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 central nervous system:مخمدات الجهاز العصبي المركزي  

depressants 

 Introductionمقدمة 

هذه المركبات تعتبر مركبات مخمدة للجهاز العصبي يمكن تصنيفها إلى:

 

 

 

 

 

 

هذه المركبات متداخلة فيما بينها، المجموعات الأربعة  من المفيد أن نتذكر أنّ 

معظم الأدوية المركنة أيضاً تمتلك  داً حيث أنّالأولى مستخدمة بشكل شائع ج

خصائص مزيلة للقلق ومضادة للاختلاج وبتركيز أعلى تكون عموماً مخدرة.

 إصلاح الفصامهي الوحيدة القادرة على   مضادات الذهان 

ميكانيكية فعلها على مستوى الجزئية مميز  بالإضافة إلى أنّ 

ة حال تملك خصائص مزيلة بالمقارنة مع المجموعات الأربعة الأولى وهي على أيّ

للقلق مركنة بشكل جيد.

أو باتصال غير نوعي  والعديد من المركبات تتصل تراكيبها تفارغياً  

لديها تراكيب تتعلق  ببروتينات المستقبل، بشكل تقريبي كل 

 إلى  مستقبلات الدوبامينية حيث هي متعارفة من البقدرتها على تفعيل 

المجموعة 
:الأولى

المبنجات 

المجموعة 
:الثانية

مركنة ومنومة 

المجموعة 
:الثالثة

مزيلة للقلق 

المجموعة 
:الرابعة

مضادات الذهان 
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وبامينرجي هو بعد المشبكي بالنسبة للعصب الد مستقبل  ولكن غالباً فإنّ

غير النموذجية. ذهان المتعلق بمضادات ال

 هوبامين على مستقبلاته عندها فإنّه إذا استطاع الدواء منافسة الدبالإضافة إلا أنّ 

وبالتالي التأثير  مثل سيروتونين  ينافس مستقبلات أخرى مثل 

تريح من الأعراض السلبية والإيجابية  و  على أضداد 

 . للفصام

 :Mechanism of Actionالآليات العلاجية 

:المبنجات  .

 

 

 

 

 :تتضمنكلها 

  

 

 

 

 إلى مستقبلات 
ً
 .GABAكلها مرتبط فراغيا

.المبنجات الاستنشاقية

.الكحولات

2-6.

3𝛼الـ  − ℎ𝑦𝑑𝑟𝑜𝑥𝑖𝑙 5𝛼 𝑝𝑟𝑒𝑔𝑛𝑎𝑛𝑒وغيرها.

.ستيروئيدات عصبية

.

.والباربيتورات المخدرة بشكل عام

.البنزوديازبينات
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:هاتشير المعلومات عن الكحولات والمخدرات الطيارة أنّ 

: الـ لتفعّ 

وبالتالي فيمكن لهذه العوامل أن يكون لها تأثير غير مباشر  على مستقبلات 

.على 

:مجموعة من المخدرات 

:أسيدط الغلوماتيك تثبّ 

  ـال ط فعاليةالمخدرات الطيارة والكحولات تثبّ حيث إنّ ،بالارتباط بمستقبلاته  

.من خلال غلوماتيك أسيد على مستقبلات عدة أهمها 

ربما يتضمن تأثيرات سامة من  ( تثبيط ) وإنّ  

التأثيرات المضادة للقلق لهذه العوامل تتعلق  بعض العوامل كالإيتانول، كما أنّ

 .بشكل كبير باتصالها فراغياً مع مستقبلات 

:مركنات ومنومات  .

ات والبنزوديازبين ومركبات متشابهة م للباربيتورالفعل المركن والمنوّ ظهر لدينا أنّ

 بشكل خاص على مدى واسع من مستقبلات لـيتشابه مع المعدلات الإيجابية لـ

 . الـ

 :مزيلات للقلق  .

مضادات القلق الحالية هي البنزوديازبينات والباربيتورات ومشابهاتها حيث تظهر  

ها وإنّ التي تحاكي فعالية  أنها تتعلق بدرجة كبيرة بمستقبلات 

.المركنات والمنومات طبعاً تشابه وتناظر
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 و  و  مستقبلات آلية مضادات القلق تشمل  ن الجيد أن نذكر أنّوم 

 .ومستقبلات  و 

 مضادات الاختلاج  .

ق الكلوريد داخل العصب وهو فبتحفيز تد الدواء يؤثر في مستقبلات  حيث أنّ 

.أدوية الصرعمركب هام في العديد من 

 الـو  الـ الشدة العصبية بتثبيط تدفق إنقاصله تأثير على  وبالإضافة لهذا فإنّ 

.

يد غلوماتيك أسالمستقبلات  بحصربالإضافة لتأثير هام يمكن إنجازه لأدوية الصرع  

 ومستقبلات الأدينوزين.

 :Anxiolytics ,Sedatives ,hypnoticsوالمنومات  والمركنات القلق مزيلات

ل:المثاسبيلعلىالأدوية،منكبيرعددتجمعأنتستطيعالعواملتلك 

ة:النفسيالمضادةالعوامل .1

.و   بمستقبلاتالمحتمل ارتباطهافمنالتركينحدثوتُالقلقنقصتُ

:ه العديد منكما أنّ 

:مضادات   .2

ن.ومركللقلقمضادفعللديها 

.المجالوظف في هذا ، وفي الوقت نفسه ربما تُبحصر مستقبلات ترتبط 
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:العديد من كما أنّ 

:مسكنات الألم الأفيونية  .3

.ل القلق وهي مهمة للتحكم بالألمتقلتنتج التركين و  

:أدويةمنوالعديد  

:الضغطخافضات .4

.جانبيمركنتأثيرتملكالنورأدرينرجيالنظامعلىتعملالتي 

للاختلاجمضادفعللديهاأيضا  المجموعةعواملوالعديد من

 Alcohol and Their Carbamateالكحولات والمشتقات الكارباماتية 

Derivative: 

كمركنبالاستخدامطويلتاريخيملكحيث(الايتانول) الكحولاتأبسطمن 

مخاطرلهكاناستخدامهطبيعةوبسببتفسير فعلهحاولتمتعددةودراسات

.تأثيره السمي على أعضاء كثيرة( )مثل الكحولية أو عديدةكامنة

:فإنّالكحولمركباتفي 

 

 

:حيث في السلسلة الفراغية يكون ترتيب الفعالية 

 𝑇𝑒𝑟𝑡𝑖𝑎𝑟𝑦 > 𝑆𝑒𝑐𝑜𝑛𝑑𝑎𝑟𝑦 > 𝑃𝑟𝑖𝑚𝑎𝑟𝑦 

تستقلب بالأكسدة. وهذا ربما بسبب أن الكحول الثانوي والثالثي لا 

 

 

طة الفعالتزيدالتفرع لسلسلة الألكيل . 1
ّ
ية المثب

.CNSللـ

كيلالألمجموعةفيالهيدروجينذرةاستبدال.2
وبالتالييالألكيلالقسملازدياديؤديبالهالوجين

.الفعاليةفتزيدأخفضجزيئيوزن
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 الهيدروكسيلوظيفةمنللاستقلابمقاومةأكثرالكارباماتمجموعاتنّإو 

ايتكلورفينول  (

 

 

 

 

يتضمنهأنّالمحتملمنواستقلابهقصيرفعاليةوزمنسريعةببدايةمركنتأثيرله

الهيدروكسيل.وعةممج

 الميبروبامات مشتقات (

 

 

3 . 
ّ

د للكحولات بشكل عام تزيوإن
طة

ّ
.الفعالية المثب

ي
 ف

م
خد

ست
ل ت

ام
عو

ي 
ه

:

ج العضلات الحاد
ّ
.تشن

طات الجملة العصبية المرك
ّ
.زيةمثب

رخية للعضلات الهي
ُ

كليةلها خصائص م
(  فلي التواء فجأة وبعن)مثل الوثي 

والذي ينتج والاجهاد
.عنه تشنج حاد بالعضلات

ية تملك خصائص حاصرة داخل عصب
على مستوى النخاع الشوكي

وهي مسؤولة كما يقال عن
.ةارتخاء العضلات الهيكلي

 
ّ
 لهذه العوامل خصائص مثب

ّ
طة كما أن

لـ

من الممكن أن تكون مسؤولة
بشكل رئيسي عن الارتخاء 

.العضلي
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 باللوحة التالية: جملهانُيمكن أن المركباتهذهوأهم 

 الميبروبامات  .

