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Вступ. На сьогоднішній день пацієнти з по-
єднаною патологією займають значну частку в 
структурі загальної захворюваності. Діагности-
ка та лікування коморбідних станів залишається 
однією з найбільш складних і невирішених про-
блем медицини як в Україні, так і в усьому світі 
[1, 2]. 

Хронічний больовий синдром і запалення у 
пацієнтів значно погіршують якість життя, спо-
нукають пацієнтів до прийому значної кількості 
препаратів, що в свою чергу негативно впливає 
на стан внутрішніх органів, зокрема на серце-
во-судинну систему,  шлунково-кишковий тракт, 
печінку, нирки та органи зору [3, 4].

Останніми десятиліттями наукові зусилля 
дослідників направлені на пошук предикторів 
та виявлення нових специфічних діагностичних 
маркерів для більш ранньої діагностики патоло-
гічних змін в організмі та удосконалення меди-
каментозної терапії із застосуванням препара-
тів, які були б безпечними, справляли множин-
ний позитивний ефект і унеможливлювали ви-
никнення поліпрагмазії.

Мелатонін – препарат не новий і давно відо-
мий, але відкриття рецепторів із високою спо-
рідненістю до мелатоніну, які експресуються у 
багатьох тканинах, призвело до нової хвилі на-
укової зацікавленості. За останні роки в світо-
вій літературі з’явилося багато повідомлень про 
результати клінічних досліджень, які підтвер-
джують позитивні плейотропні ефекти даного 
засобу [5, 6].

Ефекти впливу мелатоніну. Гормон мелатонін 
продукується шишкоподібною залозою і контр-
олюється гіпоталамічним супрахіазматичним 
ядром (SCN) [7]. Синтезується із серотоніну, се-
кретується більше вночі і менше протягом дня, 
активно приймає участь у регуляції циркадних 
ритмів [8]. Також відомі його властивості як ан-
тиоксиданта, нейромодулятора та імуномоду-
лятора [9, 10]. Плейотропні ефекти мелатоніну 
проявляються через взаємодію з рецепторами 
МТ1 та МТ2, які широко представлені в різних 
тканинах і тісно пов’язані з G-білком [11]. МТ1 
в основному відповідає за снодійний ефект ме-
латоніну, тоді як МТ2 більше пов’язаний із моду-

ляцією циркадного ритму і больового синдрому. 
Вплив обох рецепторів на експресію інших генів 
та мікроРНК зумовлює протизапальну, антиок-
сидантну та протипухлинну дію мелатоніну [12].

У пацієнтів з автоімунними захворюваннями 
при вираженій активності патологічного про-
цесу мелатонін дозозалежно знижує продукцію 
цитокінів, а також функціональну здатність ак-
тивованих макрофагів і Т-хелперів. Імуномоду-
лююча активність мелатоніну забезпечується 
через специфічні рецептори MT1, MТ2 і МТ3 на 
функціональний стан клітинних елементів кро-
ві, лімфоїдних органів [13], активацію опіоїдних 
механізмів та продукцію кортикостероїдів. За-
значені ефекти мелатоніну доцільно викорис-
товувати в комплексній терапії патологій як з 
підвищеною реактивністю імунної системи, так 
і при імунодефіцитних станах [13].

Мелатонін також може впливати на мезенхі-
мальні стовбурові клітини (МСК) через сигнальні 
шляхи Wnt і MAPK, та проявляти антиоксидантну 
дію, зменшуючи прояви окислювального стресу 
і розвитку апоптозу [14, 15]. Це дає можливість 
з успіхом його застосовувати в комплексному 
лікуванні нейродегенеративних захворювань та 
хронічній хворобі нирок [16, 17].

Останні роки швидко поповнюється спи-
сок літературних джерел про позитивні ефекти 
застосування мелатоніну у лікуванні пацієнтів 
кардіологічного профілю — зниження рівня АТ, 
покращення ритму та провідності серця, запо-
бігання пошкодженню міокарда після інфаркту 
[18, 19].

Найбільш відомою та вивченою дією мела-
тоніну є регуляція циркадних ритмів, включаючи 
сон. Рівень продукції мелатоніну суттєво зале-
жить від світлової стимуляції гангліозних клітин 
сітківки і безпосередньо стану самого ока [20]. 
Також відомо про роль мелатоніну у добових 
ритмах всередині ока, контроль внутрішньооч-
ного тиску та його дію на такі структури ока, як 
сітківка, роговиця, кришталик, циліарне тіло. 
Одним із впливів мелатоніну на стан очей при 
таких патологіях, як короткозорість, глаукома, 
катаракта, увеїт та захворювання сітківки, вва-
жається можливість корекції функціонування 
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патологічних циркадних ритмів [21, 22]. Дослі-
джується також взаємозв’язок між продукцією 
мелатоніну, якістю та кількістю сну, і розвитком 
аномалії рефракції.

Велика кількість офтальмологічних дослі-
джень довели наявність корелятивного зв’язку 
між рівнем мелатоніну та розвитком глаукоми, 
запальних і вікових захворювань очей [23, 24]. 

Ряд досліджень показали, що мелатонін 
спроможний пришвидшувати загоєння ран та 
зменшувати окислювальний стрес ендоплаз-
матичного ретикулуму при зернистій дистрофії 
рогівки 2 типу [25, 26]. 

