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Мелатонин, гормон эпифиза, регулятор суточных 
ритмов, был открыт в 1958 г. А.Б.  Лернером.
С этого времени детально изучены основные 

этапы биосинтеза мелатонина из триптофана через син-
тез серотонина (рис. 1), а также временная динамика его 
образования с высоким уровнем гормона в течение ночи 
и низким уровнем в течение дня. Максимальный уровень 
мелатонина в крови наблюдается между 24 ч ночи и 5 ч 
утра. Вырабатывается мелатонин в нервной системе 
пинеалоцитами, клетками эпифиза (шишковидной желе-
зы), от которого он поступает в гипоталамус и осуществля-
ет ритмическую регуляцию работы внутренних органов, в 
т. ч. гонад, зависящую от уровня освещенности [1, 9, 12]. 

В последующие годы было установлено, что, кроме 
шишковидной железы, существуют т. н. экстрапинеальные 
источники синтеза мелатонина, к которым относятся 
энтеро хромаффинные клетки желудочно-кишечного 
тракта (ЕС-клетки), являющиеся основным депо серотони-
на (до 95% всего эндогенного серотонина)  – предше-
ственника мелатонина [18, 19, 22]. К нейроэндокринным 
клеткам, синтезирующим мелатонин, также относятся 
клетки воздухоносных путей, легких, коркового слоя 
почек, надпочечников, подпеченочной капсулы, параган-
глиев, яичников, эндометрия, предстательной железы, 
плаценты, желчного пузыря и внутреннего уха. Кроме 
того, обнаружен синтез мелатонина и в неэндокринных 
клетках: тучных, лимфоцитах, тромбоцитах, эозинофиль-
ных лейкоцитах, в тимусе, поджелудочной железе, сетчат-
ке глаза, эндотелиальных клетках. 

В настоящее время известны мембранные и ядер-
ные  рецепторы к мелатонину. Мембранные рецепторы 
представлены двумя типами: MTNR1A (MT1), экспресси-
рующийся на клетках передней доли гипофиза и супра-
хиазмальных ядрах  гипоталамуса, а также во многих 
периферических органах, и MTNR1B (MT2), экспресси-

рующийся в других участках мозга, в сетчатке и в легких
[28, 29, 36, 40]. Эти рецепторы относятся к семей-
ству  рецепторов, связанных с G-белками, и действуют 
через Gαi-белок, снижая уровень цАМФ. Недавно откры-
тые ядерные рецепторы мелатонина относятся к подсе-
мейству RZR/ROR-ретиноидных рецепторов, через кото-
рые, как предполагают, опосредуются иммуностимулиру-
ющие и противоопухолевые эффекты мелатонина.

Мелатонин не накапливается, поэтому важно, чтобы 
ежедневная его выработка была в достаточном количе-
стве. Для синтеза мелатонина организму необходимо 
оптимальное количество триптофана, углеводов, витами-
на В6 и кальция. Выработку мелатонина в кишечнике 
можно стимулировать. Голодание раз в неделю, занятия 
спортом способствуют синтезу мелатонина [48]. Факторы, 
влияющие на уровень эндогенного мелатонина, пред-
ставлены в таблице 1.

В результате проведенных исследований с момента 
открытия А.Б. Лернером гормона «ночи», мелатонина, до 
настоящего времени определены его основные функции 
на уровне организма: регуляция деятельности нервной, 
эндокринной, сердечно-сосудистой, иммунной систем, 
пищеварительного тракта, контроль за периодичностью 
сна, адаптацией при смене часовых поясов, сезонной 
ритмикой, замедление процессов старения. На клеточном 
уровне показаны выраженный антиоксидантный, анти-
мутагенный, антиапоптотический, нейропротекторный, 
противоишемический эффекты, которые были подтверж-
дены в ряде клинических исследований [27, 30, 33, 41]. 

М.В. НЕСТЕРОВА, д.м.н., профессор, Уральский государственный медицинский университет, Екатеринбург

МЕЛАТОНИН –
АДАПТОГЕН С МУЛЬТИМОДАЛЬНЫМИ ВОЗМОЖНОСТЯМИ

В статье рассматриваются мультимодальные возможности лекарственного препарата мелатонина 
Мелаксен®, в т. ч. адаптогенное, биоритмогенное, снотворное, геропротективное, иммуностимулирую-
щее, антиоксидантное действие. Определена роль мелатонина в лечении различных заболеваний 
центральной нервной системы. Приведены результаты собственных исследований организации суточ-
ной ритмики мозговой гемодинамики при возникновении хронической ишемии мозга и рекомендо-
ванные схемы терапии десинхроноза, лежащего в основе нарушения мозгового кровообращения.

