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Stowa kluczowe:

Streszczenie

W pracy przedstawiono stan wiedzy na temat roli szyszynki oraz jej hormonu - melatoniny w re-
gulacji syntezy i uwalniania wybranych hormonéw czgsci gruczotowej przysadki u zwierzat
i cztowieka. Omoéwiono wplyw melatoniny na wydzielanie hormonu wzrostu (somatotropiny),
hormonu tyreotropowego (tyreotropiny) oraz hormonu adrenokortykotropowego (kortykotropi-
ny). Zebrane wyniki wskazuja, iz wptyw melatoniny na synteze i wydzielanie do krwi wybra-
nych hormonéw tropowych przysadki zalezy od st¢zenia i sposobu podania melatoniny, gatunku,
wieku i plci zwierzat (a takze czlowieka) oraz fazy cyklu swiatto: ciemnos¢ (L: D) i warunkéw
doswiadczenia (tak in vivo, jak in vitro).

Wyniki badan in vivo oraz in vitro wskazuja, ze melatonina modyfikuje syntez¢ i wydzielanie
hormondéw czegsci gruczotowej przysadki bezposrednio — przez wptyw na zdolnosci wydzielni-
cze komoérek przysadki, badZ posrednio, tj. modyfikujac czynnos$¢ neuronéw podwzgorza syn-
tetyzujacych neurohormony pobudzajace lub hamujace uwalnianie hormonéw tropowych; moze
takze zmienia¢ ekspresje odpowiednich genéw. W procesach tych posrednicza receptory mela-
toniny obecne zaréwno w podwzgérzu, jak i w czegsci guzowej przysadki. Nie mozna takze wy-
kluczy¢ posrednictwa melatoniny we wzajemnych relacjach migdzy tymi dwiema strukturami
moézgowia, w ktorych udziat neuromediatoréw i neuromodulatoréw osrodkowego uktadu nerwo-
wego oraz hormonéw wydzielanych przez obwodowe gruczoty wydzielania wewngtrznego jest
dobrze udokumentowany.

szyszynka * melatonina ¢ somatotropina ° tyreotropina ¢ kortykotropina

Summary

This paper reviews findings accumulated on the role of the pineal gland and its hormone,melatonin,
in the regulation of hypothalamo-adenohypophysial system activity. The effect of melatonin on
somatotrophin (GH), thyreotrophin (TSH), and adrenocorticotrophin (ACTH) synthesis and secre-
tion is considered. Results of in vivo and in vitro experiments show that the influence of melato-
nin on adenohypophysial activity depends on the animal species, age, sex, the concentration of
the hormone, and the experimental conditions. Melatonin modifies adenohypophysial hormone
synthesis and secretion either directly by influencing the secretory activity of the cells in the an-

653



Postepy Hig Med Dosw (online), 2006; tom 60: 653-659

terior pituitary or indirectly by influencing the hypothalamic neurons producing the respective
neurohormones which stimulate or inhibit the release of adequate adenohypophysial hormones.
Melatonin acts via specific membrane receptors which have been demonstrated in several bra-
in areas, with high concentrations in the hypothalamic suprachiasmatic nucleus and the pars tu-
beralis of the pituitary. It may also act directly on a genome. Moreover, the response of the hy-
pothalamo-adenohypophysial system to melatonin may depend on this hormone’s influence on
the metabolism of some neuromediators and/or neuromodulators in the central nervous system.
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Odkrycie w 1958 r. hormonu szyszynki — melatoniny [39]
oraz opisanie rok pézniej jej budowy chemicznej [38] znacz-
nie si¢ przyczynito do podjecia w drugiej potowie ubiegte-
go stulecia badan nad wyjasnieniem roli tego hormonu w fi-
zjologii zwierzat i cztowieka. Uzyskane wyniki wskazywaty
na regulacyjna role szyszynki w stosunku do innych gruczo-
16w wydzielania wewngtrznego, ktdra jest realizowana za
posrednictwem melatoniny na wszystkich poziomach regu-
lacji, tj. na poziomie podwzgérza, przysadki oraz gruczotu
obwodowego [30,31,49,50,71]. Dzigki obecnosci swoistych
receptoréw (MT)) w czgsci guzowej przysadki [33,45,71],
melatonina uczestniczy w regulacji syntezy i uwalniania
hormonoéw jej czgsci przedniej, a tym samym wptywa na
funkcje obwodowych gruczotéw wydzielania wewngtrznego.
Hormon szyszynki zmienia takze istotnie proces uwalnia-
nia hormonéw czgsci nerwowej przysadki, tj. wazopresyny
i oksytocyny, modyfikujac czynno$¢ neuronéw podwzgd-
rza syntetyzujacych te neurohormony [28].

