
14

Медицина сна

Парадигма медицины сна 
в современной медицине

Академик РАЕН, д.м.н., проф. Я.И. ЛЕВИН

Первый МГМУ 
им. И.М. Сеченова

Парадигма (с гр. paradeigma – образец, пример) – совокупность 
теоретических и методологических положений, принятых научным 

сообществом на известном этапе развития науки и используемых 
в качестве образца, модели, стандарта для научного исследования, 

интерпретации, оценки и систематизации научных данных, для 
осмысления гипотез и решения задач, возникающих в процессе научного 

познания. Неизбежные в ходе научного познания затруднения то или 
иное сообщество ученых стремится разрешать в рамках принятой им 

парадигмы [2], т.е. парадигма – явление временное, изменяющееся под 
напором новых знаний и представлений.

В этом аспекте парадигма 
медицины сна выглядит 
не столь однозначно, как 

это кажется на первый взгляд. Ло-
гично было бы противопоставить 
парадигме медицины сна парадиг-
му медицины бодрствования. Од-
нако последняя не обсуждается 
и  как  бы не существует. Это свя-
зано с  тем, что практически вся 
современная медицина – «меди-
цина бодрствования», а  парадиг-
ма медицины сна возникла лишь 
для того, чтобы подчеркнуть роль 
и  значение сна как набора функ-
циональных состояний. Необ-
ходимость в  подобной парадиг-
ме возникнет только тогда, когда 
естественное обсуждение любого 
заболевания будет происходить 
в  континууме «сон – бодрствова-
ние».
Медицина сна базируется на  со-
мнологии – одном из  наиболее 

динамично развивающихся на-
правлений современной медици-
ны. Появившись в XX в. сомно-
логия продолжает активно раз-
виваться сомнология и в XXI  в. 
Сон – это особое состояние, в ко-
тором могут зарождаться или, на-
оборот, облегчаться многие па-
тологические процессы, поэто-
му в  последние годы значитель-
ное развитие получила медици-
на сна, изучающая особенности 
патогенеза, клиники и  лечения 
патологических состояний, воз-
никающих во  сне. Любое физио-
логическое событие и  заболева-
ние необходимо изучать с  точ-
ки зрения возможности их по-
явления в периоды и сна, и бодр-
ствования, так как они представ-
ляют собой континуум различ-
ных функциональных состояний: 
сверхактивное, активное и  рас-
слабленное бодрствование; дре-

мота; поверхностный медленный 
сон; глубокий медленный сон; бы-
стрый сон. Одно и то же заболе-
вание может по-разному прояв-
ляться в  этих функциональных 
состояниях мозга. Если клиниче-
ская картина заболевания в бодр-
ствовании отличается от таковой 
во сне (например, основные кли-
нические проявления паркинсо-
низма во сне исчезают), надо об-
суждать не изменение причи-
ны болезни, а  условия ее прояв-
ления. На  многочисленных кли-
нических моделях заболеваний, 
возникающих и во сне, и во вре-
мя бодрствования (церебраль-
ный инсульт, инфаркт миокарда, 
бронхиальная астма и  др.), было 
показано, что одно и то же забо-
левание протекает тяжелее и по-
рой иначе, если возникает во сне.
Объективное исследование сна – 
полисомнография – является ме-
тодической основой сомнологии 
и  берет начало с  работ H. Berger 
(1929) по  регистрации электро-
энцефалограммы (ЭЭГ), которые 
позволили выявить закономер-
ные изменения ЭЭГ во  сне. Сле-
дующим этапом становления со-
мнологии стало описание в 1953 г.  
Е. Aserinsky и  N. Kleitman фазы 
быстрого сна. С  тех пор мини-
мальный сомнологический на-
бор, абсолютно необходимый для 
оценки стадий и фаз сна, включает 
ЭЭГ, электроокулограмму (ЭОГ) 
и  электромиограмму (ЭМГ). Сле-
дующий важнейший этап – соз-
дание в  1968  г. A. Rechtcha� en, 
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A. Kales «библии» современной 
сомнологии [21], позволившей 
в  значительной степени унифи-
цировать и  стандартизировать 
усилия сомнологов всех стран при 
расшифровке полисомнограммы. 
В  настоящее время разработано 
значительное количество специ-
альных программ для обработки 
полиграммы сна. Главная про-
блема заключается в  том, что эти 
программы, неплохо работающие 
на здоровых людях, в условиях па-
тологии недостаточно эффектив-
ны, и  их необходимо визуально 
контролировать. В  значительной 
степени это определяется теперь 
уже недостаточной стандартиза-
цией алгоритмов оценки стадий 
и фаз сна во всем их многообразии. 
Решению этого вопроса способ-
ствует последняя классификация 
нарушений цикла «сон – бодрство-
вание» 2005  г. [10]. Другим путем 
преодоления вышеозначенных 
трудностей стало создание едино-
го формата для полисомнографи-
ческих записей (EDF – European 
Data Format).
Сон человека представляет целую 
гамму особых функциональных 
состояний мозга – 1, 2, 3 и 4 стадии 
фазы медленного сна (ФМС, сон 
без сновидений, ортодоксальный 
сон) и фазу быстрого сна (ФБС, сон 
со сновидениями, парадоксальный 
сон, сон с быстрыми движениями 
глаз). Каждая из  перечисленных 
стадий и фаз имеет свои специфи-
ческие ЭЭГ, ЭМГ, ЭОГ и  вегета-
тивные характеристики. Стадии 
характеризуются постепенным 
замещением альфа-ритма медлен-
ными колебаниями, появлением 
«сонных веретен», К-комплексов 
и  регулярной дельта-активности. 
ЭМГ-активность субментальных 
мышц уменьшается от  первой 
к  четвертой стадии, представлен-
ность кожно-гальванического 
рефлекса (КГР) имеет наибольшую 
выраженность в  4-й стадии. ФБС 
определяется десинхронизацией 
ЭЭГ, появлением «пилообразных» 
разрядов; на ЭОГ появляются бы-
стрые движения глазных яблок 
(БДГ), на  ЭМГ мышц диафрагмы 
рта отмечается резкое снижение 
тонуса.

