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Резюме. Введение. На протяжении всей истории человечество жило и развивалось в соответствии со своими биологическими 
ритмами, которые обеспечивали приспособление организма к факторам внешней и внутренней среды, создавая нормальную 
синхронность функционирования всех его составляющих. Целью данной работы стало определение степени стрессового вли-
яния нарушения околосуточных ритмов на пациентов с метаболическим синдромом в условиях темновой депривации. Материал 
и методы исследования. Отобраны пациенты с метаболическим синдромом и нарушенными циркадными ритмами, всего  
102 человека (все мужчины), из числа лиц, постоянно работающих в ночное время, у которых на предварительном этапе было 
зафиксировано снижение уровня мелатонина. В соответствии с поставленными задачами всех пациентов (молодого возраста 
по критериям ВОЗ) разделили на три группы – 33, 37 и 32 человека соответственно по критерию «длительность воздействия 
темновой депривации и длительность анамнеза метаболического синдрома»: 0–5 лет, 5–10 лет и свыше 10 лет. В первой группе 
средний возраст составил 30,1 ± 1,4 года, во второй группе – 36,5 ± 1,5 года, в третьей группе средний возраст не превышал 
40,3 ± 0,9 года. Изучение уровня мелатонина в сыворотке крови проводилось у всех участников исследования с применением 
метода иммуноферментного анализа набора Melatonin ELISA (IBL, Германия). Результаты и их обсуждение. В норме при измере-
нии кортизола в крови до 10 утра в среднем показатели варьируют в широком диапазоне – от 138 до 635 нмоль/л. Допускается 
повышение показателя до 700 нмоль/л, что считается негативным воздействием внешних факторов при иследовании. При этом 
следует учитывать, что при вечернем измерении уровень кортизола у мужчин в норме может снижаться до 80 нмоль/л. Выводы. 
Таким образом, темновая депривация у пациентов с метаболическим синдромом приводит к формированию стрессовой реак-
ции. Максимальные изменения происходят после 10 лет нарушения регуляторных механизмов и приводят к выраженному дис-
балансу между симпатической и парасимпатической нервной системой, повышению тонуса сосудов и изменению профиля ар-
териального давления в течение суток в сторону преобладания таких как Non-dippers и Night-peakers, что увеличивает риск 
прогрессирования симптомов метаболического синдрома. 
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Abstract. Introduction. Throughout history, humanity has lived and developed in accordance with its biological rhythms, which pro-
vided the adaptation of the body to the factors of external and internal environment, ensuring the normal synchronous functioning of 
all its components. The purpose of this work was to study the stressful influence of circadian rhythms disturbance on patients with 
metabolic syndrome (MS) under conditions of dark deprivation. Material and methods of investigation. We selected patients with MS 
and disturbed circadian rhythms – a total of 102 people (all men) from among those who constantly work at night, in whom a decrease 
in melatonin levels was recorded at the preliminary stage. According to the set objectives, 102 patients (young age according to WHO 
criteria) were divided into three groups of 33, 37 and 32 persons according to the criterion "duration of influence of dark deprivation 
and MS history duration": 0–5, 5–10 and over 10 years. In the first group the mean age was 30.1 ± 1.4 years, in the second group – 
36.5 ± 1.5 years, in the third group the mean age did not exceed 40.3 ± 0.9 years. Melatonin levels (as confirmation of circadian rhythm 
disturbances) in blood serum were studied in all study participants using Melatonin ELISA immunoassay kit (IBL, Germany). 
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Results and discussion. Normally, when blood cortisol is measured before 10 a.m., its average value varies in a wide range from138 to 
635 nmol/l. The increase up to 700 nmol/l is admitted, which is regarded as a negative influence of external factors during the examination. 
However, one should keep in mind that during evening measurements, cortisol levels in men may normally decrease to 80 nmol/l. Con-
clusions. Thus, dark deprivation in patients with metabolic syndrome leads to the formation of a stress response. Maximum changes occur 
after 10 years of disturbance of regulatory mechanisms and lead to a pronounced imbalance between the sympathetic and parasympa-
thetic nervous system, increased vascular tone and changes in the profile of blood pressure during the day towards the predominance of 
Non-dippers and Night-peers, which increases the risk of progression of metabolic syndrome symptoms. 

