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Analiza impulsywno�ci jako objawu zaburzenia psy-
chicznego, czy te¿ cechy osobowo�ci pozwala stwierdziæ,
¿e jest to konstrukt wielowymiarowy i trudny do jedno-
znacznego zdefiniowania. W�ród licznych definicji najczê�-
ciej obecnie przytacza siê okre�lenie Moellera i wsp. [1],
którzy opisali impulsywno�æ jako predyspozycjê do szyb-
kich, niezaplanowanych reakcji w odpowiedzi na bod�ce
zewnêtrzne i wewnêtrzne bez zwracania uwagi na potencjal-
ne negatywne konsekwencje tych zachowañ. W�ród czyn-
ników, które zaliczane s¹ do spektrum impulsywno�ci wy-
mieniæ nale¿y: (1) ma³¹ wra¿liwo�æ na mo¿liwe negatywne
konsekwencje w³asnych zachowañ, (2) gwa³towne, nieza-
planowane reakcje, rozpoczynaj¹ce siê przed zakoñczeniem
analizy bod�ca zewnêtrznego, oraz (3) nieuwzglêdnianie
d³ugoterminowych konsekwencji dzia³añ [1]. Poziom impul-

sywno�ci zale¿y wiêc od wra¿liwo�ci na nagrodê i karê, od
funkcji uwagi, zdolno�ci wyhamowania podjêtego dzia³a-
nia oraz umiejêtno�ci planowania. W literaturze opisuje siê
obecnie dwa rodzaje impulsywno�ci: impulsywno�æ beha-
wioraln¹ oraz poznawcz¹. Ta pierwsza jest równoznaczna
z niezdolno�ci¹ do zahamowania odpowiedzi na bodziec.
Impulsywno�æ poznawcz¹ definiuje siê jako niezdolno�æ do
prawid³owej oceny konsekwencji tera�niejszych i przysz³ych
wydarzeñ i dzia³añ [2]. W obliczu tak du¿ej heterogenno�ci
obrazu klinicznego oczywistym jest postawienie pytania
o podstawy neurobiologiczne impulsywno�ci, a wiêc o to,
czy u pod³o¿a ró¿nych aspektów tej cechy le¿¹ ró¿ne czy te¿
te same o�rodki mózgowe i uk³ady neuroprzeka�nikowe.
Pytanie o neurobiologiczne podstawy impulsywno�ci jest
o tyle istotne, ¿e impulsywno�æ jest objawem wielu zaburzeñ
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STRESZCZENIE
Cel. Impulsywno�æ, która cechuje siê z³o¿ono�ci¹ charakterystyki klinicznej, wydaje siê konstruktem wielowymiarowym nie tylko

w aspekcie symptomatologii. W artykule przedstawiono wyniki badañ dotycz¹cych wp³ywu ró¿nych o�rodków mózgowych oraz poszcze-
gólnych uk³adów neuroprzeka�nikowych na poziom impulsywno�ci.

Pogl¹dy. O�rodki zwi¹zane z poziomem impulsywno�ci zlokalizowane s¹ w p³acie czo³owym, w uk³adzie limbicznym oraz w pr¹¿ko-
wiu, przy czym ró¿nym obszarom przypisuje siê wp³yw na ró¿ne aspekty impulsywno�ci (poznawcze i motoryczne). Impulsywno�æ podlega
kontroli szeregu uk³adów neuroprzeka�nikowych, pozostaj¹cych we wzajemnych interakcjach. Uk³adem o najwiêkszym znaczeniu wydaje
siê uk³ad serotoninergiczny, modyfikuj¹cy poziom impulsywno�ci poprzez wp³yw na aktywno�æ uk³adu dopaminergicznego, GABA-ergicz-
nego i glutamatergicznego. Noradrenalina uwa¿ana jest za substancjê odpowiedzialn¹ za wzrost impulsywno�ci zwi¹zanej z chwilowym
stanem emocjonalnym. W terapii zaburzeñ zwi¹zanych z nasileniem impulsywno�ci u¿yteczne mo¿e byæ zastosowanie stabilizatorów
nastroju oraz leków przeciwdepresyjnych, przede wszystkim z grupy SSRI.

Wnioski. Leczenie impulsywno�ci pozostaje problemem z³o¿onym w zwi¹zku z faktem, ¿e poszczególne neuroprzeka�niki, w zale¿-
no�ci od lokalizacji o�rodka w OUN, rodzaju receptora oraz aktualnego poziomu impulsywno�ci, mog¹ w ró¿ny sposób wp³ywaæ na
nasilenie tej cechy.

SUMMARY
Objectives. Impulsiveness characterized by complexity of its clinical pattern seems to be a multidimensional construct not only in

the aspect of symptomatology. The article presents research findings showing the influence of different brain areas and of particular
neurotransmitter systems on the level of impulsivity.

Background. Cerebral areas associated with impulsiveness level are situated in the prefrontal cortex, limbic system and striatum.
These brain regions have been found to play an important role in mediating different (cognitive and motor) aspects of impulsiveness.
As far as neurotransmitters are concerned, there is growing evidence that impulsivity is affected by a number of interrelated systems
described in the article. The serotonin system seems to be the most important, since it modifies impulsiveness level through involvement
in dopaminergic, glutamatergic and GABAergic neurotransmission. Norepinephrine neurotransmission is considered to be responsible
for state-related impulsivity increase. In pharmacological treatment of impulsive behaviour mood stabilizers and antidepressants,
especially serotonin reuptake inhibitors, may be useful.

