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Особенности сна и циркадных ритмов 
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Резюме. В  обзорной статье по особенностям сна и  циркадных ритмов при старении 
представлены также результаты комплексного анализа влияния отечественного препарата 
Меновален, содержащего валериану, на эмоционально-мнестическую деятельность, структуру 
и качество сна у лиц пожилого возраста, который свидетельствует о его положительном вли-
янии, характеризующимся снижением уровня реактивной тревоги и  повышением качества 
сна. Анализ проводился в ГУ «Институт геронтологии им. Д.Ф. Чеботарева НАМН Украины». 
Результаты анализа показывают, что использование препарата Меновален у  60% пациентов 
нормализовало циркадные ритмы, увеличило продолжительность сна, уменьшило количество 
ночных пробуждений. Под действием препарата Меновален у лиц пожилого возраста проис-
ходила также гармонизация биоэлектрической активности головного мозга, что выражалось 
увеличением мощности альфа-ритма и снижением мощности тета-ритмов.
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Жизнь человека протекает в двух состояни-
ях: сон и  бодрствование. Преимущественные 
знания о  различных функционально-биохи-
мических процессах, определяющих много-
гранную деятельность организма, и  данные 
особенности формирования и течения патоло-
гических болезненных процессов базируются 
преимущественно на стадии бодрствования. 
Нарушение сна влияет на механизмы форми-
рования патологических процессов, качество 
и продолжительность жизни.

Структура сна. Сон состоит из двух фаз — 
медленный и  быстрый (рис.  1). Медленный 
сон обычно занимает 75-80% от общей дли-
тельности всего ночного сна, а быстрый — 20-
25% [1]. Фаза быстрого сна сменяет медленную 
примерно каждые 100 минут, после засыпания 
происходит постоянная последовательная 
смена I, II, III, IV стадии, затем последователь-
ность становится обратной и  наступает фаза 
быстро сна (рис. 2). У здоровых людей в тече-
ние ночи наблюдается 4-5 таких чередующих 
циклов  [1]. Общая длительность ночного сна 
в  среднем у  взрослого человека составляет 

6-8 часов  [2]. Медленный сон характеризует-
ся медленным движением глаз, небольшим 
повышением мышечного тонуса, снижением 
активности симпатической нервной системы 
(уменьшение частоты сердечных сокращений, 
сердечного выброса, периферического сопро-
тивления АД). Во время медленного сна про-
исходит снижение церебрального кровотока 
с  28 до 5%, уменьшается потребление кисло-
рода мозгом и снижается уровень метаболиз-
ма  [3]. I  стадия сна засыпания, или дремоты 
возникает периодически в течение всей ночи. 
Признак серьезного нарушения сна характе-
ризуется нарастанием количества и длитель-
ности эпизодов этих стадий. При развитии 
дремоты происходит изменение состояния 
сознания, при котором внимание от внешне-
го мира переключается на обработку инфор-
мации от внутренней среды организма, а эн-
цефалографически отмечается увеличение 
медленноволновой активности  [4]. Во время 
медленного сна корковые нейрональные ан-
самбли начинают работать синхронно, вызы-
вая чередующиеся эпизоды снижения и повы-
шения активности нейронов (при этом на ЭЭГ 
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For some must watch, while some must sleep.
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формируется высокоамплитудный низкоча-
стотный дельта-ритм), и, таким образом, обе-
спечиваются временные отрезки («кадры»), 
которые являются своего рода «окнами» для 
«диалога» между неокортексом и  субкорти-
кальными структурами, что необходимо для 
распределения памяти в  долговременное 
депо. В среднем активность нейронов на про-
тяжении медленного сна снижена, протекают 
процессы спраутинга, удаления функциональ-
но старых синаптических контактов.

Для II стадии сна характерно появление 
кратковременных генерализованных высо-
коамплитудных волн (К-комплексы) на фоне 
умеренного снижения амплитуды основно-
го ритма, а также колебание синусоидальной 
формы с  частотой 11,5-15  Гц («сонное вере-
тено»)  [4]. Раздражители, которые обычно 
вызывают пробуждение в  I  стадии сна, ини-
циируют появление К-комплексов на ЭЭГ 
во II стадии, но не пробуждают спящего  [3]. 
«Сонные веретена» являются механизмом, 
который снижает чувствительность мозга 
к сенсорной информации, отключает мозг от 
внешнего мира. II стадия позволяет человеку 
войти в  глубокие стадии сна. Третью и  чет-
вертую стадии часто объединяют под назва-
нием «дельта-активность», дыхание в  этих 
стадиях ритмичное, медленное, артериальное 
давление снижено, миограмма имеет низкую 
амплитуду. Основная функция дельта-сна  — 
восстановительная, направленная в том числе 
на гомеостаз мозговой ткани, а  также опти-
мизацию гармонизации процессов регуляции 
органов  [36]. Глубокий сон выполняет анабо-
лическую функцию: в организме вырабатыва-
ются пролактин, мелатонин, соматотропный 
гормон, идет накопление фосфатергических 
соединений, происходит загрузка долговре-
менной памяти. Нарушение этой стадии сна 
приводит к развитию апатии, депрессии, сни-
жению памяти и внимания, ухудшению запо-
минания информации.

