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Введение

В настоящее время хорошо известно, что ревматиче-

ские заболевания (РЗ) сопровождаются нарушениями сна

[1]. При ревматоидном артрите (РА)  и системной красной

волчанке (СКВ) проблемы со сном выявляют у большинст-

ва больных (54—70%) [1—3]. Из известных категорий рас-

стройств сна, подтвержденных полисомнографическими

исследованиями, при этих РЗ часто встречаются: фрагмен-

тарный сон, синдром обструктивного апноэ во сне, двига-

тельные нарушения во сне, а именно синдром «беспокой-

ных ног», а также нарколепсия  у больных СКВ [1]. Отмече-

но, что нарушения сна при РЗ в большей степени связаны с

высокой воспалительной активностью, выраженностью бо-

ли, депрессивными и астеническими расстройствами [4, 5].

В настоящее время широко обсуждается проблема взаимо-

связи нарушений сна, депрессии, боли, депривации сна, а

также активности РЗ с повышенной выработкой провоспа-

лительных цитокинов [1, 5]. При этом одно из центральных

мест в патогенезе нарушений сна у больных РА и СКВ отво-

дится дисфункции нейроиммунной регуляции. 

Нарушения сна существенно снижают качество жизни

больных РЗ и осложняют течение болезни, поэтому поиск

безопасных и эффективных методов их коррекции является

одной из наиболее актуальных задач комплексного лечения.

Применение препаратов из группы небензодиазе-

пиновых агонистов бензодиазепиновых рецепторов яв-

ляется одним из наиболее распространенных  способов

кратковременной терапии нарушений сна у больных РЗ.

К данной группе препаратов, в частности, относится

Золпидем (Санвал), нашедший широкое применение в

общей медицинской практике [6]. Высокая селектив-

ность к бензодиазепиновым рецепторам 1-го типа, во-

влеченным в патогенез нарушений сна, а также корот-

кий период полураспада определяют большую безопас-

ность применения Золпидема по сравнению с бензодиа-

зепиновыми гипнотиками [7]. В частности, было пока-

зано, что при лечении Золпидемом редко наблюдаются

реакция отмены, зависимость и злоупотребление препа-

ратом. Кроме того, отмечается меньшее число негатив-

ных эффектов, не связанных со сном, отсутствует мио-

релаксирующее и связанное с ним антиконвульсивное

действие. Необходимо  также сказать, что Золпидем в

комплексной терапии с антидепрессантами эффективен

для улучшения ночного сна на начальном, наиболее зна-

чимом, этапе лечения выраженных тревожно-депрес-

сивных расстройств, характерных для РЗ. В настоящее

время Золпидем признан одним из самых безопасных

гипнотиков. Однако для исключения риска развития за-

висимости международные рекомендации ограничива-

ют прием гипнотиков сроком в 2—4 нед [6, 8].

Препарат оказывает быстрый и устойчивый положи-

тельный эффект, не требующий повышения небольшой до-

зы 5—10 мг/сут. Этот эффект проявляется в увеличении про-

должительности ночного сна, снижении числа ночных про-

буждений, а также в улучшении качества утренних пробуж-

дений с повышением дневной активности [6, 9, 10].
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Целью настоящего исследова-

ния являлась оценка эффективности,

безопасности и переносимости крат-

ковременного курса терапии препа-

ратом Золпидем (Санвал) при нару-

шениях сна у больных РА и СКВ без

выраженной тревожно-депрессивной

симптоматики; анализ влияния Зол-

пидема (Санвала) на выраженность

боли и качество жизни этих больных. 

Материал и методы

В исследование  включено 60 па-

циентов (30 — с достоверным диагно-

зом РА [11] и 30 — СКВ [12]) в возрас-

те от 18 до 70 лет. Все больные имели

нарушения сна (согласно Междуна-

родной классификации болезней 10-

го пересмотра и Международной клас-

сификации расстройств сна). Общая

характеристика пациентов на момент

включения в исследование  представ-

лена в табл. 1 и 2. В исследование не

включались больные с тяжелыми де-

компенсированными сопутствующи-

ми заболеваниями; выраженной ор-

ганной недостаточностью; пациенты с

миастенией и миопатическим синдро-

мом, хроническими обструктивными

заболеваниями легких в стадии обост-

рения; пациенты, требующие внутри-

суставного введения глюкокортикои-

дов (ГК) в период наблюдения; боль-

ные, имеющие выраженные психиче-

ские расстройства (включая тревож-

ные и депрессивные), а также пациен-

ты с гиперчувствительностью к Золпи-

дему и его аналогам.

