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Анотація: Це дослідження оцінювало ефекти гідролізату альфа-s1 казеїну (ACH; 

Lactium®) на суб'єктивні та об'єктивні профілі сну у вибірці з громади корейців з низькою 

якістю сну. Ми провели подвійне сліпе рандомізоване перехресне дослідження з 48 

учасниками (середній вік 49,0 ± 1,7 років, 65% жінок), у яких спостерігався легкий або 

помірний ступінь порушення сну. Протягом перших чотирьох тижнів вводилися ACH або 

плацебо, а в точно такому ж порядку проводився відповідний препарат після чотиритижневого 

періоду виведення. Шкали порушення сну, денного функціонування, та психіатричні аспекти 

показали подібну тенденцію до покращення як під час фази ACH, так і під час фази плацебо 

без значних групових відмінностей. Загальний сприйнятий профіль сну в щоденниках сну 

значно покращився під час фази ACH, що виявилося в збільшенні загального часу сну та 

ефективності сну (SE), а також у зменшенні затримки сну та прокидання після початку сну 

(WASO). Цікаво, що актиграфія продемонструвала значне збільшення SE після безперервного 

використання ACH протягом чотирьох тижнів, що було значно кращим у порівнянні з 

двотижневим використанням. Показники полісомнографії продемонстрували подібну 

тенденцію без статистично значущих групових відмінностей. Наші результати свідчать про те, 

що очищений ACH добре переноситься і може покращити якість сну, з накопиченням 

сприятливий ефект при тривалому прийомі. 
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1. Вступ 

Порушення сну, яке є поширеною скаргою серед населення, може суттєво вплинути на 

фізичне та психічне здоров’я людей і збільшити соціальне навантаження через небажані 

помилки чи нещасні випадки. Згідно з повідомлень, поширеність симптомів безсоння складає 

до 48% на заході країни, що становлять більше однієї п'ятої населення (22,8%) Кореї; ця 

невідповідність може бути зумовлена відмінностями в дослідницьких критеріях і культурному 

середовищі [1–3]. 

В даний час когнітивно-поведінкова терапія є першою лінією лікування розладів 

безсоння; однак, снодійні засоби широко використовуються і часто їм надають перевагу [4]. 

Медикаментозне лікування може бути швидким і простим підходом до полегшення проблем, 

пов’язаних зі сном, хоча воно часто викликає залежність від прийому ліків або рецидив 

безсоння після припинення лікування [5,6]. Крім того, пацієнти можуть відчувати побічні 

ефекти звичайних індукторів сну, які варіюються від ранкової сонливості до марення або 

випадкових травм [7,8]. Тому був значний інтерес до розвитку альтернативних методів 



лікування, такі як втручання в режим харчування або спеціальні поживні добавки, які можуть 

покращити загальну якість життя пацієнтів з безсонням шляхом зниження ризику надмірного 

або неправильного використання та уникнення побічних ефектів снодійних [9–11]. Триптофан 

і вітаміни групи В традиційні добре відомі дієтичні компоненти, які є попередниками 

серотоніну, проміжного продукту для вироблення мелатоніну [12,13]. Доведено, що 

триптофан має прямий благотворний вплив на гомеостатичну регуляцію сну не тільки у 

суб’єктів з безсонням, але й у тих, хто не спить було виявлено, що порушення посилюють 

сонливість і скорочують затримку сну [14]. Більш того, на відміну від фотоперіодично 

регульованого виробництва мелатоніну в гіпофізі, вивільнення з шлунково-кишкового тракту 

Мелатонін ентерохромними клітинами, очевидно, регулюється споживанням їжі, особливо 

після навантаження триптофаною [15]. 