Key words: metabolic syndrome, melatonin, cortisol. 
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Введение 
На протяжении всей истории человечество 

жило и развивалось в соответствии со своими био-
логическими ритмами, которые обеспечивали при-
способление организма к факторам внешней и 
внутренней среды, создавая нормальную синхрон-
ность функционирования всех его составляющих 
[1–4]. 

Однако в последнее столетие из-за бурного 
развития промышленности, появления новых тех-
нологий, требующих круглосуточных производ-
ственных процессов, освоения ранее неиспользо-
ванных земель на Крайнем Севере, в заполярных 
областях, появилась достаточно значимая часть 
населения, которая работает в условиях наруше-
ния естественных биоритмов: в условиях круглосу-
точной искусственной освещенности [5–9].  
В настоящее время пребывание в ночное время су-
ток в ярко освещённых помещениях стало 
настолько обыденным явлением, что на него зача-
стую не обращают внимание. Однако свет является 
одним из мощнейших факторов окружающей 
среды, влияющих на гомеостаз любого живого ор-
ганизма, включая человека [10–13]. Естественно, 
что длительное пребывание на свету в ночное 
время может стать стрессовым фактором [14–16]. 

 
Целью данной работы стало определение сте-

пени стрессового влияния нарушения околосуточ-
ных ритмов на пациентов с метаболическим син-
дромом (МС) в условиях темновой депривации. 

 
Материал и методы исследования 
Для реализации поставленной цели нами на 

основе критериев ВОЗ были отобраны пациенты с 
МС и нарушенными циркадными ритмами – всего 
102 человека (все мужчины) из числа лиц, посто-
янно работающих в ночное время, у которых на 

предварительном этапе было зафиксировано сни-
жение уровня мелатонина. Пациенты отбирались 
по амбулаторным картам в поликлиниках города 
Самары с последующим дообследованием в кли-
нике медицинского университета «Реавиз». Так как 
единых общепризнанных критериев диагностики 
расстройств регуляции в настоящее время нет, на 
первом этапе ориентировались на маркер наруше-
ний циркадианных ритмов – уровень мелатонина в 
сыворотке крови. 

В соответствии с поставленными задачами, 
102 пациента (все мужчины) работоспособного воз-
раста (молодого возраста по критериям ВОЗ) раз-
делили на три группы – 33, 37 и 32 человека соот-
ветственно по критерию «длительность воздействия 
темновой депривации и длительность анамнеза 
МС»: 0–5 лет, 5–10 лет и свыше 10 лет. В первой 
группе средний возраст составил 30,1 ± 1,4 года, во 
второй группе – 36,5 ± 1,5 года, в третьей группе 
средний возраст не превышал 40,3 ± 0,9 года. 

В качестве контрольной группы было обследо-
вано 45 пациентов с МС. Контрольная группа сопо-
ставима с основными группами по фоновой патоло-
гии, возрасту и различной длительности анамнеза 
МС, но не подвергалась воздействию темновой де-
привации. В подгруппу А контрольной группы вошли 
15 пациентов, средний возраст которых составлял 
29,8 ± 1,2 года при длительности анамнеза заболе-
вания МС до 5 лет. В подгруппу Б контрольной 
группы были отнесены 15 человек (средний возраст 
34,2 ± 1,3 года) с длительностью анамнеза МС от  
5 до 10 лет. Подгруппу В контрольной группы соста-
вили 15 обследованных в возрасте 41,1 ± 1,3 года, 
у которых МС был диагностирован более 10 лет 
назад. Все пациенты группы контроля не имели 
признаков расстройств регуляции по результатам 
предварительного обследования. 
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Основным методом, в ходе проведенного ис-
следования, послужил метод клинического ана-
лиза. Изучение уровня мелатонина в сыворотке 
крови для подтверждение нарушения околосуточ-
ных ритмов проводилось у всех участников иссле-
дования с применением метода иммунофермент-
ного анализа набора Melatonin ELISA (IBL, Герма-
ния). Измерение показателей проводилось с ис-
пользованием фотометра для проведения иммуно-
ферментного анализа PR–2100 (Sanofi Diagnostics 
Pasteur, Франция). В норме оптимальная концен-
трация мелатонина в сыворотке крови человека от-
личается широкой вариабельностью концентрации 
от 8 до 20 пг/мл, а во время определения в ночной 
период уровень мелатонина не должен превышать 
150 пг/мл. Все исследования проводились на про-
тяжении одного климатического периода в стан-
дартизированных условиях. 

