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Nowe trendy w farmakoterapii zaburzeń snu
David N. Neubauer, MD

Streszczenie
Rozwój wiedzy na temat fizjologicznej regulacji prawidłowego cyklu sen-czuwanie następuje
równolegle do coraz lepszego poznania roli zaburzeń snu i rozwoju medycyny snu.
W praktyce klinicznej najczęściej spotykanymi zaburzeniami snu są bezsenność, obturacyjny
bezdech podczas snu, zespół niespokojnych nóg oraz zaburzenia przebiegające z nadmierną
sennością, takie jak narkolepsja. Przez tysiące lat do wywołania snu lub pobudzenia
używano różnych substancji. Obecnie Food and Drug Administration zaaprobowała leki
do terapii bezsenności, RLS i narkolepsji. Artykuł zawiera przegląd dostępnych leków
stosowanych w terapii zaburzeń snu oraz opisuje strategie terapeutyczne obecnie badane jako
możliwe przyszłe sposoby leczenia.

Wprowadzenie
W coraz większym stopniu rozumiemy

znaczenie snu w życiu człowieka. Znaczenie
to obejmuje dostateczną ilość snu oraz za-
pewnienie dobrej jakości snu. Oba te czynni-
ki mogą poprawiać zdrowie i jakość życia
podczas czuwania. Wzrasta wiedza dotycząca
szkodliwego wpływu niedostatecznej ilości
snu. Z zaburzeniami i deprywacją snu wiążą
się dobrze udokumentowane szkodliwe kon-
sekwencje.1 Stwarza to dwa duże wyzwania,
którymi są: pomoc w zapewnieniu możliwo-
ści i motywacji do poświęcenia odpowiedniej
ilości czasu na sen oraz zachęta do oceny i le-
czenia zaburzeń snu. Oba te wyzwania są bar-
dzo poważne. Z czasem spędzanym w łóżku
konkuruje rozkład dnia i zainteresowania.
Formalna edukacja dotycząca snu i zaburzeń
snu jest ograniczona – ogólnie i w szczegól-
ności w programach kształcenia specjalistów
ochrony zdrowia. W ostatnich latach nastąpił
ogromny postęp w zakresie znajomości pod-
stawowej fizjologii snu, procesów patologicz-
nych związanych z zaburzeniami snu i strate-
giami terapeutycznymi. Udostępniono nowe
leki przeznaczone do terapii zaburzeń snu,
a wiele innych jest obecnie badanych. W ni-

niejszym artykule przedstawiono przegląd
obecnego rozumienia regulacji cyklu sen-czu-
wanie i aktualizację dotyczącą nowych kie-
runków leczenia farmakologicznego. Choć
omówione niżej najnowsze dostępne i bada-
ne leki przeznaczone są do terapii bezsenno-
ści, artykuł porusza także nowe podejście
do zaburzeń przebiegających z nadmierną
sennością (excessive daytime sleepiness,
EDS), zespołu niespokojnych nóg (restless
legs syndrome, RLS) oraz obturacyjnego bez-
dechu podczas snu (obstructive sleep apnea,
OSA).

Regulacja cyklu sen-czuwanie
Fizjologiczne podstawy snu można najle-

piej ocenić, korzystając z modelu wyjaśniają-
cego procesy związane z kontrolą ilości snu
i czuwania, działające łącznie z mechanizma-
mi ułatwiającymi sen w ciągu nocy i pozo-
stawanie w stanie czuwania w ciągu dnia.2,3

Ogólnie te dwa procesy noszą nazwę, odpo-
wiednio, homeostazy i rytmu okołodobowe-
go. Model efektywnie uwzględnia cechy pra-
widłowego cyklu sen-czuwanie oraz skutki
snu lub czuwania w nieregularnych odstę-
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• Wiedza o regulacji cyklu
sen-czuwanie rzuca światło
na potencjał terapii celowanej
zaburzeń snu, jaki mają nowe
związki farmakologiczne.

• Badane są nowe związki
do leczenia bezsenności,
nadmiernej senności, zespołu
niespokojnych nóg i obturacyjnego
bezdechu podczas snu.
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pach. Coraz więcej dowodów fizjologicznych
wspiera znaczenie tych procesów, choć bra-
kuje jeszcze odpowiedzi na fundamentalne
pytania.

Proces homeostazy przedstawia równowa-
gę czasu spędzanego w stanie snu i czuwania.
Proces ten promuje u ludzi optymalną rów-
nowagę około 8 godzin snu w okresie 24 go-
dzin. Niewystarczająca ilość snu skutkuje
zwiększoną sennością, która może być ostra
lub przewlekła i prowadzić do poważnego
i niebezpiecznego pogorszenia funkcjonowa-
nia. Z czysto homeostatycznej perspektywy
okresy snu mogą być rozproszone, jeśli jest go
wystarczająca ilość. Hipotetycznie można osią-
gnąć wystarczającą całkowitą ilość snu w czasie
wielu jego epizodów podczas dnia i nocy.
Wpływy rytmu okołodobowego mają zasadni-
cze znaczenie dla rozkładu snu w czasie doby.4

Wzbudzenie stanu czuwania jest wzmac-
niane przez nadmiarowe układy neuroprzekaź-
ników, które obejmują pobudzające działanie
acetylocholiny, glutaminianu, noradrenaliny,
serotoniny, dopaminy i histaminy. Kilka
z tych neuroprzekaźników uczestniczy
w funkcjonowaniu układu wstępującego siat-
kowatego, zlokalizowanego w pniu mózgu.
Histamina ogranicza działanie do ciał komór-
kowych w obrębie podwzgórza. Wydaje się,
że stany snu i czuwania są regulowane w ob-
rębie podwzgórza w wyniku działania pod-
wzgórzowego neuropeptydu – oreksyny. Pod-
czas gdy liczne okolice ośrodkowego układu
nerwowego (OUN) podtrzymują stan czuwa-
nia, tylko takie wysoko wyspecjalizowane
okolice podwzgórza jak brzuszno-boczne ją-
dro przedwzrokowe aktywnie wzmacniają
stan snu.5 Wraz z przejściem do snu wpływy
hamujące zmniejszają przekazywanie pobu-
dzeń. Główną rolę w promocji snu w pod-
wzgórzu – a być może także bardziej ogólnie
w OUN – odgrywa kwas γ–aminomasłowy
(GABA), powszechnie występujący neuro-
przekaźnik o działaniu hamującym. Penta-
metryczny kompleks receptora GABAA dzia-
łający jako chlorkowy kanał jonowy jest
szczególnie dobrze opisany pod względem
podtypów podjednostek i związanych z nimi
działań fizjologicznych.6,7 Ponadto wysunięto
hipotezę, zgodnie z którą adenozyna odgry-
wa ważną funkcję homeostatyczną, związaną
z akumulacją senności w okresie przedłużają-
cego się czuwania.8

Nasza predyspozycja do około 8-godzin-
nego snu w nocy i czuwania w czasie dnia
i wieczorem wynika ze skoordynowanych
działań procesów homeostazy i procesów
związanych z rytmem okołodobowym. Pod-
czas gdy homeostaza określa ilość koniecz-
nego snu, system rytmu okołodobowego ge-
neruje wieczorne wzbudzenie – promujące
przedłużające się czuwanie, spadek pobudze-
nia, gdy zbliża się czas kładzenia się do łóż-
ka wieczorem – pozwalający działać zakumu-

lowanej senności wynikającej z homeostazy
oraz maksymalną senność wynikającą z syste-
mu cyklu okołodobowego pod koniec nocy,
pomagającą podtrzymać sen, gdy wygasa na-
pęd homeostatyczny. Zintegrowane działanie
tych układów w warunkach prawidłowych
pozwala na senność w momencie kładzenia
się do łóżka z szybkim pojawieniem się snu
i względnie skonsolidowanym snem w nocy
o odpowiedniej długości, ułatwiającym czu-
wanie w ciągu dnia i wieczorem.4

Ten typowy wzorzec snu w nocy i czuwa-
nia w dzień i wieczorem jest wymuszany
przez fotoperiod z kluczową rolą odgrywaną
przez rytm wydzielania melatoniny. Mechani-
zmy biochemiczne koordynujące przebieg
rytmu okołodobowego otrzymują pobudze-
nie z siatkówki, rozpoczęte reakcjami foto-
chemicznymi w komórkach zwojowych
z udziałem związku zwanego melanopsyną.9
Informacja o ekspozycji na światło jest prze-
kazywana szlakiem siatkówkowo-podwzgó-
rzowym do drobnych parzystych jąder nad-
skrzyżowaniowych (suprachiasmatic nuclei,
SCN) w tylnym podwzgórzu. Część neuro-
nów tej okolicy jest zdolna do utrzymywa-
nia 24-godzinnej okresowości przez złożone
pętle transkrypcyjno-translacyjnych sprzężeń
zwrotnych obejmujących kilkanaście różnych
genów.10 Jądra nadskrzyżowaniowe mogą
funkcjonować jak nadrzędny zegar, dostar-
czający wpływającej na różne procesy fizjo-
logiczne informacji o czasie.