Клінічні та епідеміологічні дослідження неодноразово демонстрували коморбідність і 

двонаправленість природи порушень сну та психіатричні аспекти [16–18]. Є поширені, 

загальновідомі нейробіологічні механізми (тобто нейротрансмітери та структури мозку), 

пов’язані як з психічними розлади і безсоння. Один з найбільш широко визнаних медіаторів у 

патофізіології тривожних розладів є система гамма-аміномасляної кислоти (ГАМК), яка також 

є мішенню традиційних снодійних препаратів, через переважну взаємодію з α2/ α3 and α1 

ГАМК
 A

- рецепторами [19,20].    Це припускає, що лікування, яке може полегшити тривогу, 

може надати підтримку особам, які борються з скарги на сон. Останнім часом багато 

натуральних речовин рослинного походження, таких як екстракт валеріани (Валеріана spp.), 

екстракту меліси (Melissa o cinalis), екстракту пасифлори (Passiflora incarnata), хмелю екстракт 

(Humulus lupulus) покращує порушення сну з можливими механізмами пов'язані з системою 

ГАМК [21–24]. 

Повідомлялося, що гідролізат казеїну альфа-s1 (ACH), один із основних компонентів 

молочного білка, виявляє антистресову дію на додаток до контролю артеріального тиску, 

імунного контролю та антитромбозної дії [25–28]. Зокрема, було показано, що біологічно 

активний декапептид (S1-казеїн (f91–100) або -казозепін), який спочатку вважався здатним 

виявляти зв’язок з рецепторами ГАМК
 A

, має два гнучких тирозинових ароматичних кільця зі 

структурою, подібною до класичних ароматичних бензодіазепінівих кілець, таким чином 

демонструючи анксіолітичний ефект [29–31]. Нещодавно одна дослідницька група показала, 

що дозозалежна дія ACH на внутрішньоклітинний приплив іонів хлориду пригнічувався 

спільним введенням бікукуліну in vitro, що означає, що ACH впливає на рецептори ГАМК
 A

.  

Крім того, пероральний прийом 150 мг/кг ACH мишами продемонстрував значну різницю в 

тестах на стимуляцію сну, викликаних пентобарбіталом, і активності повільної 

електроенцефалографії (EEG), що свідчить про його вплив на центральну нервову систему 

[32]. Нещодавно наша група продемонструвала, що експресія білка субодиниці рецептора 

ГАМК
 A

 в гіпоталамусі щурів підвищувалася при введенні 300 мг/кг ACH, що призводило до 

значного посилення загального сну та тета-хвилі EEG під час сну [33].  

Однак клінічно значущих наукових доказів покращення сну на людях мало. У 

попередніх клінічних випробуваннях молоко, збагачене гідролізатом казеїну, позитивно 

впливало на якість сну та денної дисфункції, а чотиритижневі курс добавки зменшив затримку 

сну (SL) [34–36]. Це дослідження було проведено для вивчення впливу чотиритижневого 

очищеного ACH на різні профілі сну у вибірці дорослих корейців із легкими та помірними 

симптомами безсоння. Крім того, ми оцінювали безпеку АКГ за допомогою суб’єктивних та 

об’єктивних методів. 

Матеріали та методи 

2.1. Учасники 

Учасники, які відчували незручний сон, були набрані за допомогою онлайн і оффлайн 

оголошення за допомогою кадрового агентства. Шістдесят учасників віку від 20 до 65 років, 



які мали явно низьку суб’єктивну якість сну, як виміряно Піттсбурзьким дослідженням Індекс 

якості сну (PSQI > 5), були скринінговані [37]. 

Критерії виключення включали: (1) Важке безсоння на основі індексу тяжкості 

безсоння (ISI ≥ 22) [38]; (2) анамнез захворювання, що впливає на якість сну, наприклад 

нарколепсія, обструктивне апное сну (OSA), синдром неспокійних ніг (RLS), синдром 

періодичних рухів кінцівок (PLMS) або психіатричний розлади, включаючи депресію; (3) 

події, які можуть спричинити сильний стрес протягом 2 тижнів після першого візиту 

(наприклад, смерть чоловіка/дружини, сімейні проблеми, правові проблеми, фінансова криза 

або імміграція); (4) історія вживання ліків, які можуть вплинути на режим сну, в тому числі 

