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АННОТАЦИЯ
В обзоре представлены данные о физиологии сна, патофизиологических основах его нарушений и об эпидемиологии 
данного заболевания. Рассмотрены основные гипотезы формирования депрессивных расстройств: моноаминовая, 
воспалительная, нейроэндокринная. Приведены актуальные данные клинических исследований и результаты мета-
анализов, установлены ключевые факторы влияния депривации сна на соматические и психические функции чело-
века. По данным мониторинга сна с использованием электроэнцефалографии показана общая патофизиологическая 
связь нарушения быстрой фазы сна у пациентов с депрессивными расстройствами и нарушениями сна. Обсуждается 
роль депривации сна как одного из экспериментальных и неоднозначных методов терапии депрессивных расстройств.
Представлены и классифицированы основные доклинические модели патологии на лабораторных животных: тоталь-
ной и парадоксальной депривации сна. Проанализированы примеры поведенческих паттернов животных в различных 
поведенческих установках (водный лабиринт Морриса, Y-образный лабиринт). Показаны изменения экспрессии генов 
на фоне моделирования заболевания и изменения нейрометаболитов после использования различных методик де-
привации сна. Обсуждены перспективы дальнейших доклинических исследований в области патологии сна, выявлены 
ещё не изученные области (в частности, терапевтическое влияние депривации сна на различные модели депрессии). 
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ABSTRACT
This review presents data on the physiology of sleep, the pathophysiological basis of sleep disturbances, and the epidemiology 
of these disorders. Major hypotheses concerning the development of depressive disorders are discussed, including 
the monoamine, inflammatory, and neuroendocrine models. Current findings from clinical studies and meta-analyses are 
summarized, highlighting key factors by which sleep deprivation affects human somatic and mental functions. Sleep monitoring 
using electroencephalography has demonstrated a common pathophysiological link between rapid eye movement sleep 
behavior disorder in patients with depressive disorders and sleep deprivation. The role of sleep deprivation as an experimental 
and controversial method for treating depressive disorders is discussed.
The main preclinical models of disease in laboratory animals—total and paradoxical sleep deprivation—are presented 
and classified. Behavioral patterns observed in various paradigms, such as the Morris water maze and Y-maze tests, are 
analyzed. Changes in gene expression during disease modeling and alterations in neurometabolites following different sleep 
deprivation techniques are presented. The review outlines future directions in preclinical sleep disorder research, emphasizing 
unexplored areas, particularly the therapeutic potential of sleep deprivation in various depression models. 
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ВВЕДЕНИЕ
Сон является незаменимой частью жизни высших 

животных, в том числе человека, и состоит из нескольких 
фаз: быстрой фазы (rapid eye movement — REM) и медлен-
ной фазы (non-rapid eye movement — NREM). REM-фаза 
сна характеризуется высокоамплитудными тета-волнами 
на электроэнцефалограмме гиппокампа; бета-волнами, 
идентичными стадии бодрствования; активным подавле-
нием работы скелетной мускулатуры; прерывистыми непро-
извольными сокращениями скелетных мышц; колебаниями 
температуры тела; быстрыми хаотичными движениями глаз 
и увеличением частоты сердечных сокращений и дыха-
ния [1]. NREM-фаза сна состоит из трёх стадий: N1 — лёг-
кая стадия, является самой кратковременной, с сохране-
нием тонуса скелетной мускулатуры; N2 — более глубокая 
стадия, во время которой наблюдаются сонные веретёна — 
всплески когерентной активности головного мозга; N3 — 
глубокая стадия, со снижением тонуса скелетных мышц, 
частоты сердечных сокращений и дыхания [2].

Регуляция сна осуществляется циркадными ритмами, 
которые контролируются центральными часами (супрахи-
азматическим ядром гипоталамуса) и периферическими 
часами, расположенными в тканях всего организма. Это 
ядро связано с сетчаткой глаза и получает сигналы напря-
мую от окружающей среды, за счёт чего может влиять 
на метаболизм в периферических тканях в зависимости 
от цикла день–ночь. Однако некоторые ткани способны 
к автономной работе независимо от супрахиазматического 
ядра гипоталамуса. Совместно циркадная система способ-
ствует ритмичности работы всего организма [3].