Conclusions. The treatment of impulsiveness remains a problem yet to be solved, mainly due to the fact that particular neurotransmitters
may influence impulsivity in different ways, depending on the cerebral area involved, receptor type, and the actual level of impulsivity.
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psychicznych i uwa¿a siê j¹ za czynnik ryzyka rozwoju uza-
le¿nienia, wyst¹pienia próby samobójczej oraz zachowañ
agresywnych. Analizowane badania mia³y na celu nie tylko
zrozumienie mechanizmów wp³ywaj¹cych na impulsywno�æ,
ale przede wszystkim znalezienie metody farmakologicz-
nego modyfikowania nasilenia tej cechy.

ANATOMICZNE UWARUNKOWANIA
IMPULSYWNO�CI

Zwiêkszenie poziomu impulsywno�ci jest jednym z klu-
czowych objawów uszkodzenia p³ata czo³owego. Opisy tej
zale¿no�ci pochodz¹ ju¿ z lat 80. XX wieku od A.R. £urii,
który pisa³, ¿e pacjenci z uszkodzeniem p³ata czo³owego
prawdziw¹ aktywno�æ intelektualn¹ zastêpuj¹ seri¹ impul-
sywnych prób zgadniêcia [3]. Wed³ug Kolba [4] chorzy ci
�notorycznie� nie s¹ w stanie kontrolowaæ ró¿nego rodzaju
zachowañ, nie s¹ te¿ w stanie dostosowaæ swojego postê-
powania do nowych regu³ pozostaj¹c przy swoim zachowa-
niu mimo powtarzanych instrukcji. W licznych badaniach
udowodniono, ¿e pacjenci po lobektomii czo³owej cha-
rakteryzowali siê wysokim poziomem impulsywno�ci [5,
6, 7]. W badaniu z 1992 roku Miller wykaza³, ¿e pacjenci
z uszkodzeniem p³ata czo³owego byli w stanie prawid³owo
przeanalizowaæ i zrozumieæ zadanie, jednak pomimo tej
wiedzy nie potrafili kontrolowaæ swoich reakcji, choæ by³o
to po¿¹dane w aspekcie wykonywanego æwiczenia [7].
W badaniach Owena i wsp. [8] oraz Morrisa i wsp. [9] wyka-
zano, ¿e p³at czo³owy odpowiedzialny jest za planowanie
aktywno�ci. Wyniki badania Berlin i wsp. z 2004 roku [10]
pokazuj¹, ¿e uszkodzenie kory czo³owej prowadzi do nasi-
lenia impulsywno�ci mierzonej zarówno w te�cie obiektyw-
nym, jak i w badaniu Skal¹ impulsywno�ci Barratta BIS-11,
która jest subiektywn¹ ocen¹ nasilenia impulsywno�ci.
Analiza przeprowadzonych testów sugeruje, ¿e do nasilenia
impulsywno�ci u osób z uszkodzeniem kory czo³owej mo¿e
przyczyniaæ siê z jednej strony niewra¿liwo�æ na karê i na-
grodê, a z drugiej � nieprawid³owa percepcja czasu.

Wydaje siê, ¿e uszkodzenie ró¿nych struktur p³ata czo-
³owego wp³ywa na konkretne wymiary impulsywno�ci. Za
impulsywno�æ poznawcz¹ odpowiedzialne s¹ prawdopo-
dobnie o�rodki zlokalizowane w brzuszno-przy�rodkowej
korze przedczo³owej [2, 11]. Impulsywno�æ behawioraln¹
wi¹¿e siê za� z funkcj¹ grzbietowo-bocznej kory przedczo-
³owej [12]. Opisywano tak¿e znaczenie innych struktur
o�rodkowego uk³adu nerwowego, odpowiedzialnych za po-
szczególne elementy impulsywno�ci: inicjacjê zachowania,
analizê bod�ców i dostosowanie podjêtego dzia³ania do in-
strukcji i warunków zewnêtrznych. Wymieniæ tutaj nale¿y
struktury pr¹¿kowia [13], uk³adu limbicznego [14] oraz
j¹dro niskowzgórzowe [15]. W obrêbie pr¹¿kowia kluczo-
we znaczenie ma j¹dro pó³le¿¹ce niezwykle wa¿ne w regu-
lacji zachowañ ukierunkowanych na konkretny cel (napêd,
motywacja) [13, 16]. W�ród elementów uk³adu limbicznego
najwa¿niejsze dla impulsywno�ci wydaj¹ siê: hipokamp
(umiejêtno�ci zachowania w pamiêci celu i planu dzia³ania,
oraz operowania zapisanymi w pamiêci informacjami dla
potrzeb bie¿¹cego zadania) oraz cia³o migda³owate odpo-
wiedzialne za uwarunkowany strach oraz analizê i integracjê
informacji sensorycznych [3, 16]. J¹dru niskowgórzowemu

przypisuje siê natomiast rolê w zatrzymywaniu i kontroli
impulsów motorycznych, co jest niezwykle istotne dla im-
pulsywno�ci behawioralnej [15]. U chorych ze zmianami
w j¹drze niskowzgórzowym wystêpuj¹ gwa³towne ruchy
mimowolne, nazywane hemibalizmem.

