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A szerzorol

Christa van Tellingen (1949) 1982-t6l volt csaladorvos
Kalifornidban, és jelenleg Hollandidban praktizal. Mar orvosi
tanulmdnyai kezdetén felismerte egy Uj tudomanyos
megkozelités fontossdgat az ember egészségének és
betegségének a megértésében. Praxisdban a pdaciensek
megértéséhez és kezeléséhez nagyon hasznosnak taldlta a
megfigyelés goethei fenomenoldgiai modszerét. Medikusokat
és orvosokat tanitott az Egyesiilt Allamokban, Kanadéban,
illetve Eurdpaban, és 2004 6ta antropozdfus orvoslast oktat a
Herdecke-i Egyetemen (Németorszdg) az Orvostudomanyi
Karon. Tagja a Goetheanumban (Dornach, Svdjc) mikodé
Szellemtudomanyos FGiskola Orvosi Szekcidjanak.

1998-ban egyike volt Az Orvosképzés Megujitdsa nevl
poogram alapitdinak a Louis Bolk intézetben, mely kiegészitést
kindl az ember jelenlegi biomedikdlis tudomanyos
megkozelitéséhez.

A projektrol

Az ,Orvosképzés Megljitdsa” keretében olyan kotetek
készlilnek, amelyek bemutatjak, hogyan lehet a jelenlegi
biomedikdlis tudomany tényeit masképpen értelmezni a
Goethe-i fenomenoldgiai mddszer segitségével. Ez (j
elképzeléseket eredményez a biomedikalis tudomanyban. Az Uj
elképzelések altal ismét lehetséges lesz a biokémiai, fizioldgiai
és morfoldgiai sokszinliség térbeli és id6beli fejlédésének
megértése az él6 szervezetben. Ezaltal megérthetjik példaul a
tudat, a pszicholdgia és viselkedés gydgyszertani vonatkozasait.
A BOLK KOMPENDIUMOK AZ ORVOSI TANULMANYOKHOZ kiegészitik a
jelenlegi egészségligyi oktatast; napjaink biomedikalis
tudomanydnak alapelemeiben specifikusan tarjak fel az emberi
tulajdonsagokat.
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Eloszo

A BOLK KOMPENDIUMOK AZ ORVOSI TANULMANYOKHOI sorozat e kotetét abbéli torekvésiinkben
prezentdljuk, hogy tamogassuk az orvosi és egyéb tudomdanyok tanuléit gydgyszertani
tanulmanyaikban, és segitslink nekik, hogy jobban emlékezhessenek ra kés6bbi tanulmanyaik és
munkdjuk soran.

Kiegészit6 miinek szanjuk a farmakoldgidhoz, és célunk atfogd képet adni a goethei médszer”
felhasznalasaval, amely egy innovativ tanuldsi és kutatdsi mdédszer, melyben el8sz6r az ismert
tényeket dsszegydijtjiik és értékeljiik. A kbvetkezd |épésben megmutatjuk, hogy egy farmakont kiséré
bizonyos folyamat az élévildgban hol tipusos, majd jellemezziik. Ezutan &sszehasonlithatjiuk a
szervezetben vagy az él6vilagban a tipusos folyamatokat mdasokkal, melybdl mar kovetkeztetéseket
vonhatunk le a szervezet egészében bet6ltott szerepét vagy jelentését illetéen. Tehat e Kompendium
és a gyogyszertani leirasok részleteinek egyittes tanulmdanyozasa segiteni fog — mivel a farmakonok
hatdsai, a szervek, az élGlények és az él6vildg kapcsolatait keresi — megtaldlni e részletek
Osszefliggéseit. A hollandiai Louis Bolk Intézetnél, ahol ez a m( sziiletett, ezt a mddszert kiterjedten
hasznaljdk a mez6gazdasag, a tapldlkozas, és az orvostudomdny kutatdsaban, mivel egymdssal
Osszefliggd részletekre mutat ra.

Ajanljuk ezt a mdivet mindazon tanuldknak, akiknek szikségiik van a gydgyszertani tények
megismerésére, és azokat magasabb szinten is meg akarjak érteni. Hangsulyozzuk, hogy ez a
Kompendium nem helyettesiti a gyégyszertan tankdnyvet. Az ebben a Kompendiumban taldlhaté
informacié tomor és feltételezi az ilyen tankonyvek ismeretét. Reméljik viszont, hogy (még)
érdekesebbé tehetjiik a szovegek olvasdsat és tanuldsat.

A Kompendium illusztraciéi Lyonel Feininger (1871-1956) festményei. Mikdzben irtam ezt a
Kompendiumot, parhuzamosan az 6 festményeit is tanulmanyoztam, és legnagyobb 6romoémre
munkassagaban taldltam olyan festményeket, melyeket felhasznalhattam a Kompendium
motivumainak illusztralasara. Luckhardt (1998) konyvébdl vettem Gket.

A tudomany ilyetén megkdzelitése az ird és tudds Wolfgang von Goethe-t6l szarmazik. Tovabbi informacidkért
ajanljuk Henri Bartoft (1986) konyvét.



Koszonetnyilvanitas

Ez a Kompendium, mely a BOLIS KOMPENDIUMOK AZ ORVOSI TANULMANYOKHOZ sorozat tagja, a Louis Bolk
Intézetben készilt, a hollandiai Driebergenben. Mindez a munkatarsaimmal folytatott 6sztonzé
tanacskozdsok eredménye, és nem johetett volna l|étre az & segitséglik nélkil. Szeretném
megkdszonni Judi Klahre-Parkernek, Els Hupkesnak, and Theo van Oortnak, a gyégyszerészeknek és
Tom Scheffersnek, Diederik Houwertnek, Arie Bos, Marko van Gervennek, Edmond Schoorelnek,
Machteld Hubernak, Erik Baarsnak és Guus van der Bienek, az orvosoknak értékes megjegyzéseiket
és konstruktiv kritikajukat.
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dr. Christa van Tellingen

Driebergen, 2006 juniusa



1. Bevezetés

A BOLIS KOMPENDIUMOK AZ ORVOSI TANULMANYOKHOZ sorozat e kitetének célja, hogy egységes attekintést
adjon a gydgyszertan tanulmanyozasahoz. A kordbbi Bolk Kompendiumokban az egészséges szervezet
tanulmanyozasa soran (Anatémia, Embrioldgia, Elettan, Immunoldgia, illetve Biokémia), pusztan a
kérdéses téma tanulmanyozasaval sikeriilt megtaldlnunk egy atfogé képet. Amde a beteg szervezet
definitive nem egységes. Kovetkezésképp a farmakonok leirdsakor nem fogunk magatdél értet6dé
egységet talalni magdban a tanulmdanyozott témdban. Mivel a gydgyszertan, mint téma, nem
rendelkezik ugyanazzal a bels6 egységgel, az egészséges szervezet m(ikodésérdl szerzett tudasunk
segitségével kell egy atfogd képet taldlnunk. Ennek kdvetkeztében e Gydgyszertan Kompendiumban
fel kell tételeznink bizonyos ismereteket mas BOLIK KOMPENDIUMOK tartalmat illet6en, eltéréen a
tobbi Kompendium gyakorlatatél. Megjegyzések lesznek a szovegben, melyek a korabbi kotetek
tartalmara mutatnak, hogy ezek a tartalmak kdnnyen megtalalhatdk és (ujra) elolvashatdk legyenek.

A Gydgyszertan Kompendium egy altalanos és egy specidlis részb6l all. Az dltaldnos részben (2.
fejezet) kifejtink néhdny, az emberi szervezet biokémidjaval és élettanaval kapcsolatos témat, és
gyogyszertani kontextusba helyezzik 6ket. Ebb6l a targyalasbdl gydgyszertani tanulmanyainkhoz
megalkotunk egy keretrendszert, melyet aztdn hasznalunk és tovabb finomitunk a specidlis részben
(3-6. fejezetek). Ez a keretrendszer egy egységesebb gydgyszertani kép kialakuldsat eredményezi,
amely segiteni fog az olvasdnak a sok részlet megjegyzésében.

Egy dolgot azonban még meg kell targyalnunk, mielStt folytatndnk a fent emlitett témakkal. A
farmakonokat altalaban ugy irjak le, hogy van a hatdsuk, és vannak a mellékhatasaik. A hatdsok
kivanatosak, a mellékhatasok &ltaldban nem kivanatosak. Amde néha egy anyag mellékhatasa valik a
kivanatos hatassa, ahogy az a ,potenciandveld” sildenafilndl (Viagra) tortént, hisz karrierjét
koronariatagitoként kezdte, mellékhatdsként erekciét okozott. Ujabban a sildenafil hasznosnak
bizonyult hegyibetegségben és — példaul tiid6embdlia okozta — pulmonaris hipertdniaban, mert
tagitja a tudbartéridkat, ami raadasul a sildenafil mellékhatdsa korondriatagitd és potenciandveld
szempontbdl egyarant. Valamilyen szinten a valasztas és a terdpids szempont kérdése, hogy mely
hatast irjuk le kivanatosként és melyet mellékhatasként. Az anyagok altaldban sokféle hatassal
vannak a szervezetre, és mivel egységes képet prébalunk kapni a hatdsukrél, az anyag hatasainak
sorat egységként kezeljik ahelyett, hogy szétvdlasztanank 6ket a (kivanatos, vagy fontos) hatasokra
és a (kevésbé kivanatos és fontos) mellékhatasokra.

A gydgyszertan valtozd tudomanydg, egy az egyben az U betegségek megjelenésétl és a
hatéanyagok terén tett Uj felfedezésektdl fligg. A betegségek megjelenése, példaul az AIDS vagy a
poszttraumas stressz szindréma vagy bizonyos betegségek szinte teljes eltlinése, mint példaul a mult
szazadban a skarlat még az antibiotikumok eljovetele el6tt, megvaltoztatja a rendelkezésre allo
farmakonok spektrumat. A kezelés is valtozik, ahogy Uj gydgyszereket vagy gyodgyszercsoportokat
fedeznek fel, mint példaul a mikrobaellenes ketolidok vagy az antidepresszansok szelektiv szerotonin-
visszavétel gatld csoportja (SSRI). Az SSRI-k és a triciklikus antidepresszansok relativ hatdsossagardl a
vita ma is folyik, és bar el6szo6r ez a vita majdnem eltlintette a triciklikus antidepresszansokat a
piacrél, most Uj lendiiletet adhat nekik. Ujonnan felfedezett mellékhatasok kizarhatnak uj, vagy régi
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gyogyszereket, ahogyan azt a Vioxx nevl Cox-2 gatld piacrdl vald eltlinése bizonyitja, miutan
felfedezték sziv- és érrendszer-kdrositd hatdsat. A rezisztens baktériumok megjelenése a megfeleld
antibiotikumok haszndlatanak csokkenését jelentheti a klinikai gyakorlatban. A gydgyszertan
tudomanyat inkabb a mindenkori sziikségletek és ismeretek hatarozzak meg, semmint a bioldgiai
folyamatokban talalt egységes kép.
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A fehér ember (Der Weisse Man), 1907.
Olaj és vaszon, 68 x 53 cm.
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2. Altalanos gyogyszertan

Ebben a részben a gydgyszertan tanulmanyozasanak egy lehetséges madjat (keretét) targyaljuk (2.1.
szakasz). Tovabba az anyagok méretének és funkcidjuknak viszonyat tanulmanyozzuk (2.2. szakasz),
valamint hogy gydgyszertani szempontbdl milyen hatdssal vannak a felépit6 és lebontd folyamatok a
tudatra. (2.3. szakasz).

2.1. Ertelmezési keret a gyégyszertan
tanulmanyozasahoz

2.1.1. Bevezetés

A Biokémia Kompendiumban az ismert biokémiai vegylletek és azok tulajdonsdgainak egységes képét
kutattuk. Harom elkilondlé minGséget taldltunk, amelyek megfelelnek a harom f& biokémiai
csaladnak: szénhidratok, fehérjék és zsirok. Ezeket a minGségeket vegetativnak, interaktivnak és
integrativnak neveztik, és specifikus tulajdonsdgokat rendeltiink hozzdjuk. Ezek a min&ségek és
tulajdonsagaik segitettek minket a biokémiai csalddok jellemzésében, 6sszekapcsoldsdban és egy
egységesebb biokémiai kép kialakitdsaban.

Az Elettan Kompendiumban ugyanigy megtaldltuk a fentebb emlitett harom specifikus minéséget
(plusz még egyet), melyek a négy f6 szervrendszer — légz3-, emészts-, urogenitalis- és keringési
rendszer — funkcidinak felelnek meg. Ezeket a minGségeket fizikai, vegetativ, interaktiv és integrativ
karakternek neveztik. Ezek a minGségek és a hozzajuk kapcsolt tulajdonsagok segitettek benniinket a
szervrendszerek leirdsdban és 0Osszekapcsoldsaban, ezdltal hozzajarultak e négy szervrendszer
egységes élettani képének kialakitasahoz.

A fentebb emlitett kompendiumokban taldlt négy (hdrom plusz egy) mindség atfedi és kiegésziti
egymast. Mivel a farmakonok tulajdonképpen a szervezet élettandnak befolydsoldsara hasznalt
(bio)kémiai vegytletek, kézenfekvének tlnt a talalt min&ségek alkalmazasa a biokémia és élettan
tanulmanyozasa soran, amikor e molekuldk szerkezetének, biokémiai és gydgyszertani
tulajdonsagainak, ill. élettani m(ikodésének leirdsa és Osszehasonlitdsa torténik. A farmakonok
hatasainak megértésében az emlitett négy minGség lesz a vonatkoztatasi pont és egyben a keret.
Ahogy a bevezet6ben kifejtettik, ez segitheti az olvasét a farmakonokkal kapcsolatos informacidk
konnyebb megjegyzésében.

ElGszor is roviden atvessziik a két korabbi kompendiumban taldlt mindségek jellemzéit.

2.1.2. Mindségek a biokémiaban

Ugy taldltuk, hogy a kévetkezé harom min&ség kapcsolddik a harom f6 biokémiai anyag-csaladhoz.
BGvebb informacidért lasd a Biokémia Kompendium 3., 4. és 5. fejezetének megfelels részeit.

2.1.2.1. A vegetativ mindség
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Ugy taldltuk, hogy a vegetativ vagy névényszer(i mindség elsésorban a szénhidratokhoz kapcsolddik.

A vegetativ mingség jellemzGi a kovetkezGk (Biokémia, 3. fejezet):

1.

Energiat szolgdltatnak a szervezet mUlkodéséhez, amely jellemz6 funkcidéja a
szénhidratoknak.

Részt vesznek a felépit6é folyamatokban, mint névekedés, regenerdcio, amelyek szintén
jellemz6 funkcidi a szénhidratoknak.

Kapcsolatban dllnak a vizzel, amely fontos szerepet jatszik minden szénhidrat szerkezetében
és olyan folyamatokban, mint a novény fotoszintézise, mely a szénhidratok jellemzd
anyagcsere folyamata. (Biokémia, 3.1. szakasz).

A szénhidrdtokra a vegetativ funkciok jellemzdek.
A vegetativ funkciok adjdk az élet alapjdt.

A szénhidratoknak a névényekben szerkezeti szerepik van, a névényi sejtfalak cellulézanak felépitése

révén. A novények a fotoszintézis soran a fényenergiat sajat anyagukka alakitva tapldlékul szolgalnak,

és energiat nyljtanak a természetben (Biokémia, 3.4. szakasz).

