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Autonomni nervstvo

Periferni nervova soustava
o somatické nervstvo — motoricka c¢innost
¢ fidi ¢innost pri¢né pruhovanych sval(l

¢ zakonceny nervosvalovou ploténkou — mediator Ach nikotinové muskularni receptory, periferni

myorelaxancia

¢ fizeny z CNS primé drahy (kortikospinalni, pyramidova - volni pohyby) nepfimé (extrapyramidové

— mimovolni pohyby, udrzovani rovnovahy)

¢ autonomni — nezdvislé na vl

¢ fidi ¢cinnost hladkého svalstva, srdce a zlaz
Autonomni - vegetativni nervstvo — inervace visceralni oblasti
vzdy 2 neurony — prepojuji se v gangliich
o pregangliové a postgangliové vlakno
sympatikus — stres, uték, lov
o vychazi z hrudni a bederni michy
o ganglia podél patere — vzajemné propojena
o vznika tzv. ,sympaticky kmen”
o postgangliova vlakna k cilovym organlim, rec.: a,, a,, B, B, B3
parasympatikus — odpocinek, traveni
o vychazi z mozkovych jader a ze sakralni michy
o ganglia v blizkosti cilového organu
o kratka postgangliova vlakna na muskarinovy receptor (M1-5)
vétsinou antagonistické funkce
nejvyssi centrum regulace VNS — hypotalamus
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Neurotransmitery VNS

Sympatikus:

[e]

[e]

[¢]

pregangliova: Ach

¢ nikotinovy neuronalni receptor
postgangliova: NA (a, B)

¢ slinné zlazy: Ach

¢ renalni cévy: Dopamin

dren nadledvin:

¢ na urovni sympatickych ganglii
¢ secernuje adrenalin

Parasympatikus:

[e]

pregangliova: Ach

¢ nikotinovy neuronalni receptor
postgangliova: Ach

¢ muskarinovy receptor

http://www.cvpharmacology.com/autonomic_ganglia.htm
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Prubéh synaptického prenosu

[

AP dospéje k presynaptické membrané
¢+ vstup CaZ* do bunky — vyliti mediatoru
¢+ interakce s postsynaptickymi receptory
o pokud neni zabranéno antagonistou
¢+ ukonceni neurotransmise:
o re-uptake zpét do presynaptického zakonceni - vSe krom ACh
> ACh: degradace acetylcholinesterazou

)?\ | @ acetylcholinesterase O | @

il > N—
o/\/l\{ water )J\o@ HO™ > \

inhibitory Ach-esterazy: neprima parasympatomimetika
+ nikotinové receptory (ACh): sprazené s iontovym kanalem
+ muskarinové receptory (ACh): sprazené s G-proteinem
¢+ a, B adrenergni receptory (NA): sprazené s G-proteinem
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U¢inky sympatiku a parasympatiku

ProtichGdné ucinky:

o srdce, GIT, mocovy méechyr
svalstvo cév: pouze sympaticka

inervace

o efekt rozdilny v rliznych organech
slinné zlazy: obdobny ucinek S i PS
Sympatikus: stres (obrana, uték, lov),

katabolismus

o centralizace obéhu, zvyseni

srdecni frekvence
o zpomaleni motility strev

Parasympatikus: klid, anabolismus
o zvyseni motility strey, zpomaleni

srdecni frekvence

__SYMFWHEW RESPONSE.
il “FIGHT o8 FLIGHT"

“AUTONOMIC NERVOUS SYSTEM RESPONSE”

(:m(els) ( (

ARASYMPATHETIC RESPONSE
“ResT ¢ DIGEST”



Latky ovlivnujici VNS - terminologie

¢+ Sympatikus:

° + sympatomimetika
* prima: agonisté NA receptoru
e adrenalin, NA, dopamin, dobutamin, salbutamol, fenoterol, ...
* neprima: zvysuji koncentraci NA v synaptické stérbiné

* amfetamin (vytésnéni NA z vezikul), kokain (x reuptake), inhibitory MAO (x
odbouravani), ...

o - sympatolytika
e antagonizuji NA receptory
« dle typu: B-blokatory (B-lytika), a-blokatory (a -lytika)
¢+ Parasympatikus:

o + parasympatomimetika

* prima: agonisté Ach receptorl na M receptorech

* neprima: zvysuji koncentraci Ach v synaptické stébiné (cholinomimetika)

* Inhibitory Ch-esterazy: fysostigmin, distigmin, pyridostigmin (na myasthenii gravis)
° - parasympatolytika

e antagonizuji Ach receptory na M receptorech

* atropin, ipratropium, tiotropium, trospium, propiverin, ...



