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الجملة العصبية

nervous system 

:وتتألف من 

(الدماغ والنخاع الشوكي ) المركزيةالجملة العصبية 

ديالجسالجهاز العصبي : المحيطيةالجملة العصبية 
.اللا إرادي الجهاز العصبي –( الإرادي )
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الجملة العصبية المحيطية

Peripheral Nervous System
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الحاجز الدموي الدماغي

The Blood Brain barrier

وهو حاجز فيزيائي يحد من دخول المواد التي قد تكون ضارة•

harmful  كالعوامل الممرضة , إلى الدماغpathogene 

والفيروسات والمضادات الحيوية والغلوبولين المناعي 

immunoglobulines  ,  ويعتبر جهاز وظيفته حماية الدماغ

الأساسية  nutriantsبآليات نقل خلوي تضبط دخول المغذيات 

مكن كالصوديوم والبوتاسيوم والغلوكوز من الدم إلى الدماغ كما ي

عبر الحاجز لبعض المواد المنحلة بالدسم كالإيتانول والكافئين أن ت

.الدماغي الدموي 

تشكل وصلات   endothelialيتألف الحاجز من  خلايا بطانية •

junctions حول الدماغ وضمنه كغشاء.
5رجوه جبيلي. د-1أدوية -جامعة الشام الخاصة 



6رجوه جبيلي. د-1أدوية -جامعة الشام الخاصة 



7رجوه جبيلي. د-1أدوية -جامعة الشام الخاصة 



التقسيمات الوظيفية داخل الجهاز العصبي

Functional divisions within the nervous system

لى القسم الصادر من الجهاز العصبي المحيطي يقسم إ

:قسمين وظيفيين رئيسيين 

somaticالجسمي -

 ANSاللاإرادي -

لضبط الصادرة الجسمية في اتشارك الخلايا العصبية -

مثل تقلص الهيكل العظمي الإرادي للوظائف 

.والعضلات الأساسية  للحركة 
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ينظم الجهازالعصبي اللاإرادي ,على العكس 

اركة دون مشالجسم الحيوية المتطلبات اليومية لوظائف 

ضافة وبسبب الطبيعة اللاإرادية لهذا الجهاز بالإ, الوعي 

الحشوي إلى وظائفه , يعُرف أيضاً باسم الجهاز العصبي

visceral أو النباتيvegetative , ويتألف من الخلايا

ء العصبية الصادرة التي تعصب العضلات الملسا

والغددالدموية , الأوعية, القلب, عضلة للأحشاء

القلبي , الخارجية , وبالتالي مراقبة عملية الهضم , الناتج

.تدفق الدم , والإفرازات الغدية
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البنية النموذجية للخلية العصبية
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الجملة العصبية المحيطية
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وظائف الجهاز العصبي الودي
Functions of the sympathetic nervous system

ة نشاط مستمر ومتواصل وبدرجات مختلفلهذا الجهاز  

ا أن , كمتقبض وتوسع الأوعية الدموية  كالحفاظ على 

التكيف والضبط  استجابة  للمواقفلديه خاصية  

, مثل الصدمات stressful situationsالعصيبة

وحالات نقص السكر في الدم fearالنفسية  و الخوف 

hypoglycemia و البردcold والرضوضtrauma

.exerciseوأثناء التمارين الرياضية 
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تأثيرات تحفيز القسم الودي

stimulation of the sympathetic division

.زيادة معدل ضربات القلب •

.ارتفاع ضغط الدم •

.تعبئة مخازن الطاقة في الجسم •

أثناء زيادة تدفق الدم إلى العضلات والهيكل العظمي والقلب•

.  تحويل التدفق من الجلد والأعضاء الداخلية

.توسع الحدقة  والقصبات •

التأثير على حركية الجهاز الهضمي ووظيفة المثانة •

.والأعضاء الجنسية
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استجابة القتال أو الطيران•

Fight-or-flight response:

ت التغييرات التي يتعرض لها الجسم في حالاوهي 

ق حيث يتم تشغيل ردود الفعل هذه عن طريالطوارئ  

, باشر تفعيل الجهاز الودي للأعضاء المستجيبة بشكل م

أقل من  وتحفيز الغدة  الكظرية لإطلاق ادرينالين وكميات

.نورأدرنالين 

الهرمونات الصادرة عن الغدة الكظرية مباشرة تدخل 

يبة مجرى الدم وتعزز الاستجابات في الأعضاء المستج

. التي تحتوي على مستقبلات الأدرينالين 
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وظائف الجهاز العصبي نظير الودي
Functions of the parasympathetic nervous system

باب الاستتيشارك في الحفاظ على التوازن داخل الجسم أو 

homeostasis , ى يحافظ عل, لأنه من متطلبات للحياة وهو

يعاكسوهو عادةً , , مثل الهضم و الإطراح وظائف الجسم

ة ويسود في حالات الراحويعمل على توازن أفعال الودي

على عكس النظام الودي , , rest-and-digestوالهضم 

يؤدي إلىباعتباره نظام كامل يعمل الجهاز نظير الودي

, , مثل التبول والتغوط اللاإرادي أعراض غير مرغوبة 

الألياف نظير الودية  التي تعصب أعضاء محددة مثل 

كون , ويتتنشط بشكل منفصل الأمعاء أوالقلب أوالعين 

.  التأثيرعلى هذه الأعضاء فردي 16رجوه جبيلي. د-1أدوية -جامعة الشام الخاصة 



الاستتباب 
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ةدور الجملة العصبية المركزية في ضبط الوظائف اللاإرادي

, إلا أنها تتطلب جملة محركة  ANSعلى الرغم من أن 

الحالة لتقديم معلومات عنمدخلات حسية من البنى المحيطية 

ن يتم توفير هذه المعلومات بتدفقات م, الراهنة للجسم

نى التيارات  الواردة , الناشئة في الأحشاء وغيرها من الب

لمكملة  في وتنتقل إلى المراكز ا, التي تعصبها بشكل مستقل 

و hypothalamusالجهاز العصبي المركزي مثل 

medulla oblongata وتستجيب هذه , والنخاع الشوكي

.ANSعبر بإرسال نبضات المنعكسات الصادرة المراكز 
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الإشارات الكيميائية بين الخلايا

CHEMICAL SIGNALING BETWEEN CELLS

ة مثالاً على الإشارات الكيميائي ANSيعتبر النقل العصبي في 

واع , تشمل الأنبالإضافة إلى النقل العصبي , بين الخلايا 

إفراز الهرمونات  وتحريرالإشارات الكيميائية الأخرى من 

:الوسائط الموضعية  

:Hormonesالهرمونات . أ

ى في مجرخلايا الغدد الصماء المتخصصة الهرمونات تفرز 

يا الدم , وتنتقل  في جميع أنحاء الجسم , وتؤثر على الخلا

.المستهدفة  الموزعة في الجسم 
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:Local mediatorsالوسائط الموضعية  . ب

تي تعمل معظم الخلايا في الجسم تفرز المواد الكيميائية ال

فوري  لأن وبشكلموضعيا ً على الخلايا في  نفس البيئة  

هي  و, سريعة التخرب أوالزوال هذه الإشارات الكيميائية 

أمثلة وك, لا تدخل الدم ولا تنتشر في جميع أنحاء الجسم 

.الهستامين و البروستاجلاندين :  عنها 
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:neurotransmittersالنواقل العصبية   .ج 

الرسائل وتبثها وتمررها neuronesتستقبل الخلايا العصبية  

ة ويحدث التواصل بين الخلايا العصبي, من خلية لأخرى 

مادة كيميائية وأجهزة المستجيب , من خلال إطلاق إشارات 

يحفزه والذي, من النهايات العصبية ( النواقل العصبية)نوعية 

إزالة مما يؤدي إلى وصول كمون العمل في نهاية العصب 

في + Ca2ثم تسبب زيادة , depolarizationالاستقطاب 

اء قبل اندماج الحويصلات المشبكية مع الغشالخلايا بدء عملية 

ة بسرعة وتحرير محتوياته وانتشار النواقل العصبيالمشبكي

وتتحد ية عبر المشبك  أو الفراغ المشبكي , بين الخلايا العصب

.بعد المشبكي ( الهدف)على الخلية مع مستقبلات نوعية 
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بين توصل المعلوماتالنواقل العصبية مواد كيميائية •

