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STRESZCZENIE 

Melatonina wydzielana przez komórki szyszynki jest hormonem, którego biosynteza jest 
koordynowana przez neurony nadrzędnego zegara biologicznego zlokalizowane w jądrach 
nadskrzyżowaniowych podwzgórza (SCN), których cechą charakterystyczną jest generowanie 
24-godzinnego rytmu. U wielu gatunków ssaków fluktuacje wydzielania melatoniny wpływają 
na funkcje rozrodcze m.in. poprzez regulacje częstotliwości i wielkości pulsacyjnego 
wydzielania hormonów podwzgórzowych i gonadotropowych. Rozmnażanie sezonowe jest 
powszechną strategią adaptacyjną wśród ssaków, która pozwala na rozmnażanie w okresach 
roku, w których jest to najbardziej korzystne dla późniejszego przeżycia i wzrostu potomstwa. 
Tego typu rozród charakterystyczny jest u owiec, zwierzą o zimowej aktywności rozrodczej 
i chomików o letniej aktywności rozrodczej. U tych zwierząt synteza melatoniny regulowana 
jest w duże mierze przez fotoperiod, który pośrednio wpływa na okres aktywności lub bierności 
rozrodczej. Celem niniejszej pracy było zebranie dostępnej wiedzy dotyczącej melatoniny jako 
kluczowego elementu kontrolującego rozród o charakterze sezonowym. W pracy 
przedstawiono ogólny kształt rytmu okołodobowego oraz neuroendokrynnego mechanizmu 
regulujące rozrodczość zwierząt w zależności od zmiennego fotoperiodu. Zebrane wyniki 
sugerują udział melatoniny, Kisspeptyn, gonadoliberyny (GnRH), hormonów płciowych 
a także hormonów tarczycy w regulowaniu sezonowego rozmnażania u ssaków. 

SŁOWA KLUCZOWE: melatonina, fotoperiod, rozród sezonowy, owce, chomiki 

WSTĘP 

Szyszynka od zawsze przyciągała uwagę ludzi, pragnących zgłębić naturę ludzkiego ciała. 
Zainteresowanie budził m.in. fakt, iż jest to jedyny pojedynczy organ obecny w mózgu. Pozostałe 
obszary mózgu mają bowiem swój odpowiednik prawy oraz lewy. Ze względu na unikalną lokalizację 
- położona jest bowiem głęboko w centralnej części mózgu - pozostawała w pewien sposób anatomiczną
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ciekawostką przez niemal dwa tysiąclecia (Klein 2006; Santoro i in., 2009; Lopez-Munoz i in., 2011; 
Lopez-Munoz i in., 2012; Berhouma 2013). Dopiero w drugiej połowie XX wieku nastąpiły postępy 
w zrozumieniu fizjologicznej roli szyszynki. Do tego czasu wielu naukowców nie przywiązywało do 
niej większej wagi, twierdząc że funkcjonalnie nie spełnia istotnej roli w organizmie. Traktowano ją 
jako relikt procesu ewolucji, uważając za mózgowy odpowiednik wyrostka robaczkowego (Lopez-
Munoz i in., 2011; Halberg i in., 2012; Lopez-Munoz i in., 2012; Berhouma 2013). 

