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 Связь между сном и температурой тела из)
вестна с античных времен, когда было заме)
чено, что во время сна тело охлаждается [1].
Инструментальное исследование этой связи
началось в конце XIX в., когда был сконструи)

рован миниатюрный и чувствительный ртут)
ный термометр, впервые позволивший произ)
водить прямые измерения температуры в
мозге животного [37]. К настоящему времени
на эту тему опубликовано огромное число ра)
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ходная концепция восстановительной функции сна, согласно которой сон – эволюционно вы)
работанный механизм очистки молекулярного состава мембран активной зоны в быстрых си)
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менения (снижение температуры мозга в медленном сне) являются обязательным условием
восстановительного процесса. В завершение описываются некоторые практически важные
следствия из сложившейся общей картины, в том числе те следствия, что на первый взгляд вы)
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бот (см., например, обзоры [4, 9, 31, 34, 36, 40,
41]), сформировался раздел науки под назва)
нием “термофизиология” и сложилось убеж)
дение в том, что между терморегуляцией моз)
га и механизмами регуляции сна существует
причинная, а не просто коррелятивная связь. 

В настоящем обзоре обосновываются сле)
дующие тезисы.

1. Главная функция физиологического тер)
мостата состоит не столько в поддержании по)
стоянной температуры, сколько в строго кон-
тролируемом периодическом ее изменении. 

2. Смена фаз сна сопровождается измене)
ниями температуры мозга. Предполагается,
что температура является важнейшим инте)
гральным регулятором в механизме сна. 

3. Природа связи между температурой и
сном становится ясной, если принять фазово)
переходную концепцию о восстановительной
функции сна, согласно которой происходит
восстановление работоспособности фазово-пе-
реходного молекулярного механизма экзоцитоза
в быстрых синапсах.

На основании сопоставления основных ги)
потез о восстановительной функции сна дела)
ется выбор в пользу фазово)переходной кон)
цепции, связывающей восстановительную
функцию с молекулярным механизмом синап)
тической передачи. Эта концепция является
теоретическим основанием регуляторной роли
температурных изменений во время сна. Из
сложившихся представлений выводится ряд
следствий, которые могут иметь практическое
значение для медицины сна. 

ФИЗИОЛОГИЧЕСКИЙ ТЕРМОСТАТ

Физиологический термостат теплокров)
ных содержит все главные блоки, необходи)
мые для функционирования [2, 3, 39, 41]. В
нем есть центральный контроллер, управля)
ющий температурой, – гипоталамус. В этом
же органе в его преоптической области рас)
положен центральный термометр и задается
установочная температура, которая должна
системой поддерживаться. Есть управляемые
исполнительные элементы. Нагревателем яв)
ляется метаболизм в разных тканях, особенно в
мозге, а также в специализированных обогре)
вательных адипозных тканях. Холодильника)
ми являются верхние дыхательные пути, лег)
кие, поверхность кожи (особенно хвоста и ко)
нечностей), ушные раковины. Заметим здесь,
что мозг охлаждается двумя поступающими в

него артериальными потоками с пониженной
температурой – через каротидные и верте)
бральные артерии, причем для большинства
млекопитающих надежно показано, что тем)
пературы этих двух потоков различны. Есть
сложная система управления исполнительны)
ми элементами. Важным элементом термоста)
та являются теплообменники. Один из видов
теплообменников – так называемые чудесные
сети, где в тесном контакте находятся сети ар)
териальных и венозных сосудов. Теплообмен
осуществляется между каротидным кровото)
ком, идущим в мозг, и выходящим венозным
потоком, предварительно охлажденным благо)
даря прохождению через слизистую оболочку
верхних дыхательных путей и/или ушные ра)
ковины. Поэтому каротидные артерии постав)
ляют в мозг более охлажденную кровь, чем вер)
тебральные, в которых такой теплообмен от)
сутствует. Изменяя относительный просвет
этих двух видов артерий, организм может пере)
ключать температуру мозга при смене фаз сна
[41]. Однако наличие у человека такого допол)
нительного механизма охлаждения ставится
под сомнение [35]. 

Система обратных связей в управлении
физиологическим термостатом сложна и ма)
ло изучена. Сложность системы приводит к
парадоксальному ее поведению. Некоторые
парадоксы будут рассмотрены далее в разделе
“Следствия и парадоксы”.