Для фазы быстрого сна характерны бы-
стрые движения глаз, нерегулярная ЭЭГ в со-
четании с  «пилообразным» тета-ритмом, 
очень низкая амплитуда миограммы, наличие 
бурных сновидений, интенсификация веге-
тативных реакций, так называемая «вегета-
тивная буря» (резкие колебания частоты сер-
дечных сокращений, артериального давления 
и частоты дыхания, дыхательная и сердечная 
аритмия, эпизоды апноэ, повышение свер-

тываемости крови, пик выработки стрессор-
ных гормонов)  [5]. Быстрый сон в  основном 
характеризуется ваготоническим влиянием 
с  периодическим повышением активности 
симпатического отдела нервной системы. 
В  связи с  симпатической волной наблюдает-
ся увеличение артериального давления и  ва-
риабельности сердечного ритма. В  целом во 
время фазы быстрого сна мозговой кровоток 
увеличивается от 4 до 41%  [5]. Во время бы-
строго сна на фоне усиления белкового синте-
за растут энерготраты, приближаясь к уровню 
бодрствования.

Функция быстрого сна REM — это функция 
психической адаптации, а также переработка 
информации, полученной в предшествующем 
бодрствовании, и  создание программы по-
ведения на будущее. RЕМ-сон важен для про-
цессов обучения и  запоминания, воздейству-
ет на настроение, творческие способности. 
Нарушение этой фазы сопровождается разви-
тием неврозов. Фаза сна названа парадоксаль-
ной, т.к. в это время высокая активность клеток 
мозга (подобно активности мозга в состоянии 
бодрствования) сочетается с отсутствием по-
ступления информации от органов чувств 
и максимальным расслаблением мышц [6].

Во время быстрого сна всем людям снятся 
самые эмоциональные и  зрелищные снови-
дения, и долго считалось, что сны отмечают-
ся только в  это время. Но в  последние годы 
установлено, что сновидения возникают так-
же и во время медленного сна, эти сны коро-
че и  не такие эмоциональные  [6]. Во время  
RЕМ-стадии человека разбудить легко, а в тре-
тью и четвертую стадии полное пробуждение 
наступает в течение 5 минут и дольше.

Известно, что активационные процессы, 
в  зависимости от глубины сна, имеют раз-
личное электрофизиологическое проявление. 

Рисунок 1  Фазы сна
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При развитии дремотного состояния и  на 
первой стадии сна электроэнцефалографи-
ческая активация мозга проявляется в  виде 
альфа-веретен  [7]. По современным пред-
ставлениям, генез альфа-ритма определяется 
таламо-кортикальными нейронными сетями, 
а генез тета-ритма обусловливается гиппокам-
пально-кортикальной схемой, участвующей 
в  функционировании памяти, т.е. более ори-
ентирован на прием и обработку информации 
от внутренней среды организма.

Сон и старение. В современной популяции 
населения земного шара отмечается стреми-
тельный рост абсолютного числа лиц старше 
60 лет. Среди проблем, характерных для этого 
возрастного периода, отмечается нарушение 
качества сна. Анализ состояния сна при старе-
нии свидетельствует о том, что в пожилом воз-
расте увеличивается количество пробуждений, 
время засыпания; уменьшается чувство удов-
летворения от сна. В течение суток происходит 
перераспределение, характеризующееся сни-
жением количества сна и повышением дневной 
сонливости. Дневная сонливость может быть 
изнурительным симптомом, вызывая соци-
альные и профессиональные трудности и ког-
нитивные дефекты. Снижение качества сна 
обусловлено как возрастными изменениями 
функционального состояния мозга, так и  на-
личием соматических заболеваний. Память 
о сновидениях с возрастом снижается, что под-
тверждается данными опроса 28 888  добро-
вольцев в возрасте от 10 до 79 лет [8].

Известно, что важным в  старости являет-
ся не только общая продолжительность сна, 
но и  сдвиги циркадных ритмов, изменение 
длительности двух фаз, которые сменяют 
друг друга на протяжении ночи несколько 
раз. Фазы характеризуются различной ча-
стотой биоэлектрической активности го-

