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Serotoninie wyizolowanej we krwi w latach pięćdziesiątych przypisywano dzia­
łanie podwyższające napięcie mięśni gładkich (Page, 1952). W niedługim czasie 
stwierdzono, że związek ten pośredniczy w funkcjach wielu narządów, a od 
1957 roku datują się doniesienia o heterogenności receptorów serotoninergicz­
nych. Pierwsze miejsca wiązania serotoniny w o.u.n. zidentyfikowano w 1979 r. 

Początkowo Peroutka i Snyder (1979) wydzielili na podstawie różnicy 
powinowactwa do spiperonu: typ 5HT 1 (duże powinowactwo) i 5HT 2 (niskie 
powinowactwo). Także i dzisiaj profil działania farmakologicznego stanowi 
podstawę wydzielania typów receptorów serotoninergicznych, jednak w opar­
ciu o kolejność aminokwasów w miejscach wiązania ligandów. Wyodrębnia się 
grupę receptorów serotoninergicznych związanych z białkiem G oraz grupę, 
która wiąże się z kanałami jonowymi. Do pierwszej grupy należą receptory 
typu 1,2, 5, 6 i 7. Receptory 5HT 3 wiążą się z kana~em kationów, a receptor 
5HT 4 nie został dotychczas określony. Receptory związane z białkiem G są 
dzielone na typy na podstawie podobieństwa molekularnego. 

Mechanizmy serotoninergiczne odgrywają rolę w wielu funkcjach życio­
wych, m.in. we wstrząsie anafilaktycznym, w reakcjach alergicznych, w agre­
gacji trombocytów, w powstawaniu bólu, w migrenach, w utrzymywaniu 
rytmu snu i czuwania, regulacji łaknienia, ciśnienia krwi i temperatury, pery­
staltyki jelit (Davids i Lesch 1996). W zaburzeniach psychicznych z funkcją 
receptorów serotoninergicznych różnych typów wiązano etiopatogenezę de­
presji (Howland 1995, Meltzer i Lowy 1987, Golden i Gilmore 1990), agresji 
(Soubrie 1989), zaburzeń odżywiania się (Kaye i Weltzin 1991), natręctw 
(Zahar i in. 1987, Barr i in. 1992), lęku uogólnionego (Lucki 1996), zaburzeń 
snu, otępienia a1zheimerowskiego (peroutka i Snyder 1980, Prosser i in. 1993), 
schizofrenii (Bleich i in. 1988). 

Wiele grup leków psychotropowych wpływa na powinowactwo serotoni­
nergiczne. Niektóre bezpośrednio blokują lub stymulują poszczególne typy 
receptorów, inne hamują metabolizm lub wpływają na transport neuronalny 
serotoniny. Leki te są stosowane w monoterapii (lęku, depresji, natręctw), jak 
i w próbach zmierzających do zwiększenia skuteczności lub zmniejszenia nasi­
lenia objawów niepożądanych (np. w leczeniu schizofrenii). 
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Znany lub badany związek pomiędzy wpływem leków na transmisję sero­
toninergiczną i działaniem klinicznym zestawiono w tabeli. 

Związek pomiędzy wpływem leku na przekaźnictwo serotoninergiczne a działaniem klinicznym 

Mechanizm działania Lek Działanie kliniczne Wskazania 

5HT lA (agoniści) buspiron odroczone (2 tygodnie) lęk uogólniony 
przeciwlękowe 

przeciwdepresyjne? 

5HT lA (antagonizm) SDZ 216525 przeciwdepresyjne (?) lęk uogólniony en 
przeciwobsesyjne (?) natręctwa (?) 
przeciwlękowe (?) depresja (?) 

5HT 2A (antagonizm) risperidon obniża ryzyko wystąpienia schizofrenia 
objawów pozapiramidowych 

trazodon przeciwdepresyjne depresje 

5HT2 c> 5HT4 kIozapina przeciwlękowe 

(antagonizm) w lekooporności schizofrenie 

5HT 3 (antagonizm) ondansetron przeciwlękowe, na objawy nerwice 
negatywne w schizofrenii (?), schizofrenie (?) 
w poneuroleptycznych 
akatyzjach (?) 
redukcja objawów abstynen- zespoły abstynencyjne 
cyjnych (?) w uzależnieniu od alko-

holu i benzodiazepin 

hamowanie wychwytu kIomipramina odroczone (2 tygodnie) depresje, natręctwa 
zwrotnego 5HT SSRI przeciwdepresyjne lęk napadowy 

przeciwobsesyjne 

hamowanie IMAO przeciwdepresyjne depresje 
metabolizmu 5HT 

stymulacja wychwytu tianeptyna przeciwdepresyjne depresje, lęk 
zwrotnego 5HT przeciwlękowe 

Znak zapytania w tabeli dotyczy postulowanego, ale dotychczas niedostatecznie potwierdzonego badaniami 
związku działania na neurotransmisję z efektem klinicznym. 

Prace zamieszczone w obecnym numerze Farmakoterapii wiążą się z róż­
nymi aspektami działania leków na przekaźnictwo serotoninergiczne. 
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