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В обзоре обобщены современные представления о роли мелатонина в антенатальном онтогенезе. При-
ведены результаты экспериментальных и клинических исследований, раскрывающие механизмы уча-
стия мелатонина в процессе формирования и развития единой системы “мать–плацента–плод”. Рас-
смотрена ключевая роль материнского мелатонина и его циркадного ритма в осуществлении генетиче-
ской программы морфофункционального развития плода. Обсуждаются механизмы ее защиты от
повреждения, вызванного окислительным стрессом и воспалением при осложнениях беременности.
Осуществляя контроль метилирования ДНК и модификации гистонов мелатонин предупреждает из-
менения экспрессии генов, имеющих непосредственное отношение к программированию заболева-
ний потомства. Представленный материал обосновывает перспективы использования мелатонина в
клиническом акушерстве с целью профилактики и лечения перинатальной патологии плода.
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ВВЕДЕНИЕ

Мелатонин – уникальный гормон диффузной
нейроиммуноэндокринной системы (ДНИЭС),
участвующий в регуляции жизнедеятельности кле-
ток, межклеточных и межсистемных взаимоотно-
шений, что обеспечивает постоянство внутренней
среды организма и его защиту в условиях взаимо-
действия с изменяющейся внешней средой [1–5].
Клетки ДНИЭС, продуцирующие мелатонин, по-
являются на ранних этапах эмбриогенеза, их коли-
чество самое большое в антенатальном и постна-
тальном онтогенезе [6–8]. В последнее десятилетие
особое внимание исследователей привлечено к
широкому спектру его биологической активности
и роли в морфофункциональном развитии плода,
становлении циркадианных ритмов жизнедеятель-
ности как в норме, так и при неблагоприятных
условиях внутриутробного развития [9–11].

Мелатонин у человека синтезируется пинеало-
цитами в эпифизе, эндокринная функция которого
находится под контролем супрахиазматических
ядер (СХЯ) гипоталамуса и имеет суточный ритм.
Световая информация от ганглиозных клеток сет-
чатки через ретино-гипоталамический тракт по-
ступает в СХЯ, откуда сигналы идут в верхние цер-
викальные ганглии, а затем по симпатическим но-
радренэргическим путям достигают эпифиза и
активируют пинеалоциты. Свет угнетает продук-
цию и секрецию мелатонина, поэтому его макси-

мальный уровень в эпифизе и крови человека на-
блюдается в середине ночи, а минимальный – в
дневные часы [12]. Мелатонин вырабатывается не
только в эпифизе. Экстрапинеальный мелатонин
обнаружен во всех органах: желудочно-кишечном
тракте, мозге, печени, почках, надпочечниках,
сердце, тимусе, половых железах, плаценте, матке,
тромбоцитах, эозинофилах, лейкоцитах и других
клетках системы иммунитета [13, 14]. Синтезирует-
ся мелатонин из аминокислоты триптофана, кото-
рая путем гидроксилирования и декарбоксилиро-
вания превращается в серотонин, а из него с помо-
щью ферментов N-ацетилтранферазы (NAT) и
оксииндол-О-метилтрансферазы (HIOMT) обра-
зуется мелатонин. Мелатонин из эпифиза выделя-
ется в кровь и спинномозговую жидкость, а мела-
тонин, секретируемый в других клетках организма,
попадает в кровь в незначительных количествах,
оказывая в местах его синтеза паракринное и ауто-
кринное влияниt. Обладая гидрофильными свой-
ствами, молекула мелатонина вместе с тем являет-
ся в высокой степени липофильной и поэтому лег-
ко проникает через гематоэнцефалический барьер,
проходит в капилляры, где 70% мелатонина связы-
вается с альбумином. Метаболизм мелатонина
происходит не только в печени, но и в других тка-
нях (мозг, кишечник и т.д.), где обнаружены спе-
циальные ферменты [15]. Конечные продукты ме-
таболизма – 6-сульфатокси-мелатонин и ацетил-
салициловая кислота.
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Мелатонин осуществляет регулирующее влия-
ние через связывание с рецепторами. У человека
определены 2 типа мембранных рецепторов (МТ1
и МТ2) и их хромосомная локализация (хромосо-
мы 4q35 и 11q21-22), а также ядерные рецепторы
(RORα/RZR) [16, 17]. Рецепторы к мелатонину об-
наружены в супрахиазматических ядрах гипотала-
муса, в коре головного мозга, мозжечке, сетчатке,
селезенке, печени, половых железах, молочных
железах, матке, вилочковой железе, в желудочно-
кишечном тракте, тромбоцитах, лимфоцитах [18].
В головном мозге выявлены особые многочислен-
ные мембранные белки-рецепторы мелатонина,
спаренные с гуанин-нуклеотид-связывающим бел-
ком (G-белок) и максимально представленные в
гипоталамусе и гипофизе [19]. Mелатонин может
проникать сквозь мембрану, связываться с белка-
ми-рецепторами на поверхности ядра, а внутри яд-
ра реализовывать свое действие на уровне ядерного
хроматина, непосредственно влияя на синтез белка
генетическим аппаратом клетки. Даже в отсутствие
рецептора, обладая высокой проницаемостью, мо-
лекула мелатонина оказывает системное влияние
на клеточном уровне путем модуляции цитоскеле-
та и митотической функции через связывание с
кальмодулином и как поглотитель свободных ра-
дикалов [17]. Известно, что уровень эпифизарного
мелатонина в крови значительно возрастает с наступ-
лением беременности, особенно после 24-й недели,
и достигает максимальных значений перед родами
[20]. Данная динамика объясняется увеличением
активности ферментов, участвующих в его син-
тезе не только в эпифизе, но и в плаценте, где его
продукция значительно превышает таковую в
эпифизе.