Dla wyjaśnienia znaczenia szyszynki przełomowy okazał się rok 1958, w którym Lerner 
i współpracownicy wyizolowali melatoninę, hormon, będący produktem wydzielniczym tego 
gruczołu (Lerner i in., 1958). Odkrycie to doprowadziło do stwierdzenia, że szyszynka jest organem 
endokrynnym (Lerner i in., 1958; Santoro i in., 2009; Patel i in., 2020). Melatonina wydzielana przez 
komórki szyszynki – pinealocyty, jest małą i wysoce lipofilową cząsteczką, która szybko dyfunduje 
przez błony i do krwioobiegu (Amaral i Cipolla-Neto 2018; Cipolla-Neto i Amaral 2018; Patel i in., 
2020). Syntetyzowana jest z tryptofanu w wieloetapowym procesie, w którym jednym z produktów 
pośrednich jest serotonina. Etapy biosyntezy melatoniny są obecnie szczegółowo poznane, znane są 
również katalizujące je enzymy. Do jednego z najlepiej opisanych enzymów należy arylo-alkilo-
amino-N-acetylotransferaza serotoninowa (AA-NAT) (Sapède i Cau 2013; Falcon i in., 2014; Patel 
i in., 2020). Najważniejszym elementem koordynującym biosyntezę melatoniny są neurony 
nadrzędnego zegara biologicznego zlokalizowane w jądrach nadskrzyżowaniowych podwzgórza 
(SCN), których cechą charakterystyczną jest generowanie 24-godzinnego rytmu. To właśnie na jego 
postawie kształtowany jest nocny wzór produkcji i wydzielania melatoniny (Sapède i Cau 2013; 
Falcon i in., 2014; Vasantha 2016; Tordjman i in. 2017). Wysoki w nocy i niski w ciągu dnia. 
Szyszynka poprzez zdolność do syntezy melatoniny odgrywa rolę funkcjonalnego przekaźnika 
neuroendokrynnego. Bierze ona bowiem udział w konwersji sygnału wzrokowego (świetlnego) 
na sygnał hormonalny, który odbierany jest przez tkanki zawierające specyficzne receptory 
dla melatoniny. Takie receptory posiada m.in. przysadka mózgowa. U wielu gatunków ssaków 
fluktuacje wydzielania melatoniny wpływają na funkcje rozrodcze. Melatonina reguluje 
częstotliwość i wielkość pulsacyjnego wydzielania hormonów podwzgórzowych i gonadotropowych 
hormonów przysadki regulujących rozród (Ebling 2010; Dardente 2012; Klein 2015; Dardente i in., 
2016; Helfer i in., 2019). 

Aspekt ewolucyjny 
Pogląd dotyczący ewolucji szyszynki wyraża przekonanie, że wyewoluowała ona 

z prymitywnego fotodetektora będącego również przodkiem fotoreceptorów siatkówki, co miało 
miejsce około 500 milionów lat temu w okresie kambryjskim (Klein 2006; Halberg i in., 2012; Falcon 
i in., 2014). Teoria ta opiera się na anatomicznym, biochemicznym oraz funkcjonalnym 
podobieństwie obu typów komórek (Halberg i in., 2012; Falcon i in., 2014). W dalszych etapach 
nastąpiła niezależna ewolucja fotodetektorowych pinealocytów i fotodetektorów siatkówki. 
Szyszynka u ssaków zatraciła zdolność fotodetekcji, natomiast zyskała zdolność do nocnej syntezy 
melatoniny (Oksche 1965; Sapède i Cau 2013). Melatonina stała się tym samym tzw. hormonem 
ciemności, którego wzrost jest równoznaczny z nadejściem nocy. Zarys przebiegu procesu ewolucji 
został przedstawiony na Ryc. 1 (Klein 2015). 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0079612308634457#!
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Ryc. 1 Przebieg procesu ewolucji komórek fotoreceptorowych oraz pinealocytów u organizmów 
zwierzęcych. Opracowano na podstawie Klein 2015. 

Neuroendokrynne podłoże rozrodu sezonowego 
Melatonina, której wydzielanie u zwierząt o rozrodzie sezonowym jest regulowane 