.| Uc&inky VNS: srdce, cévy
\

¢+ Srdce:

o S —B, receptory: + ino, + chrono, + dromo, + bathmo
¢ inhibovano B-blokatory (lécba srdecniho selhani, arytmii)
¢ stimulovano B-adrenergnimi I. (NU)
¢ snaha o co nejveétsi selektivitu betablokdtort k betal receptorim

° PS: -ino, - chrono, - dromo, - bathmo
¢ atropin — parasympatolytikum pri bradyarytmiich zvysuje frekvenci
¢ NU parasympatolytik pfi lé¢bé asthmatu a CHOPN

¢ Cévy:

o S: efekt dle lokalizace — perfuze Zivotné dulezitych organu
¢ a, rec.: vasokonstrikce, T TK (a;-lytika — antihypertenziva)
¢ [3, rec.: vasodilatace v kosternich svalech (napt celiprolol, ...)

o PS: bez inervace, ale Ach receptory
¢ reaguji na podani Ach vazodilataci
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J Uéinky VNS: bronchy, hladké svaly

= vnitfnich organd
\ + Bronchy:

o S: B, receptory: bronchodilatace
¢ stimulovano B, -adrenergnimi latkami — IéCba CHOPN, astma
¢ inhibovano B-blokatory (NU)
¢ snaha o co nejvétsi selektivitu betamimetik k B, rec.

> PS: bronchokonstrikce
¢ parasympatolytika: IéCcba CHOPN, asthma

+ Hladké svaly vnitfnich organ:

o S:relaxace (B-rec.) + konstrikce sfinkter( (a-rec.)
¢ GIT i mocCové ustroji (hrozi retence moci)
¢ [, rec. — dilatace hladkych svall délohy — tokolytika

o PS: stimulace motility a snizeni tonu svéracu
¢ neprima parasympatomimetika na pooperacni atonii
¢ parasympatolytika — |[é¢ba hyperaktvity mocového méchyre

¢ Kl u myasthenie gravis, tachyarytmii, ...
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\ | Ucginky VNS: oko, Zlazy
\ + oko:

o S: mydriaza a akomodace do dalky

¢ aplikace B-blokatort vede ke snizeni nitroocniho tlaku
o PS: midza, uvolnéni Schlemmova kanalu
¢ parasympatolytikum atropin: mydridza
¢ zlazy:
o PS: zvysuje sekreci
¢ NU parasympatolytik: sucho v Ustech, suché ofi
¢ i NU malo selektivnich antipsychotik a starsich antidepresiv



SYMPATIKUS

AUTONOMIC NERVOUS SYSTEM RESPONSE’

_—.SYMPATHETIC RESPONSE
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Sympatikus: neurotransmitery

Na gangliovych synapsich: Ach
Na postgangliovych nervovych zakoncenich katecholaminy:
° A, NA, Dopamin
Receptory v cilovych tkanich:
o a, — kontrakce hladkych svalu kromé GIT
o B, — prevazuji v srdci (hl. prevodni systém — tachykardie)
o B, — prevazuji v bronsich, v cévach
o B3 —ovliviuji lipidovy metabolismus
a, — presynapticky, inhibuje vydej mediatoru
Receptory spjaté s G-proteinem
> a, — aktivace fosfolipazy C
¢ diacylglycerol + IP3, vede ke zvyseni Ca2* v burice
° a,—inhibicni G; protein
¢ snizuje aktivitu adenylatcyklazy a konc. cAMP v bunce
° B, ,3—aktivace adenylatcyklazy
¢ zvysena konc. cAMP — aktivace proteinkinaz
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| v , .
\ | Ukonceni neurotransmise NA
N

| ¢ reuptake:

o zasadni vyznam, udrzuje i zasoby NA presynapticky
¢+ 20 % se odboura (vyraznéjsi podil v CNS):