PОЛЬ МЕЛАТОНИНА В РАЗВИТИИ 
ПЛАЦЕНТЫ

Плацента – орган диффузной нейроиммуноэн-
докринной системы – играет исключительно важ-
ную роль в регуляции взаимоотношений между ма-
терью и плодом, обеспечивая реализацию онтоге-
нетической программы роста и развития его
органов и функциональных систем благодаря про-
дукции в ней классических пептидных гормонов,
биогенных аминов, белков-мессенджеров, внутри-
и межклеточных сигнальных молекул [21]. При фи-
зиологически протекающей беременности содер-
жание эпифизарного мелатонина в крови суще-
ственно возрастает, составляя в первом, втором и
третьем триместрах соответственно 29.7+/–9.9
pmol/l, 39.1+/–11.2 pmol/l, 76.5+/–38.3pmol/l [22].
Вместе с этим в организме женщины происходят
изменения продукции и экстрапинеального мела-
тонина, особенно в плаценте, где уже в 7 нед бере-
менности выявляется экспрессия участвующих в
его синтезе ферментов NAT и HIOMT, достигаю-
щая максимума в третьем триместре [23]. Доказа-

но, что именно мелатонин и его циркадный ритм
секреции определяют успешное развитие плацен-
ты [24]. Так, мелатонин и его метаболиты функци-
онируют как прямые поглотители образующихся
при беременности свободных радикалов, стимули-
руют антиоксидантные ферменты, обеспечивая
тем самым устойчивую защиту от свободноради-
кального повреждения на клеточном и тканевом
уровне в единой системе мать–плацента–плод
[25–27]. Благодаря способности подавлять экс-
прессию гена индуцибельной NO-синтазы и цик-
лооксигеназы мелатонин ограничивает продукцию
провоспалительных молекул (простаноидов, лей-
котриенов, цитокинов и др.), осуществляя тем са-
мым противовоспалительную защиту [28]. Как им-
муномодулятор и регулятор сосудисто-тромбоци-
тарного звена гемостаза он участвует в процессах
имплантации, плацентации, морфофункциональ-
ном развитии плаценты и сохранении ее нейроим-
муноэндокринной функции, направленной на
формирование и становление жизненно важных
функциональных систем плода [29]. Уже в первом
триместре беременности ворсины трофобласта яв-
ляются не только источником мелатонина, но име-
ют и классические трансмембранные рецепторы
мелатонина – МТ1 и МТ2 [30, 31], что указывает на
способность локально синтезирующегося мелато-
нина оказывать паракринное, аутокринное и/или
интракринное влияние в плаценте [32]. Клетки ци-
тотрофобласта и синцитиотрофобласта не только
содержат мембранные рецепторы МТ1 и МТ2, но в
них также синтезируется мелатонин [23]. Мелато-
нин, вырабатываемый в цитотрофобласте, синци-
тиотрофобласте, синцитиокапиллярных мембра-
нах, синцитиальных почках и узлах, в клетках стро-
мы и эндотелии сосудов, является прямым
поглотителем образующихся свободных радикалов
и стимулятором активности антиоксидантных
ферментов, а также регулятором процесса диффе-
ренциации и апоптоза клеток цитотрофобласта
[25–33]. При этом он сохраняет баланс клеток ци-
тотрофобласта и синцитиотрофобласта, поддер-
живая тем самым гомеостаз плаценты [30, 34, 35].