Warto podkre�liæ, ¿e wspomniane powy¿ej obszary s¹ za-
zwyczaj miejscem skupienia konkretnych szlaków neuro-
przeka�nikowych. I tak w obrêbie pr¹¿kowia kluczowe zna-
czenie ma dopaminergiczne j¹dro pó³le¿¹ce, za� do hipokampa
(nale¿¹cego do uk³adu limbicznego) docieraj¹ szlaki neuro-
nalne wychodz¹ce z serotoninergicznego przy�rodkowego
j¹dra szwu [3]. W�ród o�rodków wp³ywaj¹cych na po-
ziom impulsywno�ci warto wymieniæ tak¿e: j¹dro ogoniaste
(umiejscowienie dzia³ania w czasie) oraz miejsce sinawe
(hamowanie funkcji kory czo³owej) [16, 17]. W pracy Arona
i Poldracka [18] wykazano, ¿e prawdopodobnie istniej¹ funk-
cjonalne po³¹czenia pomiêdzy poszczególnymi o�rodkami
odpowiedzialnymi za kontrolê behawioraln¹. W teoretycz-
nym modelu j¹dro pó³le¿¹ce zbiera informacje z kory czo³o-
wej, cia³a migda³owatego oraz hipokampa, by nastêpnie wy-
s³aæ zintegrowany sygna³ do struktur motorycznych � takich
jak j¹dro ogoniaste [13]. Wyniki badañ nad wp³ywem mikro-
struktury o�rodkowego uk³adu nerwowego na poziom impul-
sywno�ci wskazuj¹ na zwi¹zek niskiej spoisto�ci (integrity)
istoty bia³ej z du¿ym poziomem impulsywno�ci [19, 20].
Tak¿e zmniejszona objêto�æ istoty szarej okaza³a siê wska�-
nikiem wysokiego poziomu impulsywno�ci [21, 22, 23, 24].

IMPULSYWNO�Æ A UK£AD SEROTONINERGICZNY
� BADANIA EKSPERYMENTALNE
NA MODELACH ZWIERZÊCYCH

W badaniach na modelach zwierzêcych wykorzystywa-
no w praktyce cechy impulsywno�ci wynikaj¹ce z jej de-
finicji. W pracach nad impulsywno�ci¹ poznawcz¹ testo-
wano miêdzy innymi sk³onno�æ do przedk³adania ma³ej, ale
natychmiastowej nagrody nad du¿¹, ale odroczon¹ (DDT
� delay discounting task) [25]. W te�cie DRLR (differential
reinforcement for low rate responding) oceniano impulsyw-
no�æ motoryczn¹. W te�cie tym wynagradzana jest tylko
czynno�æ (wci�niêcie guzika) nastêpuj¹ca po up³ywie okre�-
lonego czasu od poprzedniego dzia³ania. Reakcja wcze�-
niejsza powoduje wyzerowanie czasu koniecznego do uzy-
skania nagrody [25].

Przeprowadzone w latach 90-tych badania wykaza³y, ¿e
podstawowe znaczenie w regulacji kontroli impulsów mo¿e
mieæ serotonina (5-HT). Okaza³o siê, ¿e �rodki uszkadzaj¹-
ce uk³ad serotoninergiczny (p-chlorofenyloalanina � pCPA;
5,7-dihydroksytryptamina � 5,7-DHT) znacz¹co zwiêkszaj¹
ilo�æ zachowañ opisywanych jako impulsywne [26]. Fletcher
[27] próbuj¹c dok³adnie zlokalizowaæ o�rodki odpowie-
dzialne za poziom impulsywno�ci dokonywa³ selektywnych
uszkodzeñ szlaków serotoninergicznych biegn¹cych w przy-
�rodkowym i grzbietowym j¹drze szwu. Jednoczesne ich
uszkodzenie lub uszkodzenie przy�rodkowego j¹dra szwu
prowadzi³o do nasilenia impulsywno�ci. Jak wspomniano
we wstêpie warto zwróciæ uwagê, ¿e szlaki neuronalne wy-
chodz¹ce z przy�rodkowego j¹dra szwu stanowi¹ wiêkszo�æ
serotoninergicznego unerwienia hipokampa, co sugeruje
wa¿n¹ rolê tej struktury w kontroli zachowañ [3].
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IMPULSYWNO�Æ A UK£AD
SEROTONINERGICZNY � BADANIA KLINICZNE

Znamy szereg po�rednich dowodów klinicznych dowo-
dz¹cych wp³ywu serotoniny na poziom impulsywno�ci. Ju¿
w 1976 roku Asberg i wsp. [28] wykazali, ¿e u pacjentów
po próbach samobójczych przez otrucie stwierdzono wy-
¿szy poziom kwasu 5-hydroksyindolooctowego (5-HIAA
� metabolit serotoniny) w p³ynie mózgowo-rdzeniowym ni¿
u tych, którzy wybierali bardziej gwa³towne, impulsywne
metody prób samobójczych. Lester przeprowadzi³ meta-
analizê siedmiu badañ porównuj¹cych gwa³towne i nie-
gwa³towne próby samobójcze [29]. Wnioskowa³, ¿e u osób
podejmuj¹cych gwa³towne próby najwiêksze znaczenie na-
le¿y przypisaæ obni¿onemu poziomowi 5-HIAA, natomiast
mniejsze � obni¿onemu stê¿eniu kwasu homowanilinowego
(metabolit dopaminy), oraz 3-metoksy-4-hydroksy-fenylo-
glikolu bêd¹cego metabolitem noradrenaliny.

W nastêpnych badaniach, Linnoila i wsp. [30] potwier-
dzili zwi¹zek impulsywnych zachowañ agresywnych z nis-
kimi stê¿eniami 5-HIAA w p³ynie mózgowo-rdzeniowym.
U osób z zaplanowan¹ agresj¹ nie obserwowano niepra-
wid³owych stê¿eñ. Linnoila (1993) zachowania agresyw-
ne wi¹za³ z wysokim poziomem wolnego testosteronu
w p³ynie mózgowo-rdzeniowym, natomiast niskie stê¿enia
5-HIAA prowadzi³yby, w �wietle jego koncepcji, do uwol-
nienia agresji poprzez upo�ledzenie kontroli zachowania
[31]. Powy¿sze wyniki potwierdzono tak¿e w badaniach na
ma³pach [32].