1-я  стадия ФМС характеризует-
ся замедлением частоты основ-
ного ритма (характерного для 
расслабленного бодрствования 
данного человека), появлени-
ем бета- и  тета-волн; снижением 
частоты сердечных сокращений 
(ЧСС), частоты дыхания (ЧД), 
мышечного тонуса, артериаль-
ного давления (АД). 2-я  стадия 
ФМС (стадия «сонных веретен») 
названа так по  основному ЭЭГ-
феномену – «сонным верете-
нам» – колебаниям синусоидаль-
ной формы с  частотой 11,4–15  гц 
(некоторые авторы расширяют 
этот диапазон от  11,5  до  19  гц) 
и амплитудой около 50 мкв. Кро-
ме того, ЭЭГ регистрирует также 
К-комплексы – волны высокой 
амплитуды (в  2–3  раза превос-
ходящие амплитуду фоновой ЭЭГ, 
в основном представленную тета-
волнами), двух- или многофаз-
ные, с точки зрения вегетативных 
и  ЭМГ-показателей развиваются 
тенденции, описанные для 1-й 
стадии ФМС; в  небольших коли-
чествах могут встречаться эпизо-
ды апноэ, длительностью менее 
10 секунд. 3-я и 4-я стадии назы-
ваются дельта-сном, так как основ-
ным ЭЭГ-феноменом является 
дельта-активность (в  3-й стадии 
она составляет 20–50%, а  в  4  ста-
дии более 50%); дыхание в  этих 
стадиях ритмичное, медленное, 
АД снижено, ЭМГ имеет низкую 
амплитуду. В последних рекомен-
дациях Американской ассоциации 
медицины сна (AASM) 2007 г. 3-ю 
и 4-ю стадии объединили в общую 
3-ю стадию.
ФБС характеризуется БДГ, очень 
низкой амплитудой ЭМГ, «пило-
образным» тета-ритмом, сочета-
ющимся с нерегулярной ЭЭГ; при 
этом отмечают «вегетативную 
бурю» с дыхательной и сердечной 
аритмией, колебаниями АД, эпи-
зодами апноэ (длительностью ме-
нее 10  секунд), эрекцией пениса 
и клитора. Стадии ФМС и ФБС со-
ставляют один цикл сна, и  таких 
циклов у здорового человека быва-
ет от 4 до 6 за ночь. Длительность 
одного цикла от  60  до  100  минут 
(в среднем около 90 минут). В пер-
вой половине ночи в циклах боль-

ше представлена ФМС, в  циклах 
второй половины ночи – ФБС. Та-
кое распределение ФМС и ФБС ха-
рактерно только для человека, так 
как у него есть возможность под-
держивать сон в течение достаточ-
но длительного времени, в  отли-
чие от животных, постоянно нуж-
дающихся в оценке внешней опас-
ности. У взрослого человека ФБС 
занимает до  25% от  общей дли-
тельности сна.
Кроме ЭЭГ, ЭОГ и ЭМГ, необходи-
мых для оценки структуры сна, по-
лисомнография может включать 

значительное число различных по-
казателей, количество которых за-
висит от целей исследования. Если 
речь идет об  изучении особенно-
стей вегетативного обеспечения 
сна, то фиксируются АД, ЧСС, ЧД, 
КГР. При диагностировании нару-
шений дыхания во сне отмечаются 
движения грудной клетки и брюш-
ной стенки, оро-назальный поток 
воздуха, уровень насыщения кро-
ви кислородом (сатурация кисло-
рода в крови), выраженность хра-
па. В  случае оценки эректильной 
дисфункции у  мужчин регистри-
руется степень и  выраженность 
кровенаполнения пениса. Диагно-
стика двигательных расстройств 
во сне предполагает обязательное 
исследование движений в  конеч-
ностях, для чего используются 
разные виды электродов, наклады-
ваемые минимум на одну ногу или 
на  все конечности. Важнейшим 
методическим приемом является 
видеомониторирование, которое 
не только позволяет верифициро-
вать поведенческие, двигательные, 

