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Открытие парадоксального сна или сна с "быстрыми движениями глаз" 

принадлежит Клейтману и его аспирантам Азиринскому и Диментову в средине 

50-х годов [1]. Это открытие совершило настоящую революцию в науке о сне и 

изменило все представления о природе сна. Парадоксальный сон ˗ это не 

классический сон и не бодрствование, а особое третье состояние организма, 

характеризующееся парадоксальным сочетанием внешних поведенческих 

признаков сна с чрезвычайно высокой активацией мозга, как бы активное 

бодрствование, направленное внутрь. М. Жуве, профессор из Лиона (Франция) 
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пришел к выводу, что основным биохимическим агентом, ответственным за 

регуляцию сна в мозге млекопитающих, является нейромедиатор 5-

окситриптамин (серотонин), продукт превращения аминокислоты тирозина [1].  

В последующие годы стало ясно, что в регуляции сон-бодрствование 

принимает участие множество веществ различной химической природы – 

аминокислоты и их производные (моноамины и ацетилхолин, пептиды, 

нуклеозиды, простогландины) [2]. 

Известно, что большинство применяемых в настоящее время снотворных 

препаратов (барбитураты, бенздиазепины и другие) сокращают фазу 

парадоксального сна, таким образом, изменяя нормальное соотношение циклов 

сон-бодрствование, что приводит к феномену отдачи (ночные кошмары, частые 

пробуждения) и служит причиной различных расстройств ЦНС. Препараты 

третьего поколения зопиклон, золпидем и др. не изменяют течение 

парадоксальной фазы сна и таким образом являются более предпочтительными 

снотворными препаратами в настоящее время [3]. 

Поэтому актуальным является поиск препаратов, не изменяющих 

структуры физиологического сна. 

Известно, что для ГАМК-ергических препаратов, производных 1,4-

бенздиазепина, характерно наличие выраженной противосудорожной 

активности, которая проявляется при использовании бенздиазепиновых 

препаратов в низких дозах [2]. Так клоназепам, диазепам и др. применяются 

при купировании судорожных состояний различной тяжести при эпилепсии. 

Для других ГАМК-ергических препаратов не бенздиазепиновой структуры 

(зопиклон, золпидем, суриклон и др.) в спектре их фармакологической 

активности, противосудорожные свойства наименее выражены. Так, по 

противосудорожной активности, зопиклон, суриклон, как известно из 

литературы, значительно уступают препаратам бенздиазепинового ряда. 

Использование бенздиазепиновых производных для терапии различных 

нервных расстройств - длительный процесс, требующий многократного приема 

соответствующих препаратов [GBD Lancet]. Данный вид нарушений часто 
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сопутствует таким патологическим состояниям человека, как синдром 

раздраженного кишечника, сердечно-сосудистые и онкологические заболевания 

[4, 5, 6]. Механизмы, ответственные за нарушения активности нейронов и 

соответствующие патологические состояния, до конца еще не изучены. Однако 

во многих исследованиях отмечается, что в процессе их развития происходит 

повышение уровней воспалительных маркеров, таких как C-реактивный белок, 

интерлейкин-1, интерлейкин-6 и фактор некроза опухоли-альфа [7, 8].  

Показано, что нормальное физиологическое состояние человека 

характеризуется формированием в организме так называемой оси «микробиота 

кишечника - головной мозг», в пределах которой происходит достаточно тесное 

взаимное влияние компонентов. А значит микробиота кишечника или ее 

изменения опосредованно, через иммунные, нервные или эндокринные пути, 

оказывает воздействие на состояние ЦНС [9, 10]. Также уже установлено, что в 

нормальная микробиота человека, в частности желудочно-кишечного тракта, 

существенно влияет на концентрацию подобных провоспалительных 

цитокинов, а также целого ряда других биологически активных веществ, среди 

которых нейромедиаторы, серотонин, гистамин и т.п. [11, 12].  

Таким образом, состояние нормальной микробиоты человека, а также ее 

нарушений и развитие соответствующих дисбиотических состояний (дисбиоз), 

необходимо принимать во внимание и своевременно корректировать при 

проведении терапии с использованием снотворных препаратов, особенно 

длительного назначения [13]. 