продуктів для здоров'я або східних трав, протягом 1 місяця після першого візиту; (5) поточне 

застосування гормональної терапії; (6) запої (>140 г/тиждень,2,5  пляшки/тиждень алкоголю, 

2,5 шоти/день); (7) інтенсивне куріння (>10 сигарет/день); (8) високий вміст кофеїну прийом 

(>10 склянок/добу); (9) графік роботи, який спричиняє нерегулярний сон (наприклад, нічна 

зміна); (10) історія подорожей в інший часовий пояс протягом 1 місяця після першого візиту; 

(11) надзвичайно низький або високий індекс маси тіла (ІМТ ≤ 18 кг/м2 або ≥35 кг/м2); (12) 

алергічна реакція на молоко, молоковмісна в анамнезі їжа або будь-який із компонентів 

тестованого продукту та плацебо; (13) історія клінічних випробувань участь протягом 1 місяця 

після першого візиту; (14) вагітна або годує грудьми; і (15) осіб, які були визнані несумісними 

з протоколом тестування. Один учасник був виключений через використання снодійного, а 11 

учасників відкликали свою згоду перед рандомізацією. Таким чином, 48 учасників були 

включені до етапу рандомізації (мал. 1). Це дослідження було схвалено Інституційною 

наглядовою радою (IRB) Ewha Womans Університетська лікарня Мокдонг і була зареєстрована 

в Інформаційній службі клінічних досліджень (CRIS; номер дослідження KCT000. 

 

2.2. Вивчати дизайн 

Ми провели подвійне сліпе, рандомізоване, плацебо-контрольоване перехресне 

дослідження. Тривалість цього дослідження для 48 учасників становила 12 тижнів. Протягом 

перших 4 тижнів фази I вводили або тест, або капсулу плацебо; після 4-тижневого періоду 



вимивання аналогічна капсула вводилася протягом 4 тижнів фази II точно так само. Двадцять 

чотири учасники були випадковим чином розподілені до кожної тестової та контрольної груп 

для фази I. Поки ми перевірили історію алергії, один учасник контрольної групи був 

відсторонений через несприятливий результат подія. Два учасники тестової групи відкликали 

свою згоду після першої рандомізації. Два учасники завершили фазу I в контрольній групі, але 

відкликали свою згоду під час періоду вимивання. Нарешті, 43 учасники пройшли фазу I та II 

дослідження. Для оцінки безпеки було проведено вимірювання життєво важливих ознак і 

звичайні аналізи крові. Крім того, людям було дозволено зберігати свої звички протягом 

усього періоду дослідження, але молочні продукти та продукти з високим вмістом триптофану 

були обмежені. З цією метою ми надали список продуктів які потрібно уникати (додаткова 

таблиця S1), і ми перевірили відповідність шляхом опитування щоденників дієти. 

2.3. Перевірені продукти 

Bovine ACH (Lactium®, Ingredia, Arras, Франція) був тестовим продуктом, який 

використовувався на етапі тестування, в той час як продукт плацебо, який використовувався в 

контрольній фазі, був стійким до мальтодекстрину (Novarex Co., Ltd., Чонджу, Корея). На 

основі аналізу безпеки під час досліджень на тваринах було розраховано безпечну кількість 

споживання 300 мг/день Lactium® для цього дослідження. Тестова капсула складалася з 75% 

ACH (300 мг), 24% мальтодекстрину і 1% діоксиду кремнію. ACH складався з 2,2% (6,6 мг) 

S1-казеїну (f91-100), який було виявлено за допомогою високоефективної рідинної 

хроматографії та фотометричної діодної матриці. Капсула плацебо складалася з 99% 

мальтодекстрину та 1% діоксиду кремнію. Капсули були не відрізняються один від одного ні 

за масою (400 мг), ні за морфологією. Учасників попросили приймати або тест, або капсулу 

плацебо щодня за годину до сну.  

