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Расстройства сна влияют на циркадианный ритм «сон – 
бодрствование», приводя к социальной и профессиональной 
дезадаптации. Несмотря на большой выбор лекарственных 
препаратов, предназначенных для коррекции данных состояний, 
не всегда удается достичь удовлетворительного результата 
от их применения. Кроме того, при употреблении некоторых 
из них, в частности бензодиазепинов, антидепрессантов, 
антигистаминных препаратов, может сформироваться 
зависимость, а при прекращении их приема – синдром отмены. 
В статье представлен обзор современных терапевтических 
возможностей использования препаратов мелатонина при различных 
нарушениях сна. Мелатонин (N-ацетил-5-метокситриптамин) – 
эндогенный гормон, вырабатываемый шишковидной железой, 
воздействует на внутрисуточную, сезонную ритмику и цикл «сон – 
бодрствование». Исследования продемонстрировали способность 
мелатонина синхронизировать циркадианные ритмы, снижать 
латентность медленного сна, увеличивать продолжительность 
сна и улучшать его субъективное качество. На данный момент 
назначение препаратов мелатонина входит в число самых 
распространенных методов коррекции внутрисуточных ритмов 
и некоторых видов инсомнии.
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Введение
Сон имеет фундаментальное зна-
чение для психического и  фи-
зического здоровья человека. 

Недостаток сна – серьезный фак-
тор риска ожирения, диабета, за-
болеваний сердечно-сосудистой 
системы и депрессии.

Расстройства сна включают в себя 
гиперсомнии, инсомнии (сопро-
вождающиеся трудностью засы-
пания и поддержания сна, а также 
ранним пробуждением), наруше-
ние циркадианного ритма, пара-
сомнии, соннозависимые дыха-
тельные расстройства. Нарушения 
сна приводят к  возникновению 
сонливости, негативно влияют 
на  способность выполнять по-
вседневные и профессиональные 
задачи, связанные с  концентра-
цией, переключением внимания, 
пространственным восприятием, 
ухудшают качество жизни. Кроме 
того, они оказывают значительную 
финансовую нагрузку на систему 
здравоохранения, затрудняют ле-
чение основных соматических за-
болеваний [1].
В  терапии расстройств сна при-
меняются барбитураты, бен-
зодиазепины, агонисты бен-
зодиазепиновых рецепторов, 
антидепрессанты, анксиолитики. 
Их прием может сопровождаться 
большим количеством побочных 
реакций, например избыточной 
дневной сонливостью, снижени-
ем концентрации и переключения 
внимания, ухудшением кратко-
временной памяти. В  отдельных 
случаях при длительной терапии 
может сформироваться зависи-
мость, а при ее отмене – феномен 
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рикошета. Все это в  совокупно-
сти обусловливает актуальность 
поиска новых фармацевтических 
подходов для уменьшения коли-
чества и выраженности побочных 
реакций при сохранении долж-
ного уровня эффективности ле-
чения.
К  средствам, эффективным при 
определенных расстройствах сна 
и  обладающим минимальным 
побочным действием при дли-
тельном приеме, относятся пре-
параты мелатонина. Мелатонин – 
гормон, который в  основном 
вырабатывается шишковидной 
железой с пиком активности в ноч-
ное время. Колебание его концент-
рации совпадает с циркадианным 
ритмом. Препараты на  основе 
мелатонина хорошо переносят-
ся пациентами всех возрастов, 
не  вызывая зависимости [2–4]. 
Действие мелатонина реализуется 
за счет мембранных рецепторов 
МТ1 и MT2, оказывающих моду-
лирующее влияние на архитекту-
ру сна. Активация рецептора MТ2 
увеличивает продолжительность 
медленноволнового сна, а МТ1 – 
вызывает снижение длительности 
медленноволнового сна [5, 6].

Мелатонин в лечении инсомнии
Среди расстройств сна наиболее 
распространены инсомнии, ко-
торые характеризуются в первую 
очередь трудностью инициации 
и поддержания сна, что в резуль-
тате приводит к низкому качеству 
дневной активности. Причиной 
этого патологического состояния 
могут быть разнообразные эн-
догенные и экзогенные факторы. 
По  результатам анкетирования, 
у пациентов с инсомнией выше зна-
чения индекса тяжести инсомнии 
(более 7 баллов), Питтсбургского 
индекса качества сна (более 5 бал-
лов), а также результат по шкале 
депрессии Бека (10 и  более бал-
лов  – по  меньшей мере мини-
мальные признаки депрессивного 
состояния). Люди, страдающие 
хронической инсомнией, как пра-
вило, более предрасположены 
к  психиатрическим расстройст-
вам, в первую очередь тревожно-
депрессивным.