przez fotoperiod, koordynuje produkcję tyreotropiny (ang. thyroid-stimulating hormone, TSH) 
w części guzowatej przysadki mózgowej (ang. pars tuberalis, PT) (Yoshimura 2010; 2013). Badania 
przeprowadzone na owcach wykazały, że proces ten kontrolowany jest przez lokalny zegar 
biologiczny oraz czynniki transkrypcyjne: TEF (ang. thyrotroph embryonic factor), SIX1 (ang. SIX 
homeobox 1), EYA3 (ang. eyes absent homolog 3) (Dardente i in., 2016). Tyreotropina produkowana 
przez komórki części guzowatej przysadki ulega specyficznej glikozylacji, co zapobiega jej działaniu 
na tarczycę. Hormon ten działa natomiast parakrynowo, wiążąc się z receptorami w komórkach 
wyściółki (tanycytach) w środkowo – podstawnej części podwzgórza (MBH) (Dardente 2012; Helfer 
i in., 2019). Podczas długich letnich dni podwyższony poziom TSH zwiększa ekspresję dejodynazy 
typu II (ang. iodothyronine deiodinase 2, DIO2) w tanycytach działając poprzez szlak sygnałowy 
cAMP (ang. cyclic adenosine monophosphate) / P-CREB (ang. cAMP response element-binding 
protein) oraz szlak kinaz aktywowanych mitogenami. Jednocześnie transkrypcja dejodynazy typu III 
(ang. iodothyronine deiodinase 3, DIO3) jest hamowana jednak mechanizmy, przez które TSH 
wpływa na ekspresję DIO3 pozostają dotąd niewyjaśnione. DIO2 przekształca mniej aktywną 
tyroksynę (T4) w aktywną trójjodotyroninę (T3), natomiast DIO3 degraduje zarówno T4, jak i T3 
do nieaktywnych metabolitów. Prowadzi to do przejściowego wzrostu poziomu T3 w obrębie MBH 
w okresie wydłużających się dni (Sáenz de Miera i in., 2013). Skracanie długości dnia prowadzi 
zaś do przeciwnej odpowiedzi – poziom T3 obniża się. Mechanizmy molekularne dalszych procesów 
nie są w pełni poznane, ale geny kodujące neuropeptydy RFRP3 (ang. RF-amide–related peptide-3) 
i kisspeptyna (KISS1) wydają się być kluczowymi genami docelowym dla działania T3 
w podwzgórzu (Dardente 2012; Sáenz de Miera i in., 2013; Weems i in., 2015; Dardente i in., 2016; 
Vasantha 2016). Przypuszcza się, że kisspeptyna odgrywa centralną rolę w aktywacji i dezaktywacji 
osi podwzgórze-przysadka-gonady, będąc silnym czynnikiem pobudzającym wydzielanie GnRH 
(Lehman i in., 2020). U chomików i owiec gen KISS1 wykazuje wyższą ekspresję w okresie 
rozrodczym w porównaniu do pozostałej części roku (Moore i in., 2019). Z kolei RFRP3 
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jest neuropeptydem, który w zależności od gatunku, płci i warunków eksperymentalnych wywiera 
ujemny lub dodatni wpływ na GnRH. Dowiedziono, że RFRP3 wykazuje najwyższą ekspresję 
w czasie długiego fotoperiodu zarówno u chomików jak i owiec. Podsumowując, sezonowe zmiany 
w ekspresji KISS1 i RFRP3 wynikają z regulowanych przez melatoninę, sezonowych zmian 
produkcji wydzielaniaT3. Przedstawiony mechanizm łączy zatem działanie melatoniny i hormonów 
tarczycy w kontroli funkcji rozrodczych przez fotoperiod. Zmiana stężenia hormonów tarczycy 
ma również bezpośredni wpływ na plastyczność ośrodkowego układu nerwowego. Inne czynniki, 
takie jak: interakcje społeczne, wskaźniki żywieniowe lub stres również wpływają na oś podwzgórze-
przysadka-gonady, działając bezpośrednio na wydzielanie T3 lub poprzez kontrole ekspresji KISS1 
i RFRP3. Schemat ilustrujący, w jaki sposób egzogenne sygnały wpływają na neuroendokrynne 
mechanizmy regulujące rozród sezonowy u owiec przedstawiono na Rycinie 2 (Dardente 2012; 
Dardente i in., 2016; Vasantha 2016; Moore i in., 2019).  

Ryc. 2 Czynniki neuroendokrynnego mechanizmu regulacji sezonowości rozrodu u ssaków. 
Opracowano na podstawie Dardente i in., 2016. 