ТЕМПЕРАТУРА – ИНТЕГРАЛЬНЫЙ 
РЕГУЛЯТОР АКТИВНОСТИ 
НЕЙРОННЫХ ПРОЦЕССОВ

Изменения температуры разных отделов
мозга происходят в результате двух основных
процессов: изменения локальной метаболиче)
ской активности клеток мозга и изменения
температуры и скорости потока крови, посту)
пающей в мозг [4, 31]. Существует множество
данных, указывающих на то, что изменения
температуры не являются лишь пассивным от)
ражением физиологических процессов, но яв)
ляются активным регуляторным фактором,
определяющим функционирование мозга.
Рассмотрим экспериментальные данные, по)
лученные в наиболее систематичном исследо)
вании Е.А. Кияткина и коллег (данные взяты
из обзора [31]). Измерялась температура раз)
ных отделов мозга крысы в ответ на стимуля)
цию. В качестве стимулов были использованы
болевое раздражение хвоста, социальный кон)
такт с другой особью, сексуальное возбужде)
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ние. В ответ на стимул всегда возникало повы)
шение температуры мозга. Причем обнаружи)
лось, что амплитуда изменения температуры
зависит от начальной температуры данного от)
дела мозга в данный момент времени: чем бли)
же исходная температура к некоторой особой
точке, тем меньше амплитуда ответа на стимул.
На рис. 1 приведен пример температуры в при)
лежащем ядре (nucleus accumbens). Картина вы)
глядит так, будто для этого отдела мозга вели)
чина около 38.5°С – это особая целевая точка,
к которой стремится температура для обеспе)
чения оптимального выполнения поведенче)
ской задачи. Интересно отметить, что в случае,
когда температурная реакция максимальна
(это наблюдается при сексуальном возбужде)
нии), температура поднимается ровно на)
столько, чтобы сразу оказаться в этой особой
точке. На основании этого и других наблюде)
ний автор исследования приходит к выводу,
что изменения температуры мозга не являются

пассивным отражением интенсивности мета)
болизма, а, напротив, являются регуляторным
фактором, управляющим активностью нерв)
ной ткани. 

ТЕМПЕРАТУРА И СОН: 
ФЕНОМЕНОЛОГИЧЕСКИЙ АСПЕКТ

Существует множество указаний на нали)
чие причинной связи между температурой те)
ла (мозга) и сном. Засыпание, как правило,
наступает в те часы, когда циркадианный
ритм температуры тела снижается; пробужде)
ние – в фазу подъема температуры; склон)
ность ко сну наиболее сильна в часы с мини)
мальной температурой тела (см. обзор [36]).
Засыпание предваряется включением термо)
регуляторных реакций, направленных на уве)
личение мощности теплопотерь организма
(см. там же). Медицинские наблюдения по)
казывают, что тепловые и холодовые проце)
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Рис. 1. Амплитуда температурной реакции прилежащего ядра (nucleus accumbens) в мозге крысы в от)
вет на стимул зависит от начальной температуры. График построен по данным работы [31]. Прямые
линии не являются линиями регрессии – они проведены произвольно по формулам, приведенным
на рисунке, с целью дать наглядный ориентир для масштаба температурных эффектов; линия с коэф)
фициентом наклона α=1.0 соответствует случаю, когда приращение ординаты равно приращению
абсциссы. Объяснение в тексте.
Fig. 1. The amplitude of the change of temperature of the nucleus accumbens in the brain of rat in response to
stimuli depend on initial temperature. The figure is constructed according to data from [31]. The straight line
a not the regression lines – they are drawn according arbitrary formulae presented in the figure aimed to
present a reference for the scale of temperature effects; the coefficient α=1.0 corresponds to the case when the
increment of ordinate is equal to the increment of abscissa. See text for other details.

8*



116

ЖУРНАЛ ВЫСШЕЙ НЕРВНОЙ ДЕЯТЕЛЬНОСТИ  том 63  № 1  2013

ХАРАКОЗ

дуры влияют на структуру и качество сна [21,
26, 32]. Наиболее общим и важным результа)
том физиологических исследований является
обнаружение того факта, что чередование фаз
сна тесно коррелирует с изменением темпе)
ратуры мозга [4, 6, 10, 18, 33, 39, 41, 46]. А
именно: в медленном сне температура мозга
всегда ниже, чем в быстром сне или при бодр)
ствовании. Размах этих изменений температу)
ры может достигать значительных величин –
до 3.5°С, как это было показано для гиппокам)
па крысы [18]. 