Ключевые слова:
мелатонин
биологические ритмы
десинхроноз

Таблица 1.    Факторы, определяющие уровень мелатонина
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ют Темнота ночью, триптофан, никотиновая кислота (вит. В3), 

пиридоксин (вит В6), кальций, магний, антидепрессанты 
(ингибиторы моноаминоксидазы), легкая закуска на ночь, 

медитация, рацион с пониженной калорийностью

сн
иж

аю
т Ночной свет, высокие дозы витамина В12, кофеин (кофе, 

чай, кока-кола), курение, парацетамол, прозак, 
дексаметазон, нестероидные противовоспалительные 

средства (в т. ч. аспирин), бета-адреноблокаторы, блокаторы 
кальциевых каналов, алкоголь, выпитый около 19 ч
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Физиологическая роль и значе-
ние мелатонина в организме огром-
ны. Являясь нейрогормоном, мела-
тонин взаимодействует с другими 
гормонами гипофиза, такими как 
гонадотропин, кортикотропин, тиро-
тропин, соматотропин, тормозя их 
секрецию. «Вмешательство» мела-
тонина в их синтез обеспечивает 
нормальную работу половых желез, 
надпочечников, щитовидной желе-
зы и других органов и систем. 

Имеются экспериментальные 
данные о том, что мелатонин повы-
шает уровень гамма-аминомасляной 
кислоты, основного тормозящего 
нейротрансмиттера в ЦНС, а также 
серотонина в среднем мозге и гипо-
таламусе, снижение которых имеет 
значение при развитии тревожных и 
депрессивных состояний [2–4].

Имеются работы, свидетельст-
вующие о выраженном антиокси-
дантном эффекте мелатонина, кото-
рый нейтрализует разрушительные 
послед  ствия окислительных процес-
сов как на уровне самой клетки, так 
и в клеточном ядре [30]. Механизм 
антиоксидантного действия мелато-
нина заключается в связывании сво-
бодных радикалов и активации 
защит ного фактора  – глутатион-
пероксидазы, тем самым предотвра-
щая повреждения ДНК, клеточных 
белков и липидов мембран.

Мелатонин относится к геропро-
тективным веществам, т. е. сред-
ствам против старения. Установлена 
связь между степенью возрастной 
инволюции эпифиза и старением 
тканей организма [2, 3]. Кроме того, 
известно, что при старении снижа-
ется степень иммунологической 
защиты, а мелатонин, как было 
показано в научных экспериментах, 
обладает иммуномодулирующей 
ак тив ностью [8, 26, 38]. Участвуя в регуляции функции 
тимуса и щитовидной железы, мелатонин повышает 
активность Т-клеток и фагоцитов, обеспечивая тем самым 
контроль над канцерогенезом, особенно при онкологиче-
ском процессе в молочной и предстательной железах [20, 
35, 42, 46]. Обнаружено, что мелатонин подавляет клеточ-
ную пролиферацию, усиливая экспрессию молекул адге-
зии, модулируя иммунный ответ и оказывая прямой 
цитотоксический эффект на опухолевые клетки [38]. 

Но самый мощный и значимый эффект мелатонина – 
это адаптогенный, антистрессорный, в т. ч. при нарушении 
цикла «сон  – бодрствование», связанный со сменной 

работой, частыми перелетами и 
сменой часовых поясов [25, 39]. 
Существует гипотеза, что мелато-
нин входит в систему защиты орга-
низма от неблагоприятных воздей-
ствий, и поэтому нарушение его 
синтеза может быть причиной и 
маркером патологических измене-
ний. Согласно многочисленным 
наблюдениям гормон стабилизиру-
ет деятельность различных эндо-
кринных систем, дезорганизован-
ных стрессом, в т. ч. устраняет избы-
точный стрессовый адреналовый 
гиперкортицизм. 

Одним из основных действий 
мелатонина является регуляция 
сна. Мелатонин – основной компо-
нент пейсмейкерной системы орга-
низма [1, 9, 31, 32]. Он принимает 
участие в создании циркадного 
(циркадианного) ритма: мелатонин 
непосредственно воздействует на 
клетки и изменяет уровень секре-
ции других гормонов и биологиче-
ски активных веществ, концентра-
ция которых зависит от времени 
суток. 