Помимо общепринятых методов

обследования (клинический и биохи-

мический анализ крови, клинический

анализ мочи, ЭКГ, физикальный ос-

мотр) все пациенты были осмотрены

психиатром для верификации нару-

шения сна и исключения психиче-

ской патологии. В исследование допу-

скались пациенты с расстройством

адаптации, не требующим назначения

психотропных препаратов. 

Активность РА оценивалась с по-

мощью шкалы DAS 28 [13], СКВ —

SLEDAI [14]. Для оценки выраженно-

сти боли и ее влияния на различные ас-

пекты повседневной жизни использо-

вали краткий опросник боли — Brief Pain Inventory (BPI) [15],

для оценки качества жизни — опросник HAQ [16] (для боль-

ных РА) и EQ-5D [17] (для больных СКВ), опросник общего

состояния здоровья — визуальную аналоговую шкалу

(ВАШ); для исключения эпизодов депрессии — госпиталь-

ную шкалу тревоги и депрессии (HADS) [18]. Для верифика-

ции нарушений сна и оценки степени их выраженности ис-

пользовали опросники качества сна: анкету оценки субъек-

тивных характеристик сна (Я.И. Левин) [19] и Питтсбург-

скую шкалу бессонницы (PIRS) [20]. 

Помимо стабильной в течение 15 предшествующих

дней и на момент включения в исследование терапии ба-

зисными противовоспалительными (БПВП) и нестероид-

ными противовоспалительными препаратами (НПВП)

всем пациентам был назначен Золпидем (Санвал) в дозе

5—20 мг/сут (0,5—2 таблетки). Средняя суточная доза со-

ставила 10 мг. Пациенты получали препарат в течение 15

дней перед сном. Окончательная оценка проводилась на

16-й день после начала терапии. Состояние пациентов на

момент включения в исследование служило исходным

Таблица 1

Общая характеристика пациентов РА при включении в  исследование

Показатели                                                                                                          РА (n=30)

Примечание. Здесь и в табл. 2: *— значения представлены в виде медианы (Ме) и 25%;

75% интерквартильного отрезка.

Пол, абс. число (%):

женщины

мужчины

Возраст, годы* 

Длительность болезни, годы*

Активность болезни (по уровню DAS 28), абс. число (%):

высокая (>5,1)

средняя  (3,2—5,1)

низкая    (2,6—3,2)

Активность РА по шкале DAS 28, баллы*

Число пациентов с расстройством  адаптации, абс. число (%)

Число пациентов, принимающих ГК внутрь, абс. число (%)

Доза ГК (по преднизолону), мг/сут*

Число пациентов, принимающих НПВП, абс. число (%)

Число пациентов, принимающих БПВП, абс. число (%)

26 (87)

4 (13)

55 (50; 58) 

9 (5; 14)

10 (33)

14 (47)

6 (20)

4,27 (3,3; 5,2)

10 (33)

19 (63)

5 (0; 10)

25 (83)

28 (93)

Таблица 2

Общая характеристика пациентов с СКВ  при включении в исследование

Показатели                                                                                                         СКВ (n=30)

Пол, абс. число (%):

женщины

мужчины

Возраст, годы* 

Длительность болезни, годы*

Активность болезни (по В.А. Насоновой), абс. число (%):

высокая

умеренная 

низкая

Активность СКВ по шкале SLEDAI, баллы*

Число пациентов с расстройством  адаптации, абс. число (%)

Число пациентов, принимающих ГК внутрь, абс. число (%)

Доза ГК (по преднизолону), мг/сут*

Число пациентов, принимающих НПВП, абс. число (%)

Число пациентов, принимающих БПВП, абс. число (%)

29 (97)

1 (3)

38 (24; 50)

10,5 (4; 15,5)

3 (10)

13 (43)

14 (47)

4 (2; 6)

7 (23)

30 (100)

15 (10; 20)

2 (7)

28 (93)
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контролем для оценки эффективности, безопасности, пе-

реносимости и влияния на качество жизни пациентов с РА

и СКВ препарата Золпидем (Санвал). 

