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Melatonina
rola i dziatanie lecznicze

Melatonin, role and curative effect
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Streszczenie: Melatonina jest neurohormonem odpowiedzialnym za regulacje rytmow okotodobowych. Produ-
kowana jest w pinealocytach szyszynki. Jej wydzielanie zalezy od Swiatfa, stad stezenia melatoniny we krwi zmie-
niajg sie w zalezno$ci od pory dnia, a najwyzsze notuje sie w godzinach nocnych. Zaburzenia snu i bezsennos¢
sg problemem, ktdry dotyka od 20 do 40% osdb. Skuteczna w terapii bezsennosci jest melatonina, ktéra w od-
réznieniu od klasycznych lekéw nasennych nie tylko utatwia zasypianie, lecz takze zapewnia dobra jakos$¢ snu.

Keywords: melatonin, sleep disorder, insomnia, biological clock, jetlag, circadian rhythms.

Abstract: Melatonin is a neurohormone responsible for the regulation of circadian rhythms. It is produced in the
pineal gland. Its secretion is dependent on light, thus melatonin levels in the blood vary depending on the time
of day, with the highest recorded in the night hours. Sleep disorders and insomnia is a problem that affects 20
to 40% of patients. Melatonin is effective in the treatment of insomnia. Unlike conventional hypnotics not only

makes it easier to fall asleep, but also provides good sleep quality.

Rola melatoniny w synchronizagji
cyklu dobowego

Melatonina reguluje zegar biologiczny czfo-
wieka oraz petni role w synchronizacji cyklu
dobowego. Jej stezenia zmieniajg sie: w cig-
gu dnia jej stezenia we krwi sg mate, na-
tomiast w nocy stezenia melatoniny sg wy-
sokie. Najwieksze stezenia odnotowuje sie
miedzy godz. 2 a 4 w nocy. U osoby doro-
ste] stezenia melatoniny w ciggu dnia wa-
haja sie w zakresie 0-20 pg/ml, natomiast
w nocy w zakresie 20-100 pg/ml. Poziom
melatoniny we krwi zmienia sie takze wraz
z wiekiem pacjenta. Przecigtne stezenia me-
latoniny we krwi osob mtodych mieszczg sie
w zakresie b4-75 pg/ml, a u 0séb starszych
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spadajg do wartosci 1-40 pg/ml. Istotny
spadek poziomu melatoniny we krwi notuje
sie u 0sob po 50. r.z. Najpowazniejsza sytu-
acja wystepuje jednak u pacjentéw w wieku
podesztym. W ich organizmach réznice mie-
dzy dziennymi a nocnymi stezeniami mela-
toniny sg niewielkie, dlatego czesto wyste-
puje bezsennos$¢, trudnosci z zasypianiem
oraz zaburzenia rytmu dobowego [1,2,3].

Budowa chemiczna i synteza melatoniny

Pod wzgledem budowy chemicznej mela-
tonina jest N-acetylo-5-metoksytryptaming
i zalicza sie jg do zwigzkéw indolowych.
W jej syntezie kluczowg role odgrywa ami-
nokwas egzogenny — tryptofan, ktéry w wy-
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niku przemian chemicznych przeksztatca-
ny jest w 5-hydroksytryptofan, serotonine,
N-acetyloserotonine i melatonine. Produk-
cja melatoniny odbywa sie w pinealocytach
szyszynki. Jej wydzielanie stymulowane jest
przez ciemnos$¢, a hamowane przez $wiatto,
dzieki czemu mozliwe jest zachowanie wta-
Sciwego rytmu snu i czuwania.

Swiatfo dociera do szyszynki skompli-
kowang drogg, biegnacg od siatkdéwki oka
przez trakt siatkdwkowo-podwzgdrzowy, jg-
dra nadskrzyzowaniowe (SCN) i przyko-
morowe podwzgdrza, peczek przysrodko-
wy przodomdzgowia, twoér siatkowaty i ja-
dro posrednioboczne rdzenia kregowego do
ZWojow szyjnych gérnych, bedacych gtow-
nym unerwieniem szyszynki. Noradrena-
lina, ktéra jest z nich uwalniana, stanowi
bezposredni bodziec do uruchomienia szla-
ku syntezy melatoniny w szyszynce [4].

