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Santrauka

Melatoninas — kankorézinés liaukos hormonas, ga-
minamas tamsiuoju paros metu. Sviesa nakties metu
slopina melatonino produkcija. Melatoninas yra
svarbus organizmo biologinis reguliatorius. Jis re-
guliuoja paros ir sezono bioritmus, gliukozés me-
tabolizma, lytiniy liauky aktyvuma, Sirdies ir krau-
jagysliy sistemos veiklg, virskinimo trakto veikla,
kity endokrininiy liauky aktyvuma, imuninés siste-
mos veiklg. Sukaupta daug duomeny apie zalinga
pamaininio darbo (kai zmogus tris ar daugiau karty
per ménesj dirba nakties metu) poveikj melatonino
gamybos reguliacijai ir zmogaus organizmo home-
ostazei. 2007 metais Pasaulinei sveikatos organiza-
cijai priklausanti Tarptautiné vézio tyrimy agentiira
priskyré pamaininj darba prie tikétiny kanceroge-
ny grupés (A2 grupé). Taip pat zinoma, kad dirbant
pamaininj darba padidéja rizika susirgti Sirdies ir
kraujagysliy sistemos ligomis, metabolinio sindro-
mo liga ir diabetu.

Siame straipsnyje apibendrinami naujausi moksli-
nés literatliros duomenys apie melatonino fiziologi-
n¢ reikSme organizmui bei zalingg pamaininio dar-
bo poveikj melatonino gamybos reguliacijai ir zmo-
gaus organizmo homeostazei.

Ivadas

1958 metais dermatologas Aaron Bunsen Lerneris su
kolegomis atrado kankorézinéje liaukoje gaminama hor-
mong ir pavadino jj melatoninu [1]. Profesorius A.B. Lee
rneris dirbo Jeilio universitete ir doméjosi odos pigment-
acija. 1955 metais vienas i§ Lernerio grupés nariy Yoshijata
Takahashi perskait¢ 1917 mety straipsnj, kuris buvo labai
svarbus melatonino atradimui [2]. Jame du mokslininkai,
C.P. McCordas ir P.P. Allenas paskelbé¢, kad dél karviy kan-
korézinés liaukos ekstrakto poveikio buozgalviy oda tampa

permatoma [3]. A.B. Lerneris labai susidome¢jo, koks chee
minis junginys kankorézingje liaukoje lemia Siuos proce-
sus. Tais paciais metais prasidéjo ketverius metus trukes
projektas. Projekto metu buvo istirta daugiau negu 250000
jau¢iy kankoréziniy liauky [2]. Sio tyrimo rezultatas - 1958
metais geguzes 20 dieng pirma karta moksliniame leidinyje
buvo paminétas melatoninas, kurio pirmoji iStirta savybé
- gebéjimas slopinti melanocity gamybga stimuliuojantj hor-
mong [1].

Pavadinimas ,,melatoninas® sudarytas i§ dviejy zodziy:
(mela-) dél jo poveikio melanocitams, (-toninas) zodzio
,serotoninas“ dalis, nes biitent i§ serotonino gaminamas
melatoninas [4].

Literatiroje sukaupta daug duomeny apie melatonino
fiziologing reikSme¢ organizmui. Naktj biinant (dirbant)
$viesoje slopinama melatonino gamyba, o tai pasireiSkia
organizmo homeostazés sutrikimu [5].

Sio straipsnio tikslas - apibendrinti naujausius moks-
linés literatiiros duomenis apie melatonino gamyba, jvairiy
veiksniy jtaka melatonino koncentracijai organizme, mela-
tonino fiziologing reik§me organizmui bei zalingg pamaini-
nio darbo poveikj zmogaus organizmo homeostazei.

