 
11 проспективных исследова-
ний, оценивавших корреляцию 
инсомнии с новыми зарегистри-
рованными случаями АГ у  лиц 
без предшествующего подъема 
АД (n = 42 636), выявлена раз-
личная направленность связи 
в  зависимости от  жалоб на  на-
рушения сна [22]. Так, сочетание 
всех жалоб (нарушения засыпа-
ния, поддержания сна и ранние 
пробуждения), по  результатам 
метаанализа, приводило к  уве-
личению риска возникновения 
АГ (ОШ 1,05, 95% ДИ 1,01–
1,08, р = 0,004). В  то же время 
при оценке отдельных жалоб 
в  общей  группе связь трудно-
стей засыпания с развитием АГ 
оказалась незначимой (р = 0,09), 
и лишь в подгруппе лиц азиатс-
кой расы отмечена более выра-
женная корреляция (χ2 = 11,00, 
р < 0,001). Напротив, жалобы 
на ранние пробуждения и нару-
шения поддержания сна ассоци-
ировались с повышением риска 
возникновения АГ в общем пуле 
исследований (ОШ 1,14, 95% ДИ 
1,07–1,20, р < 0,0001 и ОШ 1,20, 
95% ДИ 1,06–1,36, р = 0,004 соот-
ветственно), который также был 
более выражен для лиц азиатс-
кой расы. В большинстве случаев 
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ассоциация по крайней мере час-
тично была опосредована други-
ми нарушениями сна и  психо-
логическими факторами. Кроме 
того, авторы указали на высокий 
риск АГ у лиц с короткой (но не 
удлиненной) продолжительнос-
тью сна, которая может соче-
таться с инсомническими жало-
бами. Необходимо отметить, что 
только в  трех из  11 проанали-
зированных исследований при-
менялись методы объективной 
оценки сна.
Среди механизмов, лежащих 
в основе связи между инсомнией 
и АГ, обсуждаются повышенная 
активность симпатической нерв
ной системы (продемонстриро-
вано в  работах с  депривацией 
и  фрагментацией сна), РААС 
и гипоталамо-гипофизарно-над-
почечниковой системы, а также 
эндотелиальная дисфункция, на-
рушения циркадианного ритма, 
изменение чувствительности 
к инсулину. 
С учетом высокой встречаемости 
инсомнических жалоб у пациен-
тов с АГ, преимущественно стар-
шей возрастной  группы, нужно 
учитывать возможные эффекты 
и  взаимодействие лекарствен-
ных препаратов, направленных 
на  коррекцию как АГ, так и  на-
рушений сна [23]. Например, 
прием бета-блокаторов, облада-
ющих высокой липофильностью 
и способных проникать через ге-
матоэнцефалический барьер, ас-
социировался с риском возник-
новения инсомнических жалоб, 
особенно у пожилых людей. В то 
же время, судя по  последним 
данным, высокоселективным бе-
та-блокаторам этот эффект при-
сущ в значительно меньшей мере 
[24], а для других антигипертен-
зивных препаратов не описан. 
Для большинства современных 
снотворных препаратов уста-
новлено дополнительное  ги-
потензивное дейс твие при 
инсомнии, которое может рас-
сматриваться как побочный эф-
фект, но у пациентов с АГ оказы-
вается полезным. Такое действие, 
с  одной стороны, обусловлено 
центральными механизмами, 

с другой – опосредовано норма-
лизацией психофизиологичес-
ких характеристик (в частности, 
уменьшением тревоги) [25]. 
Широко обсуждается возмож-
ность назначения мелатони-
на пациентам с  инсомнией. 
Установлено, что мелатонин 
не  только обладает синерги-
ческим  гипотензивным эффек-
том в  комбинации с  антиги-
пертензивными препаратами, 
но и может самостоятельно нор-
мализовать дневные показатели 
АД и суточный профиль АД [26]. 
Эти наблюдения объясняются 
антиоксидантным действием 
мелатонина, способствующим 
уменьшению окислительного 
стресса, улучшению реологичес-
ких свойств крови, подавлению 
активации транскрипционного 
фактора NF-κB и снижению вос-
палительной инфильтрации по-
чечной ткани в эксперименте [26, 
27]. У пациентов с сочетанием АГ 
и сахарного диабета добавление 
мелатонина к сахароснижающей 
терапии метформином приво-
дило к  значимому улучшению 
эндотелиальной функции, нор-
мализации АД (среднедневных, 
средненочных показателей сис-
толического и  диастолического 
АД и  суточного профиля АД) 
и  показателей обмена липидов 
[28–30]. Потенциальные меха-
низмы этих эффектов изуча-
лись в  экспериментальных ра-
ботах. На  крысиных моделях 
синтетический мелатонин де-
монстрировал вазодилатирую-
щее (вероятно, NO-зависимое) 
и  отрицательное хронотропное 
действие за счет связывания 
с  мелатониновыми рецептора-
ми  гладкомышечных и  эндоте-
лиальных клеток, хотя не исклю-
чается и его прямое центральное 
действие [31, 32]. Требуются 
дальнейшие исследования для 
определения оптимальных схем 
дозирования, приема мелато-
нина у  пациентов с  АГ, выявле-
ния групп пациентов, у которых 
применение препарата может 
дать наибольший эффект в  от-
ношении снижения показателей 
АД. Вероятно, в будущем накоп-

ленные доказательства позволят 
включить мелатонин в рекомен-
дации по  ведению пациентов 
с  сочетанием АГ и  инсомнии. 
В  настоящее время среди пока-
заний к применению препаратов 
мелатонина, доступных в России, 
в частности препарата Меларитм 
(АО «ФП «Оболенское»), есть 
указание на возможность его ис-
пользования в качестве снотвор-
ного средства (рекомендованная 
доза 3 мг за 30–40 минут перед 
сном).

Артериальная гипертензия 
и нарушения цикла 
сна – бодрствования 
Нару шения цирка диа нног о 
ритма сна – бодрствования объ-
единяют  группу  гетерогенных 
заболеваний, возникающих при 
несоответствии желаемого вре-
мени сна циркадианному ритму 
возможности сна, приводящему 
к дневной сонливости или сим-
птомам инсомнии (трудностям 
засыпания, поддержания сна или 
ранним утренним пробуждени-
ям) [25]. В  основе нарушений 
лежит несоответствие биологи-
ческих, социальных и  поведен-
ческих факторов. К нарушениям 
циркадианного ритма сна – бодр-
ствования относят: 
■■ синдром задержки фазы сна  – 

бодрствования (чаще встреча-
ется у  подростков и  молодых 
людей – до 16%); 

■■ синдром опережения фазы 
сна – бодрствования (более рас-
пространен в  старшей возраст-
ной группе – до 1% лиц среднего 
и пожилого возраста); 

■■ нерегулярный ритм сна – бодр-
ствования (чаще возникает 
у лиц, мало подверженных воз-
действию факторов, навязы-
вающих циркадианный ритм: 
света, физической и  социаль-
ной активности); 

■■ свободный ритм сна  – бодрс-
твования (чаще определяется 
у слепых); 

■■ джет-лаг (наблюдается у  лиц, 
часто меняющих часовые пояса). 

Отдельно принято выделять 
циркадианные нарушения при 
сменной работе (чаще возника-



60
Эффективная фармакотерапия. 35/2018

60

Медицина сна

ют при утренних и ночных сме-
нах, причем почти у 10% сменных 
рабочих развиваются нарушения 
сна в виде симптомов инсомнии 
и дневной сонливости) [25]. 
Большинству физиологических 
процессов в  организме при-
суща циркадианная динами-
ка. Изменение времени отхода 
ко  сну, времени пробуждения 
и  дневной активности влияет 
на многие параметры, такие как 
время начала секреции мелато-
нина и  других биологических 
веществ, температура тела, АД. 
Например, изменение циркади-
анных ритмов способствует уве-
личению дневного АД, уменьше-
нию степени снижения ночного 
АД, повышению вариабельности 
АД [25]. Учитывая, что уровень 
АД во время сна  – наиболее 
важный предиктор смертности 
и сердечно-сосудистых событий 
[25], факторы, приводящие к его 
подъему, требуют своевременно-
го выявления и устранения. 
Согласно экспериментальным 
исследованиям, кратковремен-
ная десинхронизация биологи-
ческих ритмов (инверсия ритма 
сна  – бодрствования в  течение 
трех дней) у  здоровых добро-
вольцев повышает среднесуточ-
ное систолическое АД на 3 мм рт. 
ст. и  среднесуточное диастоли-
ческое АД на 1,5 мм рт. ст. пре-
имущественно за счет подъема 
АД в период сна – на 5,6 и 1,9 мм 
рт. ст. для систолического и диа-
столического АД соответственно. 
Кроме того, инверсия сна – бодр-
ствования снижает суточную 
экскрецию эпинефрина в  моче 
на 7%, увеличивает уровень ин-
терлейкина 6, С-реактивного 
белка, резистина и фактора нек
роза опухоли альфа на  3–29% 
[25]. В другой работе изменение 
суточного ритма на  28-часовой 
день в течение недели приводи-
ло к  повышению среднего АД 
на  3 мм рт. ст. у  здоровых доб-
ровольцев [33]. В  то же время 
депривация ночного сна (уже 
в течение восьми ночей) в соче-
тании с десинхронизацией био-
логических ритмов у  здоровых 
добровольцев не  вызывала су-

щественного подъема АД, хотя 
сопровождалась значимой реак-
цией со  стороны вегетативной 
нервной системы, подтверждае-
мой снижением вариабельности 
сердечного ритма в ночное время 
и повышением экскреции норад-
реналина с мочой [34].
Большая часть исследований 
по  ассоциации нарушений цир-
кадианного ритма сна  – бодрс-
твования и АГ проведены среди 
сменных рабочих, составляющих 
почти четверть трудоспособного 
населения. Установлено, что во 
время четырехдневной ночной 
смены у  рабочих с  АГ в  первую 
ночь регистрируется суточный 
профиль АД non-dipper, который 
возвращается к норме при пере-
ходе на дневные смены [33]. 
Проспективное наблюдение ко-
горты японских рабочих в тече-
ние 14 лет показало, что сменная 
работа увеличивает риск  раз-
вития АГ на  23%, а  тяжесть 
АГ прогрессирует независимо 
от  индекса массы тела, курения 
и  употребления алкоголем [33]. 
Сменная работа ассоциировалась 
с высоким риском АГ, ишемичес-
кой болезни сердца и смертности 
от них [35]. Это стало следствием 
комплекса нарушений, связан-
ных с десинхронизацией биоло-
гических ритмов, хронической 
депривацией сна, ассоциирован-
ной с усилением симпатической 
активности, а  также расстройс-
твом пищевого поведения, более 
высокой частотой вредных при-
вычек, влиянием освещения 
в ночные часы [36]. 
Несколько эпидемиологических 
исследований оценивали ассо-
циацию хронотипа и  АГ. Так, 
по  данным финского исследо-
вания FINRISK, у  респондентов 
с вечерним хронотипом относи-
тельный риск встречаемости АГ 
был в 1,3 раза выше (95% ДИ 1,0–
1,8, р < 0,05), чем у респондентов 
с  утренним хронотипом [37]. 
Известно, что вечерний хроно-
тип у подростков ассоциирован 
с более высокой распространен-
ностью модифицируемых фак-
торов риска, таких как курение, 
злоупотре бление а лкоголем 

и низкая физическая активность 
[36], что может вносить допол-
нительный вклад в  повышение 
риска развития и  прогрессиро-
вания сердечно-сосудистых за-
болеваний. 
Открытым остается вопрос, ка-
сающийся времени приема ан-
тигипертензивных препаратов. 
Принятые вечером антигипер-
тензивные препараты проявля-
ют более выраженный эффект 
и  в большей степени способс-
твуют нормализации суточного 
профиля АД [36]. Однако нет 
опубликованных исследований 
о  связи времени приема препа-
ратов при нарушениях ритма 
сна – бодрствования с гемодина-
мическими показателями и сер-
дечно-сосудистыми исходами. 
Как уже упоминалось ранее, 
мелатонин, будучи физиоло-
гическим модулятором цир-
кадианных ритмов, оказыва-
е т  гипотензивное дейс твие 
в зависимости от времени суток. 
Это свойство в  последние  годы 
привлекает внимание ученых, 
поскольку открывает перспек-
тивы использования синтетичес-
ких аналогов мелатонина в комп-
лексной терапии пациентов с АГ 
и нарушениями сна, в частности 
с  изменениями циркадианных 
ритмов. Физиологические эффек-
ты синтетического (экзогенного) 
мелатонина зависят не  только 
от назначаемой дозы препарата, 
но и от времени приема, а также 
формы лекарственного вещес-
тва (медленного или быстрого 
высвобождения) и длительности 
терапии, что, возможно, связано 
с его накопительным действием 
и  включением дополнительных 
путей синхронизации биологи-
ческих ритмов [38]. Кроме того, 
могут иметь значение пол, воз-
раст и  другие модифицируемые 
и  немодифицируемые факторы. 
Косвенно о таком влиянии сви-
детельствуют результаты япон-
ского исследования, в  котором 
в  когорте пожилых пациентов 
выявлена обратная корреляция 
между ночной экскрецией мела-
тонина с мочой и снижением сис-
толического АД ночью [39]. 
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Интерес представляют и другие 
пути немедикаментозной моду-
ляции циркадианных ритмов, 
в частности c помощью иных фи-
зиологических факторов – свето-
терапии с различными режимами 
освещения, изменения режима 
приема пищи, физической актив-
ности. Были проведены экспери-
ментальные работы с  примене-
нием различных модификаций 
протоколов constant routine. Они 
предполагают изменение цирка-
дианного ритма за счет поддер
жания определенного, как пра-
вило, неизменно низкого уровня 
физической активности, контро-
лируемого внешнего освещения, 
отсутствия сна и  равномерно-
го питания малыми порциями 
в  течение всего периода иссле-
дования, отличного от  24 часов 
и  обычно длящегося 26 часов. 
Было показано, что освещение 
способно повышать уровень АД, 
и этот эффект в большей степени 
выражен для систолического АД 
и чаще отмечается у женщин [38, 
40]. В экспериментальных рабо-
тах продемонстрировано, что 
добавление экзогенного мелато-
нина способно частично предо-
твращать негативные гемодина-
мические (подъем АД) эффекты 
постоянного освещения в ночное 
время [41]. 
Необходимо отметить, что эн-
догенная секреция мелатонина 
в эпифизе опосредована стимуля-
цией бета- и альфа-адренорецеп-
торов и снижается при их блокаде 
[42]. Экспериментальные и  кли-
нические наблюдения свидетель-
ствуют о том, что бета-блокаторы 
могут подавлять секрецию ме-
латонина [23]. Предполагается, 
что полиморфизм генов адрено-
рецепторов ассоциирован с  ко-
личественными, качественными, 
временными изменениями синте-
за мелатонина. Одним из последс-
твий таких изменений является 
нарушение циркадианного ритма 
АД, резистентное к стандартной 
антигипертензивной терапии, 
что открывает перспективы для 
персонализированной тактики 
ведения таких пациентов и может 
стать основанием для использо-

вания экзогенного мелатонина 
или препаратов, регулирующих 
его выработку, в комплексном ле-
чении резистентной АГ (по край-
ней мере некоторых ее форм). 
В то же время это позволяет пред-
положить менее благоприятное 
влияние бета-адреноблокаторов 
(в частности, при их приеме в ве-
чернее время перед сном), снижа-
ющих синтез мелатонина. Данные 
о воздействии других антигипер-
тензивных препаратов на  цир-
кадианные ритмы в  литературе 
не встречаются.