Мелатонин содержится и в амниотической жид-
кости [22]. Плацентарный мелатонин поступает в
кровоток беременной максимально в третьем три-
местре, что способствует значительному увеличе-
нию его уровня к концу беременности [36]. Мате-
ринский мелатонин с момента оплодотворения и
имплантации плодного яйца участвует в механиз-
мах регуляции гормонопродуцирующей функции
плаценты и становления ее циркадного ритма,
контролируя экспрессию генов (Bmal1, Perl3,Cry1-
2, Clock, VEGE) [33, 37]. Возрастание у здоровой
женщины продукции мелатонина определяет зако-
номерность перестройки состава микробиома во
время беременности в сторону максимальной
представленности Bifidobacterium и Lactobacilli [38].
Плацентарный мелатонин обеспечивает в окружа-
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ющей ребенка среде оптимальное содержание Bi-
fidobacterium и Lactobacilli, что определяет нормаль-
ное течение беременности и подготовку к рожде-
нию здорового ребенка [39]. Проникая легко к
плоду, он играет ключевую роль в его морфофунк-
циональном развитии и формировании циркади-
анных ритмов жизнедеятельности [40].

РОЛЬ МЕЛАТОНИНА В РАЗВИТИИ 
МОЗГА ПЛОДА

Рецепторы к мелатонину имеются в централь-
ных и периферических тканях плода уже на самых
ранних стадиях внутриутробного развития [41–43].
Клетки эмбриона дифференцированы на эктодер-
му, мезодерму и эндодерму уже к третьей неделе
развития. На этой стадии из эмбриональной экто-
дермы путем трансформации клеток в нейробла-
сты формируется нервная пластинка, затем нерв-
ная трубка. Далее эмбрион в течение ранних недель
созревания проходит ряд сложных процессов, фор-
мирующих основы ЦНС. Рецепторы к мелатонину
обнаружены в мозге начиная с эмбрионального пе-
риода развития, причем их количество значитель-
но возрастает в первые недели после имплантации
в мягкой мозговой оболочке, сосудах, в коре и
стволе головного мозга, мозжечке, таламусе, гипо-
таламусе [44–46]. На 24-й неделе гестации они об-
наруживаются в гипофизе плода, а к 28-й неделе –
на нейронах дорзальных отделов мозга, в области
перивентрикулярных ядер таламуса. Далее наи-
большая их концентрация отмечена в гипоталаму-
се, супрахиазматической области мозга, гипофизе,
меньше в структурах среднего мозга и в коре [44,
47.] Локализация рецепторов мелатонина во всех
отделах головного мозга с самых ранних сроков
внутриутробного развития свидетельствует об уча-
стии материнского мелатонина в его морфологиче-
ском и функциональном созревании. Кроме того, в
самой мозговой ткани плода также наблюдается
продукция мелатонина, самая высокая в митохон-
дриях, меньше в мембранах, ядрах и цитозоле кле-
ток [14, 48]. В этот период развития мозг особенно
подвержен повреждению вследствие высокого по-
требления энергии при наличии низких уровней
цитозольных антиоксидантов и избыточной про-
дукции реактивных радикалов кислорода. Наряду с
материнским собственный мелатонин, вырабаты-
ваемый в мозге плода, защищает митохондрии от
свободнорадикального повреждения и стимулиру-
ет активность других антиоксидантных ферментов
[48, 49]. Он активирует пролиферацию невральных
стволовых клеток, их дифференциацию в допа-
минэргические нейроны и снижает продукцию
астроцитов, а также увеличивает образование фак-
тора роста нервов (BDNF) и глиального нейротро-
фического фактора (GDNF) [50–53]. Мелатонин
участвует в формировании у плода циклической
организации сна, особенно в регуляции парадок-

сальной фазы сна [54, 55]. Гормон регулирует про-
дукцию сосудистого эндотелиального фактора ро-
ста и оксида азота, которые, как известно, увели-
чивают сосудистую проницаемость и метаболизм
мозговой ткани [56]. Это обеспечивает реализацию
генетической программы формирования и диффе-
ренциации мозговых структур, а также развитие
нейрональной пластичности [10, 57].