Do oceny wp³ywu uk³adu 5-HT na poziom impulsyw-
no�ci stosowano tak¿e test indukcji wydzielania prolaktyny
przez fenfluraminê. Fenfluramina jest substancj¹ pobudza-
j¹c¹ uwalnianie i jednocze�nie hamuj¹c¹ wychwyt zwrotny
serotoniny, która z kolei stymuluje wydzielanie prolaktyny
przez komórki przedniego p³ata przysadki [33]. Coccaro
i wsp. (1989) wykazali ni¿szy wzrost poziomu prolaktyny
po podaniu fenfluraminy u osób z epizodem du¿ej depresji
oraz z zaburzeniami osobowo�ci [33]. Ni¿szy wzrost po-
ziomu prolaktyny wskazuj¹cy na obni¿on¹ aktywno�æ uk³a-
du serotoninergicznego powi¹zano z wywiadem w kierun-
ku prób samobójczych oraz impulsywnymi zachowaniami
agresywnymi u osób z zaburzeniami osobowo�ci, natomiast
u osób z epizodem depresyjnym niski poziom 5-HT wi¹za-
no tylko z próbami samobójczymi w wywiadzie. Wyniki
powy¿sze wydaja siê wskazywaæ, ¿e biologicznie uwarun-
kowane upo�ledzenie kontroli impulsów mo¿e siê ró¿nie
manifestowaæ w zale¿no�ci od innych czynników biologicz-
nych, uwarunkowañ osobowo�ciowych czy spo³ecznych.

S³absz¹ odpowied� na fenfluraminê uwidoczniono tak¿e
w sposób bezpo�redni u osób z agresywnymi zachowaniami
impulsywnymi oraz u pacjentów ze schizofreni¹ [34, 35].
W pracy Browna i wsp. [36] wykazano, ¿e pacjenci z za-
burzeniami osobowo�ci typu B (wg DSM-IV: osobowo�æ
antyspo³eczna, typu borderline, narcystyczna, histrionicz-
na), w których impulsywno�æ jest kluczow¹ cech¹, cha-
rakteryzowali siê ni¿szymi stê¿eniami 5-HIAA w p³ynie
mózgowo-rdzeniowym ni¿ osoby z innymi zaburzeniami
osobowo�ci, w których impulsywno�æ nie jest g³ównym
objawem. W kilku badaniach wykazano ponadto, ¿e dieta po-
woduj¹ca zmniejszenie stê¿enia serotoniny powoduje wzrost
poziomu impulsywno�ci [37, 38].

KONKURENCYJNE
SZLAKI SEROTONINERGICZNE

Zgromadzono du¿o dowodów na zwi¹zek pomiêdzy nis-
k¹ aktywno�ci¹ serotoninergiczn¹ a wysokim poziomem
impulsywno�ci, jednak znane s¹ wyniki prac, które pod-
daj¹ w w¹tpliwo�æ istnienie tej zale¿no�ci. W kilku bada-
niach nie potwierdzono zwi¹zku niskiego stê¿enia 5-HIAA
z wysokim poziomem impulsywno�ci [39, 40]. W badaniu
Engstroma i wsp. [39] wykazano siln¹ zale¿no�æ pomiêdzy
niskim stê¿eniem 5-HIAA a impulsywnymi próbami samo-
bójczymi u osób uzale¿nionych od alkoholu, natomiast nie
wykazano takiego zwi¹zku u osób nieuzale¿nionych. Wy-
niki takie mog¹ sugerowaæ, ¿e niska aktywno�æ serotoni-
nergiczna objawia siê wy¿szym poziomem impulsywno�ci
tylko w obecno�ci dodatkowego czynnika, takiego jak na
przyk³ad nadu¿ywanie alkoholu.

W niektórych badaniach uzyskano wyniki odwrotne od
spodziewanych. Wykazano, ¿e wiêksze uwalnianie 5-HT
w przy�rodkowej korze przedczo³owej mo¿e prowadziæ do
wzrostu impulsywno�ci [14]. W pracy Winstanleya i wsp.
[41] opisano nasilenie impulsywno�ci motorycznej, ale
nie poznawczej po zahamowaniu funkcji uk³adu seroto-
ninergicznego, co potwierdza tezê, ¿e ró¿ne szlaki neuro-
przeka�nikowe odpowiadaæ mog¹ za ró¿ne wymiary im-
pulsywno�ci.

IMPULSYWNO�Æ
A RECEPTORY SEROTONINERGICZNE

W ostatnich latach analizowano znaczenie poszczegól-
nych receptorów serotoninowych dla poziomu impulsyw-
no�ci. Substancje bêd¹ce agonistami receptora 5-HT1A
(flesinoksan, buspiron) powoduj¹ wzrost poziomu impul-
sywno�ci, co zwi¹zane jest z faktem, ¿e receptory te mog¹
byæ zlokalizowane presynaptycznie i pe³niæ rolê autorecep-
torów hamuj¹cych [14]. Aktywno�æ receptorów 5-HT1B
wi¹zano z wystêpowaniem ADHD [42], jednak w bada-
niach nie uwidoczniono wp³ywu agonistów (eltoperazyna,
GR127935) tego receptora na poziom impulsywno�ci [43].
Obiecuj¹ce s¹ eksperymentalne wyniki dotycz¹ce recep-
tora 5-HT2A. M100,907, bêd¹cy substancj¹ blokuj¹c¹ te
receptory, powoduje spadek impulsywno�ci [44, 45, 46,
47]. W po�miertnych badaniach ofiar samobójstw doko-
nanych stwierdzono zarówno mniejsz¹ gêsto�æ receptorów
5-HT1A jak i 5-HT2A. Ponadto, opisano mniejsze stê¿enia
transportera serotoniny (5-HTT) [48, 49]. W nowszych-
pracach wykorzystuj¹cych tomografiê emisyjn¹ pojedyn-
czych fotonów (SPECT) uwidoczniono spadek liczby re-
ceptorów 5-HT2A w korze czo³owej pacjentów z wywia-
dem próby samobójczej [50].