Informacja o czasie z jąder SCN wpływa
na inne jądra podwzgórza oraz przez krążą-
ce sygnały kieruje funkcjonowaniem szyszyn-
ki w zakresie produkcji i uwalniania melato-
niny. Wzorzec uwalniania melatoniny może
wpływać na oscylujące w organizmie układy.
Zmieniające się stężenie melatoniny wzmac-
niają też mechanizmy generujące cykl przez
receptory melatoninowe w SCN. W ciągu
dnia stężenie melatoniny w surowicy jest ma-
łe, wrasta wieczorem w miarę zbliżania się
pory kładzenia się do łóżka, osiąga plateau
podczas normalnych godzin snu w nocy,
a następnie spada w miarę przybliżania się ty-
powej pory budzenia się rano. Uważa się, że
agonistyczne działanie na poziomie recepto-
ra melatoninowego MT1 w obrębie jąder
SCN odpowiada za spadek wieczornego oko-
łodobowego pobudzenia i promocję pojawie-
nia się snu, podczas gdy receptor MT2 odpo-
wiadać może za wpływ na okresowość
i fazowość 24-godzinnego rytmu dnia.4

Jedną z ciekawych cech związanej ze snem
aktywności melatoniny jest to, że jest ona swo-
isto gatunkowo. Stężenie melatoniny wzrasta
w nocy w ciemności, jednak jej działanie jest
niekoniecznie sedatywne. U ludzi i innych
gatunków aktywnych w dzień nocny wzrost
stężenia melatoniny służy do promocji snu.
Stężenie melatoniny wzrasta w nocy także
u gatunków nocnych aktywnych w tym czasie.

Sygnały z SCN są podobne, jednak informa-
cja jest wykorzystywana z przeciwnym skut-
kiem przez mechanizm przekaźników w towa-
rzyszących jądrach podwzgórza.

Jest oczywiste, że na stany snu lub czuwa-
nia wpływają różne okolice OUN przez licz-
ne neuroprzekaźniki i pokrewne substancje,
których skutki działania mogą zależeć od po-
ry dnia lub nocy. Na podstawie tego złożo-
nego modelu obrazującego liczne potencjal-
ne cele interwencji farmakologicznych można
dostrzec wiele możliwości leczenia osób z za-
burzeniami snu.

Bezsenność

Perspektywa historyczna
Na przestrzeni dziejów ludzkość musiała

doświadczać trudności związanych ze
snem. W starożytnych dziełach pojawiają
się odniesienia do osób z przewlekłymi pro-
blemami ze snem, choć nie jest jasne, jakie
leki próbowano stosować do poprawy snu.
Przez tysiąclecia stosowano sfermentowane
napoje i preparaty roślinne o działaniu
uspokajającym, takie jak opium. Obszerna
farmakopea powstała w okresie średniowie-
cza. Przez setki lat, aż do połowy XX wieku,
jednym z preparatów często stosowanych
do leczenia bezsenności było laudanum,
mieszanina alkoholu i opium. Wodzian
chloralu (2,2,2-trichloroetanodiol) był szero-
ko stosowany począwszy od połowy XIX wie-
ku. Barbiturany i pokrewne związki stanowi-
ły podstawę leczenia bezsenności przez
większą część XX wieku. Regularne stosowa-
nie tych leków zostało w latach 60. i 70. wy-
parte przez benzodiazepiny, zastąpione
na początku lat 90. przez bardziej selektyw-
ne niebenzodiazepinowe leki nasenne. Cho-
ciaż między tymi związkami występują po-
ważne różnice farmakodynamiczne, wszystkie
one mają wspólne, silne właściwości sedatyw-
ne. Stosowaniu wielu substancji używanych
przed benzodiazepinami towarzyszyły zna-
czące problemy związane z bezpieczeństwem,
obejmujące rozwój tolerancji i uzależnień, de-
presję ośrodka oddechowego i ryzyko zgo-
nu.11,12 Oprócz leków zaaprobowanych przez
FDA, czasami bywają polecane poza wskaza-
niami różne inne leki na receptę, których
skuteczność i bezpieczeństwo w leczeniu bez-
senności nie zostały w pełni ocenione (np.
leki przeciwdepresyjne, przeciwpsychotyczne
lub normotymiczne). Dodatkowo pacjenci
mogą sięgać po leki OTC, takie jak leki prze-
ciwhistaminowe, lub szeroką gamę suplemen-
tów diety, takich jak waleriana i melatonina.

Leki zatwierdzone przez FDA
Obecnie do terapii bezsenności FDA za-

aprobowała dziewięć preparatów agonistów
receptora benzodiazepinowego (benzodiaze-
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hamujące zmniejszają przekazywanie pobu-
dzeń. Główną rolę w promocji snu w pod-
wzgórzu – a być może także bardziej ogólnie
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metryczny kompleks receptora GABAA dzia-
łający jako chlorkowy kanał jonowy jest
szczególnie dobrze opisany pod względem
podtypów podjednostek i związanych z nimi
działań fizjologicznych.6,7 Ponadto wysunięto
hipotezę, zgodnie z którą adenozyna odgry-
wa ważną funkcję homeostatyczną, związaną
z akumulacją senności w okresie przedłużają-
cego się czuwania.8

Nasza predyspozycja do około 8-godzin-
nego snu w nocy i czuwania w czasie dnia
i wieczorem wynika ze skoordynowanych
działań procesów homeostazy i procesów
związanych z rytmem okołodobowym. Pod-
czas gdy homeostaza określa ilość koniecz-
nego snu, system rytmu okołodobowego ge-
neruje wieczorne wzbudzenie – promujące
przedłużające się czuwanie, spadek pobudze-
nia, gdy zbliża się czas kładzenia się do łóż-
ka wieczorem – pozwalający działać zakumu-

lowanej senności wynikającej z homeostazy
oraz maksymalną senność wynikającą z syste-
mu cyklu okołodobowego pod koniec nocy,
pomagającą podtrzymać sen, gdy wygasa na-
pęd homeostatyczny. Zintegrowane działanie
tych układów w warunkach prawidłowych
pozwala na senność w momencie kładzenia
się do łóżka z szybkim pojawieniem się snu
i względnie skonsolidowanym snem w nocy
o odpowiedniej długości, ułatwiającym czu-
wanie w ciągu dnia i wieczorem.4

Ten typowy wzorzec snu w nocy i czuwa-
nia w dzień i wieczorem jest wymuszany
przez fotoperiod z kluczową rolą odgrywaną
przez rytm wydzielania melatoniny. Mechani-
zmy biochemiczne koordynujące przebieg
rytmu okołodobowego otrzymują pobudze-
nie z siatkówki, rozpoczęte reakcjami foto-
chemicznymi w komórkach zwojowych
z udziałem związku zwanego melanopsyną.9
Informacja o ekspozycji na światło jest prze-
kazywana szlakiem siatkówkowo-podwzgó-
rzowym do drobnych parzystych jąder nad-
skrzyżowaniowych (suprachiasmatic nuclei,
SCN) w tylnym podwzgórzu. Część neuro-
nów tej okolicy jest zdolna do utrzymywa-
nia 24-godzinnej okresowości przez złożone
pętle transkrypcyjno-translacyjnych sprzężeń
zwrotnych obejmujących kilkanaście różnych
genów.10 Jądra nadskrzyżowaniowe mogą
funkcjonować jak nadrzędny zegar, dostar-
czający wpływającej na różne procesy fizjo-
logiczne informacji o czasie.

Informacja o czasie z jąder SCN wpływa
na inne jądra podwzgórza oraz przez krążą-
ce sygnały kieruje funkcjonowaniem szyszyn-
ki w zakresie produkcji i uwalniania melato-
niny. Wzorzec uwalniania melatoniny może
wpływać na oscylujące w organizmie układy.
Zmieniające się stężenie melatoniny wzmac-
niają też mechanizmy generujące cykl przez
receptory melatoninowe w SCN. W ciągu
dnia stężenie melatoniny w surowicy jest ma-
łe, wrasta wieczorem w miarę zbliżania się
pory kładzenia się do łóżka, osiąga plateau
podczas normalnych godzin snu w nocy,
a następnie spada w miarę przybliżania się ty-
powej pory budzenia się rano. Uważa się, że
agonistyczne działanie na poziomie recepto-
ra melatoninowego MT1 w obrębie jąder
SCN odpowiada za spadek wieczornego oko-
łodobowego pobudzenia i promocję pojawie-
nia się snu, podczas gdy receptor MT2 odpo-
wiadać może za wpływ na okresowość
i fazowość 24-godzinnego rytmu dnia.4

Jedną z ciekawych cech związanej ze snem
aktywności melatoniny jest to, że jest ona swo-
isto gatunkowo. Stężenie melatoniny wzrasta
w nocy w ciemności, jednak jej działanie jest
niekoniecznie sedatywne. U ludzi i innych
gatunków aktywnych w dzień nocny wzrost
stężenia melatoniny służy do promocji snu.
Stężenie melatoniny wzrasta w nocy także
u gatunków nocnych aktywnych w tym czasie.

Sygnały z SCN są podobne, jednak informa-
cja jest wykorzystywana z przeciwnym skut-
kiem przez mechanizm przekaźników w towa-
rzyszących jądrach podwzgórza.

Jest oczywiste, że na stany snu lub czuwa-
nia wpływają różne okolice OUN przez licz-
ne neuroprzekaźniki i pokrewne substancje,
których skutki działania mogą zależeć od po-
ry dnia lub nocy. Na podstawie tego złożo-
nego modelu obrazującego liczne potencjal-
ne cele interwencji farmakologicznych można
dostrzec wiele możliwości leczenia osób z za-
burzeniami snu.