Зачатки эпифиза появляются у эмбриона чело-
века на 5–7-й неделе внутриутробного развития, а
у 3-х месячного плода он уже отчетливо разделяет-
ся на передний и задний отделы, имеет типичную
картину нейроглиального роста и содержит капил-
ляры [58]. Cупрахиазматические ядра в базальном
гипоталамусе плода уже морфологически зрелы к
середине гестации, в этот период в них уже отчет-
ливо различима ритмическая экспрессия генов
Per1, Per2, Cry1, Bmal1 и выявляются ритмы mRNA
для вазопрессина и протеина [59, 60]. Кроме того,
нервные волокна ретиногипоталамического трак-
та, верхние цервикальные ганглии и симпатиче-
ские норадренэргические пути также хорошо
сформированы ко второй половине беременности
[61]. Синтез мелатонина в эпифизе наблюдается
уже на 26-й неделе внутриутробного развития пло-
да [62–64], а материнский мелатонин запускает
становление циркадианных ритмов, включая и
ритмы СХЯ [33, 65].

На основании результатов экспериментальных
и клинических исследований была высказана ги-
потеза, согласно которой во время внутриутробной
жизни супрахиазматические ядра и органы плода
являются периферическими осцилляторами, рит-
мическая активность которых запускается и зави-
сит от состояния циркадианной организации жиз-
недеятельности материнского организма и его ос-
новного мессенджера биоритмов, генерируемых
СХЯ, - мелатонина. Это обеспечивает интеграцию
эндогенных биоритмов функциональных систем
ребенка в циркадианную подобную взрослым си-
стему, регулируемую собственными СХЯ в зависи-
мости от циркадианных изменений освещенности
окружающей среды [60]. Циркадианный ритм про-
дукции эпифизарного мелатонина у здоровых но-
ворожденных детей наблюдается уже в первые дни
жизни [20, 21]. Дальнейшее созревание централь-
ного водителя ритма продолжается после рожде-
ния ребенка, и мелатонин, передаваемый с моло-
ком матери, также способствует поддержанию и
развитию “clock” генов в нейронах коры головного
мозга и в других областях центральной нервной си-
стемы [66, 67]. Поэтому при грудном вскармлива-
нии у ребенка уже к концу перинатального периода
жизни величина и суточный ритм продукции мела-
тонина соответствуют таковым у взрослых людей
[68].
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РОЛЬ МЕЛАТОНИНА В РАЗВИТИИ 
ФУНКЦИОНАЛЬНЫХ СИСТЕМ ПЛОДА

Известно, что желудочно-кишечный тракт
(ЖКТ) является главным источником экстрапине-
ального мелатонина, где его концентрация в тканях
в 10–100 раз превышает таковую в периферической
крови, особенно в дневное время [4, 69]. Мелатонин
синтезируется из серотонина в энтерохромаффин-
ных клетках слизистой оболочки во всех отделах же-
лудочно-кишечного тракта, в митохондриях кле-
ток печени, поджелудочной железы, гепатобили-
арного тракта, слюнных желез [70–73] и влияет как
аутокринный и паракринный гормон в других сег-
ментах ЖКГ (кишечные ворсины, субмукозное
пространство, мышцы [69]. Уровень мелатонина
всегда выше в портальной вене, чем в перифериче-
ской крови в любое время суток, особенно после
приема пищи, что позволяет считать его медиато-
ром межорганных взаимоотношений [72]. Часть
вырабатываемого в кишечнике мелатонина через
портальную циркуляцию крови попадает в общую
систему циркуляции. Мелатонин метаболизирует-
ся в печени, после чего его метаболиты и частично
неизмененный мелатонин экскретируются в желчь
и ЖКТ. Показано наличие рецепторов к мелатони-
ну во всех отделах желудочно-кишечного тракта, в
печени и в поджелудочной железе [43, 74]. Мелато-
нин является мощным поглотителем свободных
радикалов, стимулирует активность антиоксидант-
ных ферментов, защищает слизистую верхних от-
делов ЖКТ от повреждения соляной кислотой и
желчными кислотами, участвует в регуляции
трансмембранного транспорта ионов и электроли-
тов, тонуса гладкой мускулатуры кишечника, про-
цесса пищеварения [75].