Вивчення кількісного і якісного складу сльо-
зи вже тривало застосовується багатьма вче-
ними для з’ясування патогенезу патологічних 
процесів, що відбуваються в оці [27]. Крім того, 
мелатонін може впливати на секрецію сліз без 
зміни їх складу, що може бути корисним не тіль-
ки для корекції синдрому сухого ока, але і в діа-
гностиці та лікуванні станів, що призводять до 
цих змін [28].

Зміни концентрації мелатоніну можуть вияв-
лятися у сльозній рідині, слині чи крові під час 
виникнення деяких очних захворювань, і може 
розглядатися як потенційний біомаркер розви-
тку патологічних станів [29, 30].

На сьогоднішній день мелатонін застосову-
ють у різних формах: у вигляді капсул, табле-
ток, жувальної гумки у дозі від 1 до 10 мг; рідких 
формах для застосування per os, та у вигляді 
очних крапель. Проводяться пошуки найбільш 
ефективних поєднань мелатоніну з іншими се-
редниками в наноліпідних носіях та наноміцелах 
[31]. У літературі з’явилась інформація про роз-
робку і впровадження одноразових датчиків для 
електрохімічного визначення вмісту мелатоніну 
в клінічних умовах [32]. Залишається невирі-
шеним питання про кореляцію рівня мелатоніну 
у різних рідинах організму, що, на нашу думку, 
безумовно, є важливим для визначення кращої 
форми, кількості та тривалості застосування у 
персоналізованому лікуванні. 

Найбільш перспективним способом лікуван-
ня захворювань сітківки та відновлення гостроти 
зору у пацієнтів на сьогоднішній день вважаєть-
ся перепрограмування ендогенних нейронних 
стовбурових клітин (НСК) з наступною активаці-
єю регенерації нейронів [33].

Хронічний біль дуже часто асоціюється з 
поганим сном, тривожними та депресивними 
станами. Пацієнтам з проблемою засинання 
рекомендується застосування мелатоніну не-
гайного вивільнення. При змішаному безсонні 
та ранньому пробудженні доцільно призначати 
препарат пролонгованої дії [34]. Доведено, що 
завдяки дії на рецептори МТ2, мелатонін про-

являє знеболювальну дію. Згідно результатів 
рандомізованих досліджень, пацієнти, що при-
ймали мелатонін, менше скаржилися на після-
операційний біль. Застосування препарату ме-
латоніну з негайним вивільненням покращувало 
сон та зменшувало рівень болю у жінок із міо-
фасціальним больовим синдромом [35]. 

В групі хворих на РА, що приймали мелато-
нін, у порівнянні з хворими, що його не застосо-
вували, відмічалось більш виражене покращен-
ня загального стану і настрою, зниження рівня 
депресивних і психовегетативних розладів, 
зменшення тривалості та інтенсивності больо-
вих відчуттів, тривалості ранкової скутості [36].

Використання в комплексному лікуванні хво-
рих з псоріатичним артритом препарату мела-
тоніну призводило як до зменшення ознак роз-
ладів сну, тривоги і депресії, так і зменшення 
проявів хронічного больового синдрому [37]. 

Згідно висновків ряду досліджень, пацієнти з 
ожирінням із супутніми депресивними станами 
легкого та помірного ступеню, при курсовому 
застосуванні мелатоніну у дозі 3 мг на добу за 
годину до сну, відмічали достовірне покращен-
ня якості сну та зменшення симптомів депресії 
[38]. 

Цікавими є також дослідження ефективності 
місцевого застосування мелатоніну при шкірних 
патологіях, і для покращення росту волосся на 
голові при різних видах алопеції [39]. 

Висновок. Підсумовуючи вищезазначене, 
потрібно констатувати, що мелатонін, володію-
чи плеотропністю і одночасно малою кількістю 
побічних проявів, має певні переваги у застосу-
ванні в комплексній терапії пацієнтів з коморбід-
ністю, проте очевидним є необхідність подаль-
ших клінічних досліджень для конкретизації схем 
лікування при різних видах поєднаної патології.
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РЕЗЮМЕ

МЕЛАТОНІН ТА МОЖЛИВОСТІ ЗАСТОСУВАННЯ У 
ПАЦІЄНТІВ КОМОРБІДНОГО ПРОФІЛЮ 

КОЗАК Н.П., КОЗАК Б.М.

Національний медичний університет 
імені О.О.Богомольця, м. Київ

У статті наведено огляд новітніх результатів 
клінічних досліджень по застосуванню плейотроп-
ного гормону мелатоніну у пацієнтів різного тера-
певтичного профілю та з коморбідністю. Приведені 
дані про застосування мелатоніну для нормалізації 
сну, покращення емоційної сфери, а також як пре-
парату, що чинить протизапальний, імуномодулю-
ючий та антиоксидантний ефекти.

Ключові слова: мелатонін, коморбідність, 
плейотропний ефект, циркадний ритм, комплексна 
терапія.

SUMMARY

MELATONIN AND THE POSSIBILITIES OF ITS USE IN 
PATIENTS WITH COMORBID PROFILE

KOZAK N.P., KOZAK B.M.

Bogomolets National Medical University, Kyiv

The article provides an overview of the latest re-
sults of clinical studies on the use of the pleiotropic 
hormone melatonin in patients with various thera-
peutic profiles and comorbidities. Presented data 
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on the use of melatonin to normalize sleep, improve 
the emotional sphere, as well as a drug that has anti-
inflammatory, immunomodulatory and antioxidant ef-
fects.
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effect, circadian rhythm, complex therapy.
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