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Siatkowka, jadro skrzyzowania oraz szyszynka
jako elementy zegara biologicznego ssakow™
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Retina, suprachiasmatic nucleus and the pineal gland as components of the mammalian biological clock
Summary

The article presents the most important mechanisms related to the functioning of the retina, the
suprachiasmatic nucleus (SCN) and the pineal gland as components of the mammalian biological clock.
Environmental light influences the biological clock in mammals via light-sensitive, retinal ganglion cells
containing a photo pigment — melanopsin. The axons of these neurons form the retionohypothalamic tract,
which terminates in SCN. Neurons located in SCN generate cyclic, circadian changes in their activity due to
a system of clock genes, the transcription of which is mutually controlled by an auto regulatory feedback loop.
Glutamate and pituitary adenylate cyclase activating peptide (PACAP) — neurotransmitters released from
terminals of the retionohypothalamic tract, synchronize the activity of the SCN neurons with environmental
light conditions. The neuronal cells located in SCN influence the pineal activity via a paired, mulisynaptic
pathway, composed of neurons of the paraventricular nucleus, the intermediolateral nuclei of the spinal
cord and the cranial cervical ganglion, which supply the pineal gland with sympathetic nerve fibers.
Norepinephrine, released from these fibers at night, stimulates melatonin secretion. The intracellular
mechanisms controlling melatonin synthesis in the pinealocytes have significant variations between species,

which accounts for differences in the diurnal patterns of pineal hormone secretion.
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Struktura i funkcjonowanie zegaraow biologicznych

Kazdy zegar biologiczny, niezaleznie od tego czy
Wystqpuje W organizmie Jednokomorkowym czy
w organizmie ssaka, sklada si¢ z trzech elementow:
generatora rytmu, receptora oraz przekaznlka sygnatu
(ryc. 1). Receptor nazywany jest rowniez uktadem
»wejscia”, natomiast przekaznik sygnatu — uktadem
»WY] Scia” Generator rytmu jest struktura wykazujaca
spontaniczne, cykliczne zmiany swojej aktywnosci,
o okresie zblizonym najczesciej do 24 godzin. Recep-
tor (zwykle fotoreceptor) odpowiada za synchroniza-
cje funkcjonowania generatora rytmu z warunkami
w Srodowisku zewnetrznym. Przekaznik sygnatu jest
elementem posredniczacym pomigdzy generatorem
rytmu a strukturami docelowymi. Bardzo czgsto w me-
chanizmie dziatania zegarow biologicznych wystgpu-
je rowniez sygnat zwrotny, regulujacy praceg endogen-
nego generatora, ktorego zrodtem moga by¢ struktury
docelowe lub przekaznik sygnatu.

Przedstawiony powyzej schemat funkcjonowania
charakteryzuje réwniez ,,centralny” zegar biologiczny
ssakow, w ktorym rolg endogennego generatora rytmu
petni jadro skrzyzowania (jadro nadskrzyzowaniowe,

* Praca wykonana w ramach projektu badawczego 3 PO6K 003 25 finanso-
wanego przez MNiSW.
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Ryc. 1. Schemat budowy zegara biologicznego. Opis w tekscie

SCN), a funkcjg receptora — siatkowka oka (ryc. 2).
Szyszynka, wraz z drogami nerwowymi faczacymi ja
z SCN, odgrywa rolg przekaznika sygnatu, przeksztal-
cajacego bodzce nerwowe w sygnal hormonalny —
melatoning, docieraj acy do Wszystklch komorek orga-
nizmu. Szyszynka jest rowniez zrodtem sygnatu zwrot-
nego (w postaci melatoniny) regulujacego aktywnos¢
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Ryc. 2. Powigzania morfologiczne i funkcjonalne pomigdzy
siatkowka, jadrem skrzyzowania oraz szyszynka jako elemen-
tami ,,centralnego” zegara biologicznego ssakow

neurono6w SCN. Nalezy podkresli¢, ze SCN oddziatu-
je na niektore struktury centralnego uktadu nerwowe-
go (m.in. neurony endokrynne wyniostosci posrodko-
wej podwzgorza) bezposrednio, poprzez szlaki nerwo-
we, bez udziatu szyszynki i melatoniny.

Celem opracowania jest przedstawienie najwazniej-
szych mechanizmoéw zwiazanych z funkcjonowaniem
siatkowki, jadra skrzyzowania oraz szyszynki jako ele-
mentow zegara biologicznego ssakow.