في الدماغ وبين الدماغ neuronsالخلايا العصبية 

بين الخلايا  signalsبالاعتماد على إشارات والجسم 

: وتشمل الأوامر الدماغية ,  nerve cellsالعصبية

...التنفس وضربات القلب والهضم 

عصبية  يحتوي الجهاز العصبي بالإضافة إلى  الخلايا ال•

التي تعمل  glial cellsوالخلايا الدبقية gliaالدبق 

ن مإزالة النفايات ونواتج تخرب الخلايا والمواد على 

.الدماغ 
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مستقبلات الأغشية

Membrane receptors

ط جميع النواقل العصبية ، ومعظم الهرمونات والوسائ

ات محبة للماء ولا يمكنها أن  تخترق الطبقالموضعية 

لكن دفة ثنائية الدهون للأغشية البلازمية للخلية المسته

النوعية بالمستقبلاتإشارتها تتوسط  من خلال الارتباط  

لات ويتم تعريف المستقب، على سطح الخلية الهدف 

خاصية ارتباط كموقع للتعرف على مادة ما ذات 

، تجابة وترتبط بالعمليات التي تحرض الاساصطفائية 

.معظم المستقبلات بروتينات 
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(المستجيبة)انتقال الإشارة في الخلية الفاعلة 

SIGNAL TRANSDUCTION IN THE EFFECTOR CELL

مليات العارتباط الإشارات الكيميائية بالمستقبلات ينشط 

مما يؤدي في النهاية إلى الأنزيمية داخل غشاء الخلية

خلايا أو داخل الفسفرة البروتينات الاستجابة الخلوية , مثل 

الناقل نيمكن أن يكو, ناقلية القنوات الشاردية التغيرات في 

,  العصبي إشارة ومستقبل إشارة وكاشف إشارة ومحول 

الناتجة عن Second messengerجزيئات الرسول الثاني 

خارج الإشارةمتترجاستجابةً لناقل العصبي المرتبط بمستقبل 

,  ية داخل الخلنشرها أو تضخيمها يتم استجابةالخلية إلى 

خارج اثالأحدفي التواصل بين مكون بمثابة رابط يعتبر كل 

.داخل الخلية والتغيرات الكيميائية الخلية 
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مراحل انتقال الإشارة
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أنواع النواقل العصبية

Types of neurotransmitters

جزيء ذو إشارة في  50على الرغم من أنه تم تحديد  أكثر من 

القريبة من الجهاز العصبي فإن نور ايبنفرين والنواقل العصبية

روتونين الإيبينيفرين مثل الأستيل كولين الدوبامين و السي

بر الأكثر تعت، والهستامين والغلوتامات وحمض الأمينوبيوتريك 

هذه يرتبط كل من، مشاركة في أفعال الأدوية المفيدة علاجيا

لأستيل فا، بعائلة محددة من المستقبلات الإشارات الكيميائية  
، ANSكولين والنورادالين هي الإشارات الكيميائية الأولية في

لجملة في حين تعمل مجموعة واسعة من الناقلات العصبية في ا
.CNSالعصبية المركزية  
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، اغ يوجد عدد كبير من النواقل العصبية في الدم

مرتبطة  لكن تمت دراسة بعضها وتبين أنها 

mentalبالاضطرابات العقلية disorders  ،

:وهي 

•Dopamine (D)نقصه يسبب داء باركنسون.

•Acetylcholine (ACh) نقصه يسبب

رط الزهايمر وشيزوفرينيا و نقص التركيز وف

 Attention-Deficitالحركة 
Hyperactivity Disorder (ADHD)
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أنواع النواقل العصبية

:يوجد نوعين من النواقل العصبية •

تنشط الدماغEXCITATORYمنبهة •

تهدئ الدماغINHIBITORYمثبطة•

ينة مبعدة أنواع من المشابك العصبية  كما يوجد 

:فيما يلي 
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ة المشابك العصبية ذات الأقنية الشاردي-1
المنبهة

Excitatory Ion Channel Synapses

تفتح وتحتوي على مستقبلات  عصبية عندما
ببة مسالقناة تتدفق الشوارد الموجبة لداخلها 

, ويصبح كمون العمل أكثرإزالة استقطاب 
اسيتيل كولين وغلوتامات: ومثال عليها 

.وأسبارتات
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ية المشابك العصبية ذات الأقنية الشارد-2
Inhibitoryالمثبطة  Ion Channel Synapses

تدفق تحتوي على أقنية الكلور عندما تفتح ت
زيادة استقطاب الشوارد السالبة مسببة 

لة ويصبح كمون العمل أقل  والأمثموضعية  
.غليسين وغابا عليها 
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 Non Channelالمشابك العصبية بلا قنوات -3

Synapses

ها بالناقل عند تنشيطأنزيمات مرتبطة بالغشاء وتحتوي على 
 messengerالمواد الكيميائية العصبي  تحرض  إنتاج 

chemical   داخل الخلية  الذي بدوره  يؤثر على عدد من
جوانب استقلاب الخلية وبشكل خاص يبدل من عدد 

ك العصبية هذه المشاب, وحساسية المستقبلات في نفس الخلية 
الذاكرة تشارك في الاستجابات المديدة والبطيئة كالتعلم و

الدوبامين والأدرنالين والنورأدرنالين والأمثلة عليها 
والأنجيوتنسين  Endorphinsوالسيروتونين والأندروفين 

.والأسيتيل كولين 
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الوصلات العصبية العضلية-4

Neuromuscular Junctions وهي المشابك بين
لأسيتيل وهي تستخدم دوماً االخلايا العصبية والعضلات 

.منبهةوتكون دوماً كولين 

 Electricalالمشابك العصبية الكهربائية -5
Synapses

مما روتينات غشائي الخليتين ويتشاركا البوفيها يتلامس 
بالمرور  action potentialيسمح لكمون العمل 

اً مباشرة من غشاء إلى الغشاء التالي  وهو سريع جد
.القلب والعين لكنه نادر ويوجد فقط في 
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الوصلة العصبية العضلية 
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الأعصاب الكولينرجية

دة الغالألياف قبل العقدة تصل في النهاية إلى 
ة اللاإرادية الودية ونظيرة الوديوالعقد الكظرية 

.تستخدم الأسيتيل كولين كناقل عصبي و

تخدم يسللغدد العرقية ما بعد العقدة الوديالقسم 
لايا بالإضافة إلى ذلك , الخ, أيضا أستيل كولين 

جهاز الكولينيرجية تعصب عضلات الالعصبية 
ز وأيضا تلعب دوراً هاماً دور في الجهاالجسدي 

.العصبي المركزي 
35رجوه جبيلي. د-1أدوية -جامعة الشام الخاصة 



الأسيتيل كولين

ظيرة الأسيتيل كولين ناقل عصبي للأعصاب ن•
والجسمية parasympatheticالودية 

somatic والودية ما قبل العقدة
preganglionic sympathetic وأجزاء من

.CNSالجملة العصبية المركزية 

عة بنقل مجمويتم اصطناع الأسيتيل كولين •
للكولين  الأسيتيل من أنزيم أسيتيل كولينستراز

cholineالمكون الطبيعي الموجود في الطعام.
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ولينرجيةالنقل العصبي في الخلايا العصبية الك

:و يشمل ستة مراحل متتابعة 

الأسيتيل كولين اصطناع)1

التخزين )2

التحرير )3

بالمستقبلات  AChارتباط )4

افة بين أي , المس)تخرب الناقل العصبي في الفراغ المشبكي )5
لى النهايات العصبية والمستقبلات المجاورة والمتوضعة ع

(  الأعصاب أو الأعضاء المستجيبة

إعادة تدوير الكولين والخلات)6
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اصطناع الأسيتيل كولين

إلى لازما نقل الكولين من السائل خارج الخلية في السيتوبيتم 
تمد على نظام النقل المعالخلايا العصبية الكولينرجية بواسطة 

بيطه الذي يساعد في نقل الصوديوم و يمكن أن يتم تثالطاقة
.  بواسطة الهيميكولينيوم 

بة ويحمل شحنة موجلدى الكولين نيتروجين رباعي : ملاحظة 
.لا يمكنه أن ينتشر من خلال الغشاءدائمة , وبالتالي , 

Achإعادة امتصاص الكولين هي الخطوة المحددة لاصطناع 
أنزيم حيث يحفز أسيتيل كولين إستراز تفاعل الكولين مع