Opracowanie stanowi probe przedstawienia stanu aktualne;j
wiedzy dotyczacej udziatu szyszynki i melatoniny w re-
gulacji czynnosci uktadu podwzgérzowo—przysadkowego,
a zwlaszcza w wydzielaniu wybranych hormonéw czesci
gruczotowej przysadki, tj.: hormonu wzrostu (somatotro-
piny — GH), hormonu tyreotropowgo (tyreotropiny — TSH)
oraz hormonu adrenokortykotropowego (kortykotropiny —
ACTH) u zwierzat i cztowieka. Wplyw melatoniny na syn-
tez¢ 1 wydzielanie pozostatych hormondéw czesci gruczo-
towej przysadki, tj. prolaktyny, hormonu luteinizujacego

(LH) oraz folikulotropowego (FSH), zostal niedawno ob-
szernie opisany [29].

WPLYW SZYSZYNKI NA UWALNIANIE HORMONU WZROSTU

Regulacje¢ wydzielania hormonu wzrostu (GH) przedstawia
rycina 1. Udziat szyszynki w regulacji syntezy i uwalnia-
nia hormonu wzrostu nie zostat jednoznacznie okreslony,
a wyniki przeprowadzonych w tym zakresie badan wska-
zywaly na hamowanie, pobudzenie, jak i brak wptywu me-
latoniny na badane procesy. Wczesne prace dotyczace tego
zagadnienia pochodza z poczatkéw lat 70. ub.w., w kto-
rych wptyw pinealektomii na uwalnianie hormonu wzro-
stu badano giéwnie w do§wiadczeniach kojarzacych usu-
nigcie szyszynki z oslepieniem lub zmiennymi warunkami
oswietlenia. I tak Relkin [52] stwierdzil, ze ciagta ciem-
nos¢ obniza stgzenie GH w surowicy oraz jej zawartos¢
w przysadce, czemu mozna zapobiec usuwajac szyszyn-
ke. W doswiadczeniach Sorrentino i wsp. [59] oslepienie
byto przyczyna znacznego obnizenia zawarto$ci hormonu
wzrostu w przysadce, co obserwowano jedynie u szczuréw
z nienaruszonag szyszynka.

Badania dotyczace udziatu szyszynki w regulacji wydzie-
lania somatotropiny poczatkowo dowodzity hamujacego
wplywu melatoniny na uwalnianie tego hormonu [58].
Nowsze prace dostarczyly nieco odmiennych obserwa-
cji. W doswiadczeniach in vitro wykazano, iz melatonina
wplywa antyproliferacyjnie na uwalniajace hormon wzro-
stu i prolaktyne komorki linii GH3 z przysadki szczurzej
[21], natomiast wzrost komoérek przysadki chomika synte-
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tyzujacych GH nie podlegal modyfikacji przez melatoning
[25]. Valcavi i wsp. [64] takze nie stwierdzili wptywu me-
latoniny ani na podstawowe uwalnianie hormonu wzrostu,
ani na pobudzane somatoliberyna (GH-RH) wydzielanie
GH przez komérki czesci gruczotowej przysadki szczura
in vitro. Jednak wzrost stezenia hormonu wzrostu w su-
rowicy zaobserwowano u chomikéw otrzymujacych me-
latoning w wieczornych iniekcjach przez 10 tygodni [67].
Podobnie dootrzewnowe wstrzykiwanie melatoniny szczu-
rom przez 4 tygodnie prowadzito do zwigkszenia stezenia
somatotropiny we krwi, natomiast pinealektomia dziatata
przeciwnie [47]. U ptakéw melatonina powodowata wzrost
stgzenia somatotropiny w osoczu, zarowno po jednorazo-
wej iniekcji [74], jak 1 po wszczepieniu na okres 12 tygo-
dni peletek z melatoning [26]. Réwniez u bydta dokomo-
rowa iniekcja melatoniny zwigkszata uwalnianie hormonu
wzrostu, natomiast pozostala bez wptywu na pobudzane
somatoliberyna wydzielanie GH do krwi [31].