Артериальная гипертензия 
и синдром периодических 
движений конечностей 
Все больше внимания уделяется 
взаимосвязи СПДК и  АГ, чему 
способствует и частое сочетание 
этих состояний, особенно среди 
пациентов с  индексом СПДК 
> 30 эпизодов в  час [43]. Как 
и  в случае нарушений дыхания 
во время сна, АД чаще повыша-
ется в  ночное время, но  может 
сохраняться и днем. 
Уже более 20 лет назад J. Espinar-
Sierra и  соавт. указали на  более 
частое выявление СПДК у  па-
циентов с АГ, как правило, стар-
шего возраста и имеющих более 
высокую степень АГ (13 и 36,4% 
у  лиц с  первой-второй и  треть-
ей степенью АГ соответственно, 
p < 0,02) [44]. Было высказано 
предположение о  возможном 
влиянии СПДК на  возникнове-
ние и течение АГ, что на текущий 
момент не  нашло однозначного 
подтверждения в  клинических 
исследованиях. Вместе с  тем АГ 
может быть фактором, дейст-
вующим на  функционирование 
центральной нервной системы, 
и способствовать развитию дви-
гательных нарушений. Однако 
данная гипотеза требует дальней-
шего изучения.
В то же время анализ показателей, 
регистрируемых в ходе полисом-
нографического исследования, 
демонстрирует, что почти каждое 
отдельно взятое движение ниж-
них конечностей, составляющее 
последовательность СПДК, со-
провождается ЭЭГ-активацией, 

резким подъемом АД (в среднем 
на 10–20 мм рт. ст.) и увеличени-
ем частоты сердечных сокраще-
ний (в среднем на 10 уд/мин) [45]. 
Однако M. Manconi и соавт., опи-
раясь на  результаты исследова-
ний с фармакологической диссо-
циацией СПДК и ЭЭГ-активаций, 
отрицают прямую связь между 
этими феноменами, ставя, таким 
образом, под сомнение и влияние 
СПДК на повышение АД [46].
В упоминавшемся ранее крупно-
масштабном кросс-секционном 
исследовании MESA с  участи-
ем 1740 человек, которым была 
выполнена полисомнография, 
из  связанных с  АГ показателей 
сна отдельно выделен кластер, 
включивший СПДК, ассоции-
рованный с  микропробужде-
ниями [2]. Несмотря на  то что 
в  общей  группе связь между 
индексом СПДК и  АГ носила 
слабый характер и  нивелирова-
лась при учете других факторов 
риска, анализ в подгруппах, вы-
деленных по расово-этнической 
принадлежности, подтвердил 
значимую ассоциацию среди 
афроамериканцев [47].  При 
этом увеличение индекса СПДК 
на  10 единиц сопровождалось 
повышением риска развития АГ 
на  21% (ОШ 1,21, 95% ДИ 1,01–
1,45, p = 0,02). Кроме того, при 
введении поправки на все значи-
мые факторы (пол, возраст, ин-
декс массы тела, принадлежность 
к расово-этнической группе, об-
разование, уровень дохода, куре-
ние, употребление алкоголя, фи-
зическая активность, депрессия, 
индекс апноэ – гипопноэ, индекс 
пробуждений) в подгруппе афро-
американцев сохранялась связь 
между риском АГ и  индексом 
пробуждений, ассоциированных 
с СПДК. Так, увеличение индекса 
пробуждений, ассоциированных 
с СПДК, на 1 единицу приводило 
к 20%-ному росту риска АГ (ОШ 
1,20, 95% ДИ 1,02–1,42, p = 0,005). 
Аналогичные данные получены 
и в отношении уровня систоли-
ческого (но не диастолического) 
АД. Только в группе афроамери-
канцев установлена связь при-
водило к увеличению уровня АД 
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и индекса пробуждений, ассоци-
ированных с СПДК. При выделе-
нии подгруппы тех участников, 
кто не принимал антигипертен-
зивную терапию, обнаружено, 
что повышение индекса СПДК 
приводило к увеличению уровня 
систолического АД у афроаме-
риканцев  почти на 2,5 мм рт. ст. 
(p < 0,0001), а повышение индекса 
пробуждений, ассоциированных 
с СПДК, – почти на 4 мм рт. ст. 
(p = 0,0004). В меньшей степени 
влияние СПДК было выражено 
в группе американцев китайско-
го происхождения [47].
Однако при проспективном на-
блюдении мужской выборки 
(n = 2911) в исследовании MrOS 
Sleep Study не обнаружено связи 
между возникновением новых 
случаев АГ и СПДК [42]. 
Более убедительные данные полу-
чены в популяции детей школь-
ного возраста, у которых СПДК 
(индекс СПДК ≥ 5 в час) ассоции-
ровались с 4–6-кратным повыше-
нием риска ночной гипертензии. 
Даже без развития АГ частота 
СПДК и  пробуждений, ассоци-
ированных с  СПДК, превыша-
ющая норму в  2,72 раза, сопро-
вождалась значимым подъемом 
АД не только ночью (на 2,09 мм 
рт. ст. для диастолического АД), 
но и в дневные часы (на 8,04 мм 
рт. ст. для систолического АД 
и 5,28 мм рт. ст. для диастоличес-
кого АД) [48].
Среди возможных механизмов, 
лежащих в  основе взаимосвязи 
СПДК и АГ, обсуждаются изме-
нение автономной регуляции 
(с усилением симпатической ак-
тивности и/или снижением тону-
са парасимпатической нервной 
системы) и  дисфункция дофа-
минергической системы, кото-
рая может быть опосредована 
дефицитом железа. Косвенным 
аргументом в пользу этой гипо-
тезы выступают данные эпиде-
миологических исследований, 
в которых употребление железо-
содержащих продуктов питания 
сопровождалось более низкими 
показателями АД [49]. В  то же 
время нельзя исключить вклад 
других факторов, в  частности 

сопутствующих дыхательных на-
рушений, которые могут сопро-
вождаться движениями нижних 
конечностей, сходными с карти-
ной при СПДК, что не всегда учи-
тывалось в ранних исследовани-
ях [50, 51]. 
Данные о  влиянии антигипер-
тензивных препаратов на СПДК 
п р а к т и ч е с к и  о т с у т с т в у ю т. 
С  учетом характерной для лиц 
с СПДК автономной дисфункции 
(с  преимущественным повыше-
нием активности симпатичес-
кой нервной системы) требу-
ются дальнейшие исследования 
по  применению симпатолити-
ческих препаратов в  этой  груп-
пе больных. Единичные работы 
свидетельствуют об  эффектив-
ности препаратов центрального 
действия. В частности, описаны 
успешные случаи использова-
ния клонидина при синдроме 
беспокойных ног [52]. Однако 
в рандомизированном плацебо-
контролируемом клиническом 
исследовании отмечено улучше-
ние субъективных симптомов, 
в  то время как эффективность 
этого препарата в  отношении 
СПДК не подтвердилась [53, 54]. 
В  то же время работ по  оценке 
селективных препаратов цент-
рального действия (агонистов 
I-имидазолиновых рецепторов) 
в  настоящее время в  литера-
туре не  встречается. Интерес 
представляет также изучение 
влияния ингибиторов РААС 
и  бета-блокаторов. Среди пос-
ледних представляется наиболее 
обоснованным изучение липо-
фильных препаратов, способных 
проникать через  гематоэнцефа-
лический барьер и  воздейство-
вать на  центральную нервную 
систему, тем более что препара-
ты этой группы успешно исполь-
зуются при других двигательных 
нарушениях. Отдельные экспе-
риментальные работы свиде-
тельствуют о том, что ингибито-
ры ангиотензинпревращающего 
фермента вызывают изменения 
в  функционировании дофами-
нергической системы на  уровне 
полосатого тела [55], в частности 
за счет увеличения экспрессии 

дофаминовых D2-рецепторов. 
У   па ц ие н т ов  с   б оле з н ь ю 
Паркинсона, в  патогенезе ко-
торой ведущую роль играет де-
генерация нейронов в  системе 
черной субстанции и полосатого 
тела, применение ингибиторов 
ангиотензинпр евращающего 
фермента приводило к  улучше-
нию клинической картины [56]. 
Однако данных о преимуществе 
этой группы препаратов у паци-
ентов с АГ и СПДК в настоящее 
время нет.
Важны и гемодинамические эф-
фекты средств, используемых 
для лечения двигательных нару-
шений. Леводопа оказывает  ги-
потензивный эффект как в  экс-
периментальных условиях, так 
и в клинических исследованиях, 
что объясняется различными 
точками приложения активной 
субстанции:
1) �вазодилатация в  результате 

стимуляции периферических 
D1-дофаминовых рецепторов; 

2) �подавление симпатической ак-
тивности за счет стимуляции 
пресинаптических дофамино-
вых D2-рецепторов [57]; 

3) �действие на  центральную 
нервную систему [58]; 

4) �действие на РААС и снижение 
активности ренина плазмы. 

Агонисты дофаминовых D2-ре
цепторов (прамипексол и  ро-
пинирол), по  данным экспе-
риментальных исследований, 
демонстрируют разнонаправлен-
ные эффекты в  отношении АД. 
Так, в  малых дозах, стимулируя 
пресинаптические дофамино-
вые D2-рецепторы, они оказыва-
ют гипотензивное действие, в то 
время как в высоких дозах вызы-
вают противоположный эффект, 
приводя к  повышению АД, что 
опосредовано стимуляцией пост-
синаптических альфа-2-рецепто-
ров [59]. Кроме того, агонисты 
дофаминовых рецепторов могут 
влиять на  водно-солевой обмен 
и  в частности за счет усиления 
натрийуреза также способство-
вать снижению АД вплоть до 
ортостатической  гипотензии 
[57, 59]. Однако у  пациентов 
с  сочетанием двигательных на-
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рушений и  АГ  гипотензивный 
эффект агонистов дофамино-
вых рецепторов может оказать-
ся полезным. Но  необходимо 
учитывать возможное их взаим-
ное и  синергическое действие 
при одновременном назначении 
с  антигипертензивными препа-
ратами, особенно это важно для 
комбинации леводопы с диурети-
ками и  антагонистами кальция. 
Наиболее безопасным можно 
считать сочетание агонистов до-
фаминовых рецепторов с блока-
торами РААС и бета-адренобло-
каторами [60]. Для структурных 
аналогов  гамма-аминомасляной 
кислоты (габапентина и прегаба-
лина) хотя и неоднозначно [61], 
но описано гипотензивное дейст-
вие, благодаря чему они исполь-
зуются для премедикации при 
хирургических вмешательствах 
[61, 62]. 

Заключение
Значению нарушений сна в раз-
витии сердечно-сосудистых за-
болеваний уделяют все больше 

внимания в  медицинском со-
обществе. Этому способствует 
накопленный опыт крупномас-
штабных эпидемиологических, 
кросс-секционных и  проспек-
тивных исследований. В  то же 
время уровень доказательности 
данных сильно варьируется в за-
висимости от конкретных нозо-
логических форм как сердечно-
сосудистых заболеваний, так 
и  нарушений сна. В  настоящее 
время можно считать доказан-
ной связь нарушений дыхания во 
время сна с развитием АГ, о чем 
свидетельствует и опубликован-
ный пересмотр рекомендаций эк-
спертов Европейского общества 
кардиологов 2018  г.  [1]. В  них 
СОАС, наряду с ожирением, ги-
подинамией,  гипертрофией ле-
вого желудочка и  другими со-
стояниями, включен в перечень 
факторов, модифицирующих 
уровень сердечно-сосудистого 
риска. Эксперты Американской 
кардиологической ассоциации 
в  числе факторов, способству-
ющих развитию резистентной 

АГ, приводят не  только СОАС, 
но и низкое качество сна, кото-
рое ассоциируется с  частыми 
эпизодами резкого подъема АД, 
обусловленного усилением сим-
патической активности [3]. 
Значимый аспект ведения паци-
ентов с АГ с сочетанием наруше-
ний сна – выбор медикаментоз-
ной терапии. Следует учитывать 
как возможное синергическое 
действие антигипертензивных 
препаратов и  средств, направ-
ленных на  коррекцию наруше-
ний сна, так и вероятность раз-
вития нежелательных явлений, 
во-первых, в  отношении изме-
нения структуры и качества сна, 
а во-вторых, в отношении гемо-
динамических эффектов. 
Таким образом, при определении 
тактики ведения лиц с  наруше-
ниями сна и  повышением АД 
представляется важным взаимо-
действие специалистов в области 
кардиологии и сомнологии.  

Публикация поддержана 
компанией АО «Фармпредприятие 

«Оболенское».

Литература

1.	 Williams B., Mancia G., Spiering W. et al. 2018 ESC/ESH 
guidelines for the management of arterial hypertension // 
Eur. Heart J. 2018. Vol. 39. № 33. P. 3021–3104.

2.	 Dean D.A., Wang R., Jacobs D.R. et al. A systematic assessment 
of  the association of  polysomnographic indices with 
blood pressure: the Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis 
(MESA) // Sleep. 2015. Vol. 38. № 4. P. 587–596.

3.	 Carey R.M., Calhoun D.A., Bakris G.L. et  al. Resistant 
hypertension: detection, evaluation, and management 
a  scientific statement from the American Heart 
Association // Hypertension. 2018. Vol. 72. № 5. P. e53–
e90.

4.	 Lee S.K., Choi K., Chang Y.H. et al. Increased risk for new-
onset hypertension in  midlife male snorers: the 14-year 
follow-up study // J. Sleep Res. 2018. ID e12757.

5.	 Звартау Н.Э., Свиряев Ю.В., Ротарь О.П. и  др. 
Параметры суточного мониторирования артериаль-
ного давления у пациентов с ожирением, артериаль-
ной гипертензией и синдромом обструктивного апноэ/
гипопноэ во время сна // Артериальная гипертензия. 
2005. Т. 11. № 4. С. 239–244.

6.	 Parati G., Lombardi C., Hedner J.  et al.  Position paper 
on the management of  patients with obstructive sleep 
apnea and hypertension: joint recommendations by the 
European Society of  Hypertension, by the European 
Respiratory Society and by the members of European COST 

(COoperation in  Scientific and Technological research) 
ACTION B26 on obstructive sleep apnea // J. Hypertension. 
2012. Vol. 30. № 4. P. 633–646.

7.	 White L.H., Bradley T.D. Role of  nocturnal rostral fluid 
shift in the pathogenesis of obstructive and central sleep 
apnoea // J. Physiol. 2013. Vol. 591. № 5. P. 1179–1193.

8.	 Nieto F.J., Young T.B., Lind B.K. et al. Association of sleep-
disordered breathing, sleep apnea, and hypertension 
in  a large community-based study for the Sleep Heart 
Health Study // JAMA. 2000. Vol. 283. № 14. P. 1829–1836.

9.	 Xia W., Huang Y., Peng B. et  al. Relationship between 
obstructive sleep apnoea syndrome and essential 
hypertension: a dose-response meta-analysis // Sleep Med. 
2018. Vol. 47. P. 11–18.

10.	 Walia H.K., Li H., Rueschman M. et al. Association of severe 
obstructive sleep apnea and elevated blood pressure despite 
antihypertensive medication use // J. Clin. Sleep Med.  2014. 
Vol. 10. № 8. P. 835–843.

11.	 Jaén-Águila F., Vargas-Hitos J.A., Mediavilla-García J.D. 
Implications of renal denervation therapy in patients with 
sleep apnea // Int. J. Hypertens. 2015. Vol. 2015. ID 408574. 

12.	 Witkowski A., Prejbisz A., Florczak E. et al. Effects of renal 
sympathetic denervation on blood pressure, sleep apnea 
course, and glycemic control in  patients with resistant 
hypertension and sleep apnea  // Hypertension. 2011. 
Vol. 58. № 4. P. 559–565.

13.	 Свиряев Ю.В., Киталаева К.Т., Коростовцева Л.С. и др. 
Лечение артериальной гипертензии у больных с синд-
ромом обструктивного апноэ во сне – рилменидин про-



64
Эффективная фармакотерапия. 35/2018

64

Медицина сна

тив бисопролола // Артериальная гипертензия. 2007. 
Т. 13. № 4. С. 280–286.

14.	 Свиряев Ю.В., Звартау Н.Э., Коростовцева Л.С. и др. 
Преимущества применения антагонистов рецепто-
ров 1-го типа ангиотензина II у больных артериаль-
ной гипертензией с синдромом обструктивного апноэ 
во сне // Артериальная гипертензия. 2013. Т. 19. № 2. 
С. 156–163.

15.	 Montesi S.B., Edwards B.A., Malhotra A., Bakker J.P. The 
effect of  continuous positive airway pressure treatment 
on blood pressure: a systematic review and meta-analysis 
of randomized controlled trials // J. Clin. Sleep Med. 2012. 
Vol. 8. № 5. P. 587–596.

16.	 Fava C., Dorigoni S., Dalle Vedove F. et al. Effect of CPAP on 
blood pressure in patients with OSA/hypopnea: a systematic 
review and meta-analysis  // Chest. 2014. Vol.  145. № 4. 
P. 762–771.

17.	 Marin J.M., Agusti A., Villar I. et al. Association between 
treated and untreated obstructive sleep apnea and risk 
of hypertension // JAMA. 2012. Vol. 307. № 20. P. 2169–
2176.

18.	 Barbé F., Durán-Cantolla J., Sánchez-de-la-Torre M.  et 
al.  Effect of  continuous positive airway pressure on the 
incidence of  hypertension and cardiovascular events 
in  nonsleepy patients with obstructive sleep apnea: 
a  randomized controlled trial  // JAMA. 2012. Vol.  307. 
№ 20. P. 2161–2168.

19.	 Vozoris N.T. Insomnia symptom frequency and hypertension 
risk: a population-based study // J. Clin. Psichyatry. 2014. 
Vol. 75. № 6. P. 616–623.

20.	 Montag S.E., Knutson K.L., Zee P.C. et  al. Association 
of sleep characteristics with cardiovascular and metabolic 
risk factors in a population sample: the Chicago Area Sleep 
Study // Sleep Health. 2017. Vol. 3. № 2. P. 107–112.

21.	 Jarrin D.C., Alvaro P.K., Bouchard M.A. et al. Insomnia and 
hypertension: a systematic review // Sleep Med. Rev. 2018. 
Vol. 41. P. 3–38.

22.	 Meng L., Zheng Y., Hui R. The relationship of sleep duration 
and insomnia to risk of hypertension incidence: a meta-
analysis of prospective cohort studies  // Hypertens. Res. 
2013. Vol. 36. № 11. P. 985–995.