2.1.2.2. Az interaktiv min6ség

Ugy taldltuk, hogy az interaktiv vagy allatszer(i mindség elsésorban a fehérjékhez kotddik.

Az interaktiv minGség jellemzéi a kdovetkezG6k:

1.

Osszekétik a funkcidkat, szdveteket, vagy akar az egész élSlényt a kérnyezetiikkel. llyenek
példaul a kotészoveti fehérjék, amelyek kilonbozé szoveteket kapcsolnak 6ssze, a mono-
amin neurotranszmitterek vagy az izomfehérjék, amelyek lehet6vé teszik a szervezet
szamara, hogy hatasa legyen a kérnyezetére.

Egyszerre vdltozatosak és specifikusak. Ezt lathatjuk a fehérjeszerkezetben, amely nagyon
specifikus — igy sajatsagos funkciot eredményez — és a fehérjekotésekben, amelyek épp oly
valtozatosak, mint amennyire specifikusak. Az aminosavak és fehérjék funkcidi egyarant
specifikusak és valtozatosak. (Biokémia, 4.4. szakasz)

Kapcsolatban allnak a levegével a nitrogénen keresztil. A nitrogén kiilonbozteti meg a
fehérjéket és az aminosavakat a szénhidratoktdl és a zsiroktdl, és eredetileg az atmoszférabol
szarmazik.

A fehérjékre jellemzbek az interaktiv funkciok.
Az interaktiv funkcio az él6lényekben a vdltozatossdghoz és a
specializaciohoz kapcsolddik.

A fehérje anyagcsere és a szerkezeti alapelvek tovabb finomitjdk a szénhidrat anyagcserét és

strukturat. Allatokban és emberekben a fehérjéknek strukturalis szerepe van a kdtészévetekben és az

izmokban. Az interaktiv alapelv finomitja a vegetativ funkcidkat.

2.1.2.3 Az integrativ mindség

Ugy taldltuk, hogy az integrativ minGség a biokémiaban elsésorban a zsirokhoz kapcsolddik.

Az integrativ minGség jellemzéi a kovetkez6k:

1.

Lehetdvé teszik elkiiléniilt funkcidk |étezését egyetlen élGlényen bellil. Az integracio révén a
differencidlodas végbemehet a szervezet szétesése nélkil; integracié nélkil lehetetlen a
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differencialodas. Egyrészt a zsirok segitik az él6lényen belili differencidlédast, membranokat
alkotva, melyek lehetévé teszik a tobbsejtl, differencidlt szervezet létrejottét. Ezen
membranok vdlasztjak el a sejteket, valamint a sejtszervecskéket kdrnyezetiiktSl. Masrészt a
membranok alkothatnak integralt funkcionalis egységet is, mint példaul a vérerek
endotéliuma. A membranokban 1évé fehérjék gondoskodnak az intra- és extracelluldris tér
kozotti 6sszekottetésrdl.

2. Gatlo szerepiik van, ami alapvet6 az olyan magasabb funkcionalis szintek eléréséhez, mint
amilyen az integralt tobbsejtli szervezet. A hidrofdb karakter jellemzd a lipidekre, és a
hidroféb kotések tulajdonsaga, hogy gatoljak a vizes kozeggel valé kapcsolddast az
él6lényekben. Ez a gdtlds teszi lehetévé a kapcsolt lipidmembranok kialakuldsat, ezaltal a
molekuldk inkdbb zsiroldékonyak, mint vizoldékonyak (hidrofil).

3. A hé elbsegiti a szervezetben a funkcidk integracidjat. A zsirok fontos szerepet jatszanak a
héhaztartdsban, — szabalyozasban és termelésben egyarant. (Biokémia, 5.5. szakasz)

idegsejtek axonjai kordl kialakulé myelin-hiivelyek testszerte novelik az elektromos
impulzusok sebességét. A myelin-hivelyek feltekeredett foszfolipid membranok, és
kiilondsen nagy mennyiségben taldlhatdak az agy fehérallomanyaban. A fehérallomany neve
magas lipidtartalmabdl szarmazik, és alapveté fontossagd az agy funkcidinak
Osszekapcsoldsaban. A fehérdllomany mennyisége az emberben a legnagyobb. A lipid alapu
fehérallomany strukturdlis szerepet is jatszik az emberi agyban.

A lipidekre jellemzbek az integrativ funkciok.

Az integrativ funkciok adjdk a sziikséges ellensulyt a tovdbbi
differencidléddshoz és individualizacidhoz. Az integrativ
mindség ,magasabb” szint(i funkcidkat tesz lehetéve.

A zsirok szerkezete és anyagcseréje kiegésziti a szénhidratok és a fehérjék strukturalis és anyagcsere
funkcidit. A lipideknek alapvetd szerkezeti szerepe van az emberi agyban. Az integrativ minGség
kiegésziti a vegetativ és interaktiv min&ségeket egyarant.

2.1.3. A négy f6 szervrendszer mindségei

A négy f6 szervrendszerhez négy kilonb6z6 minéséget kapcsoltunk. Ezek kodziil hdrom hasonld a
biokémidban taldltakhoz, a negyedik (2.1.3.1. szakasz) a szervetlen kémidval volna kapcsolatos, ezt
fizikai mindségnek (Elettan, 6.1. szakasz) neveztiik. Tovabbi informéacidért lasd az Elettan
Kompendium 2, 3, 4 és 5. fejezeteinek megfelel§ részeit.

2.1.3.1. A fizikai minéség

Fizikai min&ségek uraljak a légutak és a tiid6 élettanat.

1. Ebben a szervrendszerben porc van, amely a kornyezé csontos felépitménnyel egyltt nyitva,
és m(ikodésben tartja a légutakat és a tid6t.

2. Funkcioik fizikai térvényeken, példaul a rugalmassag torvényén alapulnak.

3. A tiid6 élettanilag passziv. Ebbe beletartozik a diffuzié folyamatanak passzivitasa, mely a
gazcsere hajtdelvét jelenté nyomads-gradiensek mentén zajlik, valamint az, hogy a tidét a
kornyezd strukturak mozgatjak. (Elettan, 2.4.1. szakasz)

4. E szervrendszer miikodésének szabalyozasa kiviilrél torténik. A ventillaciot és a perfuziot a
vér pH-ja, az idegrendszer és a perctérfogat szabalyozza.
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2.1.3.2. A vegetativ mindség

Vegetativ vagy novényszer( minGségek uraljdk a mdj és az emésztérendszer élettanat.

1.
2.

A m3j és a belek fontos szerepet jatszanak a szervezet energiaelldtdsaban.

A m3aj és az emészt6traktus j6 névekedési és regenerdloddsi képességekkel rendelkezik,
tdmogatvan az él6lényben az olyan a felépité folyamatokat, mint a novekedés és a
regeneralddas.

A maj és a belek kdzponti szerepet jatszanak az anyagcserében, kilonosen a szénhidrat-
metabolizmusban.

A maj élettani funkcidi és kilsé formaja alkalmazkodnak a kdrnyezethez.

A maj és a belek élettani funkcidi helyi és autondm szabalyozas alatt allnak.

2.1.3.3. Az interaktiv min6ség

Interaktiv mindségek uraljak a vesék és az urogenitalis rendszer élettanat.

1.

A vesék élettana egyszerre vdltozatos és specifikus, 0sszefoglal sok olyan kilénb6zd, am
specifikus funkciét, mint a vérnyomas- és volumenszabadlyozas, a pH szabdlyozas, hormonalis
funkciok (Eritropoetin), valamint a kivalasztas.

A vesék egymadssal ellentétes minéségeket hordoznak egyazon szervben, példaul a vel6 és a
kéreg anatomiadjdban és élettandban. Ez sziikségessé teszi az ellentétek kozotti interaktiv
folyamatokat. A vesék élettandban megjelené ellentét masik példaja, hogy nagy mennyiség
ultrafiltratumot valasztanak ki a glomerulusban (180 I/nap), majd ennek legnagyobb részét
(179 I/nap) visszaszivjak a tubulusokban (Elettan, 4.2.2. szakasz).

A szabdlyozds az interaktiv minéségek fontos oldala. Az érzékelé szervekben sziikség van
szabdlyozasra, mely szerepet a vesében a juxtaglomerularis apparatus tolt be. A vesék
szabdlyozzak a szervezet belsé miliGjét. BelsG, visszacsatoldsos folyamatok iranyitjdk magat a
vesemUkodést, ilyen példaul a vizelet kivalasztas szabalyozasa.

A nitrogén fontos szerepet jatszik a vese szabalyozasaban.

2.1.3.4. Az integrativ minoség

Integrativ min&ségek vezérlik a sziv és a keringés élettanat.

1.

A sziv és a keringés alapvetS szerepet tolt be a szervezet egységgé kovacsoldsaban a vér
aramlasa dltal. A vér hdgjével, tapanyagaival és ritmusaval végigfolyik a testen, és a
salakanyagokat visszaszallitja a kdzponti szivhez.

A sziv aktiv, autondm szerv; M(ikodését els6sorban a vénds visszaaramlds befolydsolja. A sziv
integrativ funkcidjat erdsiti, hogy szabalyozdsa a periféria anyagcsere-szikségleteitdl fligg.

A sziv és a keringés szallitja a hét az egész szervezetben.

2.1.4. Kovetkeztetés: négy mindség a
farmakologiaban, egy gyogyszertani keret.
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A négy (hdarom plusz egy) mindség, amelyet az egészséges emberi szervezet biokémiajanak és
élettananak tanulmanyozasa soran ismertlink meg, hasznunkra lehet a gyégyszertan vizsgdlataban.
Az értelmezési keretiinkh6z hasznalandd négy minGség tulajdonsagai 6sszefoglalva:

A fizikai minéség dsvdnyi tendencidkat, passzivitdst, fizikai térvényektdl és kiilsé tamogatdstdl valo
fliggést, ill. kiils6 szabdlyozdst jelképez. Biokémiailag ez mutatna a szervetlen folyamatokra és
anyagokra, mint a savak és a sok. A tiidé élettandval all kapcsolatban.

A vegetativ minéség a névekedést, regenerdciot, az anyagcserével és energiatermeléssel vald
kapcsolatot, a vizet és a koérnyezethez vald alkalmazkoddst jelképezi. Biokémiailag ez a
szénhidrdtokhoz, élettanilag a mdjhoz kapcsolddik.

Az interaktiv minéség kapcsolatokat, ellentétes mindségek kapcsoloddsdt, a nitrogénnel és a
levegével valo Gsszefliggést, vdltozatossdgot és specifikussdgot, érzékelést és szabdlyozdst jelképez.
Biokémiailag ez a fehérjékhez, élettanilag a vesékhez tartozik.

Az integrativ minéség teszi lehetévé a differencidldéddst, gdtol, valamint a h6, az autondmia és a
ritmus dltal az él6lényt egységgé kovdcsolja. Biokémiailag a lipidekhez, élettanilag a szivhez
kapcsolddik.

Ezt a keretet haszndljuk majd a 3, 4, 5 és 6. fejezetben, és példakkal illusztraljuk, hogyan kell vele
dolgozni. De el6bb megnézziik, milyen kapcsolatban van egy molekula mérete a funkcidjaval, és
gyogyszertani szempontbdl milyen hatdssal vannak a felépit6 és lebonté folyamatok a tudatra.

2.2. A vegyiiletek molekulaméretének és
miikodési teriiletének viszonya

A vegyiletek méretének és mikodési teriletének viszonya egy fontos gydgyszertani kérdés, és a
hatasa a monomerek és polimerek funkcidin keresztil tanulmanyozhaté. A Biokémia Kompendium 2.
fejezetében a szénhidratok, fehérjék és lipidek anyagcseréjére és felépitésére tekintettlink ra.
Leirtuk, hogy ezek a csoportok vagy csalddok mindegyike milyen kicsi, egyedi molekulakbdl
(monomerekbdl, mint a glikdéz és az aminosavak) all, hogyan képesek nagyobb molekulakka
polimerizalédni (mint a glikogén vagy a fehérje), vagy 6sszetett molekuldkat alkotni (mint a lipid
membranok). Ugy talaltuk, hogy a monomerek és polimerek altaldban véve kiilonbdz6 feladatokat
latnak el a szervezetben.

A monomerek élettanilag aktiv vegyiletek. A szénhidratcsaldad monomerei cukrok, mint példaul a
glikdz. A cukrok sejtszinten véglil tovabbi atalakuldson mennek keresztiil. Ebben a folyamatban
energia szabadul fel, és valik elérhet6vé adenozin-trifoszfat (ATP) formdjaban a szervezet funkcidi
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szamdra. A fehérjék monomerei az aminosavak. Az aminosavak és szdrmazékaik
neurotranszmitterként vagy hormonként mikddhetnek, amelyeknek jelatvivé funkcidja van (lasd
még: 2.1.1. szakasz). A legkisebb lipid molekuldk a zsirsavak és szarmazékaik, valamint a ketontestek.
A ketontestek kiemelkedd szerepet jatszanak az emberi sziv energiasziikségleteiben, és aktiv
neurotranszmitterek lehetnek.

A kisebb monomerek metabolikusan aktiv vegyiiletek . A
gyogyszertanban nagyrészt kisebb vegyiileteke haszndlunk, a
szervezetben kifejtett aktivitdsuk miatt .

A polimerek feladatukat tekintve fontos szerkezetépité vegyiiletek. Nem a folytonosan valtozo,
biokémiailag aktiv anyagok csoportjaba tartoznak, hanem mint glikogén, kollagén vagy izomfehérjék
szerepelnek. Az enzimek fehérjék, melyek feladata az él6lény anyagcseréjében a biokémiai
folyamatok 10'*-szer gyorsabb lezajlasat lehetGvé tevs szerkezeti mdtrix |étrehozasa. Strukturalisan
atalakulhatnak, hogy gyorsitsak az anyagcsere-reakciét, de 6k maguk nem részei a reakciénak. Tehat
katalitikus funkcidjuk szerkezeti jelleggel bir. A sejtmembranok lipid csoportosulasokbdl allnak,
melyet szintén ebbe a csoportba sorolunk, mivel fontos szerkezeti elemek, mint a lipidekbdl allé
myelin-hlvelyek az agyban (2.1.2.3. szakasz).

A nagyobb vegyiiletek, mint példdul a polimerek, dltaldban
szerkezetépitd feladatokat Idtnak el.

2.3. Felépito és lebonto folyamatok és
hatasuk a tudatra

Itt megtargyaljuk a felépit6 és lebontd folyamatok tudatra gyakorolt hatdsat, hogy betekintést
nyerjink a farmakonok tudatra gyakorolt hatasaba. E szakaszban sok informacié Elsas-tol (1994)
szarmazik.