Сон человека представляет целую 
гамму особых функциональных 
состояний мозга – 1, 2, 3 и 4 стадии 
фазы медленного сна (ФМС, сон 
без сновидений, ортодоксальный 
сон) и фазу быстрого сна (ФБС, сон 
со сновидениями, парадоксальный сон, 
сон с быстрыми движениями глаз).
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дыхательные расстройства во сне, 
но  также является важным пун-
ктом терапии больных, страдаю-
щих искаженным восприятием 
сна («псевдоинсомнией» по  Меж-
дународной классификации рас-
стройств сна 2005 г.).

Функции сна
Основная функция ФМС – восста-
новление, в  том числе гомеостаза 
мозговой ткани. Вместе с тем, в по-
следние годы, благодаря работам 
И. Н. Пигарева [19], стало ясно, что, 
по  мере развития синхронизации 
в  ЭЭГ (в  опытах на  кошках), пер-
вичные нейроны зрительной и слу-
ховой коры, переставая отвечать 
на  модальностно-специфические 
стимулы, начинают все в большей 
степени отвечать на  интероцеп-
тивную импульсацию, приходя-
щую в  кору со  стороны внутрен-
них органов. В состоянии медлен-
ного сна переработка информации 
мозгом не прекращается, а  изме-
няется: мозг переходит от экстеро-
цептивной к интероцептивной им-
пульсации. Таким образом, в функ-
цию медленного сна входит и опти-
мизация управления внутренни-
ми органами. Функции ФБС – пе-
реработка информации и создание 
программы поведения на будущее. 
Во время ФБС клетки мозга чрез-
вычайно активны, однако инфор-
мация от «входов» (органов чувств) 
к ним не поступает, и на «выходы» 
(мышечную систему) не подает-
ся. В этом и заключается парадок-
сальный характер этого состоя-
ния, отраженный в  его названии. 
По-видимому, при этом интенсив-
но перерабатывается та информа-

ция, которая была получена в пред-
шествующем бодрствовании и хра-
нится в памяти. Нами было показа-
но, что у циклов сна есть также осо-
бые функции.
1. I цикл сна является голограммой 

(матрицей) всего сна, которая 
обладает уникальной способ-
ностью к  эффективному (в  том 
числе восстановимому) хране-
нию информации.

2. Показатели  I цикла могут пред-
сказывать аналогичные показа-
тели всего сна.

3. Голографическая функция I цик-
ла достаточно устойчива к  по-
вреждающим воздействиям 
и «срабатывает» даже в условиях 
грубой церебральной патологии 
(инсульт).

4. Показатели  II и  III циклов име-
ют большую вариабельность 
по  сравнению с  показателями 
I цикла и хуже прогнозируют 
структуру целого сна, чем анало-
гичные показатели I цикла.

5. Структура сна  II и  III цикла за-
висит от структуры сна в первом 
цикле.

6. II и III (а возможно и последую-
щие) циклы вероятно необходи-
мы для подстройки (коррекции) 
основной матрицы I цикла с це-
лью приспособления структуры 
сна к соответствующим текущим 
потребностям человека.

Нейрохимия сна
Наряду с традиционными нейро-
химическими факторами, ин-
дуцирующими сон, такими как 
ГАМК, галанин и серотонин (для 
ФМС) и норадреналин, ацетилхо-
лин, глутаминовая и аспарагино-
вая кислоты (для ФБС) в качестве 
«сонных агентов» в  последние 
годы обсуждаются: мелатонин, 
дельта-сон-индуцирующий пеп-
тид, аденозин, простагландины 
(PGD2), интерлейкины (IL1  уве-
личивает дельта-сон и  снижает 
ФБС), мурамилпептид, цитоки-
ны. Подчеркивая важность PGD2, 
фермент, участвующий в  его об-
разовании  – простагландин-D-
синтазу – называют «ключевым 
ферментом сна». Большое значе-
ние имеет открытая в  конце ХХ 
столетия новая гипоталамиче-

ская система, в  которой в  каче-
стве медиаторов используются 
орексин и гипокретин. Нейроны, 
содержащие Hypocretin, локали-
зуются только в дорзальном и ла-
теральном гипоталамусе и  прое-
цируются практически во все от-
делы мозга, в  частности к  обра-
зованиям, участвующим в  регу-
ляции цикла «сон – бодрствова-
ние». Они обладают модулиру-
ющим действием по отношению 
к  НА-ергическим нейронам locus 
coeruleus, активирующими эф-
фектами, участвуют в контроле 
цикла «сон – бодрствование», пи-
щевого поведения, эндокринных 
и кардио-васкулярных фуннкций. 
Orexin А повышает локомоторную 
активность и  модулирует нейро-
эндокринные функции. Кроме 
вышеперечисленных субстанций, 
существует значительное количе-
ство претендентов на  роль регу-
ляторов сна, и этот список посто-
янно расширяется.