Заметим, что наличие таких корреляций
представляет собой одну из загадок, которая не
получает удовлетворительного объяснения в
теориях о функции сна, за исключением фазо)
во)переходной концепции, изложенной ниже. 

ВОССТАНОВИТЕЛЬНАЯ ФУНКЦИЯ 
СНА: ОСНОВНЫЕ ГИПОТЕЗЫ

Наиболее интригующая загадка физиоло)
гии сна заключена в следующем простом во)
просе: чем определяется необходимость, не)
избежность регулярного сна у теплокровных
животных? Сегодня достоверно известно
лишь то, что во время сна в тканях мозга про)
исходят некие восстановительные процессы,
без которых нормальное функционирование
мозга невозможно. Любая гипотеза, предла)
гающая ответ на вопрос, что же именно там
восстанавливается, должна давать объяснение
главной загадке – почему эта неизвестная вос-
становительная функция несовместима с со-
стоянием бодрствования? 

О существе восстановительного процесса
высказывались разные предположения. Про)
комментируем основные из них. 

1. Гипотеза экономии энергии. Мозг, будучи
тканью с высокой метаболической активно)
стью, нуждается в периодах покоя для воспол)
нения растраченных ресурсов. Это триви)
альное предположение не удовлетворяет
сформулированному выше условию. Дей)
ствительно, если бы проблема была в “по)
полнении запасов”, то биологическая эво)
люция могла решить ее с помощью неболь)
шого — всего в 1.5–2 раза! — ускорения
соответствующих биохимических и транс)
портных процессов. В природе нашлось бы
хотя бы одно теплокровное животное, мозг
которого обходится без сна. Однако без сна
не обходятся даже морские млекопитаю)
щие, для которых непрерывное бодрствова)
ние является важнейшим условием выжива)

ния. Например, у дельфинов необходимость
в постоянном бодрствовании обеспечивает)
ся поочередным погружением в сон одного
или другого полушария – “однополушар)
ный” сон [7]. 

2. Гипотеза очистки от “шлаков”. Мозг, бу)
дучи тканью с высокой метаболической ак)
тивностью, нуждается в периодах покоя для
очистки от токсичных продуктов метаболиз)
ма. Гипотеза неудовлетворительна ровно по
той же причине, что и предыдущая, – пробле)
ма могла быть решена в эволюции путем уско)
рения соответствующих биохимических и
транспортных процессов. 

3. Гипотезы “информационные”. Был сфор)
мулирован ряд гипотез, связывающих сон с
проблемами обработки информации и под)
держания функции памяти, включая регуля)
цию пластичности синапсов (см., например,
обзор [17]). Они также неудовлетворительны
по следующим причинам. Во)первых, непо)
нятно, из)за каких физических или иных
ограничений нельзя проводить обработку
информации без выключения поведенческой
активности. Во)вторых, отвечая на действи)
тельно важные вопросы о связи сна с психо)
физическим функциями, эти гипотезы не
объясняют, однако, почему длительная де)
привация сна приводит не просто к психофи)
зическим или когнитивным расстройствам, а
к физической гибели животного (гл. 9 в книге
В.М. Ковальзона [5]).

4. Во время сна мозг занят “инспекцией” и
репарацией функционального состояния висце-
ральных систем организма [11, 42]. В ряду “ин)
формационных” гипотез эта заслуживает
особого внимания. Она основана на экспери)
ментальных наблюдениях, указывающих на
то, что во время сна кора полушарий мозга
частично меняет свою функцию. Если во вре)
мя бодрствования в ней отражается сенсор)
ная информация о внешнем мире, то во вре)
мя сна она переключается на взаимодействие
с висцеральными системами, например с ки)
шечником. Эта точка зрения позволяет объ)
яснить, почему длительная депривация сна
приводит к гибели животного. Однако она,
как и перечисленные выше, не способна от)
ветить на вопрос, почему для такой “инспек)
ции” и репарации, если они необходимы,
нельзя было выделить небольшую часть моз)
га, которая работала бы автономно и посто)
янно. И тогда не надо было бы “перепрофи)
лировать” мозг на выполнение задач висце)
ральной регуляции, отключая его от анализа
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сенсорной информации и от управления по)
ведением. 