ловного мозга (в  диапазоне альфа-ритма), 
степенью напряженности мышц, наличия 
или отсутствия быстрых движений глаз  [9]. 
Установлено, что в  пожилом возрасте изме-
няется мощность в  диапазоне альфа-ритма 
(и в меньшей степени мощности бета-ритма). 
Мощность альфа-ритма положительно корре-
лирует с  активностью «системы тонической 
настороженности», включающей переднюю 
поясную кору, переднюю часть островка, тала-
мус  [10]. Составляющие этой системы, имею-
щие доступ к сенсорной информации и широ-
кое представительство в коре, поддерживают 
функцию оповещения и  «общей готовности 
для восприятия и действия», по крайней мере 
во время бодрствования  [10]. Повышенная 
активность альфа-ритма, по-видимому, отра-
жает взаимодействие регионов, поддержива-
ющих сенсорное восприятие и  насторожен-
ность. Полагается существование подобного 
внутреннего подключения к системе насторо-
женности во время сна и ее связи с альфа-ак-
тивностью. Установлено, что у лиц пожилого 
возраста наличие скрытого альфа-ритма отра-
жает повышенную чувствительность спящего 
к  предстоящим раздражителям окружающей 
среды [11]. Предполагается, что мощность аль-
фа-диапазона является специфическим марке-
ром глубины сна, с помощью которого возмож-
но качественно оценивать его глубину. Таким 
образом, вероятно, альфа-ритм одновременно 
может выполнять функции будильника и хра-
нителя сна. Интенсивные альфа-волны помо-
гают быстро проснуться при подозрительном 
или опасном шуме, а  низкий уровень альфа-
ритма способствует глубокому сну и  отдыху. 
Эти результаты показывают, что мощность 
альфа-ритма несет богатую информацию о не-
посредственной стабильности сна  [11]. Также 
отмечена тенденция к стабильности сна в со-
четании с увеличением мощности на частотах 
ниже 8 Гц, это согласуется с имеющимися дан-
ными об усилении низкочастотной активно-
сти с увеличением медленного сна [11]. Кроме 
того, у лиц пожилого возраста выявлена чув-
ствительность ко внешним раздражителям 
при повышении мощности в  бета-диапазо-
не (15-25  Гц). Также отмечается связь между 
изменениями бета-активности в  структуре 
ЭЭГ, колебаниями коркового возбуждения 
и  настороженным поведением. Аналогичные 
наблюдения были сделаны во сне: считает-
ся, что увеличение бета-активности связа-

Рисунок 2  Последовательность стадий медленной 
фазы сна
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но с  повышением возбуждения у  пациентов  
с инсомнией [12].

В пожилом возрасте изменяется длитель-
ность фаз сна. Так, длительность REM-фазы 
относительно всего времени сна в  старости 
падает [13], а доля первой и второй стадий не-
REM-фазы от общего времени сна растет  [14]. 
Относительная продолжительность четвер-
той стадии, дельта-сна, снижается. REM-сон 
традиционно связывают со сновидениями. 
Раз доля этой фазы сна у  пожилых уменьша-
ется, то и  способность помнить свои снови-
дения с  возрастом должна снижаться. К  тому 
же сновидения могут быть связаны с  авто-
биографической памятью, а  она, как и  дру-
гие виды памяти, в старости ухудшается. Оба 
этих предположения подтверждает интернет-
опрос 28 888 добровольцев в возрасте от 10 до 
79 лет [15]. На третьей стадии не-REM-фазы сна 
на электроэнцефалограмме виден сигма-ритм, 
его второе название  — «сонные веретена». 
ЭЭГ-исследования показывают, что у пожилых 
людей частота и амплитуда «сонных веретен», 
регистрируемых электродами над лобными 
долями коры, снижаются по сравнению с ана-
логичными показателями у  молодых  [16]. Для 
каждого отведения (электрода) ЭЭГ можно по-
строить график изменения частоты появления 
и амплитуды «сонных веретен» и  по нему су-
дить о ходе старения. Вероятно, зная возраст-
ную динамику «сонных веретен» у конкретного 
человека, в будущем получится выявлять у него 
патологии обмена веществ и снижение интел-
лекта на ранней стадии.

В регуляции циркадных ритмов сна зна-
чительное участие принимает мелатонин. 
Установлено, что существует тесная зависи-
мость между повышением уровня эндогенного 
мелатонина в ночные часы и временем засы-
пания  [17]. Снотворное действие мелатонина 
было установлено уже в первых исследованиях 
в начале 1970-х годов и обусловлено способно-
стью мелатонина повышать готовность орга-
низма ко сну и синхронизировать циркадную 
систему. Доказано, что время открытия «ворот 
сна» зависит от времени начала ночной секре-
ции мелатонина [18]. У лиц пожилого возраста 
и  пациентов, страдающих хронической пер-
вичной бессонницей, концентрация мелато-
нина в ночные часы значительно снижена по 
сравнению с нормой [19].

Прием мелатонина оказывает благоприят-
ное терапевтическое действие у  людей (осо-

бенно пожилых), страдающих бессонницей. 
Согласно последним опубликованным отче-
там, у некоторых людей мелатонин значитель-
но улучшает субъективные и/или объектив-
ные состояния [20]. Мелатонин обладает ярко 
выраженным циркадным ритмом с пиком се-
креции эпифизом в темное время суток: 80% 
мелатонина синтезируется ночью. Мелатонин 
был обнаружен у самых разных живых существ, 
в том числе у растений, животных и человека, 
причем у  всех организмов  — от одноклеточ-
ных водорослей до человека он обнаруживает 
один и тот же характерный циркадный ритм.

