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سروتونين
دكتر مجتبى سركندى

ميانجى هاى عصبى مواد شيميايى ساخته شده 
در داخل بدن هستند كه از طريق سيناپس باعث 
انتقال علايم (Signals) از نورون به سلول هدف 
مى شوند. اين ميانجى ها در كيسه هاى سيناپسى 
مى گردند  بسته بندى   (Synaptic vesicles )
مى يابند.  تجمع  پيش سيناپسى  غشاى  داخل  و 
 (Synaptic cleft) سپس، درون شكاف سيناپسى
آزاد مى شوند. پس از آن، ميانجى هاى عصبى به 
متصل  پس سيناپسى  غشاى  روى  بر  گيرنده اى 
بعد  معمولاً  ميانجى ها  اين  شدن  آزاد  مى گردند. 
از رسيدن يك پتانسيل عمل به سيناپس صورت 
پتانسيل هاى  از  پس  است  ممكن  اما  مى پذيرد 
آزاد  احتمال  دهد.  رخ  نيز  تدريجى  الكتريكى 
گرديدن مقدار اندكى (ميزان پايه) ميانجى عصبى 

بدون تحريك الكتريكى هم وجود دارد.

و  متعدد  پيش سازهاى  از  عصبى  ميانجى هاى 
مى شوند.  ساخته  آمينه  اسيدهاى  مانند  ساده اى 
اين پيش سازها به آسانى از رژيم غذايى به دست 
مى آيند و نياز به مراحل بيوسنتز كمى براى تبديل 

شدن به ميانجى هاى عصبى دارند.
تا ابتداى قرن بيستم، دانشمندان فكر مى كردند 
كه بخش عمده ارتباط سيناپسى در مغز، الكتريكى 
است. با اين حال، طى بررسى هاى بافت شناسى 
دقيق رامون كاخال (Ramon cajal)، يك فضاى 
40-20 نانومترى بين نورون ها كشف گرديد كه 
امروزه به عنوان شكاف سيناپسى شناخته مى شود. 
وجود چنين فضايى بيانگر آن مى باشد كه ارتباط 
مى پذيرد  صورت  شيميايى  پيغام برهاى  طريق  از 
مى كنند.  عبور  سيناپسى  شكاف  از  مواد  اين  و 
به  آلمانى  فارماكولوژيست  يك   1921 سال  در 
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كه  كرد  تاييد   (Otto Loewei) لووى  اوتو  نام 
مى توانند  شيميايى  مواد  آزادسازى  با  نورون ها 
ارتباط برقرار كنند. در يك سرى تجربيات شامل 
سرعت  تا  بود  قادر  لووى  قورباغه،  واگ  اعصاب 
قلب قورباغه ها را با تنظيم ميزان محلول نمكى 
موجود در اطراف اعصاب واگ كنترل كند. پس از 
تكميل اين تجربيات، لووى اثبات كرد كه تنظيم 
تغيير  طريق  از  مى تواند  قلبى  عملكرد  سمپاتيك 
شود.  ميانجى گرى  شيميايى  مواد  غلظت هاى  در 
نظريه لووى با كشف استيل كولين (ACH)، اولين 

ميانجى عصبى، پذيرفته شد.
ميانجى هاى  شيميايى  هويت  تعيين  اغلب 
عصبى به صورت تجربى سخت است. به عنوان 
براى  الكترونى  ميكروسكوپ  از  استفاده  مثال، 
شناسايى كيسه هاى پيش سيناپسى آسان است اما 
به سادگى و به طور مستقيم نمى توان تعيين كرد 
اين  دارند.  وجود  آن ها  در  شيميايى  مواد  چه  كه 
در  زيادى  تاريخى  بحث هاى  به  منجر  مشكلات 
اين زمينه گرديده كه يك ماده شيميايى به عنوان 
ميانجى در نظر گرفته شود يا خير. در تلاشى براى 
شيمى دانانى  بحث ها،  اين  به  دادن  سامان  و  سر 
مجموعه اى  مى كردند،  كار  نورون ها  روى  بر  كه 
از قوانين تجربى در نظر گرفتند. براساس عقايد 
شيميايى  ماده  يك  بيستم،  قرن   60 دهه  رايج 
نظر  در  عصبى  ميانجى  يك  عنوان  به  مى تواند 

گرفته شود، اگر:
 پيش سازها و يا آنزيم هايى جهت ساخت آن در 

بخش پيش سيناپسى وجود داشته باشد.
 ماده شيميايى در بخش پيش سيناپسى مشاهده 

گردد.