Bezsenność

Perspektywa historyczna
Na przestrzeni dziejów ludzkość musiała

doświadczać trudności związanych ze
snem. W starożytnych dziełach pojawiają
się odniesienia do osób z przewlekłymi pro-
blemami ze snem, choć nie jest jasne, jakie
leki próbowano stosować do poprawy snu.
Przez tysiąclecia stosowano sfermentowane
napoje i preparaty roślinne o działaniu
uspokajającym, takie jak opium. Obszerna
farmakopea powstała w okresie średniowie-
cza. Przez setki lat, aż do połowy XX wieku,
jednym z preparatów często stosowanych
do leczenia bezsenności było laudanum,
mieszanina alkoholu i opium. Wodzian
chloralu (2,2,2-trichloroetanodiol) był szero-
ko stosowany począwszy od połowy XIX wie-
ku. Barbiturany i pokrewne związki stanowi-
ły podstawę leczenia bezsenności przez
większą część XX wieku. Regularne stosowa-
nie tych leków zostało w latach 60. i 70. wy-
parte przez benzodiazepiny, zastąpione
na początku lat 90. przez bardziej selektyw-
ne niebenzodiazepinowe leki nasenne. Cho-
ciaż między tymi związkami występują po-
ważne różnice farmakodynamiczne, wszystkie
one mają wspólne, silne właściwości sedatyw-
ne. Stosowaniu wielu substancji używanych
przed benzodiazepinami towarzyszyły zna-
czące problemy związane z bezpieczeństwem,
obejmujące rozwój tolerancji i uzależnień, de-
presję ośrodka oddechowego i ryzyko zgo-
nu.11,12 Oprócz leków zaaprobowanych przez
FDA, czasami bywają polecane poza wskaza-
niami różne inne leki na receptę, których
skuteczność i bezpieczeństwo w leczeniu bez-
senności nie zostały w pełni ocenione (np.
leki przeciwdepresyjne, przeciwpsychotyczne
lub normotymiczne). Dodatkowo pacjenci
mogą sięgać po leki OTC, takie jak leki prze-
ciwhistaminowe, lub szeroką gamę suplemen-
tów diety, takich jak waleriana i melatonina.

Leki zatwierdzone przez FDA
Obecnie do terapii bezsenności FDA za-

aprobowała dziewięć preparatów agonistów
receptora benzodiazepinowego (benzodiaze-
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pine receptor agonist, BZRA) i jednego se-
lektywnego agonistę receptora melatonino-
wego (tab. 1). Leki nasenne z grupy BZRA
działają jako alosteryczne modulatory od-
powiedzi GABA w kompleksie receptora
GABA-A. Zasadniczo te leki nasenne nasila-
ją działanie hamujące neuroprzekaźnika
GABA. Bezpośrednie działanie GABA w ob-
rębie pentametrycznego kompleksu recepto-
ra GABAA jest oparte na napływie anionów
chlorkowych przez centralny kanał jonowy,
co powoduje zmianę przezbłonowego poten-
cjału elektrycznego i zwiększeniem polaryza-
cji błony, zmniejszającym prawdopodobień-
stwo wystąpienia potencjału czynnościowego.
Związki z grupy BZRA wchodzą w interakcję
z kompleksem receptora GABAA w miejscu
rozpoznania alosterycznego na granicy α i γ.
Obecność BZRA pozwala na większy napływ
jonów chlorkowych i w konsekwencji nasilo-
ne hamowanie. Nasenne działanie sedatywne
jest prawdopodobnie połączeniem działania
na poziomie OUN jako całości i miejscowe-
go działania w podwzgórzu.

Do leków nasennych z grupy BZRA za-
aprobowanych do leczenia bezsenności nale-
ży pięć starszych benzodiazepin (estazolam,
flurazepam, kwazepam, temazepam i triazo-
lam), cechujących się rdzeniem określającym
strukturę chemiczną, oraz kilka unikatowych
związków niebenzodiazepinowych działają-
cych jako agoniści w miejscu rozpoznania
benzodiazepiny w receptorze GABAA.
Do pewnego stopnia leki te można rozróż-
niać zgodnie z ich powinowactwem do pod-
typów jednostki α receptora GABAA. Benzo-
diazepiny mają zbliżone powinowactwo
do wielu podtypów α, podczas gdy leki nie-
benzodiazepinowe mają większe powinowac-

two do podtypu α1 oraz, w jednym przypad-
ku, także do podtypów α3. Te dwa podtypy
najsilniej wiążą się z działaniem sedatywnym.
Argumentowano, że do lepszej tolerancji no-
wych leków nasennych przyczyniają się więk-
sza selektywność leków niebenzodiazepino-
wych oraz ich generalnie krótszy czas
półtrwania.

Do leków niebenzodiazepinowych do-
puszczonych do użycia w Stanach Zjedno-
czonych należą preparaty eszopiklonu, zale-
plonu i zolpidemu o szybkim uwalnianiu
oraz zolpidemu o kontrolowanym uwalnia-
niu. Przesłanką do stosowania preparatu
o kontrolowanym uwalnianiu jest możliwość
przedłużenia działania leku o stosunkowo
krótkim okresie półtrwania na porę nocną
przy ograniczeniu rezydualnego porannego
działania sedatywnego i upośledzającego
funkcjonowanie.

Ramelteon, selektywny agonista recepto-
ra melatoninowego, cechuje się unikalnym
mechanizmem działania na cykl sen-czuwa-
nie w SCN, pozbawionym działania sedatyw-
nego. Przypuszcza się, że agonistyczne dzia-
łanie na podtypy receptorów MT1 i MT2
promuje pojawienie się snu przez obniżenie
wieczornego pobudzenia okołodobowego
oraz przez wzmacnianie układu rytmu około-
dobowego.

W ostatnich latach nastąpiło kilka waż-
nych zmian dotyczących leków zaaprobowa-
nych przez FDA do leczenia bezsenności.
Uprzednio leki nasenne były wskazane
w krótkoterminowym leczeniu bezsenności,
jednak począwszy od 2005 roku nie ma ogra-
niczenia w czasie ich stosowania. Wynika to
prawdopodobnie z długiego doświadczenia
klinicznego związanego ze stosowaniem le-

ków nasennych z grupy BZRA oraz z udo-
stępnieniem danych z badań klinicznych, do-
kumentujących trwałą skuteczność i bezpie-
czeństwo przy dłuższym stosowaniu.
Ostatnie decyzje FDA wymieniają także
wskazania związane z wywołaniem snu i pod-
trzymaniem snu. Jest to użyteczna informa-
cja z punktu widzenia doboru właściwego
leczenia dla pacjenta, zależnie od występują-
cych u niego objawów bezsenności. Wresz-
cie, chociaż uprzednio aprobowane leki na-
senne były umieszczane przez amerykańską
Drug Enforcement Administration w Załącz-
niku IV z powodu występowania możliwości
nadużywania (stosunkowo niewielkiej), ramel-
teon nie jest umieszczany w Załącznikach
z powodu braku możliwości nadużywania.

Nowe leki i leki w trakcie badań
Obecnie prowadzone są badania kliniczne

szerokiego zakresu związków z bardzo szero-
kiej gamy kategorii farmakologicznych jako
potencjalnych przyszłych leków do terapii
bezsenności. Niektóre z nich są nowymi po-
staciami farmakologicznymi lub odmianami
stosowanych leków, podczas gdy inne są cał-
kowicie nowymi związkami opartymi na teo-
retycznych modelach regulacji cyklu snu-czu-
wanie, opisanych wyżej (tab. 2).

Agoniści receptora benzodiazepinowego
Badane związki z grupy BZRA są albo

znanymi już lekami o odmiennych sposo-
bach uwalniania, albo nowymi cząsteczkami
różniącymi się selektywnością wobec recep-
torów lub aktywnością agonistyczną. Jedną
z ostatnich innowacji farmakokinetycznych
wśród nowych leków nasennych zaaprobowa-
nych przez FDA stanowią preparaty BZRA
o kontrolowanym uwalnianiu.13 Choć prowa-
dzono badania innych związków BZRA uwal-
nianych w taki sposób, ich akceptacja przez
FDA wydaje się w najbliższym czasie mało
prawdopodobna. Inne kierunki badań doty-
czących leków nasennych z grupy BZRA
obejmują związki wysoce selektywne wobec
podjednostki α3 receptora GABAA lub łączą-
ce cechy selektywności z częściowym agoni-
zmem lub odwrotnym agonizmem w obrę-
bie kompleksu receptora GABAA.

Obecnie wszystkie zaaprobowane leki na-
senne z grupy BZRA są wskazane do przyj-
mowania w porze kładzenia się, a czas ich
działania zależy od czasu półtrwania i posta-
ci farmakologicznej. Żaden z nich nie jest
obecnie wskazany swoiście do stosowania
w nocy, choć bardzo krótko działające leki
nasenne bywają stosowane w taki sposób.
Prowadzone badania obejmują leki, które
w celu uzyskania szybkiego początku działa-
nia przez związki krótko działające mają omi-
jać absorpcję w żołądku (np. zolpidem, zale-
plon, triazolam), a jednocześnie są podawane
w małych dawkach w celu uzyskania stosun-

TABeLA 1
Zaaprobowane przez FDA leki stosowane w leczeniu bezsenności

Ago�ni�ści�re�cep�to�ra� Do�stęp�ne�daw�ki� Czas�pół�tr�wa�nia� Ka�te�go�ria�
ben�zo�dia�ze�pi�no�we�go (mg) (godz.) DEA