Podsumowuj¹c opisane wyniki nale¿y podkre�liæ zna-
cz¹cy wp³yw uk³adu serotoninowego na poziom impulsyw-
no�ci. Wp³yw ten ma jednak charakter z³o¿ony i niejedno-
znaczny, podobnie jak z³o¿ony i niejednoznaczny charakter
ma samo zjawisko impulsywno�ci. Najnowsze badania
potwierdzaj¹ hipotezê Evendena, który ju¿ w 1999 roku
pisa³, ¿e prawdopodobnie ró¿ne szlaki i receptory sero-
toninowe ró¿nie wp³ywaj¹ na poszczególne aspekty im-
pulsywno�ci [51].
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IMPULSYWNO�Æ A UK£AD DOPAMINERGICZNY

Dysponujemy wieloma dowodami znaczenia dopaminer-
gicznego j¹dra pó³le¿¹cego (nucleus accumbens � NAcc)
w regulacji kontroli impulsów. Jest to kluczowa struktura
na szlaku mezolimbicznym, niezwykle wa¿na w regulacji
zachowañ ukierunkowanych na konkretny cel (goal-direc-
ted behavior) [52, 53, 54]. Wykazano, ¿e uszkodzenie NAcc
u szczurów mo¿e prowadziæ do znacznego wzrostu poziomu
impulsywno�ci [55]. U pierwotnie impulsywnych osobni-
ków, w zwierzêcym modelu ADHD, obserwowano zaburze-
nia produkcji i wydzielania dopaminy [56, 57].

Badania nad wp³ywem dopaminy na poziom impulsyw-
no�ci maj¹ zwi¹zek z obserwowanym terapeutycznym wp³y-
wem psychostymulantów (takich jak amfetamina czy metyl-
fenidat) na objawy ADHD [58, 59]. Jednak¿e substancje te
nie zawsze powoduj¹ obni¿enie poziomu impulsywno�ci.
W wielu badaniach wykazano, ¿e amfetamina zwiêksza czês-
to�æ zachowañ impulsywnych poprzez nasilenie przeka�nic-
twa dopaminergicznego [60]. Wydaje siê, ¿e przeciwim-
pulsywne dzia³anie dopaminy dotyczy tylko osób (a tak¿e
zwierz¹t) o wysokim wyj�ciowo poziomie impulsywno�ci
[14, 61]. Przeka�nictwo dopaminergiczne odgrywa tak¿e
wa¿n¹ rolê w promowaniu pozytywnego i negatywnego
wzmocnienia. Wzrost aktywno�ci dopaminergicznej wi¹¿e
siê ze wzmocnieniem reakcji na karê i nagrodê [62, 63, 64],
a wiêc ze zmniejszeniem ilo�ci zachowañ, które s¹ opisy-
wane jako przejaw impulsywno�ci poznawczej.

INTERAKCJE POMIÊDZY UK£ADEM
DOPAMINERGICZNYM A SEROTONINERGICZNYM

Korzystny wp³yw amfetaminy na objawy ADHD ³¹czo-
no przede wszystkim z dzia³aniem na uk³ad dopaminergicz-
ny [65]. Wykazano jednak, ¿e amfetamina nasila nie tylko
przeka�nictwo dopaminergiczne, ale tak¿e serotoninergiczne
i noradrenergiczne [66, 67, 68]. W kontek�cie wp³ywu am-
fetaminy na poziom impulsywno�ci opisano szereg interak-
cji pomiêdzy uk³adem serotoninergicznym i dopaminergicz-
nym. Okaza³o siê, ¿e u szczurów z uszkodzonym przez
podanie 5,7-DHT uk³adem serotoninergicznym nie obserwo-
wano antyimpulsywnego dzia³ania amfetaminy. Zale¿no�æ ta
dotyczy³a przede wszystkim bardziej impulsywnych wyj�-
ciowo osobników [69]. Dodatkowo wykazano, ¿e flupen-
tiksol bêd¹cy antagonist¹ receptorów dopaminergicznych
blokuje antyimpulsywne dzia³anie amfetaminy tylko u osob-
ników z uszkodzonym uk³adem serotoninergicznym, ale nie
u tych, u których uk³ad 5-HT funkcjonuje prawid³owo [69].
W ostatnich badaniach potwierdzono, ¿e wp³yw amfetami-
ny na poziom impulsywno�ci odbywa siê równie¿ za po-
�rednictwem serotoniny [70, 71]. Z kolei wp³yw serotoniny
na poziom impulsywno�ci mo¿e odbywaæ siê za po�rednic-
twem dopaminy [71].