 مقدار آن در نورون پيش سيناپسى كافى باشد تا 
بتواند نورون پس سيناپسى را تحت تاثير قرار دهد.

 گيرنده هاى پس سيناپسى و مواد شيميايى قابل 
اتصال به آن مشاهده گردند.

 مكانيسم هاى بيوشيميايى براى غيرفعال سازى 
آن وجود داشته باشند.

پيشرفت هاى جديد در فارماكولوژى، ژنتيك و 
زيادى  حد  تا  را  قوانين  اين  اهميت  نوروآناتومى 
كاهش داده است. تعدادى از تجربياتى كه در دهه 
شصت قرن بيستم سال ها طول مى كشيدند تا به 
پايان برسند، اكنون با دقت به مراتب بيشترى، طى 
چند ماه انجام مى گيرند. بنابراين، امروزه بحث 
طولانى مدت بر سر شناسايى يك ماده شيميايى به 
عنوان ميانجى عصبى غيرعادى مى باشد (2، 1).
راه هاى گوناگونى براى طبقه بندى ميانجى هاى 
عصبى وجود دارند. تقسيم بندى آن ها به اسيدهاى 
را  نيازها  از  بسيارى  منوآمين ها  و  پپتيدها  آمينه، 

برآورده مى سازد (4، 3).
 ـسرين  اسيدهاى آمينه: گلوتامات، آسپارتات، د 

گاما آمينوبوتيريك اسيد (گابا) و گليسين.
بدن  در  شده  ساخته  آمين هاى  و  منوآمين ها   
(نورآدرنالين) نوراپى نفرين  دوپامين،  (درون زاد): 

و  سروتونين  هيستامين،  (آدرنالين)،  اپى نفرين 
ملاتونين.

لين ستيل كو ا عصبى:  ميانجى هاى  ديگر   
آدنوزين، آنانداميد، نيتريك اكسيد و ...

به علاوه بيش از 50 پپتيد فعال عصبى تعيين 
شناسايى  نيز  ديگرى  تعداد  روز  هر  و  شده اند 
مى گردند. بسيارى از آن ها همراه با ميانجى هاى 
داراى مولكول كوچك آزاد مى شوند اما در برخى 
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يك  در  اوليه  ميانجى  پپتيد  يك  ديگر،  موارد 
 (-Endorphin) بتااندورفين  مى باشد.  سيناپس 
عصبى  ميانجى  از  شده  شناخته  كاملاً  مثالى 
پپتيدى مى باشد كه به گيرنده هاى اوپيوييدى در 

سيستم اعصاب مركزى متصل مى گردد.
 (Zn ) روى  نند  ما منفرد،  يون هاى  برخى 
همين طور  و  مى شود  د  ا ز آ سيناپس  در  كه 
 (NO) اكسيد  نيتريك  مانند  گازى  مولكول هاى 
و منواكسيدكربن (CO) را به عنوان ميانجى هاى 
عصبى در نظر مى گيرند. اين مولكول ها به معناى 
دقيق ميانجى هاى عصبى كلاسيك نيستند. با اين 
حال، به طور تجربى نشان داده شده اين مواد از 
وابسته  مسير  يك  در  پيش سيناپسى  پايانه هاى 
به فعاليت آزاد مى شوند، به همين دليل به آن ها 