Komorki fotoreceptorowe siatkowki uczestniczace
w synchronizacji aktywnosci generatora rytmu
z warunkami o$wietlenia

Do niedawna uwazano, ze $wiatto wptywa na ak-
tywno$¢ neuronéw SCN za posrednictwem typowych
fotoreceptorow siatkdwki: komorek precikowych i1 ko-
morek czopkowych. Co prawda, wyniki czgsci badan
empirycznych sugerowaly, ze jest inaczej, jednakze
byly one traktowane marginalnie. Dopiero badania
zmodyfikowanych genetycznie myszy, u ktorych
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w siatkowce nie wystepuje warstwa czopkow 1 preci-
kéw, dostarczyly ostatecznych dowodow wskazuja-
cych, ze struktury te nie odgrywaja istotnej roli w re-
gulacji rytmow biologicznych (5, 6). Wykazano, ze od-
dziatywanie $wiatta na rytm aktywnos$ci dobowej jest
bardzo podobne u myszy pozbawionych czopkoéw
1 precikdw oraz u zwierzat z prawidlowo wyksztatco-
na siatkowka.

W 1998 r. opisano w siatkdwce ssakow obecnosé
melanopsyny, barwnika charakterystycznego dla me-
lanoforow nizszych kregowcow (26). Dalsze badania
wykazaty, ze pigment ten wystepuje w dendrytach oraz
perykarionach niektorych neuronéw warstwy zwojo-
wej siatkowki (12, 27). W gornej polowie siatkowki
myszy na 1 mm? powierzchni przypada od 31 do 39
komorek melanopsyno-pozytywnych, w dolnej — tyl-
ko od 5 do 9 neuronéw (12). W swietle dotychczas
zgromadzonych danych nie ma watpliwosci, ze komor-
ki zwojowe siatkdwki zawierajace melanopsyng pet-
nig rol¢ fotoreceptorow uczestniczacych w oddzialy-
waniu $wiatta na aktywno$¢ komorek SCN (11, 12,
14, 25). Wykazano bowiem, ze neurony zawierajace
melanopsyne sa $wiattoczute (12, 14), za$ ich aksony
buduja szlak siatkowkowo-podwzgdrzowy, taczacy
siatkowke z SCN (11). Neurony melanopsyno -pozy-
tywne sa jedynymi komérkami zwojowymi siatkow-
ki, w ktorych stwierdzono obecnos¢ peptydu stymulu-
jqcego przysadkowa cyklazg adenylanowa — PACAP
(12). Nalezy podkresli¢, ze w obrgbie wtokien two-
rzacych szlak siatkowkowo-podwzgorzowy oraz za-
konczen nerwowych zlokalizowanych w jadrze skrzy-
zowania PACAP wspotwystepuje z kwasem glutami-
nowym, bedacym gtéwnym transmiterem posredmcza;
cym we wplywie $wiatla na aktywno$¢ neuronéw SCN
(12, 13).

Jadro skrzyzowania
- ,,centralny” zegar hiologiczny ssakéw

SCN jest skupiskiem matych neuronow, o srednicy
perykariondw wynoszacej okoto 10-15 um, potozo-
nym w migdzymozgowiu, dogrzbietowo od skrzyzo-
wania wzrokowego 1 boczno-dobrzusznie od komory
I mézgu (23). W obrgbie SCN mozna wyr6zni¢ dwie
czesci: przysrodkowo-dogrzbietowa, w ktorej przewa-
zaja komorki nerwowe zawierajace wazopresyng oraz
boczno-dobrzuszna, w ktérej dominuja neurony za-
wierajace naczyniowoaktywny peptyd jelitowy (23).
W wigkszosci komorek nerwowych budujacych SCN
stwierdza si¢ obecnos¢ kwasu y-aminomastowego.

Szczegolna cecha neuronow SCN jest zdolnos¢ do
endogennej, spontanicznej generacji cyklicznych
zmian swojej aktywnosci, o okresie zblizonym do 24
godzin (23). Mechanizm funkcjonowania generatora
rytmu w neuronach SCN pozostawal przez wiele lat
zagadka. Odkrycie gendéw zegarowych, najpierw
u Drosophila (2), a nastgpnie u ssakow (35), umozli-
wito poznanie podstawowych mechanizméw zwiaza-
nych z funkcjonowaniem oscylatora okotodobowego
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w SCN (1, 17, 24, 32). Generacja
rytmu okolodobowego w neuro-

nach SCN jest wynikiem wzajem-
nie sprzg¢zonej transkrypcji gendw ‘
zegarowych, wsrod ktorych klu-
czowe znaczenie posiadaja geny
Clock, Bmall, Perl, Per2 (u nie-
ktérych gatunkow rowniez Per3),
kryptochrom 1 (Cryl) i krypto-
chrom 2 (Cry2). Wazna rolg
w funkcjonowaniu generatora ryt-
mu odgrywa rowniez gen ErbRev,
kodujacy biatko hamujace trans-
krypcje. _