Инсомнии встречаются в  общей 
популяции c частотой 4–6% [1, 7, 
8]. С  возрастом распространен-
ность инсомнии возрастает, что, 
по  некоторым данным, связано 
с  инволюционным снижением 
уровня секреции мелатонина [9]. 
Архитектура сна начинает менять-
ся уже в зрелом возрасте, причем 
изначально наблюдается сокраще-
ние продолжительности медлен-
ного сна.
Основными целями лечения ин-
сомнии считаются повышение ка-
чества сна, увеличение его продол-
жительности, а также улучшение 
дневной активности. В  качестве 
полисомнографических маркеров 
для объективизации эффективно-
сти терапии используются время 
бодрствования после начала сна 
(Wake Time After Sleep Onset  – 
WASO), латентность сна (Sleep 
Onset Latency – SOL), количество 
пробуждений и  эффективность 
сна. Несмотря на это, проведение 
полисомнографического иссле-
дования при инсомнии необяза-
тельно. Однако без него нельзя 
обойтись при подозрении на вто-
ричный генез инсомнии и  для 
исключения других расстройств 
сна. Долгосрочные эффекты тера-
пии инсомнии позволяет оценить 
такой объективный метод, как ве-
дение дневника сна (уровень реко-
мендации IIВ, основанный на кон-
сенсусе экспертов).
Американская академия медици ны 
сна в рекомендациях 2008 г. в ка-
честве средств лечения первич-
ной инсомнии (психофизио-
логической, идиопатической 
и  парадоксальной форм) указы-
вает бензодиазепины и  агонист 
мелатониновых рецепторов ра-
мелтеон (в России не зарегистри-
рован). При этом четких предпи-
саний относительно того, с какой 
группы препаратов начинать те-
рапию, нет. Для ослабления вы-
раженности побочных действий 
бензодиазепинов допустимо их 
совместное применение с  мела-
тонином. Показано, что агони-
сты мелатониновых рецепторов, 
по мнению пациентов, улучшают 
качество ночного сна, что под-
тверждается объективными дан-

ными (полисомнографическим 
исследованием). При этом дости-
гаются основные критерии эф-
фективности лечения инсомнии: 
снижение WASO и SOL не менее 
чем на 30 минут, уменьшение ча-
стоты пробуждений, увеличение 
продолжительности сна (более 
шести часов), повышение эффек-
тивности сна (отношение време-
ни сна ко времени записи) до 80% 
и более [10, 11]. Однако с учетом 
короткого периода полувыведе-
ния мелатонина и агонистов ме-
латониновых рецепторов (таких 
как рамелтеон) основное направ-
ление применения данных препа-
ратов – терапия пресомнических 
расстройств [11].
В  рекомендациях Европейского 
общества исследователей сна 
2017  г., подготовленных на  ос-
новании метаанализа 109 иссле-
дований (n = 13 969) за  период 
с  2005  по  2016  г., указывается 
на неоднозначную эффективность 
мелатонина и агонистов мелато-
ниновых рецепторов при инсом-
нии. По  результатам отдельных 
исследований достигались по-
лисомнографические критерии 
эффективности терапии: сни-
жение латентности сна, увели-
чение общего времени сна и его 
эффективности [12, 13]. В  ряде 
исследований даже отмечено 
уменьшение количества ночных 
пробуждений, что демонстрирует 
эффективность мелатонина при 
интрасомнических расстройст-
вах. Зависимости клинического 
эффекта от  дозы не  выявлено, 
но сделан вывод о высоком про-
филе безопасности мелатонина.
Мелатонин одобрен в Европе для 
лечения первичной инсомнии 
у  взрослых старше 55 лет [14]. 
Многочисленные клинические 
исследования показали его эф-
фективность при нарушениях за-
сыпания у пациентов разных воз-
растных групп, в том числе детей 
с расстройствами аутистического 
спектра [15] и подростков, страда-
ющих депрессией [16]. Кроме того, 
мелатонин продемонстрировал 
эффективность у детей с дефици-
том внимания и  гиперактивно-
стью [17, 18] и  лиц, получавших 
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бета-блокаторы по поводу гипер-
тонической болезни [19].
Таким образом, в основных клини-
ческих рекомендациях отмечается, 
что мелатонин при инсомнии по-
ложительно влияет как на субъек-
тивное восприятие качества ноч-
ного сна, так и на его объективные 
характеристики. Мелатонин эф-
фективен при длительной терапии 
инсомнии, связанной преимуще-
ственно с трудностью засыпания 
и низким качеством ночного сна, 
у пациентов старше 55 лет (высо-
кий уровень доказательности).
Одним из  препаратов мелатони-
на, доступных в  России, является 
Меларитм® (АО «ФП «Оболенское»). 
Он выпускается в  дозировке 
1,5 и  3 мг по  12 и  24  таблетки 
в упаковке и продается без рецеп-
та. Препарат Меларитм® показан 
в  качестве снотворного средства 
или адаптогена для нормализации 
биологических ритмов.