5. Биофизическая гипотеза: сон обслуживает
работоспособность фазово-переходного меха-
низма синаптического экзоцитоза в быстрых си-
напсах. Более 10 лет назад был предложен фа)
зово)переходный молекулярный механизм эк)
зоцитоза в быстрых синапсах [12, 28]. Одним
из важных следствий этого механизма являет)
ся необходимость поддерживать (очищать от
примесей) определенный молекулярный со)
став мембран в пресинаптических активных
зонах. Такая очистка принципиально невоз)
можна без выключения синапса из рабочего
состояния. На этой основе формулируется
концепция о том, что в поддержании молеку)
лярного состава и заключается восстанови)
тельная функция сна. Таким образом, гипотеза
отвечает на главный вопрос – о причине не)
совместимости восстановительной функции с
активным поведением. Подробнее эта концеп)
ция рассмотрена в следующем разделе.

ФАЗОВО)ПЕРЕХОДНАЯ КОНЦЕПЦИЯ
Фазовый переход отвердевания мембраны 

зачем/то нужен клетке

Стандартное состояние клеточных мем)
бран – жидкое. Накопилось, однако, множе)
ство данных о том, что фазовый переход из
“жидкого” в “твердое” состояние выполняет
какую)то важную физиологическую функцию
в клетках у животных самого разного уровня
организации, от одноклеточных до высших
[12, 15, 28, 38]. Рассмотрим только один при)
мер, самый поразительный [22]. Если аккли)
матизировать калота (Calotes versicolor, род)
ственник ящериц) к определенной температу)
ре в камере, а затем посмотреть, при какой
температуре плавятся фосфолипиды, выде)
ленные из гипоталамуса этого пойкилотерм)
ного животного, то оказывается, что темпе)
ратура плавления почти совпадает с темпе)
ратурой акклиматизации (рис. 2). Заметим,
что такая хорошая корреляция наблюдается
именно для того отдела мозга, который от)
ветственен за терморегуляцию. 

Можно добавить также, что в физико)хи)
мическом исследовании модельных мембран
[30] получены косвенные свидетельства в
пользу того, что характерная толщина биоло)
гических мембран, сложившаяся в процессе
эволюции, не случайна – для некоторых ли)
пидных доменов она может соответствовать
особому критическому состоянию, при кото)

ром агрегатное состояние мембраны наибо)
лее чувствительно к внешним воздействиям.

Фазово/переходная машина 
и синаптический экзоцитоз

На основе современных данных о свойствах
мембран сформулирована концепция мем)
бранной фазово)переходной молекулярной
машины и рассмотрена возможная роль этой
машины в механизме экзоцитоза [12, 28, 29].
Общепринятые представления о молекуляр)
ном механизме синаптического экзоцитоза [8,
44] основаны на так называемой SNARE)ги)
потезе. Она утверждает, что движущей силой
слияния везикулярной и цитоплазматической
мембран является индуцируемая ионами
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Рис. 2. Корреляция между температурой
плавления (пики термограмм) фосфолипидов
из гипоталамуса калота (Calotes versicolor) и
температурой акклиматизации животного (вер)
тикальные линии). По данным работы [22].
Fig. 2. Correlation between the melting tempera)
ture (the thermogramm peaks) of phospholipids
extracted from the hypothalamus of Calotes versi-
color and the acclimation temperature of the ani)
mal (vertical lines). According to the data by [22].
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кальция конформационная перестройка осо)
бого белкового комплекса (SNARE)комплек)
са), скрепляющего две прилегающие мембра)
ны. Эта перестройка завершается формирова)
нием трансмембранной поры, через которую
нейромедиатор диффундирует из везикулы
наружу. Однако, исходя из известных данных о
свойствах белков и их комплексов, можно по)
казать, что они неспособны обеспечить такую
крупномасштабную и энергозатратную моле)
кулярную перестройку за такое короткое вре)
мя, какое характерно для быстрых химических
синапсов (менее 0.1 мс). Анализ известных

данных показывает, что наиболее короткая си)
наптическая задержка может быть достигнута
только в тех синапсах, где движущей силой
собственно экзоцитозного акта является ин)
дуцируемое ионами кальция отвердевание
пресинаптической мембраны в активной зо)
не синапса [28, 29]. Схема процесса представ)
лена на рис. 3; она основана на общеприня)
тых представлениях с единственным отличи)
ем – дополнена стадией фазового перехода
мембраны в твердое состояние. При отверде)
вании площадь поверхности сокращается на
20–25%, что и является причиной разрыва и