23.	 Scheer F.A., Morris C.J., Garcia J.I. et al. Repeated melatonin 
supplementation improves sleep in hypertensive patients 
treated with beta-blockers: a randomized controlled trial // 
Sleep. 2012. Vol. 35. № 10. P. 1395–1402.

24.	 Chang C.H., Yang Y.H., Lin S.J. et  al. Risk of  insomnia 
attributable to β-blockers in elderly patients with newly 
diagnosed hypertension  // Drug Metab. Pharmacokinet. 
2013. Vol. 28. № 1. P. 53–58.

25.	 Дзеружинская Н.А., Сыропятов О.Г., Селюк М.Н. и др. 
Применение Сомнола® как адъювантного средства 
в лечении инсомнии при артериальной гипертензии // 
Медицинские новости. 2009. № 5. С. 55–58.

26.	 Kario K. Are melatonin and its receptor agonist specific 
antihypertensive modulators of  resistant hypertension 
caused by disrupted circadian rhythm?  // J.  Am. Soc. 
Hypertens. 2011. Vol. 5. № 5. P. 354–358.

27.	 Nava M., Quiroz Y., Vaziri N. et  al. Melatonin reduces 
renal interstitial inflammation and improves hypertension 

in spontaneously hypertensive rats // Am. J. Physiol. Renal 
Physiol. 2003. Vol. 284. № 3. P. F447–F454.

28.	 Недогода С.В., Смирнова В.О., Барыкина И.Н. и  др. 
Влияние терапии препаратом мелатонина на  функ-
цию эндотелия, артериальное давление и сосудистую 
жесткость у пациентов с метаболическим синдромом 
и нарушениями сна // Артериальная гипертензия. 2017. 
Т. 23. № 2. P. 150–159.

29.	 Możdżan M., Możdżan M., Chałubiński M. et al. The effect 
of melatonin on circadian blood pressure in patients with 
type 2 diabetes and essential hypertension // Arch. Med. Sci. 
2014. Vol. 10. № 4. P. 669–675.

30.	 Raygan F., Ostadmohammadi V., Bahmani F. et al. Melatonin 
administration lowers biomarkers of oxidative stress and 
cardio-metabolic risk in  type 2 diabetic patients with 
coronary heart disease: a  randomized, double-blind, 
placebo-controlled trial // Clin. Nutr. 2017. [Epub. ahead 
of print].

31.	 Беляков В.И., Кучин С.С., Чернышов В.Н., Антипов Е.В. 
Сравнительное влияние мелатонина и  агомелатина 
на параметры кровообращения // Вестник медицинс-
кого института «РЕАВИЗ»: реабилитация, врач и здо-
ровье. 2017. № 6. С. 213–218.

32.	 Klimentova J., Cebova M., Barta A. et al. Effect of melatonin 
on blood pressure and nitric oxide generation in rats with 
metabolic syndrome // Physiol. Res. 2016. Vol. 65. Suppl. 3. 
P. 373–380.

33.	 Scheer F.A., Hilton M.F., Mantzoros C.S., Shea S.A. Adverse 
metabolic and cardiovascular consequences of  circadian 
misalignment // Proc. Natl. Acad. Sci. 2009. Vol. 106. № 11. 
P. 4453–4458.

34.	 Grimaldi D., Carter J.R., Van Cauter E., Leproult R. Adverse 
impact of sleep restriction and circadian misalignment on 
autonomic function in healthy young adults // Hypertension. 
2016. Vol. 68. № 1. P. 243–250.

35.	 Suwazono Y., Dochi M., Sakata K. et  al. Shift work is 
a  risk factor for increased blood pressure in  Japanese 
men: a 14-year historical cohort study // Hypertension. 
2008. Vol. 52. № 3. P. 581–586.

36.	 Merikanto I., Lahti T., Puolijoki H. et  al. Associations 
of chronotype and sleep with cardiovascular diseases and type 2 
diabetes // Chronobiol. Int. 2011. Vol. 30. № 4. P. 470–477.

37.	 Esquirol Y., Perret B., Ruidavets J.  et al.  Shift work and 
cardiovascular risk factors: new knowledge from the past 
decade  // Arch. Cardiovasc. Dis. 2011. Vol.  104. №  12. 
P. 636–638.

38.	 Губин Д.Г., Вайнерт Д., Соловьева С.В., Дуров А.М. Роль 
активности, сна и внешней освещенности в суточной 
динамике артериального давления // Медицинский ал-
фавит. 2018. № 3. С. 20–23.

39.	 Obayashi K., Saeki K., Tone N., Kurumatani N. Relationship 
between melatonin secretion and nighttime blood pressure 
in elderly individuals with and without antihypertensive 
treatment: a  cross-sectional study of  the HEIJO-KYO 
cohort // Hypertens. Res. 2014. Vol. 37. № 10. P. 908–913.

40.	 Gubin D.G., Weinert D., Rybina S.V. et al. Activity, sleep 
and ambient light have a  different impact on circadian 
blood pressure, heart rate and body temperature rhythms // 
Chronobiol. Int. 2017. Vol. 34. № 5. P. 632–649.



65
Неврология и психиатрия. Спецвыпуск «Сон и его расстройства – 6»

65

Медицина сна

41.	 Simko F., Baka T., Krajcirovicova K. et al. Effect of melatonin 
on the renin-angiotensin-aldosterone system in l-NAME-
induced hypertension  // Molecules. 2018. Vol.  23. №  2. 
ID 265. 

42.	 Enzminger H., Witte K., Lemmer B. Altered melatonin 
production in  TGR(mREN2)27 rats: on the regulation 
by adrenergic agonists, antagonists and angiotensin II 
in cultured pinealocytes // J. Pineal Res. 2001. Vol. 31. № 3. 
P. 256–263.

43.	 Koo B.B., Blackwell T., Ancoli-Israel S. et  al. Association 
of  incident cardiovascular disease with periodic limb 
movements during sleep in older men: outcomes of sleep 
disorders in older men (MrOS) study // Circulation. 2011. 
Vol. 124. № 11. P. 1223–1231.

44.	 Espinar-Sierra J., Vela-Bueno A., Luque-Otero M. Periodic leg 
movements in sleep in essential hypertension // Psychiatry 
Clin. Neurosci. 1997. Vol. 51. № 3. P. 103–107.

45.	 Sieminski M., Pyrzowski J., Partinen M.  Periodic limb 
movements in  sleep are followed by increases in  EEG 
activity, blood pressure, and heart rate during sleep // Sleep 
Breath. 2017. Vol. 21. № 2. P. 497–503.

46.	 Manconi M., Ferri R., Zucconi M.  et al.  Dissociation 
of periodic leg movements from arousals in restless legs 
syndrome // Ann. Neurol. 2012. Vol. 71. № 6. P. 834–844.

47.	 Koo B.B., Sillau S., Dean D.A. et al. Periodic limb movements 
during sleep and prevalent hypertension in the multi-ethnic 
study of atherosclerosis // Hypertension. 2016. Vol. 65. № 1. 
P. 70–77.

48.	 Wing Y.K., Zhang J., Ho C.K. et al. Periodic limb movement 
during sleep is associated with nocturnal hypertension 
in children // Sleep. 2010. Vol. 33. № 6. P. 759–765.

49.	 Tzoulaki I., Brown I.J., Chan Q. et  al. Relation of  iron 
and red meat intake to blood pressure: cross sectional 
epidemiological study // BMJ. 2008. Vol. 337. ID a258. 

50.	 Manconi M., Zavalko I., Fanfulla F. et al. An evidence-based 
recommendation for a new definition of respiratory-related 
leg movements // Sleep. 2015. Vol. 38. № 2. P. 295–304.

51.	 Ferri R., Fulda S. Quantifying leg movement activity during 
sleep // Sleep Med. Clin. 2016. Vol. 11. № 4. P. 413–420.

52.	 Aurora R.N., Kristo D.A., Bista S.R. et al. The treatment 
of  restless legs syndrome and periodic limb movement 

disorder in adults: an update for 2012: practice parameters 
with an evidence-based systematic review and meta-
analyses: an American Academy of  Sleep Medicine 
Clinical Practice Guideline // Sleep. 2012. Vol. 35. № 8. 
P. 1039–1062.

53.	 Wetter T.C., Pollmächer T. Restless legs and periodic leg 
movements in sleep syndromes // J. Neurol. 1997. Vol. 244. 
№ 4. Suppl. 1. P. S37–S45.

54.	 Wagner M.L., Walters A.S., Coleman R.G. et  al. 
Randomized, double-blind, placebo-controlled study 
of  clonidine in  restless legs syndrome  // Sleep. 1996. 
Vol. 19. № 1. P. 52–58.

55.	 Frank M.K., de Mello M.T., Lee K.S. et  al. Sleep-related 
movement disorder symptoms in SHR are attenuated by 
physical exercise and an angiotensin-converting enzyme 
inhibitor // Physiol. Behav. 2016. Vol. 154. P. 161–168.

56.	 Reardon K.A., Mendelsohn F.A., Chai S.Y. et  al. The 
angiotensin converting enzyme (ACE) inhibitor, 
perindopril, modifies the clinical features of Parkinson’s 
disease // Aust. N. Z. J. Med. 2000. Vol. 30. № 1. P. 48–53.

57.	 Chen Y., Asico L.D., Zheng S. et al. Gastrin and d1 dopamine 
receptor interact to induce natriuresis and diuresis  // 
Hypertension. 2013. Vol. 62. № 5. P. 927–933.

58.	 Saito I., Kawabe H., Hasegawa C. et al. Effect of L-dopa 
in young patients with hypertension // Angiology. 1991. 
Vol. 42. № 9. P. 691–695.

59.	 Brooks D.P., Weinstock J. The pharmacology of pramipexole 
in the spontaneously hypertensive rat // Eur. J. Pharmacol. 
1991. Vol. 200. № 2–3. P. 339–341.

60.	 Bitner A., Zalewski P., Klawe J.J., Newton J.L. Drug interactions 
in  Parkinson’s disease: safety of  pharmacotherapy for 
arterial hypertension // Drugs Real World Outcomes. 2015. 
Vol. 2. № 1. P. 1–12.

61.	 Kapse U.K., Bhalerao P.M. Oral clonidine and gabapentin 
suppress pressor response: a  prospective, randomized, 
double-blind study  // Anesth. Essays Res. 2016. Vol. 10. 
№ 1. P. 17–22.

62.	 Doleman B., Sherwin M., Lund J.N., Williams J.P. Gabapentin 
for the hemodynamic response to intubation: systematic 
review and meta-analysis // Can. J. Anesth. 2016. Vol. 63. 
№ 9. P. 1042–1058. 

Hypertension and Sleep Disorders

L.S. Korostovtseva1, M.V. Bochkarev1, Yu.V. Sviryaev1, 2

1 Almazov National Medical Research Centre, Saint Petersburg
2 Sechenov Institute of Evolutionary Physiology and Biochemistry, Saint Petersburg 

Contact person: Lyudmila Sergeyevna Korostovtseva, korostovtseva_ls@almazovcentre.ru

The paper reviews the evidence on the association between sleep disorders and hypertension with the focus on the clinical 
studies (cohort, cross-sectional and prospective) of the most common pathological conditions, i.e. obstructive sleep apnea, 
insomnia, circadian disorders, periodic limb movements. We also consider the pharmacotherapy of the comorbid sleep 
disorders and hypertension, including the potential drug interaction between antihypertensive medications and those 
indicating in patients with sleep disorders.
Key words: sleep, sleep disorders, hypertension, obstructive sleep apnea syndrome, insomnia, circadian disorders, 
desynchronosis, periodic limb movement disorder



66
Эффективная фармакотерапия. 35/2018

66

Недостаточное количество 
и  качество сна  – широко 
распространенная в  сов-

ременном обществе проблема, 
обусловленная как социальными 
факторами, так и чисто медицин-
скими причинами, важное место 
среди которых занимают рас-
стройства сна и в первую очередь 
инсомния [1]. 
Согласно актуальным представ-
лениям, под инсомнией понима-
ют клинический синдром, харак-
теризующийся повторяющимися 
нарушениями инициации, про-
должительности, непрерывности 
или качества сна, которые воз-
никают несмотря на наличие до-
статочного количества времени 
и условий для сна и в дальнейшем 

Медицина сна

Острая инсомния 
глазами интерниста
А.Д. Пальман 
Адрес для переписки: Александр Давидович Пальман, doctorpalman@mail.ru

Острая инсомния отрицательно сказывается не только на качестве 
жизни, но и на состоянии здоровья человека. Даже короткие 
периоды нехватки сна могут сопровождаться нарастанием 
инсулинорезистентности и нарушением толерантности к глюкозе, 
симпатической активацией, эндотелиальной дисфункцией и системным 
воспалением. Во многих случаях таким пациентам необходимо 
назначать снотворные препараты. Классические бензодиазепины 
весьма эффективны, но у терапевтических больных могут приводить 
к большому числу серьезных побочных эффектов. Z-препараты сравнимы 
по эффективности с классическими бензодиазепинами, но гораздо более 
безопасны. Антагонист Н1-гистаминовых рецепторов доксиламин 
по снотворному действию способен составить адекватную конкуренцию 
бензодиазепиновым гипнотикам, включая Z-препараты, отличается 
низкой токсичностью и хорошей переносимостью. Доксиламин можно 
рассматривать в качестве альтернативы Z-гипнотикам при лечении 
острой инсомнии в общей терапевтической практике.
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обнаруживаются различными 
нарушениями дневной деятель-
ности [2]. 
Инсомния может быть острой 
или хронической. Под острой, 
или адаптационной, инсомнией 
понимают регулярно повторя-
ющиеся эпизоды нарушения сна 
длительностью менее трех меся-
цев. Подобный вариант инсомнии 
часто развивается у  пациентов, 
изначально имевших адекватное 
качество сна. На  практике это 
нередко оказываются больные 
с избыточной реакцией на стресс 
по сравнению с нормально спящи-
ми [3]. Для постановки диагноза 
острой инсомнии обязательно на-
личие известного провоцирующе-
го фактора – стресса, конфликта 

или неблагоприятных жизненных 
обстоятельств (например, болезнь 
и последующая госпитализация). 
С одной стороны, острая инсом-
ния как типичная составляющая 
реакции на  стресс у  пациентов 
с патологией внутренних органов 
нередко сопутствует и  острым 
заболеваниям, и  обострению 
хронических. С другой стороны, 
инсомния сама по  себе может 
снизить порог индивидуальной 
устойчивости к  испытываемому 
стрессу.
Впрочем, на  практике иногда 
бывает сложно провести  грани-
цу между тем, где заканчивается 
психоэмоциональная реакция, 
и тем, где начинаются собственно 
симптомы болезни (лихорадка, 
боль, аритмичное сердцебиение 
или одышка) и внешние факторы, 
например свойственные лечеб-
ному учреждению посторонние 
шумы. Среди других причин на-
рушений сна необходимо упомя-
нуть побочные эффекты широко 
распространенных в  терапевти-
ческой практике лекарственных 
препаратов, таких как кортикос-
тероиды, бета-блокаторы, некото-
рые бронхорасширяющие средст-
ва и антибиотики. 
Мод ифи ц и ру ющее вл и ян ие 
острого стресса и  других пси-
хогенных факторов на  тече-
ние соматических заболеваний 
в  клинической практике тоже 
хорошо известно. Разнообразные 
психосоматические взаимодейс-
твия в общей медицине широко 
распространены и  неоднократ-
но описаны у  кардиологичес-
ких,  гастроэнтерологических 
и пульмонологических пациентов 
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[4]. Таким образом, может сфор-
мироваться порочный круг, когда 
острая инсомния усугубляет тя-
жесть течения терапевтического 
заболевания, что в свою очередь 
приводит к еще большему нару-
шению качества сна. Пожалуй, 
наиболее известный и  показа-
тельный клинический пример по-
добного взаимодействия – связь 
острого и хронического стресса, 
различных нарушений сна и по-
вышенного артериального давле-
ния. При этом речь идет не толь-
ко о  том, что инсомния может 
стать самостоятельной причиной 
возникновения артериальной ги-
пертензии, но и о том, что она мо-
дифицирует и утяжеляет течение 
заболевания у больных, исходно 
уже имеющих повышенное арте-
риальное давление. Назначение 
таким пациентам снотворных 
препаратов одновременно с улуч-
шением качества сна приводит 
к снижению артериального дав-
ления не  только в  ночные часы, 
но и в период бодрствования [5]. 
Пациенты с  острой инсомнией 
предъявляют широкий спектр 
жалоб на  низкое качество сна, 
начиная со значительного удли-
нения времени засыпания и за-
канчивая частыми пробуждени-
ями с  длительными периодами 
последующего бодрствования. 
В  дневные часы они отмечают 
тревогу, пониженный уровень 
настроения, беспокойство и на-
вязчивые негативные размыш-
ления в  отношении провоци-
рующего проблему стрессового 
фактора. Параллельно может 
наблюдаться широкий спектр 
психовегетативных симптомов: 
ощущение мышечного напряже-
ния, головные боли, нарушения 
функции желудочно-кишечного 
тракта, одышка, сердцебиение 
или боли в  груди. В  сочетании 
с  нарушениями когнитивных 
функций, включая трудности 
сосредоточения, запоминания 
и планирования, это может быть 
как прямым следствием рас-
стройства сна, так и  опосредо-
ванным результатом системно-
го воздействия имевшего место 
стрессового фактора [2].

