


tos estudiados llegaron a ser 350 y 1 mil veces ma- 
yores que las concentraciones fisiológicas. La 
variación en los niveles obtenidos se debe, proba- 
blemente, a su limitada solubilidad en agua y a su 
consecuente absorción irregular en los sujetos 
con diversos regímenes nutricionales y diversas 
particularidades de absorción intestinal. 

La melatonina y la depresión 

Se ha indicado que los niveles plasmáticos de 
rnelatonina disminuyen en los pacientes con un 
episodio depresivo mayor y, sobre todo, en aque- 
llos que obtuvieron una prueba positiva de supre- 
sión a la dexametasona. 

Por los estudios que se han hecho en animales 
de experimentación, se ha establecido que la se- 
creción de rnelatonina se encuentra íntimamente 
asociada a un mecanismo noradrenergico. La inhi- 
bición de la recaptura de la noradrenalina por un 
antidepresivo triciclico, como la desimipramina, 
aumenta la secreción de la melatonina en el hom- 
bre, durante la administración aguda. y también 
cuando se utiliza el antidepresivo durante 2 o 3 
semanas. 

El estudio clínico de Antón Tay y cols. fue el 
primero en indicar que el estado anímico mejora 
después de administrar 1 g. de melatonina. Poste- 
riormente otros estudios de muestras pequeñas 
de pacientes con el diagnóstico de depresión ma- 
yor, han reportado que se agudizan los síntomas 
depresivos. 

La asociación de 20 mg de melatonina con un 
antidepresivo como la imipramina. tampoco redu- 
ce el tiempo de latencia de la acción del antide- 
presivo. Necesitamos hacer más estudios contro- 
lados para poder determinar la efectividad de la 
rnelatonina en los estados afectivos. 

La melatonina y la esquizofrenia 

Hasta el día de hoy la bibliografía no setíala que 
la melatonina participe directamente en la genesis 
de esta importante enfermedad mental. Se han 
encontrado niveles bajos de esta hormona en los 
esquizofrénicos crónicos con componentes afec- 
tivos. 

La melatonha y el sistema inmunológico 

También las investigaciones llevadas a cabo 
durante los últimos años, señalan ciertas eviden- 
cias de que hay interacción entre el sistema neuro- 
endócrino y el sistema inmunológico. Sabemos 
que la serotonina, así como otras aminas biogéni- 
cas, son importantes en el sistema inmunológico y 
en las reacciones inflamatorias. 

Como la serotonina es un precursor de la 
melatonina, se ha especulado que esta hormona 
quizá regule las reacciones inmunológicas. Algu- 
nas investigaciones también hablan de la influen- 
cia de la melatonina en varias funciones 
inmunológicas. Se propone que la glándula pineal 
tiene influencia sobre la respuesta inmunológica 
por medio de su secreción clínica. 

La mayoría de los estudios clínicos sobre la 
posible importancia de la melatonina en la función 
inmunológica se han efectuado en pacientes con 
cáncer. Los resultados hasta ahora obtenidos han 
sido poco concluyentes, aunque tenemos eviden- 
cias de que, en ciertos pacientes con cáncer, la 
rnelatonina parece actuar como modulador de la 
respuesta inmunológica. En el cancer mamano, la 
melatonina parece inhibir el crecimiento de ciertos 
tipos de cáncer maligno. Algunos autores propo- 
nen que, en algunas formas de cáncer, la melato- 
nina es como una molécula natural con propieda- 
des cronoestáticas. 

La melatonina y el sueño 

Numerosas investigaciones han encontrado 
anormalidades en los ritmos circadianos de los 
trastornos afectivos, asi como en los trastornos del 
sueño, en el 'Tet-lag", etc. 

Como los ritmos tienen componentes endó- 
genos y exógenos es importante saber cuál de 
éstos, es el responsable de estas anormalidades. 

Una de las propiedades farmacológicas más 
sólidas de la melatonina, tanto en el hombre como 
en los animales de experimentación, es la induc- 
ción de somnolencia y sueño. Los estudios clini- 
cos en pacientes con insomnio señalan que la 
melatonina ha mostrado ser potencialmente útil en 
los trastornos del sueño, sobre todo en los pacien- 
tes que tienen bajos niveles plasmáticos de melato- 
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nina y en aquéllos cuyos ritmos biológicos no 
coinciden con las horas en las que deben o pue- 
den dormir, asi como en las personas de la tercera 
edad, cuyos ritmos están desincronizados, en los 
trabajadores nocturnos, etc. 

Los ancianos son los que mas se beneficiarán 
con la administración de pequeñas dosis de 
melatonina (0.3-3 mgldía), por tener niveles bajos 
de esta sustancia, un ritmo de producción desin- 
cronizado, y alteraciones en las fases normales 
del sueño. 

Conclusiones 

Durante los iiltimos diez años se han llevado a 
cabo muchas investigaciones para determinar 
cuál es la acción de la melatonina en el ser huma- 
no. Todavía no sabemos bien cuál es la importan- 
cia fisiológica de esta hormona en el hombre. La 
depresión mayor se ha relacionado con una alte- 
ración de los niveles de secreción de la melatonina. 
Hasta el momento, no contamos con hallazgos 

consistentes para correlacionar los niveles bajos 
de melatonina con la hipótesis de la depresión 

Hasta ahora, sólo se ha podido constatar que la 
administración de la melatonina está justificada en 
pacientes ancianos con trastornos del sueño, así 
como en los individuos que hacen frecuentes via- 
jes trasatlánticos y que presentan una desincro- 
nización del reloj biológico interno. 

La administración de melatonina sin una indica- 
ción precisa, deberá evitarse, ya que todavía, no 
conocemos sus efectos a largo plazo. 

Referencias 

Healy D, Waterhouse JM. The circadian system and 
therapeutics of affective disorder. Pharmac Ther 1995. 
65:241-263. 
Zetin M, Potkin S, Urbancheck M. Melatonin in depre- 
ssion. Psychiatric Annals. 1987; 17576-681 
Waldhauser F, Erhart B, Foster E. Clinical aspects of 
the melatonin action: impact of development. aging and 
puberty, involvement of melatonin in psych~atricdisease 
and importante of neuroimmunoendocrine interactions 
Experientia 1993;49:671-680. 

Gac Méd Méx Vol. 133 No. 1 5 1 