Na podstawie wynikow niektérych badan mozna sadzié, ze
wplyw melatoniny na uwalnianie GH zalezy nie tylko od
drogi podania i czasu jej stosowania, ale zmienia si¢ tak-
ze wraz z wiekiem. Zaobserwowano bowiem zmniejsze-
nie podstawowego uwalniania hormonu wzrostu in vitro
z przysadek 33-dniowych samic szczura, ktérym przez 13
dni wstrzykiwano melatoning, natomiast nie stwierdzono ta-
kiego dziatania melatoniny u osobnikéw dorostych [15].

Badania prowadzane u ludzi takze nie dostarczyly jedno-
znacznej odpowiedzi na pytanie dotyczace wpltywu szyszyn-
ki na uwalnianie hormonu wzrostu. Zaréwno u dzieci, jak i
u 0s6b dorostych, melatonina hamowata nasilone podaniem
somatoliberyny uwalnianie somatotropiny z przysadki [24],
natomiast u oséb niewidomych stwierdzono zniesienie noc-
nego szczytu wydzielania hormonu wzrostu [5]. Uwalnianie
GH w odpowiedzi na hipoglikemig poinsulinowa bylo réw-
niez znacznie zmniejszone wskutek podania hormonu szy-
szynki [12]. Jednorazowe doustne podanie 6 mg melatoniny
w ciggu dnia, na 60 min przed intensywnym testem wytrzy-
matosciowym, byto przyczyna nieznacznego zmniejszenia
stezenia hormonu wzrostu we krwi dorostych me¢zczyzn;
jednakze taka sama dawka hormonu szyszynki nie zmieni-
fa stopnia podstawowego uwalniania GH [42].

Uzyskano takze wyniki odmienne. Doustne podanie me-
latoniny zdrowym mezczyznom spowodowato u nich nie-
wielki wzrost podstawowego uwalniania GH, a takze
znacznie zwigkszyto wydzielanie tego hormonu wywota-
ne stosowaniem somatoliberyny [65] lub pobudzone inten-
sywnym wysitkiem fizycznym [41]. Nocna ekspozycja na
jasne Swiatlo, wywotujaca u ludzi opdZnienie pojawienia
si¢ nocnego szczytu wydzielania melatoniny o dwie go-
dziny, spowodowata obnizenie st¢zenia GH w surowicy,
a nastgpnie znaczny wzrost nocnych wartosci stgzen tego
hormonu [37]. W innych badaniach wykazano, ze melato-
nina (podawana w dawce 2 mg/dobg, o godz. 17:00, przez
1 miesiac) nie powoduje zmian stgzenia hormonu wzro-
stu w osoczu, ani nie wptywa na dobowy rytm uwalnia-
nia GH z przysadki [70]. Zaréwno jednorazowe podanie
melatoniny w dawce 1 mg/dobe [46], jak i przyjmowanie
melatoniny w dawce 5 mg przez 4 dni [36], nie zmienia-
fo stopnia uwalniania hormonu wzrostu u dorostych oséb.
Wydaje sig, ze podobnie jak u zwierzat, wptyw szyszynki
na uwalnianie hormonu wzrostu u ludzi zalezy takze od
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Ryc. 1. Regulacja wydzielania hormonu wzrostu (GH) przez
neurohormony podwzgérzowe (somatoliberyne — GH-RH oraz
somatostatyne — GH-IH), a takze przez wytwarzane w watrobie
czynniki (IGF-1 oraz IGF-2). Linia ciggta oznacza pobudzenie,

a linia przerywana hamowanie

wieku. Mianowicie, u dzieci egzogenna melatonina wywo-
fala znaczne obnizenie st¢zenia somatotropiny w osoczu,
natomiast u o§miu z dziesigciu dorostych oséb bioracych
udzial w badaniach nie zaobserwowano istotnego wpty-
wu melatoniny na uwalnianie somatotropiny; u pozostatej
dwojki uczestnikow badan podanie melatoniny wywotato
wzrost poziomu tego hormonu w osoczu krwi [40].