Принято считать, что адаптацион-
ная инсомния, связанная с ситуа-
ционным стрессовым событием, 
имеет благоприятный прогноз. 
Предполагается, что при прекра-
щении стрессового воздействия 
или по  мере адаптации к  нему 
у пациентов с острой инсомнией 
происходит постепенное спонтан-
ное уменьшение выраженности 
расстройств сна. Однако в случае 
определенного сочетания эндоген-
ных и экзогенных составляющих 
у части больных непосредственная 
психологическая связь с провоци-
рующим фактором постепенно ут-
рачивается, формируются стойкие 
негативные ассоциации, мешаю-
щие засыпанию, и острая инсом-
ния может трансформироваться 
в хроническую [6].
Недостаток сна ведет к  целому 
ряду негативных психологичес-
ких, физиологических и  когни-
тивных последствий, тяжесть 
которых напряму ю зависит 
от того, в какой степени и сколь 
длительное время наблюдают-
ся проблемы со  сном. Однако 
значимое ухудшение качества 
жизни  – не  единственное нега-
тивное последствие хронических 
нарушений сна. На  сегодняш-
ний день убедительно доказано, 
что хроническая инсомния, осо-
бенно в  тех случаях, когда она 
характеризуется значительным 
укорочением времени сна, явля-
ется самостоятельным фактором 
риска развития артериальной ги-
пертензии, ишемической болезни 
сердца, инсульта и сахарного диа-
бета, что в итоге приводит к воз-
растанию сердечно-сосудистой 
смертности [7, 8]. Аналогичные 
данные были получены в ходе ис-
следований, проведенных отечес-
твенными авторами [9]. 
Влияние острой инсомнии на фи-
зическое здоровье не  столь оче-
видно. Транзиторный характер 
подобных нарушений сна затруд-
няет проведение объемных конт-
ролируемых исследований. В этой 
связи приходится основываться 
на работах, посвященных изуче-
нию эффектов острой деприва-
ции сна, исходя из  допущения, 
что они в  целом должны быть 

идентичны последствиям острой 
инсомнии. 
Нехватка сна сказывается на са-
мочувствии человека незамед-
лительно. В  ряде исследований 
показано, что при длительности 
сна менее семи часов в сутки уже 
через одну-две недели начинают 
страдать память и внимание, за-
медляется скорость принятия ре-
шений [10]. В экспериментальной 
работе D.F. Dinges и соавт. (1997) 
выявили драматическое ухудше-
ние качества бодрствования при 
ограничении длительности сна 
до четырех-пяти часов в течение 
одной недели [11]. При этом нега-
тивные эффекты от ограничения 
длительности сна с течением вре-
мени суммировались и прогрес-
сивно нарастали. H.P. Van Dongen 
и  соавт. (2004) установили, что 
две недели сна по четыре часа за 
ночь по физиологическим и пове-
денческим последствиям равно-
значны полной депривации сна 
в течение трех суток [12]. Таким 
образом, уже после нескольких 
ночей с  низким качеством или 
продолжительностью сна воз-
никает и  начинает усугубляться 
когнитивный дефицит, причем до 
степени, сравнимой с таковой при 
полной депривации сна. А  для 
адекватного восстановления даже 
после короткого периода непол-
ноценного сна требуется не менее 
трех ночей с  достаточной или 
даже избыточной его длительнос-
тью [10, 11].
Известно, что даже короткие пе-
риоды нехватки сна могут сопро-
вождаться усилением состояния 
инсулинорезистентности и нару-
шением толерантности к глюкозе, 
избыточной секрецией кортизола, 
симпатической активацией, эндо-
телиальной дисфункцией и  сис-
темным воспалением [13–15]. 
Так, по данным K. Spiegel и соавт. 
(1999), ограничение сна до четы-
рех часов за ночь в течение одной 
недели может провоцировать на-
рушение толерантности к глюкозе 
[13]. Одновременно в эксперимен-
тальном исследовании A.M. Spaeth 
и  соавт. (2013) установили, что 
искусственное укорочение про-
должительности сна до четырех 
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часов в течение пяти ночей приво-
дит к небольшой, но статистичес-
ки достоверной прибавке массы 
тела по  сравнению с  контролем 
[16]. Впрочем, авторы объяснили 
этот феномен не метаболически-
ми аномалиями, а ассоциирован-
ным с ограничением времени сна 
нарушением модели нормального 
пищевого поведения испытуемых. 
H.K. Meier-Ewert и соавт. (2004) со-
общили о том, что даже короткий 
период недосыпания ведет к по-
вышению уровня С-реактивного 
белка, что, по  мнению авторов, 
свидетельствует о  нарастании 
системного воспаления и, вероят-
но, увеличении риска возникно-
вения сердечно-сосудистых забо-
леваний [17]. 
По  данным P.L. Franzen и  соавт. 
(2011), после одной бессонной 
ночи появляется склонность 
к повышению артериального дав-
ления в ответ на внешние стрес-
совые факторы [18], в основе ко-
торой может лежать активация 
симпатического отдела вегетатив-
ной нервной системы [19]. 
В то же время M. Sunbul и соавт. 
(2014) установили, что одной ночи 
полной депривации сна доста-
точно для увеличения жесткости 
сосудистой стенки [20] – одного 
из маркеров эндотелиальной дис-
функции, напрямую определяю-
щего риск развития сердечно-со-
судистых заболеваний. 
Полная депривация сна в  тече-
ние одной ночи, как выяснили 
M. Cakici и соавт. (2015), приводит 
к умеренной диастолической дис-
функции левого желудочка и уд-
линению интервала QT на элект-
рокардиограмме [21]. 
Все эти находки указывают 
на весьма вероятную причинно-
следственную связь даже между 
короткими периодами недоста-
точного количества сна и негатив-
ным воздействием не только на ка-
чество жизни, но и на состояние 
здоровья человека. Необходимо 
под черк н у ть,  что больша я 
часть этих исследований носи-
ла экспериментальный харак-
тер и  проводилась на  молодых 
здоровых добровольцах или по
сменно работающем персонале. 

Соответственно можно предпо-
ложить, что острая инсомния как 
клинический аналог короткой де-
привации сна оказывает гораздо 
более выраженное влияние на со-
стояние здоровья пациентов, уже 
имеющих те или иные заболева-
ния внутренних органов.
В  представлении многих врачей 
адаптационная инсомния вто-
рична по отношению к происхо-
дящему стрессовому событию, 
а значит, проблема будет успешно 
решена по  окончании воздейс-
твия провоцирующего фактора. 
На практике нарушения сна часто 
сохраняются и после разрешения 
стрессовой ситуации. Кроме того, 
клиницисты должны понимать, 
что острая, отражающая про-
цесс адаптации к перенесенному 
стрессу инсомния требует лече-
ния как минимум с целью улуч-
шения самочувствия и  качества 
жизни пациента, а также предуп-
реждения ее хронизации.
Острая инсомния может рассмат-
риваться в качестве коморбидно-
го состояния при широком спект-
ре внутренних болезней и требует 
коррекции. В  то же время стан-
дарты лечения острой адаптаци-
онной инсомнии не разработаны 
и остаются предметом дискуссий. 
Если при лечении хронической 
инсомнии общепризнанным ме-
тодом выбора является когнитив-
ная поведенческая терапия, то 
при острой инсомнии эффектив-
ность этой методики представ-
ляется сомнительной [22], а  на 
первый план выходит фармаколо-
гическое воздействие. 
До настоящего времени для кор-
рекции как острых, так и хрони-
ческих нарушений сна терапев-
ты рутинно назначают агонисты 
бензодиазепиновых рецепторов. 
Обладая анксиолитическим, се-
дативным и  снотворным дейс-
твием, они укорачивают время 
засыпания, увеличивают про-
должительность сна и  снижают 
количество ночных пробужде-
ний. Однако при их применении, 
особенно препаратов с  длитель-
ным периодом полувыведения, 
также высока вероятность раз-
вития побочных эффектов [23]. 

Классические производные бен-
зодиазепина способны вызывать 
угнетение дыхания, гипотензию, 
миорелаксацию, приводить к на-
рушению памяти и  внимания. 
Их отмена может сопровождаться 
возникновением так называемой 
рикошетной инсомнии, а  некон-
тролируемый прием препаратов 
этой группы ассоциирован с вы-
соким риском возникновения 
лекарственной зависимости [24]. 
По  всей видимости, прием аго-
нистов бензодиазепиновых ре-
цепторов в качестве гипнотиков 
следует ограничить, назначая их 
только молодым пациентам без 
тяжелой соматической патологии, 
у которых острая инсомния соче-
тается с выраженным тревожным 
компонентом. 
Небензодиазепиновые агонисты 
бензодиазепиновых рецепторов, 
или Z-препараты, оказывают пре-
имущественно снотворное дейст-
вие и  вызывают меньшее число 
побочных эффектов. Z-гипнотики 
сравнимы по  эффективности 
с  классическими бензодиазепи-
нами, но гораздо более безопасны. 
Они редко влияют на параметры 
дыхания [25] и в меньшей степени 
способны вызывать привыкание, 
зависимость, рикошетную инсом-
нию, а также ухудшать когнитив-
ные функции в  бодрствовании 
[26]. Опубликовано большое ко-
личество клинических исследо-
ваний отечественных авторов, 
подтверждающих положительное 
влияние Z-препаратов на показа-
тели сна, в том числе при острой 
инсомнии [27, 28]. 
Еще одна  группа снотворных 
препаратов  – антагонисты Н1-
г ис т а м и новы х р ецеп тор ов , 
наиболее известным предста-
вителем которых является докси-
ламин. Отечественным врачам он 
знаком под названием Донормил 
[29]. Основные показания к  его 
применению – кратковременные 
расстройства сна [30].
В  ряде работ установлено, что 
доксиламин по  снотворному 
действию может составить адек-
ватную конкуренцию бензодиа-
зепиновым гипнотикам, включая 
Z-препараты. При этом доксила-
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мин характеризуется низкой ток-
сичностью и хорошей переноси-
мостью [31, 32]. C. Hausser-Hauw 
и соавт. (1995) сравнивали изме-
нения структуры сна, состояния 
когнитивных функций, памяти 
и скорости реакций на фоне при-
менения доксиламина и плацебо 
у  здоровых добровольцев [31]. 
После приема доксиламина зна-
чительно улучшалось качество 
сна, в то время как общее состо-
яние и  ясность сознания после 
пробуждения при приеме лекарс-
твенного препарата и  плацебо 
не отличались. 
Еще в одном исследовании авто-
ры оценивали эффективность, 
переносимость и  возможность 
проявления синдрома отмены 
при лечении доксиламином и зол-
пидемом в  сравнении с  плацебо 
[32]. Золпидем и доксиламин про-
демонстрировали сопоставимое 
значимо превосходящее плацебо 
снотворное действие. Кроме того, 
после прекращения приема док-
силамина не обнаружен синдром 
отмены. 
Отечественные авторы [33, 34] по-
лучили аналогичные данные о по-
ложительном объективном и субъ-

ективном влиянии доксиламина 
на  качество сна. Исследователи 
особо подчеркивают, что на фоне 
проводимой терапии не  ухудша-
лось или даже улучшалось тече-
ние сопутствующих соматических 
и неврологических заболеваний. 
Побочные эффекты препарата 
большей частью обусловлены его 
холиноблокирующими свойства-
ми и  сравнительно редко стано-
вятся причиной отмены терапии. 
О признанной безопасности док-
силамина косвенно свидетельству-
ет тот факт, что в большом числе 
стран он включен в  перечень 
средств безрецептурного отпуска 
и находится в свободной продаже. 
В нашей стране доксиламин отпус-
кается по рецепту, но не относится 
к препаратам со строгим учетом, 
поэтому в отличие от тех же снот-
ворных из Z-группы может быть 
выписан любым врачом терапев-
тической специальности.
Обобщая данные литературы 
о проблеме острой инсомнии при-
менительно к клинике внутренних 
болезней, можно заключить, что 
даже краткосрочные нарушения 
сна у  терапевтических пациен-
тов требуют внимания и лечения. 

Оптимальная коррекция острой 
инсомнии у  пациентов с  забо-
леваниями внутренних органов 
предполагает необходимость 
не  только улучшения качества 
сна, но и минимизации риска по-
бочных эффектов лечения, чтобы 
не усугублять тяжесть имеющей-
ся у них соматической патологии. 
У пациентов с различными сома-
тическими заболеваниями наибо-
лее оправданным представляется 
использование и  Z-препаратов, 
и небензодиазепиновых гипноти-
ков. Накопленный на  сегодняш-
ний день опыт использования 
доксиламина позволяет говорить 
о  высокой эффективности и  до-
статочной безопасности этого 
препарата при лечении острых 
нарушений сна у  большой части 
пациентов с  заболеваниями 
внутренних органов. Антагонист 
Н1-гистаминовых рецепторов 
доксиламин можно рассматривать 
в  качестве адекватной альтерна-
тивы Z-гипнотикам при лечении 
острой инсомнии в общей меди-
цинской практике.  
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Acute insomnia adversely affects both the quality of life and the state of human health. Even short periods 
of lack of sleep can be accompanied by an increase of insulin resistance and impaired glucose tolerance, 
sympathetic activation, endothelial dysfunction and systemic inflammation. In many cases, these patients 
require therapy with hypnotics. Classic benzodiazepines are very effective, but in therapeutic patients they can 
lead to a large number of serious adverse effects. Z-drugs are comparable in its effectiveness with the classical 
benzodiazepines, but much safer. Antagonist of the Н1-histamine receptor doxylamine in its hypnotic action 
can compete adequately with benzodiazepine hypnotics, including Z-drugs, is characterized by low toxicity 
and good tolerability. Doxylamine can be considered as an alternative to Z-hypnotics in the treatment of acute 
insomnia in general clinical practice. 
Key words: acute insomnia, hypnotics, doxylamine

14.	 Buxton O.M., Pavlova M., Reid E.W. et al. Sleep restriction 
for 1 week reduces insulin sensitivity in  healthy men  // 
Diabetes. 2010. Vol. 59. № 9. P. 2126–2133. 

15.	 Dettoni J.L., Consolim-Colombo F.M., Drager L.F. et  al. 
Cardiovascular effects of partial sleep deprivation in healthy 
volunteers // J. Appl. Physiol. 2012. Vol. 113. № 2. P. 232–
236.

16.	 Spaeth A.M., Dinges D.F., Goel N. Effects of experimental 
sleep restriction on weight gain, caloric intake and meal 
timing in healthy adults // Sleep. 2013. Vol. 36. № 7. P. 981–
990.

17.	 Meier-Ewert H.K., Ridker P.M., Rifai N. et al. Effect of sleep 
loss on C-reactive protein, an inflammatory marker 
of cardiovascular risk // J. Am. Coll. Cardiol. 2004. Vol. 43. 
№ 4. P. 678–683.

18.	 Franzen P.L., Gianaros P.J., Marsland A.L. et  al. 
Cardiovascular reactivity to acute psychological stress 
following sleep deprivation  // Psychosom. Med. 2011. 
Vol. 73. № 8. P. 679–682.

19.	 Tobaldini E., Cogliati C., Fiorelli E.M. et al. One night on-
call: sleep deprivation affects cardiac autonomic control 
and inflammation in physicians // Eur. J. Intern. Med. 2013. 
Vol. 24. № 7. P. 664–670.

20.	 Sunbul M., Kanar B.G., Durmus E. et  al. Acute sleep 
deprivation is associated with increased arterial stiffness 
in healthy young adults // Sleep Breath. 2014. Vol. 18. № 1. 
P. 215–220.

21.	 Cakici M., Dogan A., Cetin M. et al. Negative effects of acute 
sleep deprivation on left ventricular functions and cardiac 
repolarization in  healthy young adults  // Pacing Clin. 
Electrophysiol. 2015. Vol. 38. № 6. P. 713–722.

22.	 Morgenthaler T., Kramer M., Alessi C. et  al. Practice 
parameters for the psychological and behavioral treatment 
of  insomnia: an update. An American Academy of Sleep 
Medicine Report // Sleep. 2006. Vol. 29. № 11. P. 1415–1419.

23.	 Lader M. Benzodiazepine harm: how can it be reduced? // 
Br. J. Clin. Pharmacol. 2014. Vol. 77. № 2. P. 295–301.

24.	 Walsh J.K., Roth T. Pharmacologic treatment of insomnia: 
benzodiazepine receptor agonists // Principles and practice 

of  sleep medicine. 6th ed. / ed. by M.H. Kryger, T. Roth, 
W.C. Dement. Philadelphia: Elsevier, 2016. P. 832–841.