Роль мелатонина в суточной и 
сезонной ритмичности, режиме 
«сон  – бодрствование» на сегод-
няшний день не вызывает сомне-
ний [21, 23, 24, 34]. Существует 
гипотеза, что мелатонин играет 
роль в открытии «ворот сна», в тор-
можении режимов бодрствования, 
а не в прямом воздействии на 
сомногенные структуры головного 
мозга [1–4]. 

При старении активность эпи-
физа снижается, поэтому количе-
ство мелатонина уменьшается, сон 
становится поверхностным и бес-
покойным, возможна бессонница. 
Мелатонин способствует устране-
нию бессонницы, предотвращает 

нарушение хода суточных «часов» организма и биорит-
мов. Бессонница и недосыпание уступают место здорово-
му и глубокому сну, который снимает усталость и раздра-
жительность. Во время спокойного глубокого сна в орга-
низме нормализуется работа всех внутренних органов и 
систем, расслабляются мышцы, отдыхает нервная система, 
мозг успевает переработать накопленную за день инфор-
мацию. С нарушением режима выработки мелатонина 
связаны расстройства циркадных ритмов и такие состоя-
ния, как синдром смены часового пояса (джет-лаг син-
дром); бессонница, обусловленная сменным графиком 
работы; бессонница выходного дня; синдром задержки 

мелатонин
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Рисунок 1.    Синтез мелатонина
(цит. по В.Н. Анисимову, И.А. Виногра-
довой. Старение женской репродуктив-
ной системы и мелатонин, 2008)
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фазы сна и др. Кроме того, было показано, что в основе 
ряда соматических заболеваний также лежит нарушение 
циркадных ритмов и синтеза мелатонина [5, 6, 33]. 
Прежде всего, речь идет о гипертонической болезни, 
язвенной болезни желудка и нарушении мозгового кро-
вообращения, при которых возникают явления десинхро-
ноза  – нарушения суточного ритма физиологических 
показателей в сердечно-сосудистой, пищеварительной 
системах и мозговой гемодинамике [5, 6, 14–16].

Нами были изучены циркадианные ритмы мозговой 
гемодинамики здоровых людей и больных хронической 
ишемией мозга различной степени выраженности с 
помощью ультразвуковой допплерографии. В результате 
предпринятых исследований была показана роль внеш-
него (относительно внешнего датчика времени – време-
ни суток) и внутреннего (межполушарного) десинхроноза 
в клиническом течении и проявлениях хронической 
ишемии мозга. Проведенное лечение больных хрониче-
ской ишемией мозга мелатонином в дозе 3 мг/сут за 
30–40 мин до сна в течение 1 мес. привело не только к 
улучшению самочувствия, нормализации сна, повышению 
уровня бодрости, физической активности, уменьшению 
головных болей, шума в голове, головокружения, но и к 
синхронизации циркадианных ритмов мозговой гемоди-
намики у 60% пациентов, причем эта положительная 
динамика сохранялась до 6–8 мес. после проведенной 
терапии. Даны рекомендации о включении мелатонина в 
схемы комплексного лечения больных ишемическими 
заболеваниями головного мозга при сезонных (весна  – 
осень) ухудшениях самочувствия и декомпенсациях моз-
гового кровообращения [14–16].

Последние годы в литературе обсуждается возмож-
ность использования мелатонина в качестве ноотропного 
препарата, в частности при патологически измененной 
познавательной деятельности мозга, например при 
болезни Альцгеймера [3, 31, 37, 43–45, 47]. Через меха-
низмы нейропротекции мелатонин противодействует 
запуску процессов апоптоза и дегенерации нейроцитов. 
По данным ряда исследователей, мелатонин способен 
ослаблять мнестические нарушения, улучшать сенсорное 
восприятие, ликвидировать дисритмические проявления, 
сопутствующие и другим органическим поражениям 
головного мозга [2–4].