Известно, что в  мозговые структуры, 
обеспечивающие работу «внутренних ча-
сов», входят супрахиазматическое ядро 
(suprachiasmaticnucleus, SCN) гипоталамуса 
и  голубое пятно (locuscoeruleus, LC)  — реги-
он ствола мозга. С возрастом изменяется дли-
тельность фаз сна. Циркадный ритм синтеза/
секреции мелатонина генерирует водитель 
циркадного ритма (осциллятор, «внутренние 
биологические часы»), который находится 
в супрахиазменных ядрах (СХЯ) гипоталамуса, 
и  синхронизация с  24-часовыми сутками до-
стигается в основном за счет внешнего цикла 
света-темноты, влияние которого опосредова-
но СХЯ. Днем концентрация мелатонина в сы-
воротке остается низкой (10-20 пг/мл), но в ноч-
ное время она заметно растет (80-120  пг/мл)  
и  достигает своего максимума между 24:00 
и  03:00 часами утра. Секреция мелатонина 
обычно начинается в 21:00-22:00 и прекраща-
ется в 07:00-09:00 часов. Основной метаболит 
мелатонина в  моче (6-сульфатокси-мелато-
нин) обнаруживает циркадный ритм, очень 
близкий к  ритму самого мелатонина  [21]. 
Максимальная амплитуда суточных колеба-
ний мелатонина достигается к  4-7  годам. По 
мере взросления концентрация мелатонина 
несколько снижается, после чего его уровень 
остается достаточно стабильным до 35-40 лет, 
а затем медленно снижается, и к 70 годам ноч-
ная концентрация мало отличается от днев-
ной [22]. Как следствие, в преклонном возрас-
те у многих людей суточные колебания уровня 
мелатонина отсутствуют. В ходе исследований 
посмертных срезов мозга здоровых пожилых 
людей выяснилось, что с возрастом нейроны 
SCN дегенерируют. Изменяется и  структура 
LC. Кроме того, активность лобных долей коры 
с возрастом значительно падает (и  степень 
снижения этой активности напрямую отража-

https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A1%D0%B8%D0%B3%D0%BC%D0%B0-%D1%80%D0%B8%D1%82%D0%BC
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A1%D1%83%D0%BF%D1%80%D0%B0%D1%85%D0%B8%D0%B0%D0%B7%D0%BC%D0%B0%D1%82%D0%B8%D1%87%D0%B5%D1%81%D0%BA%D0%BE%D0%B5_%D1%8F%D0%B4%D1%80%D0%BE
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%93%D0%BE%D0%BB%D1%83%D0%B1%D0%BE%D0%B5_%D0%BF%D1%8F%D1%82%D0%BD%D0%BE
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ется на интеллекте), что показано в исследова-
ниях фМРТ [14]. Все это приводит к тому, что со 
временем у пожилых людей исчезают острые 
пики активности при бодрствовании. То есть 
пожилые, конечно, бодрствуют, но вниматель-
ность и  скорость мышления у  них снижены. 
Полагают, что причина этого  — постепенное 
ухудшение работы мозговых регуляторов сна 
и  бодрствования. Большинство процессов, 
происходящих в организме, циклично, и одни 
циклы сменяют другие. И хотя старение орга-
низма периодическим процессом не назовешь 
(ведь никто не молодеет!), его ход напрямую 
зависит от биоритмов человека, в  частности 
от цикла сна и бодрствования. Доказательства 
этому прослеживаются и на уровне поведения, 
и на уровне отдельных органов, клеток и генов. 
Наиболее заметный и один из самых важных 
в  жизни человека биоритмов  — циркадный, 
он же циркадианный (от слов circa  — около, 
приблизительно и dias — день). Более простое 
название циркадных ритмов  — ритмы сна 
и бодрствования. Это из-за них мы не можем 
работать сутками (а  хотелось бы!). Конечно, 
у  циркадных ритмов существует и  обратная, 
светлая, сторона: есть подозрение, что регу-
лярная смена сна и  бодрствования помогает 
организмам некоторое время не стареть.

Рассмотрим изменения в физиологии сна, 
которые в старости проявляются у любого че-
ловека без заметных проблем со здоровьем. 
Разумеется, в регуляции состояния организма 
участвуют гормоны и нейромедиаторы.
1.	 	С возрастом ослабевает выработка орекси-

нов — нейропептидов, выделяемых рядом 
клеток гипоталамуса (дело в  том, что эти 
клетки со временем отмирают). Орексины 
поддерживают состояние бодрствования, 
а существенный недостаток орексина при-
водит к нарколепсии — внезапным присту-
пам непреодолимой сонливости днем. Судя 
по всему, одна из причин, почему качество 
сна у  пожилых людей хуже, чем у  моло-
дых, — меньшее содержание орексина [21]. 
Качество сна падает потому, что орексин не 
просто не дает человеку заснуть, он смягча-
ет переход между сном и  бодрствованием 
и, можно сказать, делает его более плавным 
и  предсказуемым  [22]. Согласитесь, пони-
мать, когда заснешь, как-то приятнее, чем 
«выключаться» внезапно или кататься го-
ловой по подушке, ожидая прихода Морфея.