A felépit6 folyamatok soran kisebb molekuldakbdl polimerek és egyéb komplexek jonnek létre. A
felépité folyamatok endotherm folyamatok, azaz hozzdadott hét igényelnek. Szabad hét vagy
energiat haszndlnak, és megkotik azt a nagyobb molekuldkban. Forditva ezeknek a molekuldaknak a
lebontdsa a lebonté folyamatok soran exotherm folyamat, hé vagy energia szabadul fel, mikézben
kisebb molekuldk jonnek létre. A felszabaditott hé vagy energia a szervezet egyéb funkcidinak
ellatdasara hasznalhatd. Latni fogjuk, hogy novekszik a tudatossag, amikor a vegyiiletek (féleg a
kozponti idegrendszerben) lebontd folyamatokon mennek keresztil, és energia szabadul fel, és hogy
csokken a tudatossag, amikor az energia csapdaba esik a szervezetet felépit6 (szerkezeti) vegylletek
kémiai kotéseiben.
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2.3.1. Fehérje anyagcsere és tudatossag

2.3.1.1. Periférias fehérje anyagcsere

Az emberi szervezetben egy jellegzetes lebontd folyamat figyelhet6 meg, amikor egy periférias ideg
sériilése nyoman a neurofilamentum fehérjéi lebontasra keriilnek. A neurofilamentum-fehérjék az
idegsejt bels6 szerkezetének részei, beleértve az idegsejt axonjat, amelyek rendes koriilmények
kozott metabolikusan nem aktivak. Az ideg sériilésekor a neurofilamentum-fehérjék lebomlanak, ez
legalabb ketté metabolit megjelenését eredményezi. Mindketté metabolikusan aktiv vegyiilet:

1. adrenokortikotrép hormon (ACTH) és
2. melanocita stimulalé hormon (MSH).

Ez a két anyag serkenti a helyi felépit6 folyamatokat, és segiti a periférids idegrendszerben az
idegsejt-axonok novekedését és regenerdldddsat. Néha tudatdban vagyunk ennek a periférids
aktivitasnak, amikor a gyégyuld seb viszketését érezziik.

Neurofilamentum —» sériilés, fehérjelebomlas —» ACTH+MSH
(inaktiv, szerkezeti) (aktiv, névekedés és regenerdlodds)

Periférids idegsértiléskor egy lebonto folyamat energidt
szabadit fel a névekedés és regenerdcio szamdra. Mindez a seb
viszketd érzésén keresztiil névelheti az adott teriilet
tudatosuldsat.

2.3.1.2. Fehérje anyagcsere a kozponti
idegrendszerben

A kozponti idegrendszerben (KIR), az ACTH és az MSH hasitassal képzddik a proopiomelanokortinbdl
(POMC, kortlbelll 400 aminosavbdl all) (2.1. abra). A POMC, egy keratinszer( polimer peptid, az
agyalapi mirigy elilsé lebenyének egy szerkezetépité vegyiilete. Metabolikusan inaktiv, és nem
vagyunk tudatdban a létezésének, sem kdzvetlenil, sem specifikusan nem tapasztaljuk miikodését.

A POMC és mas neuropeptidek feldaraboldddsa szakaszosan zajlik (2.1. abra). Minden |épésben
specialisan m(ikodésd, aktiv metabolitok keletkeznek. A metabolitok a lebontas minden fazisa soran
egyre kisebbek lesznek. Ezzel egy id6ben a metabolitok és a tovdbbi kisebb vegylletek tudatnoveld
hatassal birnak.

Els lépés: Els6ként a POMC lebomldsa révén B-lipotropin (91 aminosav) és ACTH (39 aminosav)
képz6édik. Ezek a vegylletek metabolikusan aktivak, és mikor felszabadulnak a kozponti
idegrendszerbdl, névekedést stimuldld hatdst fejtenek ki a szervezetben, erre példa a mirigyfunkcidk
hormondlis serkentése. Rendes korilmények kozott nem vagyunk kozvetlenll tudatdban e
novekedést stimuldld folyamatoknak. Bar észlelhetjiik hatasukat, példaul a test méretének
novekedésében, de maguk a névekedési folyamatok nem tudatosulnak benniink. Az ACTH-nak és a
lipotropinoknak felépité hatdsuk van.

19



Signal peptide N-terminal peptide ACTH B-LPH
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2.1. abra. A proopiomelanokortin feldarabolasa a hipofizisben (Elsas, 1994)

Masodik lépés: A kdvetkezd |épésben a B-lipotropin tobbek kozott B-endorfinra (31 aminosav), az
ACTH pedig MSH-ra (13 aminosav) bomlik. Az endorfinok csékkentik a fdjdalomérzetet. Az MSH a
melanocitdk névekedésének hormonalis serkentdje, és néveli az alvashajlamunkat. Ez két olyan
tapasztalat, amely kdonnyebben tudatosul, mint az 6ket szdrmaztaté nagyobb vegyliletek puszta
regenerativ hatdsa. E kisebb vegyiletek megjelenése nagyobb tudatossagot is von magaval.

Az el6bbi |épéseket szemlélteti a 2.2. dbra.

B-lipotropin (91) —» B-endorfin (31)
POMC <:::+
(400) ACTH (39) —) MSH (13)

szerkezeti regenerativ fdjdalomcsékkentés

2.2. abra. A POMC feldarabolasa nagyobb tudatossaggal jaré molekulakat eredményez

Harmadik Iépés: aminosav szarmazékok. Ha a kozponti idegrendszerben 1évé még kisebb fehérje
metabolitokat a tudatossag szempontjabdl vizsgaljuk, lathatjuk, hogy ez a lépéssorozat folytatédik.
Az olyan vegyiiletek, mint a hisztamin, a szerotonin és az adrenalin, aminosav szarmazékok, amelyek
még kisebb méretliek, mint a fent targyalt peptidek. Megemelt szerotonin- és katekolaminszintek
felfokozott tudatossagot eredményeznek. Ezt tanulhatjuk meg az olyan betegségekbdl, mint a
skizofrénia, vagy az LSD szerotoninszer( hatdsabdl, amelyet olyan tiinetek kisérnek, mint félelem,
hallucindciok, megnévekedett érzékelés és képzelgés. Masrészt, amikor a szerotonin- és
katekolaminszintek viszonylag alacsonyak, mint azt az endogén depresszidban szenvedé embereknél
latjuk, az érzékelés és gondolkodds lelassul.

Tehat ezen aminosav szdrmazékok tul magas szintjét felfokozott tudatossag kiséri, mig hidanyukban
csokken az érzékelés és az éberség. Ezeknek a vegylileteknek a tul magas, vagy alacsony szintjéhez
tarsuld tudatallapot nem a mi normalis éber tudatunk; hanem kép- és dlomszerii jelleggel bir..

Az aminosav szarmazékoknak periférids hatdsa is ismert. Ha tultermel&dnek, helyi gyulladdst és
fdjdalmat eredményeznek, valamint névelik a vérnyomdst.
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Negyedik lépés: végtermékek. Az agy bizonyos részeiben aminosavakbdl, példaul argininbdl
nitrogén-monoxid (NO) hasadhat le. A NO egy zsiroldékony gaz, és kozponti idegrendszert
szabalyozd hatassal bir. Ilyen moduldtor még a szén-dioxid (CO,) és az ammonia (NH,), amelyek aktiv
ideg- vagy gliasejtekbdl szarmaznak, de nem aktiv neurotranszmitterek. Tudjuk, hogy NO termel&dik
a kozponti idegrendszeren bellil a hipokampuszban, a véredények endotéliumaban, illetve a
makrofagokban. A NO rendkivil mérgez6 gdz, amely er6s szisztolés vazodilataciét valt ki. Nagy
mennyiségben sejthaldlhoz vezet. Elettanilag normalis mennyiségben valészinlleg fontos szerepet
jatszik az emlékezésben (a hipokampusz teriiletének ugynevezett ,hosszu tavu felkészitésében”). Az
emlékezet az emberi éber tudathoz alapvetd, és talan ez az, ami megkiilonbozteti a teljesen éber
dllapotot az dlomtél.

A fehérjék lebomldsa a fokozott tudatossdggal jdro vegyiileteket eredményez.

2.3.2. Lipid anyagcsere és tudatossag

Az arachidonsav egy zsirsav, mely a foszfolipid membranok szerkezeti része. Sériilés nyoman
szabadul fel, és az ezt kovet6 metabolizmusa sordn képz6dnek a prosztaglandinok, a leukotiének és
a tromboxan. Ezeknek a vegylileteknek fontos ismert tudatra gyakorolt hatdsai kozott van a
fajdalomvdlasz fokozdsa.

A foszfolipid membrdnok sériilése olyan vegyiiletekhez vezet, amelyek névelik a tudat éberségét.

2.3.3. Szénhidratok és tudatossag

Amikor nagy, szerkezetépit6 szénhidratokat — példaul cellulozt és keményit6t — eszlink, alig érzlink
valamit. Amikor kisebb cukrokat esziink, kimondottan édes izt érziink, mely felébreszt minket.

A szénhidrdtok lebomldsdt eredményezdé leépité folyamatokat a bomldstermékek méretének
csbkkenésével névekvs éberség kiséri.

Minél kisebb a vegyiilet, anndl nagyobb hatdssal van az éber
tudatra: a szerkezetépité vegylileteknek nincs megfigyelheté
hatdsa; a felépitésben aktiv vegylileteket mélyalvd tudat kisér;
a lebontdsban aktiv vegyiiletek az dlom tudatra vannak
hatdssal; a végtermékek, amelyek majdnem szervetlenek, a
teljesen éber tudatot befolydsoljdk.

2.3.4. Az éberség szintjei: Gyogyszertani
keretiink kiterjesztése

Négy éberségi szintet kiilonbdzetlink meg.
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1. Szerkezeti fizikai szinten, olyan anyagokkal kapcsolatban, mint a POMC, a keményitd, vagy az
arahidonsav, ugy tlinik, nincs érzékelheté éberség.

2. Valamilyen szinten tudatosulhat benniink a ndvekedés és a regeneracid, csaklgy, mint az
anyagcserénk. Néha érzékelhetjik, altaldban elégedettség-, vagy éhségérzetként, ez a
szervezetlinkh6z erdsen kapcsolddo éberség. Olyan, mint a mélyalvo tudat, amely frissitGen
hathat. Ezt Ugy tudnank leirni, mintha vegetativ, vagy regenerativ tudatunk lenne.

3. Afajdalom (vagy élvezet) tudata jellemzGen reflexszer(i, nem teljesen éber. Fajdalomra vagy
élvezetre adott reflexként éberséget hordoz, és gyakran korlatozédik a fajdalom, élvezet
terliletére vagy okara. Ez a tudat képekkel atsz6tt. Az allati életre jellemzd, de mi, emberek is
altaldban eszerint mdkodink az életben. Minden, amit reflexként tesziink, anélkil, hogy
gondolkodnank rajta, — példaul légzés, séta, étkezés, gépelés, autdvezetés, jaték egy
hangszeren, — mingségileg reflexszerl. Tudatosabb, mint anyagcsere-funkcidink, de nem
kreativ. Ugy tudndnk ezt leirni, mint egy interaktiv tudatot, hiszen kdlcsénhatasban van a
szervezeten beliili és kivili torténésekkel.

4. A tudat, amelyben teljesen éberek vagyunk, és tisztaban vagyunk a kornyezetiinkkel, akkor
van jelen, amikor valami Gjat tanulunk, megoldunk egy talanyt, illetve problémat, vagy
alkotunk. A reflexszer(, interaktiv tudatot, amellyel altaldban mdkodink, egy pillanatra
gdtolja egy feltett kérdéslink és a keresett vdlasz. Egy Uj éberség kél, amely segit a kérdés
megoldasaban: vildgossag gyul! Eztan valik a zenerészlet mesterm(ivé, igy sziiletik egy Uj
taldlmany. Jellemz6en Uj 6sszefliggésekben latjuk korabbi otleteinket, kovetkeztetéseinket.
Ez egy integrativ (egyesitd) tudat, amely Uj szintre emel benniinket és a vilagot koralottlink.
Segit nekiink a mult tapasztalatait 6sszekapcsolni a jelen kérdésével és megvélaszolni azt. A
tanult reflexek helyett ebben az éberségben az emlékezetiink a nélkiil6zhetetlen. Ez az a
tudat, amely segitséglinkre volt nekiink, embereknek kulturdlis, tarsadalmi és gazdasagi
életlink felépitésében. Ez az, amikor teljesen éber a tudatunk, ontudatunk van: a
m(ikodésnek egy, az emberi kultiraban elengedhetetlen szintje.

A kozponti idegrendszer centralis szerepét jol példazza a kilonb6z6 kiilsé és belsé forrasokbdl
szarmazo informaciok integraldsanak képessége. Az integrativ funkcidkra jellemzé gatlds is fontos
szerepet jatszik a kozponti mozgatdrendszerben. A piramidalis rendszeren — mely beidegzi izmaink
motoros neuronjait — keresztll megvaldsuld reflexmozgas gdtldsa hatarozza meg izomrendszeriink
normalis nyugalmi allapotat. Mozgas a piramidalis rendszer gatldasanak idSleges felfliggesztésével jon
létre.

Megkiilonbéztettiink négy kiilénb6z6 éberségi szintet: a
szerkezeti, vagy fizikai folyamatok nem érzékelheté tudata; a
vegetativ folyamatokat kiséré alvo tudat; az interaktiv
folyamatokat kiséré reflex-tudat; és a kézponti
idegrendszerben zajlo integrativ folyamatokat kisérd teljesen
éber 6ntudat.
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Ujsagolvasok (Zeitungsleser), 1909.

Olaj és vaszon, 50,2 x 63,2 cm.

23



3. Nyugtatok és altatok

3.1. Bevezetés

Azok a gydgyszerek, amelyek nyugtatdéan hatnak, illetve az alvast segitik, a kozponti idegrendszer
funkcidit nyomjak el. A szedalasban résztvevé f6 transzmitter a gamma-amino-vajsav (GABA) (3.1.
abra). A GABA a kozponti idegrendszer, kilonésen a hipotalamusz elsédleges gdtld
neurotranszmittere. Mind zsirsav, mind amin tulajdonsagokkal rendelkezik, és, az agy elsédleges
serkent6 neurotranszmitterének, a glutamatnak a bontasakor (dekarboxilacié) keletkezik. A GABA
képz6dése példa arra, hogyan valik egy interaktiv minGséggel rendelkez6, serkenté
neurotranszmitterbél bontdsa utdn gatlé hatdsu metabolit, amely egy fokozott integrativ tudatot
befolyasol (vo. 2.2. és 2.3.1.2. szakaszokat). Roviden leirjuk a glutamat és a GABA m(ikodését, hogy
megérthessik a nyugtatdk és altatdk szerepét a szerveztben.

e A glutamdat egy aminosav-prekurzor és neurotranszmitter. Ez mutatja, hogy valamilyen
interaktiv szinten m(kodik. A glutamat kozponti idegrendszerbeli serkenté hatdsdt interaktiv
éberség kiséri. (2.3.4. szakasz)

e A GABA (3.1. 4bra) szintén neurotranszmitter, amely interaktiv minGséget sugall. Ugyanakkor
gdtlo funkcidja és lipid kapcsolata jelzi, hogy integrativ min&ségeket is befolyasolhat. Az
integrativ minGségeket teljesen éber tudat kiséri (2.3.4. szakasz). Azonban tul nagy
mennyiségben tompitja a teljes éberség képességét és a memodria mikodését. Kutatasok
folynak azirdnyban, hogy milyen szerepet tolt be a GABA a szorongasos betegségek
patogenezisében (lasd pédaul: Lydiard, 2001). A GABA-t és a gamma-hidroxi-vajsavat (GHB) —
mely a GABA-bdl szarmaztathatd — Ugynevezett randi-drogként hasznaljdk, italokba keverik,
hogy az embereket lazabbd tegyék, gyengitsék kapcsolatukat a vildggal, eldobjak a
gatlasaikat, és kevésbé tudjanak magukrél. A GHB haszndldja a drog hatdsa alatt torténtekbdl
gyakran semmire sem emlékszik (Frankheim, 2000).

e
XNH

3.1. dbra. Gamma-amino-vajsav (G. Peters, Wikipedia)

2

A tovabbiakban a nyugtaték és altaték harom f6 csoportjat targyaljuk. Osszehasonlitjuk a
barbituratokat a benzodiazepinekkel. A barbituratok és benzodiazepinek a GABA ingerilet-atvitelt
befolydsoljdk. Hatdsukat Osszevetjik az antihisztaminokéval, példaul a difenhidraminnal és
hidroxizinnel. Ezek szolgaltatnak példat arra, hogyan illenek bele a gydgyszerek a 2.1.4. és 2.3.4.
szakasz gydgyszertani képébe.