Niezaleznie od tego czy wyniki badan wskazuja na po-
budzajacy czy hamujacy wptyw melatoniny na wydziela-
nie hormonu wzrostu, wigkszo$¢ badaczy jest zdania, iz
szyszynka i jej hormon — melatonina zmienia uwalnianie
somatotropiny posrednio, tj. poprzez wptyw na uwalnia-
nie podwzgdérzowej somatoliberyny i/lub somatostatyny
(GH-IH). Wzrost aktywnosci szyszynki, wyrazajacy si¢
zwigkszona synteza i uwalnianiem melatoniny, moze by¢
przyczyna zmniejszenia wydzielania GH-RH i/lub pobu-
dzenia uwalniania GH-IH z podwzgérza (zaréwno in vivo
[24], jak in vitro [54]), czego nastgpstwem jest obnizenie
syntezy i uwalniania GH z przysadki. Odmienny poglad
reprezentujg Valcavi i wsp. [65], wedlug ktérych podawa-
na doustnie melatonina wplywa pobudzajaco na wydzie-
lanie somatotropiny, dziatajac na poziomie podwzgbrza
przez hamowanie uwalniania endogennej somatostaty-
ny. W powyzszych mechanizmach sugerowany jest tak-
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Ryc. 2. Regulacja wydzielania hormonu tyreotropowego (TSH) przez
tyreoliberyne (TRH), a takze przez wytwarzane w tarczycy
hormony T3 i T4. Linia ciagta oznacza pobudzenie, a linia
przerywana hamowanie

ze udzial peptydéw opioidowych [16], podwzgérzowych
neuroprzekaznikéw [67] oraz IGF-1 [47]. Pobudzajacy
wplyw egzogennej melatoniny na o§ GH-IGF-1 zachodzi
u szczura w ciagu dnia i zalezy od obecnos$ci szyszynki
[47]. Melatonina moze takze zmienia¢ uwalnianie hormonu
wzrostu przez bezposredni wptyw na zdolnosci wydziel-
nicze komorek somatotropowych przysadki, co wykazano
u miodych szczuréw w warunkach in vitro [15].

WpLYW SZYSZYNKI NA UWALNIANIE HORMONU TYREOTROPOWEGO

Regulacj¢ wydzielania hormonu tyreotropowego (TSH)
przedstawia rycina 2. Istnieje wiele prac wskazujacych na
hamowanie przez melatoning uwalniania TSH, co zacho-
dzi na poziomie podwzgérza przez zmniejszenie uwalnia-
nia tyreoliberyny (TRH) [53,66]. Dokomorowe wstrzyk-
nigcie melatoniny prowadzi u szczura do zmniejszenia
stezenia TSH w osoczu, czemu zapobiega dootrzewnowe
podanie TRH; u tych zwierzat stgzenie TSH w osoczu jest
wigksze niz u zwierzat kontrolnych [53]. Umieszczenie
szczuréw i chomikéw w warunkach ,.krétkiego dnia” lub
podanie melatoniny powoduje u nich zmniejszenie stgze-
nia TSH oraz tyroksyny (T4) we krwi, natomiast pinea-
lektomia przywraca st¢zenia tych hormondéw do wartosci
prawidtowych [66]. U szczuréw przyjmujacych melatoni-
ng przez siedem dni [48] lub cztery tygodnie [3], réwniez

stwierdzono zmniejszenie stezenia osoczowego TSH, T3
i T4, natomiast pinealektomia prowadzita do zwigkszenia
stgzenia tych hormondéw w osoczu [2].