في العصارة Achإلى شكل إستر  A (CoA)الأسيتيل
.الخلوية
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الأستيل كولين ومحرضات نظير الودي
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المستقبلات الكولينرجية

ن منوعين مختلفين يتفاعل الأسيتيل كولين مع 
:المستقبلات 

وهي  nicotinic receptorsمستقبلات نيكوتينية.1
تقبلات مسبالإضافة إلى الأسيتيل كولين تتعرف 

مية قليلة جداً على النيكوتين وتتحرض بكنيكوتينية 
الكميات الكبيرة منه فتحجب هذه أما , منه

غير تعمل مثل قنوات الشوارد ويت, المستقبلات 
شكلها لتسمح بدخول شوارد الصوديوم وإزالة 

.الاستقطاب 
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لعصبية المستقبلات النيكوتينية في الجملة اتتواجد •

المركزية وغدة الكظر والعقد اللاإرادية والوصلات

سم إلى تقالعصبية العضلية في العضلات الهيكلية 

.ثلاثة أنواع فرعية من المستقبلات

تختلف عن تلكالعقدية اللاإرادية المستقبلات •
 NMJالمتواجدة في الوصلات العصبية العضلية 

(neuromuscular junction)  حيث يتم حجبها

بينما يتم  mecamylamineبشكل انتقائي بواسطة 

.atracuriumبواسطة  NMJحجب مستقبلات
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 muscarinicمستقبلات موسكارينية .   2

receptors من نوعG protein–coupled 

receptorsالجملة تنتشر بشكل واسع في العقد في

وفي الأعضاء  peripheralالعصبية المحيطية 

الغدد كالقلب والمعدة والعضلات الملساء و, الفعالة  

 centralالصماء وفي الجملة العصبية المركزية 

ً يتفرع منها خمس أنواع  متميزة وظيف, ( الدماغ) .يا
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تأثيرات التحريض الكولينرجي

effects of cholinergic stimulation

vasodilation of blood vesselsتوسع الأوعية الدموية  -
slower heart rateبطء نبض القلب  -
constriction of bronchiolesتضيق القصبات -
زيادة إفراز المواد المخاطية من مجرى التنفس-

secretion mucus in the respiratory tract
intestinal crampsتشنج الأمعاء  -
إفراز اللعاب والعرق والدموع-

secretion of salvia; sweat and tears
constriction of eye pupilsتقبض حدقة  العين  -
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التحريض

Stimulation

حيث مباشريتم تحريض الأعصاب الكولينرجية إما بشكل •
ن بتقليد أفعال الأسيتيل كولي( agonists)تنشط المستقبل 

مباشر بمنع غيرأو بشكل بالمستقبلات الكولينرجية بارتباطها 

إزالة فعاليته ) الأنزيم من حلمهة الأسيتيل كولين
inactivating ) م تراكمما يؤدي إلى ، في موقع المستقبل

ط كثيف على المستقبل وبالنتيجة  تنشيالأسيتيل كولين 

.وطويل الأمد 
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ميات بعد اصطناع الأسيتيل كولين يتركز بك•
صبي  كبيرة في الحويصلات ما قبل المشبك الع

synapseارد حيث تفتح الأقنية الشاردية لشو
 voltage-gated calciumالكالسيوم  

channels  , استجابة لإزالة استقطاب الغشاء
depolarization.

لفراغ بعد تحرر الأسيتيل كولين من مخازنه في ا•
يار من تالمشبكي يتفاعل  مع المستقبل وينتج 

يالة وترسل السالصوديوم عبر القناة الشاردية 
.impulseالعصبية 
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رجي بعد انتهاء التفاعل مع المستقبل الكولين•

بسرعة  hydrolyzedأسيتيل كولين يتحلمه

كبيرة  بواسطة الأنزيم أسيتيل كولينستراز  

acetylcholinesterase إلا وهو تفاعل عكوس

 cholineفي حال وجود كميات من الكولين 

الكولين يعود ,  acetic acidومن حمض الخل 

دامه في من النهايات العصبية ويعاد استخللعصب 

.تصنيع  جزئ جديد من الأسيتيل كولين 
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آلية تحفيز نقل إشارة الأسيتيل كولين

Mechanisms of acetylcholine signal transduction

لناتجة عدد من الآليات الجزيئية المختلفة تنقل إشارة ا•

على سبيل المثال ,,للمستقبل  AChعن إشغال 

, يخضع M3أو  M1عندما يتم تنشيط المستقبلات  

 Gروتين المستقبل لتغير في الشكل  ويتفاعل مع الب

وهذا ,  Cالذي بدوره ينشط فسفوليباز , Gqالمسمى 

-inositolيؤدي في النهاية إلى إنتاج  وسائط ثانوية  

و دياسيل جلسرين (  (IP3)تريسفوسفات  1,4,5

(DAG ) يؤدي إلى زيادة فيCa2 + داخل الخلايا.
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ط الإنزيمات يمكن أن يتفاعل الكالسيوم لتحفيز أو تثبي

. أو يسبب فرط الاستقطاب أو الإفراز أو التقلص

, وهو Cبروتين كيناز diacylglycerolينشط ال 

في . يةإنزيم يفسفر العديد من البروتينات داخل الخل

ز على عضلة القلب يحفM2المقابل , تفعيل المستقبل 

كلز الذي يثبط الأدينيل سي, Giالمسمى ,  Gبروتين 

في يستجيب القلب بانخفاض, + Kويزيد من توصيل 

.معدل وقوة التقلص
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العوامل المحرضة لنظير الودي المباشرة

Direct Acting Cholinergic  Agents - Agonists

مدة تأثيرها ن وتكون وتقلد فعل الأسيتيل كوليترتبط بالمستقبلات الكولينرجية وهي 
:وتقسم إلى قسمين أطول من الأسيتيل كولين 

استرات استرات الكولين ذات المنشأ الداخلي والتي تشمل الأسيتيل كولين و-
.bethanecholو  carbacholالكولين الصنعية مثل 

pilocarpineو  nicotineالقلويدات الطبيعية مثل -

Arecholineأريكولين •

Pilocarpineبيلوكاربين•

Urecholine(Betanechol)يوريكولين •

Carbacholكارباكول •

Cholineكولين •

Metacholineميتاكولين •

 , .Boletus sp., Clitocybe sp: مثل  Mushroomsبعض أنواع الفطور•
Inocybe sp.
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الاستخدامات العلاجية

الودي النشاط  نظيرلاستعادة يوريكولينيستخدم 
راحة للعضلات الملساء في الأمعاء والمثانة  بعد ج

.في البطن 

لتقبض الحدقة Pilocarpineبيلوكاربينيستخدم 
قبض فهو ي, الغلوكوماالناتج عن وتخفيض ضغط العين

مما يسبب انسحاب  ciliary muscleالعضلات الهدبية 
ويسمح بتصريف الرطوبة  ويخفف من  irisالقزحية 

glaucomaالضغط  الناتج عن  الزرق 
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رينية يعتبر بيلوكاربين مثالاً عن المنشطات المسكاو

علاج غيرالانتقائية المستخدمة في الممارسة السريرية ل

والمحاولات جارية حالياً  xerostomiaجفاف الفم 

نية لتطوير منشطات ومثبطات المستقبلات المسكاري

 M1مستقبلاتمنبهاتالفرعية حيث يتم التقصي عن 

لعلاج  M3مستقبلات ومضاداتلعلاج مرض الزهايمر 

.  مرض الانسداد الرئوي المزمن
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لوكاربين يتميز التسمم بالبي: التأثيرات الجانبية 

شمل , وتالمبالغة من مختلف الآثار نظيرة الودية ب

اثلة الآثار مم, التعرق وإفراز اللعاب بشكل غزير 

نس لتلك التي تنتج عن استهلاك فطر سام من ج

Inocybe ,  , يستخدم الأتروبين بشكل حقن

, الدماغ-بجرعات التي يمكن أن تعبر حاجز الدم 

.للسيطرة على سمية بيلوكاربين
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يستخدم لتحفيز المثانة Bethanecholبيثانيكول 
راحية وخاصة بعد الولادة أو بعد العمليات الج,الضعيفة

. nonobstructive, واحتباس البول غير الانسدادي 

خم يمكن أيضًا استخدامه  لعلاج الوهن العصبي وتض
. megacolonالكولون 

ام ويشمل يسبب تحفيز كوليني ع: التأثيرات الجانبية 
م التعرق و إفراز اللعاب و توهج وانخفاض ضغط الد