كمركن.استخدملكونهضافةبالإللقلقمضاديةاستطبابخاصيةالمركبلهذا 

.بيناتزوالبنزوديابيتوراتاللبارعديدة مشابهةخصائصويملك 

فعالوالمركبخاصة،دماغيةمناطقفيالكهربائيةالناقليةعنعبارةآليتهأنّو 

:ضد

 

 

 

 

للعضلاتوكمرخياتكمخمدات ولها تأثيرات على الجهاز العصبي المركزي  

مركزياً.للعضلاتومرخياتداتها مخمّإنّعلىفصنَّتُلذلكة،الهيكلي

كلورفنزن كاربامات  .

ومشتقات الكاربامات للمركب الرئيسي مما  على فيهاالاستبدالويمكن 

قصيروزمنهالفعاليةضعيفوهو، يقود إلى مجموعة متطورة كالـ 

.الهيدروكسيل الأوليةمجموعةاستقلابلسهولة

.تزيد الفعاليةلهذه المجموعة  الكارباميل  نّإ 

دسم.تزيد نسبة توزع ماء  نّإ  

.يةالنوبات الصرع
عي نوبات التوتر الرم

.
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 الميتوكاربامول  .

مجموعةيتضمنواستقلابه وهو أكثر مداومةً في التأثير من  

 في الصيغة العامة لتكون  ه باستبدال أنّكماالثانويةالهيدروكسيل

مقشعوهوغوافينزين

مماالثانويةالهيدروكسيللمجموعةالغلوكورونيديالارتباطيتضمنالاستقلاب 

. يقارب البيولوجيالنصفيالعمروأنّ، الشديدةسرعتهعلىيدل

كاريسوبرودول  .

وظيفةعلى بدل  مع استبدال  المركب مشار لـ  

.الأمين

عنينتجربماهذا، وفعلهاالحادالهيكليةالعضلاتألملحالات يستخدموهو 

. الـ فيالمشابكمتعددةمنعكساتللحصره

 Drugs Used in Spasticityأدوية مستخدمة في التشنج 

 كالـ:بأمراضالمتعلقالتشنجتفيدالأدويةمنعدد

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

.التصلب المتعدد

.والشلل الدماغي

:فمنها يعمل

:أما المحيطية

فتعمل مباشرة على 
.  العضلات الهيكلية

 
ً
:مركزيا

.وفنمثل الديازيبام وباكل
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. باكلوفن: 

ووحيدالمشابكمتعددالعبورطيثبّحيثالفقريالعمودأمراضجتشنّفييفيد 

.المشبك

إيضاحتمالآنوأنهلاوأخرى لـ مشابهفبعضهاواضحة تماماًغيروآليته 

:أنّ

 

. دونترولن الصودي:

تقللوبالتاليالعضليةالهيولىشبكاتمنكشاردةالكالسيومتحررنقصتُ 

.الهيكليةالعضلةتقلص

 الـ حالةفي فيد، ويالمتعددوالتصلبالدماغيالشللفي مفيدوهو 

.الخبيث 

:هيلهاالأكثر شيوعاًالجانبيوالتأثير  

 العضلاتضعف.

 الكبديةالسميةهياستخدامهمن دّتحُخطيرةلمشكلةضافةبالإ.

و غير فعال عليها فه
متخالف من حيث 

المستقبلات

)+(

فعال على 
مستقبلات 

(-)
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 والأضداد الجزئية: 1A5HTأضداد 

:بوسيبرون 

 

 

 

 

التيالمجموعةضمنمناكتئابوكمضادللقلقكمضادسريرياًالأولالدواءهو 

.السيروتونيةأنظمةعلىتؤثر

.على مستقبلات  كناهض جزئي للسيروتونينه يعمل وقد تقرر أنّ  

 أيضاً فعالية مضادة للدوبامين.للمركبأنّكما 

 :Aldehydes and their derivativesالألدهيدات ومشتقاتها 

. كمنوماتستخدمتُ حالياًلدهيديةالأالمركبات 

 استقلابهعبرأساسا  وهو يعملهيدراتكلورالهوالمستخدمالوحيدوالألدهيد 

 :هيدرات الكورال  (

وحيداًليكونكافيبشكلمستقرهيدراتلدهيدأ 

 :تريكلوف الصودي  (

.الهضمي للجهازلمخاطيةشةمخرّكلورال هيدرات 
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مرغوبة عندغيرخصائصأيضاً لديه ال ه الفعّبلَومستق 

فموياًعطاءهإ

الفوسفاتي للـ  الاسترمنشالمخر  غيرالصوديالملحهو 

. 

 :بارا الدهيد  (

كرائحةقويةخصائصيملكوهولدهيديت أالأسمنالحلقةثلاثيشكلهو 

منالرغمعلىاستخدامهحدَّتبالتاليكريه وهيوطعمالطلقبالهواءجدتوُ

الهذيانيالرجفانعلاجفينجاعته

 : البنزوديازبينات مشتقات

 التاليةالعامةالصيغةالبنزوديازبيننواةتملك

 

 

 

 

 

 

 

 نّإحيثمتنوعةمركباتيعطينا و  المستبدلات معالمركبتغير:

رقم وجود استبدال الكتروني على الموقع 
:بالصيغة7

ب ضروري لأجل الفعالية وكلما كان الجذ
.الالكتروني أكبر فالفعالية أعلى
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 مثل  حلقة بتثبيتمركباتلكسبتعملأبحاثزالتمالذلكبالإضافة

.و  مركبات 

 حلقة علىالمُستبدلللميتيلبالهدركسلةأساسيبشكلتستقلبالمركباتوهذه

الموقععلىبالهدركسلةتستقلبأيضاًالمركبات، كذلكأو  

.للبنزوديازبين والبنزوديازبين

الفنيل على الموقع

.يحفز الفعالية

على وعلى الفنيل إن تم استبدال
,2َ), أو دي أورتو المواقع أورتو

بمجموعات جذب الكترونية ( 6
.ستزيد الفعالية

أو 5-4إشباع الرابطة الثنائية 
4-3تحويلها إلى 

سينقص الفعالية

 المواقع 
ّ

8,6كما أن

يجب أن لا يكون عليها 
.استبدال

 إو
ّ

وجود أو غياب الهيدروكسيل على ن
 3الموقع 

ً
أمر مهم فارماكوديناميكيا

فالمركب بدون الهيدروكسيل غير قطبي 
.ونصف عمر طويل

ة والمركب مع وجود الهيدروكسيل أكثر قطبي
.وجاهز ليتحول إلى غلوكورونيد مديد

 
ّ

3الاستبدال مع ألكيل على الموقع كما أن

ينقص الفعالية

.أما مع هيدوركسي لا ينقصها
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 ُالمركباتقطبيةمنالرغمعلى الهضمي ليالسبمنجيداًمتصي.