Ben�zo�dia�ze�pi�ny�o na�tych�mia�sto�wym�uwal�nia�niu�

Es�ta�zo�lam 1, 2 8–24 IV

Flu�ra�ze�pam 15, 30 48–120 IV

Kwa�ze�pam 7,5, 15 48–120 IV

Te�ma�ze�pam 7,5, 15, 22,5, 30 8–20 IV

Tria�zo�lam 0,125, 0,25 2–4 IV

Le�ki�nie�ben�zo�dia�ze�pi�no�we�o na�tych�mia�sto�wym�uwal�nia�niu�

Eszo�pi�klon 1, 2, 3 5-7 IV

Za�le�plon 5, 10 1 IV

Zol�pi�dem 5, 10 1,5-2,4 IV

Le�ki�nie�ben�zo�dia�ze�pi�no�we�o zmo�dy�fi�ko�wa�nym�uwal�nia�niu�

Zol�pi�dem�ER 6,25, 12,5 2,8–2,9 IV

Se�lek�tyw�ny�ago�ni�sta�re�cep�to�ra�me�la�to�ni�no�we�go�

Ra�mel�te�on 8 1-2,6 n/d

DEA�– Drug�En�for�ce�ment�Ad�mi�ni�stra�tion,�ER�– o prze�dłu�żo�nym�uwal�nia�niu,�CR�– o kon�tro�lo�wa�nym�uwal�nia�niu,
n/d�– nie�do�ty�czy.
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ko wo krót kie go okre su dzia ła nia. Pro wa dzo -
no ba da nia kli nicz ne 14,15 ta ble tek pod ję zy ko -
wych i roz pusz cza ją cych się w ja mie ust nej
oraz po sta ci wziew nych i do no so wych. Je śli
ta kie pre pa ra ty zo sta ły by za ak cep to wa ne,
mo gą być wska za ne do sto so wa nia w no cy.
Szyb ki po czą tek dzia ła nia i szyb sze osią ga nie
mak sy mal ne go stę że nia w su ro wi cy po win ny
po zwo lić na szyb sze ustę po wa nie dzia ła nia
se da tyw ne go, co po zwo li ło by na unik nię cie
dzia łań nie po żą da nych ra no. 

Ago�ni�ści�re�cep�to�ra�me�la�to�ni�no�we�go
Ra mel te on jest obec nie je dy nym ago ni stą

re cep to ra me la to ni no we go za apro bo wa nym
przez FDA, jed nak pro wa dzo ne są ba da nia
kli nicz ne nad kil ko ma in ny mi związ ka mi
z tej gru py. Wy ka za no, że związ ki te go ty pu
ko rzyst nie wpły wa ją na roz po czę cie snu.
Z po wo du wpły wu na układ sen -czu wa nie,
ago ni ści re cep to ra me la to ni no we go mo gą
dzia łać ko rzyst nie tak że w za bu rze niach ryt -
mu oko ło do bo we go, szcze gól nie w ze spo le
opóź nio nej fa zy snu (de lay ed sle ep pha se
syn dro me, DSPS), oraz w sy tu acjach za bu -
rza ją cych rytm oko ło do bo wy, ta kich jak pra -
ca zmia no wa lub na gła zmia ny stre fy cza so -
wej (jet lag).4 Je den z do świad czal nych
ago ni stów re cep to ra me la to ni no we go wy ka -
zu je ce chy an ta go ni sty re cep to ra se ro to ni no -
we go 5-HT2C i mo że być sku tecz ny w za kre -
sie po pra wy ob ja wów de pre sji i bez sen no ści.
W Eu ro pie, gdzie me la to ni na jest nie do stęp -
na bez re cep ty, nie daw no za apro bo wa no
pre pa rat me la to ni ny o prze dłu żo nym uwal -
nia niu do le cze nia bez sen no ści pier wot nej
u osób w wie ku co naj mniej 55 lat. Lek ten
nie jest obec nie sprze da wa ny w Sta nach
Zjed no czo nych, jed nak do stęp ne są róż ne
in ne pre pa ra ty o na tych mia sto wym lub
prze dłu żo nym uwal nia niu, nie ob ję te re gu la -
cja mi FDA. 

Mo�du�la�to�ry�re�cep�to�ra�hi�sta�mi�no�we�go�
Wy twa rza na w pod wzgó rzu hi sta mi na jest

jed nym z głów nych neu ro prze kaź ni ków
o dzia ła niu po bu dza ją cym.16 An ta go ni ści re -
cep to ra hi sta mi no we go H1, np. di fen hy dra -
mi na, ma ją wła ści wo ści se da tyw ne i na le żą
do po pu lar nych le ków do stęp nych bez re cep -
ty (over -the -co un ter, OTC). Wy ka zu ją jed nak
dłu gie dzia ła nie i ak tyw ność tak że wo bec in -
nych re cep to rów, co mo że po wo do wać dzia -
ła nia nie po żą da ne, ta kie jak np. ob ja wy prze -
ciw cho li ner gicz ne. Po moc ne w le cze niu
pa cjen tów z bez sen no ścią mo gą być kró cej
dzia ła ją ce i bar dziej se lek tyw ne związ ki prze -
ciw hi sta mi no we, lub związ ki zwięk sza ją ce ak -
tyw ność hi sta mi ny w od mien ny spo sób. 

Do kse pi na jest jed nym ze star szych
trój pier ście nio wych le ków prze ciw de pre -
syj nych wy ka zu ją cych znacz na ak tyw ność
prze ciw hi sta mi no wą i po wo du ją cym se da -
cję. W nie daw no pro wa dzo nych ba da niach

kli nicz ny ch17 oce nia no sku tecz ność i bez -
pie czeń stwo bar dzo ma łych da wek do kse pi -
ny (1, 3 i 6 mg). Wy ka za no ich sku tecz ność
szcze gól nie w za kre sie pod trzy my wa nia snu
pod ko niec no cy, stąd ich moż li wa uży tecz -
ność w le cze niu wcze snych prze bu dzeń.
Za kła da się, że w ta kich ma łych daw kach
dzia ła nie prze ciw hi sta mi no we po zo sta je zna -
czą ce, przy unik nię ciu po ten cjal nych dzia -
łań nie po żą da nych ze stro ny in nych re cep to -
rów (z po wo du mniej sze go po wi no wac twa
do nich). Pre pa ra ty za wie ra ją ce ma łe daw ki
do kse pi ny ocze ku ją na ak cep ta cję FDA i być
mo że sta ną się do stęp ne w le cze niu bez sen -
no ści. 

Al ter na tyw nym po dej ściem ma ją cym
na ce lu ob ni że nie do stęp no ści hi sta mi ny jest
sto so wa nie ago ni stów pre sy nap tycz ne go re -
cep to ra H3. Teo re tycz nie ta ka ak tyw ność ago -
ni stycz na po win na do pro wa dzić do zmniej -
szo ne go uwal nia nia hi sta mi ny i w po śred ni
spo sób do nor mo wa nia se da cji. Na ra zie ta kie
po dej ście te ra peu tycz ne do bez sen no ści ma
cha rak ter spe ku la tyw ny. Jak za uwa żo no ni żej,
ak tyw ność an ta go ni stycz na w ob rę bie te go re -
cep to ra mo że być ko rzyst na w pro mo wa niu
sta nu czu wa nia.18,19

An�ta�go�ni�ści�re�cep�to�ra 5-HT2A

Choć obec nie ża den z an ta go ni stów re -
cep to ra 5-HT2A nie jest za apro bo wa ny w le -
cze niu bez sen no ści, ta kie dzia ła nie far ma ko -
dy na micz ne jest ce chą wie lu le ków
psy cho tro po wych, łącz nie z kil ko ma le ka mi
prze ciw de pre syj ny mi i prze ciw p sy cho tycz ny -
mi prze pi sy wa ny mi po za wska za nia mi (off -
-la bel) oso bom cier pią cym na bez sen ność.
Moż li we, że od po wied nio se lek tyw ny zwią -
zek o po żą da nym cza sie dzia ła nia mógł by
sta no wić in te re su ją cy wy bór te ra peu tycz ny
w le cze niu bez sen no ści.20 Pro wa dzo ne są ba -
da nia kli nicz ne do ty czą ce kil ku róż nych an -
ta go ni stów re cep to ra 5-HT2A. Związ ki te są
szcze gól nie in te re su ją ce z po wo du ich ten -
den cji do zwięk sza nia ilo ści snu wol no fa lo -
we go. Kil ka z nich ce chu je się ta ką ak tyw -
no ścią far ma ko dy na micz ną, pod czas gdy
po krew ne czą stecz ki wy ka zu ją dzia ła nie od -
wrot nych ago ni stów lub wy wie ra ją do dat ko -

we dzia ła nie na re cep to ry, ta kie jak an ta go -
nizm wo bec re cep to ra H1. W naj bliż szej przy -
szło ści FDA mo że do ko nać oce ny pierw -
szych an ta go ni stów re cep to ra 5-HT2A. 

An�ta�go�ni�ści�orek�sy�ny
Do strze że nie, że u pa cjen tów z nar ko lep -

sją wy stę pu ją de fi cy ty orek sy ny ro dzi in try -
gu ją ce py ta nie, czy far ma ko lo gicz ne ob ni że -
nie stę że nia orek sy ny mo gło by być ko rzyst ne
w le cze niu bez sen no ści. Je śli zbyt ma łe stę że -
nia orek sy ny pro wa dzi do nad mier nej sen no -
ści, być mo że u czę ści osób z bez sen no ścią
jej ak tyw ność jest zbyt wy so ka.21 Pro wa dzo ne
są obec nie ba da nia kli nicz ne an ta go ni sty
orek sy ny, al mo rek san tu. 

In�ne�le�ki
Do in nych związ ków oce nia nych

w ostat nich la tach ja ko po ten cjal ne le ki
na sen ne na le żą: mo du la tor ka na łów wap -
nio wych α-2-δ, ago ni sta re cep to ra 5-HT1,
an ta go ni sta re cep to ra 5-HT6, an ta go ni sta re -
cep to ra glu ko kor ty ko ido we go oraz in ne,
o nie zna nym me cha ni zmie dzia ła nia. Ba da -
no tak że moż li wą po pra wę snu zwią za na ze
sto so wa niem hor mo no te ra pii za stęp czej
u ko biet w okre sie po me no pau zal nym. 