Istnieja takze obserwacje dowodzace przeciwnego oddziaty-
wania szyszynki na czynnos¢ czesci gruczotowej przysadki
w zakresie uwalniania TSH. Sakamoto i wsp. [55] wykazali,
ze melatonina nasila syntezg i uwalnianie TSH, a Mirunalini
i Subramanian [44] stwierdzili, ze podawanie szczurom me-
latoniny przez 45 dni (w dawce 0,5 mg/kg m.c. oraz 1,0 mg/
kg m.c.) przyspiesza pojawienie si¢ szczytu dobowego ryt-
mu wydzielania hormonu tyreotropowego u tych zwierzat.
U szczurzych oseskéw hormon szyszynki zwigksza podsta-
wowe uwalnianie TSH z przysadki, ale nie wplywa na od-
powiedz tego hormonu na TRH [23]. Jeszcze inne wyniki
uzyskali Esquifino i wsp. [17], ktorzy nie stwierdzili istot-
nych zmian w uwalnianiu TSH z przysadki pod wptywem
melatoniny stosowanej dootrzewnowo w dawce 25, 50 lub
100 pg/szczura. Melatonina nie wpltywata takze na wydzie-
lanie in vitro hormonu tyreotropowego; podobnie pinealek-
tomia nie zmieniata zawarto$ci TSH w przysadce, ani ste-
Zenia tego hormonu w surowicy krwi szczura [9].

Jak wynika z przytoczonych wyzej danych, udzial szyszynki
w regulacji syntezy i uwalniania TSH nie jest jednoznacz-
nie okreslony. Co wigcej, we wplywie melatoniny na opi-
sywane procesy istotng rolg odgrywa prawdopodobnie nie
podwzgorze, ale czgs¢ guzowa przysadki. Stwierdzono, ze
ani melatonina [23], ani pinealektomia [9] nie zmieniaja za-
wartoSci TRH w podwzgérzu; podawanie melatoniny tak-
ze nie zmieniato uwalniania TRH z podwzgérza szczura in
vitro [9]. Jednak obecne w czgsci guzowej przysadki szczu-
ra i chomika komérki wykazujace ekspresje podjednostki 3-
TSH oraz aiicucha glikoproteinowego o [7] wykazuja réw-
niez ekspresje mRNA receptora MT1 [13,33] oraz jadrowego
receptora RORP [33]. Stosowanie egzogennej melatoniny
lub trzymanie zwierzat w warunkach , krétkiego dnia” po-
woduje w czgsci guzowej przysadki zmniejszenie liczby ko-
morek wykazujacych ekspresje podjednostki 3-TSH i faficu-
cha o [7,8], a takze zmniejszenie syntezy tych glikoprotein
zaréwno na poziomie mRNA, jak i odpowiedniego biatka
[13]. W innych badaniach wykazano natomiast, Ze liczba ko-
moérek wykazujacych ekspresje TSH w czgsci guzowej przy-
sadki zmniejsza si¢ po pinealektomii i powraca do wartosci
prawidlowych po stosowaniu melatoniny [55].

Wyniki dotychczas przeprowadzonych badan wskazuja,
ze melatonina nie wywiera istotnego wptywu na uwalnia-
nie hormonu tyreotropowego u ludzi. Nie zaobserwowa-
no zmian w wydzielaniu tyreotropiny pod wptywem me-
latoniny u zdrowych me¢zczyzn [62] i kobiet [63]. Takze
u 0séb cierpiacych na bezsennos$¢, przyjmujacych mela-
toning w dawce 3 mg dziennie przez sze$¢ miesigcy, nie
wykazano zmian stgzenia TSH w surowicy [57]. U oséb
niewidomych réwniez nie stwierdzono zaleznosci migdzy
uwalnianiem TSH a podwyzszonym stgzeniem melatoni-
ny w osoczu [6]. Podobnie zwigkszenie uwalniania me-
latoniny stwierdzone u dziewczynki z hipogonadyzmem
hipogonadotropowym, nie zmieniato wydzielania TSH
[68]. Nie wykazano takze zmian dobowego rytmu wy-
dzielania melatoniny u kobiet z hipo- lub hipertyreoza
[60]. Zaobserwowano jednak, ze u kobiet w fazie luteal-
nej uwalnianie melatoniny oraz amplituda wartosci stgzen
TSH w osoczu sa znacznie obnizone [56].
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WPLYW SZYSZYNKI NA UWALNIANIE HORMONU
ADRENOKORTYKOTROPOWEGO