25.	 Girault C., Muir J.F., Mihaltan F. et al. Effects of repeated 
administration of zolpidem on sleep, diurnal and nocturnal 
respiratory function, vigilance and physical performance 
in  patients with COPD  // Chest. 1996. Vol.  110. №  5. 
P. 1203–1211.

26.	 Montplaisir J., Hawa R., Moller H. et  al. Zopiclone and 
zaleplon vs benzodiazepines in the treatment of insomnia: 
Canadian consensus statement // Hum. Psychopharmacol. 
2003. Vol. 18. № 1. P. 29–38.

27.	 Шмыров В.И., Клачкова Л.Б. Открытое многоцентровое 
исследование золпидема (Ивадала) при лечении инсом-
нии // Фарматека. 2001. № 5. С. 32–43. 

28.	 Левин Я.И. Клинический опыт применения Зопиклона 
(Релаксон) при инсомнии // Эффективная фармакоте-
рапия. Неврология и психиатрия. 2011. № 1. C. 14–20.

29.	 Донормил (Donormyl): инструкция по применению // 
www.vidal.ru/drugs/donormyl__10973.

30.	 Полуэктов М.Г., Бузунов Р.В., Авербух В.М. и др. Проект 
клинических рекомендаций по диагностике и лечению 
хронической инсомнии у взрослых // Неврология и рев-
матология. Приложение к журналу Consilium Medicum. 
2016. № 2. C. 41–51.

31.	 Hausser-Hauw C., Fleury B., Scheck F. et  al. Effect on 
sleep architecture and residual effect of a dose of 15 mg 
of doxylamine in healthy volunteers  // Sem. Hop. Paris. 
1995. Vol. 71. № 23-24. P. 742–750. 

32.	 Schadeck B., Chelly M., Amsellem D. et  al. Comparative 
efficacy of doxylamine (15 mg) and zolpidem (10 mg) for 
the treatment of common insomnia. A placebo-controlled 
study // Sem. Hop. Paris. 1996. Vol. 72. № 13-14. P. 428–439.

33.	 Мадаева И.М., Шевырталова О.Н., Мадаев В.В. 
Применение доксиламина при инсомнии у пациентов 
с  артериальной  гипертензией  // Сonsilium Medicum. 
2009. Т. 11. № 9. С. 69–72. 

34.	 Левин Я.И., Стрыгин К.Н. Донормил в  терапии ин-
сомнии // Лечение нервных болезней. 2005. Т. 6. № 2. 
С. 23–26.



72
Эффективная фармакотерапия. 35/2018

72

Нарушениями сна стра-
дает более 45% населе-
ния на  земном шаре, 

и  в последние десятилетия они 
стали  глобальной проблемой 
здравоохранения [1]. 
Связь сна и  головной боли хо-
рошо известна: недостаточность 
сна может выступить триггером 
очередного приступа, а хороший 
сон может купировать боль. Еще 
в 1853 г. M. Romberg предполо-
жил, что «приступ (мигрени) 
обычно заканчивается глубо-
ким и освежающим сном» [2]. 
А в 1873 г. E. Living высказал мне
ние, что «легче всего прекратить 
приступ мигрени, погрузившись 
в сон» [3].
В  Международной классифи-
кации  головной боли третье-
го пересмотра (МКГБ-3, 2018) 
сон упоминается 38 раз [4], 
а  головная боль указывается 
в  Международной классифи-
кации нарушений сна среди 
симптомов расстройств сна 
[5]. Головную боль, связанную 
со  сном, Американская акаде-
мия медицины сна называет 
одной из  характерных жалоб 
при головной боли (мигрени или 
другого типа).

Взаимосвязь нарушений сна 
и головной боли

Клиника 
«Скандинавия», 

Санкт-Петербург

М.И. Корешкина 
Адрес для переписки: Марина Игоревна Корешкина, koreshkina-mi@avaclinic.ru

В статье рассмотрены патофизиологические и поведенческие 
механизмы развития хронической инсомнии при головной боли. Особое 
внимание уделено влиянию нарушений сна на первичные головные боли – 
мигрень и кластерную головную боль. Приводятся данные по применению 
мелатонина в комплексном лечении хронических головных болей.

Ключевые слова: сон, расстройства сна, головная боль, мигрень, 
кластерная головная боль, мелатонин
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Нейроанатомические 
структуры, обеспечивающие 
болевую перцепцию и сон
И з у че н ие  п ат о ф и з иолог и и 
и  функции  гипоталамуса од-
новременно при головной боли 
и расстройствах сна может объ-
яснить связь между восприяти-
ем боли с  участием тройнич-
ного нерва и  индукцией сна. 
Тригемино-цервикальный комп
лекс, играющий важную роль 
в формировании головной боли, 
соединен с целым рядом стволо-
вых структур. Ноцицептивная 
информация поступает в  ядра 
таламуса, активация которого 
имеет большое значение в  раз-
витии мигрени и кластерной го-
ловной боли. Тройничный нерв 
отправляет афферентные им-
пульсы в  интра- и  экстракра-
ниальные структуры и  крове-
носные сосуды, спинальный 
тригемино-цервикальный комп
лекс (рис.  1А) [6]. В  модуляции 
с енсорной т ри гем и на л ьной 
активации важны такие вазо-
активные вещества, как каль-
цитонин-ген-связанный пеп-
тид и субстанция P. Вторичные 
нейроны тригеминальной сис-
темы посылают восходящие 

импульсы к  таламокортикаль-
ным нейронам. Кроме того, су-
ществуют прямые и  непрямые 
связи с  околоводопроводным 
серым веществом и  гипотала-
мусом. Третий таламокорти-
кальный нейрон в свою очередь 
имеет синаптическу ю связь 
с  корой, в  том числе моторной, 
соматосенсорной и зрительной. 
Моноаминергические нейро-
ны, в  частности норадренерги-
ческие, серотонинергические, 
дофаминергические, и  около-
водопроводное серое вещество 
воздействуют на таламус (орек-
син) и базальный передний мозг. 
Таким образом при развитии го-
ловной боли передается воз-
буждение (рис. 1Б). Тригемино-
васкулярный комплекс получает 
прямые и  непрямые модулиру-
ющие импульсы: прямые идут 
из  соматосенсорной коры и  ос-
тровка, а  непрямые  – из  ги-
пота ла м уса .  Этот комплекс 
обеспечивает про- и  антино-
цицептивное взаимодействия 
(рис.  2). Супрахиазматическое 
ядро  гипоталамуса полу чает 
прямые импульсы от клеток ре-
тинального ганглия и непрямые 
сигналы от  окружающей среды 
(свет  – тьма). Задние нейроны 
таламуса полу чают световые 
сигналы с сетчатки, эти нейро-
ны проецируют на  сенсорную 
и зрительную кору, что является 
нейрональным субстратом для 
развития фотофобии во время 
приступа мигрени и  повышен-
ной чувствительности к свету (см. 
рис.  1Б). Моноаминергическое 
ядро тормозит вентролатераль-
ное преоптическое ядро, что 
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ведет к  стимуляции  гипотала-
мической (орексинергической) 
системы и ядра моста. При пере-
ходе ко  сну орексинергическая 
система активирует вентрола-
теральное преоптическое ядро. 
Прямое торможение системы 
и снижение орексинергической 
поддержки состояния сна опре-
деляют быстрые переходы от сна 
к  бодрствованию и  наоборот. 
Орексинергическа я система, 
вк люча юща я нейропептиды 
(орексин А  и В), представлена 
в  заднем, латеральном и  пара-
вентрикулярном  гипоталамусе 
[7]. Орексиновые рецепторы рас-
полагаются в  префронтальной 
коре, таламусе и  подкорковых 
областях и участвуют в модуля-
ции ноцицептивной нейротранс-
миссии, терморегуляции, ней-
роэндокринных и вегетативных 
функциях [8]. Эти зоны задейс-
твованы и  в модуляции ноци-
цептивной активации тригеми-
но-васкулярного комплекса [9]. 
Перед приступом мигрени па-
циенты часто зевают, испыты-
вают  голод и  чувствуют сонли-
вость, что может быть вызвано 
изменениями в  гипоталамусе 
и орексиновых нейронах и под-
тверждается при нейровизуали-
зационных исследованиях с  ис-
пользованием функциональной 
магнитно-резонансной томо
графии до и во время приступов 

мигрени [10]. Таким образом осу-
ществляется связь между систе-
мами, регулирующими процессы 
сна и бодрствования, и система-
ми, участвующими в формирова-
нии головной боли.
Была предложена биоповеден-
ческая модель механизмов связи 
хронической инсомнии и  хро-
нической  головной боли, кото-
рая предполагает три базисных 
пункта: 
1)	попытки преодоления  голов

ной боли могут ускорять и уси-
ливать нарушения сна; 

2)	нарушение физиологии сна 
увеличивает склонность к  го-
ловной боли;

3)	со  временем эти циклы вза-
имодействуют и  служат для 
преобразования или перехода 
эпизодической головной боли 
в хроническую (рис. 3) [11]. 

Среди важных предпосылок от-
мечены черты тревожной лич-
ности, склонность к  активации 
симпатической нервной системы, 
что вместе с  психологическим 
стрессом может быть триггером 
расстройств сна. Усилия по пре-
одолению расстройств сна (ком-
пенсаторный дневной сон, прием 
снотворных медикаментозных 
препаратов перед сном и  кофе-
ина в  дневное время) приводят 
к закреплению хронической ин-
сомнии. Данная модель объясня-
ет взаимодействие между биоло-

гическими и психологическими 
факторами развития расстройств 
сна [11].

Коморбидность расстройств сна 
и различных вариантов 
головной боли
Согласно МКГБ-3 (2018), разли- 
чают:
■■ первичные  головные боли, ко-

торые не являются результатом 
какого-либо заболевания; 

■■ вторичные, или симптомати-
ческие  головные боли, при ко-
торых боль – симптом основно-
го заболевания; 

■■ краниальные невралгии и  дру-
гие лицевые боли; 

■■ боли вследствие психиатричес-
ких расстройств. 

Группа первичных  головных 
болей включает мигрень, голов
ную боль напряжения, клас-
терную  головную боль и  дру-
гие, более редкие варианты. 
Первичные головные боли более 
распространены в  популяции  – 
на них приходится 85–90% всех 
случаев  головной боли. Именно 
первичные  головные боли, на-
пример мигрень и кластерная го-
ловная боль, чаще сопровожда-
ются нарушениями сна.
Связь  головной боли и  наруше-
ний сна многогранна. С  одной 
стороны,  головные боли могут 
быть следствием нарушений сна, 
типичный пример  –  гипничес-

Примечание. Au – слуховой нерв; BF – базальный передний мозг; DR – дорзальные ядра 
шва; GABA – гамма-аминомасляная кислота; Ect – экторинальная область; Ins. – островок; 
LC – голубое пятно; LDT – заднелатеральное ядро покрышки; M1/M2 – моторная 
кора; RVM – вентромедиальная часть продолговатого мозга; S1/S2 – сенсорная кора; 
SPG – крылонебный ганглий; Sus – верхнее слюноотделительное ядро; ТCC – тригемино-
цервикальный комплекс; TG – ганглий тройничного нерва; TMN – туберомамиллярное 
ядро; PAG – околоводопроводное серое вещество; PPT – ножкомостовое  ядро покрышки; 
PtA – теменная ассоциативная кора; RS – ретроспленальная кора; V1/V2 – зрительная кора.

Рис. 1. Патофизиология головной боли (А) и возбуждения (Б)

Примечание. Ins. – островок; LC – голубое 
пятно; PAG – околоводопроводное серое 
вещество; RVM – вентромедиальная 
часть продолговатого мозга; 
S1 – соматосенсорная кора; 
TCC – тригемино-цервикальный комплекс.

Рис. 2. Нисходящие  
тригемино-васкулярные  
модуляции 
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кая  головная боль. Пациенты 
с мигренью и тригеминальными 
автономными цефалгиями, к ко-
торым относится кластерная го-
ловная боль, отмечают присту-
пы головной боли во время сна. 
С  другой стороны, инсомния 
может обусловливать разви-
тие головной боли. В популяци-
онных исследованиях выявлена 
коморбидность мигрени и синд-
рома беспокойных ног, мигрени 
и нарколепсии. 
Еще один аспект  – некоторые 
препараты, используемые для 
лечения  головной боли, могут 
становиться причиной нару-
шений сна. Бета-блокаторы, ко-
торые входят в  первую линию 
п рофи ла кт и ческой тера пии 
частых приступов мигрени, вы-
зывают тяжелые сновидения 
и частые ночные пробуждения. 
Они снижают секрецию эндо-
генного мелатонина, что при-
водит к  подавлению сигнала 
ко  сну и  может вызвать нару-
шения сна и его фрагментацию. 
Так, по данным полисомногра-
фии, было показано увеличение 
пробуждений на  фоне приема 
пропранолола по  сравнению 
с  пла цебо. Трицик лические 
антидепрессанты (амитрипти-
лин), применяемые в  терапии 
часты х прист у пов мигрени, 
не только снижают общую про-

должительность сна, но  и уве-
личивают утреннюю и дневную 
сонливость. Триптаны – селек-
тивные специализированные 
препараты для ку пирования 
п рис т у пов м иг рени вход ят 
в  стандарты и  рекомендации 
по  лечению мигрени. Частая 
сонливость может быть одним 
из  побочных эффектов дан-
ной  группы препаратов, что, 
по-видимому, является резуль-
татом прямого воздействия 
на  серотонинергическую сис-
тему. Бензодиазепины, назна-
чаемые при нарушениях сна, 
могут не  только усиливать  го-
ловную боль, но и быть причи-
ной ее возникновения. Головная 
боль из-за злоу потребления 
ле к а р с т в е н н ы м и с р е дс т в а-
ми усиливается при назначе-
нии препаратов, действующих 
на центральную нервную систе-
му. Напротив, при профилакти-
ческом лечении мигрени анти-
конвульсантами (топираматом 
и  вальпроатами) прежде всего 
улучшается сон, что дает пер-
вый быстрый эффект  – умень-
шение интенсивности и  часто-
ты приступов мигрени [12].
В Дании проведено первое масш-
табное эпидемиологическое ис-
следование, которое оценивало 
частоту коморбидности головной 
боли и нарушений сна [13]. В оп-

росе участвовали 68 518 человек, 
большинство из  которых были 
моложе 55 лет (80% отвечали 
на  вопросы офлайн, 20%  – он-
лайн). 18,1% человек сообщили 
о наличии  головной боли и  ин-
сомнии одновременно (высокая 
частота коморбидности этих за-
болеваний обусловлена общими 
патофизиологическими меха-
низмами). Еще 16,3% страдали 
только от головной боли, а 21,1% 
имели только проблемы со сном. 
Коморбидная патология чаще на-
блюдалась у женщин и лиц сред-
него возраста. Среди факторов 
риска также отмечались низкий 
уровень социально-экономичес-
кого статуса, нездоровый образ 
жизни (лишний вес/ожирение), 
высокий уровень стресса, тре-
вога и депрессия. Исследователи 
сделали вывод о необходимости 
активного выявления в  клини-
ческой практике пациентов с го-
ловной болью и  нарушениями 
сна. Изменение образа жизни, 
снижение влияния стресса, 
скрининг на депрессию и трево-
гу могут иметь большое значение 
для лечения и профилактики со-
четания  головной боли и  нару-
шений сна [14].
Из  всех видов  головной боли 
внимание ученых прежде всего 
привлекает мигрень как забо-
левание, значительно ухудша-

Рис. 3. Предполагаемая биоповеденческая модель базовых механизмов взаимосвязи хронической бессонницы 
и хронической головной боли 
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ющее трудоспособность [13]. 
Частота мигрени в  поп уля-
ции – 14,5%. Головная боль при 
мигрени обычно носит пульси-
рующий односторонний харак-
тер, реже бывает двусторонней. 
Мигрени часто сопу тству ют 
тошнота, фото- и  фонофобия. 
Женщины страдают мигренью 
чаще, чем мужчины, в  соотно-
шении 5:2. 
Хронобиологический паттерн 
мигрени был показан в  много-
численных работах. Так, про-
спективное исследование хро-
нобиологии мигрени (n = 1698) 
установило, что более половины 
приступов возникало с 04:00 до 
09:00 часов [15]. 
У  пациентов с  мигренью нару-
шения сна могут быть не только 
триггерами приступов (в  49,8% 
случаев) [16], но и фактором хро-
низации заболевания. 
По  результатам исследования, 
посвященного анализу связи миг-
рени и  нарушений сна, у  60,5% 
из  1750 пациентов, страдающих 
мигренью, выявлены различные 
варианты нарушений сна: ко-
роткая продолжительность сна, 
длительное засыпание, дневная 
сонливость, плохое качество сна, 
применение снотворных [17]. 
В  другом исследовании, посвя-
щенном связи мигрени и наруше-
ний сна, приняли участие 33 па-
циента с мигренью (15 с мигренью 
сна и 18 с обычной мигренью) [18]. 
Пациенты с  мигренью сна чаще 
просыпались ночью, а у пациен-
тов с  обычной мигренью была 
выше частота медленноволнового 
сна и коротких пробуждений. 
В  данном исследовании, как 
и  в ряде предыдущих, у  паци-
ентов с  мигренью чаще, чем 
у больных контрольной группы, 
наблюдались симптомы тревоги. 
Интересно отметить, что пациен-
ты с мигренью сна уставали днем 
больше, чем пациенты с обычной 
мигренью. Есть предположение, 
что низкая «возбудимость» паци-
ентов с мигренью сна может быть 
связана с  околоводопроводным 
серым веществом, структуры 
которого играют значимую роль 
в патогенезе мигрени [19]. 