Мелатонин в лечении 
осложнений соннозависимых 
дыхательных расстройств
Одна из  областей применения 
мелатонина  – использование 
для снижения выраженности 
осложнений, вызванных нару-
шением дыхания во время сна: 
обструктивного и  центрального 
апноэ, гиповентиляции, связан-
ной со сном, и связанной со сном 
гипоксией. Многочисленные ис-
следования на  биологических 
моделях демонстрируют поло-
жительное влияние мелатонина 
на  разворачивающийся патофи-
зиологический каскад изменений 
в организме при соннозависимом 
дыхательном расстройстве. Так, 
мелатонин препятствует нара-
щиванию концентрации глю-
козы, которое происходит в  пе-
риоды апноэ [20]. Модуляция 
мелатонином активности адено-
зинмонофосфат-активируемой 
протеинкиназы уменьшает про-
грессирование гипертрофии сер-
дечной мышцы. Мелатонин также 
ингибирует экспрессию воспали-
тельных цитокинов: фактора не-
кроза опухоли альфа, интерлей-
кина 6 и циклооксигеназы 2 [21]. 
Кроме того, мелатонин способст-

вует снижению выраженности 
Са2+-обусловленного нарушения 
сократительной функции миокар-
да, снижая проявления эндотели-
альной дисфункции.
Использование мелатонина в  ка-
честве профилактического средст-
ва позволяет предотвратить 
возникающее на  фоне обструк-
тивного апноэ ремоделирование 
сердца вследствие развивающейся 
гипоксии [22]. Влияние на сердеч-
но-сосудистую систему реализу-
ется за счет свойства мелатонина 
и  агонистов мелатониновых ре-
цепторов ингибировать рецеп-
торы брадикинина В2, а  также 
димеризацию ангиотензинпрев-
ращающего фермента I, улуч-
шая терапевтический контроль 
артериального давления [23]. 
Другой путь реализации эффек-
тов мелатонина  – стабилизиру-
ющее воздействие на  рецепторы 
ангиотензина II и димеры ангио-
тензинпревращающего фермента 
и рецепторы брадикинина В2, что 
ведет к  увеличению выработки 
оксида азота эндотелиальными 
клетками, улучшая перфузию тка-
ней. Активация MT1-рецептора 
способствует вазоконстрикции, 
а  МТ2-рецептора  – вазодила-
тации.
Таким образом, мелатонин может 
применяться в лечении сердечно-
сосудистых заболеваний, в  част-
ности артериальной гипертензии, 
которые могут быть как следстви-
ем соннозависимых дыхательных 
расстройств, так и коморбидными 
с ними состояниями. Данные эф-
фекты мелатонина при сонноза-
висимых дыхательных расстрой-
ствах обнаружены в  результате 
немногочисленных исследований, 
поэтому пока не отмечены высо-
ким уровнем рекомендаций.

Мелатонин в лечении 
гиперсомний
Гиперсомнии, в  частности нар-
колепсия первого и  второго 
типов, а  также идиопатическая 
гиперсомния  – заболевания, ко-
торые проявляются в  основном 
избыточной дневной сонливо-
стью. На  данный момент для 
лечения этих состояний одобре-