Для диагностики метаболического синдрома 
нами использовались критерии, указанные в Мето-
дических рекомендациях по ведению пациентов с 
метаболическим синдромом (2013, РФ), включая 
биохимические и антропометрические показатели. 
Круглосуточное определение показателей артери-
ального давления (АД) проводилось с использова-
нием аппарата Холтер-ДМС (Передовые техноло-
гии, Россия). Помимо регистрации уровня АД, 
определялось также соотношение между различ-
ными профилями АД в группах пациентов, вклю-
ченных в исследование: Dippers – 10 % ≤ степень 

снижения ночного давления < 20 %; Non-dippers – 
0 % ≤ степень снижения ночного давления < 10 %; 
Night-peakers – повышение АД в ночное время. 

При определении баланса симпатической и пара-
симпатической частей вегетативной нервной системы 
применялась ортостатическая проба Шеллонга. 

Сосудодвигательную функцию эндотелия кро-
веносных сосудов определеляли посредством ме-
тода механической стимуляции эндотелия повы-
шенным кровотоком [17]. Исследование проводили 
на ультразвуковом аппарате ACUSON-128ХР 
(Acuson, США) линейным датчиком 5,5–7,5 МГц по 
методике, описанной Celermajer D.S. и соавт., 
утром (до 10 часов) натощак, в положении пациента 
на спине после 10–15-минутного отдыха. 

Статистическая обработка данных проводи-
лась с помощью пакета программ Statistica for Win-
dous 6.0. Статистические результаты считались до-
стоверными при p < 0,05. 

 
Результаты и их обсуждение 
Результаты изучения уровня кортизола – глюко-

кортикостероидного гормона коркового слоя надпо-
чечников, в крови обследованных пациентов с мета-
болическим синдромом и выявленным на предвари-
тельном этапе отбора снижением уровня мелато-
нина, что подтверждает у них наличие нарушения ре-
гуляторных механизмов, представлены в таблице 1. 

 

Таблица 1. Колебания уровня кортизола у пациентов с различным уровнем мелатонина в крови 
Table 1. Fluctuations in cortisol levels in patients with different levels of melatonin in the blood 

Группа Уровень мелатонина, пг/мл Уровень общего кортизола в крови, нмоль/л 
После дежурства 

7:00 
На третий день 

отдыха, 7:00 
После дежурства 

7:00 
На третий день 

отдыха, 7:00 
На третий день 
отдыха, 19:00 

Основные группы наблюдения 
I группа, n = 33, из них: 
IА подгруппа, n = 13 
IБ подгруппа, n = 20 

 
18,0 ± 2,2 
9,8 ± 1,3 

 
19,7 ± 1,6 
18,8 ± 1,6 

 
729,2 ± 42,2* 
897,8 ± 46,9** 

 
616,9 ± 50,2 

789,5 ± 51,1** 

 
145,6 ± 17,6* 

395,6 ± 28,9*** 
II группа, n = 37, из них: 
IIА подгруппа, n = 10 
IIБ подгруппа, n = 12 
IIВ подгруппа, n = 15 

 
14,6 ± 1,3*** 
10,2 ± 1,2*** 
7,5 ± 0,6*** 

 
18,9 ± 0,2 

17,8 ± 0,1*** 
12,3 ± 0,5*** 

 
785,6 ± 49,1** 
911,1 ± 51,9*** 

1073,6 ± 52,3*** 

 
734,6 ± 51,3* 
822,7 ± 50,2** 
917,5 ± 50,6*** 

 
487,3 ± 44,8*** 
687,3 ± 52,3*** 
687,3 ± 50,9*** 

III группа, n = 32 5,5 ± 0,4*** 10,3 ± 1,3*** 1261,4 ± 50,8*** 995,3 ± 50,2*** 878,7 ± 51,4*** 
Группа контроля 

Группа контроля, n = 45 
Уровень мелатонина, пг/мл Уровень общего кортизола в крови, нмоль/л 