Пациенты с мигренью чаще жа-
луются на  бессонницу, днев-
ную сонливость, обструктивное 
апноэ сна. Есть и обратная сто-
рона – нарушения сна и умень-
шение его продолжительности 
могут быть триггерами при-
ступов боли. Для уточнения 
связи продолжительности сна 
и  частоты приступов мигрени 
было проведено исследование 
в Южной Корее [20]. В нем при-
няли участие 2695 человек в воз-
расте 19–69 лет, из них 143 (5,3%) 
страдали от мигрени. Короткая 
продолжительность сна и  пло-
хое его качество наблюдались 
у  47,6% пациентов. У пациен-
тов с мигренью распростра-
ненность сна плохого качества 
была статистически выше, чем 
в  популяции. По  результатам 
исследования отмечено, что при 
короткой продолжительности 
и плохом качестве сна приступы 
мигрени развивались в два раза 
чаще. Интенсивность  головной 
боли не отличалась у пациентов 
с  мигренью с  коротким сном 
и низким качеством сна. Однако 
у  пациентов с  мигренью чаще, 
чем в  популяции, встречались 
тревога (30,1 и  13,2% соответ-
ственно), депрессия (16,8 и 5,9% 
соответственно) и  бессонница 
(37,8 и 9,2% соответственно). 
Статистический анализ пока-
зал, что наиболее важным и не-
зависимым фактором учаще-
ния приступов мигрени была 
именно продолжительность сна. 
Полученные данные позволяют 
предположить, что изменение 
длительности сна откроет новые 
перспективы в лечении пациен-
тов с мигренью [21].
Другой вид первичной головной 
боли – кластерная головная боль, 
наиболее частая среди тригеми-
нальных автономных цефалгий. 
Она характеризуется выражен-
ной односторонней  головной 
болью и  сопровождается веге-
тативными синдромами: пок-
раснением глаз/лица, слезотече-
нием, ринореей, заложенностью 
носа. Боль захватывает лобно-
височную область и  зону  глаз-
ницы, обычно достигает 10 бал-

лов по  Визуальной аналоговой 
шкале и носит мучительный для 
пациента характер. Ей сопутс-
твуют не  только вегетативные 
симптомы в  лицевой области, 
но  и возбуждение, ажитация. 
Кластерная головная боль встре-
чается в 0,1% популяции и чаще 
у мужчин, чем у женщин, в соот-
ношении 4:1. Важная особенность 
заболевания  – серии присту-
пов головной боли с длительным 
межприступным периодом [22]. 
Кластерную боль от  других  го-
ловных болей отличает четкая 
связь атак с циркадианным рит-
мом. Более 75% приступов как 
эпизодической, так и хроничес-
кой кластерной  головной боли 
начинаются между 21:00 и 10:00 
часами, как правило между 05:00 
и  07:00 часами. Кластерная  го-
ловная боль у  шести больных 
из  десяти сопровождается об-
структивным апноэ сна, и в ряде 
случаев в  результате лечения 
апноэ достигается ремиссия 
этой головной боли. 
Проведен ряд исследований 
связи кластерной головной боли 
и  секреции  гормонов: мелато-
нина, кортизола, тестостерона, 
лютеинизирующего и  фоллику-
лостимулирующего  гормонов, 
пролактина,  гормона роста, ти-
реотропного гормона и бета-ли-
попротеина. При кластерной го-
ловной боли концентра ция 
большинства из  них изменяет-
ся только во время приступа. 
Снижение уровня мелатонина 
в  моче у  пациентов с  кластер-
ной головной болью установлено 
именно во время серии атак го-
ловной боли. По  результатам 
нейровизуализации, в том числе 
по зи т р он ной эм ис с ион ной 
и  функциональной магнитно-
резонансной томографии, во 
время приступа регистрируется 
нейрональная активация  гипо-
таламуса, который тесно связан 
с секрецией этих веществ, на сто-
роне  головной боли. С  учетом 
полу ченных данных необхо-
димо дальше изучать возмож-
ность активного использования 
мелатонина в  лечении кластер-
ной головной боли.
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Еще один достаточно редкий 
вариант первичной  головной 
боли – гипническая. Она разви-
вается только в период ночного 
сна, впервые появляется после 
50 лет и прогрессирует с возрас-
том. Большинство пациентов 
отмечают единичный эпизод го-
ловной боли, который возникает 
в  середине или второй полови-
не сна и  приводит к  пробужде-
нию. В исследовании с участием 
255 пациентов с гипнической го-
ловной болью у  большинства 
развивались приступы длитель-
ностью более двух часов, начина-
ющиеся с двух до четырех часов 
утра в одно и то же время. 
Патофизиологические причины 
возникновения гипнической го-
ловной боли до сих пор не извест-
ны. Полисомнография не выяви-
ла никаких особенностей. Целый 
ряд исследований посвящен ме-
дикаментозному лечению  гип-
нической  головной боли с  ис-
пользованием лития, кофеина 
и индометацина. 
Мелатонин в  дозе 3–5 мг/сут, 
который применяется в  ле-
чении х ронобиолог и ческ и х 
расстройств, был предложен 
в  качестве метода лечения 
при гипнической головной боли 
и  показал высокий позитивный 
результат [23]. Полученные дан-
ные свидетельствуют о  необхо-
димости дополнительно изучать 
возможность применения мела-
тонина при головной боли, имея 
в виду не только его снотворный 
эффект, но и противоболевое, ан-
тиноцицептивное действие.
В  отличие от  эпизодической 
хроническая головная боль зна-
чительно влияет на  качество 
жизни и  становится причиной 
нетрудоспособности пациен-
тов. Хроническая головная боль 
отмечена у  3–5% в  популяции 
и  у 70–80% пациентов, обраща-
ющихся в центры по лечению го-
ловной боли. Надо отметить, 
что в  МКГБ-3 под хроничес-
кой  головной болью понимает-
ся не  длительность состояния, 
а количество приступов в месяц. 
К  хроническим мигрени и  го-
ловной боли напряжения отно-

сятся  головная боль, приступы 
которой развиваются 15 и  более 
дней в  месяц на  протяжении 
трех и более месяцев и имеют ти-
пичные для мигрени и головной 
боли напряжения диагностичес-
кие критерии. В  исследовани-
ях по  мигрени и  головной боли 
напряжения установлена связь 
между головной болью и жалоба-
ми на различные расстройства сна 
и укорочение продолжительнос-
ти ночного сна. Эта связь более 
выражена при хронических  го-
ловных болях, нежели чем при 
эпизодических. Данные полисом-
нографии подтверждают сокра-
щение продолжительности сна 
среди пациентов с мигренью и го-
ловной болью напряжения. Кроме 
того, были выявлены нарушение 
фаз медленного сна и  быстрого 
сна при мигрени, изменение бе-
та-ритма по результатам электро-
энцефалографии в ночное время 
перед приступом мигрени, сопро-
вождающееся снижением корти-
кальной активности [18]. 
Ученые из  Норвегии изучали 
дневную сонливость как при 
хронической мигрени, так и при 
хронической  головной боли на-
пряжения [24]. Из 30 000 человек 
в возрасте 30–44 лет 935 пациен-
тов, страдающих частой  голов
ной болью, были опрошены спе-
циалистами по  головной боли. 
В  итоге было выделено 405 па-
циентов с хронической головной 
болью (мигренью и  головной 
болью напряжения), 328 (81%) 
из  них имели дневную сонли-
вость. Получен ряд интересных 
результатов. Так, отсутство-
вали различия между пациен-
тами с  хронической мигренью 
и  головной болью напряжения. 
Дневная сонливость чаще отме-
чалась у  пациентов с  высокой 
частотой приступов  головной 
боли (более 80 приступов за три 
месяца). Не  установлена связь 
между результатами изменений 
нетрудоспособности по  Шкале 
оценки влияния мигрени на пов-
седневную активность, злоупот-
реблением лекарственными 
средствами и  дневной сонли-
востью. Авторы сделали вывод 

о  необходимости активного об-
наружения нарушений сна у па-
циентов с хронической головной 
болью и одновременного лечения 
обоих состояний для повышения 
эффективности терапии и улуч-
шения ее результатов.
Нару шения цирка диа нног о 
ритма  – важная составляющая 
в  портрете пациента, страдаю-
щего не только хронической го-
ловной болью, но и депрессией. 
В  оригинальном исследовании 
оценивалась связь между геогра-
фическими координатами и рас-
пространенностью зимней де-
прессии в РФ. Проанализировано 
состояние 3435 подростков 
(1517 юношей и  1918 девушек) 
от 10 до 20 лет. Позднее засыпа-
ние и позднее вставание, умень-
шение общей длительности сна, 
низкое качество сна ассоции-
ровались с  зимней депрессией 
у подростков обоего пола. Среди 
факторов, которые повышали 
вероятность развития зимней 
депрессии, были пол (выше у де-
вушек в 1,87 раза), возраст, ши-
рота (выше на севере в 1,49 раза), 
часовой пояс (выше на  запад-
ной  границе пояса в  1,61  раза) 
[25]. 
Интересны результаты иссле-
дования связи  головной боли 
с  нарушениями сна при оп-
ределенных условиях труда, 
включающих сменный  график, 
напряжение и  стрессы. В  нем 
приняли участие 1102 медсес-
тры из  различных отделений 
трех  госпиталей. Качество сна 
оценивали по  Питтсбургскому 
индексу качества сна. Диагнозы 
(мигрень, головная боль напряже-
ния, хроническая ежедневная го-
ловная боль) ставились на осно-
ве бета-версии МКГБ-3 (2013). 
Нарушения сна выявлены у 56,7% 
медсестер, в 34,1% случаев отме-
чена коморбидность нарушений 
сна и  головной боли. У  женщин 
с ежедневной головной болью на-
рушения сна встречались в 82,1% 
случаев. При мигрени нарушения 
сна наблюдались в  78,9% случа-
ев, головная боль напряжения со-
четалась с плохим качеством сна 
в 59% случаев [26].
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Мелатонин в коррекции 
нарушений сна и головной боли 
При обсуждении взаимосвя-
зи нарушений сна и  головной 
боли нельзя не  отметить роль 
циркадианного ритма, вовле-
ченного в  регуляцию режима 
сна  – бодрствования. На  цир-
кадианный ритм влияет мела-
тонин  – нейрогормон, проду-
цируемый преиму щественно 
шишковидной железой и  регу-
лируемый супрахиазматическим 
ядром. Мелатонин играет ре-
шающую роль в  регулировании 
циркадианных ритмов, включая 
инициацию сна и  поддержание 
его ритмов. Секреция мелато-
нина подвержена суточному 
циклу  – она усиливается в  тем-
ное время суток и  подавляется 
в  присутствии света, процесс 
регулируется посредством суп-
рахиазматических ядер  гипо-
таламуса. Как правило, присту-
пы мигрени возникают ранним 
утром, что подтверждает связь 
мигрени с  циркадианным рит-
мом. Проведен ряд исследований 
значения мелатонина у  пациен-
тов, страдающих головной болью. 
Так, изу чались возможность 
использования мелатонина как 
потенциально противовоспали-
тельного вещества, его влияние 
на свободные радикалы и синтез 
цитокинов, его помощь в стаби-
лизации мембран, модуляции се-
ротонина и др.
Получены данные о  снижении 
уровня мелатонина у пациентов 
с  мигренью с  аурой и  без ауры, 
причем как в крови, так и в моче. 
Если у  пациентов помимо миг-
рени отмечалась депрессия, то 
дефицит мелатонина был значи-
тельно больше. Показано умень-
шение выраженности болевого 
синдрома при приеме мелатони-
на у пациентов с мигренью [27]. 
Применение мелатонина в  те-
чение трех месяцев у пациентов 

с нарушениями сна и коморбид-
ной  головной болью позволило 
уменьшить интенсивность и час-
тоту приступов  головной боли 
[28]. В  пилотном исследовании 
взрослые пациенты, страдающие 
мигренью и головной болью на-
пряжения, принимали мелато-
нин в дозе 4 мг. Из 49 включен-
ных в  исследование пациентов 
41 окончил шестимесячную фазу 
лечения. Оказалось, что после 
шестимесячного лечения мелато-
нином частота приступов голов
ной боли и уровень влияния го-
ловной боли на качество жизни 
статистически достоверно сни-
зились по сравнению с исходным 
уровнем [29].
Мелаксен® («Юнифарм Инк»)  – 
препарат мелатонина в  дозе 
3 мг  используется для норма-
лизации циркадианного ритма. 
Препарат успешно регулирует 
цикл «сон  – бодрствование», 
способствует нормализации ноч-
ного сна (ускоряет засыпание, 
снижает число ночных пробуж-
дений, улучшает качество сна 
и самочувствие после утреннего 
пробуждения, не вызывает ощу-
щения вялости, разбитости и ус-
талости при пробуждении, что 
важно для работающих пациен-
тов). Высказывается предполо-
жение о собственном антиноци-
цептивном эффекте мелатонина, 
который реализуется через ряд 
нейротрансмиттерных систем 
и взаимодействие с собственны-
ми мелатониновыми рецептора-
ми. В клиническом исследовании 
был продемонстрирован аналь-
гетический эффект Мелаксена 
при лечении боли в  спине [30]. 
С учетом воздействия на норма-
лизацию циркадианного ритма 
и улучшение продолжительнос-
ти сна Мелаксен может приме-
няться у пациентов с различны-
ми вариантами  головной боли 
(мигренью, кластерной  голов-

ной болью,  гипнической  голов-
ной болью) как дополнительное 
средство медикаментозной тера-
пии. Использование мелатонина 
в  качестве профилактического 
средства при лечении частых 
приступов мигрени получило 
экспериментальное подтверж-
дение в  двойном слепом рандо-
мизированном исследовании. 
Эффективность мелатонина пре-
восходила плацебо и амитрипти-
лин в снижении количества при-
ступов мигрени на протяжении 
трех месяцев терапии [31]. 
Таким образом, проведенные ис-
следования позволили накопить 
достаточно большой материал, 
свидетельствующий о  взаимо-
связи различных нарушений сна 
и  головной боли, общих пато-
физиологических и  психологи-
ческих причинах развития этих 
состояний. Полученные данные 
позволяют применять мелато-
нин не только для нормализации 
циркадианного ритма и лечения 
нарушений сна, но и в комплекс-
ной терапии головной боли, осо-
бенно хронической.

Заключение
Развитие новых медикаментоз-
ных стратегий, воздействующих 
на  таргетные специфические 
рецепторы, может дать новое 
понимание одновременно меха-
низмов регуляции сна и  связи 
между системами сна и  бодрс-
твования и  системами,  генери-
рующими головную боль. Новые 
молекулы, действующие на кон-
трольные цели (орексиновые 
рецепторы, кальцитонин-ген-
связанный пептид и  5-HT1F-
рецепторы), должны изучаться 
на предмет одновременного вли-
яния как на нарушения сна, так 
и на головную боль.  

Публикация поддержана  
компанией «Юнифарм Инк» 

(США).
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В статье рассмотрены особенности сомнологического статуса беременных с метаболическими 
нарушениями в зависимости от морфофункциональных асимметрий системы «мать – плацента – 
плод». Ранее было доказано, что структурная организация и функционирование женского организма 
и репродуктивной системы напрямую связаны с доминантно-асимметричными процессами, 
которые опосредуют специфику функционального «поведения» материнского организма в суточном 
цикле «сон – бодрствование». В процессе становления менструального цикла до наступления 
первой беременности в контрлатеральном к овулирующему яичнику полушарии головного 
мозга женщины формируются и рефлекторно закрепляются многократно повторяющиеся 
и пространственно сонаправленные фолликуло-овуляторные системы, выступающие в качестве 
основы для последующих гестационных центро-периферических отношений и влияющие 
на структуру сна. Преемственность в системной организации овуляторных и гестационных 
процессов в женском организме, которые протекают с преобладанием правосторонних овуляций, 
определяет доминирование в популяции правоориентированного типа системы «мать – 
плацента – плод» при наступлении беременности, а также существование левоориентированного 
и амбидекстрального ее вариантов с присущими для каждого из них сомнологическими 
особенностями. На основании результатов анкетирования и полисомнографического исследования 
у женщин с правоориентированной латеральной конституцией и различным расположением 
плаценты при метаболическом синдроме установлено нарастание нарушений сна (снижение 
эффективности и качества сна, утомляемость, ощутимая сонливость в бодрствовании, 
расстройства дыхания во сне и др.). В зависимости от расположения плаценты указанные 
проявления чаще отмечались в случае левосторонней ее локализации в матке, при которой 
имеется гестационно обусловленная активация контрнаправленных (по отношению к плаценте) 
правополушарных обмен-ассоциированных структур головного мозга.