 المركباتمنأكثرئببطتصتُمالموقععلىالحاوية هيدروكسيلتلكولكن

غيرويكونالبلازماببروتيناتبشكل كبيرالارتباطيحاولالدواءنّإوة،القطبيغير

صعباًيكونالدماغإلىتوزعهموكذلكربطاًأكثرمنهالقطبي

 الدماغخارجمواقعإلىيتوزعفإنهكمخدرديازيباميُستخدمفعندما

وتتحولطويلعمرنصفتملكهيدروكسي دائما   بدونفالمركباتوباختصار

عمر قصيرنصفذاتتكونبدورهاالتيالكبديةبالأكسدةهيدروكسيلـ

 غلوكورونيدإلىالسريعلارتباطها

 التاليةالآلياتحسب

 

 مستقبلاتهاأوالبنزوديازبينتعريفمواقعإلىترتبطومشابهاتهاالبنزوديازبينات

قدتركيبهاتشكلمعاًالتيالخمسةببتيديةالوحدات البوليتحتأنهونلاحظ

,αهي: ممكنةوحداتتحتزمرأربعمنأتت β, γ, δ.

 ببتيد )بوليمنممكنةأشكالستيوجدα6 ← α1 ،)من )ثلاثةβ2 ← β1 ،)

γ3من ) γأربعة من  ← γ1 مع )γ25 ،γ2.
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  مستقبل  حواليGABAA(gamma − Aminobutyric acid)مختلف

من كبيرةومجموعةالدماغمناطقفيحددت مواقعهاوقد،الجرذدماغفيعُرفت

جيدة للبنزوديازبيناتفاروماكولوجيةاستجاباتلديها 

 كنواهض معروفةوهيايجابيةمعدلاتبنزوديازبين ،التصانيف لـ معظم

الكلورشواردتدفقلتزيد  بـ وارتباطها الـ تأثيروتعزز 

العصبداخل

 معظم  أنّكما   β إندولامين منبيولوجية)مشتقات

الصيغةذات من ( والعديد

 :فلومازنيل دوائيمركبشكلعلىموجودةوهيالتالية

 

 

 

  

 

 

 

 الإيجابي لـ التأثيرتُلغيسلبية )نواهض عكوسة( وهي معدلات هي

تدفق الكلور.على 

  الحيوانات على الفحوصات عام بشكل 
ُ
 هلع وهجمات القلق زيادة ظهرت

 . للذاكرة وتحسين

 أهم المركبات:

 
 

 

 



 
 

 
 16 /groups/RBCs2019 rbcsteam.org @RBCsPharmacy2019 

 Pharmaceutical Chemistry|  2الكيمياء الصيدلية 

 

 اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

 المحاضرة

 

 المحاضرة

11 

 :Chlordiazepoxid Hydrochlorideهيدروكلوريد  كلورديازيبوكسيد

ليالسبمنالامتصاصيتم 

جيد، إنبشكل الهضمي 

أعلاهاإلىتصلالمصلمستويات

:له( سا وبالاستقلاب-خلال )

 

 :Diazepamديازيبام 

الاستخدامفيات البنزوديازبينمنالأولهو

وهوبسرعةمتصويُبشدةقطبيغيرهوأنّ

 .نورديازيبامإلىيُستقلب

للقلقكمضادالاستخدامواسعكدواءوهو

 .اختلاجكمضادواسعمجاللهأنبالإضافة

 

 

:( الذي يرتبط بالغلوكورونيد

والذي بدوره يتحول إلى

 أول مركب ناتج هو
ّ

:فإن

الذي بدوره يتحول إلى
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 :Oxazepamأوكسابيزام 

.هيدروكسيلمركباتأولينموذجيعتبر 

غيرواستقلابهديازيباممنقطبيةأكثروهو 

فعالية قصيرةوفترةمكتمل

 

 

 :Clorazepate Dipotassiumكلوازبام 

ذاتهبحدالفعّغيرأولي،دواءاعتبارهيمكن 

 إلى يتحولكاربوكسيلبنزعو

الذي له نصف عمر طويل.

 

 

 :Prazepamبرازبام 

 أيضاًطويلعمرهنصف

 

 

 

 :Lorazepam لورازبام

يزيدوالذيبالكلورالموقععلىباستبدال عن نميزهأننستطيع

مجموعةوجودبسبمكتملوغيرسريعلذلك، والاستقلابنتيجةالفعالية

 هيدروكسي
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 :Halazepam هالازبام

والدواء،بالبلازماوموجودفعالوهوجيدامتصاصه

 قلقكمضادسُجل

 

 

 

 

 :Temazepam تمازيبام

القولويمكنللديازيبامصغيرمستقلبالمركب

حالكلوعلى ه أنّ

الارتباطخلالمنرئيسييتم بشكلالاستقلاب

قصيرةفعلهوفترة( هيدروكسيل،مجموعة )مع

 قليلةجانبيةمع تأثيراتمكمنوّلجِّسُوقد

 

 :Flurazepamفلورازيبام 

مستقلباته وأكبرشديدواستقلابهالأرقفيكبنزوديازبيناستخدامهيلاحظ

 الدواءإعطاءبعدأياملعدةيدومطويلعمرمع نصف 
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 :Alprazolamالبرازولام 

مقارنة %قليلبالبروتينوارتباطهسريعاًيمتص

الأكسدةيتضمنواستقلابهالبنزوديازبينمع

متبوعاًالكحوليالمثيلإلىلمجموعة المثيل

عاليوهوقصيرةفعلهومدةالسريعبالاقتران

 قلقكمضادالفعالية

 

 

 :Triazolamتريازولام 

قيُسوَّوهوالبنزوديازبينخصائصكليملك

علىضئيلتأثيرذوهأنّويقالممنوّكدواء

 .طراحوالإالاستقلابسريعاليومية وهوالوظائف

 

 

 

 

 :Midazolamميدازولام 

ومركنكمنوموريدياًيستخدمالدواءهذا

 كمخدرويستعمل
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 مركبات أخرى:

 :Barbituratesمشتقات الباربيتورات 

سنةقدّموقد ،-حمض هومكمنوّفيهاالأولالمركب 

التيالبنزوديازبيناتمجيءحتىمركنةكأدويةسيطرت الباربيتوراتوقد

.أماناًأكثركانت

:كيف أنّالتاليالجدوللدينايظهروُ 

.من انطلاقاًنتجقد ،-مركب  .

ميتيلاستبدالبدونهأنّحيثخصائصه الحمضيةيُظهرالباربيتوريوالمركب .

𝑝𝑘𝑎يملك يلميتاستبدالومع له  يكون نتروجينعلى = 8.4 

 بالدسمجيدةوانحلاليةبالماءضعيفةانحلاليةلهاالحرةالحموضحيث
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يزيد -إلى مركب  ذرة إضافةأنّلاحظوالمُ .

بالدسم.الانحلالية

 تولد ومحاليلهابالماءومنحلةالتحضيرسريعةالباربيتوريةأملاح الصوديوم 

مفتوحةأملاحمولدةأساسيةشواردإلىالمائية تتحللالمحاليلفيوهيقلوي

الكاربوكسيلية. الحموضمنالحلقة

:الباربيتوراتالعديد مننهايةتكونوعادة 

 .فينوباربيتال()مثل ألـ 

الهيدرات وهذا راجع لحقيقة أن كلورالألدهيداتمشتقاتمنتُعرفكأنهافتظهر 

لذلكوتبعاًباربيتوريمركبأولقُدمعندمامكمنوّمعروفكان

 الكيميائيالتصنيفوليسالفعاليةعب رت عن  اللاحقة ألـ 

 :Structure –Activity Relationshipsعلاقة البنية بالفعالية 

بالفعالية البنيةعلاقةيبينالتاليالجدول

والجرعات ،-الباربيتوري لحمض 

 الفعالية.ومدةالمركنالتأثيرلإعطاءالمستخدمة
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 جرعة َ  اسم الدواء

مركنة

(ملغ)

 جرعة

منومة

(ملغ)

 تأثيرمدة

جرعة

وحيدة

دقيقة

 ساعاتمنأكثرالأمدطويلةفعاليةذاتباربيتورات

      ميفوباربيتال

       فينوباربيتال

 ( ساعات-متوسطة من )فعاليةذاتباربيتورات

       أموباربيتال

 
بوتاباربيتال

      

 ساعاتمنأقلفعاليةذاتباربيتورات
 

بينتوباربيتال
      

 
سٍكوباربيتار

     

 بالفعالية البنيةوعلاقةالباربيتوراتلاصطناعمعمقةساترادخلالمن 

أنيجبتوريالباربيالحمضمن()الموقععلىذرات الهيدروجينجميعأنّحيث

تُستبدل.