Tyrimo medZiaga ir metodai

Straipsnis parengtas pagal mokslinés literatiiros siste-
minés analizés rezultatus, kurie leidZia sisteminti ir vertin-
ti sukauptus faktinius duomenis. Angly kalba publikuoty
mokslings literatiros Saltiniy paieSka buvo vykdoma ,,Pu-
bMed* duomeny bazéje. Paieskai angly kalba naudoti Sie
raktazodziai: ,,melatonin“ and/or ,,melatonin function®,
,,melatonin production®, ,,night work®“, Apzvelgti 1956—
2013 m. moksliniai straipsniai.

Rezultatai

Melatonino gamyba. Melatoninas aptiktas stuburi-
niuose ir bestuburiuose gyviinuose, augaluose, bakterijose,
dumbliuose ir vienalgsCiuose organizmuose [6-8]. Dél savo
mazo dydzio ir amfifiliniy savybiy melatoninas gali patek-
ti | lastelés vidy ir sgveikauti su skirtingais lastelés kom-
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partmentais [9]. Melatonino gamyba pagal gamybos vieta
skirstoma j du tipus: pagrindiné — vyksta kankorézinéje
liaukoje; papildoma — vyksta kitose organizmo lastelése.

Pagrindiné melatonino gamyba vyksta kankorézinés
liaukos Iastelése. Ji priklauso nuo dienos ir nakties paros
ciklo [10]. Nakties metu, tamsoje vyksta melatonino sinten
z¢ [11]. Kankorézinéje liaukoje sintetintas melatoninas su
krauju i$nesSiojamas po visa organizmg ir veikia organus,
kuriuose yra melatonino receptoriai [12].

Papildoma arba nekankoréziné melatonino gamyba
vyksta skirtinguose stuburiniy gyviiny organuose. Lastelés,
gaminanc¢ios melatoning, turi tuos pacius melatonino biosin-
tezés fermentus kaip ir kankorézinés liaukos Iastelés [13].

Pagrindinis iSorinis veiksnys, reguliuojantis melatoni-
no produkcija, yra Sviesos signalas. Taip pat melatonino
koncentracija organizme priklauso nuo zmogaus amziaus,
mitybos jprociy ir darbo salygy.

Melatonino koncentracijos priklausomybé nuo mety
laiko. Nakties trukmé, kai gaminamas melatoninas priklau-
so nuo sezoniskumo, todél nuo sezoniskumo priklauso ir
melatonino gamybos trukmé. 1991 metais Veihras atliko
tai patvirtinantj eksperimentg. Naudodamas dirbting $viesa
mokslininkas viena savaite laiké Sesis savanorius “vasaros”
apSvietimo salygomis (16 val. $viesa/ 12 val. tamsa) ir ketu-
rias savaites “ziemos” apSvietimo saglygomis (10 val. Svie-
sa/14 val. tamsa). Zmonéms biinant “vasaros” ap$vietimo
salygomis melatonino gamybos trukmé buvo 10,3+0,8 va-
landy. Zmonéms biinant Ziemos ap§vietimo salygomis mela-
tonino gamybos trukmé padidéjo iki 12,5+1,8 valandy [14].

Melatonino koncentracijos priklausomybé nuo am-
Ziaus. Melatonino gamyba prasideda tuojau po gimimo.
Jau 5-12 savaiCiy sveiko vaiko Slapime galima aptikti
6-sulfoksimelatoning. DidZiausias melatonino kiekis aptin-
kamas nuo vieneriy iki trejy mety vaiko organizme. Iki 21
mety zmogaus organizme melatonino koncentracija suma-
z¢ja iki 80 proc. Tokius pokyc€ius daugelis mokslininky ais-
kina remdamiesi prielaida, jog pastovus melatonino kiekis
iSlieka nepriklausomai nuo augancios zmogaus organizmo
masés vystymosi eigoje [15]. Nustatyta, kad praéjus paauN
glystei, melatonino koncentracija ir toliau krenta, senatvéje
$is procesas siejamas su senéjimu [16]. Kai kurie mokslim
ninkai sitilo naudoti melatonino koncentracija kaip orga-
nizmo amziaus (senatvés) rodiklj.