Первые эндокриноциты появляются в прямой и
ободочной кишке плода на 6–9-й неделе внутри-
утробного развития [76, 77]. В дальнейшем их ко-
личество прогрессивно увеличивается, причем
максимальная плотность распределения наблюда-
ется в червеобразном отростке во все сроки внут-
риутробного развития плода. Это указывает на су-
щественную роль эндокринного аппарата кишеч-
ника, в частности, мелатонина в регуляции
механизмов эмбрионального гистогенеза и функ-
ционального развития ЖКТ [76, 78]. Мелатонин
способствует дифференциации и регенерации эпи-
телиальных клеток, регулирует васкуляризацию и
проницаемость кишечной стенки, подавляет сек-
рецию соляной кислоты и оксидативный эффект
желчной кислоты [79]. Рецепторы к мелатонину
обнаружены во всех отделах ЖКТ плода, в печени,
поджелудочной железе [47, 80]. Материнский ме-
латонин синхронизирует периферические осцил-
ляторы в этих органах и координирует их функцию
c ритмами clock генов супрахиазматичческих ядер
и других тканей организма, включая аденогипо-
физ, надпочечники [37, 81, 82]. Циркадный ритм

экспрессии клок генов толстого кишечника плода
определяется уже к 33-й неделе внутриутробного
развития. В антенатальном периоде онтогенеза ма-
теринский мелатонин является ключевой молеку-
лой, направляющей и координирующей генетиче-
ский процесс развития взаимосвязи часовых
(clock) генов тканей организма ребенка и формиру-
ющейся микробиоты [83]. Таким образом, мелато-
нин определяет созревание ЖКТ, печени, подже-
лудочной железы и их защиту при адаптации ре-
бенка к новым условиям после рождения.

Известно, что мелатонин играет особую роль в
развитии сердечно-сосудистой системы плода. Че-
рез кальмодулин и рецепторы MT1a и MT1c мате-
ринский мелатонин контролирует морфогенез
сердца эмбриона [84]. Митохондрии кардиомио-
цитов играют незаменимую роль в выживании
клетки, продукции энергии и гомеостаза кальция.
Мелатонин поддерживает эти процессы, сохраняя
целостность митохондриальной мембраны [85]. На
ранних сроках развития он влияет на экспрессию
часовых генов (bmal1 и per2) в сердце плода, а к мо-
менту рождения обеспечивает оптимальное функ-
ционирование сердечно-сосудистой системы, син-
хронизируя работу циркадных осцилляторов в
сердце, сосудах и в координирующих их работу
мозговых центрах [86]. Этот синхронизирующий
эффект мелатонина зависит от плотности его ре-
цепторов в различных структурах, контролирую-
щих объем и сосудистое сопротивление [87].

В легких плода нейроэндокринные клетки, про-
дуцирующие предшественник мелатонина серото-
нин, уже хорошо дифференцированы на 8-й неделе
беременности и число их значительно возрастает к
концу внутриутробного развития, что является
свидетельством их важной роли во время внутри-
утробной жизни и в постнатальной адаптации [88–
90].

Мелатонин участвует в становлении функции
коры надпочечников у плода через экспрессию
мембранных рецепторов МТ1, в результате чего
происходит подавление АСТН – стимулированной
продукции кортизола и реализация его циркадного
ритма с максимумом в утренние и дневные часы
[56, 91]. Мелатонин стимулирует дифференциа-
цию и развитие почечных нефронов, а также фор-
мирование циркадного ритма фильтрационной
функции через МТ1а и МТ1б рецепторы [92]. По-
казано, что материнский мелатонин играет важ-
ную роль в развитии у плода бурой жировой ткани
и в становлении терморегуляции [93]. Формирова-
ние системы врожденного иммунитета у плода так-
же находится под контролем мелатонина, который
участвует в дифференциации Т-лимфоцитов (осо-
бенно Th-17 и T-reg), содержащих необходимые
для его синтеза энзимы [94], и играет фундамен-
тальную роль в нейроиммуномодуляции [95]. Он
стимулирует продукцию цитокинов, активирует
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фагоцитоз, NK клетки и отклонение иммунного
ответа в сторону Т-хелперов, обеспечивая проти-
вовоспалительный ответ [96].

Мелатонин участвует в регуляции продукции
тромбоцитов мегакариоцитами, а затем синтезиру-
ется в самих тромбоцитах, поддерживая их анти-
агрегационное состояние и способность транспор-
тировать его в мозг и другие ткани организма плода
[97]. Дифференцировка остеобластов так же, как и
морфологическое развитие гонад происходит у
плода при участии материнского мелатонина [98,
99].

Таким образом, в пренатальном онтогенезе ма-
теринский мелатонин является ключевой молеку-
лой, направляющей и координирующей генетиче-
ский процесс морфофункционального развития
плода, что является залогом успешной постнаталь-
ной адаптации к новым условиям окружающей
среды и здоровья в последующие месяцы и годы
жизни. Недостаток продукции и отсутствие цир-
кадного ритма материнского мелатонина и, как
следствие, нарушение его синтеза в плацентарной
ткани в процессе беременности определяют про-
граммирование перинатальной и отдаленной пато-
логии у потомства [100–103].