ВЛИЯНИЕ ДЕПРИВАЦИИ СНА 
НА ОРГАНИЗМ ЧЕЛОВЕКА

Депривацией сна принято называть его полное отсут-
ствие или недостаточную продолжительность, что может 
быть как осознанным выбором, так и результатом заболе-
вания. 30% взрослых людей в Соединённых Штатах Аме-
рики сообщают о недостаточном количестве сна, а 40% 
страдают от непроизвольного засыпания днём. Подоб-
ные тенденции наблюдаются и в европейской популяции: 
по данным G.A. Kerkhof и соавт., до 42% респондентов 
жаловались на недостаток сна [4]. 

Основным методом визуализации нарушений сна 
является электроэнцефалография (ЭЭГ). С её помощью 
были показаны изменения после частичной депривации 
сна в течение нескольких дней: стадии N1 и N2 NREM-
фазы сна были уменьшены по длительности, также была 
сокращена длительность REM-фазы, в то время как глубо-
кая стадия (N3) не изменялась. Причём даже после двух 
суток нормального сна изменения на электроэнцефало-
грамме сохранялись [5]. Нарушения длительности фаз и/
или их последовательности являются терапевтическими 
мишенями при разных формах бессонницы. 

ДЕПРИВАЦИЯ СНА 
И ПСИХОЭМОЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ 
ЧЕЛОВЕКА

Депривация сна влияет на различные аспекты состоя-
ния человека. Исследование на студентах медицинских 
институтов выявило, что 37,8% испытуемых имели низ-
кие значения сонливости и 8,7% — средние и высокие, 
что коррелировало с качеством жизни, восприятием 
образовательного материала, симптомами депрессии 
и тревоги [6]. H.A. Seoane и соавт. провели метаанализ, 
в котором выявили корреляцию между академическими 
успехами студентов и такими параметрами, как качество 
сна и дневная сонливость, но не продолжительность 
сна [7]. Кроме того, нарушения сна приводят к измене-
ниям в эмоциональном состоянии человека. C.C. Tomaso 
и соавт. показали, что депривация сна способствует появ-
лению у людей отрицательных эмоций и снижает хорошее 
настроение [8].

СВЯЗЬ ДЕПРИВАЦИИ СНА 
С ДЕПРЕССИВНЫМ РАССТРОЙСТВОМ

Депрессивное расстройство: общая 
информация

Депрессия — распространённое ментальное заболе-
вание, от которого страдает около 5% взрослого населе-
ния. Оно включает в себя подавленное настроение, потерю 
удовольствия и интереса к различным видам активностей. 
Другими симптомами депрессии являются низкая концен-
трация внимания, ощущение отчаяния относительно буду-
щего, суицидальные мысли, нарушения сна (сонливость 
и бессонница). В настоящей работе будет использована 
информация, относящаяся к большому депрессивному 
расстройству (БДР) по нозологической системе Соединён-
ных Штатов Америки, что эквивалентно рекуррентному 
депрессивному расстройству (F33 по МКБ-10). 

Одной из гипотез развития БДР считается нарушение 
регуляции врождённой и адаптивной иммунных систем, 
приводящее к системному воспалению. Описано повыше-
ние концентрации цитокинов: интерлейкинов (ИЛ) ИЛ-6, 
ИЛ-10, ИЛ-13, ИЛ-18, ИЛ-12, фактора некроза опухоли 
альфа — и белков острой фазы воспаления в плазме 
крови пациентов с диагностированным БДР [9]. Можно 
предположить, что провоспалительные факторы способны 
оказывать нейротоксический эффект на нейроны голов-
ного мозга, и это приводит к нарушениям эмоциональной 
регуляции (контуры гиппокампа, миндалевидного тела, 
передней поясной коры) [10]. 

Кроме воспалительной теории депрессии, существует 
и моноаминовая теория развития заболевания. Гипотеза 
свидетельствует о том, что при заболевании происходит 
нарушение регуляции концентраций норадреналина, 
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серотонина и дофамина в разных структурах головного 
мозга. Моноаминовая теория подтверждается фармако-
терапией, направленной на моноаминергическую систе-
му. В качестве стандартной антидепрессивной терапии 
используют препараты, нарушающие обратный захват 
серотонина и дофамина [11]. 