Вегетативная 
нервная система и сон
Для медицины сна очень важна 
динамика вегетативных показате-
лей во сне. В течение многих деся-
тилетий господствовала теория, 
объясняющая возникновение сна 
активацией парасимпатическо-
го отдела ВНС или изменениями 
циркуляции мозгового кровото-
ка – его редукции – и, как след-
ствие, возникновение сна. В связи 
с  этими положениями сон назы-
вали «царством вагуса». В  после-
дующие годы эти представления 
устарели, хотя содержащееся в них 
рациональное зерно о существен-
ных изменениях активности ВНС 
во сне актуально до сих пор. Оста-
новимся на  динамике некоторых 
вегетативных показателей во сне.
В последние 20  лет изучения со-
стояния сердечно-сосудистой си-
стемы (ССС) во  сне показали 
особенности динамики сердеч-
ного ритма и  АД как в  ФМС, так 
и  в  ФБС. Сердечный ритм харак-
теризуется двумя интегративны-
ми показателями – средней часто-
той и вариабельностью. В 1-й ста-
дии происходит некоторое сниже-
ние ЧСС и  вариабельности сер-

Во время фазы быстрого сна клетки 
мозга чрезвычайно активны, однако 

информация от «входов» (органов 
чувств) к ним не поступает, 

и на «выходы» (мышечную систему) 
не подается. В этом и заключается 

парадоксальный характер этого 
состояния, отраженный в его названии. 

Медицина сна
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дечного ритма (ВСР). Во  2-й ста-
дии ЧСС продолжает снижаться, 
а его нерегулярность увеличивать-
ся. В дельта-сне ЧСС и ВСР снижа-
ются еще больше и достигает сво-
их физиологических минимумов. 
В  ФБС ЧСС и  ВСР неустойчивы 
и  несколько отличаются в  тони-
ческой и  фазической составляю-
щих этой фазы. В  ФБС возмож-
на сердечная аритмия. Как пра-
вило, описанная динамика харак-
терна для  I–III циклов сна, тогда 
как в утренних циклах она может 
быть менее значимой. Общее пе-
риферическое сопротивление так-
же несколько снижается во  сне, 
особенно в  дельта-сне и  тониче-
ской составляющей ФБС, и повы-
шается в  фазической составляю-
щей ФБС.
Показатели ВСР, определяемые 
во  время расслабленного бодр-
ствования перед сном, в той или 
иной степени линейно связаны 
с  характеристиками сна, полу-
ченными при анализе последую-
щей полисомнограммы. Так, по-
вышение активности симпатиче-
ской нервной системы во  время 
расслабленного бодрствования 
(увеличение показателя АМо – 
амплитуды моды гистограммы 
распределения RR-интервалов, 
ПАПР – показателя активно-
сти регуляторных систем) ста-
тистически связано с увеличени-
ем длительности засыпания, вре-
мени бодрствования внутри сна, 
уменьшением представленности 
дельта-сна, ухудшением индекса 
качества сна. Увеличение индек-
са напряжения регуляторных си-
стем (ИН), отражающего усиле-
ние влияния на ритм сердца цен-
тральной нервной системы, так-
же приводит к  увеличению дли-
тельности засыпания и  в  даль-
нейшем к  субъективным ощу-
щениям «плохого» сна. На осно-
вании полученных результа-
тов были разработаны форму-
лы математической модели. Ис-
пользуя формулы и  показате-
ли ВСР, полученные при анализе 
RR-интервалов во  время рассла-
бленного бодрствования, мож-
но определить группу лиц, у  ко-
торых вероятно выявление нару-

шения структуры сна при прове-
дении последующего ночного по-
лисомнографического исследо-
вания. Чувствительность мето-
да в  прогнозировании неблаго-
приятного исхода составила 90%, 
специфичность – 86%. В  фор-
мулы вошли показатель, отра-
жающий влияние на  ритм серд-
ца симпатической нервной си-
стемы (АМо), показатель, отра-
жающий влияние парасимпати-
ческой нервной системы (SDNN, 
стандартное отклонение RR-
интервалов), вегетативный пока-
затель ритма сердца (ВПР) и ин-
декс напряжения регуляторных 
систем (ИН), отражающий сте-
пень централизации управления 
сердечным ритмом. Наибольший 
вклад в  прогноз развития у  па-
циента инсомнии вносит пока-
затель, характеризующий актив-
ность симпатической нервной 
системы (АМо).
АД является наиболее устойчи-
вым тоническим показателем со-
стояния ССС, определяемым де-
ятельностью многих гомеостати-
ческих факторов, подвижные от-
клонения которых в ритме с бо-
лее высокой частотой в  различ-
ные относительно друг друга 
фазы позволяют поддерживать 
результирующий показатель 
на  относительно стабильном 
уровне. АД во  сне также име-
ет отчетливые колебания. Бес-
спорным признается тот факт, 
что переход сна из  поверхност-
ных стадий в  глубокие стадии 
сопровождается последователь-
ным снижением АД. Дельта-сну 
сопутствуют наименьшие уров-
ни АД, тогда как 1-й и  2-й ста-
диям и  ФБС соответствуют от-
носительно более высокие уров-
ни АД, которые, однако, оста-
ются ниже уровней АД в  пери-
од бодрствования. У  здоровых 
нормотензивных лиц АД пада-
ет в  среднем на  10–20% при пе-
реходе от бодрствования ко сну. 
Для типичного циркадианного 
паттерна АД, кроме такого глу-
бокого, связанного со сном сни-
жения, характерны два дневных 
пика (приблизительно в 9 и 19 ч) 
и  небольшое послеполуденное 