Gatunki o rozrodzie sezonowym 
Większość gatunków zwierząt żyjących w strefie umiarkowanej przechodzi fizjologiczną 

adaptację do sezonowych zmian środowiskowych, poprzez reakcję na zmiany długości dnia w ciągu 
roku. Zjawisko to nazywane jest fotoperiodyzmem i warunkuje istnienie sezonu rozrodczego 
naprzemiennie z okresami nieczynności lub obniżonej czynności gonad (Yoshimura 2010; 2013; 
Dardente 2012;). U ssaków, w związku z różną długością ciąży poszczególne gatunki wykazują 
aktywność rozrodczą w różnych porach roku. Efekt ten można symulować w laboratorium poprzez 
manipulowanie długością fotoperiodu. W zależności od tego w jaki sposób fotoperiod wpływa 
na funkcje rozrodcze, wyróżnia się gatunki zwierząt dnia długiego i dnia krótkiego (Reiter 1975; 
Ebling 2010; Sáenz de Miera i in., 2013; Dardente 2012; Weems i in., 2015; Dardente i in., 2016; 
Vasantha 2016; Amaral i Cipolla-Neto 2018; Helfer i in., 2019). Owce i chomiki to dwa modele 
eksperymentalne, które przyczyniły się do lepszego zrozumienia endogennych rytmów, 
które są podstawowymi mechanizmami rządzącymi sezonową reprodukcją (Walton i in., 2005). 



Rola fotoperiodu i melatoniny w kontroli rozrodu sezonowego ssaków 

43 

Zwierzęta dnia długiego 
Zwierzęta dnia długiego rozmnażają się wiosną i latem (w czasie długiego fotoperiodu). Ten typ 

aktywności rozrodczej charakterystyczny jest dla większości dzikożyjących gryzoni, 
w tym chomików i nornicy rudej (Reiter 1975; Dardente 2012; Sáenz de Miera i in., 2013; Weems 
i in., 2015; Vasantha 2016). W okresie długiego dnia szyszynka staje się mniej aktywna i w ten 
sposób znacznie zmniejsza się wydzielanie melatoniny, która ma u tych zwierząt działanie 
antygonadotropowe (Dardente 2012). A zatem, gdy w wyniku wydłużania się fotoperiodu, hamujący 
wpływ melatoniny na podwzgórze zostaje usunięty, wydzielana jest gonadoliberyna (GnRH) 
z podwzgórza i gonadotropiny z przysadki, aktywujące procesy rozrodcze. Dzięki temu zwierzęta 
długiego fotoperiodu są płodne wiosną i latem, natomiast nieaktywne rozrodczo jesienią i zimą. 
Ten schemat aktywności rozrodczej prawdopodobnie wynika z ewolucyjnego dostosowania, 
promującego rozmnażanie się gatunków charakteryzujących się krótką ciążą w czasie, gdy warunki 
środowiskowe są sprzyjające (Dardente 2012; Weems i in., 2015; Dardente i in., 2016; Vasantha 
2016). 

Zwierzęta dnia krótkiego 
Inny typ stanowią zwierzęta dnia krótkiego rozmnażające się jesienią i zimą (czyli podczas 

krótkiego dnia) do których zalicza się m.in. owce i kozy ((Dardente 2012; Sáenz de Miera i in., 2013; 
Weems i in., 2015; Vasantha 2016). Dłuższy okres ciemności powoduje zwiększenie wydzielania 
melatoniny, co z kolei stymuluje pulsacyjne wydzielanie GnRH u tych zwierząt. W wyniku tego 
wydzielane są hormony gonadotropowe przysadki, inicjujące proces reprodukcyjny. U zwierząt 
krótkiego dnia melatonina ma więc działanie progonadotropowe (Dardente 2012). Owce mają 
stosunkowo długie okresy ciąży, cykle owulacyjne mają więc w okresie jesienno-zimowym, a młode 
osobniki rodzą się wiosną, kiedy warunki środowiskowe sprzyjają przeżyciu (Walton i in., 2005; 
Abecia et a., 2007). Podobnie jak u innych ssaków, neurony GnRH u owiec nie wykazują ekspresji 
receptora estrogenowego alfa (ERα), przy jednoczesnej blisko 50% obserwacji ekspresji receptora 
estrogenowego beta (ERβ) Zaobserwowano, że u owiec rasy Suffolk sezonowe przemiany 
reprodukcyjne są powiązane ze zmianami między wydzielaniem GnRH a ujemnym sprzężeniem 
zwrotnym estradiolu. (Xiong i in., 1997; Skinner i Dufourny 2005; Walton i in., 2005). Mówiąc 
dokładniej, są bezpośrednim wynikiem zmian w zdolności estradiolu, działającego 
najprawdopodobniej przez receptory ERβ do tłumienia wyrzutu GnRH i LH w szczególności, 
podczas fazy anestrus (fazy bezrujowej)(Goodman i in., 2000; Weems i in., 2015). 