Schemat funkcjonowania pod-
stawowych mechanizméw odpo-
wiedzialnych za pracg generatora
rytmu w neuronach SCN przedsta-
wiono na rycinie 3. W uproszcze-
niu ich dziatanie jest nastgpujace:

1. Biatka kodowane przez geny
Clock 1 Bmall tworza kompleks
o stymulujacym dziataniu na trans-
krypcje genow ErbRev oraz Perl,
Per2, Cryl, Cry2.

2. W wyniku procesu translacji
powstaja biatka ERBREV oraz
PER1, PER2, CRY1, CRY2.

3.Biatko ERBREV wykazuje cytoplazma
silne dziatanie hamujace trans-
krypcje genu Bmall. Po kilku go- Logend

dzinach od rozpoczgcia biosynte-
zy ERBREV duze nagromadzenie

—-—»..<——

- <« Per1

\<<. <-|- Cry1

jadro komoérkowe

<— stymulacja transkrypcji
<€—— hamowanie transkrypcji

ErbRev I ‘

i
foin B2 R AR VG
A A B
L5 @
A A
P [PER ERY

VWV WV
cgdg I cgdg
E-box E-box
VWV
Y cgdg

cgdg — geny zalezne
od gendéw zegarowych

tego biatka w neuronach powodu-
je zablokowanie dalszej transkryp-
cji genu Bmall.

4. Biatka PER1 oraz PER2 ule-
gaja w cytoplazmie fosforylacji i tworza kompleksy
z biatkami CRY'1 oraz CRY2 (w sktad komplekséw
moga wchodzi¢ réwniez inne biatka). Warunkiem po-
wstawania kompleksow jest akumulacja PER 1 CRY
w cytoplazmie.

5. Powstate kompleksy ulegaja translokacji do Jqd-
ra komorkowego, gdzie hamuja transkrprJQ genow
zaleznych od kompleksu CLOCK i BMALI, tj. ge-
now ErbRev, Perl, Per2, Cryl oraz Cry2. Zahamowa-
nie transkrypcji genu ErbRev eliminuje czynnik blo-
kujacy transkrypcje¢ genu Bmall i otwiera droge do
rozpoczgcia nowego cyklu.

6. Impulsem do inicjacji kolejnego cyklu jest biatko
PER2, ktore jest stymulatorem transkrypcji genu
Bmall.

7. Generator rytmu wplywa na aktywno$¢ komorki
przez oddzialywanie na geny zalezne od genow zega-
rowych, zawierajace w obrgbie promotordéw strukturg
zwang E-boxem. Transkrypcja genéw zaleznych od
gendw zegarowych jest stymulowana przez kompleks
biatek BMAL1-CLOCK, biatka PER1 oraz PER2.

Ryc. 3. Schemat funkcjonowania generatora rytmu okolodobowego w neuronach jadra
skrzyzowania ssakow (wg 1, 17, 24, 32). Opis w tekscie

Konsekwencja funkCJonowanla opisanego mecha-
nizmu s rytmiczne zmiany zawartosci mRNA kodu-
jacego m.in. biatka BMAL1, PERI1 oraz PER2 (24,
32). Maksymalny poziom mRNA kodujacego biatko
BMALI1 wystgpuje podczas nocy, za§ mRNA koduja-
cego biatka PERI oraz PER2 w dzien. Aktywnos¢
neurondw SCN jest wyzsza podczas dnia niz w nocy.