Существует теория, объясняющая развитие депрессии 
нарушением гипоталамо-гипофизарно-адренокортикаль-
ной оси. Эта ось регулирует различные физиологические 
процессы в организме и является главным связующим 
звеном между центральной нервной системой и перифе-
рическими органами при стрессе. За инициацию работы 
всей оси отвечает кортикотропин-рилизинг гормон, дей-
ствующий на переднюю долю гипофиза. Далее в гипо-
физе вырабатывается адренокортикотропный гормон, 
в свою очередь регулирующий выработку гормонов коры 
надпочечников, в особенности пучковой зоны, где проис-
ходят синтез и секреция глюкокортикоидов — кортизола, 
кортизона и кортикостерона [12]. У людей с депрессивным 
расстройством наблюдается гиперактивация оси, что при-
водит к повышенной концентрации глюкокортикоидов 
в плазме крови. Однако в метаанализе [13], в котором 
сравнивали концентрацию кортизола у больных БДР 
и здоровых людей, значительных межгрупповых отличий 
не обнаружено. Исследования с использованием живот-
ных подтверждают подобные изменения. X. Li и соавт. ис-
пользовали модель хронического непредсказуемого лёг-
кого стресса для моделирования депрессивно-подобного 
состояния у крыс линии Wistar. Выявлены повышенные 
концентрации кортикостерона и адренокортикотропного 

гормона в плазме крови модельных животных [14]. В дру-
гом исследовании выполняли хроническое введение кор-
тикостерона мышам, что привело к развитию депрессивно- 
подобного состояния у животных [15].

Депривация сна и депрессивное расстройство
Депривация сна негативно влияет на психоэмоцио-

нальное состояние человека и может вызывать депрес-
сивное расстройство. Характерна и обратная ситуация: 
при депрессивном расстройстве у пациентов часто наблю-
даются проблемы со сном. Наглядно связи между пато-
физиологией нарушений сна и депрессивных расстройств 
показаны на рис. 1. У детей в возрасте от 11 до 17 лет 
установлено, что сон меньше 6 ч ежедневно коррелирует 
с наличием БДР, а также увеличивает риск развития дан-
ного заболевания в дальнейшем [16]. Исследование зави-
симости между длительностью сна и повышенным рис-
ком развития депрессии показало интересные результаты. 
На выборке более 25 тыс. человек выявлена зависимость 
между длительностью сна и риском развития депрессии. 
График зависимости имеет U-образную форму, т. е. риск 
развития депрессии повышается не только при депри-
вации сна, но и при увеличении его длительности [17].

Несмотря на различные доказательство того, что де-
привация сна ухудшает эмоциональное состояние чело-
века и является одним из факторов риска развития БДР, 
на данный момент существует методика использования 
депривации сна в качестве терапии пациентов с депрес-
сивным расстройством. Отличительной чертой депрес-
сии является нарушение REM-фазы сна — уменьшение 

Рис. 1. Патофизиология связи депрессивного расстройства и депривации сна. ГГА — гипоталамо-гипофизарно-адренокортикальная ось, АКТГ — 
адренокортикотропный гормон, ИЛ — интерлейкин, ФНО-α — фактор некроза опухоли альфа.
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её длительности и увеличение плотности [18]. Реже 
у пациентов присутствуют нарушения и NREM-фаз сна. 
E.C. Landsness и соавт. провели исследование, в котором 
пациентов с диагностированным БДР подвергали тера-
певтической депривации сна, заключающейся в про-
буждениях в NREM-фазе сна в течение одной ночи. 
Данная терапевтическая методика приводит к стати-
стически значимому снижению депрессивных симпто-
мов у пациентов с БДР [19]. Кроме того, B. Hu и соавт. 
в метаанализе определили, что депривация сна имеет 
значительный антидепрессивный эффект у пациентов 
с психоэмоциональной депрессией [20]. В другой работе 
с использованием депривации сна в течение одного 
дня было показано, что лишение сна имеет негатив-
ный эффект для здоровых добровольцев, в то время 
как для 43% испытуемых с БДР депривация сна оказала 
положительный антидепрессивный эффект [21]. Дан-
ный метод терапии неоднозначен и в настоящее время 
активно изучается. Так, в 2023 году J.R. Goldschmied 
и соавт. провели исследование с использованием де-
привации сна с полным контролем над испытуемыми 
и не выявили антидепрессивного эффекта лишения сна, 
поскольку только 6% участников имели улучшения после 
процедуры [22]. 

МОДЕЛИРОВАНИЕ ДЕПРИВАЦИИ СНА 
НА ЖИВОТНЫХ

Для глубокого понимания эффектов депривации сна 
и их детального изучения используют мышей, крыс и обе-
зьян. На данный момент существует два типа деприва-
ции сна у животных — тотальная депривация сна (ТДС) 
и парадоксальная депривация сна (ПДС). После моде-
лирования на животных проводят поведенческие тесты 
с целью выявления нарушений когнитивных, локомотор-
ных функций, изменения их общего состояния, а также 
биохимических изменений, используя различные методы. 
Результаты определения количества эксперименталь-
ных работ по каждому методу моделирования представ-
лены в табл. 1. Для определения количества статей был 
использован сервис PubMed National Library of Medicine. 