شديدالمركبوبالتالي ( متوفر على الموقع )واحدهيدروجينحالوفي 

يعبر فالمركبوالانحلال بالدسمالتشردعدمومعمعين  ويشكل التشرد

. 

علىالمستبدلةذرات الكربونعددبينعكوسحسابهناكأنأيضا  ونلاحظ

كمية زيادةمعالفعاليةزمنفينقصنلاحظحيثالفعاليةوفترة(،)الموقع

الموقع علىمُستبدلةالكربونذرات( من( إلى )إلى حوالي ) 

(.) 
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منتزيددسمماءنسبةزيادةأنيُلاحظأنهإلاسابقاًفقد نُوقشالاستقلابأما 

،الاستقلابمعدل

تيوبنتال مثلجدا  عاليةدسمماءتكون نسبةالتيالمركباتعداما

( )

نقصيُ أيضاً أن للاستقلاب، ونلاحظمناسبةغيرتكونحيث 

من الحمضبالدسمالمنحلالحرالجزءتركيزبزيادةهنّأوحتىالفعالية،زمنمن

ذلك. يتمأنيمكنالبارببيتوري

  :وباختصار

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

جيدالهضميالجهازمنامتصاصهافالباربيتورات

:لاستطبابومستخدمةجوهريالدمببروتيناتوارتباطها

.التخدير(1

.الاختلاجمضادات(2

.للتركينتوظيفهايمكن(3

توزعمعامللهاوالتيدسمماءالتوزعذاتوالمركبات

تلكأماالبولفيتُطرحمنخفض

بعدتطرحمرتفعتوزعومعاملدسمماءتوزعلهاالتي

.قطبيةمستقلباتإلىالاستقلاب

 أنا بنسحب....

-__- 
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 ساعات: 6 من أكثر الأمد طويلة فعالية ذات باربيتورات

 باربيتال: 

. وهومةومنوّتركينيةفعاليةذومركب 

البولي.السبيلعبرءىطببدسم ويطرحماءمنخفضتوزعمعاملله  

 متوبتال: 

.باربيتالالميتيلمشتقاتمنوهوللصرعمضادةفعاليةذومركب 

وهوالمتنوعةالصرعحالاتفييستعمل 

.

 فينوباربيتال: 

.ومنومللتركينطويلةفعاليةذومركب 

:بحالاتوخاصةاختلاجكمضادقيمةذووهو 

.والنوبات الجزئية  التوتر الرمعي  

 ساعات:( 6-3من ) متوسطة فعالية ذات باربيتورات

 :تتضمنوهيكمركنةرئيسيبشكلتستخدم

 ساعات: 3 من أقل فعالية ذات باربيتورات

أكثر السريعالاستقلابتحفز( حيث)الموقعفياستبدالاتتملكالمجموعةهذه

 المتوسطةالمجموعةدسم( منماءتوزعمعاملنسبة)على سبيل المثال بزيادة

. + الـ وتتضمن

. .
.وملحه الصودي
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: القصيرة الفعالية ذات الباربيتورات وإن 
ً
 جدا

. العامة المبنجاتعنوانفينوقشت

 المتنوعة: والمنومات المركنات

وتأثيرتركينتنتجأن( يمكنمثل )المركباتمنواسعمجال 

.تركيبيتنوعتُظهرأنهاعداللباربيتورات مامشابهمنوم

نصف وقسمللماءكارهقسمالكيميائيةخصائصهاعامبشكلهناوالمركبات 

. في تشتركقطبي

أنيمكن لبعضهاحيثمحددةغيرتكونفعاليتهاطرقفإنّكثيرةحالاتوفي 

للباربيتوراتمشابهةبآلياتتبدو

 :Amides And Imidesالمشتقات الأميدية والإيميدية 

 :Glutethimed   الغلوتتيمد

 

 

 

 

 

 

ورات، وتتشابه معها كثيراً فيما يتعلق بيتادي له علاقات بنيوية مع البارمركب ايمي 

.بالبيولوجية

غير  ل الهضمي يرهة جداً للماء، وامتصاصها من السبمة، كاوهي فعالة كمنوّ 

التأثيرات السمية نتيجة  نّإالدواء محرَّض أنزيمياً، و واستقلابها شديد كما أنّمحدد، 

 الجرعة الزائدة شديدة وربما أشد من الباربيتورات



 
 

 
 26 /groups/RBCs2019 rbcsteam.org @RBCsPharmacy2019 

 Pharmaceutical Chemistry|  2الكيمياء الصيدلية 

 

 اسمالدكتور. د|  اسمالمادة

 المحاضرة

 

 المحاضرة

11 

 :Antipsyhchoticsمضادات الذهان 

ز الذهان وهو يختلف كحالة مرضية عن التي تميّ حالة الزيغ الذهنين أدوية تحسّ 

اضطراب السلوك المتوسط والعصبية حيث يكون الشخص فيها شاذ وغير منطقي 

مُحكمة وتترافق بحالات هلوسة ووهم.وملاحظاته غير 

ويمكن للذهان أن يكون عضوي ومرتبط بمواد كيميائية سامة حيث ينتج الهذيان  

مركزية. نتيجة عوامل 

ويمكن القول بوجود نوعين من الذهان مجهول السبب ) حاد ومزمن ( والحاد قد  

تقرر أنه يتسبب بشدات حادة متكررة.

:  أما الانفصام

مجموعة من أمراض الذهان المزمنة مع أعراض مبكرة. 

الاستخدامات المتكررة لهذه العوامل يكون في اضطراب الفصام، حيث في  نّإو 

وتقوم بإنقاص  مستقبلات بأن تقترن  حصر الدوبامينلعوامل  الفصام يمكن

. الصحوة

على  وفي الذهان المزمن يبدو أن العوامل الفعالة سريرياً تعمل على حصر  

.الفص المتوسط للدماغفي منطقة  مستقبلات 

 من المهم أن نفرق بين القوة والفعالية لفهم فارماكولوجية 
ً
وفارماكولوجيا

 :أدوية الذهان

 

 

 

 

 

 ونستطيع القول أن جميع مضادات الذهان النموذجية متعادلة في الفعالية  

لممكن تشير إلى الفوائد العلاجية ا
.التوصل إليها بواسطة الدواء :فالفعالية

صل تفسر مقدار الدواء اللازم للتو
.إلى ذلك الأثر العلاجي :القوةبينما 
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   Phenothiazines Derivatives الفينوتيازين ومشتقاته

 لهذه المركبات الصيغة التالية 

 

 

 

 

 

 

الي يوجد معلومات مضبوطة عت وكان لها قيمة فارماكولوجية وبالتنّالعديد منها صُ 

كيبها وعلاقتها بالفعالية وقد لخصت وفسرت من قبل شخص يسمى حول ترا

،

 .(2الأفضل للاستبدال هو الموقع ) والموقع  

ـ:إلا أن تغييرات تركيبية مهمة أخرى في المركبات الفعالة تحدث ك 

.(مشترك على ذرات الاستبدال ) وجود زوج الكتروني غير  

( يمكن له تحسين الفعالية لكن ليس كما هو الاستبدال على الموقع ) نّأو 

.()  على الموقع ملاحظة بالاستبدال

( يعطي تأثير مؤذي على الفعالية المضادة الاستبدال على الموقع ) كما أنّ  

 للذهان

 :وحة التاليةليمكن إجمال المركبات المشتقة من الفينوتيازين في ال
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  الدواءاسم 

السلسلة الجانبية هي بروبيل  

 دي الكيل أمين

 

  برومازين هيدروكلوريد

كلوروبرومازين 

 هيدروكلوريد

  

تري فلوبرومازين 
 هيدروكلوريد

 

 السلسة الجانبية هي الكيل بيبريديل

تيوريدازين 

 هيدروكلوريد

 
 

 ميزوريدازين بسيلات

 

 

 

  

 

 

 السلسة الجانبية هي الكيل بيبريديل

بروكلوربيرازين 

 ماليات

 

 

تريفلوبيرازين 

  هيدروكلوريد

 

 برفنازين

 

 

فلوفنازين 

  هيدروكلوريد
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 :برومازين هيدروكلوريد 

 يستخدم كمضاد ذهان.