24



3.2. Benzodiazepinek

3.2.1. Molekulaszerkezet

A benzodiazepinek 1961 6ta allnak rendelkezésre. Ma valdjaban benzodiazepin szarmazékokat
haszndlunk legtobbszor nyugtatds, altatds céljara. A benzodiazepinek vaza egy diazepingyl(r(ihoz
kapcsolddd benzolgylirlibél all (3.2. dbra). Majdnem minden elérhet szer tartalmaz még tovabbi két
gylrit, melyek ezeket a molekuldkat nagyon zsiroldékonnyd teszik. Kbnnyen athaladnak a bélfalon és
a vér-agy gaton is.
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3.2. dbra. Benzodiazepin-vaz (Goodman & Gilman, 2001)

Mint erésen zsiroldékony vegyiiletek, a benzodiazepinek az integrativ funkcidkhoz kapcsolddnak.

3.2.2. Biokémiai és gyogyszertani tulajdonsagok

A benzodiazepinek hatékore csaknem teljes egészében a kdzponti idegrendszer GABA, receptorara
korlatozddik. A GABA receptor tulajdonképpen egy fesziltségvezérelt klorid-csatorna, amely GABA
jelenlétében nyilik, lehetévé téve a ClI" ionok bedramlasat a sejtbe. A GABA receptorokon csak a
kdzponti idegrendszerben van benzodiazepin-két6 hely, ami a kdzponti idegrendszerre korldtozza e
tipikus nyugtatdk és altatok hatasat, ismét ramutatva az integrativ mindségre gyakorolt hatasukra. A
benzodiazepin hatdsdra a csatorna gyakrabban nyilik. A benzodiazepinek maguk nem aktivak a
receptoron, szilkség van a GABA jelenlétére. A GABA és a benzodiazepin is allosztérikus valtozdson
megy keresztil, igy a GABA tovabb marad a receptoron, mintha egyedil lenne. Ez az idegsejt
hiperpolarizaciéjahoz vezet, kovetkezésképp nehezebb kozvetitenie a kovetkezé elektromos
impulzust. A végsé hatas a teljes gatlds.

A benzodiazepinek az adenozin — az ATP egy purinszdrmazéka — visszavételét is csokkentik a
szinaptikus térbél. Ez az alkoté egy endogén neurongdtld, és a szinaptikus térben novekvd
jelenlétével egyiitt fokozddik az idegsejt miikodését gatld hatasa.
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A benzodiazepinek a kézponti idegrendszerben gadtlé funkciokat erGsitenek, ami jelzi, hogy ezek a
vegyliletek az integrativ funkciokra hatnak. Az dltaluk létrehozott gdtlds hosszabb és erdsebb a
normdlisndl. A benzodiazepinek az ingeriilet-datvitelre hatnak, ez egy interaktiv funkcio.

3.2.3. Elettani hatas

A benzodiazepinek nyugtatéan hatnak, nagyobb mennyiségben altatnak (hypnosis), tovabba
anterogrdd amnéziat okoznak, igy a hatdsa alatti élményeket az ember késébb elfelejti. Ezek a
hatdsok a kozponti idegrendszerben az idegi aktivitds meghosszabbitott gatlasan alapulnak, és
integrativ funkciékat befolydsolnak. Ez a gatldas nem az a tipus, amely a 2.3.4. szakaszban leirt
id6leges kreativ éberséget okozza. Ez inkabb ledllitja a teljesen éber és kreativ mlkodést, jelezve, az
integrativ tudathoz elengedhetetlen, hogy csak a megfelel6 mennyiségli gatlast alkalmazzuk. A
benzodiazepinek altaldnos idegi elnyomd hatdsa kevésbé kifejezett, mint példaul a barbituratoké, igy
a reflex-szer(i interaktiv tudat bizonyos mértékig megmarad a hatdsa alatt. Ennélfogva a
benzodiazepinek altaldban nem jé anesztetikumok. Ellenben nincs emlék a hatasuk alatti id6rél! Ez
azt jelenti, hogy kisebb hatdssal vannak az interaktiv, mint az integrativ tudatra.

A benzodiazepineknek specifikus hatdsa van a kozponti idegrendszerben, elnyomjak a légzést a
nyultagyi légz6kozpont gdatldsdval, és izomrelaxacidt okoznak. Goércsoldé hatdsuk is van, és
szorongdsos betegségekben hasznaljak, mint példaul a panikbetegségben. Mindegyik az interaktiv
minGségeket befolydsolja.

A benzodiazepineknek leginkabb csak kett6 periférids hatasa van.

1. Némelyik nagy dézisban a koronariak tagulasat okozza (a diazepam ndveli a koronaria
aramldsat az adenozin — szintén cardio-depresszans — sejtkdzi koncentracidjanak novelésén
keresztdl).

2. Némelyik nagy mennyiségben blokkolja az ideg-izom ingerilet-atvitelt.

Hatokoériik féleg a kézponti idegrendszer, és tipikusan amnézia kiséri a haszndlatukat; ez azt jelzi,
hogy a benzodiazepinek az emberi szervezetben féleg integrativ funkciokat nyomnak el. Az dltaldnos
reflex-szerli tudat kevésbé sériil, tehdt az interaktiv funkciokat kisebb mértékben befolydsolja.

A benzodiazepinek legnagyobb mértékben az ember kbzponti
idegrendszerének integrativ funkcidira hatnak, és kevésbé az
interaktiv funkcidkra.
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3.3. Barbituratok

3.3.1. Molekulaszerkezet

A barbituratokat 1903-ban (barbital) és 1912-ben (fenobarbital) fedezték fel. Hatasuk, bar erds,
egyuttal ditaldnos is, és kicsi szelektivitassal birnak. Nem hatnak a memériadra. Terapids indexik (a
teradpias dozis és a mérgez6 doézis aranya) kicsi. A barbituratok alapszerkezete egy gydir(it tartalmaz
(3.3. dbra). A fenobarbital azon kevés barbituratok kozé tartozik, amelynek még egy (fenol) gydrdje
van. A barbiturdtok altaldban kisebbek, mint a benzodiazepinek, és valamennyivel vizoldékonyabbak,
a benzodiazepineknél kevesebb integrativ min6séget jelezve. A zsiroldékonysdgot novel§ szerkezeti
valtozasok novelik a barbituratok altatd hatasat és a hatds kialakuldsdanak sebességét, mindemellett
csokkentik hatéidejiket, hiszen a molekula metabolizmusa gyorsabb, ha lipofilebb.

Ry s
(or S=) O=C2" sC
N—C Ry
H o
3.3. dbra. Altaldnos barbituratszerkezet (Goodman & Gilman, 2001)

A barbiturdt-szerkezetnek vannak integrativ mindségei, de kevesebb, mint a benzodiazepin-
szerkezetnek.

3.3.2. Biokémiai és gyogyszertani tulajdonsagok

Nyugtatd koncentraciékban a barbiturdtok képesek aktivdlni a GABA, receptor klorid csatorndjdt a
GABA jelenlététdl fliggetlenll. A klorid-ionok hosszabb idejli bearamlasat okozza (szemben a
benzodiazepinek gyakoribb csatornanyitdsaval). A barbiturdtok ezen kiviil blokkoljgk a Na*
receptorokat, amelyek az egész szervezetben jelen vannak. Ezaltal sok periférids hatdsuk is lesz. A Na*
receptorok altaldban serkentd folyamatokban vesznek részt, és interaktiv min&séggel birnak.

A barbituratok gatoljak tovabba a glutamat serkent6 receptorait is. A glutamat a leghatasosabb
serkent6 neurotranszmitter (lasd még a 3.1. szakaszt).

e ses

valamint a serkentd neurotranszmitterként miikédé glutamdt gdtldsan alapul. Ez azt jelzi,
valamiképpen mind az interaktiv, mind az integrativ tudatra hatnak.

3.3.3. Elettani hatas

A barbituratok reverzibilisen gatoljak minden ingerelhet6 szévet mikodését. Erés nyugtato és altatd
hatdssal birnak. A barbituratoknak gorcsoldd tulajdonsagaik vannak. Gyengitik a légzést, de nem
nagyon hatnak a szorongasra, és a fdjdalomérzetet sem gyengitik. Nincs emlékezetkiesés. A
barbiturat anesztézia gégegorcsot okozhat. A nyugtatd hatas elmultaval, mely az integrativ éberséget
csokkentette, még visszamaradhat gatldas a kozponti idegrendszerben, tovabba felléphetnek
finommozgasi problémdk, hangulatvdltozasok, gyengilhet az itél6képesség, amik mind interaktiv
funkcidk. A barbituratok csokkentik a gasztrointesztindlis rendszer ténusat, amit rosszullét és hanyas
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kisérhet. Atlépnek a placentan. Nagyobb dézisokban a barbituratok gatolhatjak az elektromos &tvitelt
a periférids autonédm ganglionokban, amit vérnyomas-, illetve pulzusszam csokkenés kisérhet.

A barbiturdtok a kézponti idegrendszer integrativ funkcidira hatnak. Erésen befolydsoljdk a kézponti
interaktiv minéségeket, valamint az izom-, kardiovaszkuldris-, és gasztrointesztindlis rendszerek
periférids interaktiv funkcidit.

A barbiturdtok befolydsoljdk a kézponti idegrendszer
mlikédésének integrativ minéségeit. Tovabbd erds hatdssal
birnak az interaktiv miikédésre. Hatdkoriik nagyobb, mint a
benzodiazepineké.

3.4. Antihisztaminok

A hisztamin a hisztidin nevl aminosav szarmazéka. A hisztamin szerkezetileg egy aromds gy(ir(ibdl és
egy primer aminocsoportbdl all. Legaldbb két kiilonb6z6 funkcidju receptoron hat a szervezetben. A
H, receptor aktivalasa allergias tiineteket okoz, példaul bérpirt helyi vazodilatacié révén, duzzadast,
novelve a kapilldrisok permeabilitdsat, valamint égé és viszket6 érzést, amely a hisztamin helyi
idegekre gyakorolt hatdsdval kapcsolatos. Ezek mind interaktiv funkcidk, hisz maga az allergia is egy
reakcio, kiilsé ingerekre adott valasz. A H, receptor gyomornedyv elvalasztast szabalyoz, amely ismét
egy interaktiv minGség, a gyomorba érkezé élelemre adott valasz.

A hisztamin ezen kivil lehet kozponti neurotranszmitter, bizonyitott, hogy a legtdbb
hisztamintermeld neuron a hipotalamuszban taldlhatd, palyaik pedig az egész kozponti idegrendszert
lefedik. Vannak a kozponti idegrendszerben hisztaminreceptorok, melyek Ca** ionokat mobilizélnak.
A 6.5. szakaszban latni fogjuk, hogy a Ca** metabolizmus a sziv- és érrendszerben az integrativ
funkcidkra hat.

3.4.1. Molekulaszerkezet

A H; receptor antagonistdk, kozonséges néven antihisztaminok, altalaban két gylrit és egy
harmadrend( aminocsoportot tartalmaznak (3.4. dbra). Az antihisztaminok aminocsoportjuk révén a
fehérjék csaladjadhoz kapcsolddnak. Nagyobbak, mint a hisztamin, és valamivel kevésbé
vizoldékonyak. Konnyebben befolydsolhatjdk a kozponti idegrendszeri funkcidkat, interaktiv
mindségek mellett integrativ minGségekre hatva.
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3.4. abra. A difenhidramin szerkezete (Goodman & Gilman, 2001)

Az antihisztamin szerkezetének interaktiv mindségei vannak, némi affinitdssal az integrativ
mindéségekhez.

3.2.4. Biokémiai és gyogyszertani tulajdonsagok

Az antihisztaminok a hisztamin kompetitiv gatloiként viselkednek, |évén hasonlé szerkezetliek. A
kompetitiv gatlok a szokasos ligand-receptor kapcsolatot akadalyozzdk. Ez azt sugallja, hogy a
kompetitiv gatlds interaktiv folyamatokat akaddlyoz. Az antihisztaminok és a receptorok kotése
reverzibilis.

Az antihisztaminok kompetitiv gdtldsa interaktiv minéségekre hat.

3.4.3. Elettani hatasok

A legtobb ma haszndlatos antihisztamin csokkenti a kézponti idegrendszer aktivitasat, kiilondsen az
ugynevezett elsé generdcids antihisztaminok. A kdzponti idegrendszerre legnagyobb hatdssal birdk,
melyeket nyugtatdként, vagy altatéként is hasznalnak, a difenilhidramin, a hidrozin és a doxepin.
Ezeknél az antihisztaminoknal lankad a figyelem, és nyulik a reakciéids, mindkét hatds az interaktiv
tudattal kapcsolatos. Almossag 1ép fel, jelezvén hatdsukat az integrativ tudatra. A doxepinnek van a
legerésebb antihisztamin hatasa, és antidepresszansként is hasznaljak (ldsd még az 5. fejezetet).

Periférias hatdsok: simaizom-lazitds, gatolt kapilldris-permeabilitds, gyengébb viszketés és égés,
gatolt elvalasztds szamos exokrin mirigynél, példdul a nyal- és kénnymirigynél. A periférids hatas
interaktiv funkcidkat gatol.

Az antihisztaminok csGkkentik az interaktiv éberséget a kdzponti idegrendszerben. Az antihisztaminok
periférids hatdsai szintén interaktiv funkciokat gdatolnak.

Az antihisztaminok a k6zponti idegrendszer miik6désének
interaktiv és némely integrativ mindségét befolydsoljdk.
Periféridsan féleg interaktiv min6ségekre hatnak.
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3.5. A nyugtato és altato gyogyszerek
osszefoglalasa

Jellemz6 a tipikus nyugtatd és altatd szerekre, a benzodiazepinekre és a barbituratokra, hogy
kiterjesztik a GABA, gatld hatasat, amely ugy tlinik, integrativ funkciékhoz kapcsolédik. Az integrativ
mindségek adnak nekiink teljes éberséget és tudatossagot, hogy Uj kérdéseket valaszolhassunk meg,
illetve az emlékezet haszndlatanak képességét, hogy megtaldljuk ezeket az Uj otleteket. A
benzodiazepinek hatdsa nagyon GABA receptor specifikus, és nagyon erdsen befolyasoljdk az
integrativ éberséget. A barbituratok hatdsa nem korlatozédik a GABA receptorokra, gatol interaktiv
Na® receptorokat és néhdny vegetativ miikddést is. Az antihisztaminokat a kézponti idegrendszeren
kivil hato gydgyszernek fejlesztették. KésSbb felfedezték a hisztamin neurotranszmitter szerepét a
kdzponti idegrendszerben. Az antihisztaminok, tgy t(inik, a Ca** metabolizmusra gyakorolt hatasukon
keresztlil befolydsoljdk az integrativ minéségeket. Az antihisztaminok példak arra, hogyan
befolydsolja egy periférias gydgyszer a kozponti idegrendszer miikodését. Tulajdonképpen a legtobb
periférids gyogyszernek lesz tovabbi hatdsa a kozponti idegrendszerre, és fontos ezekkel tisztdban
lenniink.