Формирование зародыша 
твердой фазы

Распространение
твердой фазы,
натяжение мембраны

Разрыв, слияние,
высвобождение
медиатора

Обрамление

SNARE)комплекс

А к т и в н а я  з о н а  с и н а п с а

Вход Ca2+

Ca2+ Ca2+ Ca2+

Ca2+ Ca2+ Ca2+

Ca2+ Ca2+ Ca2+

Ca2+ Ca2+ Ca2+

Зародыш

Рис. 3. Стадии фазово)переходного экзоцитоза в активной зоне синапса. Происходит Ca2+)индуци)
рованное слияние везикулярной и плазматической мембран и выброс нейромедиатора. Схема совпа)
дает с общепринятой, за исключением стадии выброса нейромедиатора, которая рассматривается
здесь как результат отвердевания мембраны, индуцированного ионами Ca2+ (рисунок адаптирован из
работы [29]).
Fig. 3. Schematic diagram of the phase)transitional exocutisis in a synaptic active zone. Ca2+)induced fusion
of vesicular and plasma membranes and neuromediator release takes place. The diagram coincides with a com)
monly accepted one except for the release acts itself, whose driving force is considered here to originate from
the Ca2+)induced solidification of the membrane. The figure is adapted here from the [29].
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слияния мембран с высвобождением нейро)
медиатора. В недавней работе было показано,
что процесс отвердевания несет в себе доста)
точно большой запас энергии и может проис)
ходить за времена, на порядок более корот)
кие, чем время самой короткой синаптиче)
ской задержки [14]. SNARE)комплексу в
этом механизме отводится важная роль: бла)
годаря его кальциевой активации разрыв
происходит не в произвольном, а в строго
определенном месте цитоплазматической
мембраны – в точке ее контакта с везикулой.

Условия функционирования 
фазово/переходной машины

1. Ионы кальция способны вызвать отвер)
девание мембраны, если ее поверхность несет
избыточный отрицательный электрический
заряд. И в самом деле, избыток отрицательно
заряженных липидов – универсальное свой)
ство биологических мембран, а в тканях моз)
га доля таких липидов повышена по сравне)
нию с другими тканями. 

2. У покоящейся мембраны температура
отвердевания должна быть чуть ниже темпе)
ратуры тела. Тогда мембрана находится в
жидком состоянии, а ионы кальция, поступа)
ющие в цитоплазму при возбуждении, спо)
собны индуцировать переход ее в твердое со)
стояние (как показано на рис. 2). Чем ближе
температура перехода (Tm) к температуре тела
(Tb), тем короче синаптическая задержка, по)
скольку для инициации перехода требуется
меньшая концентрация Ca2+. 

3. Фазовый переход должен обладать высо)
кой кооперативностью — т.е. он должен про)
ходить резко, в узком интервале температур,
приближаясь к закону “все)или)ничего”.
Чем в более узком интервале он происходит,
тем ближе к точке отвердевания можно под)
держивать температуру тела без потери кон)
троля над процессом и, следовательно, короче
будет синаптическая задержка. Однако высо)
кая кооперативность может быть обеспечена
только особым молекулярным составом мем)
бранных доменов – например, составом, обла)
дающим свойствами физико)химического
“компаунда”. Этим термином обозначаются
особые молекулярные смеси с таким соотно)
шением компонентов, при котором смесь ве)
дет себя в фазовом переходе как индивидуаль)
ное химическое соединение, не разделяясь на
компоненты. 

4. Такой “компаундный” состав неизбеж)
но нарушается в процессе функционирова)
ния синапса; по разным причинам мембрана
активной зоны “загрязняется” чужеродным
липидом. Следовательно – и это наиболее
важное условие в контексте данной статьи –
должен существовать механизм восстановле)
ния чистоты “компаунда” в мембране синап)
тической активной зоны. Как показано ниже,
процесс очистки принципиально несовме)
стим с работоспособным состоянием фазово)
переходной машины.