снижение АД (примерно в 15 ч). 
Нондиппер-тип (т. е. не снижаю-
щий АД во  время сна) суточно-
го ритма АД коррелирует с  уве-
личением массы миокарда ле-
вого желудочка у  женщин, ин-
декса массы тела, степени пора-
жения органов-мишеней, часто-
ты фатальных и  нефатальных 
сердечно-сосудистых ослож-
нений (инфаркт миокарда, ин-
сульт, внезапная смерть). Умень-
шение степени ночного сниже-
ния систолического АД (САД) 
является независимым преди-
ктором повышенной сердечно-
сосудистой заболеваемости при 
любом уровне сопутствующих 
факторов риска. Риск сердечно-
сосудистых осложнений осо-
бенно высок среди женщин-
нондипперов с  артериальной 
гипертензией. Получены дока-
зательства связи между умень-
шением степени ночного сни-
жения АД и  цереброваскуляр-
ными заболеваниями. Часто-
та мозговых и  сердечных сосу-
дистых осложнений и  степень 
поражения органов-мишеней 
выше не только у  нондипперов, 
но  и  у  лиц с  чрезмерным сни-
жением АД во время сна – овер-
дипперов. По-видимому, это об-
условлено развитием гипопер-
фузии органов и  тканей, кото-
рая может приводить к  ишемии 
мозга, сердца и почек с развити-
ем их функциональной недоста-
точности.
В бодрствовании и  во  сне регу-
ляция дыхания у  здоровых лю-
дей осуществляется по-разному, 
в  первом случае срабатывает так 
называемый произвольный кон-
тур, а  во  втором – непроизволь-
ный контур регуляции дыхания. 
Во  сне происходит снижение ак-
тивности дыхательных нейро-
нов, снижение тонуса мышц-
дилататоров ВДП, снижение хе-
морецепторной чувствительно-
сти и  защитных дыхательных 
рефлексов. Регулярность дыхания 
изменяется уже при засыпании. 
В 1-й стадии ФМС возникают пе-
риоды небольшого учащения ды-
хания и даже эпизоды периодиче-
ского дыхания типа Чейн-Стокса 

Тема номера
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с  эпизодами апноэ. Нерегуляр-
ность дыхания и  периоды апноэ 
наиболее характерны для ФБС. 
В  норме индекс апноэ-гипопноэ 
(количество эпизодов апноэ-
гипопноэ в  час сна) не должен 
превышать 5, а длительность эпи-
зода апноэ-гипопноэ – 10 секунд. 
Во  2-й стадии дыхание стабили-
зируется, становится более ред-
ким и  глубоким. С  наступлени-
ем ФБС вновь происходит деста-
билизация показателей дыхания, 
особенно в  периоды быстрых 
движений глаз.
Сон относится к  хронобиологи-
ческим процессам. Согласно те-
ории «двух процессов», предло-

женной A. Borbely в  1982  г. [13], 
околосуточные изменения ве-
роятности наступления сна яв-
ляются результатом взаимодей-
ствия двух процессов: гомео-
статического (процесс S, sleep) 
и  хронобиологического (про-
цесс C, circadian). Предпосылка-
ми возникновения этой теории 
явились результаты эксперимен-
тов, проведенных несколькими 
группами ученых. Во-первых, 
в  многочисленных опытах био-
химиков и  фармакологов, пы-
тавшихся выделить или создать 
«вещество сна», было показано, 
что склонность ко сну почти ли-
нейно зависит от времени пред-
шествующего бодрствования. 
Во-вторых, нарастание потреб-
ности во  сне сопровождается 
увеличением представленности 
дельта-активности на  ЭЭГ с  на-
ступлением сна. «Интенсивность 
сна» (sleep  intensity), определяе-
мая по представленности дельта-
активности в  спектре ЭЭГ, мак-