مى گويند. عصبى  ميانجى هاى 
به  مربوط  ميانجى  ميزان  بيشترين  تاكنون 
90درصد  از  بيش  در  كه  مى باشد  گلوتامات 
بعد  دارد.  تحريكى  اثر  انسان  مغز  سيناپس هاى 
درصد   90 از  بيش  در  كه  دارد  قرار  گابا  آن،  از 
نمى كنند استفاده  گلوتامات  از  كه  سيناپس هايى 
اثر مهارى دارد. اگر چه بقيه ميانجى هاى عصبى 
مى روند كار  به  سيناپس ها  از  اندكى  تعداد  در 
ممكن است به لحاظ عملكرد بسيار مهم باشند. 
اكثر داروهاى فعال كننده روانى اثراتشان را با تغيير 
عمل برخى ميانجى هاى عصبى، اغلب گلوتامات 
يا گابا، اعمال مى كنند. داروهايى مانند كوكايين 
اثر  دوپامين  روى  بر  وهله  اولين  در  آمفتامين  و 
مى كنند. داروهاى مخدر اوپيوييدى در ابتدا روى 
پپتيدهاى اوپيوييدى تاثير مى گذارند كه آن ها نيز 
به نوبه خود، ميزان دوپامين را تنظيم مى نمايند.

كردن  فعال  عصبى  ميانجى هاى  مستقيم  اثر 
يك يا چند نوع گيرنده مى باشد. بنابراين، اثر بر 
روى سلول پس سيناپسى بستگى به خواص اين 
عصبى  ميانجى هاى  برخى  براى  دارد.  گيرنده ها 
داراى  گيرنده ها،  اصلى ترين   ،(... و  (گلوتامات 
را  احتمال  اين  يعنى،  مى باشند،  تحريكى  اثرات 
افزايش مى دهند كه سلول هدف باعث ايجاد يك 
پتانسيل عمل شود. در برخى ميانجى هاى عصبى 
ديگر (گابا و ...)، گيرنده هاى اصلى داراى اثرات 
مهارى مى باشند. با اين حال، براى ميانجى هاى 
عصبى ديگر مانند استيل كولين، هم گيرنده هاى 
دارند  وجود  مهارى  گيرنده هاى  هم  و  تحريكى 
مسيرهاى  كه  دارند  وجود  گيرنده  انواع  برخى  و 
را  پس سيناپسى  سلول  در  پيچيده اى  متابوليك 
فعال مى كنند تا اثراتى به وجود آورند كه نمى توان 

آن ها را تحريكى يا مهارى ناميد.
مستقيم  عمل  گرديد  ذكر  قبلاً  كه  همان گونه 
گيرنده  يك  كردن  فعال  عصبى  ميانجى  يك 
به  عصبى  ميانجى  يك  اثرات  بنابراين،  مى باشد. 
عصبى  ميانجى  اين  كه  نورون هايى  ارتباط هاى 
را به كار مى برند و همين طور به خواص شيميايى 
به  عصبى  ميانجى  كه  دارد  بستگى  گيرنده هايى 

آن متصل مى شود (5، 1).

 گلوتامات
گلوتامات در اكثر سيناپس هاى تحريكى سريع 
در  ميانجى  اين  مى رود.  كار  به  نخاع  و  مغز  در 
 Modifiable) اصلاح  قابل  سيناپس هاى  اكثر 
Synapse)، سيناپس هايى كه قابليت افزايش يا 

كاهش در قدرت دارند، استفاده مى شود. به نظر 
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عناصر  اصلاح  قابل  سيناپس هاى  كه  مى رسد 
اصلى حافظه در مغز هستند (2، 1).

 گابا
گابا در اغلب سيناپس هاى مهارى سريع در هر 
بخش از مغز به كار مى رود. بسيارى از داروهاى 
به  مى كنند.  عمل  گابا  اثر  افزايش  با  آرام بخش 
صورت مشابه، گليسين ميانجى مهارى در نخاع 

مى باشد (2، 1).

استيل كولين  
استيل كولين به عنوان ميانجى در اتصال عصبى 
ـ عضلانى، اعصاب حركتى را به عضلات ارتباط 
مى دهد. سم نوك تير به نام كورار كه فلج كننده 
سيناپس  اين  در  انتقال  از  جلوگيرى  با  مى باشد 
در  استيل كولين  مى دهد.  انجام  را  خود  وظيفه 
از  اما  مى كند  عمل  نيز  مغز  مناطق  از  بسيارى 

گيرنده هاى متفاوتى استفاده مى نمايد(1).

 دوپامين
دوپامين عملكردهاى مهمى در مغز دارد. اين 
بازى  پاداش  سيستم  در  حساسى  نقش  ميانجى 
مى كند اما اختلال عملكرد سيستم دوپامين باعث 
بيمارى پاركينسون و اسكيزوفرنى مى گردد (6).