в 7:00 в 7:00 в 19:00 
А подгруппа, n = 15 
Б подгруппа, n = 15 
В подгруппа, n = 15 

19,5 ± 0,3 
19,1 ± 0,1 
18,6 ± 0,2 

596,9 ± 52,3 98,6 ± 11,2 

Примечание: *p < 0,05 по сравнению с аналогичным показателем группы контроля, **p < 0,01 по сравнению с аналогичным 
показателем группы контроля, ***p < 0,001 по сравнению с аналогичным показателем группы контроля. 
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Как видно из представленных данных, между 
уровнем мелатонина и уровнем кортизола имеется 
сильная обратная корреляционная связь (r = –0,96), 
то есть у лиц с более низким содержанием мелато-
нина в крови отмечается повышенный уровень кор-
тизола, что говорит о наличии хронического стресса. 

В норме, при измерении кортизола в крови до 
10 утра, в среднем показатели варьируют в широ-
ком диапазоне – от 138 до 635 нмоль/л. Допуска-
ется повышение показателя до 700 нмоль/л, что 
считается негативным воздействием внешних фак-
торов при иследовании. При этом следует учиты-
вать, что при вечернем измерении уровень корти-
зола у мужчин в норме может снижаться до  
80 нмоль/л. Подобное увеличение концентрации 
глюкокортикостероидов в крови может приводить, 
по-видимому, к росту интенсивности катаболизма в 
организме, в связи с чем усиливается распад мы-
шечной ткани с одновременным более интенсивным 
накоплением триглицеридов (у всех обследованных 
нами пациентов с МС было зарегистрировано повы-
шение уровня триглицеридов ≥ 1,7 ммоль/л), кото-
рые под действием глюкокортикостероидов, как 
следует из проведённых исследований других ав-
торов, могут несимметрично распределяться в 

подкожном пространстве и становиться причиной 
абдоминального ожирения, ускоряя развитие ме-
таболического синдрома. Кроме этого, мелатонин 
является также важным гормоном-регулятором ак-
тивности вегетативной нервной системы.  
Для оценки баланса между симпатической и пара-
симпатической нервной системой при обследова-
нии пациентов использовался тест Шелонга. Пока-
затели группы контроля и лиц основных групп 
представлены на рисунке 1. 

Были выявлены достоверные различия среди 
лиц исследуемых групп. Наибольшая частота сим-
патических преобладаний встречалась у пациентов 
группы III (с давностью анамнеза МС и регулятор-
ных нарушений свыше 10 лет) – 51,4 % (p < 0,001) 
по сравнению с 34,3 % (p < 0,001) и 5,8 % (p < 0,05) 
для пациентов группы I и II соответственно. При 
этом в группе контроля, несмотря на наличие ме-
таболического синдрома с аналогичной давностью 
анамнеза, количество пациентов с нормальным ба-
лансом симпатической и парасимпатической си-
стемы оставалось на уровне 86,7 %. 

 

 

 
 

Рисунок 1. Преобладание симпатической иннервации по Шелонгу у обследованных лиц с метаболическим синдромом и лиц 
контрольной группы 
Figure 1. Prevalence of sympathetic innervation according to Schelong in the examined persons with metabolic syndrome and the control group 
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Анализ данных, представленных на рисунке 1, 
позволяет сделать вывод о том, что по мере увели-
чения периода работы в ночное время происходит 
смещение баланса между парасимпатической и 
симпатической нервной системой в сторону по-
следней, что связано, по-видимому, с нарушением 
регулирующей функции мелатонина. Полученные 
данные могут свидетельствовать о дезадаптации у 
обследованных пациентов, особенно из группы III, 
с выраженным преобладанием симпатических вли-
яний. Подобное повышение тонуса симпатической 
нервной системы являлось, по-видимому, одной из 
главных причин формирования стойкого повыше-
ния АД у пациентов, имеющих нарушение регуля-
торных механизмов на фоне темновой депривации, 
а также нарушало суточные ритмы АД, приводя к 
развитию неблагоприятных профилей АД. 

В ходе изучения результатов мониторирования 
АД включенных в исследование лиц, было установ-
лено, что по мере увеличения длительности темно-
вой депривации у пациентов с МС происходит зна-
чительное изменение тонуса сосудистой системы, 
коррелирующее с уровнем мелатонина (r= –0,96). 