  ّم ومن المحتمل أن له فعل انعكاسي مركزياً.وللدواء أيضاً تأثير مركن ومنو 

 :كلوروبرومازين هيدروكلوريد 

 في المعالجة وهو ما زال يستخدم كمضاد  ازين الأوليالفينوت كلوروبرومازين هو

.ذهان

  تخدامات أخرى فيوله اس:

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 : تري فلوبرومازين

هو أقل تأثير كمركن بشكل واضح من كلوربرومازين ولكن له فعالية أكبر كمضاد 

 .للذهان

 

 

.الإقياء 

.والقلق

واق 
ُ

.(  حازوقة)والف

 تأثير مركن ومنوم
ً
.وللدواء أيضا

 أما محي
ً
 ومن المحتمل أن له فعل انعكاسي مركزيا

ً
طيا

.عفله فعالية حصر لـ نورأدرينرجي وهو تأثير شائ
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 :تيوريدازين 

 البيريدين من الفينوتيازين والدواء لديه نزعة أقل  هو عنصر من تحت مجموعة

.لانتاج التهيج بعد المشبك 

  عالية وهي كما يقال مسؤولة  وله فعالية مضادة كولينرجية

 .عن انخفاض في التهيج بعد المشبك 

EPS   كما أن له استخدام شائع كمركن, وتنقص حتى فعاليته كمضاد للقئ

حسن 
ُ
 حالة اعتلال الشبكية الصباغي.وبجرعات عالية يمكن أن ي

 رازين بروكلوربي

 :ميزوريديزين 

  لا علاقة له باعتلال ال على أي حبعدد من الخصائص و يشترك مع

 الشبكية.

 : تريفلوبيرازين 

  فإنه فعال كمضاد للذهان  ومجموعة    بسبب احتواءه على

عالي وتأثيره كمركن ضعيف. و

  و مثل  وقد وجد مشابهان له ضمن مجموعة 

 الحلقات المشابهة للفينوتيازين
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 ًمن الفينويتازين وتشترك معه بخصائص سريرية  وهي مجموعة قريبة تركيبيا

.عديدة

  ت:هم المركباأو

 

 

 

 

 ّفي الولايات وزابين استخدم بكثرة في أوروبا والكل  يجب أن نذكر أن

ندرة المحببات  لأنه يسبب هر من استخدامذِّ( لكن حُم باسم )دِّالمتحدة وقُ

. 

فلوروبوتيروفينون 

خدم فقط است درست بكثرة كتصنيف مع امتلاكها فعالية مضادة للذهان عالية، وبعضها

 في الولايات المتحدة والصيغة العامة لها هي:

 

 

  الفعاية مثلى. ←تكون حلقة عطرية فعندما 

  و  الفعالية مثلى، كما أن مجموعات  أخرى مثل ←عندما

 أيضاً تعطي فعالية جيدة. 

  الفعالية تكون واعدة، وفي حال كانت السلسلة أطول أو أقصر ستنقص  عندما

 الفعالية.

.التيوتيكسين 
والكلوزابين 

(  .)

واللوكسبين 
وهو مشتق 

 وهو يشابه الفينوتيازين ترك
ً
يبا

 مضاد للذهان
ً

.وفعالية
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 :هالوبريدول  

 

 

 

المركب فعال كمضاد للذهان، ومفيد في الفصام والذهان المترافق بأذية الدماغ، وتختار 

 غالباً لإنهاء حالة الهوس.

 :دروبريدول 

ربما تستخدم 

أولي وحيدة كمخدر 

أو مضاد للقيء.

 

 :ريزوبريدون 

 

 

 

 

  وهو يضم الولع الشديد بمستقبلات الدوبامين بنزيزوكسازولهو مشتق ، 

 وقد تم تقديمه حديثاً كمضاد ذهان. ومستقبلات السيروتونين 
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  يمكن أن يعتبر معدل عن  إن التصنيف

وبسبب خاصيته الكارهة للماء العالية فالمركب ذو فعالية ، 

، وقد أقرَّ انه مضاد ذهان قوي وتأثيراته الجانبية :ومن أمثلتهطويلة، 

مشابهة 

.لـ

 

 

 

.βأمينوكيتون -بيتا

 

 :موليندون 

 

 

 

 وله استخدامات أخرى في الإقياء وله تأثير مشابه للفينوتيازين.يستخدم كمضاد ذهان، 

 :بنزاميد 

 :تضم هذه المجموعة المركبات التالية 
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يمكن ملاحظة تأثيرها الجيد على مستوى الطريق الهضمي وكمضادة للذهان، فهي تعمل 

ية المضادة هامة لأجل الفعال ويقال إن ، على مستوى مستقبلات 

وهو  الرموكسيبريد و،السولبريد للذهان ومن أمثلتها: 

مع تأثيرات  ذو فعالية مشابهة لهاوبريدول  حاصر نوعي لمستقبلات 

 جانبية خارج هرمية أقل.

 :Antimanic Agentsالعوامل المضادة للهوس 

 أملاح الليثيوم:

تستخدم هذه المركبات في الولايات المتحدة على شكل كربونات أو سيترات، أما كلوريد 

الليثيوم لا يستخدم بسبب أنه ماص للرطوبة وأكثر تخريشاً من الكربونات والسترات 

، والجزء الفعال منها هو شاردة الليثيوم.للجهاز الهضمي 

 الأدوية المضادة للاختلاج والمضادة للصرع-5

 Anticonvulsant or Antiepileptic Drug 

يوجد بشكل مألوف مصطلحان الأول لأدوية الاختلاج وتعمل على تخفيف إنتاج النوبات في 

، والثاني حيوانات التجربة بشكل واضح تسمى مضادات الاختلاج 

نوبات  ، أما بالنسبة لأدوية الصرع فقد كان لتصنيفمضادة الصرع والـ 

 الصرع أهمية بالعلاج فقد صنفت إلى:

: تشمل كامل الدماغ ولا توجد بؤرة واحدة نوبات معممة  .

، أو النوبات التوترية محددة، ويوجد منه نوعين الأول يسمى الصرع الكبير 

نوبات ويسمى ، الثاني لا يتظاهر بالاختلاج وغياب الالرمعية 

 .الصرع الصغير 

 : تشمل جانب واحد في الجسم.نوبات أحادية الجانب  .

 : تكون محددة في مكان محدد.نوبات جزئية  .

 : هي تصيب الأطفال.نوبات غريبة الأطوار  .

الباً ما تكون نوبات حادة وقد تترافق : غنوبات غير مصنفة  .

 مع الموت.
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 الصيغة العامة لهذه الأدوية:

 

 

 

 

  َألكيلات صغيرة و َ يجب أن تكون جذور هيدروكربونية، وكلما كان و حيث أن

، وفي حال إحدى مجموعات فإن الميل سيكون لعلاج نوبات الصرع الصغير

فإن الفعالية تميل للنوبات التوترية الرمعية  الهيدروكربون استبدل بـ

 .، والنوبات الجزئية 

  ،على الرغم من الاستخدام الشائع لها كمركنات فقد بدى لها خصائص مضادة للاختلاج

حيث فقط الفينوباربيتال وميفوباربيتال منها أبدت بشكل كما في هذه الخاصة 

 ضد الصرع.لتستخدم 

  وهي تعتبر حموض لها بينة قريبة من الباربيتورات وتختلف بنقص جزئ ،

عضوية ضعيفة أكثر من الباربيتورات، ولذا فإن أملاح الصوديوم لها تولد محاليل قلوية 

 قوية.