Ключевые слова: беременность, нормальный и нарушенный метаболизм, латерализация плаценты, 
сомнологический статус, полисомнография 
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Введение
Во время беременности проис-
ходит существенная перестройка 
всех видов обмена в материнском 
организме, направленная на про-
цессы вынашивания, питания, 
роста и  развития плода, по  сути 
аналогичная механизмам форми-
рования метаболического син-
дрома вне  гестации [1–3]. Такие 
изменения метаболизма устраня-
ются после родов. Однако у части 
женщин они выходят за пределы 
нормы [4–6], особенно это касает-
ся углеводного обмена, в резуль-
тате чего могут развиться мета-
болический синдром, предиабет 
и гестационный диабет, поскольку 
в их основе лежит инсулинорезис-
тентность [7, 8].
Доказано, что метаболическая пе-
рестройка в организме беременных 
связана с  функционированием 
лимбико-ретикулярных структур, 
которая проявляется в том числе 
изменением характера суточных 
ритмов [9–11]. Значимость изуче-
ния ритма «сон – бодрствование» 
с учетом метаболизма обусловлена 
тем, что биоритмологические рас-
стройства – важнейшие факторы, 
определяющие исход беременнос-
ти и влияющие на здоровье ново-
рожденных [12–14]. Кроме того, 
доказано, что метаболический 
синдром  – один из  предикторов 
многочисленных акушерских ос-
ложнений [15–17].
В  число возможных подходов 
к  профилактике перинатальных 
осложнений входит исследова-
ние механизмов взаимодействия 
в рамках функциональной систе-
мы «мать – плацента – плод». Ряд 
авторов установили, что адаптив-
ность системы женской репро-
дукции при беременности тесно 
связана с пространственной согла-
сованностью центральных (корко-
вое представительство гестацион-
ной доминанты) и периферических 
(фетоплацентарный комплекс) 
звеньев функциональной системы 
«мать – плацента – плод» [18–23]. 
Согласно разрабатываемой нами 
концепции, исходя из  фактора 
латеральности, можно выделить 
три типа функциональной сис-
темы «мать  – плацента  – плод» 

(декстральный, синистральный 
и  амбидекстральный) с  различ-
ной хронофизиологической ор-
ганизацией [1, 6]. Возникновение 
центро-периферической дезинтег-
рации в каждом из них обуслов-
ливает снижение резистентности 
функциональной системы «мать – 
плацента  – плод», в  том числе 
к  расстройствам цикла «сон  – 
бодрствование», что увеличивает 
вероятность возникновения ос-
ложнений гестации [5, 16, 24].

Цель исследования 
Изучение сомнологического ста-
туса беременных с  нарушенным 
и  нормальным метаболизмом 
в динамике в зависимости от мор-
фофункциональных асимметрий 
маточно-плацентарного комп
лекса.

Материал и методы
У  1256 женщин с  помощью 
теста Аннет выявили латераль-
ный поведенческий профиль 
асимметрий. Были отобраны 
280 женщин с правым профилем 
асимметрий (беременные-прав-
ши). В зависимости от характера 
метаболизма сформированы две 
клинические  группы: основная 
(124 беременные c метаболичес-
ким синдромом) и  контрольная 
(156  беременных с  нормальным 
метаболизмом). 
Метаболический синдром диа-
гностировали при определении 
одного главного и двух дополни-
тельных критериев. Главные кри-
терии  – индекс резистентности 
HOMA-IR ≥ 2,77, уровень  глю-
козы в  плазме крови натощак  
≥ 5,1 ммоль/л. К дополнительным 
критериям относились: 
■■ уровень липопротеинов высо-

кой плотности < 1,2 ммоль/л; 
■■ уровень липопротеинов низкой 

плотности > 3,0 ммоль/л; 
■■ уровень триглицеридов ≥ 1,7 ммоль/л; 
■■ уровень экскреции альбумина 

с мочой > 20 мкг/мин; 
■■ уровень артериального давления 

140/90 мм рт. ст.; 
■■ отношение окружности та-

лии к  окружности бедер > 0,85 
(для  женщин на  7–10-й  неделе 
беременности). 

При проведении ультразвуково-
го исследования (аппарат Toshiba 
SSA-340) определяли область пре-
имущественной локализации пла-
центы относительно сагиттальной 
маточной оси. 
Для установления сомнологи-
ческого статуса использовалась 
Анкета балльной оценки субъек-
тивных характеристик сна (моди-
фикация анкеты Шпигеля). При 
сумме баллов менее 19 диагности-
ровалось нарушение сна. 
Чтобы определить нарушения ды-
хания во сне, женщинам предлага-
лось заполнить Анкету для скри-
нинга синдрома обструктивного 
апноэ сна. Сумма баллов > 4 озна-
чала отклонение от нормы. 
С целью выявления уровня днев-
ной сонливости применялась 
Эпвортская шкала сонливости. 
При сумме баллов 5–9 диагнос-
тировалась выраженная дневная 
сонливость. 
Сомнографическое обследова-
ние выполнялось с  помощью 
программно-аппаратного комп-
лекса «Энцефалан – ЭЭГР-19/26» 
в ночное время. Регистрировали 
электроэнцефалограмму (ЭЭГ), 
электрокардиограмму, элект-
роокулограмму, электромио-
грамму подъязычной мышцы, 
час тот у дыхания,  пульсок-
сиграмму, актиграмму. ЭЭГ за-
писывалась монополярно по сис-
теме 10/20  в  симметричных 
лобных, височных, центральных, 
теменных и  затылочных отведе-
ниях с постоянной времени 0,3 с. 
Анализ ЭЭГ проводился на эпо-
хах длительностью 20 с при опре-
делении частотно-амплитудных 
и  спектральных характеристик 
методом быстрого преобразова-
ния Фурье и  определением со-
бытий сна кластерным методом. 
Рассчитывались индекс выражен-
ности частотных диапазонов ЭЭГ: 
дельта-активности (0,5–2 Гц), 
дельта-2-активности (2–4 Гц), 
тета-активности (4–8 Гц), аль-
фа-активности (8–12 Гц), сиг-
ма-активности (12–18 Гц), бета-
активности (18–36 Гц), а  также 
локализация максимальной амп-
литуды ритмов ЭЭГ для каждой 
стадии сна. Характеристики ЭЭГ 
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изучались в бодрствовании с за-
крытыми глазами до сна, во всех 
фазах сна и после пробуждения. 
Структура сна (фазы, циклы, ста-
дии,  гипнограммы) оценивалась 
при использовании показателей 
ЭЭГ, электромиограммы, электро-
кардиограммы, частоты дыхания. 
Эффективность сна (ЭС) опре-
делялась в  минутах по  формуле: 
ЭС = (ДС + ДД)/(ЛПС + ВБ),  где 
ДС  – общая длительность сна, 
ДД  – продолжительность дель
та-сна, ЛПС  – латентный пери-
од наступления сна, ВБ  – время 
бодрствования внутри ночи. Чем 
меньше величина показателя эф-
фективности сна, тем более про-
дуктивным считался сон. 
Оценивали также сегментарные 
показатели сна при расчете числа 
сегментов (участков однород-
ной  глубины сна) в  стадиях сна 
[9, 13]. Вычислялась доля сегмен-
тов в  каждой стадии при общей 
продолжительности стадии 100%. 
Кроме того, определялись коли-
чество и продолжительность раз-
ных типов межсегментных эпизо-
дов в стадиях сна. 

Данные обрабатывались с  помо-
щью методов описательной статис-
тики, которые предусматривали 
поиск и  оценку значений медиа-
ны и интерквартильного размаха 
(25%, 75%). Статистическая зна-
чимость полученных результатов 
рассчитывалась при доверитель-
ной вероятности 95%. Анализ вре-
менных рядов проводился с  по-
мощью быстрого преобразования 
Фурье. Для определения межгруп-
повых различий применяли 
непараметрический однофак-
торный дисперсионный анализ 
(критерий Краскела  – Уоллиса). 
Статистическая обработка по-
лученных эмпирических данных 
велась с использованием пакетов 
прикладных программ Statistica 
версии 10.01, Excel 2010, IBM SPSS 
24.0, Deductor Studio 5.3.
В  соответствии с  юридическими 
аспектами все женщины подписы-
вали информированное согласие 
на участие в обследованиях. 

Результаты и их обсуждение
Сравнительный анализ анкетных 
данных сомнологического статуса 

показал значимые различия в груп-
пах (табл. 1). Продолжительность 
сна у  всех женщин находилась 
в диапазоне 7,2–7,9 часа. Пациентки 
основной группы отмечали более 
выраженное ухудшение качества 
сна, утомляемость и  сонливость 
в  период бодрствования. Кроме 
того, у беременных с метаболичес-
ким синдромом были выше резуль-
таты по Анкете для скрининга син-
дрома обструктивного апноэ сна, 
что также указывало на  наличие 
расстройств сна в этой группе. 
На  следующем этапе проводил-
ся анализ анкет в  зависимости 
от срока беременности и плацен-
тарной латерализации. 
У  женщин с  нормальным уров-
нем метаболизма при любой 
локализации плаценты во вто-
ром триместре качество сна со-
ответствовало норме. В  первом 
и  третьем триместрах у  женщин 
контрольной  группы с  левосто-
ронним расположением плаценты 
наблюдались ухудшение качества 
сна, увеличение риска возникно-
вения ночных апноэ, более вы-
раженная сонливость в  период 
бодрствования. Для пациенток 
этой же  группы с  правосторон-
ним и амбилатеральным располо-
жением плаценты ухудшение сна 
прослеживалось только на  уров-
не тренда в  третьем триместре. 
Согласно результатам оценки по 
Эпвортской шкале сонливости, 
у всех женщин были более высо-
кие значения в первом триместре, 
однако к концу гестации эти пока-
затели нормализовались (табл. 2).
В  основной  группе женщины во 
всех триместрах гестации незави-
симо от плацентарной латерализа-
ции имели различные по степени 
выраженности нарушения сна. 
Однако наиболее значимо качест-
во сна ухудшалось у беременных 
с левосторонним расположением 
плаценты в  третьем триместре 
(табл. 3). 
Оценка объективных показателей 
сна, к которым относятся харак-
теристики кардиореспиратор-
ной системы, свидетельствовала 
об  уменьшении частоты и  амп-
литуды дыхания при снижении 
частоты сердечных сокращений 

Таблица 1. Результаты анкетирования женщин основной и контрольной групп, баллы (М ± m)
Тест Контрольная 

группа
Основная 
группа

p1

Анкета балльной оценки субъективных характеристик сна 24,5 ± 2,0 17,1 ± 2,1 0,0415
Анкета для скрининга синдрома обструктивного апноэ сна 2,1 ± 1,4 7,9 ± 2,0 0,0325
Эпвортская шкала сонливости 3,8 ± 0,4 6,1 ± 1,1 0,0429

1 Различия между группами статистически значимы при p < 0,05.

Таблица 2. Результаты анкетирования беременных с нормальным метаболизмом (контрольная группа) 
в зависимости от срока гестации и плацентарной латерализации, баллы (М ± m)
Тест Срок 

беременности 
(триместр)

Правостороннее 
расположение 
плаценты

Левостороннее 
расположение 
плаценты

Амбилатеральное 
расположение 
плаценты

Анкета балльной 
оценки субъективных 
характеристик сна 

I 21,3 ± 1,31, 2 17,2 ± 1,52 20,6 ± 1,11

II 24,4 ± 0,1 22,2 ± 2,2 23,5 ± 1,7
III 19,8 ± 0,81, 2 17,5 ± 1,02 19,1 ± 2,12

Анкета для скрининга  
синдрома обструктивного 
апноэ сна

I 2,3 ± 1,4 3,7 ± 1,0 2,8 ± 2,1
II 3,8 ± 1,2 4,1 ± 0,8 3,8 ± 2,2
III 4,0 ± 0,8 5,2 ± 0,6 4,4 ± 1,1

Эпвортская шкала 
сонливости

I 6,0 ± 2,2 7,7 ± 2,8 6,8 ± 2,0
II 4,2 ± 0,8 5,8 ± 2,0 4,8 ± 2,2
III 3,8 ± 1,8 4,1 ± 1,6 3,8 ± 1,3

1 Различия одноименных показателей в обследуемых подгруппах в рамках одного триместра относительно 
левосторонней плацентарной латерализации статистически значимы (p < 0,05).
2 Различия одноименных показателей в обследуемых группах в зависимости от срока беременности 
относительно II триместра статистически значимы (p < 0,05).
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(ЧСС) в  медленноволновой фазе 
сна у всех пациенток. Обнаружены 
периоды повышенной вариабель-
ности кардиоритма в  фазе пара-
доксального сна и на первой, и на 
второй стадиях медленноволново-
го сна. В то же время наблюдались 
участки относительной стабиль-
ности ЧСС, отмеченные на второй 
и  четвертой стадиях медленного 
сна, в большей степени характер-
ные для пациенток с метаболичес-
ким синдромом. При анализе по-
казателей дыхания установлено, 
что у  пациенток основной  груп-
пы было больше эпизодов храпа. 
Кроме того, для женщин с метабо-
лическим синдромом были харак-
терны высокие показатели индекса 
«апноэ – гипопноэ сна» и большее 
число десатураций в течение сна, 
что свидетельствует о  гипоксе-
мии. Эпизоды десатураций стали 
следствием нарушения дыхания 
по типу синдрома обструктивно-
го апноэ сна, выраженного у жен-
щин основной группы. В резуль-
тате этих процессов нарушалась 
структура ночного сна с развити-
ем депривации глубоких фаз сна 
при нарушении секреции соответ-
ствующих гормонов на фоне мета-
болического синдрома (табл. 4).
При сравнительном анализе по-
казателей кардиореспираторной 
системы у  женщин обеих  групп 
в зависимости от срока гестации 
и  плацентарной латерализации 
статистически значимых раз-
личий не  выявлено (р = 0,0628). 
На  уровне тренда показано уве-
личение эпизодов храпа и индекса 
апноэ по мере течения гестации. 
Для пациенток с  левосторонним 
расположением плаценты наблю-
далась тенденция к  уменьшению 
ЧСС при поверхностном сне, что 
может свидетельствовать о преоб-
ладании вагусного влияния в этой 
подгруппе. У пациенток с метабо-
лическим синдромом и леволока-
лизованной плацентой был выше 
индекс апноэ на  фоне снижения 
сатурации крови (р = 0,0396), что 
указывает на более частое разви-
тие у них ночной гипоксемии.
Сравнительный анализ структу-
ры сна по данным ЭЭГ обнаружил 
значимые различия в  длитель-

ности латентного периода пара-
доксальной фазы сна у пациенток 
основной и  контрольной  групп. 
Так, при ухудшении качества сна 
у женщин с метаболическим синд-
ромом удлинялись первая и вто-
рая стадии сна и сокращалась про-
должительность фаз медленного 
и быстрого сна.
В  то же время в  обеих  группах 
по  мере увеличения срока бере-
менности регистрировался рост 

длительности первой стадии сна 
при укорочении четвертой ста-
дии медленного сна и  уменьше-
нии времени быстрого сна. Кроме 
того, у всех беременных отмечено 
снижение представленности фаз 
быстрого сна при увеличении 
длительности эпизодов бодрс-
твования в течение ночи. По ко-
личеству циклов сна значимые 
различия между пациентками 
выделенных групп отсутствовали 

Таблица 3. Результаты анкетирования женщин с метаболическим синдромом (основная группа) 
в зависимости от срока гестации и плацентарной латерализации, баллы (М ± m)

Тест Срок 
беременности 
(триместр)

Правостороннее 
расположение 
плаценты

Левостороннее 
расположение 
плаценты

Амбилатеральное 
расположение 
плаценты

Анкета балльной 
оценки субъективных 
характеристик сна 

I 17,3 ± 1,1 15,6 ± 1,8 18,3 ± 1,3

II 19,2 ± 1,8 16,1 ± 2,0 17,7 ± 1,4

III 15,4 ± 0, 71 14,2 ± 2,3 15,0 ± 1,52

Анкета для скрининга  
синдрома обструктивного 
апноэ сна

I 3,1 ± 1,1 4,8 ± 1,5 3,7 ± 1,0

II 4,4 ± 1,4 5,8 ± 1,0 4,9 ± 1,5

III 6,1 ± 0,11, 2, 3 6,8 ± 0,32 6,3 ± 0,32

Эпвортская шкала 
сонливости

I 8,1 ± 1,4 9,1 ± 1,9 8,3 ± 1,8

II 7,2 ± 1,6 8,2 ± 1,5 7,7 ± 2,2

III 6,4 ± 1,4 7,0 ± 1,5 6,8 ± 1,4
1 Различия одноименных показателей в обследуемых группах в зависимости от срока беременности 
относительно IІ триместра статистически значимы (p < 0,05).
2 Различия одноименных показателей в обследуемых группах в зависимости от срока беременности 
относительно I триместра статистически значимы (p < 0,05). 
3 Различия одноименных показателей в обследуемых подгруппах в рамках одного триместра относительно 
левосторонней плацентарной латерализации статистически значимы (p < 0,05). 