°monoaminooxidaza: dekarboxyluje monoaminy
MAO A — inhibitory: thymoeretika (moklobemid)
o zvysSi koncentraci serotoninu
MAO B — inhibitory: antiparkinsonika (selegilin)
o zvySi koncentraci dopaminu
katechol-o-methyltransferaza (COMT)
o degraduje katecholaminy v extraneuronalnich tkanich

> inhibovan antiparkinsoniky (entacapon)



- SYMPATOMIMETIKA
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Sympatomimetika — Ucin

tachykardie, palpitace, projevy ICHS

zvyseny krevni tlak (krom a, agonisti)

o muze vyvolat reflexni bradykardii

snizeni perfuze ledvin (centralizace obéhu)
bronchodilatace

o desenzitizace receptoru pri dlouhé lécbé
mydridza, zvyseny nitroocni tlak

CNS

° pouze méné polarni latky (nikoliv endogenni)
o psychostimulancia, anorektika — ZAVISLOST!!!
> SM muzou vyvolavat pocit strachu, uzkost
rebound fenomén

o sympatomimetika k dekongesci nosni sliznice

Ky
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Neselektivni ai B sympatomimetika

prirozené neurotransmitery:

kratky polocas (minuty), kontinualni infuze, perfuzory (pouzei. v)
Noradrenalin: vice a, nez 3

° vyrazna vasokonstrikce, + inotropie

o Sokové stavy, prisada k lokdnim anestetiklm

Adrenalin: ai

o v periferii (kosterni sval) vlivem B, receptoru vasodilatace

o Stoupa systolicky, ale klesa diastolicky TK (stfedni tlak zGstava stejny —
nedochazi k reflexni tachykardii

o ve vysokych davkach prevladne a — vzestup i diastoly

pri anafylaktickém Soku (blokuje i vyplavovani histaminu)

Dopamin: D,, D,, B,, ve vysokych davkach a

o 2-5pug/kg/min: D; a D, — vasodilatace mesenteria, koronarnich cév a ledvin

o do 20 pg/kg/min: B, — zvySeni KT pusobenim na myokard, nezvysuje se
periferni odpor

o vysoké davky nad 20 pg/kg/min: zvyseni periferniho odporu
o Sokové stavy s oligurii, kardiochirurgie



g

\

Neselektivni a i B sympatomimetika
\ + Efedrin:

(0]

(¢]

o

(0]

(0]

(0]

Primy i nepfimy agonista a i B rec., rec. jsou ovlivnény stejné
stimulace kury mozkové a dechového centra
¢ vznika zavislost
ti/, =4 hod, Ize podavat p. o.
stimuluje srdce (az riziko vyvolani tachykardie), zvysuje periferni odpor
vyrazna bronchodilatace drazdi centrum dychani
riziko retence modi

Indikace:

o

o

narkolepsie, obezita (Elsinorské prasky), astma
sinusova bradykardie (pfri sklonu k ortostatickym synkopam)

¢+ Pseudoefedrin

(0]

(o]

Lokalni pouZziti: dekongesce nosni sliznice
rebound fenomén (otok pfi vysazeni)



B-sympatomimetika

B, sympatomimetika:

o dobutamin (bez vlivu na D) — relativné selektivni B,
¢ vyrovnané mirné a, i B, ucinky — neméni cévni odpor
¢ stimulace prevodniho systému srdce
¢ kardiogenni Sok, stimulace po kardiochirgickych operacich

B, sympatomimetika (-terol):

cinhalacni aplikace: bronchodilatace pri asthma, CHOPN

°kardialni NU od stimulace B, (netplna selektivita)

kratce pUsobici (SABA) — 3-6 hodin, ulevové léky:

°salbutamol, fenoterol, terbutalin (inj.), hexoprenalin (inj., p. 0.)
dlouze pusobici (LABA) — 12 hodin, davkovani 2x denné:

> salmeterol, formoterol, klenbuterol (p.o.),

velmi dlouze pUsobici (ultra-LABA) — 24 hodin, ddvkovani 1x denné:
> Indakaterol, vilanterol

|ze pouzit i jako tokolytika (p.o., neboi.v)
° hexoprenalin: udrzeni predcasného porodu, drive i fenoterol
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\ B-sympatomimetika
\ ¢ B5 sympatomimetika:
o Mirabegron
o selektivni agonista B; receptord
o Lécba hyperaktivniho mocového méchyre — snizuje pocet epizod
inkontinence a pocet mikci
o (v prvni linii se pouzivaji antimuskarinika)



\/ a-sympatomimetika

\ ¢ o, sympatomimetika:

> léky na dekongesci nosni sliznice:

¢ fenylefrin (Coldrex, Paralen grip, mydriatikum v oénim |ékafrstvi...)
¢ nafazolin (Sanorin)

¢ oxymetazolin (Nasivin)
¢ xylometazolin (Otrivin, Olynth)

o pri symptomatické hypotenzi: midodrin

¢ o, sympatomimetika:

o zpetnou vazbou snizuji vydej NA

o centrdlné pusobici antihypertensiva
¢ ucinek v CNS v regulacnich centrech sympatiku (pokles tonu)
¢ a-methyldopa — |ze pouzivat v téhotenstvi

¢ klonidin — do anestetickych smési (proti hypertenzni krizi)
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. Agonisté imidazolinovych receptoru
\

+ imidazolinové receptory v prodlouzené mise

> nevazou katecholaminy

° agonisté snizuji tonus sympatiku - antihypertenziva Il. volby
+ moxonidin

° riziko prevodnich poruch

¢+ rilmenidin



" SYMPATOLYTIKA




SYMPATOLYTIKA — ucinky

¢ zpomaleni srdecni frekvence (B,)
° -ino, -chrono, -bathmo, -dromo — |é¢ba srde¢niho selhani

o vede k prodlouzeni diastoly a zlepSeni prokrveni koronarniho
recisté, snizena spotreba kysliku myokardem — Iécba ICHS

o vznika adaptace (up-regulace B, receptorl) — rebound fenomén
¢+ snizuji krevni tlak
> vazodilatace (o,-blokatory) — NU: ortostaticka hypotense
> B-blokatory (mechanismus neni objasnén)
+ bronchokonstrikce
° u B, sympatolytik — snaha o co nejvétsi B1 selektivitu
¢+ ledviny: blok B, — snizeni vydeje reninu (podili se na {, KT)
¢+ snizuji nitroocCni tlak (Iécba glaukomu), midza
+ CNS (pronikaji pouze lipofilnéjsi molekuly):
> B-blokatory mohou zplisobovat NU (noéni mary), deprese
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B-blokatory (B-sympatolytika)

koncovka: -lol

Intrinsic Sympathomimetic Activity (ISA), Vnitfni Sympatomim. Akt.

(VSA)

= parcialni agonismus na B receptorech

Mira selektivity k B; receptordm

o selektivni = B, selektivni (B, selektivni latky pouze experimentalni
vyznam)

o neselektivni = B, i B, ucinky (bronchokonstrikce)

Neselektivni s ISA: pindolol, bopindolol, carteolol

Selektivni s ISA: acebutolol

Neselektivni bez ISA: propranolol, metipranol, timolol, sotalol

Selektivni bez ISA: metoprolol, bisoprolol, betaxolol, atenolol, esmolol

Zvlastni receptorovy profil — vazodilatacni ucinky:

o celiprolol ... B;-, ISA (B,+)

o carvedilol ... B;-, B,-, a-

° labetalol ... B;-, B,-, Q-

> nebivolol ... B;-, produkce NO - nejselektivnéjsi z B-blokatoru
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B-blokatory (B-sympatolytika):
kardiovaskularni indikace

predevsim B, blokada (kardioselektivni)

o vetSinou snaha o co nejselektivnéjsi

pri zvySeném tonu sympatiku (sinusova tachykardie)

lécba hypertenze

° nejasny mechanismus, ucinnost zpochybnovana?