ны Управлением по  контролю 
качества пищевых продуктов 
и лекарственных препаратов  США 
(Food and  Drug Administration  – 
FDA) и  используются за рубе-
жом метилфенидат, модафинил, 
оксибат натрия и  питолизан. 
Метилфенидат, будучи аналогом 
амфетамина, блокирует транс-
порт дофамина и норадреналина, 
повышая их концентрацию. Его 
прием сопровождается довольно 
большим количеством побочных 
эффектов. Модафинил лучше пе-
реносится, но  может вызывать 
психологическую зависимость 
[24]. Оксибат натрия и питолизан 
достаточно хорошо переносятся. 
В  данный момент проходит ре-
гистрация новых показаний для 
применения питолизана  – лече-
ние нарколепсии первого и второ-
го типов с шестилетнего возраста.
Мелатонин может влиять на выра-
женность гиперсомнии опосредо-
ванно за счет положительного воз-
действия на архитектуру ночного 
сна, которое реализуется путем 
увеличения представленности па-
радоксального сна.
Описаны положительные эф-
фекты лечения мелатонином 
у пациентов с гиперсомнией при 
болезни Паркинсона: препарат 
замедлял потерю дофаминпро-
дуцирующих нейронов и способ-
ствовал подавлению транспорта 
дофамина [25]. Предполагается, 
что одна из  причин чрезмерной 
дневной сонливости при болез-
ни Паркинсона  – уменьшение 
концентрации мела тонина [26]. 
Таким пациентам рекомендуется 
принимать мелатонин в средней 
суточной дозе 3 мг (средняя кур-
совая доза – 72 мг) [27].
Использование мелатонина у па-
циентов с нейродегенеративными 
заболеваниями имеет перспекти-
вы, поскольку на  биологических 
моделях был получен ряд инте-
ресных эффектов. Так, мелатонин, 
свободно проникающий через 
гематоэнцефалический барьер, 
активировал нейротрофический 
фактор мозга и  циклооксигена-
зу  10, подавляя уровни фактора 
некроза опухоли альфа и  интер-
лейкина 10 в  плазме. В  экспе-
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риментах продемонстрировано 
снижение количества апоптоти-
ческих клеток, индуцированных 
фенилгидразином, что подтвер-
ждает роль мелатонина в  нейро-
протекции и защите от апоптоза 
при окислительном повреждении 
нейронов [28].

Мелатонин в лечении 
расстройств цикла 
«сон – бодрствование»
Циркадианные нарушения цикла 
сна и бодрствования связаны с ра-
зобщением синхронизации эн-
догенного циркадианного ритма 
и  воздействием внешней среды. 
Среди них можно отметить син-
дромы задержки и опережающей 
фазы сна, синдром смены часовых 
поясов, нерегулярный цикл «сон – 
бодрствование», не-24-часовой 
цикл «сон – бодрствование» и рас-
стройство цикла «сон – бодрство-
вание», обусловленное сменным 
графиком работы.
Циркадианный ритм регулиру-
ется мелатонином, причем сама 
выработка мелатонина зависит 
от  внешних факторов, важней-
шим из которых является свет. Он 
активирует ганглионарные клетки 
сетчатки, содержащие светочувст-
вительный пигмент меланопсин. 
Внешние воздействия с избыточ-
ной активацией сигнальных сис-
тем, реализующихся через возбу-
ждение супрахиазмальных ядер, 
обусловлены современным обра-
зом жизни человека, в частности 
использованием электронных 

устройств. Подобная избыточ-
ная активация может приводить 
к  затруднению инициации сна 
и уменьшению его продолжитель-
ности [29].
В  качестве одного из  основных 
механизмов возникновения за-
держки фаз сна служит сниже-
ние секреции мелатонина [30]. 
Отмечается положительное мо-
дулирующее влияние мелатони-
на на циркадианный ритм «сон – 
бодрствование» и эффективность 
сна [31]. В  отдельных исследова-
ниях пациенты с задержкой и опе-
режающей фазой сна в сочетании 
с  синдромом гиперактивности 
и  дефицитом внимания прини-
мали мелатонин в дозе 10 мг в те-
чение четырех и  более лет, при-
чем на  фоне терапии не  было 
зафиксировано серьезных неже-
лательных явлений. Терапия ме-
латонином в дозе 3 мг для лечения 
расстройств цикла «сон  – бодр-
ствование» у  детей не  показала 
в отдаленном периоде нарушений 
в половом развитии. Однако дан-
ные исследования единичны и не 
имеют достаточного уровня дока-
зательности [32].
В таблице представлены сведения 
об  эффективности применения 
мелатонина и  его агонистов при 
различных формах расстройства 
цикла «сон – бодрствование» [32]. 
Согласно рекомендациям по тера-
пии данных состояний, мелатонин 
и его агонисты имеют достаточный 
уровень доказательности при син-
дроме задержки и  опережающей 

фазы сна и  синдроме нерегуляр-
ного цикла «сон – бодрствование». 
О  том, в  каких дозах назначать 
мелатонин, единого мнения нет, 
поскольку в исследованиях, на ос-
новании которых сформированы 
рекомендации, доза препаратов 
варьировалась от 0,3 до 10 мг.
Только для лечения синдрома не-
24-часового цикла «сон  – бодр-
ствование» в  2014  г.  FDA был 
одобрен агонист мелатонина (та-
симелтеон).
Так называемые состояния нару-
шения цикла «сон  – бодрствова-
ния», в частности джетлаг, возни-
кающий при смене часовых поясов 
во время авиаперелета в восточ-
ном направлении, достаточно хо-
рошо поддаются коррекции с по-
мощью экзогенного мелатонина. 
При этом мелатонин положитель-
но влияет на латентность и про-
должительность сна. Агонисты 
мелатонина рамелтеон и тасимел-
теон разрешены FDA для терапии 
синдрома смены часовых поясов, 
они эффективно ускоряют адапта-
цию к новому часовому поясу.