Безопасность препарата оценивалась по наличию не-

желательных явлений (НЯ) и изменениям лабораторных

показателей. Для суммирования НЯ и изменений в значе-

ниях лабораторных тестов были использованы описатель-

ные методы статистики.

Статистическая обработка полученных данных про-

водилась с использованием программы Statistica 6.0.

Результаты и обсуждение

На момент включения в исследование среди пациен-

тов преобладали женщины (87% больных РА и 97% — СКВ).

Длительность заболевания составила в среднем 10 лет. Боль-

шинство пациентов с РА (80%) имели высокую и умеренную

активность основного заболевания. Среди больных СКВ

преобладали (90%) пациенты с уме-

ренной и низкой степенью активно-

сти. Все вошедшие в исследование па-

циенты находились на стабильном ре-

жиме терапии основного заболевания

(см. табл. 1, 2). 83% пациентов с РА и

23% — с СКВ испытывали среднюю и

сильную боль, несмотря на постоян-

ный прием БПВП и НПВП. ГК в низ-

ких и умеренных дозах принимали

100% больных СКВ и 63% пациентов с

РА. НПВП, преимущественно мело-

ксикам (56%), нимесулид (20%) и дик-

лофенак (7%), постоянно принимали

83% больных РА и 7% (мелоксикам)

больных СКВ.  93% пациентов с РА

принимали БПВП, в основном мето-

трексат (40%), лефлуномид (30%) и

плаквенил (7%). Среди больных СКВ

23% получали мофетила микофено-

лат (селлсепт), 23% — азатиоприн  и

33% — плаквенил. 

Все пациенты имели нарушения

сна различной степени выраженно-

сти. Доминировали нарушения засы-

пания, сопровождающиеся нерезко

выраженными, но достаточно ста-

бильными тревожными проявления-

ми —  идеаторными фиксациями и

двигательным беспокойством в ноч-

ные часы. В большинстве случаев РА

засыпание осложнялось наличием

монотонной боли в области суставов.

В ряде наблюдений отмечался поверх-

ностный и фрагментарный сон с на-

личием ночных пробуждений и двига-

тельного беспокойства. Ранние утрен-

ние пробуждения не были характерны

для данной группы пациентов. 

Примерно у 1/3 больных РА

(33%) и у 23% пациентов с СКВ выяв-

лены расстройства адаптации с нерез-

ко выраженными тревожными и де-

прессивными симптомами, не дости-

гавшими степени выраженности де-

прессивного эпизода и генерализо-

ванного тревожного расстройства и

не требующими назначения антидепрессантов.

Динамика ряда показателей, характеризующих вос-

палительную активность заболевания, а также показате-

лей, характеризующих выраженность нарушений сна, де-

прессии, тревоги и качества жизни в процессе наблюде-

ния, представлена в табл. 3 (для РА) и табл. 4 (для СКВ).

На фоне 15-дневной терапии Золпидемом (Санва-

лом) у пациентов с РА и СКВ полностью нормализовался

сон. По шкале балльной оценки субъективных характери-

стик сна [19] на момент включения в исследование все па-

циенты набирали ≤19 баллов, что свидетельствовало о вы-

раженных нарушениях сна. К концу исследования данный

показатель превысил 22 балла в 100% случаев, что соответ-

ствует отсутствию нарушений сна. Согласно шкале PIRS

[20], чем выше балл, тем более выражены нарушения сна.

На момент включения большинство пациентов имели
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Таблица 3

Д и н а м и к а  п а р а м е т р о в  в ы р а ж е н н о с т и  н а р у ш е н и й  с н а ,  т р е в о ж н о -
д е п р е с с и в н ы х  с и м п т о м о в ,  п о к а з а т е л е й   к а ч е с т в а  ж и з н и  
и   с у с т а в н о г о  с и н д р о м а  у  п а ц и е н т о в  с  РА  н а  ф о н е  т е р а п и и

Параметры                                                    До лечения,       После лечения,                 р
Ме (25%; 75%)     Ме (25%; 75%)

Примечание. Здесь и в табл. 4: н/д — нет данных.

