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- Melatonin, jeho klinick

a vyuziti v Iécbé

Melatonin - spankovy hormon - je vylucovan epifyzou
(pinedlni Zlazou) a jeho sekrece Uzce souvisi s 24hodinovym
cyklem, cirkadianni rytmicitou. Ta je vyvoldna setménim

a tmou, denni svétlo vylu¢ovani melatoninu blokuje.
Lécebné vyuziti melatoninu je pomérné Siroké.

Pro tizeni cirkadianniho rytmu je nejdile-
zitéjsi biologicky ,pacemaker” v podobé pa-
rovych suprachiasmatickych jader (SCN)
ulozenych v hypothalamu. Tato jadra rea-
guji na zevni podnéty, zejména na stfidani
svétla a tmy. Informaci o denni dobé zpro-
stfedkuje retinohypothalamicka draha, spo-
jujici sitnici oka s témito jadry. Autonomni
biologicky rytmus, vytvafeny SCN a ozna-
Covany jako ,free running” (volné bézici),
je nepatrné pomalejsi nez astronomicky cas
a jeho perioda je o néco del§i nez 24 hodin.
Propojenim retiny se SCN se ,,free running”
rytmus pfizpiisobi denni dobé a vysledkem
je jeho synchronizace s astronomickym ca-
sem. Cinnost SCN vyrazné zpétnovazeb-
né ovliviigje rytmicka sekrece melatoninu,
hlavniho hormonu, ktery spolu se svételnou
periodou urcuje cirkadianni rytmus. Stiida-
ni biorytmii se tykd kromé regulace span-
ku a bdéni i Fizeni télesné teploty a riiznych
humorélnich funkei (napt. vylucovani pro-
laktinu, ristového hormonu, kortisolu, al-
dosteronu, reninu aj.) a vykyvi v pozornos-
ti a jinych kognitivnich funkcich.

V poslednim desetileti byla objasnéna |

molekulové podstata cirkadianni rytmicity
které jsou zodpovédné i za casové umis-

ténf periody spanku a bdélosti - tzv. lid-
ské chronotypy. Mezi nejznaméjsi odchyl-
ky od normy patfi posun spankové periody
ve smyslu zpoZdéné faze spanku (sleep de-
lay) nebo predsunuté fize spanku (sleep
advance). Kritériem téchto poruch je po-
sunuti spankové faze o tfia vice hodin bud
ve smyslu zpozdéni, &i pfedsunuti. Uréitou
variantou normy jsou lidské chronotypy
zndmé jako ,sovy” & ,skiivani®

K cyklické expresi hodinovych geni
viak dochazi kromé SCN i v mnoha riiz-
nych édstech mozku a v perifernich orga-
nech, jako jsou srdce, plice, ledviny, jitra
a kosterni svaly. Za fyziologickych okolnos-
ti jsou hodiny v SCN urcujicim centrdlnim
¢asem, ktery koordinuje a synchronizuje
vsechny hodiny periferni. K oslabeni caso-
vého systému dochazi fyziologicky ve sta-
ti. Dsledkem je fragmentace spanku a am-
plituda jednotlivych rytmi - napf. rytmi
télesné teploty ¢i sekrece melatoninu se
zmenguje. Nisledkem oslabeni centralni-
ho fizeni cirkadidanniho rytmu maze dojit
k desynchronizaci s rytmy perifernich orgd-
ni. Akcentace perifernich rytmt miize vést
i k aktivaci mitotickych projevii a k nado-
rovému bujeni. Bylo prokazano, Ze oslabe-
ni ¢asového systému miiZe zvySovat riziko
nadorovych onemocnéni, napf. karcinomu
prsu. Jedinci se silné vyjadfenym cirkadidn-
nim rytmem maji nizsi riziko vzniku meta-
statickych nadorovych loZisek.

Melatonin se uplatiuje i v prevenci
Se zékladnimi viastnostmi melatoninu tzce
souvisi i jeho lécebné vyuziti. Melatonin
byl prvné pouzit u poruch cirkadidnni ryt-
micity. Bylo zji$téno, Ze melatonin spolec-
né s intenzivnim osvitem jsou vybornymi
synchronizitory biologickych rytmi. Jeho
Ié¢ebny efekt se vyuzivé u poruch souvise-
jicich se zménou ¢asovych pasem (jet lag
syndrom) pfi transkontinentalnich letech,
pfi poruchdch spanku vyvolanych smén-
nym provozem a nej¢astéji u tzv. syndro-
mu zpoZdéné faze usindni, jimZ trpiaZ 7 %
mladé populace, Velky vyznam ma jako
synchronizator biologickych rytmii u ne-
vidomych, u nichz chybi jeho pfima regu-

lace, Fizend vnimdnim rytmického stiiddni
svétla (dne) a tmy (noci). Druhou skupinou
onemocnéni, kde se efektu melatoninu vy-
uzivd, jsou poruchy spanku - insomnie,
charakterizované poruchou usinani, udrze-
ni spanku nebo pred¢asnym probouzenim.
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Podavani je témér bez
kontraindikaci

Melatonin je jedinym hormonem, ktery je
v nékterych statech volné dostupny jako
potravinovy doplnék. Jeho ohromnou po-
pularitu zpasobila kampan v USA, kterd jej
oznacila za ,omlazujici prostredek” a zpt-
sobila lavinovité rozsiteni jeho uZivani dfi-
ve, nez byly provedeny racionalni studie
s ovérenim jeho toxicity. V soucasné dobé
jsou jiz hlavni indikaci uZivani melatoninu
poruchy spanku. Pro kratky polocas rozpa-
dubyvaji v zahrani¢nich potravinovych do-
plitcich pouZivany vy$si davky (3 az 5 mg).