Funkcjonowanie generatora rytmu jest regulowane
przez $wiatto (10 24). Bodziec sw1et1ny dziatajacy
W pierwszej czesci nocy powoduje opodznienie fazy ryt-
mu podczas kolejnej doby, natomiast bodziec dziata-
jacy w drugiej czgsci nocy — jej przyspieszenie. We
wplywie §wiatla na neurony SCN posrednicza neuro-
transmitery szlaku siatkéwkowo-podwzgoérzowego:
kwas glutaminowy oraz PACAP (10, 13, 34). Kwas
glutaminowy jest transmiterem dzialajacym gtownie
podczas nocy 1 kodujacym mformaqe o ekspozycjina
$wiatto (10, 34). W hodowli neuronéw SCN jego wpro-
wadzenie do medium na poczatku naturalnej nocy
powoduje opdznienie fazy rymu podczas kolejnej doby,
za$ zastosowanie tego zwiazku pod jej koniec — przy-
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spieszenie fazy rymu (34). PACAP dziata gtéwnie pod-
czas dnia, kontrolujac poziom cAMP w komorce (10,
13). PACAP wprowadzony do hodowli neuronéw SCN
w $rodku naturalnego dnia powoduje przyspieszenie
fazy rytmu podczas kolejnej doby, natomiast zastoso-
wany zar6wno na poczatku, jak i na koncu nocy, nie
wplywa na przebieg rytmu aktywnosci neuronéw SCN
(13). Aktywnos¢ SCN jest rowniez regulowana przez
melatoning (10).

SCN wptywa na aktywno$¢ szyszynki za posrednic-
twem parzystej, wielosynaptycznej drogi nerwowe;,
w ktorej sktad wchodza neurony jadra przykomoro-
wego, neurony jader posredniobocznych rdzenia kre-
gowego oraz neurony zwoju szyjnego doczaszkowe-

Regulacja sekrecji melatoniny w szyszynce ssakow

Melatonina jest wytwarzana w komorkach migzszo-
wych szyszynki, zwanych pinealocytami, pod wpty-
wem noradrenaliny uwalnianej podczas nocy z wio-
kien wspotczulnych (28). U prawie wszystkich dotych-
czas badanych ssakow sekrecja hormonu szyszynki
zachodzi w rytmie dobowym, z wyzszym poziomem
w nocy niz w dzien. Melatonina jest uwalniana z pine-
alocytow bezposrednio po powstaniu, bez magazyno-
wania w ziarnistosciach wydzielniczych, stad tez po-
ziom jej sekrecji odzwierciedla wielko$¢ syntezy.

Noradrenalina aktywuje sekrecj¢ melatoniny w pine-
alocytach ssakow, dzialajac poprzez receptory pB,-ad-
renergiczne (ryc. 4). Ich stymulacja prowadzi do wzros-

go (18, 33) —ryc. 2. Akso-
ny tych ostatnich tworza
unerwienie wspotczulne
szyszynki. Noradrenalina
uwalniania z wtdkien
wspolczulnych jest gtow-
nym neurotransmiterem re-
gulujacym sekrecje melato-
niny w szyszynce ssakow
(28).

Pomimo licznych badan,
zagadka pozostaje neuro-
transmiter posredniczacy
pomigdzy neuronami SCN
1 jadra przykomorowego
(10). Przypuszczano, ze
moze nim by¢ wazopresy-
na, jednakze nie znalazto to
potwierdzenia w wynikach
badan. Nalezy podkresli¢,
ze szczyt aktywnosci neu-
ron6w SCN przypada pod-
czas dnia, a uwalnianie
noradrenaliny z widkien
wspotczulnych w szyszyn-
ce nast¢puje w nocy. Zatem
uzasadnione wydaje si¢ za-
tozenie, ze subpopulacja
neurondéw jadra przykomo-
rowego wlaczonych w re-
gulacje funkcji szyszynki
podczas catej doby wyka-
zuje konstytutywnie wyso-
ka aktywnos¢, ktora w trak-
cie dnia jest hamowana
przez bodzce nerwowe ply-
nace z SCN. Mozna przy-
puszczaé, ze we wplywie
komoérek SCN na neurony
jadra przykomorowego po-
$redniczy neurotransmiter
hamujacy — kwas y-amino-
mastowy.
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Ryc. 4. Schemat regulacji sekrecji melatoniny w pinealocytach ssakéw. A — u szczura stymu-
lacja receptorow « -adrenergicznych wzmacnia (poprzez zwi¢kszenie aktywnosci cyklazy
adenylanowej — AC) odpowiedz pinealocytéw na pobudzenie receptoréw 3 -adrenergicznych;
receptory o -adrenergiczne nie odgrywaja istotnej roli w regulacji sekrecji melatoniny
w pinealocytach $wini, kozy, bydla oraz owcy. B — proces aktywacji transkrypcji AA-NAT
warunkuje wzrost sekrecji melatoniny w pinealocytach chomika syryjskiego i szczura; me-
chanizm ten nie ma wi¢kszego znaczenia w regulacji dobowych zmian aktywnosci wydzielni-
czej pinealocytow bydla, owcy, kozy i §wini. C — proces proteolizy proteasomalnej odpowiada
za spadek sekrecji melatoniny wywolany dzialaniem $wiatla podczas nocy; u bydla, owcy
i kozy blokowane proteolizy proteasomalnej wspotuczestniczy w indukcji nocnego wzrostu
sekrecji melatoniny. D — wzrost powinowactwa AA-NAT do serotoniny w wyniku fosforylacji
i tworzenia kompleksu tego enzymu z biatkami 14-3-3 odrywa istotna rol¢ w aktywacji sekre-
cji melatoniny u owcy i kozy; w pinealocytach $§wini jest jedynym (znanym) mechanizmem
odpowiedzialnym za indukcj¢ nocnego wzrostu wydzielania hormonu szyszynki. Szczegéto-
wy opis w tekScie
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tu poziomu cAMP w komorce i w konsekwencji wzros-
tu aktywnosci N-acetylotransferazy aryloalkyloamino-
wej (AA-NAT), enzymu katalizuj acego przemiang se-
rotoniny do N-acetyloserotoniny i limitujacego ilo$¢
wytwarzanej melatoniny (15, 19, 22, 28, 30).