> metoprolol, atenolol, bisoprolol, betaxolol, acebutolol, carvedilol,
celiprolol, nebivolol

lécba srdecniho selhdni

° snizuji naroky na myokard, snizuji mortalitu

o pokud zaroven a blokada, vedou i k vazodilataci
¢ snizeni afterloadu

> malé davky, nasazuiji se, kdyz je pacient kompenzovan (nikoliv akutné)

> carvedilol, metoprolol ZOK, bisoprolol, nebivolol
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| B-blokatory (B-sympatolytika):

\— kardiovaskularni indik
\ araiovasKkuilarnil inaikace

| ¢ lecba ICHS (status post IM, AR néma ischemie)

° snizuji srdecni frekvenci — prodluzuiji diastolu

o

redukuji vyskyt nahlé smrti a (re)IM
o zlepSuji koronarni prokrveni a snizuji naroky myokardu na kyslik

> metoprolol, atenolol, bisoprolol, betaxolol, acebutolol, carvedilol,
celiprolol

o sekunddrni prevence po IM: metoprolol, atenolol, acebutolol
+ antiarytmika:
o pfi tachyarytmiich (zvyseni fibrilacniho prahu)
o zpomaluji srdec¢ni frekvenci (kontrola frekvence komor pfri FiS)
> metoprolol, atenolol, acebutolol
o sotalol: antiarytmikum Ill. tridy
¢ blok K* kanall, prodlouzeni AP v srdci
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B-blokatory (B-sympatolytika):
ostatni indikace

¢+ Lécba glaukomu
° lokalni podani v oCnich kapkach
o |éky 1. volby
o vasokonstrikce oCnich cév
¢ | produkce nitrooéni tekutiny
o predevsim B, blokada — neselektivni bez ISA:
¢ timolol, levobunolol
¢ betaxolol (B, bez ISA), carteolol (nesel. s ISA)
+ Symptomaticka lécba thyreotoxikozy
° pouze metoprolol
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B-blokatory (B-sympatolytika):

nezadouci ucinky

Metabolické:

o zhorsuiji lipidovy profil, zvysuji vyskyt DM
Hyperkalémie

Poruchy nalady, deprese, poruchy spanku

> u lipofilnich

Zhorseni astmatu (spirometrie u carvedilolu)
Chladné DK (ale nejsou Kl u ICHDK)
Hypotenze (nutno titrovat davku)

Sinusova bradykardie

o KI: u prevodnich poruch (AV blok IlI. a lll. stupné)
Rebound fenomeén:

o vzestup TK, exacerbace AP nahla srdecni smrt



7

a,-blokatory (a,-sympatolytika)

koncovka: -zosin
1000x vyssi selektivita k a,, nez k a,
antihypertenziva Il. volby: doxazosin, terazosin
° a4 rec. v hladkych svalech cév — arterialni i venozni dilatace:
¢ vyrazny pokles TK po 1. davce, ortostaticka hypotenze
¢ priznivy vliv na metabolismus glycidu a lipida (x B-blokatorim)
Benigni hyperplazie prostaty: tamsulosin, alfuzosin
° @, rec. v hladkych svalech pouzdra prostaty a uretry
¢ Ucinek se dostavi za 1-2 tydny

urapidil: centralni antihypertenzivum (blok 5-HT,, rec.)

o periferné blokuje a, rec.

o minimalni aktivace regulacnich mechanismu pfi poklesu KT
° iwm pfi hypertenzni krizi

° p. 0. antihypertensivum Il. volby (nastup za 1-2 tydny)
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\ | Neselektivni a-blokatory

\ + Namelové alkaloidy
o uterotonika, vnitini a-mimeticka aktivita

0]

vlivina 5-HT a D receptory

0]

dihydroergotamin: terapie migrén

0]

dihydroergokristin: terapie HZT

0]

nicergolin: derivat ndmel. alkaloid(
¢ kognitivni poruchy ve stari, poruchy prokrveni DK
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Parasympatikus: neurotransmitery

na gangliovych synapsich i na postgangliovych nervovych zakoncenich: Ach
o vyliti Ach blokuje botulotoxin, aminoglykosidy

receptory v cilovych tkanich (muskarinové):