МЕЛАТОНИН ПРЕДОТВРАЩАЕТ 
ПРОГРАММИРОВАНИЕ ПАТОЛОГИИ 

У ПОТОМСТВА
Полученные в последнее десятилетие данные о

механизмах развития неблагоприятных послед-
ствий показали, что только благодаря материнско-
му мелатонину генетическая программа развития
системы “мать–плацента–плод” защищена от
эпигенетического повреждения. Осуществляя кон-
троль метилирования ДНК и модификации гисто-
нов, мелатонин предупреждает изменения экс-
прессии генов, имеющих непосредственное отно-
шение к программированию развития различных
патологий [104–107]. Показано, что программиро-
вание можно предотвратить или ослабить ранним
введением мелатонина [108–110]. Так, в экспери-
ментальных исследованиях, проведенных на раз-
личных животных (крысы, овцы), установлено, что
при наличии неблагоприятных факторов окружа-
ющей среды мелатонин препятствует развитию ок-
сидативного и нитративного стресса в плаценте и у
плода [11, 111–113], подавляет продукцию провос-
палительных и стимулирует антивоспалительных
цитокинов в материнской сыворотке, амниотиче-
ской жидкости, в мозге плода [114], стабилизирует
гематоэнцефалический барьер, предотвращает
развитие воспаления и гибель нейронов (апоптоз)
[115–119]. Гормон регулирует продукцию сосуди-
стого эндотелиального фактора роста и оксида азо-
та, которые, как известно, увеличивают сосуди-
стую проницаемость и метаболизм мозговой ткани
[120, 121]. Вызванные гипоксией изменения уль-

траструктуры гиппокампа и перивентрикулярной
зоны мозга уменьшались при использовании мела-
тонина [122]. Введение мелатонина крысам, под-
вергнутым воздействию никотина, подавляло
окислительный стресс и редуцировало у плодов
повреждение легких и печени [123], а в условиях
гипергликемии при диабете предотвращало де-
фекты невральной трубки [124]. Антенатальное
применение мелатонина при плацентарной недо-
статочности улучшало функционирование плацен-
ты, нормализовало плодово-плацентарное крово-
обращение, коронарный кровоток, сердечную дея-
тельность и рост плода [26, 125–128]. Мелатонин
оказывал множественные позитивные эффекты на
митохондрии: понижал интенсивность окисли-
тельного стресса, способствовал сохранению ми-
тохондриального мембранного потенциала, повы-
шал эффективность процесса генерации АТФ, ре-
гулировал оптимальный баланс между уровнем
про- и антиапоптических белков, препятствовал
высвобождению цитохрома С в цитозоль и ингиби-
ровал активность каспазы 3 [112, 129]. Oн стимули-
ровал функциональную активность астроцитов,
участвующих в развитии нейронов, синапсов и в
репаративных процессаx, снижал избыточное об-
разование в клетках глии оксида азота и его ток-
сичных метаболитов [130–132].

Результаты многочисленных эксперименталь-
ных исследований, доказавших роль мелатонина в
оптимальном завершении беременности в услови-
ях сформировавшейся патологии [133–137], послу-
жили основанием для разработки новых подходов
к его использованию в клиническом акушерстве с
целью профилактики и лечения перинатальной па-
тологии у потомства.
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THE ROLE OF MELATONIN IN PRENATAL ONTOGENESIS
I. I. Evsyukova

D.O. Ott Research Institute of Obstetrics, Gynecology and Reproductology, St. Petersburg, Russia
e-mail: eevs@yandex.ru

The review summarizes current ideas on the role of melatonin in prenatal ontogenesis. We report the results of
experimental and clinical studies that reveal the mechanisms of the melatonin involvement in the formation and
development of the mother-placenta-fetus functional system. A key role of maternal melatonin and its circadian
rhythmicity in the implementation of the genetic program of fetal morpho-functional development is consid-
ered, as well as the mechanisms that protect this program from injury caused by oxidative stress and inflamma-
tion during pregnancy complications. Melatonin controls DNA methylation and histone modification and
thereby prevents changes in expression of the genes directly related to programming of offspring diseases. The
presented material substantiates the prospects for the use of melatonin in clinical obstetrics for the prevention
and treatment of perinatal fetal pathology.
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