2.4. Оцінка кількості та якості сну 

2.4.1. Шкали опитувальників сну та настрою 

Ми постійно стежили за суб’єктивною якістю сну та психіатричними характеристиками 

учасників через опитування, що складається з різних наборів анкет з інтервалом у 2 тижні. Ми 

використовували PSQI (Піттсбурзький індекс якості сну) та ISI (Індекс тяжкості безсоння) на 

етапі моніторингу та етапі скринінгу для проведення оцінки сну, включаючи симптоми 

безсоння. Суб'єктивну надмірну денну сонливість (EDS) вимірювали за допомогою сонливості 

Epworth Sleepiness Шкала (ESS), широко використовувана анкета з 8 пунктів щодо ймовірності 

засинання учасників у різних ситуаціях [39]. Ми також оцінювали симптоми втоми учасників 

за допомогою втоми Шкала тяжкості (FSS) [40]. Симптоми депресії та тривоги вимірювалися 

за допомогою депресії Бека Інвентаризація (BDI) та Інвентаризація тривоги Бека (BAI) 

відповідно; вищі бали відображали вищі рівні симптомів [41,42]. 

2.4.2. Щоденник сну 

Учасників попросили записувати у щоденник сну протягом 8 тижнів щодо часу, коли 

вони лягали спати та прокидалися, щоб визначити час у ліжку (TIB), час, необхідний для 

засипання (SL), суб’єктивний загальний час сну (TST), кількість і час кожного пробудження 

після початку сну (WASO), причини таких зривів та їх відчуття вранці. Щоденні дані 

щоденника сну були усереднені за один тиждень, і ефективність сну (SE) розраховували як 

відсоток TST порівняно із загальним TIB.  

2.4.3. Актіграфія 

Учасники використовували актиграфію на недомінуючій руці протягом 8 тижнів запису 

як для фази I, так і для фази II (Actiwatch-2 або Actiwatch Spectrum PRO, Philips Respironics, 

Murrysville, PA, США). Вимірюваними змінними були TIB, SL, TST, SE та WASO. Було 

встановлено стандарт для звичайного SE на 85%. 

 



2.4.4. Полісомнографія (PSG) 

PSG на всю ніч проводили до 

та після кожної фази у 24 пацієнтах, 

які погодилися залишитися на одну 

ніч у лабораторії сну, щоб пройти 

тест на сон у лікарні. PSG 

використав Грасса Телефактор 

(Beehive Horizon, Монреаль, 

Квебек, Канада), включаючи 6 

каналів EEG (F3-A2, F4-A1, C3-A2, 

C4-A1, O1-A2, O2-A1), 1 щелепний 

електроміограф (EMG) канал, 4 

електроокулограми (EOG) канали 

(LE-A2, RE-A1, SO-A2, IO-A2), 2 

канали датчика дихання (грудний і 

живіт), 1 кисневий канал монітора 

насичення, електрокардіограма 

(ECG), 2 канали EMG передньої 

великогомілкової кістки та 

положення канал моніторингу. Дані 

PSG були проаналізовані відповідно 

до стандартних рекомендацій США 

Академія медицини сну (AASM) 

[43]. 

2.5. Статистичні методи 

Розмір вибірки був оцінений у 48 пацієнтах, що дало 80% потужності для виявлення ефекту 

(коефіцієнт Коена d = 0,47) з двобічним t-тестом на рівні значущості 0,05. Передбачувана зміна 

мети TST базувався на раніше опублікованих даних [44]. Був проведений аналіз намірів до 

лікування (ITT) залучення всіх рандомізованих учасників. Тест на нормальність був 

проведений для аналізу ненормального розподілених даних після перетворення на 

нормальний розподіл. На початковому етапі характеристики учасників були описані як 

середнє значення та стандартне відхилення (SD) для безперервних змінних і частота для 

категоріальні змінні. Т-критерій Стьюдента застосовувався для порівняння комплаєнсу та 

безпеки (життєві показники, звичайні аналізи крові) між групами ACH і плацебо. Для оцінки 

сну та психіатричного профілю, була застосована лінійна модель змішаних ефектів із групою, 

часом, груповим часом, послідовністю та періодом як фіксовані ефекти та учасник як 

випадковий ефект. Статистичний аналіз проводили за допомогою версії SAS 9.4 (SAS Institute 

Inc., Кері, Північна Кароліна, США). Двостороннє значення p < 0,05 вважалося значущим. 