تناول يفيد,  وغثيان وألم  بطن و إسهال وتشنج قصبي 
ي القلب كبريتات الأتروبين للتغلب على الاستجابات ف

.والأوعية الدموية أو القصبات الهوائية
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Carbachol (carbamylcholine)

يته بسبب شدة فعالنادر الاستعمالوهو: كارباكول

لا, ومدة تأثيره الطويلة ولأنه غير اصطفائي 

كعامل مقبض يستخدم علاجيا إلا في العين 

لعلاج الجلوكوما فهو يسبب  mioticللحدقة  

.تقلص الحدقة وانخفاض في  ضغط العين 

في تكون ضئيلة أو معدومة: التأثيرات الجانبية 

قص الجرعات المستخدمة في طب العيون , بسبب ن

( .  أمين رباعي)الاختراق الجهازي 
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العوامل السمية الكولينرجية

Cholinergic Poison agents 

وهو قلويد موجود في الفطر  muscarineالموسكارين•
: تشمل أعراضه، السام ويؤدي إلى فرط نشاط نظير ودي 

pinpoint pupilsتضيق حدقة  bradycardiaبطء قلب 
، blurred visionتشوش رؤية ، sweatingتعرق ، 

زيادة دمع ، bronchial secretionsإفراز قصبي  
lacrimation ، الصفيرwheezing ضيق التنفس ،

dyspnoea  السعال ،coughing القيء ،vomiting ،
، الإسهال abdominal crampingتشنجات البطن 

diarrhea وسلس البول والبراز ،urinary and fecal 
incontinence.
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يسبب فرط نشاط الودي Nicotineالنيكوتين •
sympathetic overactivity ، ضعف عصبي

توسع ،  neuromuscular dysfunctionعضلي 
وتلف العضلات ، dilated pupilsالحدقة 

musclefasciculation  وضعف العضلات
muscle weakness.

 في تناول هذه السموم يسبب الموت بقصور القلب إلا•
.antidoteحال المعالجة بمضاد السم 

ينقص منيحجب المستقبلات و Atropineالأتروبين •
ه أي ليس لولكن التأثيرات الناتجة عن الموسكارين 
.تأثير على المستقبلات النيكوتينية
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الكولينرجية غير المباشرةالمنشطات 

INDIRECT-ACTING CHOLINERGIC AGONISTS

(:ة العكوس)العوامل المضادة للأسيتيل كولين استراز 

ANTICHOLINESTERASE AGENTS (REVERSIBLE)  :

الانزيم الذي هو  ACHEأسيتيل كولين استراز 

,بشكل نوعي إلى خلات و كولين  ACHيشطر  

مشبك وبالتالي , ينهي أفعاله ويتواجد قبل وبعد ال

.العصبي
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أوالكولينسترازمضادات وتسمى AChEمثبطات •

وهي عوامل تعطي فعل , الكولينسترازمثبطات 

كك منع تفبشكل غير مباشر عن طريق كولينرجي

ACH   تراكم مما يؤدي إلىACh في الفراغ

ي ويمكن لهذه الأدوية أن تحدث استجابة فالمشبكي

لك في الجسم , بما في ذجميع مستقبلات الكولين 

الجملة فيوالنيكوتينيةالمسكارينيةالمستقبلات 

ية الوصلة العصبوكذلك في ,العصبية اللاإرادية 

اق و يمكن تصنيفها على نط, العضلية  وفي المخ 

.قصيرة أو متوسطة المفعول  واسع على أنها 

62رجوه جبيلي. د-1أدوية -جامعة الشام الخاصة 



النتيجة  يحدث  ب, تراكم الأسيتيل كولين على المستقبل
ت بشكل تعاقب النبضات العصبية وتنشيط  المستقبلا

.متكرر 

وهي عدد قليل من هذه العوامل ذات تأثير علاجي 
وفيزوستغمينneostigmineنيوستغمين

physostigmine ,وبيريدوستغمين
Pyridostigmine فلوروفوسفاتبروبيلودي ايزو

diisopropyl fluorophosphate لزيادة تقلصات
في علاج انسداد الجهاز ) المعدة والأمعاء وحركتها

ة , كما تعمل على تقبض الحدقة في معالج( الهضمي 
.الغلوكوما
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هوالنموذج الأولي من Edrophoniumادروفونيوم
فعال يرتبط بالمركز القصيرة المفعول  ACHEمثبطات 

10مدة تأثيره  قصيرة  من ,عكوسوبشكل  ACHEللـ 
ين وهو أم, دقيقة بسبب الإطراح الكلوي السريع 20إلى 

الوهن تشخيصيستخدم في , وأفعاله محيطية فقط رباعي 
وأمراض المناعة myasthenia gravisالوبيل العضلي 

التي تسببها الأجسام المضادة  autoimmuneالذاتية 
ل عدد ويقللمستقبلات النيكوتين مما يسبب تخربها , 

بعد حقنة وريدية , .AChالمستقبلات المتاحة للتفاعل مع 
جرعة لكن ال, منه  تحدث زيادة سريعة في القوة العضلية 

روبين ويستخدم الأت) الزائدة قد تثير أزمة كولينيرجية  
م كما يمكن أيضًا استخدامه لتقيي, (   antidoteكترياق 

.وقد خف استخدامه ACHEالمعالجة بمثبطات 
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التأثيرات الجانبية 

د يؤدي وقالجهاز العصبي المركزي فيزوستمين يؤثر على 

.عند استخدام جرعات عالية اختلاجاتإلى 

. بطء قلب وانخفاض في الناتج القلبي قد يحدث 

يؤدي  NMJفي الوصلة العصبية العضلية   ACHEتثبيط 

العضلات  شللوفي النهاية قد ينتج , AChإلى تراكم 

الهيكلية  ومع ذلك , هذه الآثار نادرا ما تشاهد مع الجرعات

النيوستغمين و البيريدوستغمين   أما , العلاجية 

Pyridostigmineؤثر فله تأثيرات كولينرجية عامة ولا ي

.على الجملة العصبية المركزية 
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   irreversibleمضادات كولينستراز غيرعكوسة   
الفوسفورية العضوية   ومنها بعض السموم 

organophosphate insecticides    والكاربامات
Carbamate  كمبيدات حشرية  المستخدمة

pesticides وParathion وMalathion وغازات
الأعصاب ومنها السموم المستخدمة في الحروب  

Sarin , Soman , Tabun .

اضها تؤثر بكميات قليلة جداً ومن أعر: ومن صفاتها •
والصداع  anxietyوالقلق    tensionالتوتر 

headaches،وصعوبة الكلامslurred speech   
 ,  convulsionsواختلاجات    tremorورعاش

ور تسبب الموت خلال دقائق بسبب قصويمكن أن 
.التنفس
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العوامل المثبطة لنظير الودي

Cholinergic Blocking Agents – Antagonists 

تمنع الأسيتيل كولين منوهي العوامل التي•

.تنشيط المستقبل 

على الأسيتيل كولين  competeوتنافس•

.مستقبلاته 

تمنعكما هو معروف هي لاتحدث أي تأثير بل •

.ة المعروفتأثيرات الأسيتيل كولين  حدوث 
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مواقع تأثير المضادات الكولينرجية 

Sites of actions of cholinergic antagonists 
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حاصرات المستقبلات المسكارينية تعتبر •

Antimuscarinic agentsالعوامل الانتقائية

العوامل المثبطة من مجموع الأكثر فائدة سريريا 

ة والمعروفة عادة باسم العوامل المضادلنظير الودي 

مضادة فقط وهي تسمية خاطئة لأنها )للكولين 

قة هو والمصطلح الأكثر دللمستقبلات المسكارينية 

( .مضادات المسكارين 

من هذه العوامل هي الحاصرات المجموعة  الثانية •

تفضل وهي ganglionic blockersالعقدية  

يرة الوديةالمستقبلات النيكوتينية من العقد الودية ونظ

.ة وهي  سريريا أقل أهمية من المضادات الكولينيرجي
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ادة العوامل المضمن المركبات هي العائلة الثالثة •
- neuromuscularللنقل العصبي العضلي 

blocking agents ( معظمها من المضادات
بضات انتقال النوهي تتداخل في ( النيكوتينية 

رخية الواردة إلى العضلات الهيكلية وتستخدم كم
راحة للعضلات الهيكلية في التخدير أثناء الج

surgery تنبيب الرغامى ,intubation ,
ومختلف إجراءات الجراحة  العظمية 

orthopedic  .
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المضادات الموسكارينية

Antimuscarinic agents

ه من هذالعوامل المضادة للمستقبلات المسكارينية  •

على سبيل المثال , الأتروبين )العوامل 

سكارينية  التي تحجب  المستقبلات الم(  والسكوبولامين

لك هذه بالإضافة إلى ذ, وتثبط الوظائف المسكارينية 

ديةالوالخلايا العصبية الأدوية تثبط عدد قليل من 

الغدد كالتي تعصباستثنائيالكولينرجية بشكل 

.نيكوتين لكنها لا تحجب مستقبلات الاللعابية والعرقية 
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ين مضادات المسكار)يكون للأدوية المضادة للكولين •

لاإرادية تأثير ضئيل أو معدوم على العقد ال( بالتحديد 

 skeletalوالوصلات العصبية العضلية الهيكلية

neuromuscular junctions (NMJs)  .