Trombitasok | (Trompetenbldser 1), 1912.

Olaj és vaszon, 94 x 80,3 cm.
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4. Antiepileptikumok

4.1. Bevezetés

Az epilepsziat a kozponti idegrendszer neuronjainak datmeneti, tobbé-kevésbé altaldnos
depolarizacidja jellemzi. Az akcids potencidlok, - amelyek normadl esetben, éber tudatallapotban
bizonyos palyakat aktivalnak, - nagyobb gyakorisadggal, viszonylag hosszu idén keresztil tiizelnek az
agy kiterjedtebb terilletein. Bar egy epilepszids rohamban a sok axon ismétl6dé tlizelése
Osszehangolt, Ugy tlnik, hogy a talamusz és az agykéreg kozotti oda-vissza tlizelésr6l van szd. A
talamusz és a neocortex kozott fizioldgidsan is ritmusos oszcillacidk figyelhet6k meg, amely jelezheti
azt, hogy az ismétl6dé tizelés inkabb egy meglév6 minta felerésitését jelenti, semmint egy véletlen
folyamatot. E reflexszerd, interaktiv minta megjelenésének lehet&sége mindig fennall, de altaldban
visszatartjak gatld hatasok, amilyeneket mar ismeriink, példaul a gdtlé GABA receptor funkcidi révén,
melyek integrativ mindségeket tamogatnak. Bizonyiték van arra, hogy a GABA receptoroknak
szereplk van a gyermekkori krénikus epilepszia kialakuldsdban, sugallvdan, hogy a tulmiikodé
interaktiv mingség gatlasa nem m(ikodik rendesen (Ben-Ari, Y, és mts.).

Ha az agy megsériil, vagy irritalodik, példaul 6déma, fert6zés, hematdéma, tumor, vagy mas térfoglald
folyamat formadjaban, ez a gatld hatds eltlinik, és rohamok kovetkezhetnek be, legtobbszor 6sszetett
parcialis rohamok (az 6sszes roham 60%-a 6sszetett parcialis roham). A generalizalt rohamok — mint a
petit mal, vagy a grand mal epilepszia — gyakran fordulnak el6 rokonokban, és legtébbszor genetikai
hatterlek, bar nem taldltak még egyediili gént, amely magyardzna a rohamokat. Az eddig taldlt
specialis mutans gének feszlltségvezérelt ioncsatornakat vagy neurotranszmittereket kddolnak. Petit
mal (absence) epilepszidban az éber tudat elvesztése a legszembet(inGbb, jelezvén az integrativ
mindségek zavarat. Grand mal, vagy mas néven tdnusos-klénusos rohamban a névaddé motoros
aktivitas a legszembet(inébb, sugallvan az interaktiv minéségek zavarat.

Az antiepileptikumok fesziiltségvezérelt Na'-csatornakat mddositanak, amelyek az egész
szervezetben el6fordulnak. A kdzponti idegrendszeren kiviil jelentés mennyiségben talalhatdak a
szivben, az izomzatban, az erekben, illetve a gasztrointesztinalis traktusban, és az antiepileptikumok
ezeket a rendszereket tobb-kevesebb mértékben befolyasoljak. Ezért szivritmuszavar, ataxia,
rosszullét és hanyas, illetve migrén gyakran kiséri a kbzponti idegrendszeri hatdsokat. Ez azt jelzi, az
antiepileptikumok perifériasan interaktiv min&ségekkel birnak. Idealis esetben a kozponti
idegrendszerben csak az ismétl6dd tlizelés kiszobét emelik, az éber tudatot nem befolyasoljak. A
preferalt antiepileptikumok csak kissé hatnak az éber tudatra, és kevés hatdsuk van a szervezet tébbi
részére.

A benzodiazepinek és barbiturdtok hatdsat mar emlitettiilk az el6z6, nyugtatdkrél és altatokrdl szolo
fejezetben (3.2. szakasz). Mivel e gyodgyszercsalddoknak a rohamot mddosité hatasuk mellett
nyugtatd hatasuk is van, mar nem tartoznak az epilepszia elényben részesitett gydgyszerei kozé.
Ennek ellenére a diazepamnak és lorazepdmnak fontos szerepe van a statusz epileptikusz
kezelésében, illetve roham alatt a klonazepamot és klorazepatot hasznalunk. A fenobarbitalt, — amit
1912 6ta hasznalnak epilepszidban, — illetve szarmazékait, példaul a primidont még ma is bevetik,
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amikor mas gyogyszerekkel nem sikeriil kell6képpen enyhiteni a rohamot. Ebben a fejezetben még
néhany egyéb, tipikus antiepilepszids szert targyalunk: a valproinsavat, a fenitoint, a karbamazepint,
illetve a topiramatot. Ezek mindegyike rendelkezik GABA-erg hatasokkal is.

Valdszinl, hogy a régebbi antiepileptikumok fejl6dési rendellenességet okoznak, mint példaul a
velesziletett szivhibak, vagy a vel6cs6 rendellenességek. Az Ujabb szerekkel még nincs elég
tapasztalatunk, hogy kimondhassuk, vajon okoznak-e fejl6édési rendellenességeket. Mindemellett a
koézponti idegrendszeri és periférias jelatvitel megszakitasa — amely minden antiepileptikum sajatja —
valdszinlleg karositd hatassal van a fejl6dé szervezetekre. Az antiepileptikumok e tulajdonsaga jelzi,
hogy az antiepileptikumok interaktiv minGsége a fejl6dé szervezet vegetativ funkcidit akaddlyozza.

4.2. Valproinsav

4.2.1. Molekulaszerkezet

A valproinsavat 1978 6ta haszndljak antiepileptikumként. Ez egy egyszer(, eldgazé lancu karbonsav
nyolc szénatommal, harom-hdrom a két ag-lancon, kett6 pedig a karbonsav torzson taldlhato (4.1.
abra). A szénatom-lanc hosszanak még egy szénatommal torténé novelése jelentds nyugtatd hatdssal
bir6 molekuldt eredményez. A valproinsav csak korlatozottan oldédik vizben. Szerkezetében
nincsenek N atomok, és kis zsirsavakra emlékeztet.

CHyCH,CH,
‘_,CHC-DGH
CHyCHLCH,'

4.1. abra. A valproinsav szerkezete (Goodman & Gilman, 2001)

A valproinsav viszonylag kicsi, lipid-szeri molekula, amely azt jelzi, hogy integrativ minéségekkel bir.

4.2.2. Biokémiai és gyogyszertani tulajdonsagok

A valproinsav gatol, tehat megnyujtja a Na'-csatornak refrakter fazisat (azt az id6t, amig a csatorna
Ujra aktivalhato lesz), illetve befolydsolja a GABA, a kdzponti idegrendszer f6 neurotranszmitterének
metabolizmusat. GABA-t bontd enzimeket gdtol, mellyel megnoveli a GABA hatdidejét, illetve
stimuldlja a glutamatdekarboxilazt, egy GABA szintetizalé enzimet (lasd a 3.1. szakaszt). Tovabba
csokkenti a Ca*"-ion aramokat is (vo. 3.4. és 6.5. szakaszok). A plazmaban a valproinsav 90%-a
fehérjéhez kotott, és sok mds gydgyszert, beleértve mas antiepileptikumokat is kiszorit a
fehérjekotésébdl, igy megemeli azok plazmaszintjét, és hatdsosabbd teszi Gket. Ez egy interaktiv
mindség. Legalabb egy aktiv metabolitja van.
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A valproinsav a GABA — a f6 gdtlé neurotranszmitter — lebontdsadt gatld, illetve a GABA glutamdtbol
valé elédllitasat stimuldlé hatdsa az integrativ miikédést befolydsolja. A Na* csatorndk refrakter
fdzisanak megnyujtdsa kapcsolddik az interaktiv mindségeken kifejtett integrativ hatdsdhoz.

4.2.3. Elettani hatasok

A valproinsav az 6sszes rohamtipust képes enyhiteni. Ezt kisérheti némi nyugtaté hatds, ami
integrativ gatlast jelez, illetve bélrendszeri problémak, mint hanyinger, hanyas, valamint anorexia,
tovabba ataxia és tremor, mely mind az interaktiv gatldasnak tudhaté be. Valproinsavat migrénes
fejfajasoknadl is haszndlnak.

A kozponti idegrendszeren kivil a valproinsav majfunkcidkat is befolyasol, ennek eredményeként a
betegekben 40%-kal megndvekednek a majenzimek. Ez jelzi a vegetativ funkcidkra gyakorolt hatasat.
Ezen kivil okozhat még fulminans majgyulladdst kiscseppes zsirmajjal. A maj zsiros elvaltozasa azt
jelezheti, hogy a normalis majfunkciék helyét nem szandékosan integrativ minGségek vették at. Eddig
ugy irtuk le a majat, mint elsésorban vegetativ min&ségekkel rendelkezd szervet.

A valproinsav integrativ mindségeket befolydsol a kézponti idegrendszerben, és interaktiv
mindségeket gdtol mind a kézponti idegrendszerben, mind azon kiviil. Ugy tiinik, gdtolja a mdj
vegetativ mindségeit.

A valproinsav integrativ minéségeket befolydsol, azokat
interaktiv és vegetativ funkciok félé helyezi, igy gdtolja az idegi
aktivitdst.

4.3. Fenitoin

4.3.1. Molekulaszerkezet

A fenitoint 1938-ban kezdték antiepileptikumként haszndlni. A szerkezete meglehet6sen hasonlit a
fenobarbitalra. Két fenolgy(ir( kapcsolddik egy 6tatomos (ebbdl kettd nitrogén) gy(ir(ihoz, ez egy un.
imidazol-gy(ir( (4.2. abra). A nitrogénatomok jelzik interaktiv hatasait. Alacsony a vizoldékonysaga,
amely integrativ hatdsokra mutat.
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4.2, abra. A fenitoin szerkezete (Goodman & Gilman, 2001)
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A fenitoin szerkezete interaktiv és integrativ minéségi kapcsolatokra emlékeztet.

4.3.2. Biokémiai és gyogyszertani tulajdonsagok

A fenitoin fesziiltségvezérelt Na'-csatornakat befolydsol, és megnyuijtja a refrakter fazisukat. Mérgez8
koncentracidkban noveli a GABA-valaszt. A plazmaban 80-90%-a van fehérjékhez kdtve. A valproinsav
leloki a fenitoint fehérje kétGhelyérdl.

A fenitoinnek féleg interaktiv mindségekre van gydgyszertani befolydsa; mérgezé szinteken integrativ
hatdssal bir.

4.3.3. Elettani hatasok

A fenitoin nem csokkenti altalanosan a kdzponti idegrendszer mikodését. Okoz némi levertséget, de
nincs altatd tulajdonsaga. Szintén nem befolydsolja a Petit mal epilepsziat, amelyet csokkent
integrativ tudatossag jellemez. Terdpias mennyiségben rohamot mddositd hatdsa nincs befolyassal a
spontan kozponti idegrendszeri miikédésre. A fenitoin rosszullétet, hanyast, szivritmuszavarokat,
illetve ataxiat okoz, mivel periféridsan blokkolja a Na*-csatornakat. Tuladagoldsa kisagyi és egyensuly-
rendszerbeli zavarokat okoz. Ez demonstralja, hogy a fenitoinnak f6leg interaktiv hatdsai vannak, és
csak nagy dozisban csdkkenti az integrativ funkciokat.

A fenitoin tovabbi kdzponti idegrendszeren kiviili hatdsai kozé tartozik az inzulinszekrécié gatlasa
(szénhidrat anyagcsere), az antidiuretikus hormon elvalasztasanak gatlasa (ADH, noveli a viz
mennyiségét a szervezetben), illetve a D és K-vitamin anyagcsere megzavardsa, amely valdszin(leg
felelés a fenitoinndl id6énként megfigyelt oszteomalacidért. Csokkentve az IgA termelést, az
immunfunkcidkat is gyengiti, valamint periféridas neuropdtidt okoz. Gyermekekben a fenitoin az
arcvonasok durvuldsat, hirzutizmust, iny hiperplazidt okoz. A fejl6dési rendellenességek kozott
el6fordul farkastorok és nyulajak, velesziiletett szivhiba, altalanos lassu névekedés valamint szellemi
fogyatékossag. Ezek a hatdsok a vegetativ és morfoldgiai funkciék nem kivant el6retorését
demonstraljak.

A fenitoin féleg interaktiv, illetve vegetativ és fizikai funkciokat befolydsol, nagyobb ddézisban
integrativ minéségekre is hat.

Mivel a fenitoin min&ségei f6leg interaktivak, a vegetativ funkcidkra gyakorolt hatasa azzal a ténnyel
allhat kapcsolatban, hogy az interaktiv és a vegetativ minGségek egylttm(ikodése zavart szenved. A
vegetativ novekedésben 1év6 szovetek nem kell6képpen keriilnek kdlcsonhatdsba a kérnyezetiikkel a
megfelel6 pillanatban, hogy a novekedési minGségek ledlljanak, és ez azt eredményezi, hogy tul
nagyra nének. Ebb6l megérthetjik az interaktiv minGségek beépiilésének fontossagat az altaldnos
vegetativ funkcidkba. Az interaktiv mindségek megakaddlyozzak, hogy a vegetativ funkcidk tulontul
novényszer(vé valjanak; korlatozzak a burjanzé novekedést. Masrészt nem létezhetnének lebontd
(interaktiv és integrativ) folyamatok az ezt megel6z6 felépit6 (vegetativ) ndvekedés nélkdl.

Ezt 6sszehasonlithatjuk azzal, amit a 2.3.4. szakaszban taldltunk. Ott azt mondtuk, hogy az emberi
szervezetben a vegyliletek lebontasanak el6rehaladtaval névekszik az éberség. Itt azt taldljuk, hogy a
vegetativ m(ikédés — amennyiben nem all meg a megfelel6 pillanatban — tul nagy novekedést
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eredményez. Az emberi szervezetben érzékeny egyensuly all fenn a felépit6 és lebontd folyamatok
kozott (lasd még a 7. fejezetet).

A fenitoin interaktiv és valamennyire integrativ minéséggel
rendelkezé vegyiilet. Hat a vegetativ minéségekre az interaktiv
mindségek vegetativ funkciokba vald beéplilésének
meghiusitdsdn keresztiil, amely a vegetativ mindség
burjanzdsat eredményezi.