Восстановительная функция сна – очистка 
пресинаптической мембраны путем 

ее “перекристаллизации” 

Для восстановления строго определенного
(“компаундного”) состава мембраны в клетке
не существует специфического матричного
механизма копирования, который мог бы
обеспечить необходимую точность (как это
происходит при синтезе нового белка по нук)
леиновой матрице). В то же время хорошо из)
вестен простой и эффективный неспецифиче-
ский метод очистки веществ – метод перекри)
сталлизации, при котором чистое вещество
уходит в твердую фазу, а примеси концентри)
руются в жидком остатке и могут быть отбро)
шены вместе с этим остатком. Можно предпо)
ложить, что именно такой метод используется
организмом для восстановления кооператив)
ных мембранных доменов. Но для этого не)
обходимо понижать температуру – что в дей)
ствительности и происходит во время сна. В
медленноволновой фазе сна температура
мозга падает на величину до нескольких гра)
дусов (у разных животных разная глубина
охлаждения) и вновь повышается в фазе па)
радоксального сна [4, 6, 10, 18, 33, 39, 46].
Поскольку для запуска “кристаллизации”
температура должна оказаться ниже точки
отвердевания мембраны, фазово)переход)
ный механизм экзоцитоза неизбежно вы)
ключается – ясно, что он не может функци)
онировать, если покоящаяся мембрана в от)
сутствие Са2+ уже находится в твердом
состоянии (см. рис. 4). Отсюда следует, что
восстановление чистоты мембранных доме-
нов несовместимо с активным состоянием
синапсов, работающих на основе мембранной
фазово-переходной машины. 

Итак, сон у теплокровных животных – это
эволюционно выработанный механизм вос)
становления строго определенного (вероят)
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но, “компаундного”) молекулярного состава
кооперативных доменов в активных зонах
наиболее быстрых синапсов. В основе меха)
низма лежит “перекристаллизация” мембра)
ны. В качестве одного из косвенных подтвер)
ждений справедливости этого утверждения
можно привести работу [16], в которой иссле)
довалась связь между температурой тела (из)
мерялась в пищеводе) и частотой эпизодов
быстрого сна у новорожденных младенцев. В
работе показано, что переключение между фа)
зами сна происходит при температуре 37.0°С,
и обнаружено, что ширина переходной обла)
сти составляет всего около 0.5°С – такая малая
ширина типична для кооперативных фазовых
переходов в липидных мембранах. 

Две наиболее загадочные особенности фи)
зиологии сна получают простое объяснение. 

А. Становится понятной причина несов)
местимости восстановительной функции с
поведенческой активностью: быстрые фазо)
во)переходные синапсы неизбежно выклю)
чаются на время “перекристаллизации” их
мембран. Тут заметим, что не все синапсы
должны работать по фазово)переходному ме)
ханизму, потому что не все функции мозга

нуждаются в предельно высокой скорости
передачи сигнала. 

Б. Становится понятным, почему темпера)
тура мозга, которую организм вообще)то
способен контролировать с очень высокой
точностью, во время медленного сна сильно
падает – на величину от нескольких десятых
долей градуса до нескольких градусов в раз)
ных отделах мозга у разных животных [4, 6,
10, 18, 20, 27, 39, 46]. Понижение температу)
ры необходимо для запуска процесса “пере)
кристаллизации” мембранных доменов.

Из существа восстановительной функции
следует, что важным (но не обязательным)
условием ее эффективной реализации являет)
ся именно чередование медленного и быстрого
сна, сопряженное с чередованием понижен)
ной и повышенной температуры. В медленном
сне запускается “перекристаллизация”, часть
материала, оставшаяся в жидком состоянии и
содержащая примеси, подвергается удалению
(вероятно, гидролитическими ферментами).
Поэтому возникает необходимость в воспол)
нении потерянного материала – это может
происходить в фазе быстрого сна, когда мем)
брана опять становится жидкой и способной
“впитать” в себя дополнительный мембран)
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Рис. 4. Рабочая характеристика мембранной фазово)переходной машины. Показаны температурные
зависимости фазового перехода мембран в среде без Ca2+ (сплошная кривая) и в присутствии пре)
дельно возможной концентрации Ca2+ (пунктирная кривая). Соответственные температуры фазово)
го перехода: Tm и T 'm.  Серым тоном закрашена рабочая область машины – та область температур те)
ла, Tb, внутри которой возможен управляемый ионами Ca2+ фазовый переход мембраны между жид)
ким и твердым состояниями (рисунок адаптирован из работы [29]).
Fig. 4. The operative characteristics of the membrane phase)transitional molecular machine. The two temper)
ature dependence are show, on under low Ca2+ condition (solid line)and other at highest possible concentra)
tion of Ca2+ (dashed line). Tm and T 'm  are corresponding transition points. Half)tone shows the operative area
od the machine, i.e. the range of body temperatures, Tb, within which Ca2+)controlled phase transition is pos)
sible. The figure is adapted here from [29].
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ный материал. Можно утверждать, однако, что
медленный сон (когда температура понижена)
обязателен для механизма восстановления, а
быстрый сон (когда температура повышена)
выполняет вспомогательную роль, и в этой
роли он может замещаться бодрствованием;
этот вопрос требует отдельного детального
рассмотрения. 