Выявленные особенности суточных профилей 
артериального давления характеризуют скомпенси-
рованность сосудистого тонуса на фоне изменения 
ритмов сна и бодрствования (рис. 2), а также в срав-
нении с пациентами контрольной группы, страдаю-
щих МС, но работающих в дневное время (рис. 1). 

Проведение венооклюзионной пробы подтвер-
дило нарушение сосудистого тонуса у пациентов с 
МС и нарушением регуляторных механизмов на 
фоне темновой депривации. 

Так, у 86,7 % пациентов группы контроля по-
сле механической обтурации сосуда (плечевой ар-
терии) происходило кратковременное его сужение, 
не превышающее 10 % от первоначального диа-
метра, с последующим компенсаторным его рас-
ширением более чем на 18 % от первоначального 
диаметра. Восстановление исходного просвета со-
суда происходило к концу 5-й минуты после снятия 
манжеты. Подобная сосудодвигательная реакция 
свидетельствовала о полном отсутствии эндотели-
альной дисфункции у обследованных из группы 
контроля. И лишь у 13,3 % лиц из группы были за-
фиксированы признаки эндотелиальных наруше-
ний (все имели профиль Non-dippers). 

У пациентов, подвергающихся темновой депри-
вации не более 5 лет, в 40 % случаев отмечалось 
удлинение периода постобтурационной ишемии до 
1 минуты вместо 30 секунд в группе контроля и со-
кращение с 2-х минут до 1 минуты периода компен-
саторной гиперемии. При этом прирост диаметра 
сосуда составлял 16,3 %, что свидетельствовало об 
отсутствии эндотелиальных нарушений. 

 

 
 

Рисунок 2. Характер распределения суточных профилей у обследованных пациентов с метаболическим синдромом и лиц групп 
контроля 
Figure 2. Distribution pattern of the daily profiles in the examined patients with metabolic syndrome and the control group persons 
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У пациентов с десятилетним стажем работы в 
условиях темновой депривации сосудодвигатель-
ная функция была нарушена в большей степени.  
У 71 % обследованных период постобтурационной 
ишемии возрастал до 2-х минут, а максимальный 
прирост диаметра сосуда возникал лишь на 3-й ми-
нуте после пробы и не превышал 10–11 %, что сви-
детельствовало о начале формирования эндотели-
альной дисфункции. 

В третьей группе пациентов у 60 % обследо-
ванных были выявлены признаки эндотелиальной 
сосудодвигательной дисфункции, о чём свидетель-

ствовали: удлинение периода восстановления ис-
ходного диаметра сосуда до 7 минут, появление 
двух периодов ишемической реакции со стороны 
сосуда (сразу после обтурации в течение 2-х минут 
и после кратковременного расширения сосуда по-
вторно на 4–6 минуте после пробы). При этом мак-
симальный прирост диаметра сосуда не превышал 
7,5 % (был менее 10 %), что также подтверждало 
наличие сосудодвигательных нарушений эндотелия. 

Пример реакции сосудистого русла пациента 
IIIВ подгруппы приведен на рисунке 3. 

 
 

 
 

Рисунок 3. Изменение диаметра сосуда под действием веноокклюзионной пробы: a – через 30 секунд после пробы; b – через 
1 минуту после пробы; c – через 3 минуты после пробы; d – через 6 минут после пробы 
Figure 3. Сhange of the vessel diameter under the veno-occlusive test: a – 30 seconds after the test; b – 1 minute after the test;  
c – 3 minutes after the test; d – 6 minutes after the test 
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Выводы 
Таким образом, темновая депривация у паци-

ентов с метаболическим синдромом приводит к 
формированию стрессовой реакции. Максималь-
ные изменения происходят после 10 лет нарушения 
регуляторных механизмов и приводят к выражен-
ному дисбалансу между симпатической и парасим-
патической нервной системой, повышению тонуса 

сосудов и изменению профиля артериального дав-
ления в течение суток в сторону преобладания та-
ких как Non-dippers и Night-peakers, что увеличи-
вает риск прогрессирования симптомов метаболи-
ческого синдрома. 
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