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В исследовании на 55 пациентах пожилого воз-
раста со сниженной мелатонинобразующей функ-
цией эпифиза методом иммуноферментного ана-
лиза изучено влияние полипептидного комплекса 
эпифиза «Пинеамин» на экскрецию 6-сульфатокси-
мелатонина (6-СОМТ) в моче. Пинеамин в курсовой 
дозе 100 мг повышал ночной уровень экскреции 
6-СОМТ в моче в 1,9 раза по сравнению с соот-
ветствующим показателем до лечения. Сходный 
эффект ранее был получен при введении препа-
рата «Эпиталамин», также способствующего вос-
становлению синтеза мелатонина в эпифизе че-
ловека и животных при старении. Таким образом, 
Пинеамин и Эпиталамин обладают однонаправлен-
ным стимулирующим свойством в отношении мела-
тонинобразующей функции эпифиза у людей пожи-
лого возраста.

Ключевые слова: Пинеамин, 6-сульфатоксиме-
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Эпифиз (пинеальная железа) является одним 
из центральных органов эндокринной системы. 
Темп старения эндокринной системы и развитие 
возрастной патологии во многом связаны с инво-
люцией эпифиза, которая выражается в нарушении 
его мелатонинобразующей функции [2, 13, 23]. 
В мировой медицинской практике имеется опыт 
применения лекарственных препаратов мелатонина 
при лечении разных ассоциированных с возрас-
том заболеваний и для профилактики ускоренно-
го старения организма. На территории РФ заре-
гистрирован лекарственный препарат мелатонина 
«Мелаксен» («Unipharm Inc.», США). Несмотря 
на его успешные клинические испытания, нель-
зя исключить ряд побочных эффектов и факто-
ров риска, которые может вызвать этот гормо-
нальный лекарственный препарат [17, 24]. Так, 
Мелаксен может спровоцировать обострение пси-
хических заболеваний, развитие аутоиммунных 
процессов и аллергических заболеваний, развитие 
опухолей (лимфом, лейкозов), он не применяется 
у женщин, находящихся на грудном вскармлива-

нии, не сочетается с применением некоторых ле-
карственных препаратов (препараты, затрагиваю-
щие функции цитохрома Р450 и микросомальных 
оксидаз) [17, 18]. В связи с этим для профилак-
тики ускоренного старения актуальной задачей яв-
ляется поиск путей повышения синтеза эндогенно-
го мелатонина.

В 1974 г. В. Г. Морозов и В. Х. Хавинсон 
вы делили методом уксуснокислой экстракции 
из эпифиза головного мозга крупного рогатого ско-
та комплекс полипептидов с молекулярной массой 
около 10 кДа, впоследствии зарегистрирован-
ный как лекарственный препарат «Эпиталамин» 
(рег. №90/250/6, Приказ МЗ СССР № 250 
от 19.06.1990). Основным показанием к при-
менению Эпиталамина, указанным в инструкции 
к препарату, является климактерическая кардиоми-
одистрофия у женщин. Эпиталамин также успешно 
применялся в клинической практике при реабили-
тации после хирургических вмешательств, у онко-
логических больных, при разных травматических 
повреждениях, при ИБС, в неврологии, офталь-
мологии, дерматологии, стоматологии, эндокрино-
логии и в качестве геропротектора [2, 5–7, 9, 12, 
19–22]. Основные эффекты Эпиталамина связа-
ны с нормализацией показателей клеточного и гу-
морального иммунитета, уровня в крови кортизола, 
инсулина, тимического сывороточного фактора, 
мелатонина и других гормонов. Эпиталамин нор-
мализует показатели функциональной активно-
сти сердечно-сосудистой, антиоксидантной систем 
и гемостаза [7, 8, 9, 19, 22]. Установлено, что при-
менение Эпиталамина способствовало достоверно-
му снижению смертности лиц пожилого и старче-
ского возраста [7, 8, 22].