СЛЕДСТВИЯ И ПАРАДОКСЫ 
Охлаждение облегчает засыпание

Из вышеизложенного следует, что засыпа)
ние не просто сопряжено с понижением тем)
пературы мозга, но и, вероятно, инициируется
этим понижением. И если система терморегу)
ляции по каким)то причинам неспособна
включить организм в режим диссипации теп)
ла, то переход из бодрствования в сон будет за)
труднен или вовсе невозможен. Вероятно, на
этом основан известный многим из бытового
опыта способ облегчить засыпание путем
предварительного охлаждения тела до дис)
комфортного состояния. 

Более серьезный пример такого рода был
доложен на 23)й ежегодной конференции со)
мнологических обществ в 2009 году. Амери)
канский психиатр Эрик Нофзингер (Eric
Nofzinger) показал, что охлаждение черепа в
области фронтальной коры с помощью ша)
почки специальной конструкции приводит к
заметному уменьшению задержки засыпания
и улучшению качества сна (цит. по [32]). Если
эти исследования подтвердятся, то такая
“шапочка)снотворка” открывает новую пер)
спективу в немедикаментозной коррекции
нарушений сна. 

Здесь можно вспомнить также упомяну)
тый выше факт, что склонность ко сну наибо)
лее сильна в той фазе циркадианного ритма,
когда температура тела минимальна [36].

Парадокс “теплой ванны”

Однако в ряде медицинских исследований
показано, что принятие теплых ванн перед
сном увеличивает долю медленной фазы в
структуре сна, что улучшает качество сна ис)
пытуемых (см., например, [21, 26]). Здесь па)
радоксально то, что предварительное нагре)
вание тела способствует именно той фазе сна,
для которой требуется охлаждение мозга.
Аналогичным образом глубина и продолжи)
тельность медленноволновой фазы возраста)
ют, если активировать метаболизм в адипоз)

ной ткани, выполняющей функцию нагрева)
теля того потока крови, что входит в мозг
через вертебральные артерии. Получается,
что предварительный тепловой толчок облег)
чает последующее охлаждение? Почему? Есть
два возможных объяснения. 

Одно из них основано на том, что поверх)
ность тела – особенно ног и рук – представ)
ляют собой важные “холодильные” элементы
физиологического термостата. И если в силу
каких)либо причин (включая патологиче)
ские состояния) периферический кровоток
снижен из)за вазоконстрикции, то теплая
водная процедура, вызывая периферическую
вазодилатацию, “включает” этот прежде вы)
ключенный тепловой радиатор, и теперь фи)
зиологический термостат может нормально
работать и охлаждать тело. 

Второе возможное объяснение вытекает из
следующего экспериментального факта, по)
лученного из исследования сумчатой крысы.
Локальное нагревание преоптической обла)
сти гипоталамуса, где расположен централь)
ный термометр, приводит к увеличению про)
должительности медленноволновой фазы сна
[43]. Этот результат, видимо, означает, что пе)
регретый гипоталамус дает команду на вклю)
чение дополнительной системы охлаждения
мозга. Если эта система дополнительного
противоточного охлаждения (описанная вы)
ше, в разделе “Физиологический термостат”)
избирательно охлаждает преимущественно те
отделы мозга, которые нуждаются в запуске
процесса “перекристаллизации” мембраны,
то это и должно приводить к увеличению до)
ли медленной фазы в структуре сна. 

Если теперь предположить, что у человека
(несмотря на отмеченные выше сомнения не)
которых исследователей) все)таки есть систе)
ма дополнительного противоточного охла)
ждения мозга, то парадокс “теплой ванны”
находит простое решение. Если кровь, входя)
щая из нагретого тела в мозг через верте)
бральные артерии, преимущественно посту)
пает в область гипоталамуса, то происходит
ровно то же самое, что в опытах с сумчатой
крысой: гипоталамус включает систему до)
полнительного охлаждения, что способствует
развитию медленноволновой фазы сна. 