 سروتونين
سروتونين يك ميانجى عصبى منوآمينى است. 
حداكثر ميزان اين ميانجى در روده توليد و يافت 
اعصاب  سيستم  نورون هاى  در  بقيه  و  مى شود 
مركزى وجود دارند. عملكرد آن موجب تنظيم اشتها

رفتار خلق،  دما،  يادگيرى،  و  حافظه  خواب، 
انقباض عضلانى، عملكرد سيستم قلبى ـ عروقى 
كه  مى رسد  نظر  به  مى شود.  درون ريز  غدد  و 
سروتونين در افسردگى نقش داشته باشد. بيماران 
افسرده ميزان اندكى از متابوليت هاى سروتونين 
دارند  مغزى  بافت  و  نخاعى  ـ  مغزى  مايع  در 

.(7)

P ماده 
ماده P يك پپتيد تشكيل شده از 11 اسيدامينه 
است كه مسؤول انتقال درد از نورون هاى حسى 

به سيستم اعصاب مركزى مى باشد (2، 1).
نورون هايى كه نوع هاى مشخصى از ميانجى هاى 
عصبى را بيان مى دارند، گاهى اوقات سيستم هاى 
مشخصى را تشكيل مى دهند كه فعال سازى اين 
حجم  نام  به  مغز  از  گسترده اى  حجم  سيستم، 
انتقال (Volume transmisson) را تحت تاثير 
مهم  عصبى  ميانجى  سيستم هاى  مى دهد.  قرار 
شامل سيستم نورآدرنالين (نوراپى نفرين)، سيستم 
دوپامين، سيستم سروتونين و سيستم كولينرژيك 
اين  عصبى  ميانجى  كه  داروهايى  مى باشند. 
كل  بر  مى دهند،  قرار  تاثير  تحت  را  سيستم ها 
نشان دهنده  واقعيت  اين  مى گذارند.  اثر  سيستم 
پيچيدگى عمل برخى داروها مى باشد. به عنوان 
مثال، كوكايين از جذب مجدد دوپامين به نورون 
و  مى آورد  عمل  به  جلوگيرى  پيش سيناپسى 
در  بيشترى  مدت  عصبى  ميانجى  مولكول هاى 
شكاف سيناپس باقى مى مانند. بنابراين، ميانجى 
روى  بر  موجود  گيرنده هاى  به  هم چنان  عصبى 
نورون پس سيناپسى اتصال مى يابد و باعث پاسخ 
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احساسى لذت بخش مى شود. وابستگى جسمى به 
كوكايين ممكن است ناشى از مدت طولانى حضور 
كاهش  به  منجر  كه  باشد  سيناپس  در  دوپامين 
كه  هنگامى  مى گردد.  پس سيناپسى  گيرنده هاى 
اثر دارو از بين رفت، فرد احساس افسردگى مى كند
گيرنده  به  عصبى  ميانجى  اتصال  احتمال  زيرا 

كاهش پيدا مى كند.
فلوكستين يك مهاركننده انتخابى جذب مجدد  
سروتونين مى باشد. اين دارو باعث افزايش ميزان 
باعث  و  مى شود  سيناپس  در  موجود  سروتونين 
در  طولانى تر  مدت  به  ميانجى  اين  تا  مى گردد 
موجب  رو،  اين  از  بماند.  باقى  سيناپسى  شكاف 
آزاد  طبيعى  به طور  كه  سروتونين  اثر  تقويت 

گرديده، مى شود (6، 5، 1).

 سروتونين
 (5-HT) سروتونين يا 5 ـ هيدروكسى تريپتامين
از تريپتوفان مشتق مى شود و همان گونه كه ذكر 
در  و  پلاكت ها  گوارش،  دستگاه  در  ابتدا  گرديد 
ميانجى  اين  شد.  يافت  مركزى  اعصاب  سيستم 
 80 تقريبا  است.  معروف  نيز  شادى  هورمون  به 
سلول هاى  در  انسان  بدن  كل  سروتونين  درصد 
تنظيم  براى  كه  (جايى  روده  در  انتروكرومافين 
حركات روده اى به كار مى رود) وجود دارد. بقيه در 
نورون هاى سروتونرژيك در CNS ساخته مى شود 
و داراى عملكردهاى گوناگونى مى باشد كه شامل 
عضلانى  انقباض  و  خواب  اشتها،  خلق،  تنظيم 
شناختى  عملكردهاى  برخى  سروتونين  مى گردد. 
مانند نقش در حافظه و يادگيرى را هم دارا است. 
چند  مهم  عمل  مكانيسم  كه  مى رسد  نظر  به 