Мелаксен®  – один из трех зарегистрированных на 
территории РФ лекарственных средств, действующим 
веществом которых является мелатонин, различающихся 
между собой дозировкой и периодом полувыведения из 
организма. Оригинальный препарат Мелаксен® фирмы 
Unipharm Inc. (США) содержит 3 мг мелатонина в 1 таб., 

имеет незначительное количество вспомогательных 
веществ (кальция гидрофосфат, целлюлозу микрокристал-
лическую, магния стеарат), что обеспечивает минимум 
побочных явлений; период полувыведения составляет 1 ч. 
В январе 2015 г. ОАО «Нижфарм» (Россия) зарегистриро-
вало препарат под названием Меларена, содержащий в
1 таб. 3 мг мелатонина и дополнительные вспомогатель-
ные средства (кроскармеллоза натрия, повидон К 25, 
кремния диоксид коллоидный, тальк, кальция стеарат).
В 2010 г. компанией «Ипсен Фарма» (Франция) на рынок 
мелатонинсодержащих препаратов был выведен мелато-
нин пролонгированного действия под торговым названи-
ем Циркадин®. Одна таблетка данного лекарственного 
средства содержит 2 мг мелатонина, а период полувыве-
дения составляет 3,5–4 ч. Вспомогательные вещества 
представлены метакрилатом, этилакрилатом, кальцием 
гидрофосфатом, лактозой, кремния диоксидом, тальком и 
магния стеаратом. 

В нашей стране Мелаксен® является наиболее изучен-
ным мелатонином в разных аспектах, и прежде всего при 
неврологических заболеваниях [2, 6, 7, 10, 11–13, 14, 17, 32]. 

Недавние исследования мелатонина (Мелаксен®), про-
веденные на базе ряда российских клиник, подтвердили 
его эффективность и высокую безопасность в лечении 
нарушений сна у пациентов разных возрастных групп и с 
различными сопутствующими заболеваниями. Было уста-
новлено нормализующее влияние терапии препаратом 
Мелаксен® не только на нарушения сна, но и на интеллек-
туально-мнестические функции пациентов, что выража-
лось в повышении ясности сознания, улучшении памяти 
на текущие события, повышении социальной активности. 
В психоэмоциональной сфере наблюдалось снижение 
эмоциональной лабильности и тревожности, улучшение 
настроения, уменьшение чувства усталости. В недавнем 
(2012 г.) многоцентровом российском исследовании 
эффективности и безопасности Мелаксена при лечении 
инсомнии у 2 062 пациентов с хронической ишемией 
мозга, проведенном под руководством Я.И. Левина с 
соавт., использовались стандартные рекомендованные 
дозы мелатонина 3 мг, который назначался за 40 мин до 
сна в течение 24 дней. Оценка состояния пациентов про-
водилась до начала приема препарата, через 14 и 24 дня 

лечения. Для определения эффективности лекарственно-
го препарата использовались: балльная шкала субъектив-
ных характеристик сна, анкета скрининга апноэ во сне, 
Эпвортская шкала сонливости, госпитальная шкала тревоги 
и депрессии. На фоне приема Мелаксена было отмечено 
достоверное увеличение показателей по шкале балльной 
оценки субъективных характеристик сна, существенно 

Мелатонин – основной компонент пейсмейкерной 
системы организма. Он принимает участие
в формировании циркадианного ритма,
изменяя уровень секреции других гормонов
и биологически активных веществ, концентрация 
которых зависит от времени суток

По данным ряда исследователей, мелатонин 
способен ослаблять мнестические нарушения, 
улучшать сенсорное восприятие, 
ликвидировать дисритмические проявления, 
сопутствующие органическим поражениям 
головного мозга
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уменьшилось число больных с частыми ночными пробуж-
дениями, длительным засыпанием, коротким ночным 
сном, плохим качеством утреннего пробуждения, множе-
ственными и тревожными сновидениями и недовольных 
качеством своего сна. Сделан вывод, что Мелаксен® в дозе 
3 мг/сут перед сном эффективен в условиях амбулаторной 
и стационарной практики, хорошо переносится пациента-
ми с хронической ишемией мозга и инсомнией и не 
вызывает проблем в комплексной терапии. Следует ука-
зать преимущество Мелаксена перед другими мелатони-
нами – он отпускается без рецепта врача, что также ука-
зывает на высокую безопасность препарата.

Таким образом, вся история мелатонина с момента его 
открытия до современных многоцентровых клинических 
исследований мелатонинсодержащих препаратов демон-
стрирует многогранные возможности этого универсаль-
ного адаптогена. Препарат мелатонина Мелаксен® про-
демонстрировал высокую эффективность и безопасность 
при различных нарушениях сна независимо от их генеза, 
дезорганизации суточных ритмов, расстройствах адапта-
ции при стрессе, быстрой смене часовых поясов, при 
сменной работе и в комплексной терапии пациентов с 
сосудистыми заболеваниями головного мозга, сердца, 
язвенной болезнью.
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