Z³o¿ony charakter wp³ywu interakcji pomiêdzy seroto-
nin¹ a dopamin¹ na regulacjê impulsywno�ci potwierdzono
tak¿e w badaniu Harrisona i wsp. [72]. W badaniu tym
u osobników z zablokowanym uk³adem serotoninergicznym
obserwowano podwy¿szony poziom impulsywno�ci, który
jednak ulega³ normalizacji po podaniu selektywnego antago-
nisty receptora dopaminergicznego D1 (SCH23390). Efektu

tego nie obserwowano po podaniu substancji blokuj¹cej
receptor D2 (sulpiryd), która nasila³a impulsywno�æ, po-
g³êbiaj¹c ró¿nice pomiêdzy grup¹ z zablokowanym i pra-
wid³owo funkcjonuj¹cym uk³adem serotoninergicznym.
Antagonizm pomiêdzy wp³ywem receptora D1 i D2 suge-
ruje, ¿e w obrêbie samego uk³adu dopaminergicznego ist-
niej¹ konkurencyjne szlaki w ró¿ny sposób wp³ywaj¹ce na
nasilenie impulsywno�ci. Dwoist¹ naturê uk³adu dopami-
nergicznego potwierdza równie¿ fakt, ¿e wzrost poziomu
dopaminy w obrêbie NAcc powoduje nasilenie impulsyw-
no�ci, natomiast wzrost jej stê¿enia w innych o�rodkach,
prawdopodobnie w korze czo³owej, powoduje wzmocnie-
nie reakcji na karê, co uto¿samia siê z obni¿eniem impul-
sywno�ci poznawczej [14].

Opisane powy¿ej wyniki �wiadcz¹ o tym, ¿e w procesie
regulacji poziomu impulsywno�ci dochodzi do z³o¿onych
interakcji pomiêdzy uk³adem dopaminergicznym i seroto-
ninergicznym. Wydaje siê wiêc, ¿e dla modyfikacji poziomu
impulsywno�ci konieczne jest jednoczesne oddzia³ywanie
oba powy¿sze uk³ady.

IMPULSYWNO�Æ A UK£AD NORADRENERGICZNY

Noradrenalina (NA) uwa¿ana jest za substancjê od-
powiedzialn¹ za poziom impulsywno�ci zwi¹zanej ze sta-
nem emocjonalnym. Wystêpuj¹ca w sytuacjach stresowych
zwiêkszona aktywno�æ noradrenergiczna miejsca sinawego
(locus coeruleus) neutralizuje funkcje hamuj¹ce kory czo-
³owej, co ma w zasadzie znaczenie obronne w sytuacjach
zagro¿enia (konieczno�æ szybkiej reakcji), jednak patologicz-
ne nasilenie przeka�nictwa NA (epizod manii, alkoholowy
zespó³ abstynencyjny) prowadzi do nasilenia impulsywno�ci
[17]. Co prawda zniszczenie j¹der noradrenergicznych w ob-
rêbie miejsca sinawego lub w korze przedczo³owej szczura
nie powoduje zmian w nasileniu impulsywno�ci [60, 73],
jednak podawanie inhibitora wychwytu zwrotnego NA
(atomoksetyna) prowadzi do poprawy wyników uzyskiwa-
nych w testach impulsywno�ci [74].

Noradrenalina odgrywa znacz¹c¹ rolê w impulsywnym
akcie dzia³ania. W testach oceny impulsywno�ci, po poda-
niu dezipraminy obserwowano poprawê w testach oceniaj¹-
cych impulsywno�æ motoryczn¹ (umiejêtno�æ zahamowania
ju¿ rozpoczêtego dzia³ania) [74, 75]. W regulacji wp³ywu
NA na poziom impulsywno�ci kluczow¹ rolê wydaj¹ siê
odgrywaæ receptory alfa-2-adrenergiczne, które mog¹ byæ
zlokalizowane zarówno pre- jak i postsynaptycznie. W ba-
daniach eksperymentalnych na zwierzêtach wykazano, ¿e
bezpo�rednia infuzja yohimbiny (antagonista receptora
alfa 2) do kory czo³owej powoduje wyrzut noradrenaliny
i wzrost impulsywno�ci motorycznej [76]. Stymulacja pre-
synaptyczna klonidyn¹ (agonista receptora alfa 2) prowa-
dzi do spadku uwalniania NA i wzmocnienia reakcji na karê
(obni¿enie poziomu impulsywno�ci poznawczej). Jedno-
cze�nie wykazano, ¿e klonidyna mo¿e stymulowaæ post-
synaptyczne receptory alfa 2, co powoduje odwrotny efekt
(os³abienie reakcji na karê � zwiêkszenie impulsywno�ci
poznawczej) [62].

Wydaje siê, ¿e podobnie jak w przypadku uk³adu dopa-
minergicznego wp³yw NA na poziom impulsywno�ci zale¿y
od aktualnego stanu wzbudzenia szlaków noradrenergicz-
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nych. Fakt, ¿e jedna substancja (klonidyna) mo¿e powodo-
waæ zarówno obni¿enie, jak i zwiêkszenie poziomu impul-
sywno�ci �wiadczy o istnieniu mechanizmów autoregulacyj-
nych, których zadaniem jest utrzymywanie impulsywno�ci
na optymalnym poziomie [14].

IMPULSYWNO�Æ A UK£AD GLUTAMATERGICZNY

Istotne znaczenie dla kontroli reakcji ma tak¿e uk³ad
glutaminergiczny. W licznych eksperymentach wykazano, ¿e
zablokowanie receptora NMDA powoduje wystêpowanie
zachowañ impulsywnych [77, 78, 79]. W ostatnich latach
pojawi³y siê natomiast dowody na mo¿liwe interakcje po-
miêdzy receptorem NMDA a uk³adem serotoninergicznym
w zakresie kontroli zachowañ [80, 81]. W badaniu Higginsa
i wsp. z 2003 roku [45] wykazano, ¿e podawanie u szczu-
rów selektywnych antagonistów receptora serotoniner-
gicznego 5-HT2A (M100,907) powoduje spadek poziomu
impulsywno�ci, który podwy¿szano poprzez zastosowanie
antagonisty receptora NMDA (dizolcypiny).