گروه از داروهاى ضدافسردگى، تنظيم سروتونين 
سلول هاى  از  سروتونين  مى باشد.  سيناپس  در 
به  نهايت،  در  و  مى شود  ترشح  انتروكرومافين 
به  ميانجى  اين  آن جا،  در  مى كند.  پيدا  راه  خون 
و  مى شود  گرفته  پلاكت ها  توسط  فعال  صورت 
پلاكت ها  كه  هنگامى  مى گردد.  ذخيره  آن ها  در 
به يك لخته اتصال مى يابند، سروتونين را تخليه 
مى كنند، كه به عنوان انقباض كننده عروق به كار 
مى رود و به تنظيم هموستاز و ايجاد لخته خون 
كمك مى نمايد. سروتونين يك فاكتور رشد براى 
برخى انواع سلول هم مى باشد و بنابراين، ممكن 

است در بهبود زخم نقش داشته باشد (8، 7).
 5-HIAA سروتونين توسط كبد به طور عمده به
(5 ـ هيدروكسى ايندول استيك اسيد) متابوليزه 
مى شود. در مرحله اول، با كمك منوآمين اكسيداز 
(MAO) اكسيداسيون صورت مى پذيرد و به آلدييد 
دهيدروژناز  آلدييد  توسط  سپس  مى گردد.  تبديل 
مى گردد  اكسيده   (5-HIAA) ايندول استيك اسيد 
كه توسط كليه دفع مى شود. نوعى تومور به نام 
مقادير  اوقات  گاهى   ،(Carcinoid) كارسينوييد 
كه  مى كند  ترشح  خون  به  سروتونين  زيادى 
باعث اشكال گوناگون سندروم كارسينوييد مانند 
گرگرفتگى، اسهال و مشكلات قلبى مى شود (7).
بر  اثر  باعث  سروتونين  رشد  كه  آن جايى  از 
به   مبتلا  فراد  ا مى گردد،  قلبى  ميوسيت هاى 
است  ممكن  سروتونين  ترشح كننده  كارسينوييد 
رنج  (تريكوسپيد)  قلب  راست  دريچه  بيمارى  از 
دريچه  روى  بر  ميوسيت ها  تكثير  از  كه  ببرند 

ناشى مى شود (7، 1).
در  سروتونين  حيوانات،  و  انسان  بر  علاوه 
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قارچ ها و گياهان هم يافت گرديده است. حضور 
براى  گياهان  خار  و  حشرات  نيش  در  سروتونين 
جانبى  عارضه  يك  كه  مى رود  كار  به  درد  ايجاد 

تزريق سروتونين مى باشد.
 Vittorio) ارسپامر  ويتوريو   ،1935 سال  در 
سلول هاى  عصاره  كه  داد  نشان   (Erspamer

انتركرومافين باعث انقباض روده مى گردد. برخى 
اعتقاد داشتند كه اين عصاره حاوى آدرنالين است 
اما دو سال بعد، ارسپامر قادر بود كه نشان دهد 
اين عامل يك آمين ناشناخته است و وى نام آن 
سال  در  گذاشت.   (Enteramine) انترامين  را 
(Maurice Rapport) راپورت  ماوريس   ،1948

 Irvine) و اروين پاج (Arda Green) آردا گرين
Page) از كلينيك كليولند يك ماده منقبض كننده 

عروق در سرم خون كشف كردند و از آن جايى كه 
عروقى  تون  كه  بود  سرمى  عامل  يك  ماده  اين 
سروتونين  را  آن  مى دهد،  قرار  تاثير  تحت  را 
دادند  نشان   ،1952 سال  در  كردند.  نام گذارى 
كه انترامين همان سروتونين است و از آن جايى 
فيزيولوژيك  نقش هاى  از  گسترده اى  دامنه  كه 
فارماكولوژيست ها  بود،  شده  بيان  آن  مورد  در 
آن  شيميايى  نام  از  برگرفته  كه  را   5HT مخفف 
(5 ـ هيدروكسى تريپتامين) مى باشد، ترجيح دادند 