M;: CNS, periferni neurony, parietalni bb. zaludku

o pres G-prot - fosfolipasa C - DAG + IP3 - Ca2* - depolarizace, excitace

o zvySeni motility GIT, excitace CNS, sekrece HCl v zaludku

M,: srdce, presynapticka nervova zakonceni, sfinkter moc. méchyre

o pres G;-prot = inhibice adenylatcyklasy - {, CaZ* - inhibice

° -ino, - chrono, - dromo, - bathmo, presynapticky — inh. vydeje Ach, inh.
kontrakce sfinkteru

M;: exokrinni zlazy, hladké svaly, endotel, detrusor moc. méchyre

o pres G-prot - fosfolipasa C - DAG + IP3 - CaZ* - stimulace

o sekrece zlaz (sliny, bronchy, ...), kontrakce hladkych sval(, vasodilatace
(stimulace endotelu k produkci NO), kontrakce detruzoru

M,: bazalni ganglia

M:;: oci, stfedni mozek, substantia nigra

Ach v synaptické stérbiné rychle rozkladan AChE - ukonéeni neurotransmise
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Latky ovlivaujici Ach receptory

latky ovliviujici muskarinové receptory
° na efektorovych organech parasympatiku
o parasympatomimetika
o parasympatolytika (antimuskarinika)
|latky ovliviujici nikotinové receptory
o v gangliich VNS a na nervosvalové ploténce
o cholinomimetika
o cholinolytika
¢ ganglioplegika, periferni myorelaxancia
cholinotropni, cholinergni: ovlivauji M i N receptory

v literature nejednotné pouziti, Casto zastupné



~ PARASYMPATOMIMETIKA &
CHOLINOMIMETIKA
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Parasympatomimetika — ucinky

zpomaluji srdecni frekvenci

o -dromo: AV blok pri predavkovani

° snizeni spotreby kysliku

vazodilatace (pres endotelialni M5 a produkci NO)

o pfi poruseni endotelu Ach pUsobi pfimo na bb. hladkych svalt —
konstrikce

bronchokonstrikce

GIT: zvySeni motility, relaxace sfinkteru

> |écba pooperacni atonie GIT

mocové Ustroji: relaxace sfinkterd, mikce

zvyseni sekrece zlaz

midza, snizeni nitroocniho tlaku



Parasympatomimetika — p

+ estery cholinu:
> acetylcholin
o karbachol: ocni |ékarstvi na snizeni
nitroocniho tlaku

+ alkaloidy:

o muskarin (toxikologie) -
¢ U&inek vyhradné na M receptory £a”
> arekolin e
¢ prochazi do CNS: Zzvykani betelovych
listU
¢ stimuluje M i N receptory
o pilokarpin
¢ v ocnim lékarstvi 0,5-4% kapky na
vyvolani miosy a snizeni nitroocniho
tlaku

r

V4

ma
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Parasympatomimetika — neprima
(cholinomimetika)

blokuji acetylcholinesterazu

> neselektivni zvyseni Ach na M i N receptorech

o reversibilni x ireversibilni (toxické — organofosfaty)

méneé vyjadrena vasodilatace

zesiluji svalovy prenos (N rec.)

o |écba myasthenia gravis

* fyzostigmin

* neostigmin a distigmin — i vlastni agonisticky ucinek na N rec.
pooperacni atonie GIT a mocového ustroji

antidota perifernich myorelaxancii

 ambenonium — rezervni |Iék u pac. netolerujicich distigmin
NU: prQjmy, nauzea, zvraceni, slinéni, slzeni, bronchospazmus,
bradykardie

v CNS: Alzheimerova demence

o rivastigmin, galantamin, donepeazil
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Parasympatolytika (antimuskarinika)

razné silny vliv PS inervace v rlznych tkanich

> nékde se projevi UCinky az pri vyssich davkach

snizuji sekreci slinnych, potnich, bronchialnich, zaludecnich zlaz
antiemetika (drive skopolamin x kinetézam)

mydridza a zvySeny nitroocni tlak (pfi vysSetreni ocniho pozadi)