Melatonino koncentracijos priklausomybé nuo mi-
tybos jprociy. Mitybos jprociai gali dvejopai reguliuoti
melatonino koncentracijg organizme. Maitinantis organiz-
mas gauna biitiny medziagy melatonino gamybai, tokiy
kaip vitaminas B6, folio riigstis ir triptofanas [17]. Antra
vertus, kai kuriuose maisto produktuose aptinkama melato-
nino, todeél jis gali buti gaunamas tiesiogiai su maistu. Di-

dziausia melatonino koncentracija nustatyta graikiskuose
rieSutuose, viename grame yra 3-4 ng melatonino ir pomi-
doruose - 3-114 ng/g. Taip pat didelé melatonino koncen-
tracija yra karvés piene. Nakties metu paimto karvés pieno
viename mililitre nustatyta 10-40 ng melatonino [18].

Maisto medziagy svarbg melatonino koncentracijai or-
ganizme patvirtino keletas eksperimenty. Vieno i§ jy zmo-
nés savanoriai laikési dietos, per parg gaudami 300 kalorijy
maziau. Tiriamyjy grupéje melatonino koncentracija suma-
z€&jo 20 proc., bet papildomas gliukozés vartojimas atstaté
jo koncentracija iki pradinio lygio [19].

Melatonino koncentracijos priklausomybé nuo
darbo salygy. Pamaininiu darbu vadinamas toks darbo
paskirstymas, kai Zzmogus 3 ar daugiau karty per ménesj
dirba nakties metu [20]. Zmonéms, dirbantiems pamaininj
darba, sutrinka melatonino gamyba. Naktj, pabuvus 30 mi-
nuciy 2500 liuksy Sviesoje, naktiné melatonino produkcija
sumazéjo 6146 proc. [5], arba naktj zmonéms biinant 150
vaty (elektrinés galios vienetas — kuris atitinka 2500 liuksy
$viesos stipruma, taip pat atitinka Sviesos stipruma, esantj
pavasario dieng pastate priec lango) lemputés Sviesoje, po
10-20 minuciy sumazéjo melatonino koncentracija, po 1
valandos melatonino koncentracija nakties metu buvo tokia
pat kaip dienos metu [21].

Melatonino fiziologiné reikSmé organizmui: regu-
liuoja paros bioritmus [22]; skatina mieguistuma ir mazis
na kiino temperatiirg [23]; reguliuoja sezoninius bioritmus
[22], pranesa organizmui apie dienos ilgumo pokycius ir
tokiu biidu reguliuoja nuo mety laiko priklausomas funkci-
jas: reprodukcija, gyviny kailio pokyc¢ius (plauky augima
ir spalva), apetita, kiino svorj, ir miegg [12]; kankoréziné
liauka per melatoning reguliuoja kity endokrininiy liauky
aktyvumg. Melatoninas stimuliuoja oksitocino sekrecija
ir skatina progesterono gamybag [24], slopina kortizolio
produkcija [25]; reguliuoja gliukozés metabolizmg. Kane
korézinés liaukos pasalinimas skatina gliukozés produk-
cijg [26], mazina riebalinio audinio atsaka insulinui [27].
Insulino gamyba didéja dienos metu, kai melatonino kon-
centracija biina sumazéjusi [28]; reguliuoja lytiniy liauky
aktyvuma, slopindamas folikulinio ir liuteinizuojancio
hormono sekrecija [29], slopina lasteliy, sintetinanciy
gonadotropinus, fermentinj aktyvuma [30]; mazina dii
astolinj ir sistolinj kraujo spaudimag [31]; skatina leptino
gamyba, tokiu biidu reguliuodamas metabolizma [32]; reb
gulivoja kraujagysliy susitraukimg. Veikdamas per MT1
receptoriy, skatina kraujagysliy susitraukimg, veikda-
mas per MT2 receptoriy skatina kraujagysliy praplétima
[33]; kiauSidése melatoninas slopina estrogeno receptoe
riaus o ir progesterono receptoriaus [ raiSka [34]; slopi-
na dopamino i§skyrimg i§ tinklainés amakrininiy lasteliy
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ir padidina horizontaliy lasteliy jautruma Sviesai [35].
Melatonino poveikis odai: apsaugo fibroblastus ir ke-
ratinocitus nuo ultravioletiniy spinduliy poveikio [36];
atstato a-melanocitus stimuliuojanc¢io hormono (a-MSH)
pigmentacijos poveikj [37]; melatonino vartojimas gali slot
pinti odos pigmento melanino sintez¢ [38]; priklausomai
nuo koncentracijos slopina arba stimuliuoja keratinocity
proliferacija [39, 40]; stimuliuoja plauky augima [41].