 المشتقات الهيدانتوئينية 

 والجدول التالي يوضح الصيغ العامة للهيدانتوئين:
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 R5 R'5 R3 اسم الدواء

 فينوتوئين

Phenytoin 

 H صيغة صيغة

 ميفينوتوئين

Mephenytoin 

 2CH-C3H -C3H- صيغة

 ايتوتوان

Ethotoin 

 H -2CH-C3H صيغة

المشتقات الباربتورية 

تبين أهم المركبات المشتقة من حمض  --اللوحة المشار لها في الفقرة 

 الباربيتوريك.

 مشتقات الاوكسازوليدينيديون 

 

 

 

 

 :مشتقات سوكسيناميد 

والجدول التالي يوضح الصيغ 

 العامة للسوكسيناميد:
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 R5 R'5 R3 اسم الدواء

 فينسوكساميد

Phensuxamide 

 H -C3H صيغة

 متسوكساميد

Methsuxamide 

 C3H -C3H- صيغة

 ايتوسوكساميد

Ethosuxamide 

-2CH-C3H -C3H H 

:مشتقات متنوعة 
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 Antidepressantsمضادات الاكتئاب 

  إن العلاج بمضادات الاكتئاب يطبق عادة على الاضطرابات الاكتئابية الأساسية وحيدة

ومنها  القطب، وهي تقسم إلى عدة زمر كيميائية منها: مثبطات المونو اوكسيداز،

وحيدات الأمين، ومجموعات أخرى تؤثر على  ة استرداد دمثبطات إعا

 المستقبلات العصبية بالإضافة إلى المعالجة بالصدمة الكهربائية 

.التي تكون أحياناً الحل الأفضل خاصة عند المرضى الذين لديهم ميل للانتحار

 :MAOIsمثبطات أنزيم المونو امين اوكسيداز -1

  ترافق %-تملك مثبطات المونو أمين أوكسيداز نفس معدل الاستجابة حوالي ،

هذه المجموعة من مضادات الاكتئاب أعراض حادة ومشاكل كبيرة أدت لتفضيل غيرها 

من مضادات الاكتئاب، فهذه المركبات قد تثبط أنزيمات المونوأمين أوكسيداز 

، فهي الدماغيةزيمات المونوأمين اوكسيداز إضافة إلى أن غير عكوسبشكل  الكبدية

تؤدي لنقص استقلاب وإزالة فعالية الأمينات الأحادية الرافعة للضغط والآتية من 

الطعام، حيث يمكن أن يحدث تأثير مميت بعد تناول وجبة تحوي على نسبة عالية من 

 الأمينات الأحادية.

 قائية أي لا تؤثر على المونو وتقوم دراسات على هذه المركبات تهدف إلى جعلها انت

أوكسيداز الكبدية، وبهذه الطريقة يتم التخلص من ارتفاع الضغط المرافق لاستخدام 

هذه المركبات، ومن التأثيرات الجانبية الأخرى لهذه المركبات ارتفاع الضغط 

كنتيجة لحصر التحرر المحيطي للنور  الانتصابي 

.لإضافة إلى السمية الكبدية با إبنفرين 

 

يستمر تأثير هذه المركبات حوالي أسبوعين بعد التوقف عن إعطاء الدواء لذلك  

لايجب استخدام أدوية أخرى تستقلب بواسطة هذا الأنزيم إلا بعد التوقف عن 

 إعطاء مثبطات المونوأمين أوكسيداز.
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 انتقائي في تثبيطه لاستقلاب السيروتونين  إن الاستخدام السريري لهذه المركبات غير

أو النورابينفرين وتجري دراسات لتطوير مثبطات مونو أمين أوكسيداز انتقائية من أجل 

 السيروتونين.

 :MAOIs :Productsأهم مثبطات 

 :فينليزين سلفات 

 

 

 

 

مضاد اكتئاب فعال يثبط أنزيم المونو أمين أوكسيداز بشكل غير عكوس، ويثبط تميم 

جزيء نتروجين وذرة  الذي يتفكك إلى الأنزيم وذلك بعد أكسدته إلى ديازين 

وجذر فينيتيل حر، والأخير يشكل الدور الأساسي في التأثير الغير قابل  هيدروجين

 للعكس.

 :ترانيل سيبرومين سلفات 

 

 

 

 

 

يملك الكثير من الخواص المشابهة للأمفيتامين، وهذا يفسر صفاته المنبهة للجهاز 

 العصبي المركزي أكثر من بقية المركبات التي تؤثر على المونو أمين أوكسيداز.
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 :Monoamine reuptake inhibitorsمثبطات إعادة استرداد أحاديات الأمين -2

  بالأصل كانت مثبطات إعادة استرداد أحاديات الأمين عبارة عن مجموعة من المركبات

المتقاربة في بنيتها، وهي مضادات الاكتئاب ثلاثية الحلقة حيث أن هذه المركبات 

)السيروتونين( أو  العصبي تثبط إعادة القبط )استرداد( 

 النورابينفرين أو المركبين معاً.

 يتم على مستوى النواقل  إن تثبيط إعادة الاسترداد 

 عن طريق التثبيط التنافسي على مواقع الارتباط.

  إن التأثير النهائي لهذه المركبات يكون عن طريق زيادة مستويات أحاديات الأمين

ه المركبات ولا تظهر فعاليتها إلا بعد ، ولا يبدأ عمل هذفي المشبك 

أسبوعين أو عدة أسابيع من بدء الاستخدام، والتأثير النهائي للدواء يحدث عندما 

مستويات ثابتة من الناقل العصبي.يتوافر ضمن المشبك

 

 : Tricyclic (TCAs) Antidepressants مضادات الاكتئاب ثلاثية الحلقة-3

التأثير لهذه المركبات مهم من خلال صيغة هذه المركبات، حلقة إن علاقة البنية ب

سباعية في الوسط وحلقتين عطريتين على الجانبين بالإضافة إلى سلسلة أليفاتية 

 تحوي ذرتين أو ثلاث ذرات كربون مع مجموعة أمينية أحادية أو ثنائية المتيل.
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 :Products : TCAs 1ـ أهم الادوية المثبطة لل

 : ايميبرامين هيدروكلوريد 

  يشكل الايميبرامين المركب الرئيسي أو المرجعي لمضادات الاكتئاب ثلاثية الحلقة كما

 مشتق قريب من مركبات الفينوتيازين المضادة للذهان.

  يكون ضعيفاً حيث يتركز تأثيره  بعد مشبك  إن تثبطه للمستقبلات

 الدوبامين. النورابينفرين و )السيروتونين(، ونواقل على 

  يتم استقلابه عن طريق أكسدته ثم يتم ربطه بحمض الغلوكورونيك حيث يتم طرح

 منه عن طريق البول. %حوالي 

  منه عن طريق  % ويتم طرح حوالي

الصفراء وذلك ربما يكون ناتج عن وجود 

 مجموعة كبيرة غير قطبية.

 د مجموعتي المتيل على ذرة الأزوت أدت إلى خواص مضادة للكولين أقل و فعل إن وجو

إن تأثير الايميبرامين ليس انتقائياً  مركن أقل، بالإضافة إلى زيادة في تنشيطه للـ

السيروتونين و  للسيروتونين أو النورابينفرين، فهو مثبط لإعادة استرداد 

 النورابينفرين على حد سواء.