Regulacje wydzielania hormonu adrenokortykotropowe-
20 (ACTH) przedstawia rycina 3. Prace nad wyjasnieniem
roli szyszynki i melatoniny w regulacji czynnosci wydziel-
niczej komorek kortykotropowych przysadki, prowadzone
u zwierzat i czlowieka, nie przyniosty jednoznacznych re-
zultatéw. Wykazano, ze melatonina nie zmienia ani zawar-
tosci kortykoliberyny (CRH) w wyniostosci Srodkowej [69],
ani uwalniania CRH z podwzgoérza szczura in vitro [72].
Wyniki innych badan dowodza, iz zawarto§¢ CRH w pod-
wzgbrzu obniza si¢ u szczuréw otrzymujacych melatoning
przez siedem kolejnych dni [34]. Jednak egzogenna mela-
tonina zwigkszata w jadrze tukowatym podwzgérza szczu-
ra syntezg mRNA proopiomelanokortyny (POMC) — pre-
kursora ACTH [73].

U samic szczura pinealektomia nie zmienia ani przebiegu
dobowego rytmu i amplitudy uwalniania ACTH, ani Sred-
niego stgzenia tego hormonu w osoczu krwi [61], natomiast
uwalnianie ACTH i kortykosteronu u szczuréw samcow
zwigksza si¢ po usunigciu szyszynki, czemu zapobiega po-
danie melatoniny [1]. Pinealektomia nasila takze uwalnia-
nie ACTH zwiekszone w warunkach stresu z unieruchomie-
nia [43]. Egzogenna melatonina nie zmienia podstawowego
uwalniania ACTH [69], za$ u szczuréw unieruchamianych
podanie melatoniny przyczynia si¢ do zmniejszenia wydzie-
lania tego hormonu do krwi obwodowej [27]. Umieszczenie
w warunkach ,.krétkiego dnia” lub stosowanie melatoni-
ny jest przyczyna zmniejszenia liczby komérek syntety-
zujacych ACTH w czegsci gruczotowej przysadki zar6wno
u chomika syberyjskiego [25], jak i u gryzonia zyjacego
w Ameryce Potudniowej [19]. Przewlekle podawanie me-
latoniny prowadzi u szczura do zmniejszenia podstawowe-
go uwalniania ACTH in vitro oraz powoduje zniesienie po-
budzajacego wptywu CRH na synteze i uwalnianie ACTH
z przysadki [35]; autorzy tych badan postuluja, iz dziata-
nie melatoniny opiera si¢ prawdopodobnie na zmniejszaniu
zdolnosci wydzielniczych i wrazliwosci na CRH przysad-
kowych kortykotropéw, a takze na nasilaniu hamujacego
dziatania glukokortykosteroidéw na przysadke w mecha-
nizmie ujemnego sprz¢zenia zwrotnego.

Takze u ludzi istnieje prawdopodobnie zaleznos¢ migdzy
wydzielaniem melatoniny i ACTH. Wyniki badari wska-
zuja, iz melatonina hamuje uwalnianie CRH z podwzgé-
rza u oséb zdrowych [32], a takze w przypadku depresji
[4], czy autyzmu [11]. Nadmierne uwalnianie melatoni-
ny moze by¢ zatem przyczyna zmniejszenia wydzielania
CRH prowadzacego, z kolei, do obnizenia poziomu ACTH
i kortyzolu w osoczu krwi 0séb autystycznych [11]. U ludzi
w wieku podesztym, w poréwnaniu z osobami mtodymi,
obserwuje si¢ obnizenie nocnego szczytu uwalniania me-
latoniny, czemu towarzyszy zwigkszenie stg¢zenia ACTH
i kortyzolu we krwi [18]. Podanie osobie niewidomej po-
jedynczej dawki melatoniny (5 mg doustnie) na godzing
przed zasnigciem, normalizuje dobowy rytm uwalniania
ACTH i kortyzolu, prowadzac do obnizenia aktywno-
Sci osi podwzgdrze-przysadka-kora nadnerczy we wczes-
nej fazie snu oraz do wyraznego wzrostu jej aktywnosci
w pbZnej fazie snu; u tych os6b maksymalna wartos¢ stg-
zenia kortyzolu w osoczu ulega znacznemu zmniejszeniu
po melatoninie [20].
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Ryc. 3. Regulacja wydzielania hormonu adrenokortykotropowego
(ACTH) przez kortykoliberyne (CRH), a takze przez wytwarzany
w korze nadnerczy kortyzol. Linia ciagta oznacza pobudzenie,
a linia przerywana hamowanie