Парадокс “гипотермии без сна”

Он состоит в том, что умеренная гипотер)
мия мозга, вызванная внешними причинами,
не приводит к переходу животного в состоя)
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ние сна, как это ожидалось бы из фазово)пе)
реходного механизма при упрощенном его
понимании. Приведем только два хорошо до)
кументированных наблюдения такого рода. У
уток, ныряющих в холодную воду, температу)
ра мозга может понижаться на 3°С без потери
животным активности [19]. В опытах на мы)
шах показано, что при искусственном сниже)
нии температуры мозга на 6°С подвижность
животных не пропадала совсем, хотя и падала
в несколько раз [45]. Следовательно, клетки
мозга умеют отличать гипотермию внутрен)
нюю, функциональную (обеспечивающую
медленный сон) от гипотермии внешней, вы)
нужденной. Почему “фазово)переходные” си)
напсы не выключаются при вынужденной ги)
потермии? Какой механизм позволяет удер)
живать их в активном состоянии? Этот
парадокс может указывать на существование
быстрых внутриклеточных механизмов адап)
тации фазового состояния синаптической
мембраны, сдвигающих температуру фазово)
го перехода вслед за изменяющейся темпера)
турой среды, если это необходимо. 

В самом деле, если температура фазового
перехода так важна для работы синапса, то
должен существовать механизм быстрой
адаптации к случаям неподконтрольного,
вредоносного изменения температуры. Быст)
рую адаптацию мембран могут обеспечивать
ферменты десатуразы [23]. При снижении
температуры они включаются и увеличивают
количество двойных связей в липидах, что
приводит к снижению точки отвердевания
мембраны. Можно допустить существование
и другого механизма. Все анестетики без ис)
ключения понижают температуру отвердева)
ния липидной мембраны [12, 24, 28]. И если
клетка в ответ на охлаждение была бы спо)
собна вырабатывать метаболит, подобный
этанолу или иному анестетику, то этот фактор
способен был бы локально снижать темпера)
туру отвердевания мембраны. Однако за та)
кой способ адаптации неизбежно приходится
“платить” потерей кооперативности перехо)
да [25] и, следовательно, ухудшением работы
синапса. На существование такой быстрой
адаптации указывают исследования темпера)
турной зависимости общей анестезии у рыб
[13] – пойкилотермных животных, для кото)
рых жизненно важной является способность
клеток мозга быстро приспосабливаться к из)
менению температуры. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Из существования описанных выше пара)
доксов можно сделать следующее заключе)
ние. В силу высокой важности физиологиче)
ского термостата для обеспечения функций
мозга он должен обладать сложной системой
управления с множеством контролирующих
обратных связей. Такие системы неизбежно
оказываются нелинейными, способными да)
вать парадоксальную реакцию на внешние
стимулы. В настоящее время мы не распола)
гаем достаточной информацией для того,
чтобы строить количественную модель этого
нелинейного физиологического термостата.
Надо только заметить, что для построения та)
кой модели необходимы не только сведения о
скоростях реакции элементов термостата на
внешние термические воздействия, но также
о температурных эффектах всех известных
биохимических регуляторов сна [5]. Выясне)
ние детальной структуры и динамических
свойств физиологического термостата – дело
будущего. Необходимость решения этой за)
дачи вытекает из того, что этот термостат вы)
полняет более важную и сложную функцию,
чем простая стабилизация температуры, а
именно:

1. физиологический термостат обеспечива)
ет строго контролируемое периодическое из)
менение температуры мозга, являющееся не)
обходимым условием его нормального функ)
ционирования; 

2. изменение температуры мозга при смене
фаз сна является, по)видимому, важным ин)
тегральным регулятором в механизме сна;

3. природу связи между температурой и сном
можно объяснить фазово)переходной концеп)
цией о восстановительной функции сна, со)
гласно которой термостат необходим для под)
держания в функциональном состоянии мем)
бран в быстрых синапсах, работа которых
основана на фазовом переходе отвердевания
синаптической мембраны.

Автор благодарит В.М. Ковальзона за
ценнейшие дискуссии о механизмах регуля)
ции сна. 
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