  هيدروكلورايدزبرامين د

 مشابه الايميبرامين وهذا المركب له خصائص مضاد تشنج 

قليلًا، وهو عبارة عن مثبط لنقل السروتنين ومهدىء 

. 
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:كلوميبرامين هيدروكلوريد 

  ضعف فعالية  أظهرت بعض التحاليل الحيوية أن فعالية الكلوميبرامين تصل إلى

الأقوى سريرياً لهذا  ، ولكن هذا لا يعني الايميبرامين 

الدواء، لكن من الممكن أن يعطي معلومات مفيدة حول مضادات الاكتئاب ثلاثية 

 (.الحلقة وربما غيرها من مثبطات إعادة القبط)

  إن الكلور الذي وضع مكان الهيدروجين

في الكلوميبرامين أمكن من زيادة 

فعالية الدواء، وذلك عن طريق زيادة 

لجهاز العصبي المركزي توزعه ضمن ا

ولكن ذلك من غير المستحب لأنه يعطي 

فعالية كبيرة جداً، كما أن هناك فرضية تقول بأن الرباط الهيدروجيني المتشكل بين 

مجموعة الأمين الموجبة و بين الالكترونات الحرة للكلور البديل أعطت ثباتية لشكل 

، وذلك يعطي منافسة βبيتا أريل أمين  ـالحلقة المشابهة لل

 .فعالة أكبر لهذا المركب على مواقع النقل العصبي 

  ويستخدم أيضاً في حالة هذا الدواء يستخدم كمضاد اكتئاب ،

، وفي حالات اضطراب الوسواس القهري 

 .المرافق للاكتئاب  القلق 

 اميتربتلين هيدروكلوريد
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  التي لها خواص مضادة للكولين ومن أكثرها تهدئة،  إن هذا العقار من أكثر

ذرة النتروجين )الغنية بالإلكترونات( الموجودة في الايميبرامين.وذلك لأنه يفتقد إلى 

  المرتبطة بمجموعة الأمين بذرة هيدروجين نحصل  عند استبدال مجموعة الميتيل

، ولهذا المركب أفعالًا أقل مضادة 1(نور تريبتيلين )على مركب يدعى 

 أكبر من الاميتربتلين. أقل، لكن فعله المنشط للكولين وتهدئة 

 نورتريبتلين هيدروكلوريد

 

 

 

  وطرحه إن إستقلاب النورتريبتيلين  ،الايتربتلينشرحنا عنه قليلًا في الفقرة السابقة

مشابه تماماً للأميتربتلين.

 النورتريبتلين هو مثبط إنتقائي لناقل النورابينفرين . 

 بروتريبتيلن هيدروكلوريد

 

 

                                     
  SNERI.النورتريبتلين هو مثبط لإعادة قبط السيروتونين والنور إيبينفرنين  1
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  المستعملة في هذا المجال، إن هو مضاد اكتئاب فعال مشابه لغيره من المركبات

التسمية والصيغة الكيميائية لهذا المركب وضحت بالاعتماد على تسمية وصيغة 

 الايميبرامين.

  للنورتريبتلين، إزالة نشاط هذا المركب من المتوقع  مصاوغ بنيويالبروتريبتيلين هو

أقل  أن تشمل الرابط المضاعف المتوضع نسبياً، كما أن تأثيره المسكن 

 لأنه وحيد المتيل.

  تريميبرامين ماليات

 
  إن إستبدال ذرة هيدروجين في الايمبرامين بألفا متيل البديل أنتج لدينا ذرة كربون

متناظر والمركب تريميبرامين، وهو يستخدم كمزيج راسيمي، أما الخواص الحيوية له 

 ك في الايمبرامين.كما أظهرت التقارير فهي مشابهة لتل

 دوكسيبين هيدروكلوريد

 

 

 

 

 

 

                                     
 تفاصيل التسمية.راجع شرح الإيمبرامين من أجل  2
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  كما هو واضح من الصيغة،   في الموقع إنه مشابه للاميتربتلين لكنه يحوي ذرة

من الاستقلاب التأكسدي كما أنه يؤثر إن وجود الأوكسجين في هذا المركب يمكن 

.على ألفة الارتباط سواء قبل أو بعد المشبك 

  هو الأكثر  إن هذا الدواء يسوق كمزيج من المتصاوغات بالرغم من أن المصاوغ

( والنورابينفرين، فعالية، هذا العقار مثبط لإعادة استرداد )قبط( السروتونين )

 .للكولين ومهدئ مع خصائص مضادة 

 مابروتيلين هيدروكلوريد

 

 

 

 

 

  يوصف أحياناً كثلاثي حلقة ويفضل على مضادات الاكتئاب ثلاثية الحلقة، إن الوصف

الكيميائي لهذا المركب يمكن أن يضبط تماماً، ولكن على الرغم من ذلك فهنالك 

تطابق صيدلاني بين هذا المركب وبين مضادات الاكتئاب ثلاثية الحلقة 

على الحلقة الوسطى. اتيلينيجسر مع  ، فهو يشبه 

  الخواص المضادة للكولين لهذا المركب ليست قوية ومن الممكن أن يكون لديه

مثبط لإعادة قبط السيروتونين  تأثيرات على الجهاز القلبي الوعائي، فهو 

والنورابنيفرين.
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 أموكسابين 

 

 

 

 

 

 

 

 

  اعتماداً على هذه الصيغة الكيميائية للأموكسابين يمكن أن نؤكد حقيقة أن العديد

، في الواقع إن من مضادات الاكتئاب هي قريبة من مضادات الذهان 

.بعضها وبما فيها الأموكسابين لها تأثيرات واضحة على مستقبلات 

  صيغة الأموكسابين نحصل على مركب مضاد للذهان في  عند استبدال

.() هو 

  للأموكسابين فعال كمضاد اكتئاب وكحاصر لمستقبلات  إن مستقلب

.

 

  SSRIsالمثبطات الانتقائية لإعادة إسترداد السيروتونين  -4

Selective Serotonin Reuptake Inhibitors: 

 مثبطات نوعية  الاكتئاب الثلاثية الحلقة هي في الحقيقة إن العديد من مضادات(

لإعادة قبط السيروتونين(، ولكنها ضمن الكائن الحي تخضع لعملية استقلاب تشمل 

(، حيث نحصل عمليات نزع الميتيل من مجموعة الدي ميتيل أمينو )

قبط السيروتونين )مثبطات إعادة  بعد ذلك على مركبات عادة تكون 

 .غير انتقائيوالنورايبينفرين(، على كل حال فإن تأثيرها يكون 
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  كما أن تحطيم المجموعة الكيميائية المضادة للكولين بما يضعف التأثير المضاد

ويزيد  للكولين، كما يقلل التأثيرات غير المرغوبة على الجهاز العصبي المركزي 

ي، ولكن تبقى التأثيرات الجانبية العائدة إلى الأمان على الجهاز القلبي الوعائ

 السيروتونين موجودة.

    فلوكسيتين

 
 

  في العضوية الحية تتم برتنة )إضافة بروتون( مجموعة الأمين فتشكل مجموعة الأمين

βالموجبة هذه رباطاً هيدروجينياً مع إلكترونات الأكسجين الحرة، وهذا يولد مجموعة 

بالإضافة إلى تأثير  المجموعة الأريلية الأخرى مما يعطي خواص  

 إضافية.

من ناقل النورايبيفرين  هو أكثر إنتقائية لناقل السيروتونين  إن المصاوغ 

. 

  هي مركبات لها فعالية  التي إن المستقلب الرئيسي هو مركبات

المركبات الرئيسية ولكن مع إنتقائية أكبر للسيروتونين مقابل النورايبينفرين، كما إن 

 العلاج لمدة أسبوعين أو أكثر ضروري للحصول على التأثير المطلوب لمضاد الاكتئاب.

  إن ضعف حساسية مستقبلات السيروتونين النوعية للتعرض المديد لمستويات عالية

لسيروتونين يفسر لنا التأثير المتأخر أو المؤجل لهذا الدواء والأدوية الأخرى من ا

 المثبطة لاعادة استرداد السيروتونين.