Melatonin je vyuZivan i v psychiatrické pra-
xi (u schizofrenie, poruch nilad, demen-
ci apod.). Studie z posledni doby ukazuji,
#e u deprese je vysledny terapeuticky efekt
melatoninu tim lepi, &im uzsi je spojitost
mezi depresi a zpoZdénou fazi spanku.
Psychologickeé testy prokdzaly, Ze vecer-
ni podani melatoninu ovliviuje priznivé
i u zdravych jedinct ndsledujici den bdé-
lost a zvySuje pozornost, zlepduje proto

i psychickou vykonnost. Daldim pozitiv- -

nim uéinkem melatoninu je jeho vyrazny
antioxidaéni efekt, a proto maze byt poda-
van i preventivné pti vzniku civilizacnich
chorob, zejména kardiovaskuldrniho dstro-
ji. Podobny G¢inek maji i vitamin C, E &i
selen. Diskutovanym tuéinkem, zatim pre-
vdZné na Grovni experimentalnich mode-
10, je ovlivnéni prahu bolesti.

Utinek melatoninu na no¢ni spanek je
takovy, Ze melatonin podany v jednorazo-
vé dévce pred spanim zkracuje dobu usi-
ndni, konsoliduje spanek a zlep$uje jeho

kvalitu. Ve vyssi ddvce (3 az 5 mg) viak

muZe potencovat paradoxni (REM) spé-
nek a snizovat procentudlni zastoupeni
hlubokych stadii synchronniho (NREM)
spanku. Jeho dlouhodobé uzivani, zvlaste
u déti, miZe ovliviiovat sekreci ristového
hormonu, vylu¢ovaného pfevainé v nej-
hlubsich stadiich NREM spanku, a mize
tak ovlivnit jejich ristovy vyvoj. Pres toto
riziko je melatonin v soucasnosti vyuzi-
van i v détské praxi, zvlasté u nékterych
chromosomélnich odchylek (napf. syn-
drom Smith-Magenis), u neurometabo-
lickych (stfadavych) onemocnéni & neu-
rodegenerativnich chorob (napf. Rettiiv
syndrom). Je pouiivan i u vyvojovych
poruch chovani — u poruch pozornosti
s hyperaktivitou (ADHD syndrom) nebo
u spektra autistickych poruch ¢ u psycho-
motoricky retardovanych déti, které trpi
poruchami spanku. Melatonin je podavin
jako substituce u déti po operaci nado-
ri, které destruovaly oblast hypothalamu,
odkud je sekrece melatoninu regulovi-
na. Obecné viak plati zasada, Ze indikace
poddvani melatoninu v détském véku by
méla byt vidy zvaiena a omezena.

Vyhodou v CR registrovaného piipravku
Circadin (synteticky melatonin a 2 mg),
vazaného na predpis, je zejména jeho po-
zvolné a prodlouzené uvolfovini.

Z uvedeného prehledu vyplyvi, e me-
latonin ma $irsi spektrum indikaci nez kla-
sické insomnie. Je bezpecné ti¢inny u po-
ruch cirkadidnni rytmicity - zpozdéne
faze usinani, jet lag syndromu souviseji-
ctho s prudkym prechodem Casového po-
sunu (interkontinentdlni lety), ev. pfi po-
ruchdch spanku souvisejicich se sménnym
provozem. Z indikace poruchy cirkadian-
ni rytmicity je bezpecné Gcinny u populace
nevidomych. Jeho efekt byl sledovan u pri-
marnich i sekundarnich (organicky navo-
zenych) insomnii. Z primdrnich insom-
nif je popisovan dobry ucinek melatoninu
na poruchy spanku u Zen po klimakteriu,
Casto lze zlepsit spanek seniort. Ve skupi-
né sekundarnich insommnii lze melatoninem
ptiznivé ovlivnit spanek u u Parkinsonovy
choroby a jinych degeneraci, Alzheimero-
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vy demence a melatonin je doporucovén -

i v psychiatrickych indikacich (schizofre-
nie, poruchy nalad, poruchy pfijmu potra-
vy) ¢i v nékterych vyse uvedenych pedia-
trickych indikacich. Zatim diskutabilni je
jeho pouziti pro konsolidaci noéniho span-
ku u epilepsie. Pro zminovany tlumivy aéi-
nek na hluboké stadia NREM spanku by
mohl byt ev. a¢inny i u parasomnii (na-
mésicnost, somnambulismus). V literatu-
fe se objevuji zminky i o efektu melatoninu
u pacientti s idiopatickou hypersomnii, kdy
exogenni dévka melatoninu pravdépodob-
né zvysi koncentraci jeho sérové koncen-

trace a zkratf interval jeho vylucovani.
Podavani melatoninu je prakticky bez
kontraindikaci (vyjma pfecitlivélosti), pres-
to vyzaduje v nékterych situacich opatrnost.
Vzhledem k nedostatku dat se nedoporu-
¢uje jeho podavani téhotnym Zenam a ko-
jicim matkam. Ur¢ita opatrnost je potiebna
u autoimunnich onemocnéni (v neurolo-
gickych indikacich napf. u roztroudené
sklerézy mozkomisni, myastenie apod.).

Nemél by byt poddvin béhem dne.
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