Нарушение сна по шкале Левина,

баллы

Нарушение сна по шкале PIRS,

баллы

Выраженность депрессии по шкале

HADS, баллы

Выраженность тревоги по шкале

HADS, баллы

ВАШ, мм

HAQ, баллы

Число припухших суставов, n

Число болезненных суставов, n

Утренняя скованность, мин

15 (14; 16)

103 (96; 108)

4 (3; 6,5)

5 (3,5; 8)

50 (40; 60)

1,25 (2,1; 0,87)

2 (2; 5)

6 (4; 8)

20 (15; 100)

25 (25; 26)

38 (29; 45)

4 (3; 5)

4 (3; 6)

60 (36; 50)

1,18 (2,1; 0,87)

2 (1; 4)

4 (4; 7)

20 (5; 100)

<0,001

<0,001

н/д

0,0003

0,0025

0,041

н/д

0,009

н/д

Таблица 4

Д и н а м и к а  п а р а м е т р о в  в ы р а ж е н н о с т и  н а р у ш е н и й  с н а ,  т р е в о ж н о -
д е п р е с с и в н ы х  с и м п т о м о в  и   п о к а з а т е л е й   к а ч е с т в а  ж и з н и  
у  п а ц и е н т о в  с  С К В   н а  ф о н е  т е р а п и и

Параметры                                                    До лечения,       После лечения,                 р
Ме (25%; 75%)     Ме (25%; 75%)

Нарушение сна по шкале Левина,

баллы

Нарушение сна по шкале PIRS,

баллы

Выраженность депрессии по шка-

ле HADS, баллы

Выраженность тревоги по шкале

HADS, баллы

EQ-5D

ВАШ, мм

15 (13; 16)

100 (93; 113,5)

4 (3; 5)

4 (3; 6)

0,83 (0,67; 1,0)

40 (40; 50)

26 (25; 27)

34 (28; 45)

3 (3; 5)

3 (3; 4)

0,85 (0,67; 1,0)

40 (20; 40)

<0,0001

<0,0001

0,0003

0,0006

н/д 

н/д
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>100 баллов по шкале PIRS, а к концу исследования — в

среднем  35 баллов, что демонстрирует отличную эффек-

тивность Золпидема (Санвала) в отношении нормализа-

ции сна. Эффект Золпидема (Санвала) проявлялся не

только в улучшении засыпания, но и в увеличении глуби-

ны, продолжительности и повышении качества ночного

сна, что выражалось в улучшении утреннего самочувствия

пациентов, в частности, в уменьшении ощущения сонли-

вости и усталости. Полученные данные во многом совпа-

дают с результатами других исследователей [21], подтвер-

ждающими высокую эффективность Золпидема при раз-

личных нарушениях сна. 

Помимо достоверной нормализации сна (p<0,0001),

у пациентов с РА на фоне терапии Золпидемом (Санвалом)

отмечено улучшение общей оценки состояния здоровья по

ВАШ, качества жизни, согласно опроснику HAQ, умень-

шение выраженности тревоги по госпитальной шкале тре-

воги и депрессии HADS и уменьшение числа болезненных

суставов (р<0,05 для всех показателей; см. табл 3). Среди

пациентов с СКВ на фоне нормализации сна также отме-

чено уменьшение выраженности тревожно-депрессивной

симптоматики, хотя следует напомнить, что исходно паци-

енты редко имели тревожно-депрессивные жалобы, а их

выраженность не превышала уровня, характерного для

расстройства адаптации (см. табл. 4). Значимого влияния

препарата на показатели, характеризующие воспалитель-

ную активность заболевания (индекс DAS 28 для РА и

SLEDAI — для СКВ), не отмечено.

На фоне проводимой терапии значимых отклонений

от исходных значений основных лабораторных показате-

лей не наблюдалось, что свидетельствует о безопасности и

хорошей переносимости Золпидема (Санвала) и также сов-

падает с данными литературы (табл. 5) [21].