Melatoninas apsaugo lasteles veikdamas kaip antioksi-
dantas ir antiapoptotinis agentas [42]. Jis yra stiprus antin
oksidantas, suriSantis ne tik su deguonies, bet ir azoto radi-
kalus [43]. Jis yra pranasesnis uz kitus antioksidantus, nes:
yra vienintelis antioksidantas, kuris gali pasalinti “velnio
trikampj* (superoksida, azoto monoksidg ir peroksinitrilg)
[44]; neturi anatominiy barjery, blokuojanc¢iy jo difuzija
[45]; jo antioksidaciné jéga zZymiai stipresné uz vitamino
Cir E, ir 5-15 karty stipresné uz glutationg [46]; dauguma
antioksidanty po elektrono atidavimo naudoja glutationg
elektrono redukcijai. Melatoninas neturi poveikio glutatio-
no koncentracijai, kadangi hormonas degraduoja iskart po
oksidacijos [47].

Melatonino poveikis virskinimo sistemai: didinda-
mas kalcio i$siskyrimg i§ enterochromafino lasteliy, glei-
vingje skatina bikarbonato sekrecija [48]; skatina kasos
liaukg gaminti amilazg ir cholecistokining [49]; mazina
spontaniskus susitraukimus Zarnyne [50]; slopina serotonix
no poveikj virskinimo sistemoje [51].

Melatonino poveikis kaulams: skatina osteoblasty dife-
renciacija, stiprina kaulus [52]; slopina osteoklastus ir skas
tina osteoblastinio baltymo osteoprotegerino gamyba [53].

Melatonino poveikis inkstams: apsaugo nuo uzdegimi-
nés reakcijos pazaidy [54]; gali apsaugoti inkstus nuo gyv-
sidabrio chlorido sukelto oksidacinio Soko [55]. Mitochonh
drijose melatoninas slopina laisvyjy radikaly formavimasi
ir tokiu bidu apsaugo viding mitochondrijy membrang. Tai
skatina elektrony srautg ir energijos vartojimo efektyvuma
[42]. Tokiu biidu melatoninas galbiit gali reguliuoti kiino
svorj. Vyresnio amziaus nutukusioms moterims ilgalaikis
melatonino vartojimas skatino svorio kritimg [56].

Priesvézinés savybés: skatina véziniy lasteliy apoptoze
[57]; slopina ar blokuoja véziniy lasteliy cikla, slopindat
mas proliferacija [58]; skatina véziniy lasteliy diferenciaci-
ja [59]; stiprus antioksidantas [43]; melatoninas kriities vét
zio MCH-7 lasteliy linijoje slopina estrogeno receptoriaus
o raiSka, tokiu biidu slopina nuo estrogeno priklausoma
proliferacija [60]; slopina kriities vézio lasteliy invazijg ir
metastazavimg [61].

Reguliuoja imuninés sistemos veikla [62].