.(7 ،8)
 (Raphe nuclei) نورون هاى هسته هاى رافه
منشا اصلى آزادسازى سروتونين در مغز مى باشند. 
هسته هاى رافه نورون هايى هستند كه در نه جفت 
جمع شده اند، در طول ساقه مغز توزيع گرديده اند 
آكسون  دارند.  قرار  رتيكولى  شبكه  اطراف  در  و 
رافه يك سيستم ميانجى  نورون هاى هسته هاى 

عصبى تشكيل مى دهند كه تقريبا به هر قسمت از 
سيستم اعصاب مركزى مى رسد. آكسون نورون ها 
مخچه  در  رافه  هسته هاى  پايين تر  قسمت  در 
آكسون  كه  حالى  در  مى رسد،  پايان  به  نخاع  و 
نورون هاى بخش هاى بالاتر در كل مغز پراكنده 

مى گردند (2، 1).
سلولى  غشاى  روى  بر  سروتونين  گيرنده هاى 
نورون ها و سلول هاى ديگر در حيوانات وجود دارند. 
اين گيرنده ها به عنوان ليگاند، اثرات سروتونين و 
طيف گسترده اى از داروها را ميانجى گر مى كنند. 
ديگر  گيرنده هاى  تمام   ،5HT

3
گيرنده  از  غير  به 

سروتونين به پروتئين G جفت مى شوند (7).
از  سروتونين  جذب  با  سروتونرژيك  عمل 
طريق  از  عمل  اين  مى رسد.  پايان  به  سيناپس 
يك ناقل منوآمين ويژه براى سروتونين (SERT) بر 
روى نورون پيش سيناپسى انجام مى گيرد. عوامل 
آمفتامين (اكستاسى)،   MDMA مانند  گوناگون 

كوكايين، دكسترومتورفان، داروهاى ضدافسردگى 
سه حلقه اى و مهاركنندگان انتخابى جذب مجدد 
سروتونين  جذب  باز  ز  ا نند  مى توا سروتونين 
سال  در  مطالعه  يك  آورند.  عمل  به  جلوگيرى 
2006 كه توسط دانشگاه واشنگتن انجام گرفت
بيانگر آن است كه ناقل منوآمين PMAT ممكن 
كليرانس  از  معنى دارى  درصد  براى  علتى  است 

باشد. سروتونين 
با  ناقلى   PMAT، SERT زياد  تمايل  برخلاف 
K آن براى سروتونين 114 

m
تمايل اندك است كه 

 K
m
ميكرومول بر ليتر مى باشد (تقريبا 230 برابر 

مربوط به SERT). با اين حال، PMAT على رغم 
انتقال  ظرفيت  سروتونين،  به  اندك  نسبتا  تمايل 

سروتونين

پي در پي 270 / 470



27رازي . سال بيست و سوم . شماره 6 . تير 91 

به  منجر  كه  دارد   SERT به  نسبت  توجهى  قابل 
جذب كاملا موثر سروتونين مى شود. اين مطالعه 
انتخابى  مهاركنندگان  برخى  كه  مى دهد  نشان 
جذب مجدد سروتونين (SSRIs) مانند فلوكستين 
و سرترالين، PMAT را مهار مى كنند اما در غلظت 
IC) كه از غلظت پلاسمايى 

50
مهارى 50 درصدى (

درمانى مى گذرد (تا حدود 4 برابر). بنابراين، تك 
درمانى با SSRIs در مهار PMAT موثر نيست. در 
حال حاضر، دارويى وجود ندارد كه بتواند با مقدار 
 PMAT كند.  مهار  را   PMAT درمانى،  مصرف 
مى سازد.  منتقل  هم  را  نوراپى نفرين  و  دوپامين 
مربوط  ميزان  از  بيشتر  حتى   K