Wykazano również, że u owiec neurony GnRH w okresie lęgowym otrzymują ponad dwukrotnie 
większy stopień pobudzenia w porównaniu z neuronami GnRH u zwierząt nieaktywnych rozrodczo 
(Xiong i in. 1997; Walton i in., 2005). Oznacza to, że okresie godowym owce stają się fotoodporne; 
tj. krótkie dni tracą działanie stymulujące, a zachowania godowe zanikają. Ekspozycja na długie dni 
w lecie nie jest konieczna, aby przywrócić wrażliwość na krótkie dni, co sugeruje obecność leżącego 
u podstaw cyklu nadwrażliwości na światło o charakterze cyklicznym. Zmiany aktywności 
rozrodczej kontrolowane przez zmiany w czasie trwania dnia w ciągu roku zostały przedstawione 
na Rycinie 3 (Weems i in., 2015; Dardente i in., 2016; Vasantha 2016). Dowody potwierdzające 
hipotezę dotyczącą kontroli rozrodu przez zmienny fotoperiod u człowieka są niespójne. 
W  przeciwieństwie do takich czynników, jak dostępność pożywienia, różnice kulturowe czy zmiana 
klimatu, gdzie wykazano korelację z tymi czynnikami w odniesieniu do reprodukcji człowieka (Wehr 
2001; Bronson 2004; Bronson 2009).  
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Ryc. 3 Porównanie sezonowych wzorów aktywności rozrodczej u owiec (zwierząt o rozrodzie 
zimowym) i chomików (zwierząt o rozrodzie letnim). Opracowano na podstawie Weems i in., 2015. 

PODSUMOWANIE 

Zintegrowane działanie rytmu okołodobowego oraz neuroendokrynnego mechanizmu 
z udziałem melatoniny kontroluje rozród zwierząt wrażliwych na zmiany fotoperiodu. Głębsze 
zrozumienie mechanizmów molekularnych i neuroendokrynnych leżących u podstaw sezonowości 
rozrodu doprowadziło do skutecznego stosowania melatoniny jako środka farmakologicznego 
przyspieszającego sezon rozrodczy owiec i wywołujących cykle rui oraz wzrost liczby jagniąt 
w okresie, gdy zwierzęta te zwykle nie rozmnażają się. W szerszym kontekście umiejętność 
kontrolowania hodowli, zwłaszcza zwierząt gospodarskich, może znaleźć praktyczne zastosowanie 
w opracowywaniu nowych strategii hodowli zwierząt.  
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The role of photoperiod and melatonin in the control of 
mammalian seasonal reproduction  

S  u  m  m  a  r  y 

Melatonin secreted by pineal cells is a hormone whose biosynthesis is coordinated by the master 
biological clock neurons located in the hypothalamic suprachiasmatic nuclei (SCN), which are 
characterized by generating a 24-hour rhythm. In many species of mammals, fluctuations in 
melatonin secretion affect reproductive functions, by regulating the frequency and amount of 
pulsatile secretion of hypothalamic and gonadotropic hormones. Seasonal reproduction is a common 
adaptive strategy among mammals that allows it to reproduce during periods of the year when it is 
most favorable for the later survival and growth of the offspring. This type of breed is characteristic 
of sheep, animals with winter reproductive activity and hamsters with summer reproductive activity. 
In these animals, the synthesis of melatonin is largely regulated by the photoperiod, which indirectly 
influences the period of reproductive activity or passivity. The aim of this study was to collect the 
available knowledge on melatonin as a key element controlling seasonal reproduction. The paper 
presents general shape of the circadian rhythm and the neuroendocrine mechanism regulating animal 
reproduction depending on the variable photoperiod.The collected results suggest the participation 
of melatonin, Kisspeptins, gonadotropin-releasing hormone, (GnRH), sex hormones and thyroid 
hormones in the regulation of seasonal reproduction in mammals.  

KEY WORDS: melatonin, photoperiod, seasonal reproduction, sheep, hamster 
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