Pamaininio darbo jtaka Zmogaus organizmo home-
ostazei. Sukaupta daug duomeny, apie pamaininio darbo

zalg zmogui. 2007 metais Pasaulinei sveikatos organizaci-
jai priklausanti Tarptautiné vézio tyrimy agentiira pamai-
ninj darbg priskyré prie tikétiny kancerogeny grupés (A2
grupé) [63]. Norint nustatyti motery, dirbanc¢iy pamaininj
darba, rizika susirgti kriities véziu buvo atlikta 16 epi-
demiologiniy tyrimy: 5 kohortiniai tyrimai, 10 atvejy ir
kontroliniai tyrimai [64]. Vertinant visy studijy rezultatus,
buvo atlikta statistiné analizé [64]. Nustatyta, kad motery,
dirbanciy pamaininj darba, santykiné rizika susirgti krities
véziu - 1,21 (95% pasitikéjimo intervalai 1,00-1,47, statis-
tinis reikSmingumas p=0.056) [64]. Norint jvertinti vyry,
dirbanciy pamaininj darba, rizikg susirgti prostatos véziu
buvo atlikta 14 epidemiologiniy tyrimy. Visi jie patvirti-
na, kad, dirbant pamaininj darba, rizika susirgti prostatos
véziu padidéja, 10-tyje i§ 14 darby pateikiami statistiSkai
patikimi rezultatai [65]. Pamaininis darbas padidina rizika
susirgti gimdos gleivinés, gaubtings ir tiesiosios zarnos vé-
ziu ir net Hodzkino limfoma [66-68].

Kiti zalingi pamaininio darbo poveikiai organizmui:

e Trys i§ keturiy epidemiologiniy tyrimy parodé, kad
dirbant pamaininj darbg padidéja rizika susirgti Sirdies ir
kraujagysliy sistemos ligomis [69-72].

e Astuoni epidemiologiniai darbai patvirtino, kad dir-
bant pamaininj darbg padidéjo galimybé susirgti metaboli-
niu sindromu (nutukimas, padidéjes kraujospidis ir trigli-
ceridy kiekis) [73].

o Sesi epidemiologiniai darbai parod¢, kad dirbant pa-
maininj darbg padidéja galimybé susirgti diabetu [73].

ISvados

Atsizvelgiant | melatonino fiziologing reikSme orga-
nizmui, jis vaidina svarby vaidmenj reguliuojant organiz-
mo homeostaze. Jis reguliuoja paros ir sezono bioritmus,
gliukozés metabolizma, lytiniy liauky aktyvuma, Sirdies ir
kraujagysliy sistemos veikla, virskinimo trakto veikla, kity
endokrininiy liauky aktyvuma, imuninés sistemos veikla.
Dél pamaininio darbo sutrinka melatonino gamyba, o tai
pasireiskia jvairiomis patologijomis. Literatliros analizé
rodo, kad pamaininis darbas turi jtakos organizmo home-
ostazei ir gali buiti sveikatos sutrikimo priezastis. Padidé-
ja diabeto, onkologiniy, $irdies ir kraujagysliy sistemos ir
metabolinio sindromo ligy rizika. Dirbant pamaininj darba,
reikéty atkreipti démes;j j jo poveikj organizmui ir jvertinti
galimus sveikatos sutrikimus.
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THE PHYSIOLOGICAL EFFECTIVENESS ON
MELATONIN
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Summary

Melatonin - a hormone produced by the pineal gland during the
dark time. Light during the night suppresses melatonin production.
Melatonin is important for the physiology of the body: it regulates
the daily and seasonal biorhythms, glucose metabolism, gonadal

activity, cardiovascular system, gastrointestinal tract, and activity of
the immune system. The night shift work disrupted the production
of melatonin. There a lot of information in the literature that night
shift work is harmful to the body and can cause health problems.
In 2007, the World Health Organization’s International Agency
for Research on Cancer classified shift work to a group of likely
carcinogen (Group A2). It is well known that working night shift
work increases the risk of developing cardiovascular disease,
metabolic syndrome disease and diabetes. Working night shift
should pay attention to its effects on the body and to assess the
potential health problems.
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