m
مقدار  با  البته، 

به سروتونين (15000-330 ميكرومول بر ليتر).
ــام  ــه ن ــمى ب ــق مكانيس ــروتونين از طري س
مربوط  كه   (Serotonylation) سروتونيلاسيون 
ــد و در اين  ــت، هم عمل مى كن ــه گيرنده نيس ب
مكانيسم سروتونين پروتئين ها را اصلاح مى كند. 
ــروتونين بر سلول هاى  ــالوده اثر س اين فرآيند، ش
ــكيل دهنده پلاكت (ترومبوسيت ها) را تشكيل  تش
ــلاح آنزيم هاى  ــث اص ــه در آن باع ــد ك مى ده
و  ــود  مى ش  GTPase ــام  ن ــه  ب ــده  علامت دهن
ــا  ــه ها ب ــات كيس ــازى محتوي ــد از آن، آزادس بع
ــد. اين فرآيند  ــانه گيرى مى كن ــيتوز را نش اگزوس
ــولين از پانكراس مى باشد.  ــابه آزادسازى انس مش
ــون عضلات صاف عروق  ــروتونين بر ت اثرات س
ــيون پروتئين هاى درگير  بستگى به سروتونيلاس

ــلول هاى عضلانى دارد. ــتگاه انقباضى س در دس
يك  توسط  سروتونين  انسان،  و  حيوانات  در 
مسير متابوليك كوتاه شامل دو آنزيم از اسيدامينه 
آنزيم  دو  اين  مى شود.  ساخته  تريپتوفان  ـ  ال 

و   (TPH) هيدروكسيلاز  تريپتوفان  از:  عبارتند 
كه  واكنشى   .(DDC) آمينه  اسيد  دكربوكسيلاز 
ميانجى گرى  هيدروكسيلاز  تريپتوفان  توسط 
مسير  در  سرعت  محدودكننده  مرحله  مى شود، 
TPH كه 

1
سنتز است. TPH به دو شكل وجود دارد: 

TPH كه ايزوفرم 
2
در برخى بافت ها وجود دارد و 

خاص مغز است (8 ، 7).
مصرف  خوراكى  صورت  به  كه  سروتونينى 
سيستم  سروتونرژيك  مسيرهاى  به  مى شود 
سدخونى  از  زيرا  نمى شود،  وارد  مركزى  اعصاب 
تريپتوفان  حال،  اين  با  نمى كند.  عبور  مغزى  ـ 
 (5-HTP) هيدروكسى تريپوفان  ـ   5 متابوليت  و 
مى توانند  مى شود،  سنتز  آن  از  سروتونين  كه 
به  عوامل  اين  بگذرند.  خونى  ـ  مغزى  سد  از 
يكى  هستند.  دسترس  در  غذايى  مكمل  صورت 
 5 سروتونين،  تخريب  از  ناشى  محصولات  از 
 (5-HIAA ) استيك اسيد  هيدروكسى ايندول  ـ 
برخى  مى گردد.  دفع  ادرار  طريق  از  كه  مى باشد 
ايجاد  باعث  اوقات  گاهى  سرطان ها  يا  تومورها 
ميزان بيش از حد سروتونين و HIAA-5 مى گردند 
و اندازه گيرى اين مواد در ادرار روشى براى آزمون 

جهت اين تومورها مى باشد.
ضدافسردگى ها  مانند  داروها  از  گروه  چند 
ضداستفراغ ها  ، ضداضطراب ها  ، ضدسايكوزها

داروهاى ضدميگرن و همين طور داروهاى مربوط 
گيرى  نشانه   را  سروتونين  ادراك  و  توهم  به 

مى كنند.
ــين /  ــوط به توهم مانند سيلوس ــاى مرب داروه
 DMT ،(Psilocin/Psilocybin) ــيبين  سيلوس
ــكالين و  ــن)، مس ــل تريپتامي (ان و آن  دى متي
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LSD (ليزرژيك اسيددى اتيل آميد) آگونيست هاى 

ــتند. MDMA (3 و 4 ـ  5HT هس
2A/2C

ــده  گيرن
متيل دى اكسى متامفتامين) با آزادسازى سروتونين 
ــى عمل  ــه هاى نورون هاى پيش سيناپس از كيس