  وناقل النورابنيفرين  لتوضيح الفرق بين الانتقائية لناقل السيروتونين: 
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تزداد، وإن  إذا تم نقل المتبادل في الموقع بارا إلى الموقع أورثو فإن الانتقائية 

هذا الدواء وغيره في المجموعة له فعالية مزيلة للقلق، وهنالك عدة آليات مفترضة 

لتفسير هذا التأثير ومنها الفعل الناهض لمستقبلات السيروتونين، ومن المحتمل في 

 .حالات القلق وجود مستويات عالية من السيروتونين في المشبك 

  باروكسيتين

 

  تتم ضمن العضوية الحية برتنة مجموعة الأمين والتي تشكل رابطاً هيدروجينياً مع

، βفتتشكل مجموعة  الإلكترونات الحرة لمجموعة 

 والتي تشكل مجموعة أريلية إضافية.

  وهذا مركب فعال هذا المركب انتقائي جداً وبشكل عالي لناقل السيروتونين ،

 اكتئاب وكمزيل للقلق.كمضاد 

  سيرترالين

إن صيغة السيرترالين يوجد فيها الجزء 

، الكيميائي المؤثر كمثبط للـ 

كما أن الكلور المتبادل له تأثير أيضاً 

على نظام السيروتونين، كما أن معرفة 

الكيمياء الفراغية للجزيء مهم في 

 الفعالية.
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 فلوفوكسامين 

 

 بعد البرتنة  إن مصاوغ الفلوفوكسامين من الممكن أن يثنى 

، وفي هذا المركب إن المجموعة الكارهة للماء βليشكل مجموعة 

 الإضافية هي مجموعة خطية.

  سيتالوبرام

 

  كما أن وهو شديد الإنتقائية لناقل السيروتونين  مزيج راسيميهو عبارة عن ،

المركبات الناتجة بعد عملية إزالة متيل من مجموعة الأمين 

( هو مركب ذو فعالية أقل بنسبة بسيطة لكن يملك نفس )

 الانتقائية، كما أن المتبادلات الأريلية مهمة جداً للفعالية.

 المبرتنة  كما أن وظيفة المجموعة الإيترية مهمة وهي تتداخل مع مجموعة الأمين

 .لتعطي ثباتية لرباط 
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 SNERIs( النورايبينفرين إستردادالمثبطات الانتقائية لإعادة قبط )-6

Selective Norepinephrine Reuptake Inhibitors: 

بعد معرفة صيغة الفلوكسيتين وآلية عمله والتغيرات في المتبادلات، وخاصة من الموقع 

أورثو ينتج مجموعات تعمل كمثبطات انتقائية لإعادة بارا في الفلوكستنين إلى الموقع 

.قبط )إسترداد( النورايبيفرين 

  نيزوكسيتين

 

 من مجموعة 

 ويستخدم كمضاد اكتئاب.

 

  ريبوكسيتين

  إن معظم الفعالية في هذا المركب تعود

)لكن الشكل المسوق عبارة عن  للمماكب 

 (.و  

  هذا الدواء يفضل عادة على الفلوكسيتين في

 .كتئاب الحاد وهو يسوق في أوروباحالات الا

  :ديسبرامينعلى الأقل هناك ثلاثة من المركبات الثلاثية الحلقات  ،

)الذي هو عملياً رباعي  المابروتيلن و، نورتربتيلين 

 وبالتأكيد لها التأثيرات الجانبية المعروفة  حلقات(، هي من مجموعة

، لكنها تتميز عن مركبات الثنائية المتيل بأنها أقل تأثيرات مضادة للكولين، للـ 

)الفعل المهدئ(، وإن هذه المجموعة من الأدوية  وأقل تأثيرات مضادة للهستامين 

 هي مضادات اكتئاب فعالة. 
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  أن المستقبلات  إنه من المتوقع في حالةα  قبل المشبك 

عن طريق واحد  ستصبح ضعيفة الحساسية، وذلك سيبقى النقل العصبي بواسطة 

، من المحتمل أن تكون أو أكثر من المستقبلات بعد مشبك 

βالمستقبلات  β α. 

ثبطات غير الانتقائية الجديدة لإعادة قبط السيروتونين والنورابينيفرين الم-6
 :)ليست ثلاثية الحلقة(

Newer (Nontricyclic) Nonselective 5-HT and NE Reuptake 

Inhibitors: 

في الوقت الحاضر مركب واحد من هذه المجموعة يتم استخدامه سريرياً في الولايات 

المتحدة الأميركية:

 فينلافاكسين

إن البنية والفعالية للفينلافاكسين تعتمد 

على العلاقة بين البنية والتأثير العامة 

لهذه المجموعة وكما هو متوقع فإنه 

 مضاد اكتئاب فعال.
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 :HT2A-5مثبطات إنتقائية لإعادة قبط )استرداد( السيروتونين ونواهض  -7

Selective Serotoninergic Reuptake Inhibitors and 5HT2A 

Antagonists: 

 متمثلة  ونواهض  نتقائية لإعادة استرداد السيروتونين إن المثبطات الا

بدوائين: 

 

 

  إن بنية هذين المركبين آتية من مضادات الذهان فلوروبوتيروفينون حيث فيها بنية

β وتثبط إعادة ين والتي تشكل رابط مع ناقل السيروتون ،

.قبط السيروتونين 

  وفي هذه المركبات يظهر المتبادل الكاره للماء وكأنه مرفق مرتبط بالآزوت في

 .βمجموعة 

  التي لها تأثير مضاد للاكتئاب وأيضاً  بالإضافة إلى أن هذه المركبات نواهض

لها تأثير مضاد للقلق، بالإضافة إلى أن بعضاً من تأثيرات هذه المركبات كلمة 

.بنواهض 

 

 

 

 

 

 

 

 

نفازودون 
Nefezodone تروزودون 

Trozodone
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 :HT1A-5النواهض والنواهض الجزئية للـ  -8 

5-HT1A Agonists and Partial Agonists: 

 بوسبيرون

  وهو المركب الأولي في هذه المجموعة حيث له خواص مضادة للاكتئاب كما هو ناهض

.جزئي لـ 

  حيث أن القلق يكون مقرن وفعاليته المضادة للقلق تعزى إلى تقليل تحرير ،

لفترة قصيرة ضمن المشبك العصبي. رتفاعاً شديداًا بارتفاع مستويات 

 لات البعد مشبكية عندما تكون مستويات السيروتونين كما أن له خاصة محفزة للمستقب

المشبكي ،كما في حالة الإكتئاب. منخفضة ضمن الفراغ

  كما أن عدداً من الأدوية المشتقة من البيرونات يتم تطويرها كمضادات للقلق

 ومضادات إكتئاب.

 2α :Antagonists  2αنواهض -9

  ميترازيبين 

  أنتج حديثاً للاستعمال السريري في الولايات

المتحدة الأمريكية، وهذا المركب تم 

الذي عرف  إشتقاقه من مركب 

كما أظهرت الدراسات  طويلاً كمضاد إكتئاب،

 .أنه أسرع وأكثر فعالية من 
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  عبر تحفيز المستقبلات الغير  إن آلية كل هذا المركب تعطي زيادة في تحرر

المتوضعة على الأعصاب المحررة للسيروتونين. αجانسة للنورابينيفرين مت

 

 :Miscellaneous Antidepressantsمضادات إكتئاب متنوعة  -10

  بوبروبيون

 
إن آلية التأثير لهذه المركب معقدة تتم عن طريق إيقاف إعادة قبط الدوبامين عبر ناقل 

إن التأثير المضاد للاكتئاب هو تأثير أدرينرجي في هذه ، على كل حال الدوبامين 

 الحالة.
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 لتحميل محاضراتنا:

 bcsteam.org/lecturesRwww. 

 لإرسال ملاحظاتكم:

goo.gl/forms/Hl8slZEmLSZ 
vySq92 

 وك:الفيس ب للاستفسار عن هذه المحاضرة على غروب الفريق على

www.facebook.com/groups/rbcs2019  RBCs Pharmacy 2019 
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