симальна в  начале сна, а  затем 
уменьшается с  каждым следу-
ющим циклом. Такие измене-
ния, по мнению авторов теории, 
свидетельствуют о  постепенном 
снижении «склонности ко  сну» 
по  мере реализации состояния 
сна. В-третьих, даже в  услови-
ях достаточного сна или  же, на-
оборот, полного его отсутствия 
существует околосуточное че-
редование уровня бодрствова-
ния, способности концентриро-
вать внимание и  субъективно 
оцениваемой усталости. Макси-
мальные уровни этих показате-
лей, которые, по  представлени-
ям авторов, отражают уровень 
мозговой активации, отмечались 
в  утреннее время, минималь-
ные – в вечернее. Это свидетель-
ствовало о наличии действия са-
мостоятельного процесса (про-
цесс C), не зависящего от  на-
копления склонности ко  сну. 
A. Borbely предположил, что воз-
можность наступления сна (так 
называемые «ворота сна») появ-
ляется тогда, когда «склонность 
ко  сну» становится достаточно 
высокой (процесс S на подъеме), 
а  уровень мозговой активации 
закономерно (обычно вечером) 
снижается (процесс C на спаде). 
Если сон в этот период наступа-
ет, то  начинается постепенное 
снижение интенсивности дей-
ствия процесса S. Уровень мозго-
вой активации продолжает изме-
няться по своим, хронобиологи-
ческим законам, и, пройдя точку 
минимального значения, начина-
ет нарастать. Когда  же уровень 
процесса S достаточно снизит-
ся (скорее всего, по прошествии 
6–8 часов сна), а уровень мозго-
вой активации достигнет опре-
деленных, достаточно высоких 
значений, появятся предпосыл-
ки для естественного окончания 
сна. В  этот момент даже незна-
чительный внешний или вну-
тренний сенсорный стимул смо-
жет разбудить человека. В  слу-
чае, когда сон в  вечернее время 
не наступает, и  субъект минует 
«ворота сна», например, в  слу-
чае экспериментальной деприва-
ции сна, интенсивность процес-

са S продолжает увеличиваться, 
однако заснуть становится слож-
нее из-за того, что уровень моз-
говой активации в  этот период 
достаточно высок. Если человек 
ложится спать в следующую ночь 
как обычно, то  возникает фено-
мен «отдачи» дельта-сна, отра-
жающий повышенную интенсив-
ность процесса S.
Важным фактором «медицины 
сна» становится генетика сна. Ис-
следования, проведенные на  спе-
циальных  insomnia-like (ins-l) 
мухах-дрозофилах показали сле-
дующее.
1. Мухи insomnia-like спят 60  мин 

в день (меньше, чем нормальные 
мухи), обнаруживают трудности 
начала сна, трудности в поддер-
жании сна, и существуют доказа-
тельства дневных когнитивных 
нарушений.

2. Они гиперактивны и  гиперчув-
ствительны к экологическим воз-
мущениям.

3. Мухи insomnia-like живут мень-
ше.

4. Имеют повышенные уровни до-
фамина, триглицеридов, холе-
стерина и  свободных жирных 
кислот.

5. У  них нарушаются хронобио-
логические процессы  – теряют 
способность спать в постоянной 
темноте.

Многое из этого набора вполне со-
поставимо с  тем, что происходит 
с  больными инсомнией. В  поль-
зу возможности генетического на-
следования хронотипа у людей го-
ворит и  факт выявления опре-
деленных суточных предпочте-
ний в некоторых семейных лини-
ях. В  дальнейшем было показа-
но, что ген ABCC9  может влиять 
на  продолжительность сна у  лю-
дей и  его обладатели спят на  6% 
меньше [10]. ABCC9 кодирует бе-
лок SUR2, входящий в  структуру 
калиевых каналов. Известна связь 
белка SUR2  и  риска возникнове-
ния у  людей диабета и  болезней 
ССС. Было установлено, что гены, 
имеющие отношение к  калиевым 
каналам, могут регулировать дли-
тельность сна у дрозофил – блока-
да гена ABCC9 резко снижает дли-
тельность сна. Аналогичным обра-

Во сне происходит снижение 
активности дыхательных нейронов, 

снижение тонуса мышц-дилататоров 
ВДП, снижение хеморецепторной 
чувствительности и защитных 

дыхательных рефлексов. Регулярность 
дыхания изменяется уже при засыпании. 
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зом на человека влияет редкая му-
тация в  гене Dec2 – ее носителям 
хватает всего 6,25 часа сна.
К сфере интересов «медицины 
сна» относятся все проблемы, обо-
значенные в современной класси-
фикации нарушений сна (2005 г.):
I. Инсомнии.
II. Расстройства дыхания во сне.
III. Гиперсомнии центрального 

происхождения, не связанные 
с  расстройством циркадиан-
ного ритма сна, расстройством 
дыхания во сне или нарушен-
ным по другим причинам ноч-
ным сном.

IV. Расстройства циркадианного 
ритма сна.

V. Парасомнии.
VI. Расстройства движения во сне.
VII. Отдельные симптомы, вари-

анты нормы и нерешенные во-
просы.