عة من تفيد الأدوية المضادة للكولين في مجموعة متنو•

.الحالات السريرية 

د من أيضاً لعديوجد نشاط مضاد المسكارين : ملاحظة •

مضادات الهستامين ومضادات الاكتئاب وبشكل 

.رئيسي مضادات الاكتئاب ثلاثية الحلقات
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ية مع عبارة عن قلويد أمين ثلاثي مع إلفة عالالأتروبين•

كل تنافسي بشالمستقبلات المسكارينية وهو يرتبط  بها 

تستمر , من الارتباط بتلك المواقع  AChويمنع 

أو المركزيةالتأثيرات العامة للأتروبين سواء 

إلا عند , ساعات وقد يستمر لأيام 4حوالي المحيطية

.  استخدامها موضعياً في العين

حساسية Neuroeffectorتبدي الأعضاء المتأثرة •

لى متفاوتة للأتروبين وتكون الآثار المثبطة له ع

.الأنسجة القصبية وإفراز العرق واللعاب 
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الاستخدامات العلاجية

قدرة الأتروبين على دخول الجهاز العصبي المركزي ذات أهمية 
لمثبطات علاج الآثار السامة المركزية خاصة في 

anticholinesterases .

حدقة  الأتروبين الموضعي يؤدي إلى توسع ال: في طب العيون •
mydriatic  وشلل العضلة الهدبيةcycloplegic.

سيكلوبنتولات)حلت مضادات المسكارين قصيرة المفعول 
cyclopentolate و تروبيكاميدtropicamide   إلى حد كبير

) مدة طويلة محل الأتروبين نتيجة لتوسيع حدقة العين مع الأتروبين ل
(. ساعة  مع عوامل  أخرى 24إلى 6يومًا مقابل 14إلى 7

أو أدوية  Phenylephrineيفضل استخدام فينيليفرين: ملاحظة 
α-الأدرينرجية  لتوسيع الحدقة  .
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ج يستخدم الأتروبين كعامل مضاد للتشن: مضاد للتشنج 
.لاسترخاء الجهاز الهضمي 

لب يستخدم هذا الدواء لعلاج بطء الق: القلب والأوعية الدموية 
.الناتج عن أسباب إمراضية متنوعة 

راز لمنع يستخدم الأتروبين أحياناً كمضاد للإف: مضاد للإفراز 
ات قبل العمليإفرازات الجهاز التنفسي العلوي والسفلي 

.الجراحية

يستخدم لعلاج :   Antidoteترياق للمحرضات الكولينيرجية 
ت المبيدات الحشرية وغازا)بالفوسفات العضوي التسمم

ة أو من جرعة زائدة من مضادات الكولين المستخدم( الأعصاب
وفي بعض أنواع التسمم ،  physostigmineسريريا مثل 

رة  بالفطر التي تحتوي على مواد كولينيرجية تحجب خمي
cholinesterases  ، وقد تكون هناك حاجة لجرعات كبيرة

.  من الأتروبين لفترة طويلة من الزمن لمكافحة السموم
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التأثيرات الجانبية 

دم ، وعقد يسبب الأتروبين جفاف الفم بحسب الجرعة ، •

ل وضوح الرؤية  وعدم انتظام دقات القلب  واحتباس البو

والإمساك  وتشمل الآثار على الجهاز العصبي المركزي 

ور الأرق ، الارتباك ، والهلوسة ، والهذيان ، والتي قد تتط

إلى الاكتئاب ، وخلل وتدهور الدورة الدموية والجهاز 

رعات ويمكن استخدام ج، بجرعات مرتفعة التنفسي والموت 

، غمينفيزوستيمنخفضة من مثبطات الكولينستراز ، مثل 

ا احتباس الأتروبين قد يحفز أيض، لتجنب  سمية الأتروبين 

صة قد يكون الأتروبين خطيرللأطفال وخا، البول المزعج 

.التزايد السريع  في درجة حرارة الجسم بسبب 
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سكوبولامين

Scopolamine 

أثيرات يعطي توهو قلويد نباتي آخر من ثلاثيات الأمين 

لك ومع ذ، محيطية مماثلة لتلك الناتجة عن الأتروبين

كس على ع)تأثيره أكبر على الجهاز العصبي المركزي 

بي الأتروبين الذي يعطي تأثيرات على الجهاز العص

.ومدة تأثيره أطول( المركزي  في الجرعات العلاجية

.ين الحركية الدوائية للسكوبولامين مماثلة للأتروب
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من أكثر الأدوية المتوفرة  Scopolamine: تأثيراته 
يغيرعادحجب المضادة للحركة  فعالية كما أن له  تأثير 

يسبب الأتروبينعلى عكس ، للذاكرة  قصيرة المدى 
، لكن عند الجرعات الأعلى  sedationالتركين سكوبولامين

ستخدام ، يمكن أن يسبب التنشيط كما يمكن أن يسبب سوء الا
abuse ، اية محدود للوقللسكوبولامينالاستخدام العلاجي

الغثيان بعد و motion sicknessمن دوار الحركة
، وهوالناتج عن دوار الحركةوالإقياءالعمليات الجراحية 

تعطي تأثيرات لمدة patchesموضعية كلصاقاتمتوفر 
. أيام 3تصل إلى 

كما هو الحال مع جميع الأدوية المستخدمة لدوار : ملاحظة 
ة الحركة ، هو أكثر فعالية وقائية من العلاج لدوار الحرك

.بمجرد حدوثه 
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مشتقات الأتروبين الصنعية

•Ipratropium & tiotropium : تمت الموافقة  عليها

لمرتبط كموسعات للشعب الهوائية لمعالجة التشنج القصبي ا

 COPD)   )chronicبمرض الانسداد الرئوي المزمن 

obstructive pulmonary disease , يستخدم

,  ي الربو الحادالابراتروبيوم أيضا في تدبير التشنج القصبي ف

ل هذه الأدوية لا تدخ, الاستنشاقيتم استخدامها عن طريق 

الدوران  الدموي  الجهازي  أو الجهاز العصبي المركزي 

Tropicamide & cyclopentolate: يتم استخدام هذه

مدة وشلل العضلات الهدبيةكحلول لتوسع الحدقة العوامل 

.تأثيرها أقصر من مدة تأثير الأتروبين 
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•Benztropine & trihexyphenidyl : هذان الدوائين

كعوامل مساعدة مع العوامل الأخرى المضادة لداء يفيدان 

ما وأنواع أخرى من متلازمات الشلل الرعاشي , بباركنسون 

التي تسبب antipsychoticفي ذلك مضادات الذهان  

.أعراض خارج هرمية

جب عن طريق حفرط نشاط المثانةلعلاج أوكسي بوتينين •

ض الضغط المستقبلات المسكارينية  في المثانة , وتسبب خف

.داخل الوريد وزيادة قدرة المثانة , وتواتر تقلصاتها 

بب متاح كلصاقات عبر الجلد وهو ذو تحمل أفضل لأنه يس•

دوية فعالية هذه الأ, جفاف فم أقل من المستحضرات الفموية 

.المضادة للمسكارين متشابهة 
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المثبطات العقدية 

Ganglionic blockers

قبلات بشكل خاص على مستتعمل حاصرات العقدة العصبية •

وعلى العقد , لكل من الودي ونظير الودي النيكوتين

ي فقنوات الشوارد والبعض منها يحجب , اللاإرادية الودية 

.العقد اللاإرادية

نحو العقد نظيرة الوديةالأدوية لا تبدي اصطفائية هذه •

بالتالي و,  وليست فعالة  كمضا دات عصبية عضلية أوالودية 

قبلات في مستبكاملهاللاإرادي  تحجب ناتج الجهاز العصبي 

.النيكوتين 
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الفئة باستثناء النيكوتين , باقي الأدوية من هذه•

مثبطات تنافسية لا تزيل الاستقطاب  تعتبر 

nondepolarizing    .