Многие из перечисленных эффектов Эпитал-
амина обусловлены его способностью восстанав-
ливать ночной пик секреции мелатонина в крови, 
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который снижается у людей старше 60 лет [9]. 
В исследовании на 40 пациентах пожилого воз-
раста Эпиталамин (5 инъекций по 10 мг внутри-
мышечно с интервалом в 2 сут) повышал ночной 
пик секреции мелатонина в крови в 2,45 раза 
по сравнению с группой плацебо. При этом на фоне 
введения Эпиталамина у пожилых людей было от-
мечено повышение физической и психомоторной 
работоспособности, восстанавливался суточный 
ритм деятельности сердечно-сосудистой и веге-
тативной нервной систем, нормализовался гормо-
нальный статус [9].

Эти данные хорошо согласуются с результата ми 
о влиянии Эпиталамина на мелатонинобразую щую 
функцию у животных. В работе О. В. Коркушко 
и соавт. (2007) у старых обезьян со снижен-
ным уровнем мелатонина в крови концентра-
ция этого гормона в 21 ч (соответствует ночному 
пику синтеза мелатонина в крови у человека) под 
действием Эпиталамина возрастала в 1,79 раза 
[5]. В другом исследовании у молодых и старых 
крыс пятидневное введение Эпиталамина в дозе 
2,5 мг/кг массы тела в 10 ч утра приводило к по-
вышению концентрации мелатонина в крови в ноч-
ные часы, соответственно, на 55 и 49 % [1, 7]. 
Однако с 2006 г. по ряду технологических причин 
Эпиталамин был снят с производства в качестве 
фармакологического препарата.

В 2011–2015 гг. группой компаний «Геро -
фарм» был разработан аналог Эпитал амина — 
препа рат «Пи неа мин». Пинеамин, так же как 
и Эпиталамин, представляет собой комплекс по-
липептидов, выделенных из эпифиза крупно-
го рогатого скота. Из описания свойств Пине-
амина следует, что препарат оптимизирует 
эпифизарно-гипоталамиче ские взаимоотношения, 
нормализует функцию передней доли гипофиза, 
баланс гонадотропных гормонов. Многоцентровое 
двойное слепое рандомизированное плацебо-кон-
тролируемое иссле дование терапевтической эф-
фективности и безопасности препарата «Пи неа-
мин» доказало эффективность его применения при 
климактерическом синдроме у женщин [10].

Можно предположить, что Пинеамин имеет 
общий с Эпиталамином механизм влияния на ме-
латонинобразующую функцию эпифиза, посколь-
ку Эпиталамин и Пинеамин имеют сходный состав 
полипептидов и регулируют функции женской ре-
продуктивной системы.

Цель работы — изучение влияния Пинеамина 
на синтез мелатонина в эпифизе у людей пожилого 
возраста.

Материалы и методы

Исследование выполнено в Санкт-Петер бург-
ском институте биорегуляции и геронтологии. Об-
следованы 75 лиц пожилого возраста 60–74 лет 
(45 женщин и 30 мужчин). Все пациенты дали 
письменное согласие на участие в исследовании. 
Все участники на основании клинического, лабора-
торного и инструментального обследований были 
отнесены к категории практически здоровых людей 
в соответствии с возрастной нормой. У них не было 
выявлено заболеваний сердечно-сосудистой, ды-
хательной, нервной и эндокринной систем в фазе 
обострения. В период исследования они получа-
ли стандартное питание и находились на свободном 
режиме с обычным уровнем физической активно-
сти. Исследование проводили в зимне-весенний 
период года (декабрь–апрель 2016 г).

При первичном исследовании у 20 пациен-
тов (контрольная группа) уровень экскреции 
6-сульфатоксимелатонин (6-СОМТ) соответ-
ствовал возрастной норме [3, 11], поэтому лече-
ния им не проводили, а у остальных 55 человек 
был снижен. Возрастная норма ночной экскреции 
6-СОМТ у лиц 60–74 лет варьирует в пределах 
380–800 нг/ч [3]. Пациенты со сниженной ме-
латонинобразующей функцией эпифиза были раз-
делены на две группы — получающую плаце-
бо (n=20) и с введением Пинеамина (n=35). 
Пациенты группы плацебо получали 0,9 % раствор 
натрия хлорида (2 мл ежедневно однократно внут-
римышечно в течение 10 сут); пациенты 2-й груп пы 
получали Пи неамин (10 мг в 2 мл 0,9 % раствора 
натрия хлорида ежедневно однократно внутримы-
шечно в течение 10 сут).