U gryzoni w regulacjg¢ sekrecji melatoniny wiaczo-
ne sa réwniez receptory «, -adrenergiczne (15, 22). Ich
stymulacja wzmacnia 0dp0w1edz pinealocytow na
pobudzenie receptoréw fB-adrenergicznych. Mecha-
nizmy oddziatywania receptorow ¢ -adrenergicznych
u szczura obejmuja: 1) aktywacje fosfolipazy C i wzrost
poziomu 1,4,5-trifosforanu inozytolu oraz 1,2-diacy-
loglicerolu w komorce; 2) wzrost stezenia Ca** w cy-
tozolu poprzez zwigkszenie naptywu jonéw wapnio-
wych do wngtrza komorki oraz ich uwolnienie z miejsc
wewnatrzkomorkowego magazynowania; 3) aktywa-
cj¢ kinazy biatkowej typu C i fosforylacje cyklazy ade-
nylanowej (15, 22). Nalezy podkreslic, ze receptory
«a,-adrenergiczne nie odgrywaja istotnej roli w regula-
C]l sekrecji melatoniny w szyszynkach $wini, owcy,
kozy oraz bydta (16, 19, 30).

Cykliczny AMP wptywa na sekrecj¢ melatoniny
w pinealocytach przez dwa niezalezne mechanizmy.
Po pierwsze, cAMP powoduje aktywacjg transkrypcji
genu kodujacego AA-NAT, co w konsekwencji pro-
wadzi do zwigkszonej biosyntezy czasteczek tego en-
zymu i wzrostu jego zawarto$ci w komorce (9, 22, 28).
Drugi mechanizm dziatania cAMP polega na stymu-
lacji fosforylacji AA-NAT katalizowanej przez kina-
g biatkowa A (PKA). Ufosforylowany enzym wiaze
si¢ z biatkami regulatorowymi 14-3-3 (4, 7). Tworze-
nie kompleksu AA-NAT z biatkami 14-3-3 ma dwoja-
kie znaczenie: chroni enzym przed procesem proteoli-
zy proteasomalnej (8, 31) oraz powoduje wzrost jego
powinowactwa do serotoniny (4, 7, 19). Zwigkszone
powinowactwo AA-NAT przektada si¢ na wzrost
wewnatrzkomorkowej aktywnosci tego enzymu.

Mechanizmy regulujqce aktywnos¢ AA-NAT wy-
kazuja bardzo duze zréznicowanie migdzygatunkowe.
Proces stymulacji transkrypcji ma kluczowe znacze-
nie w regulacji sekrecji melatoniny w pinealocytach
szczura 1 chomika syryjskiego, w ktérych poziom
mRNA kodujacego AA-NAT jest bardzo niski pod-
czas dnia i wzrasta znacznie w nocy (9, 22, 29). W §lad
za zwigkszonym poziomem mRNA kodujacego AA-
-NAT nastgpuje wzrost aktywnosci tego enzymu i po-
ziomu sekrecji melatoniny. Rownoczesnie fosforyla-
cja AA-NAT katalizowana przez kinazg biatkowa za-
lezng od cAMP i taczenie z biatkami 14-3-3 chronia
powstajace czasteczki AA-NAT przed degradacja (8, 22).