المثبطات أو الحاصرات من النوع  استجابات•

في ة معقدة وغير متوقعغير المزيل للاستقطاب 

اً , لذلك فهي  نادراً ما تستخدم علاجي, الغالب 

.م الأدويةلكنها تستخدم غالباً أداة تجريبية في عل
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النيكوتين

Nicotine

له أحد مكونات دخان السجائر وسم النيكوتين يعد •

ائدة بدون فوهو التأثيرات غير المرغوبة العديد من 

وتين بحسب الجرعة النيك, ومضر بالصحة علاجية 

 إلى , مما يؤدي أولاً يزيل استقطاب العقد اللاإرادية 

ية معقدة الآثار التحفيز, كل العقد شللثم التحفيز

لتأثيرات , بسبب ازيادة النواقل العصبيةوتنتج عن 

.  على العقد الودية والجسدية 

لدوبامين تعزيز تحرر اعلى سبيل المثال , قد يترافق 

.   ية النورادرينالين مع المتعة وكذلك تثبيط  الشه 83رجوه جبيلي. د-1أدوية -جامعة الشام الخاصة 



حصلة الاستجابة الشاملة للنظام الفيزيولوجي هي  م

زيادة وتشمل, المنبهة والمثبطة للنيكوتين الآثار 

ر بسبب تحر)ضغط الدم ومعدل ضربات القلب

النواقل من النهايات الأدرينرجية ومن الغدة 

عند تناول , وزيادة الحركة والإفراز( الكظرية 

جب , ينخفض ضغط الدم بسبب حمرتفعةجرعات 

العقد , وتوقف نشاط كل من الجهاز الهضمي  

.وعضلة المثانة 
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العوامل المثبطة للنقل العصبي العضلي

Neuromuscular – blocking agents

حركي بين نهايات العصب التمنع النقل الكولينيرجي وهي •
نوعاً ما وهي, ومستقبلات النيكوتين على العضلات الهيكلية 

نمط من )وتعمل إما كمثبطات , AChمتشابهة كيميائياً  مع 
نمط عدم إزالة من )أو منشطة  ( إزالة الاستقطاب

لة الصفيحة النهائية من الوصلمستقبلات (  الاستقطاب
سريريابية تفيد الحاصرات العضلية العص. العصبية العضلية

مل واسترخاء كالتسهيل التنبيب الرغامي أثناء الجراحة 
للعضلات بتناول جرعات أقل من المخدر , مما يؤدي إلى 

ز والحد من تثبيط الجهاإنتعاش أكثرسرعة  من التخدير 
.بعد العملية الجراحيةالتنفسي 
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عدم إزالة الاستقطابالحاصرات التنافسية من نمط 

Nondepolarizing (competitive) blockers

هو عرف لحجب النقل العصبي العضلي كان أول دواء •
curareليين والتي يستخدمها صيادو أمريكا الجنوبية الأص

ثم تم تطوير دواء ، من منطقة الأمازون لشل الفريسة 
.tubocurarineتوبوكورارين 

بعوامل ذات آثار  tubocurarineتم استبدال توبوكورارين •
و pancuroniumو cisatracuriumسلبية أقل مثل 

rocuronium  وvecuronium  , في أكثر أماناً وهي
التخديرلأنها تتطلب كمية أقل من المخدر للحصول على
رعة استرخاء العضلات , والسماح للمرضى بالانتعاش بس

دم يجب ع, وبشكل كامل بعد الجراحة العصبية والعضلية 
.غير ملائم استخدامها كبديل لتخدير ذو عمق 
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العوامل المزيلة للاستقطاب 

Depolarizing agents

اف وهي تعمل على إزالة الاستقطاب على الغشاء البلازمي للألي

ومع ذلك , هذه العوامل  .AChالعضلية , بشكل مشابه لعمل 

(   (AChEأكثر مقاومة للتخرب بواسطة أستيل كولينستراز 

أكثر ثباتاً  وبالتالي يمكن أن يزيل استقطاب ألياف العضلات بشكل

الدواء الوحيد هو Succinylcholineويعتبر  سوكسينيل كولين , 

رتبط ي, المستخدم لإرخاء العضلات لحد الآن المزيل للاستقطاب

على إزالة الاستقطاب في  AChبمستقبلات النيكوتين ويعمل مثل 

فإن , AChEوعلى العكس لا يتخرب على الفور بواسطة الوصلة 

العصبي إزالة الاستقطاب تستمر بوجود تراكيز عالية في المشبك

ً تبقى  فر التحفيز و تومرتبطة  بالمستقبلات لفترة أطول نسبيا
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 succinylcholineتعتمد مدة عمل : ملاحظة 
على التسرب من  الصفيحة المحركة والحلمهة 

.بالبلازماpseudocholinesteraseبواسطة 

بدء تأثيره السريع يفيد   بسبب •
succinylcholine عند التنبيب الرغامي

وهو endotracheal intubationالسريع 
ع  العمل السري)مطلوب خلال تحريض التخدير 

ضروري لتجنب سحب محتويات المعدة أثناء
دمة كما أنها تستخدم خلال معالجة الص( التنبيب

.الإلكتروكهربائية 
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التأثيرات الجانبية

يمكن أن يحفز سوسينيل: Hyperthermiaارتفاع الحرارة 
.لتأثر في المرضى القابلين لارتفاع الحرارة الخبيث كولين 

لمريض  succinylcholineتناول :  Apneaانقطاع النفس 
ه شكل غير أو لدينقص في نسبة الكولينستراز في البلازما لديه  

رة طويلة نمطي من الانزيم يمكن أن يؤدي إلى توقف التنفس لفت
التحرر السريع , diaphragmشلل الحجاب الحاجز بسبب 

ترات طويلة أيضا يمكن أن يساهم في انقطاع النفس لفللبوتاسيوم 
وازن في المرضى الذين يتلقون هذا الدواء ويعانون من عدم الت

وعدم يجب استخدام السوكسينيل كولين بحذر أ. في الشوارد 
والذين خلل الشوارد استخدامه للمرضى الذين يعانون من 

( .قلبمرضى قصور ال)يتناولون الديجوكسين أو مدرات البول 
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يزيد : Hyperkalemiaفرط بوتاسيوم الدم 

خازنه من إطلاق البوتاسيوم من مسوكسينيل كولين 

في وهذا قد يكون خطرا بشكل خاص,  بين الخلايا 

ن المصابين بحروق أو الذين يعانون مالمرضى 

وم بسرعة التي يفقد البوتاسيتلف الأنسجة الضخمة

.من داخل الخلايا
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الجملة العصبية الودية وأدويتها    

لأدرنرجية تفرزالخلايا العصبية ا: الخلايا العصبية الأدرنرجية  

لى هذه وقد تم العثور عالناقل العصبي الأولي نورايبنفرين

ي الجهاز الخلايا العصبية في الجهاز العصبي المركزي وكذلك ف

ابط العصبي الودي , حيث تعمل بمثابة جزيئات مؤثرة أو رو

ية على تعمل الأدوية الأدرنرج, بين العقد والأعضاء المستجيبة 

ك للخلايا ما قبل المشبالمستقبلات الأدرنرجية التي تتوضع إما 

.العصبية أو بعد المشبك على العضو المستجيب 

91رجوه جبيلي. د-1أدوية -جامعة الشام الخاصة 



ديةالنقل العصبي في الخلايا العصبية الو

يشبه نالية النقل العصبي في الخلايا العصبية الأدري

لكن نرجية النقل العصبي في الخلايا العصبية الكولي

.تيل كولين الناقل العصبي  نوريبينفرين بدلاً من أس

طناع , الاص: يشمل النقل العصبي الخطوات التالية 

ت , تليها التخزين , التحرير, والارتباط بالمستقبلا

.الإزالة من الناقل العصبي من الفراغ المشبكي
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اصطناع النورايبينفرين-1