Виправлене значення p (або значення q) також було розраховано за допомогою підходу Сторі 

щодо частоти помилкових відкриттів (FDR) (95% довірчий інтервал), щоб виправити численні 

порівняння. 

3. Результати 

3.1. Демографічні характеристики 

Демографічні характеристики 48 учасників, які були зараховані на момент рандомізація 

представлена в таблиці 1. Середній вік становив 49,0 ± 11,9 років. Було 17 чоловіків та 31 

жінка. Середня тривалість порушення сну учасників становила 57,6 ± 13,2 місяця, а їх базові 

показники PSQI (Піттсбурзький індекс якості сну) та ISI (Індекс тяжкості безсоння) становили 

11,4  ± 1,9 та 13,2  ± 3,8 відповідно. Після виключень і програшів до аналізу загалом підійшли 

43 учасники. Відповідність груп ACH і плацебо була вище 90%, і не було значної різниці між 

двома групами (94,0 ± 6,6 і 90,0 ±16,4, відповідно р = 0,136). 



 

3.2. Шкали опитувальників сну та настрою 

Відмінності в симптомах порушення сну, денному функціонуванні та психіатричних 

характеристиках представлені в таблиці 2. Фаза ACH показала поступове зниження показника 

PSQI  (Піттсбурзький індекс якості сну), який був 8,79 ± 0,43 через два тижні та 8,51 ± 0,43 

через чотири тижні, порівняно з вихідним показником 9,79 ± 0,42. Під час фази плацебо PSQI 

також знизився від вихідного рівня до кінця фази таким чином, зміни в обох групах були в бік 

покращення сну (р = 0,211). Дискомфорт уві сні індекс (виміряний ISI (Індекс тяжкості 

безсоння)) був подібним, зі значним впливом часу (p <0,001), хоча не було статистично 

значуща загальна різниця порівняно з фазою плацебо (p = 0,523). 

Функціонування учасників у денний час також поступово покращувалося протягом 

чотирьох тижнів прийому період; однак суттєвих відмінностей між фазами не було (ESS, p = 

0,324; FSS, p = 0,854). Що стосується показників депресії та тривоги, учасники 

продемонстрували подібну тенденцію до покращення під час обох фаз ACH і плацебо без 

суттєвих групових відмінностей (BDI, p = 0,912; BAI, p = 0,924). 

 

3.3. Суб'єктивний і об'єктивний моніторинг профілю сну 

Моніторинг профілю сну під час дослідження проводився як за допомогою 

суб’єктивних (щоденник сну), так і об'єктивні (актиграфічні) методи; ці результати 



представлені в таблицях 3 і 4. TIB знижувався як у фазі плацебо, так і в ACH, трохи більше 

протягом періоду плацебо, без статистичної значущості (щоденник сну, p = 0,465; актиграфія 

p = 0,656). TST (суб’єктивний загальний час сну) збільшився, а SL (час, необхідний для 

засипання)  знизився під час тестової фази ACH, що вказує на тенденцію до значного 

покращення кількості сну; навпаки, погіршення тенденція спостерігалася під час фази 

плацебо-контролю за обома показниками. Статистично значущий відмінності спостерігалися 

в оцінці щоденника сну, але не в оцінці актиграфії (TST, p < 0,001, q < 0,001 проти p = 0,270; 

SL, p < 0,001, q < 0,001 порівняно з p = 0,063). Співвідношення учасників із тенденцією до 

покращення кількості сну також було вищим у фазі ACH порівняно з фазою плацебо як за 

показниками щоденника сну, так і за показниками актиграфії. 