o Kl u glaukomu s uzavirenym uhlem

blok kardialnich M, receptor(i — tachykardie (NU bronchodilatancii)
> mozno kratkodobé pfi bradyarytmiich

blok M; rec. v plicich: bronchodilatace — ipratropium, tiotropium
GIT: ve vyssSich davkach snizuje tonus (— obstipace)

o spasmolytika GIT, Zlu¢ovych a mocovych cest (Kl u BHP)

centralné pusobici: snizuji tfes u parkinsonikd

> biperiden, procyklidin, benzatropin

o dlouhodobé zhorsuji kognitivni funkce

podobnou strukturu maji i antipsychotika, antidepresiva, antihistaminika
o antimuskarinové NU (sucho v Ustech, ...)



Parasympatolytika (antimuskarinika)

¢+ s tercialnim dusikem:

o pronikaji do CNS — neklid, excitace, dezorientace

o atropin
¢ 0,5-1% kapky: keratitida, skleritida, iritida, ...
¢ dlouhodoby ucinek (plny ucinek 2 dny, odezni za tyden)

o skopolamin, homatropin

> Parkinsonova choroba (centralné pasobici, M,):
¢ biperiden, procyklidin, benzatropin

¢+ s kvarternim dusikem:

& S

o Spatné pronikaji do CNS a nizka BAV po p. o. podani L oo N
¢+ lécba hyperaktivhiho mocového méchyre \ '*f (

¢ lécba astma a CHOPN (inhalacni bronchodilatancia)

<<<<<
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Parasympatolytika (antimuskarinika)
hyperaktivhi mocovy mechyr

o M3 —inhibice vede k dilataci detrusoru, snaha o selektivitu
> M, — ptipadna inhibice vede ke kontrakci sfinkteru, ale i ke kardidlnim NU

> NU: sucho v Ustech, obstipace, poruchy akomodace, tachykardie, ...

> trospium (kvarterni dusik), propiverin, tolterodin, solifenacin, darifenacin
(nejselektivnéjsi k M)

Tab. 1

latka M, M, M; M, Mq literatura
oxybutynin 1 6,7 0,67 2 11 [15,16]
tolterodin 3 3.8 34 5 3.4 [156,16]
dartfenacin 7.3 45 0,79 45 9,6 [15,16]
solifenacin 25 125 10 - - [17]
traspium 0,76 0,65 0,5 1 23 [18]

Hodnoty predstavuji discciacni konstantu K (nM) vazby na humanni rekombinantni muskarnnové receptory.
Cim nEz3i disoclaéni konstanta, tim vySsi vazba na receptory (selektivita). Famakeologicks vastnosti
metabolith tolterodinu a oxybutyninu jsou podobné parentni latce.

Masata J. Anticholinergni latky v 1é¢bé hyperaktivniho mocového méchyre. Remedia 2007; 17: 89-100.
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Parasympatolytika (antimuskarinika)
bronchodilatancia

kvarterni dusik, inhalacni (lokalni) aplikace
CHOPN, (astma)

SAMA: ipratropium bromid

> Ulevovy lék

o pocatek ucinku za 15 min, vrchol za 1-2 hod, trva 4-6 hod (teoreticky
by se musel aplikovat 4x denn¢)
° zabira pomaleji nez B,-sympatomimetika

LAMA: tiotropium bromid, aklidinium bromid
> Dlouhodoby ucinek 12-24 hod.

° indikovan pouze u CHOPN
U- LAMA: glykopyrronium bromid
Ultra-dlouhodobé pUsobici — udrzovaci |Ié¢ba CHOPN
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Anticholinergni nezadouci ucinky

¢

Snizena sekrece zlaz:

o suchost sliznic

° snizené poceni

Porucha akomodace, mydriaza, zvyseni nitrooCniho
tlaku, fotofobie

retence moci, zacpa

CNS - poruchy paméti ... opatrnost u |éCiv s
anticholinergnimi Uc¢inky u geriatrickych pacient
(tricyklicka antidepresiva, antipsychotika, anxiolytikum
hydroxyzin)

Tachykardie



Dékuji za pozornost