2.	 Аденозин — один из неклассических меди-

аторов, вызывающих состояние сонливости. 
Аденозин  — это, по сути, часть молекулы 
«универсальной энергетической валюты 
клетки» — АТФ, только уже без фосфат-ио-
нов и без богатых энергией химических свя-
зей. Чем дольше человек не спал, тем больше 
энергии он потратил, и тем выше стала кон-
центрация аденозина в  его крови. Можно 
искусственно снизить чувствительность 
клеток к  аденозину и  временно прогнать 
усталость, приняв антагониста его рецепто-
ров — кофеин. С возрастом в коре больших 
полушарий меняется баланс активности 
ферментов, помогающих синтезировать аде-
нозин, и  ферментов, помогающих перево-
дить его в форму аденозинфосфатов: первые 
начинают работать существенно больше вто-
рых. Из-за этого уровень аденозина в  моз-
ге повышается. Вероятно, именно поэтому 
пожилые чаще ощущают сонливость, пусть 
и  «ненастоящую». Если рассматривать воз-
растные изменения сна не на уровне клеток 
и гормонов, а более глобально, обнаружива-
ется вот что. С возрастом ночной сон стано-
вится фрагментированным, человек часто 
просыпается, поэтому общее качество сна 
падает, даже если ненадолго ложиться спать 
днем  [22]. По сути, это проявление ночной 
бессонницы. Бессонница часто встречается 
у пожилых людей, но большой возраст сам 
по себе не увеличивает ее вероятность. Ее 
повышают такие факторы риска: депрессия 
(особенно часто возникает после 65), смерть 
супруга, выход на пенсию, начало проявле-
ний деменции. Также проявления бессонни-
цы усиливают алкоголь и  лекарства, часто 
применяемые людьми пожилого возраста: 
антидепрессанты, карбидопа и  леводопа, 
адреналиновые бета-блокаторы (могут вы-
зывать кошмары) и кортикостероиды [23].

3.	 При бессоннице и фрагментарном сне воз-
можно нарушение метаболизма глюкозы. 
Оно происходит потому, что изменяются 
концентрации грелина и лептина  — «гор-
монов насыщения»  [24], а  также меняется 
чувствительность клеток к самому главному 
«глюкозному гормону»  — инсулину (кста-
ти, она зависит и  от циркадных ритмов). 
Вне зависимости от общего времени сна 
у людей одного и того же возраста бóльшая 
доля медленноволнового сна коррелирует 
с меньшей массой тела и меньшим риском 
ожирения [25].

https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9E%D1%80%D0%B5%D0%BA%D1%81%D0%B8%D0%BD
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9E%D1%80%D0%B5%D0%BA%D1%81%D0%B8%D0%BD
http://vivovoco.astronet.ru/VV/JOURNAL/NATURE/11_05/SLEEP.HTM
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%90%D0%B4%D0%B5%D0%BD%D0%BE%D0%B7%D0%B8%D0%BD
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%93%D1%80%D0%B5%D0%BB%D0%B8%D0%BD
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9B%D0%B5%D0%BF%D1%82%D0%B8%D0%BD
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Убедительно показано, что генетические 
механизмы регулируют секрецию мелатони-
на  [26]. Таким образом, за всю жизнь неко-
торые люди синтезируют значительно мень-
ше мелатонина, чем другие. Однако у  одного 
и того же испытуемого суточный профиль его 
секреции оказался очень стабильным на про-
тяжении 6 недель наблюдения [26]. Мелатонин 
напрямую воздействует на органы-мишени, 
связываясь со специфическими рецепторами 
в плазматической мембране и ядре. Рецепторы 
мелатонина  — МТ1 и  МТ2. У человека рецеп-
торы МТ1 кодируются хромосомой 4q35.1 и со-
стоят из 350  аминокислотных остатков  [18]. 
Ген рецепторов МТ2 локализован в хромосоме 
11q21-22, и его кДНК кодирует белок, состоящий 
из 363 аминокислот (гомология с  МТ1 60%). 
У  человека наличие мРНК рецепторов МТ2 
обнаружено в  мозжечке и  гиппокампе  [27]. 
Результаты многих экспериментальных иссле-
дований представили веские доказательства 
того, что действие мелатонина опосредовано 
мембранными рецепторами МТ и МТ2 и ядер-
ными рецепторами RZR/ROR. Кроме того, 
есть некоторые основания считать, что сиг-
нальная система ядерных рецепторов имеет 
большое значение для иммуномодуляторного 
и  противоопухолевого действия мелатонина. 
Одной из предполагаемых функций мелатони-
на является его нейропротективное действие. 
Нейропротективное действие мелатонина об-
условлено в  основном его антиоксидантны-
ми свойствами. Противоопухолевый эффект 
мелатонина связан в том числе с его антипро-
лиферативным и  проапоптозным действием. 
Молекулярный механизм такого действия пока 
не изучен, однако некоторые исследования 
указывают на то, что онкостатический эффект 
мелатонина опосредован мембранными рецеп-
торами мелатонина и ядерными рецепторами 
RZR/ROR.