Dziatanie melatoniny ma zwigzek ze
wzrostem stezenia kwasu aminomastowe-
g0 i serotoniny w $rddmaozgowiu i podwzgo-
rzu. Poza tym melatonina dziata na recep-
tory MT1, MT2 i MT3. Fakt ten przyczynia
sie do wywotywania snu, gdyz receptory te
uczestniczg w regulacji rytméw okotodobo-
wych i regulacji snu.

Metabolizm melatoniny ma miejsce w wa-
trobie przy udziale izoenzyméw CYP1AL,
CYP1A2 oraz CYP2C19. Gtéwnym, nieak-
tywnym metabolitem jest 6-sulfatoksymelato-
nina, catkowicie wydalana z moczem w cig-
gu 12 godz. od przyjecia substancji [1,2,3].

Dziatanie egzogennej melatoniny

W odrdznieniu od typowych lekdw nasennych
Z grupy benzodiazepin czy tez preparatow zio-
towych o dziataniu nasennym, melatonina nie
tylko przyspiesza zasypianie, ale takze popra-
wia jako$¢ snu. Konwencjonalne Srodki na-
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senne doraznie indukujg sen, ktdry nie jest
snem dobrej jakosci. Zazwyczaj jest on po-
zbawiony kluczowej dla regeneracji fazy REM.

Melatonina zwieksza stezenie kwasu
aminomasfowego i serotoniny w $rodmo-
zgowiu i podwzgdrzu. Wykazuje takze wta-
sciwosci  antyoksydacyjne. Wchfania sie
szybko po podaniu doustnym, a czas pot-
trwania wynosi zaledwie 3,5-4 godz. Mela-
tonina skutecznie poprawia jako$¢ snu, jest
bezpieczna i dobrze tolerowana, nawet pod-
czas 6-miesiecznej kuracji.

Skuteczno$¢ melatoniny wykazano takze
w postepowaniu terapeutycznym u pacjentow
autystycznych cierpigcych na zaburzenia snu,
U pacjentéw z zespotem nadpobudliwosci psy-
choruchowej, z deficytem uwagi (ADHD) i za-
burzeniami uczenia sie, przebiegajacymi cze-
sto z zaburzeniami wydzielania tego hormonu.
U tych dzieci zaleca sie stosowanie egzogennej
melatoniny w celu poprawy zasypiania i utrzy-
mania ciggfosci snu nocnego [4,7,91.

Zaburzenia snu i bezsennos¢

Na zaburzenia wydzielania melatoniny cierpia
szczegdlnie osoby starsze, a takze ludzie niewi-
domi, osoby odbywajgce podrdze lotnicze do
innych stref czasowych oraz wykonujgce prace
zZmianowag zwigzang z wymagang aktywnoscig
w godzinach nocnych. Gfownym objawem
niedoboru melatoniny jest bezsenno$¢. War-
to podjg¢ skuteczng walke z tym problemem,
gdyz przewlekta bezsenno$¢ moze doprowa-
dzi¢ do zaburzeh odpornosci, hustawki emo-
cjonalnej (rozdraznienie, wybuchy gniewu, fa-
twos¢ irytacji), wiekszej podatnosci na choroby
ukfadu krazenia i uktadu pokarmowego, a tak-
ze do rozwoju nadwagi i otytosci. Ponadto chro-
niczne zmeczenie wynikajace z zaburzen snu
zwieksza ryzyko spowodowania wypadkow ko-
munikacyjnych [4,5].

VOL 26 NR 09'16 (304)  [L/F3¢ W7 [POLSBE
[DFUCTNIPOTEN DY



lekwpolsce.pl 25 lat

Organizm cztowieka dorostego do pra-
widtowego funkcjonowania potrzebuje Sred-
nio 8 godz. snu na dobe. Zapotrzebowa-
nie to zmniejsza sie wraz z wiekiem i u o0séb
starszych; powyzej 70. r.z. sen zajmuje ok. 7
godz. na dobe. Trudno$ci z zasypianiem s3 zja-
wiskiem powszechnym. PrzejSciowe kfopoty ze
snem deklaruje od 20 do 40% osbb dorostych,
przy czym czesciej problem zgfaszaja kobiety.