Za�gad�nie�nia�na przy�szłość
Bez wąt pie nia do cho dzi do zmian pa ra -

dyg ma tów zwią za nych z ro zu mie niem i le cze -
niem bez sen no ści. Wy da je się praw do po dob -
ne, że w przy szło ści le cze nie far ma ko lo gicz ne
bez sen no ści obej mie wie le obec nie sto so wa -
nych le ków i po krew nych związ ków o róż nej
se lek tyw no ści, spo so bie uwal nia nia oraz wła -
ści wo ściach far ma ko ki ne tycz nych. Róż ne le -
ki o dzia ła niu se da tyw nym mo gą być sto so -
wa ne u róż nych pa cjen tów z bez sen no ścią.
Jest jed nak rów nież praw do po dob ne, że zo -
sta ną zi den ty fi ko wa ne sub po pu la cje pa cjen -
tów z bez sen no ścią, wy ka zu ją ce się wraż li wo -
ścią i od po wie dzią na szcze gól ne in ter wen cje
far ma ko lo gicz ne. Moż li we, że zo sta ną zi den -
ty fi ko wa ni pa cjen ci ze szcze gól nym ce cha mi
ge ne tycz ny mi. Część osób mo że do brze re -
ago wać na le ki wy wo łu ją ce okre ślo ne zmia ny
ak tyw no ści EEG, ta kie jak np. sen wol no fa -

TA�Be�LA 2
Ba�da�ne�stra�te�gie�te�ra�peu�tycz�ne�do�ty�czą�ce�bez�sen�no�ści�

BZRA�po�sta�cie�o zmie�nio�nym�uwal�nia�niu�

BZRA�se�lek�tyw�ne�wo�bec�pod�ty�pów�re�cep�to�ra,�czę�ścio�wi�ago�ni�ści�lub�od�wrot�ni�ago�ni�ści�

Ago�ni�ści�re�cep�to�ra�me�la�to�ni�no�we�go�

Mo�du�la�to�ry�re�cep�to�ra�hi�sta�mi�no�we�go�(an�ta�go�ni�ści�H1,�ago�ni�ści�H3)

An�ta�go�ni�ści�re�cep�to�ra 5-HT2A

An�ta�go�ni�ści�orek�sy�ny�

Mo�du�la�to�ry�ka�na�łu�wap�nio�we�go�α-2-γ

BZRA�– ago�ni�sta�re�cep�to�ra�ben�zo�dia�ze�pi�no�we�go,�H�– hi�sta�mi�na, 5-HT�– se�ro�to�ni�na.
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Nowe trendy w farmakoterapii zaburzeń snu

pine receptor agonist, BZRA) i jednego se-
lektywnego agonistę receptora melatonino-
wego (tab. 1). Leki nasenne z grupy BZRA
działają jako alosteryczne modulatory od-
powiedzi GABA w kompleksie receptora
GABA-A. Zasadniczo te leki nasenne nasila-
ją działanie hamujące neuroprzekaźnika
GABA. Bezpośrednie działanie GABA w ob-
rębie pentametrycznego kompleksu recepto-
ra GABAA jest oparte na napływie anionów
chlorkowych przez centralny kanał jonowy,
co powoduje zmianę przezbłonowego poten-
cjału elektrycznego i zwiększeniem polaryza-
cji błony, zmniejszającym prawdopodobień-
stwo wystąpienia potencjału czynnościowego.
Związki z grupy BZRA wchodzą w interakcję
z kompleksem receptora GABAA w miejscu
rozpoznania alosterycznego na granicy α i γ.
Obecność BZRA pozwala na większy napływ
jonów chlorkowych i w konsekwencji nasilo-
ne hamowanie. Nasenne działanie sedatywne
jest prawdopodobnie połączeniem działania
na poziomie OUN jako całości i miejscowe-
go działania w podwzgórzu.

Do leków nasennych z grupy BZRA za-
aprobowanych do leczenia bezsenności nale-
ży pięć starszych benzodiazepin (estazolam,
flurazepam, kwazepam, temazepam i triazo-
lam), cechujących się rdzeniem określającym
strukturę chemiczną, oraz kilka unikatowych
związków niebenzodiazepinowych działają-
cych jako agoniści w miejscu rozpoznania
benzodiazepiny w receptorze GABAA.
Do pewnego stopnia leki te można rozróż-
niać zgodnie z ich powinowactwem do pod-
typów jednostki α receptora GABAA. Benzo-
diazepiny mają zbliżone powinowactwo
do wielu podtypów α, podczas gdy leki nie-
benzodiazepinowe mają większe powinowac-

two do podtypu α1 oraz, w jednym przypad-
ku, także do podtypów α3. Te dwa podtypy
najsilniej wiążą się z działaniem sedatywnym.
Argumentowano, że do lepszej tolerancji no-
wych leków nasennych przyczyniają się więk-
sza selektywność leków niebenzodiazepino-
wych oraz ich generalnie krótszy czas
półtrwania.

Do leków niebenzodiazepinowych do-
puszczonych do użycia w Stanach Zjedno-
czonych należą preparaty eszopiklonu, zale-
plonu i zolpidemu o szybkim uwalnianiu
oraz zolpidemu o kontrolowanym uwalnia-
niu. Przesłanką do stosowania preparatu
o kontrolowanym uwalnianiu jest możliwość
przedłużenia działania leku o stosunkowo
krótkim okresie półtrwania na porę nocną
przy ograniczeniu rezydualnego porannego
działania sedatywnego i upośledzającego
funkcjonowanie.

Ramelteon, selektywny agonista recepto-
ra melatoninowego, cechuje się unikalnym
mechanizmem działania na cykl sen-czuwa-
nie w SCN, pozbawionym działania sedatyw-
nego. Przypuszcza się, że agonistyczne dzia-
łanie na podtypy receptorów MT1 i MT2
promuje pojawienie się snu przez obniżenie
wieczornego pobudzenia okołodobowego
oraz przez wzmacnianie układu rytmu około-
dobowego.

W ostatnich latach nastąpiło kilka waż-
nych zmian dotyczących leków zaaprobowa-
nych przez FDA do leczenia bezsenności.
Uprzednio leki nasenne były wskazane
w krótkoterminowym leczeniu bezsenności,
jednak począwszy od 2005 roku nie ma ogra-
niczenia w czasie ich stosowania. Wynika to
prawdopodobnie z długiego doświadczenia
klinicznego związanego ze stosowaniem le-

ków nasennych z grupy BZRA oraz z udo-
stępnieniem danych z badań klinicznych, do-
kumentujących trwałą skuteczność i bezpie-
czeństwo przy dłuższym stosowaniu.
Ostatnie decyzje FDA wymieniają także
wskazania związane z wywołaniem snu i pod-
trzymaniem snu. Jest to użyteczna informa-
cja z punktu widzenia doboru właściwego
leczenia dla pacjenta, zależnie od występują-
cych u niego objawów bezsenności. Wresz-
cie, chociaż uprzednio aprobowane leki na-
senne były umieszczane przez amerykańską
Drug Enforcement Administration w Załącz-
niku IV z powodu występowania możliwości
nadużywania (stosunkowo niewielkiej), ramel-
teon nie jest umieszczany w Załącznikach
z powodu braku możliwości nadużywania.

Nowe leki i leki w trakcie badań
Obecnie prowadzone są badania kliniczne

szerokiego zakresu związków z bardzo szero-
kiej gamy kategorii farmakologicznych jako
potencjalnych przyszłych leków do terapii
bezsenności. Niektóre z nich są nowymi po-
staciami farmakologicznymi lub odmianami
stosowanych leków, podczas gdy inne są cał-
kowicie nowymi związkami opartymi na teo-
retycznych modelach regulacji cyklu snu-czu-
wanie, opisanych wyżej (tab. 2).

Agoniści receptora benzodiazepinowego
Badane związki z grupy BZRA są albo

znanymi już lekami o odmiennych sposo-
bach uwalniania, albo nowymi cząsteczkami
różniącymi się selektywnością wobec recep-
torów lub aktywnością agonistyczną. Jedną
z ostatnich innowacji farmakokinetycznych
wśród nowych leków nasennych zaaprobowa-
nych przez FDA stanowią preparaty BZRA
o kontrolowanym uwalnianiu.13 Choć prowa-
dzono badania innych związków BZRA uwal-
nianych w taki sposób, ich akceptacja przez
FDA wydaje się w najbliższym czasie mało
prawdopodobna. Inne kierunki badań doty-
czących leków nasennych z grupy BZRA
obejmują związki wysoce selektywne wobec
podjednostki α3 receptora GABAA lub łączą-
ce cechy selektywności z częściowym agoni-
zmem lub odwrotnym agonizmem w obrę-
bie kompleksu receptora GABAA.