Поиск производили по следующим ключевым словам: 
«handling method sleep deprivation», «disc over water 
sleep deprivation», «flowerpot technique sleep deprivation», 
«modified multiple platform method sleep deprivation».

Тотальная депривация сна
Методы ТДС используются для лишения животных 

как медленной, так и быстрой фазы сна [23]. В настоящее 
время существует два метода моделирования ТДС:

1. Метод диска над водой. Используют диск из стек-
лопластика, который расположен над водой в ёмко-
сти глубиной 2–3 см и посередине разделён пополам 
перегородкой. Пара животных находится на диске 
и подключена к аппарату ЭЭГ. В течение всего времени 
нахождения в установке регистрируется биоэлектри-
ческая активность головного мозга животных. Переход 
грызунов в состояние сна активирует вращение диска 
в случайном направлении. Вращение останавливается 
только после 6 с бодрствования животных. Данный ме-
тод позволяет оценивать биоэлектрическую активность 
головного мозга на протяжении всего моделирования 
и точно депривировать сон у грызунов, основываясь 
на данных ЭЭГ [24, 25].

2. Метод хендлинга. В течение всего времени де-
привации сна грызуны находятся в домашних клетках 
под наблюдением сотрудников, которые следят за их 
поведением. В случае перехода животных в состояние 
сна (оценка производится по поведенческим измене-
ниям, например, по закрытым глазам и иммобилизации) 
осуществляется лёгкое постукивание по клетке или же 
касание животного, пока грызун не проснётся. Описанная 
методика проста в исполнении, но отмечаются сложность 
в валидации и невозможность точной оценки депривации 
сна, так как у грызунов есть несколько поведенческих 
паттернов, близких к засыпанию: замирания, стерео-
типии. Кроме того, данная методика полностью зависит 
от исполнителя, а значит, вероятность ошибки в экспери-
менте выше относительно вышеописанного метода диска 
над водой [23, 26].

Парадоксальная депривация сна
Парадоксальной депривацией называется полное ли-

шение REM-фазы сна с сохранением других фаз. Методы 
ПДС в настоящее время используют чаще, чем ТДС:

1. Метод классических платформ. Животные содержат-
ся в индивидуальных контейнерах, наполненных водой, 
на платформах. Как описано выше, при переходе в REM-
фазу сна происходит потеря мышечного тонуса. Животное 
падает в воду и просыпается. Подобная методика полно-
стью лишает испытуемых REM-фазы сна, но может при-
водить и к частичной потере NREM-фазы [27]. Кроме того, 
из-за одиночного содержания животных описанный ме-
тод способствует дополнительному стрессу, что приводит 
к сложностям валидации. В настоящее время методика 
не используется. 

Таблица 1. Моделирование депривации сна

Вид депривации 
сна Метод Год создания 

модели
Количество 

статей

Тотальная 
Хендлинга 1987 66

Диска над водой 1983 —

Парадоксальная 

Классических 
платформ

1965 33

Множественных 
платформ

2000 117

Сетки, 
подвешенной над 

водой
2003 10
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2. Метод множественных платформ. Принцип метода 
совпадает с описанной выше методикой: животные нахо-
дятся на платформах, при переходе в REM-фазу сна пада-
ют в воду и просыпаются. Однако в данной модификации 
животные содержатся группами, а значит, исключается 
дополнительный стресс [28]. 

3. Метод сетки, подвешенной над водой. Принцип ра-
боты совпадает с уже описанными методами ПДС, однако 
в данном случае животные находятся на стержнях диа-
метром 3 мм. Стержни расположены на сетке из нержа-
веющей стали, которая подвешена в пластиковой клетке, 
наполненной водой ниже сетки на 1 см. При засыпании 
и падении грызунов со стержня на сетку они касаются 
воды и просыпаются [29, 30]. 