Podawanie deksametazonu (syntetycznego glukokortykoste-
roidu hamujacego wydzielanie ACTH) zdrowym ochotnikom
powodowalo zmniejszenie wydzielania melatoniny [14], na-
tomiast zahamowanie syntezy kortyzolu metopironem byto
przyczyna zwigkszenia st¢zenia we krwi melatoniny i ACTH,
za$ zwigkszonemu stgzeniu ACTH i kortyzolu towarzyszyto
obnizenie st¢zenia melatoniny [10]. Cho¢ inni autorzy nie
stwierdzili istotnego wptywu melatoniny (stosowanej w daw-
ce 2 mg/dobe o godz. 18.00 przez dwa miesiace) na stezenie
kortyzolu we krwi zdrowych mezczyzn [62], to wydaje sie,
ze wzajemna zalezno$¢ migdzy wydzielaniem melatoniny
i ACTH u ludzi jest dobrze udokumentowana, przy czym
pewne znaczenie ma tu kortyzol. Co wigcej, wykazanie obec-
nosci receptoréw melatoninowych MT1 na neuronach czg-
Sci drobnokomérkowej jadra przykomorowego podwzgérza
(w ktorych zachodzi synteza CRH) sugeruje, ze melatonina
moze bezposrednio modulowaé czynnos¢ osi podwzgorze-
przysadka-kora nadnerczy na poziomie podwzgdrza, wpty-
wajac nie tylko na wydzielanie ACTH 1i kortyzolu, ale row-
niez na reakcj¢ stresowa u cztowieka [71].

PobpsumowaniE

Chociaz badania nad wptywem melatoniny na czynnos¢
wydzielniczg czgsci gruczotowej przysadki sa prowadzo-
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ne od wielu lat, to ich wyniki nie przyniosty jak dotad jed-
noznacznych odpowiedzi. Wynika to, m.in. z tego, ze na
procesy syntezy i wydzielania melatoniny wptywa wiele
czynnikéw Srodowiskowych (przede wszystkim pora dnia
i roku) oraz wewnatrzpochodnych (tj. procesy neurotrans-
misji w osSrodkowym uktadzie nerwowym, wydzielanie we-
whngtrzne czy wiek i pte¢ podmiotu badari). Przeprowadzone
dotychczas doswiadczenia wskazuja zar6wno na pobudze-
nie, hamowanie, jak i brak wptywu melatoniny na wydzie-
lanie omawianych w pracy hormondéw. Wyniki wielu ba-
dan prowadza do wniosku, ze melatonina moze wptywac
na czynnos¢ czesci gruczotowej przysadki bezposrednio,
dziatajac na komérki tropowe przysadki lub posrednio, tj.
poprzez podwzgdérzowe neurohormony pobudzajace badz
hamujace uwalnianie hormonéw tropowych; moze takze
zmienia¢ ekspresjg¢ odpowiednich genéw [33,73]. Jednakowo

PismiennicTWO

prawdopodobne jest oddziatywanie melatoniny przez blo-
nowe receptory w podwzgérzu [22,71] 1 w czgsci guzowej
przysadki [22,33,45,71], a takze przez bezposrednie od-
dzialywanie na genom [51]. Nie mozna takze wykluczy¢
wzajemnego powiazania mi¢dzy tymi dwiema strukturami
osrodkowego uktadu nerwowego i posrednictwem w tej re-
lacji melatoniny. Wydaje si¢ zatem, iz modyfikujac czyn-
nos¢ czesci przedniej przysadki w zakresie wydzielania
hormonu adrenokortykotropowego, tyreotropowego, czy
somatotropiny melatonina uczestniczy w mechanizmach
odpowiedzialnych za utrzymanie homeostazy organizmu
przez dostosowanie reakcji uktadu dokrewnego zwierzat
i cztowieka na czynniki fizjologiczne (np. zmieniajace sig
wraz ze zmiang pory dnia i roku warunki oswietlenia i tem-
peratury), a takze patologiczne, np. zaburzenia gospodarki
wodno-elektrolitowej [28] czy stres [27,71].
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