Obecnie wszystkie zaaprobowane leki na-
senne z grupy BZRA są wskazane do przyj-
mowania w porze kładzenia się, a czas ich
działania zależy od czasu półtrwania i posta-
ci farmakologicznej. Żaden z nich nie jest
obecnie wskazany swoiście do stosowania
w nocy, choć bardzo krótko działające leki
nasenne bywają stosowane w taki sposób.
Prowadzone badania obejmują leki, które
w celu uzyskania szybkiego początku działa-
nia przez związki krótko działające mają omi-
jać absorpcję w żołądku (np. zolpidem, zale-
plon, triazolam), a jednocześnie są podawane
w małych dawkach w celu uzyskania stosun-

TABeLA 1
Zaaprobowane przez FDA leki stosowane w leczeniu bezsenności

Ago�ni�ści�re�cep�to�ra� Do�stęp�ne�daw�ki� Czas�pół�tr�wa�nia� Ka�te�go�ria�
ben�zo�dia�ze�pi�no�we�go (mg) (godz.) DEA

Ben�zo�dia�ze�pi�ny�o na�tych�mia�sto�wym�uwal�nia�niu�

Es�ta�zo�lam 1, 2 8–24 IV

Flu�ra�ze�pam 15, 30 48–120 IV

Kwa�ze�pam 7,5, 15 48–120 IV

Te�ma�ze�pam 7,5, 15, 22,5, 30 8–20 IV

Tria�zo�lam 0,125, 0,25 2–4 IV

Le�ki�nie�ben�zo�dia�ze�pi�no�we�o na�tych�mia�sto�wym�uwal�nia�niu�

Eszo�pi�klon 1, 2, 3 5-7 IV

Za�le�plon 5, 10 1 IV

Zol�pi�dem 5, 10 1,5-2,4 IV

Le�ki�nie�ben�zo�dia�ze�pi�no�we�o zmo�dy�fi�ko�wa�nym�uwal�nia�niu�

Zol�pi�dem�ER 6,25, 12,5 2,8–2,9 IV

Se�lek�tyw�ny�ago�ni�sta�re�cep�to�ra�me�la�to�ni�no�we�go�

Ra�mel�te�on 8 1-2,6 n/d

DEA�– Drug�En�for�ce�ment�Ad�mi�ni�stra�tion,�ER�– o prze�dłu�żo�nym�uwal�nia�niu,�CR�– o kon�tro�lo�wa�nym�uwal�nia�niu,
n/d�– nie�do�ty�czy.
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ko wo krót kie go okre su dzia ła nia. Pro wa dzo -
no ba da nia kli nicz ne 14,15 ta ble tek pod ję zy ko -
wych i roz pusz cza ją cych się w ja mie ust nej
oraz po sta ci wziew nych i do no so wych. Je śli
ta kie pre pa ra ty zo sta ły by za ak cep to wa ne,
mo gą być wska za ne do sto so wa nia w no cy.
Szyb ki po czą tek dzia ła nia i szyb sze osią ga nie
mak sy mal ne go stę że nia w su ro wi cy po win ny
po zwo lić na szyb sze ustę po wa nie dzia ła nia
se da tyw ne go, co po zwo li ło by na unik nię cie
dzia łań nie po żą da nych ra no. 

Ago�ni�ści�re�cep�to�ra�me�la�to�ni�no�we�go
Ra mel te on jest obec nie je dy nym ago ni stą

re cep to ra me la to ni no we go za apro bo wa nym
przez FDA, jed nak pro wa dzo ne są ba da nia
kli nicz ne nad kil ko ma in ny mi związ ka mi
z tej gru py. Wy ka za no, że związ ki te go ty pu
ko rzyst nie wpły wa ją na roz po czę cie snu.
Z po wo du wpły wu na układ sen -czu wa nie,
ago ni ści re cep to ra me la to ni no we go mo gą
dzia łać ko rzyst nie tak że w za bu rze niach ryt -
mu oko ło do bo we go, szcze gól nie w ze spo le
opóź nio nej fa zy snu (de lay ed sle ep pha se
syn dro me, DSPS), oraz w sy tu acjach za bu -
rza ją cych rytm oko ło do bo wy, ta kich jak pra -
ca zmia no wa lub na gła zmia ny stre fy cza so -
wej (jet lag).4 Je den z do świad czal nych
ago ni stów re cep to ra me la to ni no we go wy ka -
zu je ce chy an ta go ni sty re cep to ra se ro to ni no -
we go 5-HT2C i mo że być sku tecz ny w za kre -
sie po pra wy ob ja wów de pre sji i bez sen no ści.
W Eu ro pie, gdzie me la to ni na jest nie do stęp -
na bez re cep ty, nie daw no za apro bo wa no
pre pa rat me la to ni ny o prze dłu żo nym uwal -
nia niu do le cze nia bez sen no ści pier wot nej
u osób w wie ku co naj mniej 55 lat. Lek ten
nie jest obec nie sprze da wa ny w Sta nach
Zjed no czo nych, jed nak do stęp ne są róż ne
in ne pre pa ra ty o na tych mia sto wym lub
prze dłu żo nym uwal nia niu, nie ob ję te re gu la -
cja mi FDA. 

Mo�du�la�to�ry�re�cep�to�ra�hi�sta�mi�no�we�go�
Wy twa rza na w pod wzgó rzu hi sta mi na jest

jed nym z głów nych neu ro prze kaź ni ków
o dzia ła niu po bu dza ją cym.16 An ta go ni ści re -
cep to ra hi sta mi no we go H1, np. di fen hy dra -
mi na, ma ją wła ści wo ści se da tyw ne i na le żą
do po pu lar nych le ków do stęp nych bez re cep -
ty (over -the -co un ter, OTC). Wy ka zu ją jed nak
dłu gie dzia ła nie i ak tyw ność tak że wo bec in -
nych re cep to rów, co mo że po wo do wać dzia -
ła nia nie po żą da ne, ta kie jak np. ob ja wy prze -
ciw cho li ner gicz ne. Po moc ne w le cze niu
pa cjen tów z bez sen no ścią mo gą być kró cej
dzia ła ją ce i bar dziej se lek tyw ne związ ki prze -
ciw hi sta mi no we, lub związ ki zwięk sza ją ce ak -
tyw ność hi sta mi ny w od mien ny spo sób. 

Do kse pi na jest jed nym ze star szych
trój pier ście nio wych le ków prze ciw de pre -
syj nych wy ka zu ją cych znacz na ak tyw ność
prze ciw hi sta mi no wą i po wo du ją cym se da -
cję. W nie daw no pro wa dzo nych ba da niach

kli nicz ny ch17 oce nia no sku tecz ność i bez -
pie czeń stwo bar dzo ma łych da wek do kse pi -
ny (1, 3 i 6 mg). Wy ka za no ich sku tecz ność
szcze gól nie w za kre sie pod trzy my wa nia snu
pod ko niec no cy, stąd ich moż li wa uży tecz -
ność w le cze niu wcze snych prze bu dzeń.
Za kła da się, że w ta kich ma łych daw kach
dzia ła nie prze ciw hi sta mi no we po zo sta je zna -
czą ce, przy unik nię ciu po ten cjal nych dzia -
łań nie po żą da nych ze stro ny in nych re cep to -
rów (z po wo du mniej sze go po wi no wac twa
do nich). Pre pa ra ty za wie ra ją ce ma łe daw ki
do kse pi ny ocze ku ją na ak cep ta cję FDA i być
mo że sta ną się do stęp ne w le cze niu bez sen -
no ści. 

Al ter na tyw nym po dej ściem ma ją cym
na ce lu ob ni że nie do stęp no ści hi sta mi ny jest
sto so wa nie ago ni stów pre sy nap tycz ne go re -
cep to ra H3. Teo re tycz nie ta ka ak tyw ność ago -
ni stycz na po win na do pro wa dzić do zmniej -
szo ne go uwal nia nia hi sta mi ny i w po śred ni
spo sób do nor mo wa nia se da cji. Na ra zie ta kie
po dej ście te ra peu tycz ne do bez sen no ści ma
cha rak ter spe ku la tyw ny. Jak za uwa żo no ni żej,
ak tyw ność an ta go ni stycz na w ob rę bie te go re -
cep to ra mo że być ko rzyst na w pro mo wa niu
sta nu czu wa nia.18,19

An�ta�go�ni�ści�re�cep�to�ra 5-HT2A

Choć obec nie ża den z an ta go ni stów re -
cep to ra 5-HT2A nie jest za apro bo wa ny w le -
cze niu bez sen no ści, ta kie dzia ła nie far ma ko -
dy na micz ne jest ce chą wie lu le ków
psy cho tro po wych, łącz nie z kil ko ma le ka mi
prze ciw de pre syj ny mi i prze ciw p sy cho tycz ny -
mi prze pi sy wa ny mi po za wska za nia mi (off -
-la bel) oso bom cier pią cym na bez sen ność.
Moż li we, że od po wied nio se lek tyw ny zwią -
zek o po żą da nym cza sie dzia ła nia mógł by
sta no wić in te re su ją cy wy bór te ra peu tycz ny
w le cze niu bez sen no ści.20 Pro wa dzo ne są ba -
da nia kli nicz ne do ty czą ce kil ku róż nych an -
ta go ni stów re cep to ra 5-HT2A. Związ ki te są
szcze gól nie in te re su ją ce z po wo du ich ten -
den cji do zwięk sza nia ilo ści snu wol no fa lo -
we go. Kil ka z nich ce chu je się ta ką ak tyw -
no ścią far ma ko dy na micz ną, pod czas gdy
po krew ne czą stecz ki wy ka zu ją dzia ła nie od -
wrot nych ago ni stów lub wy wie ra ją do dat ko -

we dzia ła nie na re cep to ry, ta kie jak an ta go -
nizm wo bec re cep to ra H1. W naj bliż szej przy -
szło ści FDA mo że do ko nać oce ny pierw -
szych an ta go ni stów re cep to ra 5-HT2A. 