 

 

SE (ефективність сну) було значно покращено під час тестової фази порівняно з 

контрольною фазою за обома показниками (рис. 2). Ефект не був очевидним протягом перших 

двох тижнів (p = 0,067 за щоденником сну та p = 0,066 за актиграфією), але певне покращення 

SE було помітним після безперервного застосування ACH протягом чотирьох тижнів (p < 

0,001, q < 0,001 за щоденник сну та p = 0,007, q = 0,016 за актиграфією). Співвідношення 

учасників із підвищеним SE також було вищим у фазі ACH порівняно з фазою плацебо (85% 

проти 24%, p < 0,001, q < 0,001 за щоденником сну; 85% проти 63%, p = 0,031, q = 0,078 за 

актиграфією). 



 

Малюнок 2. Порівняння впливу тривалості прийому ACH на ефективність сну.  

(а) Щоденник сну показав постійне покращення ефективності сну для групи фази ACH порівняно з поступовою 

погіршення для групи плацебо. Групова різниця в ефективності сну з часом стала значною коли ACH вводили 

протягом чотирьох тижнів (p < 0,001, q < 0,001 протягом 0–4 тижнів), що не досягло статистична значущість 

після двох тижнів використання (p = 0,067 протягом 0–2 тижнів).  

(b) Актіграфія показала, що ефективність сну не показала чітких відмінностей між фазами ACH і плацебо; однак 

значний ефект покращення був очевидним лише після безперервного застосування ACH протягом чотирьох 

тижнів (p = 0,066 протягом 0–2 тижнів проти p = 0,007, q = 0,016 протягом 0–4 тижнів). * q-значення < 0,05 і ** 

q-значення < 0,01, pFDR було розраховано для групи × різниці в часі за лінійною моделлю змішаних ефектів для 

врахування множин. 

Показники порушення сну, визначені WASO (кількість і час кожного пробудження 

після початку сну), і кількість пробуджень показали тенденцію до зниження під час фази 

тестування; це також вказує на покращення якості сну (WASO, p < 0,001, q < 0,001 за 

щоденником сну проти p = 0,053 за актиграфією; кількість пробуджень, p = 0,077 за 

щоденником сну проти p = 0,240 за актиграфією). Співвідношення учасників із порушеннями 

сну було нижчим у фазі тестування, ніж у фазі плацебо за обома показниками 

3.4. Заходи PSG (полісомнографія) 

24 учасники, які виконували нічні вимірювання PSG до та після кожної фази, були 

жінками в постменопаузі. Більшість показників PSG показали подібні зміни в групах ACH і 

плацебо від вихідного рівня до кінця лікування (додаткова таблиця S2). TST (суб’єктивний 

загальний час сну) і SE (ефективність сну) були збільшені в обох фазах, трохи більше протягом 

періоду ACH, без статистичної значущості (TST, p = 0,729; SE, p = 0,599). SL (час, необхідний 

для засипання) і WASO зменшилися в обох фазах, трохи більше протягом періоду ACH; однак 

особливої статистичної значущості не було (SL, p = 0,437; WASO (мін), p = 0,551). Кількість 

пробуджень та індекс збудження не виявили істотної різниці між фазами. Загальна структура 

сну показала, що загальний відсоток сну без швидких рухів очей (NREM) зменшився, а сну з 

швидкими рухами очей (REM) збільшився після тестової та контрольної фаз без істотних 

відмінностей (NREM, p = 0,483; REM, p = 0,440). Зокрема, відсоток стадії 2 сну відносно 

збільшився після фази ACH, тоді як відсоток повільного сну (SWS) збільшився після фази 

плацебо (стадія 2, p = 0,116; SWS, p = 0,156). Також не було суттєвих групових відмінностей 

між початковим і кінцевим показниками полісомнографічних показників, таких як індекс 

апное-гіпопное (AHI) та індекс PLM (p = 0,661 і p = 0,749 відповідно).  