4.4. Karbamazepin

4.4.1. Molekulaszerkezet

Kémiailag a karbamazepin a haromgylrls antidepresszansokra emlékeztet. Két fenol-gydrivel
rendelkezik, melyeket egy harmadik, szén- és nitrogénatomokbdl allé gylrl kot Gssze, tovabba
rendelkezik egy karbamil-csoporttal, mely egy nitrogénatomon keresztiil kapcsolé6dd amid-csoporttal
rendelkez8 szénbdl all (4.3. dbra). Ugy tlnik, utébbi csoport felel6s az antiepilepszids hatasért.
Korlatozott mértékben vizoldékony.

CONH,

4.3. abra. A karbamazepin szerkezete (Goodman & Gilman, 2001)

A karbamazepin szerkezete interaktiv mindségekre utal, némi integrativ tulajdonsdggal.

4.4.2. Biokémiai és gyogyszertani tulajdonsagok

A karbamazepin a fesziiltségvezérelt Na'-csatornadk inaktiv fazisbdl valé visszatérést ritkitva
korlatozza az ismétl6dé tiizelést. Terapias mennyiségben nincs hatassal a spontan mdkodésre. A
majenzimek oxidaljak, és befolydsolja a majm(ikodést (v6. 4.3.3. szakasz). A karbamazepinnek egy
aktiv metabolitja van, és 75%-ban plazmafehérjékhez kotott.

A karbamazepin interaktiv funkcidkra hat. Interaktiv minéségei vegetativ funkciokat is befolydsolnak.

4.4.3. Elettani hatasok

A karbamazepin 1974 6ta haszndlatos, mint antiepileptikum. Azel6tt trigeminus neuralgia
(arcidegzsaba) kezelésére haszndltdk. Rohammoddositd hatdasa mellett centralis hatdsai kozt
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megtaldlhaté a letargia, amely integrativ minGséget befolyasol. Kisérheti még hanyinger, hanyas,
ataxia, illetve homalyos l4atds, melyek mind interaktiv min&ségek. Tuladagoldsban stuport és
hipoventillaciét okozhat. A karbamazepineket haszndljak akut mania kezelésére is (The Medical
Letter, 2005).

A kozponti idegrendszeren kivil hatdsai: emelkedett majenzimek, madj- és hasnyalmirigy-toxikussag,
csontvelSkarosodds (aplasztikus anémia, agranulocitdzis), illetve tulérzékenységi reakcidk.
Antidiuretikus hatasai is vannak, ami megnovelt vizvisszatartast és csokkent ADH szintet eredményez.
Ezek vegetativ hatdsok.

A karbamazepin interaktiv minéségekkel rendelkezik, melyek a vegetativ funkciok széles skadldjat
befolydsoljak. Van néhdny integrativ tulajdonsdga.

A karbamazepin interaktiv funkcidokat és némi integrativ
mlikédést befolydsol. Ezen kiviil a vegetativ minéségek
névekedését okozza.

4.5. Topiramat

4.5.1. Molekulaszerkezet

A topiramadtot 1996 o6ta hasznaljak. Ez egy szulfamat-szubsztitudlt monoszacharid. A szulfamat egy
szulfat a végén amid-csoporttal (4.4. dbra). Vaza harom gy(ir(ibdl all, és képletében sok (8) oxigént,
valamint egy nitrogént tartalmaz.
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4.4. abra. A topiramat szerkezete (Goodman & Gilman, 2001)

A topiramdt, mint monoszacharid interaktiv és integrativ minéségek mellett vegetativ funkcidokkal
rendelkezik.
4.5.2. Biokémiai és gyogyszertani tulajdonsagok

A topiramét befolyésolja a kisagyban a fesziiltségvezérelt Na“csatornak refrakter fazisat, és csékkenti
a glutamat-receptor dramokat. Ez jelzi az interaktiv min&ségekre gyakorolt hatasat. Ezen kivil
posztszinaptikusan noéveli a GABA, receptor aramokat, ennél fogva gatolja a transzmissziét a
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nagyagyban és a kisagyban, tehat integrativ funkciokat befolydsol. Gyenge karbonat-dehidrataz gatlo,
igy befolyasolja a vegetativ min&ségeket, és valtozatlanul Grll a vizelettel.

A topriamdt vegetativ, interaktiv és integrativ funkcidkat befolydsol.

4.5.3. Elettani hatasok

A topiramadt rendelkezik rohammaédositd tulajdonsdgokkal, igy interaktiv minéséget befolydsol. A
topiromatot hasznéljak migrénes fejfajasokra is. Altaldban jél toleralhaté szer. Okozhat némi
almossdagot, ami egy integrativ minGség, valamint faradtsdgot és sulyvesztést, amelyek vegetativ
funkciok.

A topiramdt vegetativ funkciokat befolydsol, tovdbbd interaktiv és néhdny integrativ minGséget is.

Az a tény, hogy a topiramat alapvet6en egy monoszacharid, arra utal, hogy els6dlegesen a vegetativ
mindségekre hat. A vegetativ min&ségek novekedése ezutdn befolyasolja az interaktiv és integrativ
mindségeket is, azok lassitdsa révén (lasd még a 4.3.3. szakaszt).

A topiramdt valdsziniileg a vegetativ minéségek befolydsoldsdn
keresztiil hat az interaktiv és integrativ funkciokra.

4.6. Az antiepileptikumok 6sszefoglalasa

Az antiepileptikumok jellemz6 hatdsa, hogy elnyomjak az ingerlést azaltal, hogy elnyomjak a pozitiv
toltésl natrium-csatorndkat, amelyek a kodzponti idegrendszerben taldlhatdok, de a szervezet mas
részein is el6fordulnak. Ezek a szerek kézvetleniil gdtoljdk az ingerlést, ami nehezebbé teszi a sejt
depolarizaciéjat. Ezért hatasuk kiilonbozik a nyugtatdk és altatékétdl, amelyek a gatlas novelésével
teszik nehezebbé az idegsejtek depolarizaciéjat. Az antiepileptikumok negativ toltésii GABA-
csatorndk helyett pozitiv ndatrium-csatorndkat érinté beavatkozasat csekély mértékben vagy
egyaltalan nem kiséri nyugtatd hatds. Az olyan antiepileptikumok, melyek er6sebb altaldnos nyugtato
hatdssal rendelkeznek, mint példaul a valproinsav, a negativ toltésli GABA-csatorna altal medialt
transzmissziot is jobban befolydsoljak, ezuttal a GABA metabolizmusdba avatkozva, semmint magara
a fesziltségvezérelt receptorra hatva. A GABA altali transzmisszio er6sddése erGsebb nyugtato hatast
eredményez. A natrium altali transzmisszio elnyomdsa gyengébb ingerlést von maga utan.

Az antiepileptikumok hatdsa szarmazhat
a. azintegrativ szintrdl (valproinsav), az interakciot a gatlas novelésével gatolva
b. azinteraktiv szintrél (fenitoin és karbamazepin), az interakciét kézvetleniil gatolva
c. avegetativ szintrél (topiramat), az interakciot a vegetativ funkcidk erésitésével gatolva.
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A legtdbb antiepileptikum vegetativ és fizikai hatdsokkal is rendelkezik, példaul fokozott és deformalt
novekedés, illetve antidiuretikus hatdsok. Ez azt jelzi, hogy értelmezési keretliink négy kiilonbozé
mindsége 6sszekapcsolddik, és befolyasolja egymast.

Az antiepileptikumok jellemzéen az ingerelheté Na®-
csatorndkat befolydsoljdk. Ez az interaktiv mindségeket
befolydsold hatds némely szernél az interaktiv szintrél ered,
mdsokndl az integrativ vagy vegetativ szintrél.

Felkelés (Grosse Revolution), 1910.

Olaj és vaszon, 104,4 x 95,4 cm.
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5. Antidepresszansok

5.1. Bevezetés

A depresszié kultdrank egyik legelterjedtebb krénikus betegsége, és minden korcsoportban
megtaldlhatd. A depresszidnak kiilonb6z8 formai vannak. Mi itt csak a depresszid altalanos jellemzéit
targyaljuk. A depresszids emberek alvaszavarral kiizdenek, kevésbé aktivak, kevesebbet esznek,
elvesztik a libiddjukat, és lassul az anyagcseréjik, ezenkivil a pszichomotoros aktivitds és a
gondolkodas is lelassul ndluk. Tehat depresszidban el6térbe helyez6dnek a vegetativ min&ségek, és
hidnyoznak a megfelel6 interaktiv és integrativ min&ségek. A ma elérhet6 f6 antidepresszansokat
mar az 1950-70-es évek 6ta hasznaljak. A monoamin-oxidaz gatlok (MAO gatldk) az 1950-es évek
kozepén, a triciklikus antidepresszansok (TCA-k) a korai 60-as, a szelektiv szerotonin-visszavétel
gatlok (SSRI) pedig a 70-es években valtak elérhetévé.

Az antidepresszdnsokon altaldban van egy mdsod- vagy harmadrend(d amin-csoport. Kilénb6z6
neurotranszmitterek metabolizmusat vagy Ujrafelvételét befolydsoljdk, meghosszabbitva és novelve
azok hatdsat. Ezen tulajdonsdgok alapjan az antidepresszansokat abba a gydgyszercsoportba
soroljuk, amelyek az emberi szervezetben névelik az interaktiv funkcidkat. Els6sorban a szerotonin és
a noradrenalin neurotranszmitterek aktivitasat fokozzak, mindketté a tirozinbdl szarmazik.

A szerotonin (5-hidroxitriptamin, vagy 5-HT) receptornak sok altipusa van, melyek a szerotonin
kilonb6z6 funkcidihoz kapcsolddhatnak. A szerotonin egy monoamin, egy interaktiv vegyilet
(2.1.2.2. szakasz), mely a gasztrointesztindlis rendszer enterokromaffin sejtjeiben és a kozponti
idegrendszer bizonyos teriletein termel6dik. A trombocitdk képesek a szerotonint felvenni, tarolni
és a sejtzarvanyokbdl felszabaditani. EI6fordul a novény- és allatvildgban, példaul a csaldn széreiben,
valamint a darazsak és skorpiék mérgében, ahol gyulladdsos reakcidkat okoz. Ez mutatja interaktiv
jellegét, ugyanakkor el6fordul gylimdlcsokben és diofélékben is. A kodzponti idegrendszerben a
szerotonin neurotranszmitterként funkcional, és egyarant részt vesz az idegi ingerlésben és
gatlasban. Szinapszisokban szabadul fel, de ezen kivil megtaldlhaté az axonok nem szinaptikus
csomoiban is, ami azt sugallja, hogy neurotranszmitter funkciéi mellett idegi szabdlyozéként is
mUkaodik a kdzponti idegrendszer kiilénboz8 teriletein. A f6 szerotonin-elvdlasztd idegsejtek a hid és
a felsd agytorzs raphe-magjaiban taldlhatdk, és onnan terjednek szét az agyban és a gerincvel6ben. A
szerotonin sokrétd és valtozatos hatdsokkal bir, befolyasolja a gondolkodast, az alvast, a szenzoros
funkcidkat, a motoros aktivitdst, a hdéhaztartdst, az étvagyat, a szexudlis viselkedést, és a
hormonhaztartast. Ebbél tisztan latszik, hogy a szerotonin fejl6déstorténetileg ,,6reg” molekula,
olyan KIR-i funkcidkkal, amelyek a kdzponti idegrendszer mikodésének altaldnos alapjat képezik. Ezt
tdmasztja ald szdmos, embereken végzett kisérlet, melyek soran megndvekedett agresszivitast,
erdszakos viselkedést észleltek lelassult szerotoninbontds esetén. Ugyanakkor az er&szakos,
Onpusztitd magatartdssal szemben az 6ngyilkossagi gondolatok szdma nem nétt, tehat a magasabb
gondolkodd funkcidk nem aktivalédtak. Periféridssan a szerotoninfelszabaduldst simaizom
0sszehlzddas és trombocita-aggregacio kiséri.
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Elektrofizioldgiailag a szerotonin kiildnb&z8 tipust receptorai vagy noévelik, vagy csokkentik a K*
konduktanciajat. A konduktancia ndvelése elGszor hiperpolarizalja az idegsejtet. Ezt koveti egy lassu
depolarizacio, csokkent K konduktancidval. Ezek az idegsejt repolarizaciéjat vagy regeneracidjat
befolydsold hatasok vegetativ minGségliek. A szerotoninreceptor bizonyos altipusai GABA-medialt
gatlast aktivélhatnak. Eléfordulhat, hogy az agy ugyanazon részében egyszerre van jelen a K*
konduktancidjat csokkentd és noveld hatas; mint pl. a hipokampuszban.

A noradrenalin szintén monoamin neurotranszmitter a kdzponti idegrendszerben, mely kilénbo6z6
receptor altipusokkal bir centrdlisan és perifériasan is, és egy interaktiv minGségekkel rendelkez6
molekula. A kdzponti idegrendszeren belil a hipotalamuszban és a limbikus rendszerben talalhaté
nagyobb mennyiségben, pontosabban az amigdalaban és a hipokampuszban, de a noradrenalin az
agyban majdnem mindenhol megtaldlhatd. A noradrenalint szekretalé axonokhoz tartozé sejttestek a
hid lucus coeroleus-aban és/vagy az agytorzs formatio reticularis-dban talalhaték. Elektrofiziologiailag
a noradrenalin felszabaduldsa a K" konduktanciat megvaltoztatva kévetkezményes hiperpolarizaciot
vagy depolarizaciot eredményez a célsejten, tehat a sejt vegetativ, regenerald minGségeit
befolydsolja. A kozponti idegrendszerbeli hatasat az angol nyelvi{ irodalomban gyakran ugy irjak le,
mint ,,enabling” (megenged{), vagy ,state-dependent” (allapot-fliggd). Ez azt jelenti, hogy altalanos
tonizald hatassal rendelkezik, a kozponti idegrendszernek elektrofizioldgiailag magasabb ténust ad. A
noradrenalin jelents sziv- és érrendszeri hatassal bir: noveli a vérnyomast és az erek simaizom
ténusat. Ezek interaktiv minGségek.

Ezen neurotranszmitterek hatdsat noveld antidepresszansok az egész kdzponti idegrendszerben és
azon kivil egyarant hatnak. Az altaldnos kdzponti idegrendszeri hatasok kiterjednek az agy nagy
teriileteire és a gerincvelSre. Ugy tlnik, a szerotonin és a noradrenalin a kdzponti idegrendszer
,alapténusat” befolyasolja, ez megmagyarazza, hogy sok antidepresszans miért sulyosbithatja, s6t —
mérgez6 mennyiségben — miért okozhat epilepsziat. Ezt interaktiv minGségeik kovetkezményeként

értelmezhetjilk. A noradrenalin és a szerotonin hatdsat potencirozé antidepresszénsok a K

e ses

igy vegetativ min&ségeket befolyasolnak.

5.2. Triciklikus antidepresszansok

Miutan a neurotranszmitterek kiszabadultak a szinaptikus térbe, ahol aktivva valva a posztszinaptikus
idegsejt receptordhoz kotédve kifejtik hatasukat, altaldban lebomlanak, vagy visszaveszi Gket a
preszinaptikus axonvégzGédés. A triciklikus antidepresszansok (TCA-k) blokkoljdk a noradrenalin és a
szerotonin visszavételét a szinaptikus térbél, ami e neurotranszmitterek hosszabb hatdsat
eredményezi a szinapszisban. Ez megviéltoztatja a K* csatorna konduktancidjat, ami regenerdlo,
vegetativ mindségekre hat.
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5.2.1. Molekulaszerkezet

A TCA-k szerkezete harom gydir(t tartalmaz, ehhez kapcsolddik egy tercier vagy szekunder amin (N)
oldalldanc, ami ugy tinik, hogy a hatas szempontjabdl nélkilozhetetlen (5.1. abra). Viszonylag
lipofilek, ez jelzi integrativ minGségeiket, és plazmafehérjékhez, illetve szovetkomponensekhez
kapcsolédnak.