Важную роль в  понимании про-
блем «медицины сна», функций 
сна и его регуляции играет совре-
менная фармакотерапия наруше-
ний сна. До начала ХХ в. это были 
бром и  опий. С  1903  г. на  пер-
вое место выходят барбитура-
ты. С  начала 50-х  гг. в  качестве 
снотворных стали применять-
ся нейролептики (в  основном 
фенотиазиновые производные) 
и  антигистаминные препараты 
(доксиламин, 1968). С появлени-
ем хлордиазепоксида в  1960  г., 
диазепама в  1963  г. и  оксазепа-
ма в  1965  г. началась эра бензо-
диазепиновых снотворных. Это 
стало значительным шагом в ле-
чении инсомний, однако и  при-
бавило проблем, таких как при-
выкание, зависимость, необхо-
димость постоянного увеличе-
ния суточной дозы, синдром от-
мены, ухудшение синдрома ап-
ноэ во  сне, снижение памяти, 
внимания, времени реакции, по-
тенции, дневная сонливость. 
В  связи с  этим были разработа-
ны новые снотворные препара-
ты. Группа, называемая «три Z» – 
зопиклон (zopiclon, 1987), зол-
пидем (zolpidem, 1988), залеплон 
(zaleplon, 1995) – препараты-
агонисты различных подтипов 
рецепторов ГАМК-ергического 
рецепторного постсинаптическо-

го комплекса. Их появление ста-
ло результатом существенного 
расширения знаний об этом ком-
плексе, в  частности ГАМК-А ре-
цепторе. Большое значение в ле-
чении инсомнии отводится мела-
тонину (начало 1990-х гг.) и аго-
нистам мелатониновых рецепто-
ров (рамельтеон (2005), в России 
не зарегистрирован).
Интересно проанализировать 
воздействие гипнотиков с  точ-
ки зрения механизмов органи-
зации цикла «сон – бодрствова-
ние». К таковым относятся: меха-
низмы поддержания бодрствова-
ния; механизмы медленного сна; 
механизмы быстрого сна; меха-
низмы циркадных и  диурналь-
ных (околосуточных и внутрису-
точных) ритмов. К сожалению, се-
рьезно обсуждать изолированное 
влияние на  ФМС или ФБС у  со-
временных гипнотиков не прихо-
дится. Поэтому гипнотики можно 
разделить на pro S (pro sleep) – для 
сна и anti W (anti wake) – против 
бодрствования. В настоящее вре-
мя большинство снотворных пре-
паратов являются pro sleep:
 ■ агонисты ГАМК-рецепторов 

и их бензодиазепиновой состав-
ляющей (pro S);

 ■ антагонисты Н1-гистаминовых 
рецепторов (anti W);

 ■ агонисты мелатонина и  его ре-
цепторов (pro S).

Новые  же группы гипнотиков, 
проходящие разные фазы иссле-
дований, в  основном относятся 
к anti W. Это:
 ■ антагонисты 5-HT2  A-серотони-

новых рецепторов (anti W, pro S);
 ■ антагонисты орексина (anti W);
 ■ антагонисты Н3-гистаминовых 

рецепторов (anti W);
 ■ антагонисты нейрокинин-1-

рецепторов (anti W).
С позиций фармакотерапии ин-
тересно проанализировать суще-
ствующий опыт использования 
в качестве гипнотика типичного 
anti W препарата – доксиламина 
(Донормила). Известный с 1948 г. 
доксиламина сукцинат является 
антагонистом Н1-гистаминовых 
рецепторов, время достижения 
максимальной концентрации 
в  плазме – 2  часа, период полу-

выведения – 10  часов. Пример-
но 60% доксиламина выводит-
ся с мочой в неизмененном виде, 
а его метаболиты неактивны. Се-
дативные свойства препарата 
были также изучены: снотвор-
ный эффект доксиламина сук-
цината в  дозе 25  и  50  мг более 
выражен, чем у  секобарбитала 
в дозе 100 мг, и практически эк-
вивалентен секобарбиталу в дозе 
200 мг [1]. Другие работы проде-
монстрировали, что доксилами-
на сукцинат составляет достой-
ную альтернативу бензодиазе-
пинам, и вызвали интерес к при-
менению этого препарата в каче-
стве снотворного средства, учи-
тывая его низкую токсичность 
[3]. Было проведено специаль-
ное рандомизированное двой-
ное слепое перекрестное плаце-
боконтролируемое исследование 
влияния доксиламина на  струк-
туру сна и  состояние когнитив-
ных функций, памяти и скорости 
реакций при однократном прие-
ме 15 мг доксиламина сукцината 
или плацебо у  здоровых добро-
вольцев. Показатели общей про-
должительности сна, числа про-
буждений во  время сна, коли-
чество циклов сна в группе док-
силамина и  плацебо не отлича-
лись. После приема доксилами-
на значительно снижалась общая 
продолжительность пробужде-
ний во время сна. Прием докси-
ламина приводит к  значитель-
ному укорочению первой ста-
дии и удлинению второй стадии. 
При этом доксиламин не влияет 

Сон относится к хронобиологическим 
процессам. Согласно теории «двух 
процессов», предложенной A. Borbely 
в 1982 г., околосуточные изменения 
вероятности наступления 
сна являются результатом 
взаимодействия двух процессов: 
гомеостатического (процесс S, sleep) 
и хронобиологического (процесс C, 
circadian).