3.5. Оцінка безпеки 

Під час початкової фази в групі плацебо було зареєстровано одну побічну подію 

(свербіж і кропив’янка). Жоден учасник, віднесений до групи ACH під час фаз I і II, не 

повідомив про побічні ефекти. 



Щоб оцінити безпеку ACH, ми оцінили гематологічні профілі на додаток до життєво 

важливих ознак до та після кожної контрольної та тестової фази (додаткова таблиця S3). 

Введення ACH не вплинуло на життєві ознаки або лабораторні дослідження.  

4. Обговорення 

Сон є одним із найважливіших і життєво важливих біологічних процесів, необхідний 

для підтримки фізичного здоров’я та психічної стабільності. Позбавлення сну погіршує денну 

працездатність і погіршує якість життя, а безсоння зараз є серйозною проблемою для охорони 

здоров’я в усьому світі, спричиняючи метаболічні, серцево-судинні та нейродегенеративні 

захворювання [13]. Це дослідження було проведено, щоб дослідити вплив молочного продукту 

зі спеціально очищеним інгредієнтом ACH на різні профілі сну у дорослих корейців із поганою 

якістю сну, ґрунтуючись на відомому анксіолітичному ефекті продукту [26,28]. Відомо, що 

стрес і тривога, зокрема, викликають зміни в ритмі сну/неспання та впливають як на кількість, 

так і на якість сну, включаючи SE (ефективність сну)  та архітектуру [45–47].  

Якість сну є складною конструкцією для емпіричної оцінки, і незадоволеність кількістю 

або якістю сну може бути результатом різних факторів, включаючи труднощі з засипанням 

або підтриманням сну, раннє ранкове пробудження або невідновним сном [48,49]. Попередні 

дослідження показали, що PSQI (Піттсбурзький індекс якості сну) є цінним інструментом для 

оцінки сприйняття якості сну; однак його вимірювання можуть сильно відрізнятися від 

об’єктивної реальності [50]. PSG (полісомнографія) є золотим стандартом для об'єктивного 

вимірювання стадій сну та архітектури; однак це обмежений метод у лікарняних чи 

лабораторних умовах і може не точно відображати звичайні безперервні моделі сну осіб, які 

чутливі до незнайомого оточення або які вже мають симптоми безсоння. Таким чином, ми 

спостерігали за моделями поведінки уві сні та відповідними клінічними симптомами, 

використовуючи актіграфію, а також шкали опитувальників і щоденники сну, щоб всебічно 

дослідити, чи добавка ACH може допомогти особам із порушеннями сну. 

Сильними сторонами цього рандомізованого плацебо-контрольованого дослідження є 

його подвійний сліпий перехресний дизайн і ретельне дослідження сну суб'єктивними і 

об'єктивними методами; більше того, було проведено з рафінованою капсулою ACH з 

відносно високим дозуванням (300 мг/добу). Деякі дослідження підтвердили ефективність 

ACH без перехресного дизайну, лише з суб’єктивними шкалами симптомів [34,35]. Одне 

Клінічне дослідження ACH із щоденниками сну та актіграфічними вимірюваннями показав 

позитивні ефекти щодо TST (загальний час сну) та ефективності; однак їх тестованим 

компонентом було молоко, збагачене гідролізатом казеїну в поєднанні з іншими інгредієнтами 

[36]. Це важливо не тільки для того, щоб визначити, чи є конкретний інгредієнт ACH корисним 

для сну, але також може бути важливим результатом для багатьох дорослих з 

непереносимістю лактози, які не можуть пити молоко [51]. 

Наші дані, виміряні за шкалою суб’єктивних симптомів, включаючи PSQI, ISI, ESS, 

FSS, BDI та BAI, також продемонстрували поступове покращення протягом фази ACH, але не 

показали статистично значущої різниці порівняно з фазою плацебо. Потенційні ефекти ACH 

на застосовані шкали суб’єктивних симптомів можуть бути надто незначними, щоб 

перевищити відповідь плацебо в поточному подвійному сліпому дослідженні з 48 учасниками. 