Во время сна также усиливается или осла-
бевает экспрессия ряда генов. В  тканях лег-
ких экспрессия 3% генов различается во сне 
и  при бодрствовании. В  тканях сердца таких 
«сон-зависимых» генов 6%. Во время сна со-
держание маркеров клеточного стресса в тка-
нях легких, сердца и мозга снижено [28]. Одна 
из функций сна  — общее восстановление 
энергетического потенциала и  метаболизма. 
Известно, что независимо от национальности 
у женщин 46-57 лет, имеющих частые жалобы 
на качество сна, особенно высок риск метабо-

лического синдрома. Депривация сна может 
повлечь за собой негативные последствия для 
иммунной системы. У  пациентов с  постоян-
ным недосыпом днем в крови повышается со-
держание маркеров воспаления — фактора не-
кроза опухолей (TNF), интерлейкинов‑1 и  -6, 
а также кортизола [29]. Ведь воспаление идет 
рука об руку с повышенным риском множества 
заболеваний, начиная от инсульта и заканчи-
вая болезнью Альцгеймера.

Нарушения сна не могут не повлиять на 
ход циркадных ритмов. При этом ряд заболе-
ваний, часто наблюдаемых при проблемах со 
сном, выявляют и у пожилых людей. Мутации 
в  «генах внутренних часов» (а  значит, и  на-
рушения сна) приводят к  проблемам с  об-
меном веществ. Высказано предположение, 
что мелатонин участвует в  развитии нейро-
дегенеративных заболеваний, таких как бо-
лезнь Альцгеймера и болезнь Паркинсона. Во 
многих опубликованных отчетах говорится 
о том, что терапия мелатонином улучшает сон, 
уменьшает выраженность вечерних обостре-
ний (sundowning) и  замедляет прогрессиро-
вание когнитивных нарушений у  пациентов 
с болезнью Альцгеймера [30]. Изменения кон-
центрации мелатонина и/или его циркадного 
ритма были обнаружены при ряде психиче-
ских нарушений, например при тяжелой де-
прессии, биполярном аффективном расстрой-
стве, паническом расстройстве, навязчивых 
компульсивных расстройствах, шизофрении, 
расстройствах пищевого поведения, кластер-
ной головной боли и особенно при диабети-
ческой автономной нейропатии и  синдроме 
Смита-Магениса  [31]. Имеется много указа-
ний на роль мелатонина в  патологических 
изменениях циркадных ритмов в  старости. 
В  настоящее время наиболее общепринятым 
показанием к применению мелатонина в кли-
нической практике является джетлаг  [18]. 
Путешественникам хорошо известно, что пе-
ресечение нескольких часовых поясов при со-
вершении трансконтинентальных перелетов 
сопровождается рядом неприятных симпто-
мов, таких как усталость, сонливость, раздра-
жительность, апатия, расстройства пищеваре-
ния, провалы памяти, ослабление внимания, 
проблемы с  оценкой ситуации и  принятием 
решений, а также головная боль, — комплекс 
симптомов, которые в  совокупности назы-
ваются «джетлаг» и  доставляют неудобства 
все большему числу людей. В  большинстве 
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исследований (в  том числе контролируемых 
экспериментов) прием мелатонина позволяет 
уменьшить выраженность симптомов джет-
лага [18]. Циркадные ритмы также сбиваются 
у  людей, работающих по сменному графику, 
особенно при постоянной работе в  ночную 
смену, и такие люди часто жалуются на уста-
лость, расстройства сна и нарушения со сторо-
ны желудочно-кишечного тракта [79]. У людей, 
работающих в ночную смену, была обнаруже-
на значительная вариабельность циркадного 
профиля секреции мелатонина с  началом се-
креции между 21:45 и  05:05 часами утра  [32]. 
Мелатонин представляется эффективным 
хронобиотиком, т.е. веществом, которое мо-
жет применяться в терапевтических целях для 
восстановления нормальной синхронизации 
циркадных ритмов в случае их кратковремен-
ного расхождения или длительного наруше-
ния синхронизации, а также в профилактиче-
ских целях для предотвращения сбоя в случае 
стрессорного воздействия  [33]. Были обнару-
жены выраженные суточные колебания мно-
гих характеристик иммунного ответа, таких 
как количество иммунных клеток и их подти-
пов, пролиферация лимфоцитов, содержание 
в  крови различных цитокинов и  фагоцитар-
ный индекс  [34], и представляется, что такие 
циркадны колебания иммунной функции кон-
тролируются синтезом и секрецией мелатони-
на шишковидной железой [35].

Механизм нарушения циркадных рит-
мов при старении (рис. 3)
1.	 Снижение активности теломераз. 