A,

Ry~ Ry

5.1. dbra. A hdaromgydiriis harmadrend(i aminok szerkezete (Goodman & Gilman, 2001)

A TCA-knak integrativ minéségekre utald szerkezetiik van; a hatdsukhoz elengedhetetlen alkotdrésziik
interaktiv minGségekkel bir.

5.2.2. Biokémiai és gyogyszertani tulajdonsagok

A szekunder oldallanccal rendelkez6 TCA-k, példaul a dezipramin és a nortriptilin, viszonylag
szelektivebb noradrenalin-visszavételt gatldk, és azok amelyek tercier oldalldanccal rendelkeznek,
mint az amitriptilin, az imipramin, vagy a doxepin, valtozd6 mértékben a szerotonin-visszavételt is
gatoljak. Az amin neurotranszmitterek blokadja azonnal bekdvetkezik, és hatarozatlan ideig fennall. A
TCA-k az adrenerg receptorokat szintén valtozatos médon befolyasoljak, amely az atvivé anyag
mennyiségének csokkenését idézi el6 a szinaptikus térben, ellensilyozva ezzel a visszavétel-gatlas
hatdsait! Részben ez a mechanizmus lehet felelds a klinikai hatds kifejl6déséhez szlikséges hosszu
idsért. Ugy tiinik, a TCA-k id6vel csokkentik a GABA és glutamdt receptorok szamat is. A TCA-k
kozponti idegrendszeri hatdsa egy 6sszetett folyamat, amely sok interaktiv minGséggel bir, és id6vel
integrativ.  funkciékat is befolyasol (GABA-medidlt atvitelt). Mindazondltal a TCA-k
hangulatbefolyasolé hatdsdnak pontos természete még mindig bizonytalan, és némelyik
gyogyszertani hatdsanak tovabbra is teljesen ismeretlen az eredete. Altaldban névelik a ciklikus
adenozin-monofoszfat (ciklikus AMP, a kozvetleniil hasznosithaté energidval kapcsolatos molekula)
szintjét, és a protein-kindzok aktivitasat a szerkezeti fehérjéken. Ez fokozott lebontéd m(ikddést sugall,
amely megvaltoztatja az idegsejtek novekedését és kapcsolatrendszerét. Mindez arra utal , hogy a
TCA-k megvaltoztatjdk a kozponti idegrendszer anyagcseréjét, hogy ennek hatdsara letorjék a tulzé
vegetativ funkcidkat, mely a depresszids beteg szdmara tobb éberséget és felhaszndlhatd energiat
eredményez.

A TCA-k metabolizmusa a majban folyik. Részben oxidalédnak, s ez aktiv metabolitok létrejottéhez
vezet, melyek ezutdn glukoronsavval konjugalddnak, tehat méretiik megné, metabolikusan inaktiv
molekuldkat eredményezve. Ezt 6sszehasonlithatjuk azzal, amit a 2.2. szakaszban mondtunk arrdl,
hogy az oxidacid vagy feldarabolds kisebb, aktiv molekuldkat eredményez, a konjugacid
(6sszekapcsolas) pedig nagyobb molekuldkat, melyek kevésbé aktivak.

A TCA-k biokémiai és gydgyszertani hatdsa interaktiv mindségek névelése révén vegetativ
mindéségeket haszndl fel. Végiil integrativ minGségeket nyomnak el.

5.2.3. Elettani hatasok
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Klinikailag ugy tlinik el6sz6r, hogy a betegek képesek egy m(ikodé homeosztazist fenntartani, a TCA-k
klinikai hatdsa néha csak 2-4 hetes emelkedd ddzisu terdpia utdn valik l1athatéva. A TCA-k tobb héten
keresztlil ismételt adagoldsa javitja a hangulatot. Tovdbbd interaktiv kozponti hatasai kozt van a
fokozott epilepszids hajlam. A nyugtaté hatas, amely az integrativ képességeket befolyasolja, kozos
bennik. Egy tovabbi hatds a vegetativ idegrendszer gdtldsa, amely szdjszarazsagot,
vizeletvisszatartast, székrekedést, tachycardiat, gyengilt akkomoddciét, alacsony vérnyomast,
faradtsagot és gyengeséget okozhat. Ezek a periférids hatdsok jelzik az integralt periférids min6ségek
csokkenését. Sulygyarapodas is el6fordul; ennek eredete nem tisztazott, de jelezheti a nem hasznalt
vegetativ mindségek er6sodését is.

Ugy tiinik, a TCA-k novelik a kézponti idegrendszer néhany alapvet6 interaktiv funkcidjat, példaul
javitjdk a hangulatot, és ezzel egylitt csokkentik a vegetativ funkcidkat, mintha a vegetativ energiat
elhasznalna a megnovelt interaktiv mikodés. Van némi hatasuk az integrativ min&ségekre is.

A TCA-k névelik az dltalanos interaktiv minéségeket. A megnévelt interaktiv miikédés vegetativ
mindségeket haszndl fel, ezért a szervezet némely részében hidny lép fel. Befolydsoljdk az integrativ
mikédést is.

A triciklikus antidepresszdnsok interaktiv minéségekkel
rendelkez6 molekuldk, melyek, ugy tinik, vegetativ funkciok
energidjat haszndljdk el. Befolydsoljak az integrativ
mindségeket is.

5.3. Szelektiv szerotonin-visszavétel
gatlok

Mint azt a nevik is mutatja, a szelektiv szerotonin-visszavétel gatldk (SSRI-k) hatasukban a TCA-k nél
specifikusabbak: elsésorban a szerotonin visszavételét akaddlyozzak meg.

5.3.1. Molekulaszerkezet

A SSRI-k szerkezete egy (fluvoxamin), ketté (fluoxetin és venlafaxin), harom (citalopram és szertralin)
vagy négy (paroxatin) gy(r(t tartalmaz egy amin (nitrogén) lanccal (5.2. abra). A legtobb SSRI
tartalmaz egy fluorid-iont, egy pedig egy klorid-iont (szertralin). A venlafaxinben egyik sincs.
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5.2. abra. A fluxoetin szerkezete (Goodman & Gilman, 2001)

A SSRI-k szerkezete integrativ és interaktiv minéségekkel bir.

5.3.2. Biokémiai és gyogyszertani tulajdonsagok

A TCA-khoz hasonléan az SSRI-k is hatnak a K" vezet8képességére regenerdld, vegetativ minéségeket
befolydsolva. A szerotonin-visszavétel kikapcsolasa azonnali és hatdrozatlan idejd. Ez egy interaktiv
minGség. Azonban léteznek Osszetett masodlagos vdlaszok, beleértve a negativ visszacsatoldst,
melyek visszaallitjdk a homeosztazist. Ezek lehetnek a felel6sek a kés6i klinikai valaszért. Szamos SSRI
kozvetlenil stimuldlja a szerotoinreceptort.

A SSRI-k a madjban demetildlédnak, aktiv ,nor-” molekuldk képzédnek (v6. 2.2. szakasz). Lassan
valasztédnak ki.

Gydgyszertanilag a SSRI-k interaktiv ingeriilet-atvitelt aktivdlnak, és névelik a regenerdld vegetativ
mindéségek rdforditdsat.

5.3.3. Elettani hatasok

A SSRI-kre adott klinikai valasz tobb hetet késhet. A SSRI-k javitjak a depresszids betegek hangulatat.
Ehhez nyugtalansdg és agitacié (akatizia) kapcsoldodik, demonstrdlva az interaktiv hatasok
aktivacidjat. A gasztrointesztinalis rendszerben a szerotonin novekedés tovabbi hatasai kozé tartozik
a rosszullét, hanyads, hasmenés, és szorulds. Ezek demonstraljdk a megnovekedett interaktiv
mindségek befolydsat az anyagcserére, periféridsan csokkentve a vegetativ funkcidkat. A SSRI-k
haszndlatat kisérheti még fejfajas, tremor, illetve szexudlis zavar, melyek mind interaktiv
mindségekkel birnak. Mivel szelektiven befolydsoljdk a szerotonint, az SSRI-ket 6sszekapcsoltdk az
5.1.-ben a szerotoninnal kapcsolatban leirt viselkedésbeli valtozasokkal, példdul az agressziv
viselkedéssel, amely az integrativ mindségek hidanyat jelzi.

Elettanilag a SSRI-k féleg interaktiv és vegetativ funkcidkat befolydsolnak, és hatnak az integrativ
képességekre is.

A SSRI-k erdsitik az interaktiv mindségeket, és ennek
eredményeként tompitjdk a vegetativ és integrativ
mindségeket.
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5.4. Monoamin-oxidaz-gatlok

A monoamin-oxidaz (MAQ) egy enzim, amely a katekolaminok, példaul a noradrenalin és a szerotonin
lebontdsat szabdlyozza a kdzponti idegrendszerben és periféridsan egyarant. A MAO megtalalhaté a
mitokondriumok kils6é membranjadban, példaul a kozponti idegrendszer idegvégz6déseiben, a
majban, illetve a bélnyalkahartydban. A kozponti idegrendszerben a MAO oxidalja a noradrenalint és
a szerotonint, amikor azok (Ujra) belépnek az axon végzddésébe, és hatastalanitja 6ket. A majban a
MAO oxidalja a vérben keringd és a bélbdl bekerlilt monoaminokat, tehat méregtelenit. A MAO-nak
kiterjedt periférids m(ikodése van.

5.4.1. Molekulaszerkezet

A leggyakrabban hasznalt monoamin-oxidaz gatlok (MAO-gatldk) a fenelzin és a tranilciproamin
maguk is aminszarmazékok (5.3. dbra). A MAO-gatldék egy fenolgylirlivel rendelkeznek, és az amin
csoport egy oldallancon van.

CHy— CHy—NH— NH;

5.3. abra. A fenelzin szerkezete (Goodman & Gilman, 2001)

A MAO-gdtldk szerkezete interaktiv minéségekkel és kevés integrativ minéséggel bir.

5.4.2. Biokémiai és gyogyszertani tulajdonsagok

A MAO-gdtldk szintén befolydsoljak a K' konduktancidjit, és a vegetativ min8ségekre hatnak.
Lassitjdk a noradrenalin és a szerotonin anyagcseréjét novelve a hatasukat, igy interaktiv
min&ségeket befolydsolnak. A MAO-gatlok hatasa célzott és visszafordithatatlan. A fenelzin, a MAO-
gatlok jellemz6 példaja, a MAO szubsztratjara emlékeztet. El6szo6r a MAO elvagja a MAO-gatlét,
ezdltal aktiv intermedierek képz&dnek, melyek ezutan inaktivaljdk a MAO-t (v6. 2.2. szakasz). Ez
erdsiti az interaktiv folyamatokat. A MAO gdtldsa azonnali. A terdpia befejeztével legaldbb két hétbe
keril, amig megfelel6 mennyiségl uj MAO termel6dik. A MAO-gatlok acetilacioval inaktivalodnak
(v6. 2.2. szakasz). Hatasuk legtobbszor hosszan tarto.

A MAO-gdtldk gydgyszertani hatdsa interaktiv és némi vegetativ minbséget jelez.

5.4.3. Elettani hatasok

A MAO-gatldk javitjak a depresszids betegek hangulatat. A hangulatvaltozas realizdléddsa tobb hétig
is eltart. A MAO-gatlok haszndlatat kisérheti izgatottsag és valtozatos periférids hatdsok, példaul az
ortosztatikus hipotenzid mértékének novekedése, a diasztolés vérnyomds emelkedése, melyek
interaktiv min&ségeket jeleznek. Nyugtatd hatdsuk szintén ismert, mely az integrativ minGségeket
csokkenti. El6fordulhatnak egyéb sulyos és kiszamithatatlan hatasok. Példanak okaért, mivel a MAO a
majban és a bélben nem bontja az érett sajtbdl, csirkemajbdl, vordsborbdl, vagy sérbdl szarmazéd
tiramint, a kdzponti idegrendszerben a magas tiraminszint nagymértékl katekolamin felszabadulast
idéz el6. Ez sulyos hipertenziét okozhat, fejfajassal, tachikardidval, szivritmuszavarokkal,
szivinfarktussal és agyvérzéssel, ami nagyban megnodvekedett periférias interaktiv minGséget jelez. A
MAO-gatldk sulyos majmérgek, és elSidézhetnek szdjszarazsagot, vizvisszatartdst, székrekedést,
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gyenge akkomodacidt, melyek a periférias vegetativ minGségek komoly csokkenését jelentik.
Csaklgy, mint a TCA-kndl és a SSRI-kndl, a MAOQO-gatlék altal megndvelt interaktiv minGségek
vegetativ minGségeket hasznalnak el. Erés periférids hatdsaik miatt MAO-gatldkat ma mar csak a
tobbi antidepresszansnak ellendllé depressziéban hasznalnak.

A MAO-gdtlok névelik a kézponti interaktiv mindségeket, de erds periférids hatdsuk is van, és
csGkkentik a vegetativ és integrativ minGségeket.

A MAO-gdtlok interaktiv molekuldk, amelyek erésen
befolydsoljdk az interaktiv funkcidkat, vegetativ minéségeket
haszndlinak el, és integrativ funkciokat irnak feliil.

5.5. Az antidepresszansok osszefoglalasa

Depresszidban tulmikodsé vegetativ funkcidkat latunk. Az antidepresszansok novelik a kdzponti
idegrendszerben az interaktiv mindségeket. Befolyasoljdk az idegsejtek K' csatorndit, amely
befolydsolja a sejt regenerald lehet6ségeit, igy tehat vegetativ minGséget hasznal el. Az
antidepresszansok tompitjdk a vegetativ életfolyamatokat, mikdzben novelik az interaktiv
mindségeket. Az antidepresszansok az integrativ minéségeket is csokkentik. Ez kimondottan a SSRI-
kra és a TCA-kra jellemz6. A MAO-gatléknak vannak a leger&sebb periférias interaktiv tulajdonsagaik,
és konnyen vdlhatnak mérgezévé, amely megmutatja nekiink, hogy dvatosnak kell lenniink, milyen 4j
egyensulyt allitunk be a kilénb6z6 min6ségek kozott. Mindegyik antidepresszans szerkezete
rendelkezik integrativ mindséggel.
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Alkonyi utca (Strasse in Démmerung), 1910.

Olaj és vaszon, 80 x 105 cm.
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6. Vérnyomascsokkentok

6.1. Bevezetés

Hipertdniardl a definicio szerint 140/90 Hgmm folotti vérnyomds esetén beszélink. A hipertdéniak
legaldbb 90%-a esszencidlis. A magas vérnyomas jarhat sulyos sziv- és érrendszeri, vese vagy
endokrin  megbetegedéssel, példdul balkamrai hipertréfiaval, korondria  elzarédassal,
szivelégtelenséggel, agyvérzéssel és veseelégtelenséggel, anélkil hogy maga tiineteket okozna. A
vérnyomads a szervezetnek egy interaktiv mindsége, a hiperténia pedig kérosan megemelkedett
interaktiv funkcid.