Таблица 4. Показатели деятельности кардиореспираторной системы беременных во время сна 
в зависимости от характера метаболизма

Показатель Контрольная 
группа

Основная 
группа

р1

Средняя ЧСС в бодрствовании, уд/мин 83,1 ± 4,4 89,0 ± 4,1 0,0572

Средняя ЧСС во сне, уд/мин 71,1 ± 3,5 79,2 ± 3,1 0,0644

Минимальная ЧСС, уд/мин 49,9 ± 2,7 59,7 ± 4,7 0,0630

Максимальная ЧСС, уд/мин 127,8 ± 7,7 134,0 ± 2,2 0,0683

Средняя ЧСС в поверхностном сне (первая и вторая стадия), уд/мин 68,3 ± 2,1 72,9 ± 1,5 0,2371

Средняя ЧСС в дельта-сне (третья и четвертая стадия), уд/мин 62,7 ± 2,5 68,8 ± 4,2 0,2421

Средняя ЧСС в парадоксальной фазе сна, уд/мин 72,1 ± 1,3 78,7 ± 5,0 0,4257

Индекс апноэ 0,9 ± 0,01 2,6 ± 0,9 0,0444

Индекс апноэ – гипопноэ 4,2 ± 0,2 12,5 ± 5,1 0,0263

Минимальное насыщение крови кислородом, % 92,4 ± 0,8 85,1 ± 0,8 0,0252

Длительность десатураций, с 40,8 ± 4,5 150,4 ± 138,1 0,0069

Количество эпизодов храпа 241,4 ± 21,5 852,7 ± 75,2 0,0072
1 Различия между группами статистически значимы при p < 0,05.
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(p = 0,0695). В среднем у каждой 
пациентки определялось по пять 
циклов сна, причем у  женщин 
контрольной  группы наиболее 
продолжительным был третий 
цикл (р = 0,0472), а у женщин ос-
новной группы – второй цикл сна 
(р = 0,3691). При анализе соотно-
шения фаз в  циклах обнаруже-
но, что у  беременных контроль-
ной группы в первых трех циклах 
сна доминировала медленновол-
новая фаза сна, в  то время как 
в четвертом и пятом циклах – па-
радоксальная фаза сна.
У  пациенток с  метаболическим 
синдромом во всех циклах сна 
была более выражена медленно-
волновая фаза с  преобладанием 
первой и  второй ее стадий. В  то 
же время у  этих пациенток вы-
раженность медленноволновой 
фазы за счет поверхностного сна 
в четвертом и пятом циклах была 
больше, а парадоксальной фазы – 
меньше, нежели у пациенток кон-
трольной группы. Полученные ре-
зультаты позволили установить, 
что у  женщин  группы контроля 
в  первых трех циклах сна в  мед-
ленноволновой фазе преоблада-
ли глубокие стадии, а в четвертом 
и пятом циклах – поверхностные. 
Был проведен анализ структу-
ры ночного сна у  женщин с  раз-
личной локализацией плаценты. 
Для пациенток с метаболическим 

синдромом при левостороннем 
расположении плаценты были ха-
рактерны минимальные значения 
сегментации медленноволновой 
и максимальные значения сегмен-
тации быстроволновой фаз сна. 
У женщин с нормальным метабо-
лизмом преобладали максималь-
ные значения сегментации обеих 
фаз сна независимо от плацентар-
ной латерализации.

Заключение
Полученные результаты анали-
зировались с  учетом основных 
положений концепции о гестаци-
онной доминанте, разработанной 
И.А. Аршавским (1957) и  затем 
дополненной другими исследо-
вателями [5, 16, 18]. В настоящее 
время доказано, что наиболее про-
гностически благоприятны для 
физиологического течения геста-
ции у  женщин-правшей форми-
рование гестационной доминанты 
в левом полушарии и контрлате-
ральная (правосторонняя) по от-
ношению к  доминантному полу-
шарию локализация плаценты 
в матке. Результаты исследования 
свидетельствуют о  том, что бе-
ременные без метаболического 
синдрома и  с правосторонним 
расположением плаценты имели 
нормальные показатели ночного 
сна по всем используемым тестам. 
А сомнологические нарушения во 

время  гестации были наиболее 
выражены у  пациенток с  мета-
болическим синдромом и  лево-
сторонним расположением пла-
центы. Это может быть связано 
с нарушением центро-перифери-
ческой интеграции, возникающей 
у женщин-правшей при формиро-
вании  гестационной доминанты 
в  правом полушарии за счет аф-
ферентной импульсации из левых 
отделов матки (в случае левосто-
ронней локализации плаценты). 
Указанный механизм может быть 
причиной формирования само-
го метаболического синдрома во 
время беременности, посколь-
ку возникновение  гестационной 
доминанты у  женщин-правшей 
с  левоориентированной плацен-
той отмечается в недоминантном 
правом обмен-ассоциированном 
полушарии. Таким образом, лево-
сторонняя локализация плацен-
ты у  женщин-правшей  – фактор 
риска развития дисфункциональ-
ных отклонений в  подсистемах, 
отвечающих за регуляцию сна. 
В случае правого латерального фе-
нотипа и правоориентированной 
плаценты при формировании гес-
тационной доминанты в исходно 
доминантном левом полушарии 
наблюдаются более благоприят-
ные сомнологические показатели, 
а  также потенцируется реализа-
ция нормального метаболизма.  
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Influence of Morpho-Functional Asymmetries of the System ‘Mother – Placenta – Fetus’ 
on the Somnological Status of Pregnant Women Depending on the Nature of Metabolism
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The article presents data on the features of the somnological status in pregnant women with metabolic 
disorders, depending on the morpho-functional asymmetries of the mother-placenta-fetus system. Previously, 
it was proved that the structural organization and functioning of the female body and the reproductive system 
are directly related to the dominant asymmetric processes that mediate the specificity of the functional ‘behavior’ 
of the maternal organism in the 24-hour sleep-wake cycle. In the process of the formation of the menstrual 
cycle, before the first pregnancy begins, numerously repeated and spatially co-directed follicle-ovulatory 
systems are forming in the contra-lateral to the ovulating ovary hemisphere of the woman's brain, which 
are the basis for subsequent gestational centroperipheral relations and also they affect the structure of sleep. 
Continuity in the systemic organization of ovulatory and gestational processes in the female body, which proceed 
with the predominance of right-sided ovulations, also determines the prevalence of the right-handed type 
of ‘mother-placenta-fetus’ system in the population in pregnancy, as well as the existence of the left-oriented 
and ambidextral variants, with inherent somnological features. Based on the results of the questionnaire survey 
and the polysomnographic study in women with a right-handed lateral constitution and different localization 
of placenta in the metabolic syndrome, the increase in manifestations of depressed efficiency and quality of sleep, 
fatigue, drowsiness in wakefulness, respiratory disturbance in sleep, and other sleep disorders were found. 
Depending on the location of the placenta, these disturbances were most often found in the case of left-sided 
localization of placenta in the uterus, due to the fact, that there is a gestationally conditioned activation 
of the right-hemisphere exchange-associated structures of the brain.
Key words: pregnancy, normal and disturbed metabolism, placental lateralization, somnological status, 
polysomnography
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История сомнологии

Выделение мелатонина, 
фактора шишковидной 
железы, вызывающего 
осветление меланоцитов 
(письмо редактору)
В  течение последних 40 лет 
в различных публикациях сооб-
щалось, что инъекция экстрак
тов шишковидной железы в го-
ловастиков, лягушек, жаб и рыб 
способствует осветлению их 
кожи1–3. Недавно было обна-
ружено, что такие экстракты, 
вызывая агрегацию  гранул ме-

Исследования сна

К 60-летию открытия мелатонина. 
Перевод оригинальной статьи 
А. Лернера
Открытие мелатонина связано с именем профессора дерматологии из Йельского университета 
Аарона Лернера, который занимался изучением природы витилиго. Он обратил внимание 
на публикацию К. Маккорда и Ф. Аллена (1917), которые обнаружили, что применение экстракта 
шишковидных желез коров приводило к осветлению покрова головастиков путем сжимания темных 
эпидермальных меланофор. Профессор А. Лернер пришел к выводу, что в эпифизе образуется некое 
вещество, отвечающее за пигментацию и разрушение пигментов, и решил, что оно, возможно, 
поможет при лечении заболеваний кожи. В начале 1950-х гг. у группы Лернера получилось выделить 
из коровьих эпифизов экстракт, осветляющий кожу лягушек. Далее необходимо было выделить 
активный компонент этой смеси, что было непростой задачей. Эксперимент затянулся 
настолько, что было принято решение завершить работу над ним, однако незадолго до окончания 
срока команде удалось выделить и определить структуру основного вещества – это оказался 
N-ацетил-5-метокситриптамин, который был назван мелатонином. Свое открытие Лернер описал 
в статье, опубликованной в 1958 г. в Jornal of American Chemical Society (Lerner А., Case J., Takahashi Y. 
et al. Isolation of melatonin, the pineal gland factor that lightens melanocytes // J. Am. Chem. Soc. 1958. Vol. 80. 
№ 10. P. 2587–2587). В ней он объяснил, почему открытое им вещество получило такое название. 
Проблему витилиго Аарон Лернер так и не решил... Приводим перевод статьи, подготовленный 
А.Б. КАСУМЯН и М.Г. ПОЛУЭКТОВЫМ.

ланина в меланоцитах изолиро-
ванных кусочков кожи лягушки, 
ингибируют эффект мелано-
цитостимулирующего  гормона 
(МСГ), приводящего к  потем-
нению кожи4. Мы хотим сооб-
щить о выделении из коровьих 
шишковидных желез активного 
фактора, который может освет-
лить кожу и ингибировать МСГ. 
Предлагаем называть это ве-
щество мелатонином.
50  г  порошкообразных лио-
фи лизи рова нны х  говя ж ьи х 

шишковидных желез экстраги-
ровали петролейным эфиром 
в течение двух часов в экстрак
торе Сокслета. Обезжиренный 
порошок смешали с  900 мл 
воды в  Waring Blendor. После 
ц е н т р и ф у г и р о в а н и я  п р и 
16 000 g в течение 30 минут на-
досадочную жидкость экстра-
гировали с  помощью 900 мл 
этилацетата. Этилацетатный 
слой концентрировали в  ва-
кууме при 50 °С  и подвергали 
распределению в  30-трубном 

1 McCord C.P., Allen F.P. Evidence associating pineal gland function with alterations in pigmentation // J. Exp. Zool. 1917. Vol. 23. P. 207–224. 
2 Bors A., Ralston W.C. A simple assay of mammalian pineal extracts // Proc. Soc. Exp. Biol. Med. 1951. Vol. 77. № 4. P. 807–808.
3 Kitay J.О., Altschule M.D. The pineal gland: a review of the physiologic literature. Cambridge: Harvard University Press, 1954.
4 Takahashi Y., Lerner A.B. To be published.
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Исследования сна

противоточном аппарате с сис-
темой растворителей этилаце-
татом,  гептаном, водой в  со-
отношении 1:1:2. Трубы 8–15 
комбинировали. Водный слой 
дважды экстрагировали с  по-
мощью 80 мл этила цетата . 
Экстракты органического рас-
творителя объединяли и  вы-
паривали досу ха в  ваку уме 
при 50 °С. Остаток сублими-
ровали при 80 °C в  ваку уме. 
Сублимат переносили с  этано-
лом на фильтровальную бумагу 
Whatman № 1 и хроматографи-
ровали по нисходящей методи-
ке с помощью системы бензола, 
этилацетата, воды в  соотноше-
нии 19:1:20. Тест-полоска при 
реакции с  реагентом Эрлиха 
(р-д име ти ла м инобенза льде-
гид) стала синей при Rf = 0,38. 
Непрореагировавшу ю поло-
су разрезали на  секции и  про-
мывали этанолом. Биоанализ 
проводили с  использовани-
ем изолированной кожи Rana 
pipiens  (леопардовы х л яг у-
шек), затемненной кофеином. 
Осветляющий эффект испыту-
емого вещества на  меланоци-
тах измерялся фотометрически 
проходящим светом. Оказалось, 
что 95% восстановившейся био-
логической активности при-
сутствовало при синей реакции 
индикатора. Спектрофотофлуоро
метрический анализ активно-
го элюата продемонстрировал 
один флуоресцентный пик при 
8380 А, который был макси-
мально активен при 2930 А. 
Анализ ультрафиолетового пог-
лощения выявил максимум при 
2728 А  с переходами при 2950 
и 3080 А. Флуоресценция и пог-
лощение ультрафиолета были ха-
рактерны для гидроксииндолов.
Активный материал рехрома-
тографировали и  вымывали 
в трех последовательных сменах 
растворителей. Биологическая 
активность, характерная флу-
оресценция и  синий цвет с  ре-
активом Эрлиха оставались 
вместе на  этих хроматограм-
мах. Растворителями служи-

ли изопропиловый спирт, кон-
центрирова нный  гидроксид 
аммония, вода в  соотношении 
16:1:3 Rf  = 0,83; 1-бутанол, уксус-
ная кислота, вода в соотношении 
4:1:5 Rf  = 0,87; изопропиловый 
спирт, концентрированный гид-
роксид аммония, вода в соотно-
шении 1:1:1 Rf  = 0,86.
В  предотвращении потемне-
ния кожи лягушки под дей-
ствием меланоцитостимули-
рующего  гормона мелатонин, 
активный фактор шишковид-
ной железы, оказался по мень-

Первая публикация о мелатонине

шей мере в  100 раз активнее 
адреналина или норадренали-
на, в 200 раз активнее трийод-
тиронина и в 5000 раз активнее 
серотонина. Мелатонин не ока-
зывал адреналино- или норад-
реналиноподобного влияния 
на  матку крыс и  серотонино-
подобного влияния на  сердце 
моллюска. Не  обнаружено ак-
тивности мелатонина в  коро-
вьем гипофизе,  гипоталамусе, 
тимусе, щитовидной железе, 
на дпочечника х,  яичника х, 
яичках или глазах.  
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Евгений Васильевич 
Вербицкий.
К 70-летию 
со дня рождения

Замечательному нейрофизиологу и сомнологу, доктору биологических наук, профессору, главно-
му научному сотруднику Южного научного центра Российской академии наук в Ростове-на-Дону 
Евгению Васильевичу Вербицкому исполнилось 70 лет. 

Евгений Васильевич родился в  Караганде в  семье врачей. Окончив кафедру физиологии 
Ростовского государственного университета (РГУ), учился в аспирантуре и работал в Институте 
нейрокибернетики при РГУ под руководством известных нейрофизиологов профессора А.Б. Когана 
и доцента Г.Л. Фельдмана, которые воспитали в нем высококлассного нейрофизиолога-экспери-
ментатора и пробудили интерес к изучению механизмов бодрствования и сна. 

В 1980 г. Евгений Васильевич защитил в РГУ кандидатскую диссертацию на тему «Исследование 
организации таламо-кортикальной системы по показателям пространственно-временного рас-
пределения веретенообразной активности в медленноволновом сне». В дальнейшем увлекся тео-
ретически мало разработанной и практически важной темой влияния повышенной тревожности 
человека в дневное время на последующий ночной сон. Исследования в области психофизиологии 
потребовали новых знаний и навыков. С этой целью Евгений Васильевич приобрел квалифика-
цию клинического электроэнцефалографиста и полисомнографиста в Научно-исследовательском 
институте неврологии РАМН в Москве. Результаты обширных исследований Евгения Васильевича 
были обобщены в его монографии «Психофизиология тревожности» (2003) и изданной под его 
редакцией коллективной монографии «Сон и тревожность» (2008). В 2006 г. Евгений Васильевич за-
щитил докторскую диссертацию на тему «Нейрофизиологические механизмы тревожности в цикле 
сон – бодрствование» в Институте эволюционной физиологии и биохимии им. И.М. Сеченова РАН 
в Санкт-Петербурге. В настоящее время научные интересы Евгения Васильевича направлены глав-
ным образом на изучение сомнологических механизмов адаптации организма к факторам внешней 
среды в лабораторных, а также полевых условиях аридных зон и степей Дона.

Евгений Васильевич входит в руководство нескольких профессиональных сомнологических ас-
социаций России, в том числе секции сомнологии Физиологического общества им. И.П. Павлова, 
является членом редколлегий нескольких научных журналов. Много времени и сил уделяет вос-
питанию молодежи. Под его руководством защищены шесть кандидатских и одна докторская дис-
сертации. Евгений Васильевич – прекрасный лектор. Бессменный сопредседатель оргкомитета 
молодежных школ-конференций с международным участием «Сон – окно в мир бодрствования», 
три из которых (2005, 2009 и 2013) были проведены в Ростове-на-Дону с большим успехом.  

Дорогой друг и коллега! Желаем тебе крепкого здоровья, бодрости духа и дальнейших творческих 
успехов на благо нашей любимой сомнологии!  

В.М. Ковальзон 

Сомнология в лицах
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