Для изучения мелатонинобразующей функ-
ции эпифиза у пациентов определяли экскрецию 
6-СОМТ в моче по стандартной методике [15] 
до начала лечения и через 5 сут после оконча-
ния лечения. В исследовании был использован уни-
фицированный протокол данных, заполняемый при 
клиническом определении экскреции 6-СОМТ 
у человека [4]. Пробы мочи собирали в отдель-
ную емкость в период с 23 ч вечера до 7 ч утра. 
Все пациенты были проинформированы о недо-
пустимости включения источников света в течение 
времени сбора проб. После измерения общего объ-
ема выделенной за ночь мочи отбирали три про-
бы по 1 мл в пробирке, замораживали и хранили 
при температуре –20 °С. Данные о пациентах зано-
сили в протокол определения экскреции 6-СОМТ, 
которое осуществляли методом иммуноферментно-
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го анализа («BioTek Instruments», модель ELх808) 
с использованием набора «6-Sulfatoxymelatonin 
ELISA Kit» («Buhlmann Labo ratories AG», 
Швей цария), включающего мате риалы для прямо-
го определения 6-СОМТ в моче человека. Метод 
иммуноферментного ана лиза позволяет определить 
концентрацию 6-СОМТ в моче, но не учиты-
вает такого важного параметра, как объем мочи. 
Количество мочи, выделенной в ночное время 
у пациентов, зависит от различных факторов (ко-
личество выпитой за день жидкости, функциональ-
ное состояние почек, индивидуальные особенности 
организма и т. д.) и может сильно варьировать 

(в нашем исследовании — 150–550 мл). Для того, 
чтобы учесть этот фактор, мы проводили пере-
счет концентрации 6-СОМТ в моче по следую-
щей формуле: A=K•V/t, где А — концентрация 
6-СОМТ в моче за 1 ч, нг/ч; К — концентрация 
6-СОМТ в моче за 8 ч, нг/мл; V — объем мочи 
(мл), собранной за 8 ч (в период с 23 ч до 7 ч); t — 
время, в течение которого собирали мочу (ч), t=8. 
Таким образом, в нашем исследовании экскрецию 
6-СОМТ в моче рассчитывали в нг/ч, такой под-
ход используют и в других исследованиях [3, 16].

Динамику психоэмоционального и физиче-
ского состояния пациентов оценивали с помо-
щью следующих тестов: «Методика диагностики 
оценки самочувствия, активности и настроения», 
«Методика Спилбергера–Ханина».

Обработку полученных данных проводи-
ли с использованием статистического пакета про-
грамм Statis tica 7.0. Для анализа результатов 
исследования применяли пара метрические и непа-
раметрические методы статистики с использовани-
ем t-критерия Стьюдента и U-кри терия Манна–
Уитни. Статистическую досто верность полученных 
результатов оценивали на уровне значимости 
p<0,05.

Результаты и обсуждение

У пациентов группы плацебо уровень экскреции 
6-СОМТ в моче исходно был меньше нижней гра-
ницы возрастной нормы и после инъекций физио-
логического раствора достоверно не изменился 
(табл. 1). Экскреция 6-СОМТ у пациентов по-
сле курса Пинеамина возросла в 1,9 раза по срав-
нению с показателем до лечения (см. табл. 1). 
В табл. 2, 3 представлены данные гендерного 
исследования, которые свидетельствуют об отсут-
ствии у мужчин и женщин пожилого возраста до-
стоверных различий в экскреции 6-СОМТ.

У пациентов, получавших Пинеамин, по дан-
ным опроса в 92 % случаев отмечена выражен-
ная положительная динамика психоэмоциональ-
ного и общего физического состояния. При этом 
у пациентов в группе плацебо положительная 
динамика самочувствия была выявлена только 
в 26 % случаев. Важно отметить, что при введении 
Пи не амина — как во время всего курса лечения, 
так и после него в течение 20–30 сут — никаких 
побочных реакций не выявлено. В исследовании 
О. В. Коркушко и соавт. (2006) у людей пожило-
го возраста со сниженной мелатонинобразующей 
функцией эпифиза под действием Эпиталамина 

Таблица 1

Экскреция 6-сульфатоксимелатонина (6-СОМТ) 
у людей пожилого возраста

Группа

Экскреция 6-СОМТ, нг/ч

возрастная 
норма 380–800

до лечения после лечения

Контрольная, 
n=20

552±37 – –

Плацебо, n=20 – 258±29* 273±32*

Пинеамин, 
n=35

– 246±30* 467±35**

Примечание. Здесь и табл. 2, 3: * p<0,05 по сравнению с контроль-
ной группой; ** p<0,05 по сравнению с соответствующим показате-
лем в группе плацебо.