Мелатонин в лечении 
парасомний
Парасомнии – нежелательные фи-
зические или психологические фе-
номены, которые формируются, 
как правило, в определенные ста-
дии сна и проявляются различны-
ми симптомами, в том числе могут 
становиться причиной вторичной 
инсомнии. Достаточно часто па-
расомнии, особенно те, которые 

Применение мелатонина и его агонистов при различных видах расстройства цикла «сон – бодрствование»

Вид расстройства (синдром) Эффективность Уровень доказательности

Синдром задержки фазы сна
Синдром опережающей фазы сна

Рекомендован для взрослых с депрессией 
или без нее.
Рекомендован для детей и подростков 
с сопутствующей психиатрической 
патологией или без нее

Низкий

Рекомендован для детей и подростков 
с сопутствующей психиатрической
патологией или без нее

Умеренный

Не-24-часовой цикл «сон – бодрствование» Рекомендован для слепых взрослых Низкий

Нерегулярный цикл «сон – бодрствование» Не рекомендован для пожилых с деменцией. 
Рекомендован для детей и подростков 
с неврологической патологией

Умеренный
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стройство поведения в фазу быст-
рого сна. В терапии данной формы 
парасомнии с успехом использует-
ся клоназепам. Но его прием свя-
зан с многочисленными побочны-
ми действиями, типичными для 
бензодиазепинов, особенно если 
речь идет о  пациентах пожилого 
возраста или больных с  сонноза-
висимым дыхательным расстрой-
ством. Фармакологической альтер-
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жесть травм. По  результатам не-
многочисленных исследований, 

прием мелатонина в дозе 3–15 мг 
приводил к  значительной редук-
ции парадоксального сна без ато-
нии, а также выраженности двига-
тельных проявлений расстройства 
поведения в  фазу быстрого сна 
[34]. Благоприятный профиль 
безопасности делает применение 
мелатонина более привлекатель-
ным по  сравнению с  клоназепа-
мом, особенно у людей пожилого 
возраста [35]. Американская ака-
демия медицины сна рекомендует 
использовать мелатонин (уровень 
доказательности В  – относитель-
но эффективен), но не указывает 
дозу, поскольку в  исследованиях, 
на  основании которых принима-
лось решение о включении мелато-
нина в руководство, его назначали 
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Заключение
Роль мелатонина в  терапии ин-
сомнии и  расстройств цикла 
«сон – бодрствование» в настоя-

щее время активно обсуждается. 
Немногочисленные клинические 
исследования демонстрируют 
положительные эффекты мелато-
нина в лечении нарушений сна, 
в частности гиперсомнии и пара-
сомнии. Отмечается положитель-
ный эффект применения препа-
ратов мелатонина для коррекции 
патофизиологического каскада, 
возникающего вследствие ги-
поксии на  фоне соннозависи-
мых дыхательных расстройств. 
Многочисленные клинические 
эффекты мелатонина обусловле-
ны его универсальным модули-
рующим влиянием на  физиоло-
гические процессы в  организме 
и некоторыми общими чертами 
патогенеза таких патологических 
состояний, как инсомния и нару-
шение циркадианных ритмов.  
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Sleep disturbance is a group of conditions that affect the circadian rhythm of sleep-wakefulness, frequently 
manifested by social and occupational maladaptation. Presently, despite the large selection of drugs whose main 
effect is the therapy of these conditions, it is not always possible to achieve a satisfactory result from their use. 
Benzodiazepines, antidepressants, antihistamines can cause addiction or rebound effect. The purpose of this paper 
is to review the various therapeutic options for using melatonin in different sleep disorders. Melatonin (N-acetyl-
5-methoxytryptamine) is an endogenous hormone produced by the pineal body. It has an effect on intraday, 
seasonal rhythm, the sleep-wake cycle. Research of the effects of melatonin demonstrate its ability to synchronize 
circadian rhythms, accelerate the onset of slow sleep, increase the duration of sleep and improve its quality. Presently, 
melatonin is one of the correction methods of intraday rhythm disorders, some types of insomnia.
Key words: sleep, melatonin, insomnia, sleep-wakefulness cycle
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