W pinealocytach szczura aktywacja transkrypcji AA-
-NAT zachodzi poprzez fosforylacj¢ czynnika CREB
(cAMP responsive element binding protein) katalizo-
wang przez PKA typu Il (21, 22). Ufosforylowane biat-
ko CREB indukuje rowniez biosyntezg czynnika ICER
(inducible cAMP early represor), ktory jest silnym re-
presorem transkrypcji gendéw zaleznych od cAMP,
w tym genéw AA-NAT 1 ICER (21, 22). Wysoki po-
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ziom ICER w drugiej cz¢sci nocy jest prawdopodob-
nie odpowiedzialny za wystepujace w tym czasie ob-
nizenie sekrecji melatoniny w szyszynce szczura. Spa-
dek poziomu cAMP w pinealocytach tego gatunku, np.
spowodowany ekspozycja zwierzat na §wiatlo, powo-
duje gwattowna proteoliz¢ AA-NAT (8). Mozliwos¢
zmian powinowactwa AA-NAT do serotoniny w pi-
nealocytach gryzoni nie zostata dotychczas opisana.

W pinealocytach owcy poziom mRNA kodujacego
AA-NAT jest wysoki podczas dnia i jedynie nieznacz-
nie wzrasta w trakcie nocy, natomiast aktywnos¢ tego
enzymu jest ponad siedmiokrotnie wyzsza w nocy niz
w dzien (3). U owcy kluczowe znaczenie w regulacji
sekrecji melatoniny ma fosforylacja AA-NAT i jej
wiazanie z biatkami 14-3-3 (7, 20). Konsekwencja in-
terakcji z biatkami 14-3-3 jest zahamowanie proteo-
lizy AA-NAT, co powoduje gromadzenie si¢ czaste-
czek tego enzymu (konstytutywnie syntetyzowanego)
w komorkach (3, 20). Wigzanie z biatkami 14-3-3 wy-
woluje rowniez wzrost powinowactwa N-acetylotrans-
ferazy do serotoniny (7, 20).

W pinealocytach $wini zaréwno transkrypcja genu
kodujacego AA-NAT, jak i proces proteolizy tego en-
zymu nie odgrywaja istotnej roli w regulacji sekrecji
melatoniny (19, 20). U tego gatunku wzrost syntezy
melatoniny w odpowiedzi na stymulacj¢ adrenergicz-
na jest wynikiem modyfikacji aktywnos$ci obecnej
w pinealocytach puli AA-NAT.

Roéznice w mechanizmach regulujacych wyd21ela-
nie melatoniny u ssakow odpowiedzialne sa za zrdz-
nicowany przebieg dobowych profili sekrecji tego hor-
monu (ryc. 5). U szczura i chomika syryjskiego, u kto-
rych nocny wzrost syntezy melatoniny jest wynikiem
stymulacji transkrypcji AA-NAT, wystepuja profile

PROFIL A
CHOMIK SYRYJSKI

PROFIL B
SZCZUR

PROFIL C
OWCA, KOZA

PROFIL C
SWINIA

__J

Ryc. 5. Dobowe profile sekrecji melatoniny u ssakow wg kla-
syfikacji Reitera. Profil typu A wystepuje u chomika syryj-
skiego, typu B — u szczura, typ C — u owcy, Kozy, §wini. Nocny
wzrost sekrecji melatoniny jest znacznie nizszy u $wini niz
u owcy i kozy
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sekrecji A oraz B wg klasyfikacji Reitera (28). Cha-
rakteryzuja si¢ one powolnym wzrostem wydzielania
melatoniny w pierwszej potowie nocy, az do osiagnig-
cia wyraznego piku w jej srodku (szczur — typ B) lub
pod jej koniec (chomik syryjski — typ A). Nastgpnie
sekrecja melatoniny stopniowo ulega obnizeniu. Pro-
fil sekrecji melatoniny typu C wg klasyfikacji Reitera
(28), cechujacy sig szybkim wzrostem wydzielania po
zapadnigciu zmroku, wyréwnanym poziomem sekre-
cji podczas nocy oraz spadkiem o §wicie, wystepuje
u owcy i$wini (3, 19, 20). U obu gatunkow transkryp-
cjanie odgrywa znaczacej roli w indukcji wydzielania
hormonu szyszynki (19, 20). Nocny wzrost sekrecji
melatoniny jest ponad dwukrotnie wyzszy u owcy
niz u $§wini, bowiem u tej ostatniej jest on wynikiem
modyfikacji wiasciwosci AA-NAT, a nie zmiany jego
ilosci (19, 20).
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