С целью исследования депривации сна на животных 
чаще всего используется ПДС, а точнее — метод множе-
ственных платформ. С его помощью показано, что депри-
вация сна сроком до 14 дней приводит к высокому стрессу 
у животных. Эффект значительно усиливается в случае 
лишения REM-фазы на 21-й день — наблюдаются тре-
вога и дегенеративные эффекты в области гиппокампа. 
Кроме того, в области гиппокампа происходит снижение 
экспрессии генов NR1 (Grin1) и NR2a (Grin2a), отвечающих 
за экспрессию субъединиц рецептора к глутамату (N-ме-
тил-D-аспартат рецептор) [30]. ПДС приводит к наруше-
нию памяти у животных. D. Chen и соавт. [31] кроме мето-
да множественных платформ использовали Y-образный 
лабиринт и лабиринт Морриса. В Y-образном лабиринте 
у животных с депривацией сна количество ошибочных 
реакций было значительно выше. В водном лабиринте 
Морриса также было значительно увеличено время нахо-
ждения безопасной платформы относительно контроля. 
Кроме того, при помощи метода высокоэффективной 
жидкостной хроматографии выявлено снижение концен-
трации дофамина в тканях гиппокампа после депривации 
сна. В другом исследовании установлено статистически 
значимое повышение концентрации серотонина в обла-
сти дорсального гиппокампа, в то время как концентра-
ции дофамина и норадреналина не были статистически 
значимо повышены [32].

ОБСУЖДЕНИЕ
С увеличением скорости жизни, объёмов информации, 

общей урбанизации нарушения сна в различных формах, 
несомненно, будут новым вызовом XXI века, причём 
для врачей многих специальностей. Этиология нару-
шений сна включает в себя и эндокринные нарушения, 
и воспалительный процесс, и стрессорные реакции. По-
казаны также генетические механизмы бессонницы [33]. 
Очень интересна связь депрессивных расстройств с на-
рушениями сна: в некоторых типах депрессий наряду со 
эмоциональным фоном пациенты жалуются на патологи-
ческую сонливость, в других (депрессия с ажитацией) — 
на бессонницу. Исследователями показано, что нарушения 

сна являются фактором, способствующим развитию тре-
воги и депрессивных состояний, однако остаётся невы-
ясненным, какие именно патологические механизмы 
за это ответственны. Понимание этих механизмов может 
помочь в вопросах этиологии депрессивных состояний. 
В настоящее время существуют три различные гипотезы 
развития депрессии: моноаминовая теория, нейровоспа-
лительная и нейроэндокринная. Исследователи показали, 
что при нарушениях сна имеет место дисбаланс моно-
аминов [34]. Действительно, у пациентов с бессонницей 
применяют методики терапии с антидепрессантами, влия-
ющими на обратный нейрональный захват моноаминов. 

У людей с рестрикцией сна развиваются эндокринные 
нарушения: самый распространённый эффект при смене 
часовых поясов — снижение синтеза мелатонина, повы-
шение тревоги и стресса и, как следствие, концентрации 
кортизола. Такие проявления характерны и для пациентов 
с депрессией.

Снижение иммунного ответа у людей с деприваци-
ей сна говорит о вовлечении воспалительного компо-
нента [35]. Данная область в настоящее время активно 
изучается. 

С другой стороны, такая методика терапии депрес-
сии, как однодневная депривация сна, показала свою 
эффективность. В зависимости от типа депрессии депри-
вация сна может восстанавливать дисбаланс моноаминов 
или снижать проявления воспалительных реакций.

Для ответов на эти фундаментальные вопросы необ-
ходимо использование лабораторных животных, а также 
различных моделей депривации сна и классических мо-
делей депрессивных состояний. Как видно из табл. 1, мо-
делям парадоксальной депривации сна уже более 20 лет, 
однако они не теряют своей актуальности. Животные по-
сле моделирования ПДС показывают депрессивно-подоб-
ное поведение [36], что является прямым этиологическим 
фактором развития депрессии. 

Интересно, что исследователи практически не исполь-
зуют фармакологические модели нарушения сна, напри-
мер глюкокортикоидную или тиреотоксическую, но в кли-
нической практике такие пациенты встречаются часто. Это 
может быть связано с некоторой «грубостью» моделей, 
но определённые механизмы можно изучать и на них. 
Кроме того, в литературе не описана терапия деприва-
цией сна именно на животных. Такие исследования были 
бы очень интересными: сравнить терапевтический эффект 
однодневной депривации сна после разных моделей де-
прессивного состояния (хронического непредсказуемого 
лёгкого стресса, липополисахаридной модели воспаления, 
выученной беспомощности). 

Необходимо чаще использовать электрофизиологи-
ческий инструментарий, в частности проводить ЭЭГ-
мониторинг у животных в моделях как депривации сна, 
так и депрессивных расстройств, для чёткого выявления 
нарушений фаз и длительности сна. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Представленные в обзоре данные подтверждают акту-

альность исследований нарушений сна как в клинической 
практике, так и на животных моделях. Показана тесная 
клиническая, этиологическая и патофизиологическая 
связь между нарушениями сна и депрессивными рас-
стройствами. 
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