Synthesis of norepinephrine

عصبية يتم نقل التيروزين من قبل ناقل في الخلايا ال•
إضافة جذر الهيدروكسيلالأدرينالية , حيث يتم 

ويتحول tyrosine hydroxylaseبواسطة أنزيم 
, (   (dihydroxyphenylalanineDOPAإلى 

المحددة rate-limiting stepالخطوة الرئيسية  وهو 
من سيل نزع الكربوكثم يتم , لتشكيل نورايبنفرين 

DOPA  بواسطة أنزيمI - amino acid   
decarboxylaseلايا ليتم تشكيل الدوبامين في الخ

.العصبية قبل المشبكي 
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التخزين في الحويصلات-2

Storage of norepinephrine in vesicles

واسطة بنقل الدوبامين إلى حويصلات المشبك يتم •

amine transporter systemنظام نقل الأمين 

,  ين ويتم حجب نظام النقل هذا بواسطة ريزيرب, 

للدوبامينإضافة جذر الهيدروكسيل ثم يتم 

hydroxylated واسطة لتشكيل نورايبينفرين ب

dopamine β-hydroxylaseانزيم 
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تحرير نورإيبينفرين-3

Release of norepinephrine

حفز يصل كمون العمل إلى الوصلة العصبية وي•

لوي من السائل خارج الختدفق شوارد الكالسيوم 

زيادة تسبب, إلى سيتوبلازما الخلايا العصبية 

غشاء الكالسيوم انصهارالحويصلات المشبكية مع

في  exocytosisالخلية و  وتلفظ محتوياتها 

هذا  guanethidineالمشبك  العصبي يحجب 

.التحرير
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الارتباط بالمستقبلات-4

Binding to receptors

شبكية النورأدرنالين المتحرر من الحويصلات المينتشر

بعد المشبك  ما بالمستقبلاتويرتبط  الفراغ المشبكي  في 

postynaptic ت  على العضو المستجيب أو المستقبلا

ينفرين ارتباط  النورايب, قبل المشبك في نهاية العصب 

خلية , بالمستقبلات يؤدي إلى سلسلة من الأحداث داخل ال

داخل second messengersمنها تشكيل نواقل ثانوية 

والفعل الخلايا تعمل على التواصل بين الناقل العصبي

.  الذي يحدث داخل الخلية المستجيبة
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حادي تستخدم المستقبلات الأدرينرجية كلاً من أ

ونظام ( cAMP)فوسفات الأدينوزين الحلقي 

phosphatidylinositolالمراسل الثانوي ودورة 

كما  يرتبط , الإشارة إلى تأثيرلتحويل 

بل المشبك  النوروبينيفرين أيضا بالمستقبلات ما ق

الذي يعدل (   (α2وبشكل رئيسي النوع الفرعي 

.تحريرالناقل العصبي
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إزالة النورإيبينيفرين

Removal of norepinephrine

وية ويدخل الدورة الدمينتشر من الفراغ المشبكي )1
. النظامية

اسطة أنزيم إلى مستقلبات غير فعالة بواستقلابهيتم )2
في (   (COMTميثيل ترانسفيراز -Oالكاتيكول 

.الفراغ المشبكي 

مرة أخرى إلى لإعادة الامتصاص أو يخضع )3
النور الخلايا العصبية وهو الآلية الأولية لإنهاء فعل

.  إيبينفرين 
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صاصهالمصير المحتمل  للنورإيبينفرين المعاد امت
Potential fates of recaptured norepinephrine

بية فورعودة النور إيبينفرين إلى الخلايا العص•

كية الأدرينرجية ، قد يدخل في الحويصلات المشب

عن طريق نظام نقل الأمينات ويتم عزله لحين 

تحريره بواسطة كمون عمل آخر ، أو قد يستمر 

أكسد أو يمكن أن يت، محمي في تجمع السيتوبلازما 
(    (MAOبواسطة أنزيم أوكسيداز أحادي الأمين 

.الموجود في ميتوكوندريا الخلية العصبية
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 Epinephrineأدرنالين•
هما ناقلان عصبيان  norepinephrineونورأدرنالين

. يعملان أيضاً كهرمونات 

ز وتحفكهرمونات ، تؤثر على أجزاء مختلفة من الجسم •

ر أو يمكن أن يكون لوجود الكثيالجهاز العصبي المركزي

.القليل جداً من أي منهما آثار ملحوظة على الصحة

تقبلات كيميائياً ، هما متشابهان جداً يعمل كل منهما على مس•

بر على الأدرينالين له تأثير أكألفا وبيتا  ومع ذلك ، فإن 

.مقارنة بالنوربينفرينمستقبلات بيتا

تقبلات بيتا توجد مستقبلات ألفا في الشرايين فقط وتوجد مس•

.  ميفي القلب والرئتين وشرايين عضلات الهيكل العظ
102رجوه جبيلي. د-1أدوية -جامعة الشام الخاصة 



تأثيرات الأدرنالين ونورأدرنالين 

نورأدرنالين الأدرنالين 

ارتفاع سكر الدمارتفاع سكر الدم

زيادة ضربات القلبزيادة ضربات القلب

بزيادة قلوصية القلقلوصية القلبزيادة

الملساء فيارتخاء العضلات

القصبات الهوائية وتحسين 

التنفس

-
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المستقبلات الأدرنرجية

Adrenergic receptors

ت يوجد العديد من فئات المستقبلا، adrenoceptorوتسمى 

يتين من في الجهاز العصبي الودي ويمكن تمييزعائلتين رئيس
: βو  αهذه المستقبلات هما 

استجابتها لمنبهاتعلى أساس  βو  αتصنف مستقبلات  •

.الأدرينالين والنورادرينالين والأيزوبروترينول 

ي يشمل كل نوع منها على عدد محدد من الأنواع الفرعية الت•

ستقبلات تؤثر التغيرات في البنية الأولية للم، تم تحديدها 

.على إلفتها مع مختلف العوامل
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مستقبلات ألفا الأدرنرجية

α-Adrenoceptors

تين , تنقسم هذه المستقبلات إلى مجموعتين فرعي

على أساس إلفتها مع الأدوية , α2و   α1هما   

تقبلات مس: مثال , المنبهة والمثبطة  لمستقبل ألفا 

α1ذات إلفة أعلى تجاه فينيل افرين أكثر منα2

ي مع بالعكس يرتبط كلونيدين بشكل اصطفائ

.  α1وتأثير أقل على مستقبلات α2مستقبلات 
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اء للأعضبعد المشبك هذه المستقبلات موجودة على الغشاء 
ي تشمل المستجيبة وتتوسط في العديد من الآثار المعروفة والت

.  تقبض العضلات الملساء

ر ومنع تحرر المزيد من نوتثبيط  α2يسبب  تحفيز مستقبلات  
يعتبر هذا ,من الخلايا العصبية الأدرينرجية المحفزة إيبينفرين 

ينيفرين من آلية محلية لتعديل ناتج النوربالفعل المثبط بمثابة  
تقبلات كمستعمل هذه المستقبلات الخلايا العصبية الأدرنرجية و

تم العثور على مستقبلاتكما, autoreceptorsمثبطة ذاتية  
α2  مشبكالخلايا العصبية نظيرة الودية ما قبل الأيضا في  ،

بية ما ويمكن أن ينتشر نور أدرنالين المتحرر من الخلايا العص
ررالأسيتيل قبل المشبك ويتفاعل مع هذه المستقبلات ،ويثبط تح

طة غير كولين في هذه الحالات ، تتصرف هذه المستقبلات كمثب
.heteroreceptorمتجانسة 
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αت المزيد من التقسيمات الفرعية لمستقبلا
و  α1Bو   α1Aإلى   α2و    α1تقسم مستقبلات  

α1C  وα1D  وإلىα2A وα2B  وα2C  ، هذا
، الأدوية التصنيف الموسع  ضروري لفهم انتقائية بعض

 α1Aعلى سبيل المثال ، تامسولوسين هو  مضاد 
و له ، د انتقائي يستخدم لعلاج تضخم البروستات الحمي

تهدف آثار جانبية أقل على القلب والأوعية الدموية ويس
الموجودة في المقام  α1Aمستقبلات النوع الفرعي 

ؤثر الأول في المسالك البولية وغدة البروستات ولا ي
الموجودة في   α1Bعلى النوع الفرعي من المستقبلات  