Поэтому, нами проведены сравнительные исследования 

противосудорожной активности леваны IC и зопиклона, а также их влияния на 

отдельных представителей микробиоты желудочно-кишечного тракта.  

Нами было изучено влияние леваны IC в сравнении с зопиклоном на 

первый латентный период наступления парадоксальной фазы сна. Из 

литературы известно, левана IC что в отличие от зопиклона увеличивает, как 

медленноволновой, так и парадоксальный сон [14]. Проведенные нами 

исследования показали, что левана IC в дозе 0,5 мг/кг не влияет на латентный 
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период наступления парадоксального сна, в сравнении с контролем. Левана IC в 

дозе 1 мг/кг способствует уменьшению латентного периода первого эпизода 

парадоксального сна, по сравнению с контролем, в отличие от других 

снотворных из группы бенздиазепинов (феназепам, нитразепам, 

флунитразепам) [3]. Полученные нами данные согласуются с работами других 

авторов [2]. В отличие от леваны IC, зопиклон в дозе 7,5 мг/кг не изменяет 

латентный период наступления парадоксальной фазы сна. Следует отметить, 

что полученные данные по влиянию леваны IC на продолжительность 

латентного периода аналогичны таковым, полученным для эндогенного 

соединения, пептида Дельта-сна, который также снижает латентный период 

наступления парадоксального сна и увеличивает длительность парадоксальной 

фазы сна. 

Сравнительное изучение противогипоксического действие леваны IC и 

зопиклона изучали на модели гиперкапнической гипоксии. Установлено, что 

левана IC уже в дозе 0,5 мг/кг проявляет антигипоксические свойства и 1,5 раза 

увеличивает продолжительность жизни мышей по сравнению с контрольной 

группой животных. В свою очередь зопиклон в дозах 0,5 и 7,5 мг/кг на данной 

модели не проявляет антигипоксических свойств по сравнению с контрольной 

группой.  

Антимикробные свойства исследуемых соединений были определены по 

отношению к отдельным представителям нормальной микробиоты желудочно-

кишечного тракта: Lactobacillus sporogenes, выделенного из пробиотического 

препарата «Лактовит Форте» (Mepro Pharmaceuticals Private Limited, 

Великобритания), а также Escherichia coli ATCC 25922, полученного из 

коллекции культур микроорганизмов кафедры микробиологии, вирусологии и 

биотехнологии ОНУ имени И.И. Мечникова. Для получения исходных 

суспензий микроорганизмов проводили предварительное 24-часовое 

культивирование штаммов на соответствующих питательных средах при 

температуре 37 оС [15]. Определение противобактериальных свойств 

производных in vitro осуществляли с использованием метода лунок в агаре для 
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диапазона концентраций, соответствующих эксперименту по анализу 

противосудорожной активности [16]. Отсутствие роста тест-микроорганизмов, 

то есть величину диаметра зоны задержки роста (в мм) рассчитывали как 

среднее арифметическое трех измерений случайно выбранных проекций [17]. 

В работе было установлено, что исследуемые соединения 

характеризуются определенным уровнем противомикробной активности. При 

этом наиболее выраженное воздействие со стороны препаратов на развитие 

культур было зафиксировано на седьмые сутки.  

В случае L. acidophilus подавление роста со временем постепенно 

возрастало: в среднем диаметр зоны задержки роста возле лунок, содержащих 

соответствующие концентрации как леваны IC, так и зопиклона, увеличился на 

5-10 мм за исследуемый период. Наиболее выраженным данный эффект был 

для максимальных значений концентраций второго препарата. 

Что касается культуры E. coli, то антимикробная активность исследуемых 

соединений в отношении данного микроорганизма со временем становилась 

менее выраженной. Так, зона задержки роста тест-штамма уменьшалась, в 

среднем, на 25 – 35 % при сравнении первых и седьмых суток культивирования. 

Это может свидетельствовать о развитии кратковременного 

бактериостатического влияние на исследуемый микроорганизм 

Таким образом, исследуемые соединения характеризуются как 

непосредственным воздействием на процессы нервной регуляции, так и 

определенным уровнем антибактериальной активности, что необходимо 

учитывать при проведении терапии с их использованием.  
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