ــد  . مى كنن
ــش از  ــر بخ ــه در ه ــى ك ــترين داروهاي بيش
ــتند كه  ــز مى گردند، داروهايى هس ــان تجوي جه
ــر مى دهند. اين داروها  ــروتونين را تغيي ميزان س
و  ــى  عموم ــراب  اضط ــلال  اخت ــردگى،  افس در 
ــد. مهاركنندگان  ــراس اجتماعى به كار مى رون ه
منوآمين اكسيداز (MAOIs) از تخريب ميانجى هاى 
عصبى منوآمينى (شامل سروتونين) جلوگيرى به 
ــل مى آورند و بنابراين، ميزان ميانجى عصبى  عم
در مغز را افزايش مى دهند. درمان با مهاركنندگان 
ــيداز با عوارض جانبى زيادى همراه  منوآمين اكس
ــيون  ــاران در معرض خطر هيپرتانس ــت و بيم اس
ــتفاده از غذاهاى با محتواى  ــى به خاطر اس فوريت
ــتند.  ــالا و برخى داروهاى خاص هس ــن ب تيرامي
ــروتونين را مهار  ــذب مجدد س ــى داروها ج بعض
ــن ميانجى مدت  ــوند تا اي مى كنند و باعث مى ش
ــاى  ــد. داروه ــى بمان ــيناپس باق ــترى در س بيش
ضدافسردگى سه حلقه اى جذب مجدد سروتونين 
ــد. مهاركنندگان  ــن را مهار مى كنن و نوراپى نفري
ــروتونين جديدتر عوارض  انتخابى جذب مجدد س
ــد و تداخل آن ها با داروهاى  ــى كمترى دارن جانب
ديگر اندك مى باشند. عوارض جانبى كه مشخص 
ــده شامل كاهش توده استخوانى در برگسالان  ش
ــت. بعضى  ــتخوان اس ــش خطر پوكى اس و افزاي
ــاى SSRI در صورت مصرف طولانى مدت  داروه
ــد پايه ــروتونين در ح ــش ميزان س ــب كاه موج

على رغم افزايش اوليه مى شوند. تغيير دارو معمولا 
ــكل را حل مى كند (در 70 درصد موارد).  اين مش
(Tianeptine) ــردگى تيان اپتين داروى ضدافس
يك افزايش دهنده انتخابى جذب مجدد سروتونين

ــو دارد. اين امر  ــده خلق و خ ــرات افزايش دهن اث
تاييدكننده اين نظريه است كه سروتونين احتمالا 

ــدت خلق به كار مى رود. در تنظيم محدوده و ش
با  است  ممكن  افسردگى ها  و  ترس ها  چه  اگر 
اين  يابند،  تقليل  سروتونين  تغييردهنده  داروهاى 
امر بدان معنا نيست كه موقعيت فرد بهبود يافته 
گاهى  است.  شده  بهتر  محيط  از  فرد  تصور  بلكه 
مفيد  است  ممكن  سروتونين  كمتر  ميزان  اوقات، 
باشد. به عنوان مثال، در يك بازى فينال، بازيكنانى 
كه سطح سروتونين آن ها طبيعى مى باشد، بيشتر 
مستعد پيشنهادات ناجوانمردانه هستند تا بازيكنانى 

كه ميزان سروتونين آن ها كاهش يافته است.
باعث  سروتونين  زياد  حد  ز  ا بيش  ميزان 
 Serotonin) اختلالى به نام سندروم سروتونين
بالقوه  و  سمى  اثرات  كه  مى شود   (Syndrome

يك  حد  از  بيش  مصرف  عمل،  در  دارد.  كشنده 
ايجاد  باعث  نمى تواند  ضدافسردگى،  داروى  دوز 
اين مقدار سمى گردد و نياز به تركيبى از عوامل 
سروتونرژيك مانند يك SSRI با MAOI مى باشد. 
طيف  داراى  سروتونين  سندروم  علايم  شدت 
گسترده اى مى باشد و اشكال خفيف تر آن با مقادير 

غيرسمى هم ديده شده اند.
ــد  نن ما  5-HT

3
ــت هاى  نتاگونيس آ ــى  برخ

ــترون، گرانيسترون و تروپيسترون دارهاى  اندانس
ــتفراغ مهمى هستند. اين داروها در درمان  ضداس
تهوع و استفراغ كه طى شيمى درمانى با استفاده 
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