Таблица 2

Экскреция 6-сульфатоксимелатонина (6-СОМТ) 
у женщин пожилого возраста

Группа

Экскреция 6-СОМТ, нг/ч

возрастная 
норма 380–800

до лечения после лечения

Контрольная, 
n=13

562±42 – –

Плацебо, n=11 – 255±27* 282±30*

Пинеамин, 
n=21

– 250±34* 473±35**

Таблица 3

Экскреция 6-сульфатоксимелатонина (6-СОМТ) 
у мужчин пожилого возраста

Группа

Экскреция 6-СОМТ, нг/ч

возрастная 
норма 380–800

до лечения после лечения

Контрольная, 
n=7

542±32 – –

Плацебо, n=9 – 261±31* 264±34*

Пинеамин, 
n=14

– 242±26* 461±35**
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наблюдали повышение уровня мелатонина в крови 
в 3 ч ночи с 24±5 до 59±13 нг/мл, то есть в 2,45 
раза [9], что совпадало с данными, полученными 
на старых животных [1, 5, 7].

Можно высказать предположение о том, 
что меха низм влияния Пи не ами на на ме ла то   нин-
об  ра зующую функцию эпифиза может быть сход-
ным с тем, который был у Эпи тал ами на. Установ ле но, 
что в сос таве Эпи тал амина содержится тет ра-
пеп тид AEDG (эпиталон), который оказыва-
ет те же биоло гические эффекты, что и Пи неамин, 
но в меньшей концентрации. В том числе, эпита-
лон способствовал нормализации мелатонинобра-
зующей функ ции эпифиза [7, 13].

В культуре пинеалоцитов было изуче-
но влияние эпиталона на синтез мелатонина 
и факторов, участвующих в этом процессе, — 
фермента арилалкиламин-N-ацетилтрансферазы 
(AANAT) и транскрипционного протеина 
pCREB [14]. Установлено, что эпиталон спосо-
бен стимулировать синтез AANAT и pCREB 
и повышать содер жание мелатонина в культу-
ре клеток. Представляется возможным, что 
в составе Пинеамина, так же как и Эпиталамина, 
может содержаться пептид AEDG, регулиру-
ющий синтез молекул, стимулирующих выработ-
ку мелатонина в эпифизе. Однако это предполо-
жение требует дополнительных исследований.

Таким образом, Эпиталамин и Пинеамин ока-
зывают сходное стимулирующее действие в отно-
шении мелатонинобразующей функции эпифи-
за у людей пожилого возраста. На основании 
полученных результатов исследования препарат 
«Пинеамин» можно рекомендовать в качестве сред-
ства, восстанавливающего уровень секреции мела-
тонина у людей старших возрастных групп.
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PINEAMIN INCREASED PINEAL MELATONIN SYNTHESIS IN ELDERLY PEOPLE

1 Sain-Petersburg Institute of Bioregulation and Gerontology, 3, Dynamo pr., St. Petersburg, 197110; 
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29, Polytechnicheskaya str., St. Petersburg, 195251; 3 Group of companies «Geropharm», Degtyarnyj lane, 11B, 
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It was investigated the infl uence of polypeptide complex Pineamin on the 6-sulfatoxymelatonin 
(aMT6S) excretion in urine by ELISA test of 55 elderly patients with diminished melatoninsynthesis pineal 
gland function. Pineamin in course dose 100 mg has increased night level of aMT6S urine excretion 
in 1,9 times in comparison with relevant value untreated. Similar effect was obtained early for medi-
cal drug Epithalamin. Epithalamin also restored melatonin level in human and animals during aging. Thus, 
Pineamin and Epithalamin have similar stimulate effect on melatonin synthesis in elderly people pineal 
gland.

Key words: Pineamin, 6-sulfatoxymelatonin, pineal gland, aging