.الأوعية الدموية
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مستقبلات بيتا الأدرنرجية

β-Adrenoceptors

ات يمكن تقسيم االمستقبلات الأدرنرجية  إلى ثلاث مجموع
الإلفة  مع بالاعتماد على  β3و  β2و  β1فرعية رئيسية   

إلفة متساوية   β1لمستقبلات , المنبهات والمثبطات الأدرينرجية
في حين أن ,تقريباً بالنسبة للإيبينيفرين ونورإيبينفرين

, نفرين للإيبينيفرين من نورإيبيإلفة أعلى لديها  β2مستقبلات
مثل الأوعية  β2وهكذا فالأنسجة  التي تغلب عليها  مستقبلات 

يرات الدموية للعضلات الهيكلية تستجيب بشكل خاص لتأث
ورة الأدرينالين الذي يتحرر من الغدة الكظرية ويسير مع الد

ولها أيضا تشارك في تحلل الدهون β3مستقبلات , الدموية 
ي من ارتباط الناقل العصبي في أ, آثار على عضلات  المثانة 

 adenyyllأنواع المستقبلات الثلاثة يؤدي إلى تنشيط 
cyclase  وزيادة تراكيزcAMP في الخلية.
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الأدوية الأدرينرجية 

ن أعصاب معينة في الجسم إما عهي أدوية تحفز •

لين أو والنورادريناطريق تقليد عمل الأدرينالين

. هماطريق تحفيز تحررعن 

تي تستخدم هذه الأدوية في العديد من الحالات ال•

و السكتة القلبية أتهدد الحياة ، بما في ذلك 

.الصدمة أو نوبة الربو أو الحساسية
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المنشطات الأدرنرجية

Adrenergic Agonists

تي يتم تؤثر المنشطات الأدرينرجية على المستقبلات ال
والتي , ن بواسطة افراز نورادرينالين أو ادريناليتحفيزها 

وتسمى الأدوية التي , adrenoceptorsتعرف باسم  
ودي , تنشط مستقبلات الغدة الكظرية تسمى مقلدات ال
ى الحالة والأدوية التي تمنع تنشيط هذه المستقبلات تسم

. sympatholyticsللودي  

لال يتم التنشيط إما بشكل مباشر, أوغير مباشر من خ
.نورابينفرينتعزيز تحريرأو منع إعادة امتصاص 
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الأدرينالية آثارها ( منشطات )تظهر ناهضات •

درينالية الفيزيولوجية من خلال تنشيط المستقبلات الأ

.بشكل مباشر أو غير مباشرإما 

رين هي الكاتيكولامينات ، والنورادرينالين ، والإبينف•

أما ، ية ذات مفعول مباشر وغيرانتقائمنبهات أدرينالية 

حرر المنشطات ذات التأثير غير المباشر فتسبب ت

.النورابينفرين من النهايات العصبية الودية

جهاز تتوسط ناهضات الأدرينالية وظائف في كل من ال•

.العصبي المحيطي والجهاز العصبي المركزي
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ضيق تللمنشطات الأدرينالية تشمل الاستخدامات العلاجية •

الأوعية الموضعي ، وتضيق الأوعية في علاج انخفاض

ضغط الدم والصدمة ، وتوسع القصبات ، واسترخاء 

عضلات الرحم الملساء ، وفي طب العيون ، وتخفيف 

تحفيز ، و( بما في ذلك الحساسية المفرطة)حالات الحساسية 

.الجهاز العصبي المركزي ، وضبط ارتفاع ضغط الدم

رين مع في ممارسة طب الأسنان ، غالباً ما يستخدم الإبينف•

.لإطالة مدة التخديرعوامل التخدير الموضعي كمقبض 

ظام نتعتمد جميع الآثار الضارة لمنبهات الأدرينالية على •

ريبا تقالقلب والأوعية الدموية والجهاز العصبي المركزي

.على الجرعة
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منشطات بيتا الأدرنرجية
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حاصرات مستقبلات ألفا الأدرنرجية 

α-ADRENERGIC BLOCKING AGENTS

ط الدم  ضغتؤثر تأثيراً عميقاً في  αالأدوية التي تحجب المستقبلات 

كبير من لأن التحكم الودي الطبيعي في الأوعية الدموية يحدث بشكل

ار , وحصالفعل المحرض على مستقبلات ألفا الأدريناليةخلال 

وية , أوحجب هذه المستقبلات يقلل من رد الفعل الودي للأوعية الدم

نخفاض مقاومة الأوعية الدموية المحيطية وعدم مما يؤدي إلى ا

.المنعكس الناتج عن انخفاض ضغط الدم انتظام دقات القلب 

ا يتم عندمرد الفعل الودي عند الشخص يعتمد حجم الاستجابة على 

من عوامل حصر ألفا الأدرينالية , , إعطاء إحدى هذه العوامل 

.ية محدودة , ولها تطبيقات سريرفينوكسي بينزامين وفينتولامين 

115رجوه جبيلي. د-1أدوية -جامعة الشام الخاصة 



116رجوه جبيلي. د-1أدوية -جامعة الشام الخاصة 



حاصرات مستقبلات بيتا الأدرنرجية
β-ADRENERGIC BLOCKING AGENTS

وهي ةتنافسيالمتوفرة سريرياً βجميع حاصرات 

 β2و  β1وتعمل على مستقبلات  غير اصطفائية  

على بية الحاصرات الاصطفائية القلفي حين تعمل ,

.فقط  β1حجب  مستقبلات 

أثيرات تختلف هذه الأدوية أيضاً في الفعالية والت

.على  الجهاز العصبي المركزي و الأوعية 
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تخفض βعلى الرغم من أن جميع حاصرات 
م لا تحفز انخفاض ضغط الدضغط الدم , فإنها 

لا , لأنها postural hypotensionالوضعي 
م الوظيفية  لذلك يت αتؤثر على وظيفة  المستقبلات 

وهي , الحفاظ على ضبط الأوعية الدموية
علاج ارتفاع ضغط الدم , حاصرات فعالة في 

الذبحة الصدرية , عدم انتظام ضربات القلب ,
شاط احتشاء عضلة القلب وقصور القلب , فرط ن

اية كما أنها تستخدم للوق, الغدة الدرقية , والزرق 
.  من الصداع النصفي 
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، فقد ثبت أن خفض ضغط الدم بالإضافة إلى 

وعية تقلل من خطر وفيات القلب والأحاصرات بيتا 

رضى في المالدموية وحدوث الأحداث القلبية الوعائية 

المعرضين لمخاطر عالية مع ارتفاع ضغط الدم ،

لب مثل مرضى الشريان التاجي واحتشاء عضلة الق
أو قصور القلب أو مرض السكري   (MI)السابق 

رتفاع بشكل عام ، عند استخدام حاصرات بيتا لعلاج ا

تقائية ضغط الدم ، يفضل استخدام حاصرات بيتا الان

...للقلب مثل بيزولول وأتينولول 
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أحدث حاصرات بيتا الموسعة للأوعية

من أحدث حاصرات بيتا التي  Nebivololنافيدولول 

تمت الموافقة عليها من قبل إدارة الغذاء والدواء 

ه في الأمريكية لعلاج ارتفاع ضغط الدم كما تم تسجيل

إلى ارتفاع ضغط الدم الخفيفأوروبا للاستخدام في 

المعتدل وغير المصحوب بمضاعفات وفشل القلب

مثل الكارفيديلول ، ، الخفيف إلى المتوسط 

ن خلال متأثيرات موسعة للأوعية يظهرنافيدولول أيضاً 
.(NO)تحفيز تحرر أكسيد الأزوت 
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الأدوية المؤثرة على تحرير وإعادة قبط النواقل العصبية

DRUGS AFFECTING NEUROTRANSMITTER 
RELEASE OR UPTAKE

نرجية بعض العوامل على الخلايا العصبية الأدريتعمل •

في تحرره  من , إما للتداخل مع الناقل العصبي  

لى إعادة امتصاصه إأو لتبديل  حويصلات التخزين

دخول ومع ذلك , بسببالخلايا العصبية الأدرينرجية  

ه عوامل أحدث وأكثر فعالية مع آثار جانبية أقل , هذ

 Reserpineالعوامل نادرا ما تستخدم علاجيا  وبقي  

.أحد الأدوية المتبقية في هذه الفئة 
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مثبطات بيتا الأدرنرجية
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