Теломеразы  — это ферменты, которые не 
дают укорачиваться теломерам — бессмыс-
ленным фрагментам ДНК, находящимся на 
концах хромосом и защищающим «осмыс-
ленные» гены ближе к центру этих хромо-
сом от исчезновения. До поры до времени 

их гены от повреждения защищают тело-
меры. Активность комплексов теломераз 
и их составляющих, в частности белка под 
названием TERT, зависит от циркадных 
ритмов. Экспрессия мРНК теломеразного 
комплекса напрямую регулируется белками 
CLOCK и BMAL (они соединяются в единую 
молекулу, называемую гетеродимером) [36]. 
Видимо, поэтому мыши с дефицитом белка 
CLOCK имеют более короткие теломеры 
и,  как следствие, более короткую продол-
жительность жизни: у  них хуже работают 
теломеразы. Несмотря на то, что данные 
о корреляции длины теломер с продолжи-
тельностью жизни и скоростью старения 
противоречивы, установлено, что при сер-
дечно-сосудистых заболеваниях человека 
обнаруживается значительное укорочение 
теломер в клетках эндотелия сосудов. При 
болезни Альцгеймера теломеры не укора-
чиваются, но некорректно функционируют 
[37]. Повсеместная реактивация теломера-
зы позволяет сохранить длину неповреж-
денных участков теломер, что в результате 
должно спосбствовать увеличению репара-
тивного потенциала тканей.

2.	 Эпигенетические модификации раз-
личных генов. Важен не только состав ге-
нов, но и то, где, когда и насколько интен-
сивно образуются кодируемые ими белки 
генов BMAL1 и CLOCK. А они, как мы пом-
ним, участвуют в  регуляции циркадных 
ритмов. Их активность с возрастом снижа-
ется. Возможно, это дает обратную связь 
SIRT1, в результате чего меняется и его экс-
прессия. Итог: с возрастом изменяется до-
ступность многих генов, а это не может не 
сказаться на функциях организма [36].

3.	 Потеря протеостаза. Постоянство вну-
тренней среды организма (гомеостаз). 
Идеальное состояние белков в  теле назы-
вается протеостаз. С возрастом, когда на-
рушаются циркадные ритмы, снижается 
и способность к протеостазу, потому что ее 
контролируют циркадные транскрипцион-
ные факторы.

4.	 Работа митохондрий. В  митохондриях по-
стоянно проходят реакции окисления и вос-
становления, и именно они служат основным 
источником энергии для большинства кле-
ток. Одну из главных ролей в этих процессах 
играет метаболический путь NAD+. Его рабо-
та напрямую зависит от циркадных ритмов.Рисунок 3  Влияние старения на процессы 

поддержания гомеостаза

https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A2%D0%B5%D0%BB%D0%BE%D0%BC%D0%B5%D1%80%D0%B0%D0%B7%D0%B0
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A2%D0%B5%D0%BB%D0%BE%D0%BC%D0%B5%D1%80%D1%8B
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5.	 Истощение пула стволовых клеток. 
Циркадные ритмы поддерживают баланс са-
мообновления множества стволовых клеток. 
Интересно, что работа разных генов воздей-
ствует на деление стволовых клеток неоди-
наково. У  мышей, лишенных гена BMAL1, 
увеличено число покоящихся стволовых 
клеток (к тому же рано начинается старение 
эпидермиса), а  у  мышей, лишенных генов 
Period1/Period2, наоборот, количество неде-
лящихся стволовых клеток снижено [38].

6.	 Межклеточная коммуникация. С  воз-
растом синхронизация работы нейронов 
супрахиазматического ядра нарушается. 
Нарушение происходит на уровне нервных 
контактов. Клетки не могут работать согла-
сованно, потому что теряют способность пе-
редавать или воспринимать сигналы своих 
соседей (а может, и то, и другое). Поскольку 
речь идет о «центре сна», то понятно, поче-
му сон ухудшается в старости: нейроны SCN 
просто больше не могут между собой «дого-
вориться».
В заключение следует отметить, что в  на-

стоящее время существует несколько гипо-
тез о  роли мелатонина в  процессе старения. 
Старение, безусловно, представляет собой 
многофакторный процесс, и  сложно выде-
лить какой-либо один, критически важный 
его компонент. Пока нет очевидных доказа-
тельств того, что мелатонин замедляет про-
цесс старения, однако имеются основания, 
чтобы предположить его возможную роль 
в этом процессе [18]: мелатонин задействован 
в ряде жизненно важных процессов, и по мере 
старения организма его секреция постепенно 
снижается; снижение секреции мелатонина 
в пожилом возрасте может быть связано с ос-
лаблением многих циркадных ритмов на фоне 
уменьшения активности супрахиазменных 