An�ta�go�ni�ści�orek�sy�ny
Do strze że nie, że u pa cjen tów z nar ko lep -

sją wy stę pu ją de fi cy ty orek sy ny ro dzi in try -
gu ją ce py ta nie, czy far ma ko lo gicz ne ob ni że -
nie stę że nia orek sy ny mo gło by być ko rzyst ne
w le cze niu bez sen no ści. Je śli zbyt ma łe stę że -
nia orek sy ny pro wa dzi do nad mier nej sen no -
ści, być mo że u czę ści osób z bez sen no ścią
jej ak tyw ność jest zbyt wy so ka.21 Pro wa dzo ne
są obec nie ba da nia kli nicz ne an ta go ni sty
orek sy ny, al mo rek san tu. 

In�ne�le�ki
Do in nych związ ków oce nia nych

w ostat nich la tach ja ko po ten cjal ne le ki
na sen ne na le żą: mo du la tor ka na łów wap -
nio wych α-2-δ, ago ni sta re cep to ra 5-HT1,
an ta go ni sta re cep to ra 5-HT6, an ta go ni sta re -
cep to ra glu ko kor ty ko ido we go oraz in ne,
o nie zna nym me cha ni zmie dzia ła nia. Ba da -
no tak że moż li wą po pra wę snu zwią za na ze
sto so wa niem hor mo no te ra pii za stęp czej
u ko biet w okre sie po me no pau zal nym. 

Za�gad�nie�nia�na przy�szłość
Bez wąt pie nia do cho dzi do zmian pa ra -

dyg ma tów zwią za nych z ro zu mie niem i le cze -
niem bez sen no ści. Wy da je się praw do po dob -
ne, że w przy szło ści le cze nie far ma ko lo gicz ne
bez sen no ści obej mie wie le obec nie sto so wa -
nych le ków i po krew nych związ ków o róż nej
se lek tyw no ści, spo so bie uwal nia nia oraz wła -
ści wo ściach far ma ko ki ne tycz nych. Róż ne le -
ki o dzia ła niu se da tyw nym mo gą być sto so -
wa ne u róż nych pa cjen tów z bez sen no ścią.
Jest jed nak rów nież praw do po dob ne, że zo -
sta ną zi den ty fi ko wa ne sub po pu la cje pa cjen -
tów z bez sen no ścią, wy ka zu ją ce się wraż li wo -
ścią i od po wie dzią na szcze gól ne in ter wen cje
far ma ko lo gicz ne. Moż li we, że zo sta ną zi den -
ty fi ko wa ni pa cjen ci ze szcze gól nym ce cha mi
ge ne tycz ny mi. Część osób mo że do brze re -
ago wać na le ki wy wo łu ją ce okre ślo ne zmia ny
ak tyw no ści EEG, ta kie jak np. sen wol no fa -

TA�Be�LA 2
Ba�da�ne�stra�te�gie�te�ra�peu�tycz�ne�do�ty�czą�ce�bez�sen�no�ści�

BZRA�po�sta�cie�o zmie�nio�nym�uwal�nia�niu�

BZRA�se�lek�tyw�ne�wo�bec�pod�ty�pów�re�cep�to�ra,�czę�ścio�wi�ago�ni�ści�lub�od�wrot�ni�ago�ni�ści�

Ago�ni�ści�re�cep�to�ra�me�la�to�ni�no�we�go�

Mo�du�la�to�ry�re�cep�to�ra�hi�sta�mi�no�we�go�(an�ta�go�ni�ści�H1,�ago�ni�ści�H3)

An�ta�go�ni�ści�re�cep�to�ra 5-HT2A

An�ta�go�ni�ści�orek�sy�ny�

Mo�du�la�to�ry�ka�na�łu�wap�nio�we�go�α-2-γ

BZRA�– ago�ni�sta�re�cep�to�ra�ben�zo�dia�ze�pi�no�we�go,�H�– hi�sta�mi�na, 5-HT�– se�ro�to�ni�na.

Neu�bau�er�DN.�Pri ma ry Psy chia try. Vol 16,�No 2. 2009.
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No we tren dy w far ma ko te ra pii za bu rzeń snu 

lo wy lub ak tyw no ści przed sen ne β i γ. U pa -
cjen tów z bez sen no ścią z ob ja wa mi nad mier -
ne go roz bu dze nia noc ne go i dzien ne go ko -
rzyst ne mo gą być stra te gie wy mie rzo ne w oś
pod wzgó rze -przy sad ka -nad ner cze. Nie któ re
le ki mo gą nie powodować dzia ła nia se da tyw -
ne go, in ne mo gą wymagać po da wa nia przez
kil ka ty go dni przez po cząt kiem dzia ła nia,
a przyj mo wa nie in nych w po rze kła dze nia się
mo że być prze ciw wska za ne. 

Nad�mier�na�sen�ność
Po dob nie jak w przy pad ku sub stan cji wy -

wo łu ją cych se da cję, hi sto rycz ne da ne do ku -
men tu ją sto so wa nie sub stan cji po bu dza ją -
cych przez ty siąc le cia, choć nad mier nej
sen no ści nie po strze ga no ja ko za bu rze nia aż
do cza sów współ cze snych. Po cho dze nie efe -
dry ny jest nie ja sne, jed nak jest ona od daw -
na obec na w me dy cy nie chiń skiej, a sub stan -
cję ak tyw ną wy od ręb nio no osta tecz nie
w XIX wie ku. Po cząt ki ka wy się ga ją pierw sze -
go ty siąc le cia, a jej ziar na by ły jed nym z naj -
waż niej szych przed mio tów mię dzy na ro do wej
wy mia ny han dlo wej na prze strze ni XVII wie -
ku. Do ce nia no wów czas jej po bu dza ją ce
dzia ła nie. Am fe ta mi na i po krew ne sub stan -
cje po bu dza ją ce sta ły się po wszech nie do -
stęp ne na po cząt ku lat 30. XX wie ku w po sta -
ci ra ce micz ne go siar cza nu am fe ta mi ny,
a póź niej pre pa ra tów dek stro am fe ta mi ny.
Kil ka związ ków am fe ta mi ny uzy ska ło szcze -
gól ne wska za nia w le cze niu nar ko lep sji. Lek
po bu dza ją cy me ty lo fe nid fat po wstał w la -
tach 50. i jest obec nie do stęp ny w róż nych
po sta ciach far ma ceu tycz nych. Pe mo li na sta -
ła się do stęp na w 1975 ro ku i by ła czę sto zle -
ca na w le cze niu nar ko lep sji aż do 2005 ro ku,
gdy cof nię to ze zwo le nie z po wo du do nie sień
o uszko dze niach wą tro by. 

Le�ki�za�apro�bo�wa�ne�przez�FDA
Po chod ne am fe ta mi ny są sil ny mi sub -

stan cja mi po bu dza ją cy mi, czę sto prze pi sy -
wa ny mi pa cjen tom z nar ko lep sją i in ny mi
cho ro ba mi prze bie ga ją cy mi z nad mier ną sen -
no ścią. Do tych le ków mo gą na le żeć pre pa -
ra ty dek stro am fe ta mi ny, mie sza ne so le am fe -
ta mi ny oraz me tam fe ta mi na. Z po dob nych
wska zań są prze pi sy wa ne tak że róż ne pre pa -
ra ty me ty lo fe ni da tu. Choć ogól nie sku tecz -
ne, le ki te ce chu ją się du żym po ten cja łem
nad uży wa nia. Ame ry kań ska DEA umiesz cza
te le ki w Za łącz ni ku II.22

Mo da fi nil, za apro bo wa ny przez FDA
w 1998 ro ku, oraz ar mo da fi nil, za apro bo wa -
ny w 2007 ro ku lecz jesz cze nie do stęp ny na
ryn ku, są wska za ne do le cze nia nad mier nej
sen no ści to wa rzy szą cej nar ko lep sji, wła ści wie
le czo ne mu OSA oraz za bu rze niom snu zwią -
za nym z pra cą zmia no wą. Choć dzia ła nie
tych le ków po bu dza ją ce stan czu wa nia zo sta -
ło do brze usta lo ne, je go me cha nizm po zo -

sta je nie ja sny. Le ki te są umiesz czo ne przez
DEA w Za łącz ni ku IV.22

Hy drok sy ma ślan so du (gam ma hy drok -
sy ma ślan, GHB) zo stał za apro bo wa ny przez
FDA w 2002 ro ku do le cze nia nar ko lep sji.
Po cząt ko we wska za nie do ty czy ło ka ta plek -
sji, jed nak roz sze rzo no je póź niej o zwią za -
ną z nar ko lep sją nad mier ną sen ność w cią -
gu dnia. Jest to lek wy wo łu ją cy se da cję,
po da wa ny dwu krot nie w cią gu no cy. Po wo -
du je zna czą cy wzrost snu wol no fa lo we go.
Jest umiesz czo ny przez DEA w Za łącz ni -
ku III.22

Pa to fi zjo lo gia nar ko lep sji obej mu je pa -
to lo gicz ne okre sy cech snu REM pod czas
czu wa nia, przy bie ra ją ce po stać ka ta plek sji,
po ra że nia przy sen ne go i ha lu cy na cji hip na -
go gicz nych. Le ki zno szą ce sen REM, obej -
mu ją ce nie któ re le ki prze ciw de pre syj ne, mo -
gą być ko rzyst ne lecz nie ma ją okre ślo nych
wska zań w tym za bu rze niu. Je dy nie hy drok -
sy ma ślan so du uzy skał apro ba tę FDA w le -
cze niu ka ta plek sji. 