Крім того, можливо, що саме поведінка щодо ведення щоденника сну може вплинути на 

суб’єктивний сон і психіатричні параметри, оскільки це перша стадія клінічного втручання 

хронічного безсоння [52]. Крім того, оскільки середній період порушення сну наших учасників 

становив понад шість років (72,0 13,2 місяців), чотиритижневого прийому ACH могло бути 

недостатньо для досягнення значного результату. Проте ми показали статистично значущу 

ефективність застосування ACH шляхом покращення сприйманих профілів сну в записах 

щоденника сну та об’єктивно підтвердили підвищення SE (ефективність сну) за допомогою 

актиграфічного вимірювання. Крім того, вимірювання PSG (полісомнографія) у підгрупі 

показало відсутність впливу на параметри первинних розладів сну, таких як апное уві сні або 

періодичні рухи ногами. 



Цікаво, що вплив ACH на SE (ефективність сну) було більш очевидно 

продемонстровано після чотирьох тижнів споживання порівняно з двома тижнями, що 

свідчить про те, що ACH може покращити якість сну при застосуванні протягом тривалого 

періоду без істотних побічних ефектів або проблем з толерантністю. Цей висновок може бути 

значною перевагою дієтичних добавок порівняно з іншими звичайними снодійними 

препаратами, які часто виявляють знижений ефект або толерантність після тривалого 

застосування [53]. Слід розглянути подальші проспективні подальші дослідження з більш 

розширеними періодами введення для більш конкретної оцінки кумулятивних ефектів ACH 

без проблем толерантності або залежності. 

5. Висновки 

Ми провели рандомізоване, плацебо-контрольоване дослідження з подвійним сліпим 

перехресним дизайном у вибірці дорослих із низькою якістю сну, використовуючи щоденну 

добавку високостандартизованого ACH (Lactium®) для покращення профілю сну. Режим 300 

мг/день ACH протягом чотирьох тижнів зміг значно покращити суб’єктивну кількість і якість 

сну, засновані на підвищенні TST і SE, а також знизити SL (затримка сну) і WASO. Об’єктивні 

параметри сну за допомогою актиграфії також показали суттєво підвищений SE, що було 

більш чітко продемонстровано після безперервного використання протягом чотирьох тижнів 

порівняно з двома тижнями. Ці результати свідчать про те, що ACH можна безпечно 

використовувати для допомоги людям із порушеннями сну, особливо при легких або помірних 

симптомах безсоння. 

Скорочення 

У цьому рукописі використовуються наступні скорочення: 

GABA         ГАМК гамма-аміномасляна кислота 

ACH           Гідролізат казеїну alpha-s1 

EEG            електроенцефалограма 

SL              затримка сну 

PSQI          Піттсбурзький індекс якості сну 

ISI              індекс тяжкості безсоння  

OSA           обструктивне апное сну 

RLS            синдром неспокійних ніг 

PLMS         синдром періодичних рухів ніг 

ІМТ            індекс маси тіла 

IRB             Інституційна ревізійна рада  

CRIS           Інформаційна служба клінічних досліджень  

EDS            надмірна денна сонливість 

ESS            Шкала сонливості Епворта  

FSS            Шкала тяжкості втоми  

BDI            Інвентаризація депресії Бека 

BAI            Інвентаризація тривоги Бека 

TIB            час у ліжку 

TST           загальний час сну 

WASO      пробудження після початку сну 

SE             ефективність сну 

PSG          полісомнографія 

EMG        електроміографія 

EOG         електроокулограма  

ECG         електрокардіограма 

AASM      Американська академія медицини сну 

ІТТ           намір лікувати 

SD           стандартне відхилення 

SAS         система статистичного аналізу  



FDR        частота помилкових виявлень  

NREM    нешвидкий рух очей 

REM       швидкий рух очей у швидкій фазі 

SWS       повільний сон 

AHI        Індекс апное-гіпопное  
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