IMPULSYWNO�Æ A UK£AD GABA-ERGICZNY

Zwi¹zek pomiêdzy aktywno�ci¹ GABA-ergiczn¹ i po-
ziomem impulsywno�ci wydaje siê bardzo skomplikowany.
Znane s¹ wyniki badañ, które wskazuj¹, ¿e zarówno u ludzi
[82] jak i u zwierz¹t [83] benzodiazepiny, bêd¹ce agonista-
mi receptorów GABA-A mog¹ zwiêkszaæ czêsto�æ zacho-
wañ impulsywnych. Dzia³anie to szczególnie uwidacznia
siê w przypadku osób z zaburzeniami osobowo�ci typu bor-
derline [84]. W najnowszych badaniach eksperymentalnych
przeprowadzonych na szczurach uwidoczniono, ¿e po po-
daniu do j¹der szwu agonisty receptora GABA-A (musci-
molu) obserwowano znaczne nasilenie impulsywno�ci [85].
Efekt ten mo¿na wi¹zaæ z hamuj¹cym wp³ywem receptora

GABA-A na przeka�nictwo 5-HT, jednak w pracy Le i wsp.
[85] udowodniono, ¿e dzia³anie to nie jest zale¿ne od ak-
tywno�ci serotoninergicznej.

Jednocze�nie wykazano, ¿e leki stabilizuj¹ce nastrój
wykazuj¹ce równie¿ dzia³anie GABA-ergiczne s¹ sku-
teczne w terapii zaburzeñ zwi¹zanych z upo�ledzeniem
kontroli impulsów [86], w leczeniu uzale¿nienia od al-
koholu i zaburzeñ afektywnych dwubiegunowych [87,
88, 89]. Jakkolwiek nie udowodniono, ¿e substancje te
zmniejszaj¹ poziom impulsywno�ci poprzez wp³yw na
uk³ad GABA-ergiczny, wydaje siê, ¿e wzrost aktywno�ci
GABA, który jest najwa¿niejszym neuroprzeka�nikiem
hamuj¹cym w OUN powinien teoretycznie poprawiaæ kon-
trolê zachowania.

IMPLIKACJE KLINICZNO-PRAKTYCZNE

Analiza przeprowadzonych badañ pozwala stwierdziæ,
¿e impulsywno�æ podlega kontroli szeregu uk³adów neuro-
przeka�nikowych, pozostaj¹cych we wzajemnych interak-
cjach (patrz rys. 1). Uk³adem o najwiêkszym znaczeniu
wydaje siê uk³ad serotoninergiczny, modyfikuj¹cy zarów-
no aktywno�æ uk³adu dopaminergicznego, jaki i GABA-er-
gicznego oraz glutamatergicznego. W kontek�cie wyników
badañ nad wp³ywem amfetaminy na poziom impulsywno-
�ci uprawnione wydaje siê stwierdzenie, ¿e kluczowe jest
jednoczesne oddzia³ywanie na uk³ad dopaminergiczny i se-
rotoninergiczny. Teoretycznie zatem, w terapii zaburzeñ
zwi¹zanych z nasileniem impulsywno�ci u¿yteczne mog³o-
by siê okazaæ zastosowanie leków przeciwdepresyjnych,
których mechanizm farmakodynamiczny zak³ada (w zale¿-
no�ci od preparatu) zwiêkszenie aktywno�ci serotoniner-
gicznej, noradrenergicznej, a tak¿e dopaminergicznej. Warto
podkre�liæ, ¿e badania nad wp³ywem leków psychotropo-
wych mog¹ te¿ s³u¿yæ jak po�rednie �ród³o informacji doty-
cz¹cych neurofizjologii impulsywno�ci.

Rycina 1. Uproszczony schemat wp³ywu poszczególnych neuroprzeka�ników na poziom impulsywno�ci.
Figure 1. A simplified graph showing the effect of particular neurotransmitters on impulsiveness level.
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FARMAKOTERAPIA IMPULSYWNO�CI

W dotychczasowych badaniach opisywano zmniejszaj¹cy
impulsywno�æ wp³yw leków przeciwdepresyjnych z grupy
selektywnych inhibitorów wychwytu zwrotnego serotoniny.
Fluoksetyna oraz sertralina okaza³y siê skuteczne w redukcji
ilo�ci impulsywnych zachowañ agresywnych w populacji
osób z zaburzeniami osobowo�ci [90, 91], fluwoksamina
� w grupie doros³ych pacjentów autystycznych [92], citalo-
pram � w grupie chorych z rozpoznan¹ schizofreni¹ [93].

W licznych badaniach wykazano, ¿e substancj¹ reduku-
j¹c¹ ilo�æ impulsywnych zachowañ agresywnych s¹ sole
litu. Podkre�la siê tak¿e ich skuteczno�æ w zapobieganiu
samobójstwom [1, 94, 95, 96], a za efekty te prawdopodob-
nie odpowiadaj¹ w³a�ciwo�ci serotoninergiczne litu oraz
redukcja aktywno�ci katecholamin. Zmniejszenie ilo�ci im-
pulsywnych zachowañ agresywnych obserwowano tak¿e po
innych lekach normotymicznych (karbamazepina, pochod-
ne kwasu walproinowego) [97, 98, 99], choæ w przypadku
karbamazepiny opisywano tak¿e wyniki badañ sugeruj¹-
cych brak wp³ywu na poziom impulsywno�ci [100]. Warto
zwróciæ uwagê, ¿e w badaniach tych odnoszono siê nie do
impulsywno�ci bezpo�rednio, a do ilo�ci zachowañ agre-
sywnych uznaj¹c je za wyznacznik impulsywno�ci. Nale¿y
równie¿ podkre�liæ, ¿e w przypadku leków uspokajaj¹cych
z grupy benzodiazepin, bêd¹cych agonistami receptora
GABA-ergicznego, wykazano, ¿e zwiêkszaj¹ one ilo�æ za-
chowañ impulsywnych.