ядер  [39]; мелатонин является эндогенным 
«снотворным» средством, и  уменьшение его 
концентрации может сопровождаться сни-
жением эффективности сна, которая очень 
часто отмечается в преклонном возрасте; ме-
латонин стимулирует иммунную систему, в то 
время как снижение иммунокомпетентности 
ускоряет процесс старения; мелатонин явля-
ется мощным антагонистом свободных ради-
калов, которые повреждают жизненно важные 
внутриклеточные структуры и накапливаются 
с возрастом, и такой эффект имеет значение не 
только для процесса старения вообще, но и для 
многих возрастных заболеваний. Безусловно, 
в  процессе старения задействовано множе-
ство факторов, из которых трудно выбрать 
один ключевой элемент. Однако уменьшение 
концентрации мелатонина с возрастом может 
иметь ряд последствий, таких как снижение 
эффективности сна, нарушение регуляции 
циркадных ритмов, ослабление иммунитета 
и антиоксидантной защиты, и, возможно, вы-
зывать некоторые другие нарушения. Как не-
давно показали Kunz с  соавторами  [40], при 
приеме в надлежащее время суток экзогенный 
мелатонин нормализует циркадные ритмы 
у человека, и поэтому можно ожидать, что ме-
латонин способен влиять на общее состояние 
здоровья, особенно у пожилых людей. В этом 
аспекте интерес представляют данные об осо-
бенностях сна у  долгожителей. По данным 
многочисленных эпидемиологических иссле-
дований (в Украине, Абхазии, Азербайджане) 
структуры сна у  долгожителей установлено, 
что в  течение всей жизни у них наблюдался 
хороший сон, и даже в возрасте после 90 лет, 
только у 25% отмечалась не сильно выражен-
ная бессонница. В  то же время в  популяции 
лиц старше 60 лет нарушение количества и ка-
чества сна отмечалось более чем у 70% [41].

Рисунок 4  Возрастное изменение активности передачи сигналов из гиппокампа в кору больших полушарий  
во время сна
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Сон и  мнестические функции. Во время 
медленноволновой стадии и  REM-стадии сна 
происходит консолидация памяти  — перевод 
информации из кратковременной памяти в дол-
говременную  [42]. Ключевую роль в этом про-
цессе играет гиппокамп. Информация, которую 
человек получил при бодрствовании, во сне не-
сколько раз «проигрывается» в виде последова-
тельности электрических импульсов в  клетках 
гиппокампа, а затем передается в кору больших 
полушарий (главным образом в  префронталь-
ную), где и остается на долгосрочное хранение. 
Передача информации из гиппокампа в  пре-
фронтальную кору во время сна облегчается, 
потому что концентрации кортизола и ацетил-
холина [43] — веществ, тормозящих консолида-
цию памяти — в мозге снижены (рис. 4).

По мере старения доля медленноволновых 
колебаний в  общем времени сна снижает-
ся, постепенно деградирует префронтальная 
кора, повышается уровень кортизола и  пада-
ет концентрация ацетилхолина. В  пожилом 
возрасте процесс консолидации памяти идет 
с  меньшей интенсивностью  [43]: снижается 
доля дельта-сна в  общем времени сна; уси-
ливается выработка кортизола; изменяется 
структура префронтальной коры, ее объем 
с  возрастом становится меньше; снижается 
синтез мелатонина.

Для коррекции нарушений сна применяют-
ся растительные препараты, активизирующие 
синтез мелатонина. Наиболее эффективными 
в этом аспекте являются препараты валерианы. 
Валериана лекарственная, широко используе-
мая в качестве лекарственного средства, явля-
ется одним из древних и наиболее изученных 
растений, содержащих в  своем составе свыше 
120 химических веществ, чем и обусловлено ее 
терапевтическое действие. Препараты валери-
аны применяют во многих странах в качестве 
успокаивающего средства при бессоннице и на-
рушениях сна. Фармакологическое действие ва-
лерианы обусловлено влиянием на психоэмо-
циональную деятельность и циркадные ритмы, 
что определяется активацией ГАМКергической 
нейромедиации и увеличением синтеза мела-
тонина. Фармакологическим препаратом, со-
держащим валериану, является украинский 
препарат МЕНОВАЛЕН.

В ГУ «Институт геронтологии им. Д.Ф. Че
ботарева НАМН Украины» проводился ком-
плексный анализ влияния Меновалена на 
эмоционально-мнестическую деятельность, 

структуру и качество сна у лиц пожилого воз-
раста, который свидетельствует о  его поло-
жительном влиянии, характеризующимся 
снижением уровня реактивной тревоги и по-
вышением качества сна. У 60% пациентов нор-
мализовались циркадные ритмы, увеличилась 
продолжительность сна, уменьшилось коли-
чество ночных пробуждений. Под действием 
препарата Меновален у лиц пожилого возрас-
та происходила также гармонизация биоэлек-
трической активности головного мозга, что 
выражалось увеличением мощности альфа-
ритма и снижением мощности тета-ритмов.
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SPECIAL FEATURES OF SLEEP AND CIRCADE RHYTHMS IN AGING
V.V. Kusnetsov, L.A. Schevchenko
Abstract
The review article on the characteristics of sleep and circadian rhythms during aging also presents the results of a comprehensive 

analysis of the influence of the domestic Menovalen containing valerian on the emotional-mnestic activity, structure and quality of 
sleep in the elderly, which indicates its positive effect, characterized by a decrease in the level of reactive anxiety and quality improve-
ment sleep, The analysis was carried out in the State Institution “D.F. Chebotarev Institute of Gerontology NAMS of Ukraine”. Analysis 
results show that use of Menovalen in 60% of patients normalized circadian rhythms, increased sleep duration, reduced the number 
night awakenings. Under the influence of the drug Menovalen, elderly people also harmonized the bioelectric activity of the brain, 
which was expressed an increase in alpha rhythm power and a decrease in theta rhythm power.

Keywords: sleep, circadian rhythms, aging, Menovalen.
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