Тема номера
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на  продолжительность третьей 
и  четвертой стадий и  ФБС. По-
сле приема доксиламина по оцен-
кам испытуемых характеристики 
сна в целом были сравнимы с та-
ковыми для сна в обычных усло-
виях. Более подробный анализ 
показал, что после приема док-
силамина в  сравнении с  плаце-
бо значительно улучшалось ка-
чество и  увеличивалась глубина 
сна, тогда как ясность сознания 
и  состояние при пробуждении 
не отличались. При приеме док-
силамина ни  у  одного из  18  ис-
пытуемых не отмечено каких-
либо изменений кратковремен-
ной памяти и скорости реакций. 
Результаты самооценки испыту-
емыми уровня энергичности, яс-
ности сознания, возможных при-
знаков тревожности или сонли-
вости по  визуальной аналого-
вой шкале не отличались в груп-
пе доксиламина и  группе плаце-
бо. Тест на повторное засыпание 
не выявил значительных разли-
чий между группами доксилами-
на и плацебо в течение 18 часов 
после приема препаратов.

В другом многоцентровом ран-
домизированном двойном сле-
пом исследовании с 3 параллель-
ными группами пациентов срав-
нивалась эффективность и  пере-
носимость доксиламина сукцина-
та (15 мг) с золпидемом тартратом 
(10 мг) и плацебо при лечении ин-
сомнии (с  изучением синдрома 
отмены). Исследование, в  кото-
ром приняли участие 338  паци-
ентов в  возрасте от  18  до  73  лет, 
с  одной стороны, подтвердило 
преимущество доксиламина над 
плацебо в отношении снотворно-
го действия и, с другой стороны, – 
показало аналогичную эффектив-
ность доксиламина и  золпидема. 
Кроме того, были выявлены хоро-
шая переносимость доксиламина 
и золпидема и отсутствие синдро-
ма отмены при прекращении при-
ема доксиламина.
Сонливость, ощущение голо-
вокружения, астения, головная 
боль, тошнота, рвота – наиболее 
частые нежелательные эффекты 
при приеме золпидема. Сонли-
вость, сухость во рту и головные 
боли оказались самыми часты-
ми нежелательными эффектами 
при приеме доксиламина. Во всех 
исследованиях с  применением 
этих двух активных препаратов 
переносимость была расценена 
как хорошая, равно как и в дан-
ном исследовании, примерно 
у 85% пациентов. Синдром отме-
ны не выявлен ни у доксиламина, 
ни у золпидема при наблюдении 
в течение 3–7 дней.
В наших исследованиях под 
влиянием Донормила улучши-
лись такие субъективные ха-
рактеристики сна, как длитель-
ность засыпания, продолжитель-
ность сна, качество сна, количе-
ство ночных пробуждений и ка-

чество утреннего пробуждения, 
что в  конечном счете привело 
к увеличению суммарной балль-
ной оценки на 37%, причем этот 
показатель почти достиг уровня 
здоровых людей. Балл по анкете 
для скрининга синдрома апноэ 
во сне не увеличился. Объектив-
ные полисомнографические ис-
следования подтвердили «субъ-
ективную» эффективность До-
нормила, о  чем свидетельству-
ют снижение длительности засы-
пания; увеличение длительности 
сна; увеличение времени ФБС; 
улучшение индекса качества сна.
Изучение сна оказалось высо-
коперспективным направле-
нием для понимания деятель-
ности нервной системы (пре-
жде всего головного мозга) и за-
кономерностей функциониро-
вания всех систем организма. 
Фрейд называл сновидения ко-
ролевской дорогой в  бессозна-
тельное. А. М. Вейн, перефрази-
руя Фрейда, писал, что изучение 
сна – золотая дорога для иссле-
дования деятельности мозга. По-
нимание механизмов, поддержи-
вающих различные фазы и  ста-
дии сна, переходы между ними, 
между бодрствованием и  сном 
(и  наоборот), многое раскрыва-
ет в  деятельности систем мозга. 
Особенно важны эти исследо-
вания на  «человеческом» уров-
не, так как они уточняют и углу-
бляют факты, полученные в экс-
периментах на  животных. Од-
нако в  современной сомнологии 
до сих пор остается огромное ко-
личество белых пятен, которые 
еще нужно осознать и  исследо-
вать. Таким образом, можно ска-
зать, что парадигму «медицины 
сна» ждет долгое и поступатель-
ное развитие. 

В наших исследованиях под влиянием 
Донормила улучшились такие 

субъективные характеристики 
сна, как длительность засыпания, 

продолжительность сна, качество 
сна, количество ночных пробуждений 

и качество утреннего пробуждения, что 
в конечном счете привело к увеличению 

суммарной балльной оценки на 37%, 
причем этот показатель почти достиг 

уровня здоровых людей. 
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