W badaniach na zdrowych ochotnikach nie potwierdzono
wp³ywu aktywno�ci uk³adu serotoninergicznego na poziom
impulsywno�ci motorycznej mierzonej testem komputero-
wym stop-signal task. W badaniach Chamberlaina i wsp.
[101] nie obserwowano zmiany poziomu impulsywno�ci po
terapii citalopramem oraz buspironem (agonista receptora
5-HT1A) [74, 101]. Tak¿e prace Clarka i wsp. [102] wska-
zuj¹ na brak wp³ywu uk³adu 5-HT na impulsywno�æ u zdro-
wych ochotników. Jednocze�nie w badaniu Chamberlaina
i wsp. [74] obserwowano zmniejszenie impulsywno�ci mo-
torycznej po podaniu atomoxetyny, bêd¹cej selektywnym
inhibitorem wychwytu zwrotnego noradrenaliny; podobny
wp³yw opisywano po podaniu atomoxetyny u doros³ych
osób z ADHD [76]. W modelu zwierzêcym wykazano po-
nadto przeciwimpulsywny wp³yw modafinilu. Mechanizm
jego dzia³ania nie zosta³ w tym wypadku dok³adnie wyja�-
niony, jednak pewn¹ wskazówk¹ jest fakt, ¿e podanie anta-
gonistów receptora adrenergicznego alfa-1 blokowa³o sku-
teczno�æ leku [76]. Warto podkre�liæ, ¿e wiêkszo�æ z wy¿ej
wymienionych badañ przeprowadzono na zdrowych ochot-
nikach, a jak wykazano m.in. na przyk³adzie amfetaminy,
wp³yw substancji psychoaktywnych mo¿e zale¿eæ od wyj�-
ciowego poziomu impulsywno�ci.

Prace nad wp³ywem neuroleptyków na poziom impul-
sywno�ci wykaza³y, ¿e leki przeciwpsychotyczne drugiej
generacji silniej ni¿ klasyczne neuroleptyki redukuj¹ ilo�æ
zachowañ agresywnych. Dzia³anie przeciwagresywne i anty-
suicydalne neuroleptyków atypowych t³umaczy siê ich wp³y-
wem na uk³ad serotoninergiczny, a konkretnie blokowaniem
receptorów 5-HT2A [97]. W dotychczasowych badaniach
wykazano pozytywny wp³yw kwetiapiny i klozapiny [97],
oraz risperidonu [103], choæ w ostatnim przypadku dzia³anie
to wi¹¿e siê raczej z ogólnie sedatywnym profilem substancji.

W pracach na niewielkiej grupie badanych uczestników
wykazano ponadto, ¿e leki adrenolityczne (propranolol,
pindolol) mog¹ zmniejszaæ czêsto�æ impulsywnych zacho-
wañ agresywnych u osób z organicznym uszkodzeniem
OUN [104]. W licznych pracach udowodniono pozytywne
dzia³anie psychostymulantów, które redukowa³y poziom
impulsywno�ci u osób z ADHD [1]. W innych pracach opi-
sywano po psychostymulantach poprawê w zakresie kon-
centracji uwagi, ale nie w zakresie impulsywno�ci [1].

PODSUMOWANIE

Nale¿y stwierdziæ, ¿e niewiele jest pewnych informacji
dotycz¹cych mo¿liwo�ci farmakologicznego oddzia³ywania
na poziom impulsywno�ci. W nielicznych badaniach, pro-
wadzonych czêsto na zdrowych ochotnikach, odnoszono siê
przede wszystkim do zachowañ agresywnych, a nie do im-
pulsywno�ci per se. Farmakologiczne modyfikowanie na-
silenia tej cechy wydaje siê niezwykle trudne ze wzglêdu
na stopieñ skomplikowania mechanizmów reguluj¹cych
poziom impulsywno�ci. Mamy tutaj bowiem do czynienia
z sieci¹ wzajemnie na siebie wp³ywaj¹cych uk³adów neuro-
przeka�nikowych, które w zale¿no�ci od lokalizacji o�rodka
w OUN, rodzaju receptora oraz aktualnego poziomu aktyw-
no�ci danego uk³adu mog¹ w ró¿ny sposób wp³ywaæ na
poziom impulsywno�ci. Wydaje siê, ¿e za ró¿ne aspekty im-
pulsywno�ci odpowiadaj¹ ró¿ne o�rodki oraz uk³ady neuro-
przeka�nikowe, co czyni farmakoterapiê impulsywno�ci
zadaniem jeszcze trudniejszym. Warto jednak¿e podkre�liæ,
¿e mo¿liwo�æ wp³ywania na nasilenie tej cechy by³aby
z punktu widzenia praktyki klinicznej niezwykle istotna.
Efektywne obni¿anie poziomu impulsywno�ci mog³oby
wp³yn¹æ na poprawê wyników terapii uzale¿nieñ od sub-
stancji psychoaktywnych i przyczyniæ siê do zmniejszenia
ilo�ci zachowañ agresywnych, oraz prób samobójczych.
Szansê lepszego zrozumienia pod³o¿a neurobiologicznego
impulsywno�ci otworzy³y badania funkcjonalnych polimor-
fizmów genetycznych, które w bardziej bezpo�redni spo-
sób odzwierciedlaj¹ wyj�ciowy poziom aktywno�ci uk³a-
dów neuroprzeka�nikowych.
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