No�we�le�ki�i le�ki�w trak�cie�ba�dań�
Po dob nie jak w przy pad ku le ków sto so -

wa nych przy bez sen no ści, no we po dej ście
do le cze nia nad mier nej sen no ści obej mu je
za rów no od mia ny obec nie sto so wa nych le -
ków, jak i związ ki o uni ka to wym me cha ni -
zmie dzia ła nia. Do stęp ne mo gą być no we po -
sta cie am fe ta mi ny i po krew nych związ ków.
Wśród moż li wych no wych le ków są pro le ki
i po sta cie o zmie nio nych wła ści wo ściach far -
ma ko ki ne tycz nych. Jak za uwa żo no wy żej, ar -
mo da fi nil, po je dyn czy izo mer mo da fi ni lu,
zo stał za apro bo wa ny przez FDA, choć nie
jest jesz cze do stęp ny na ryn ku. Choć obec ne
wska za nia do je go sto so wa nia są iden tycz ne
z mo da fi ni lem, no we ba da nia kli nicz ne mo -
gą przy nieść no we za sto so wa nia. Ar mo da fi nil
ce chu je się dłuż szym cza sem dzia ła nia niż
mo da fi nil i mo że sku tecz nie wy wo ły wać stan
czu wa nia w mniej szych daw kach.23 In nym
no wym kie run kiem ba dań jest sto so wa nie
am pa kin, na le żą cych do sub stan cji wzbu dza -
ją cych stan czu wa nia, mo du lu ją cych ak tyw -
ność glu ta mi ner gicz ną. Nie od wra cal ny in hi -
bi tor mo no ami no ok sy da zy ty pu B, se le gi li na,
jest sku tecz ny w zmniej sza niu nad mier nej
sen no ści i by wa prze pi sy wa ny pa cjen tom
z nar ko lep sją, cho ciaż nie ma swo istych
wska zań do jej le cze nia.24 Wśród me ta bo li -
tów se le gi li ny są związ ki am fe ta mi ny. Ago ni -
ści hor mo nu TRH ce chu ją się wła ści wo ścia -
mi po bu dza ją cy mi i mo gą być ba da ni
pod ką tem le cze nia nad mier nej sen no ści.25

Związ ki mo gą ce pobudzać uwal nia nie orek -
syn lub dzia łać ja ko ago ni ści mo gą wpływać
na stan czu wa nia i zna leźć za sto so wa nie w le -
cze niu in nych ob ja wów zwią za nych z nar ko -
lep sją. 

Ob sza rem dość ak tyw nych ba dań jest sto -
so wa nie an ta go ni stów re cep to ra H3 lub od -

wrot nych ago ni stów do po bu dza nia sta nu
czu wa nia lub po pra wia nia funk cji po znaw -
czych. Uza sad nie niem jest to, że an ta go ni za -
cja re cep to ra H3 po bu dza więk sze uwal nia nie
hi sta mi ny i dla te go po wo du je więk szą sty mu -
la cję. Wy ni ki czę ści ba dań su ge ru ją tak że, że
an ta go ni ści re cep to ra H3 mo gą zmniej szać
sen REM, co jest ce chą mo gą cą zna leźć za -
sto so wa nie te ra peu tycz ne u pa cjen tów z pa -
to lo gicz ny mi epi zo da mi REM, np. u pa cjen -
tów z nar ko lep sją.19

Ze�spół�nie�spo�koj�nych�nóg
Choć etio lo gia ze spo łu nie spo koj nych

nóg (re stless leg syn dro me, RLS) jest nie zna -
na, w ba da niach wy ka za no za bu rze nia me -
ta bo li zmu do pa mi ny w mó zgu oraz za bu -
rze nia stę że nia że la za. Do świad cze nie
kli nicz ne z kar bi do pą/le wo do pą po twier dza
przy dat ność związ ków do pa mi ner gicz nych
w le cze niu RLS. Dwo ma le ka mi za apro bo -
wa ny mi obec nie przez FDA do le cze nia RLS
są ago ni ści do pa mi ny nie bę dą cy po chod ny -
mi al ka lo idów spo ry szu, pra mi pek sol i ro pi -
ni rol. 

No�we�le�ki�i le�ki�w trak�cie�ba�dań�
Po za wy mie nio ny mi wy żej le ka mi za apro -

bo wa ny mi przez FDA pa cjen tom z RLS, któ -
rzy nie od po wie dzie li w wy star cza ją cym stop -
niu na stan dar do we le cze nie lub u któ rych
po dej rze wa się RLS na tle szcze gól nych za -
bu rzeń kli nicz nych, czę sto zle ca się le ki z kil -
ku in nych klas te ra peu tycz nych. Kil ka le ków
na pod sta wie ba dań kli nicz nych uwa ża się
za sku tecz ne, in ne są w trak cie ba dań. Do
tych, któ rych sku tecz ność wy ka za no w ba da -
niach, na le żą le wo do pa, ga ba pen ty na, bro -
mo kryp ty na, ro ti go ty na, kar ba ma ze pi na,
kwas wal pro ino wy, klo ni dy na, kar be go li na, li -
zu ryd i oksy ko don. Do le ków, któ re oce nia
się w ba da niach, na le żą róż ne opio idy (np.
me ta don, tra ma dol) i ago ni ści re cep to ra ben -
zo dia ze pi no we go (np. klo na ze pam, zol pi -
dem) oraz di hy dro er go kryp ty nę, aplin dor
i to pi ra mat. U czę ści pa cjen tów z nie do bo ra -
mi że la za sku tecz ne mo gą być do ust ne lub
do żyl ne pre pa ra ty zwie ra ją ce że la zo.26 FDA
do ko nu je obec nie prze glą du pre pa ra tów ga -
ba pen ty ny o prze dłu żo nym uwal nia niu, prze -
zna czo nej do le cze nia RLS. Do przy szłych le -
ków prze zna czo nych do te ra pii RLS mo gą
na le żeć pla stry i pro le ki.

Za�bu�rze�nia�od�dy�cha�nia�
pod�czas�snu�

Obec nie nie ma le ków prze zna czo ne swo -
iście do te ra pii OSA, choć mo da fi nil i ar mo -
da fi nil ma ją wska za nia do le cze nia re zy du al -
nej sen no ści u pa cjen tów le czo nych z po wo du
OSA. Są jed nak licz ne związ ki ba da ne pod ką -
tem moż li wo ści zmniej sza nia wy stę po wa nia
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epizodów bezdechu lub stopnia desaturacji
związanej z OSA. Choć OSA jest postrzegany
głównie jako problem anatomiczny, wpływ
na zapadalność dróg oddechowych ma kon-
trola nerwowo-mięśniowa górnych dróg odde-
chowych. Stąd leki poprawiające napięcie bło-
ny mięśniowej górnych dróg oddechowych
hipotetycznie mogłyby poprawiać objawy
OSA.27 W rzeczywistości w modelach zwierzę-
cych wykazano korzyści związane ze zwiększa-
niem aktywności serotoninergicznej. W kilku
badaniach28,29 prowadzonych z udziałem osób
z OSA oceniano stosowanie serotoninergicz-
nych leków przeciwdepresyjnych, jednak wy-
niki były mieszane i niespójne. Może to czę-
ściowo wynikać z faktu, że pobudzenie
różnych podtypów receptorów serotonino-
wych może powodować przeciwne działanie
w obrębie błony mięśniowej górnych dróg od-
dechowych.

Badania farmakologiczne leków mogących
znaleźć zastosowanie w terapii OSA obejmo-
wały także leki tłumiące stadium REM (np.
niektóre leki przeciwdepresyjne), klonidynę,
pochodne metylofenidatu, antagonistów re-
ceptorów opioidowych, nikotynę oraz me-
droksyprogesteron u mężczyzn i hormonalną
terapię zastępczą u kobiet. Argumentem prze-
mawiającym za lekami wpływającymi na sen
REM było występowanie dłuższych epizodów
bezdechu z towarzyszącymi głębszymi desa-
turacjami podczas stadium REM u części pa-
cjentów z OSA. Inne strategie obejmowały
pobudzanie napędu oddechowego lub mody-
fikowanie napięcia mięśni górnych dróg od-
dechowych w odmienny sposób.30 Stosując
kilka leków, uzyskano nieznaczną poprawę
objawów OSA, ale z równoczesnym pogor-
szenie zasypiania, czasu trwania i jakości snu.
Badacze kontynuują ocenę czynników pobu-
dzających stan czuwania, które mogłyby zara-
dzić zwiększonej senności w ciągu dnia zwią-
zanej z OSA podczas równoczesnego leczenia
pacjentów z powodu choroby stanowiącej
podłoże tych dolegliwości.

Podsumowanie
W ostatnich latach FDA zaaprobowała kil-

ka nowych leków do terapii zaburzeń snu,
a wiele cząsteczek o różnorodnych właściwo-
ściach farmakologicznych jest obecnie bada-
nych jako możliwe przyszłe leki do stosowania

w terapii bezsenności, OSA, RLS oraz nad-
miernej senności w ciągu dnia. Historycznie
leki uspokajające i pobudzające zostały od-
kryte przez przypadek. Poszerzająca się wie-
dza dotycząca prawidłowej regulacji cyklu
sen-czuwanie oraz patofizjologii zaburzeń snu
zwróciły uwagę na nowe potencjalne cele in-
terwencji farmakologicznych. Nowe trendy
w leczeniu zaburzeń snu powinny pozwolić
na zwiększenie skuteczności i bezpieczeństwa
leczenia oraz winny zwiększyć zakres zabu-
rzeń, poddających się leczeniu farmakologicz-
nemu. Należy jednak podkreślić, że strategie
behawioralne stanowią zasadniczy komponent
leczenia pacjentów z zaburzeniami snu.
Przyszłe badania powinny wykazać, w jakich
obszarach strategie farmakologiczne oraz ko-
gnitywno-behawioralne zaoferują optymalne
korzyści dla pacjentów.
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