На момент включения в исследование 83% больных

РА и 23% пациентов с СКВ испытывали боль средней и

сильной интенсивности (≥5 баллов) согласно болевому оп-

роснику BPI, несмотря на прием НПВП, БПВП и ГК. На

фоне нормализации сна отмечено уменьшение выражен-
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Таблица 5

Д и н а м и к а  л а б о р а т о р н ы х  п о к а з а т е л е й ,  х а р а к т е р и з у ю щ и х  б е з о п а с н о с т ь  п р и е м а  З о л п и д е м а  
( С а н в а л а )  у  б о л ь н ы х  РА  и  С К В

Показатели                                                            РА (n=30)                                                                                   СКВ (n=30)
до, Ме (25%; 75%)                после, Ме (25%; 75%)               до, Ме (25%; 75%)                после, Ме (25%; 75%)

Примечание. Не отмечалось достоверных различий до и после приема Золпидема (Санвала) ни по одному из приведенных показателей.

Гемоглобин, г/л

Лейкоциты, ⋅ 109/л

Тромбоциты, ⋅ 109/л

СОЭ, мм/ч

АСТ, Ед/мл

АЛТ, Ед/мл

ГГТП, Ед/мл

126 (118;137)

6,5 (6,1; 8,8)

283 (242; 340)

15 (10; 33)

17,2 (14,9; 19,5)

14,9 (12,2; 26,6)

30 (21; 51,1)

130 (120; 138)

7 (5,9; 8,7)

277 (234; 321)

12 (10; 30)

17,5 (14,3; 23)

15,5 (11,7; 25,3)

28,9 (15,3; 46,2)

128 (120; 138)

5,3 (4,2; 7,6)

242 (218; 303) 

10 (7; 16)

18 (14,5; 22,9)

14,9 (11,7; 25,1) 

23 (15,1; 50,5)

129 (113; 113)

6,1 (4,7; 8,3)

254 (231; 306)

9 (6; 12)

16 (12,4; 19,7)

15,8 (11; 19)

24 (15; 35,4)

Рис. 1. Динамика выраженности боли у больных РА на фоне терапии, согласно опроснику BPI
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ности боли у большинства пациентов, вошедших в иссле-

дование (рис. 1, 2), причем у больных РА уменьшение вы-

раженности боли было статистически значимым (р<0,05).

Несмотря на снижение интенсивности боли, ни один из

пациентов самостоятельно не отменил НПВП, что косвен-

но может свидетельствовать о хорошей комплайентности

больных РЗ, имеющих нормальный сон.

У 93,4 % пациентов с РА и СКВ отмечена хорошая пе-

реносимость Золпидема (Санвала). Нежелательные явле-

ния были зафиксированы у 2 больных РА и 2 пациентов с

СКВ (всего 6,6%): у 1 пациентки с РА — головокружение,

развившееся на 2-й день приема препарата, у 1 с РА и 2 с

СКВ — выраженная тошнота, развившаяся на 3—5-й день

приема препарата и  потребовавшая его отмены. 

Таким образом, открытое простое контролируемое

проспективное исследование показало высокую эффек-

тивность гипнотика Золпидем (Санвал) в отношении

ускорения засыпания, нормализации продолжительно-

сти и глубины ночного сна. По-видимому, собственно

положительный  снотворный эффект Золпидема (Сан-

вала), а также его умеренное анксиолитическое дейст-

вие способствовали уменьшению выраженности боли и

улучшению качества жизни больных с РА и СКВ при со-

блюдении условия исключения выраженных тревожных

и депрессивных расстройств. 

Не менее значимым результатом явилось подтвер-

ждение хорошей переносимости и высокой безопасности

кратковременного курса терапии Золпидемом (Санвалом)

нарушений сна у больных РЗ. В исследуемой группе не вы-

явлено симптомов отмены, признаков зависимости и вы-

раженных нежелательных явлений, не связанных со сном.

Следует отметить отсутствие симптомов, связанных с ле-

карственными взаимодействиями с препаратами, приме-

няемыми для лечения РА и СКВ.

Таким образом, кратковременное (≤15 дней) назна-

чение Золпидема (Санвала) может быть рекомендовано

пациентам с РА и СКВ с нарушениями сна без выраженной

тревожно-депрессивной симптоматики.
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Рис. 2. Динамика выраженности боли у больных СКВ на фоне терапии, согласно опроснику BPI
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