Natomiast bezsenno$¢ przewlekta doty-
czy 5-10% pacjentéw i jest szczegdlnie roz-
powszechniona w grupie oséb po 65. r.z.,
dotyczy 20% z nich.

Bezsenno$¢ moze by¢ przejéciowa, krot-
kotrwata lub przewlekfa:

« Jezeli jest to problem, ktory trwa kilka
dni, a zwigzany jest przyktadowo z po-
dréza lotniczag do innej strefy czasowej,
mowimy o bezsennosci przejsciowe;.

«  Jesli dolegliwosci trwajg do 3 tygodni, zjawi-
sko definiujemy jako bezsenno$¢ krdtkotrwata.

« Jezeli dolegliwosci trwajg ponad 3 tygodnie
— jest to przewlekta forma bezsennosci.
Bezsenno$¢ moze by¢ spowodowana wielo-

ma czynnikami. Do najczestszych zaliczy¢ mozna:

+ niskg higiene snu,

« wspotwystepujgce choroby, takie jak:
choroba refluksowa, astma, choroba Par-
kinsona, nadczynno$¢ tarczycy, depresja,
dolegliwosci bélowe zwigzane z chorobg
zwyrodnieniowg stawow.

Bezsenno$¢ moze pojawi¢ sie tez na
skutek przyjmowania niektérych lekow:

+ sympatykomimetykow,

+ inhibitorow MAO,

« lekoéw przeciwpadaczkowych,

+ beta-blokeréw przechodzacych przez ba-
riere krew-mozg,

 inhibitoréw wychwytu zwrotnego serotoniny,

« diuretykow.

Bezsenno$¢ moze byc¢ rowniez wynikiem
oddziatywania czynnikéw biologicznych, ta-

[LE5 W7 [POLS®E  VOL 26 NR 09'16 (304)
[DFUCTNIPOTEN DY

Farmakoterapia I

kich jak starszy wiek lub okres cigzy. Nale-
zy tez wspomnie¢ o niesprzyjajacych czyn-
nikach Srodowiskowych, ktore mogg po-
wodowac¢ problemy ze snem, np: nadmier-
ny hatfas, $wiatto, sen w nowym otoczeniu
czy ekstremalne temperatury. Pacjenci cze-
sto skarza sie na kfopoty z zasypianiem,
ktore wystagpity na skutek stresujgcych sytu-
acji. Zaliczy¢ mozna do nich stres w pracy,
na uczelni i w szkole, a takze reakcje silnie
emocjonalne na skutek rozstania czy straty
bliskiej osoby.

Pacjentéw skarzgcych sie na problemy ze
snem warto zacheci¢ do przestrzegania za-
sad prawidtowej higieny snu, ktére doskona-
le wspomagac bedg farmakoterapie bezsen-
nosci. Podstawowe zasady higieny snu to:

« dbanie o regularny tryb zycia — wprowa-
dzenie statych por zasypiania i wstawania;

« niepicie alkoholu oraz napojéw zawiera-
jacych kofeine (kawy, herbaty, coca-coli),
szczegblnie po godzinie 19;

« zapewnienie odpowiedniej temperatury
W pomieszczeniu, w ktérym $pimy, gdyz
ciepfe, przegrzane pomieszczenia utrud-
niajg zasniecie;

« unikanie drzemek w ciggu dnia;

« unikanie odsypiania w celu nadrobienia
zalegtosci w spaniu;

« unikanie wysitku umystowego tuz przed
snem: rozwigzywania krzyzoéwek, trud-
nych zadan;

« unikanie forsownych ¢wiczen fizycznych
przed snem, cho¢ w trakcie dnia aktyw-
nos¢ fizyczna jest zalecana [6].

Wskazania do stosowania melatoniny

Wskazania do stosowania melatoniny to
przede wszystkim zaburzenia snu, zwtaszcza
u 0s6b w wieku podesztym, regulacja rytmu
sen-czuwanie u o0sob niewidomych i niwe-
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