A hiperténia megfelel6 kezelése a szervkdrosodasok megelGzése szempontjabdl fontos. A magas
vérnyomas gyogyszeres kezelésének f6 eszkozei az angiotenzin-konvertdz enzim (ACE) gatlok, a
vizhajték, a béta-blokkoldk és a kalciumcsatorna-blokkoldk. A vérnyomascsdkkentd kezelés vagy a
perctérfogatot csokkenti — béta-blokkoldk és néhany kalciumcsatorna-blokkolé (verapamil és
diltiazem) hasznalatdval — vagy a periférias ellenallast csokkenti az ACE-gatldkkal, a vizhajtokkal és
néhany kalciumcsatorna-blokkoléval (kilonosen nifedipinnel). A megfelel6 vérnyomdascsokkentd
kezeléshez gyakran kett6 vagy tobb gydgyszer hasznalatara van sziikség. Tudomanyos vitak folynak a
kezdeti kezelés megvalasztasardl, ahol kiilonb6z6 tanulmanyok kilonbozé eredményeket mutatnak a
kezelt korcsoporttdl, etnikai hattért6l és kiséré betegségektsl flggben. E fejezet célja, hogy Uj
dimenziét nyisson e vitaban.

6.2. ACE-gatlok

6.2.1. Molekulaszerkezet

Az ACE-gatlok molekulaszerkezete magatdl értet6dd, ha megnézzik, hogyan keletkezik egy el6z6
szubsztratbdl az angiotenzin I, egy erGs vazoaktiv anyag. Az angiotenzin | atalakuldsat angiotenzin IlI-
vé az angiotenzin-konvertaz enzim (ACE) katalizalja. Az ACE egy nagyrészt az endotélsejtek
membrdnjdhoz kététt fehérje, mely tobb mint 1200 aminosavat tartalmaz, és sok szubsztratja van. Az
ACE dipeptid egységeket vag le a szubsztratjairdl. Az ACE sok szubsztratja kozé tartozik az angiotenzin
| és a bradikinin.

Bizonyos dipeptidek és aminosavak gatoljak az angiotenzin-konvertazt, ha hosszisaguk az ACE altal
fiziolégidsan levagott hisztidin-leucin dipeptidéhez hasonld (6.1. abra). A csérgékigydk mérgét ehhez
a dipeptidhez morfoldgiailag hasonlénak taldltdk. A méreg egy aminosav szarmazék, melyrdl
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kimutattak, hogy gatolja a vasodilatator hatasu bradikinin ACE altal torténé bontasat. A csorgékigyd
mérge meghosszabbitja a bradikinin hatdsidejét, igy az vazodilatatorként hat a kigyéharapas
aldozataiban.

. BT
! 4 14

: ) i 2 3 4 5 © T = i 11 1
| Anglotensinogen NHa-Asp-Arg-Val-Tyr-lie-His-Pro-Phe-His-LeugVal-lle-His-Ser-R

ML s

' Anglotensin | NHE-A;r.p._Arg-val-f;rr.|ia-H'ia.proLRe :
B2 :
! ]
:-..I‘--q
E . - '- > 4
DidesAsptiangiotensini.  MHp-Arg-Val-Tyr-lle-His-Pro-PhesHis-Leu-COOH
L ]
T
DRAGRasn I . NHo-Asp Arg-Val-Tyr-lle-His-Pro Phe-COOH

6.1. dbra. Az angiotenzin molekuldk képz6dése (Goodman & Gilman, 2001 nyoman)

Az els6 ACE-gatlot, a kaptoprilt a csorgbkigyoméreg alapjan fejlesztették az 1960-as években egy, a
méreghez morfoldgiailag hasonlé molekula elGallitasaval. Szukcinil-aminosavbdl fejlesztették, amely
ugyanolyan hosszu, mint a dipeptid, ez interaktiv tulajdonsagokra utal. Folytatva a racionalis
megkozelitést tovdbbi ACE-gatlékat fedeztek fel, amikor morfoldgiailag hasonléova tették Gket a
kaptoprilhoz (6.2. abra). Ez fizikai min&ségeken alapuld hasonldsagot jelent. A kaptopril és a lizinopril
a gyogyszer aktiv formai. A tobbi ACE-gatlé prekurzor, és aktivalasukhoz a mdajban hidrolizalni kell
Gket.
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6.2. abra. A kaptopril szerkezete (Goodman & Gilman, 2001)

Az ACE-gdtldk szerkezete interaktiv tulajdonsdgokkal rendelkezik. Morfoldgiai hasonldsdg van az ACE-
gdtlok és a dipeptid k6zétt, melyet az ACE vdg le a szubsztratjardl. Ez egy fizikai minéség.

6.2.2. Biokémiai és gyogyszertani tulajdonsagok

Az ACE-gatlok biokémiai és gydgyszertani hatdsa az enzim aktivitasanak szerkezeti, fizikai gatlasan
alapul. Mivel az enzim hatdsa interaktiv, az ACE-gatldk interaktiv folyamatokat gatolnak. E hatas
természete passziv, hiszen a gyogyszer egyetlen aktivitasa, hogy elfoglalja a szubsztrat dipeptid
egységének a helyét.

A vesék az ACE-gatldk legtobb aktiv formdjat nagyrészt valtozatlan formaban szlrik ki. Ezeknek a
gyogyszereknek az effektiv felezési ideje inkdbb az angiotenzin-karboxildzhoz valé kapcsolédasuktol
flgg, semmint plazma felezési idejiiktél, rdmutatva a fizikai minéség fontossdgara a hatasukban.
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Az ACE-gdtldk interaktiv biokémiai ds gyogyszertani hatdsokat blokkolnak fizikai minGségekkel.

6.2.3. Elettani hatas

Az ACE egy enzim, amely egy molekula-atalakulasi kaszkadban, a Renin-Angiotenzin-Aldoszteron-
Rendszerben (RAAS) aktiv. Ez a kaszkdd befolydsolja a kardiovaszkuldris izomténust, a Na’
kivalasztasat a vesében és a kardiovaszkularis morfoldgiadt (6.3. abra). A kaszkad kibontakozhat
szisztémdsan, vagy lokalis rendszerként m(ikédhet egy szervben. Az olyan események, mint a
dehidratacio vagy vérzés, csokkentik a kering6 vér térfogatat és/vagy az artérias vérnyomast, és
aktivaljak a szisztémas kaszkadot.

A vesékben a kaszkad a renin — egy a juxtaglomeruldris sejtekbdl szarmazd fehérjebontéd enzim —
termelésével kezd6dik. A renintermelés valasz a veseerekben megvdltozott nyomasra vagy
telitettségre. A renin peptiddzként bontja az angiotenzinogént, ami egy mdjban termel6d6 globularis
glikoprotein, ennek eredményeként kialakul az angiotenzin | nevl dekapeptid. Ezutdn a kaszkad
atkoltozik a tiid6 ereinek endotéliumahoz, ahol az angiotenzin-konvertaz enzim (ACE) atalakitja a
viszonylag hatdstalan angiotenzin I-et a szazszor hatasosabb angiotenzin Il-vé (v6.2.2. szakasz). Az
angiotenzin Il a szivre és a véredényekre hat novelve a vérnyomast. Stimulalja az aldoszteron-
termelést a vesekéregben, ami néveli a Na® és ezzel a viz visszavételét a vesében emelve a
vértérfogatot és a vérnyomast. A megndvekedett artérids nyomas negativ feedback (visszacsatolas)
utjan befolyasolja a juxtaglomeruldris apparatusban a reninszekréciét.

Erek — Vese —» M4 —» Tid6(ACE) —> Szivéserek —»  Vese
renin angiotenzin | angiotenzin Il angiotenzin I
+ aldoszteron hatdsa
6.3. abra. A Renin-Angiotenzin-Aldoszteron-Rendszer (RAAS)

Az angiotenzin ll-nek harom f6 kozvetlen hatasa van a szervezetben. Noéveli a vérnyomast

e ateljes periférids ellendllds nagymértékii névelésével, vazokonstrikcid révén, ez az un. ,gyors
presszorvalasz”,

e g vese ndtrium-kivdlasztdsanak lassu csékkentésével, ez az Un. ,lassu presszorvalasz”, amely
a hosszutavu vérnyomas-stabilizacidban segit;

e ezen kivil az erek és a sziv izomsejtjeinek hipertrofidjat idézi elS, és megvaltoztatja a
kardiovaszkularis rendszer morfoldgidjat a sima- és szivizomsejtek proliferacidjan és az
extracelluldris matrix névelésén keresztil.

Az ACE-gatlok az angiotenzin Il valamennyi szisztémas hatdsat befolydsoljdk. Csokkentik a
vérnyomast és az erek morfoldgiai elvaltozdsat. Mivel az ACE az angiotenzin l-en kivil mas
szubsztratokkal is rendelkezik, az ACE-gatlok a vérnyomassal szemben kétélli fegyverként
viselkednek, ugyanis a bradikinin nev( vazodilatator szintjét is névelik (6.4. abra).

angiotenzin | &) angiotenzin Il + his-leu dipeptid —> vazokonstrikcid
bradikinin £) inaktiv alak + his-leu dipeptid > csokkent vazodilatacio

6.4. abra. Az angiotenzin konvertaz erekre kifejtett kettds hatasa
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Néhany, az ACE-gatlok altal okozott morfoldgiai valtozas lathatéva valik terhesség alatt a magzat
novekedésére kifejtett hatasukban. A magzati sejtek sok ACE receptorral rendelkeznek, bar eloszlasuk
korlatozott. A terhesség elsé6 harmaddban nincs ismert magzati hatds, de a masodik és harmadik
trimeszterben az ACE-gatlék teratogének lehetnek. El6fordulhat a tidSé és a koponyatetd
hypoplasidja, mindketté morfoldgiai valtozas, elégtelen névekedés és halal. Az olyan hatdsok, mint a
kevés magzatviz vagy vizelethiany, részben a magzati hipotenzié kdvetkezményei lehetnek.

Az ACE-gatldk a tid6k endotéliumdaban aktivak. Az egyik nem vérnyomassal kapcsolatos hatdsuk a
szaraz kohogés, mely valdszinlleg a tiid6ben gatolt bradikinin-bontassal kapcsolatos. Olyan szervként
jellemeztiik a tiid6t, melynek élettanat fizikai folyamatok hatarozzdak meg.

Az ACE-gatldkat f6leg a fehérek és az id6sek vérnyomdscsokkentSjeként irjak le.

Az ACE-gdtlok csékentik a vérnyomadst, és jellemzéen csékkentik a hipertonidt kiséré morfoldgiai
elvdltozdsokat is a szivben és a vérerekben. F6 hatdsukat a tiid6kben, egy jellegzetesen fizikai
tulajdonsdgokkal bird szervben fejtik ki.

Az ACE-gdtlok a fizikai minéségek ujraformdldasdval blokkoljdk
hiperténiaban a megnévekedett interakciot.

6.3. Vizhajtok

A volumenszabdlyozds minden fajta hiperténidban fontos elem. Egy nagytomegl, keringé
extracellularis térfogat novelni fogja a vérnyomast. Tul kicsi kering6 térfogatot alacsony vérnyomas
fog kisérni.

Az emberi szervezetben az extracellularis folyadék térfogatanak szabalyozdsa els6sorban a vese
feladata. Szamos kiilonb6z6 mechanizmust alkalmaz az egyensuly eléréséhez, melyet a szervezet egy
adott id6ben megkivén (lasd még: Elettan, 4.4. szakasz):
e aglomeruldris filtracids rata szabalyozasa, mely kézvetlenil befolyasolja a vesék altal
kivalasztott viz mennyiségét,
e atubulusokban torténd anion és kation kivalasztas és visszavétel szabalyozasa, melyet a viz
passziv kivalasztasa vagy visszavétele kisér.

A vizhajtok (diuretikumok) a szervezet maga altal beallitott egyensulyat maddositjak, — vizet
valasztanak ki, tehdt az extracellularis folyadékrészt csokkentik. Minden vizhajté valamilyen
formaban a natrium és viz visszaszivasat befolydsolja a vesében. A legtobb vizhajté a tubulusokban
hat a natrium- és vizvisszaszivast gatolva.
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A vizhajtok csaladja sokszin(i. Neveik utalhatnak a szerkezetikre (pl. tiazid diuretikumok), hatasuk
helyére (pl. kacsdiuretikumok), vagy hatasuk maédjara (pl. ozmotikus diuretikumok vagy aldoszteron-
antagonistdk). A legszélesebb kérben a tiazid- és tiazidszer( diuretikumokat, példaul a
hidroklorotiazidot (tiazidok) és a furoszemid nev( kacsdiuretikumot hasznaljak.

6.3.1. Molekulaszerkezet és osztalyozas

A tiazidok, a kacsdiuretikumok és a szénsav-anhidraz gatlék szerves savak (6.5. dbra). A kalium
megtakaritd diuretikumok legtobbszor szerves bazisok. Mint savak és bazisok, elektromos toltésiikkel
vizet kotnek. E kapcsolatuk a vizzel arra utal, hogy vegetativ funkcidkat befolydsolnak (lasd: 2.1.3.2.
szakasz). Az ozmotikus diuretikumok szerkezete valtozd, de mind vizkotésre alkalmas. Ez a vegetativ
funkcidkkal hozza 6ket kapcsolatba. A spironolaktonnak szteroidszer( gy(irds szerkezete van, és lipid,
ami arra utal, hogy az integrativ szintrél hat.
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6.5. abra. A tiazidok szerkezete (Goodman & Gilman, 2001)

Minden vizhajté molekula szerkezetében - a spironolaktont és néhdny ozmotikus diuretikumot,
példaul a manitol és a glicerint kivéve - van nitrogén, amely interaktiv minGségekre utal.

A vizhajtdk vdltozatos szerkezetliek. A tiazidok és a kacsdiuretikumok szerkezete interaktiv és
vegetativ tulajdonsdgokra utal. Az ozmotikus diuretikumok szerkezete a vizhez és vegetativ
folyamatokhoz kapcsolddik. A spironolaktonnak integrativ tulajdonsdgai vannak.

6.3.2. Biokémiai és gyogyszertani hatasok

A vizhajtdk a vese barmely részén kifejthetik hatdsukat. Mivel a vesék élettananak sok interaktiv
mindsége van (2.1.3.3. szakasz), a vizhajtok interaktiv funkcidkat gatolnak. A szerves savak és bazisok
kivalasztdsat a szerves sav és szerves bazis transzportrendszer végzi a proximalis tubulus megfelel6
sejtjeiben. Ezutan tulajdonképpen kivilrél, a vesetubulusok lumenébdl a tubulussejteken keresztil
hatnak a szervezetre. A szénsav-anhidrdz gdtlok majdnem teljesen leallitjak a proximalis tubulusban a
NaHCO; visszavételét. A kacsdiuretikumok a Henle-kacs vastag felszalld agaban blokkoljdk a Na-K-2Cl
symportereket, azok CI" kot helyéért versenyezve és oda kétédve. Ez blokkolja a klorid visszavételét.
A tiazid diuretikumok a Na-Cl symporter rendszereket blokkoljdk a disztalis kanyarulatos csatornaban,
taldn szintén a CI" kotd helyért versenyezve és oda kotédve. A viz minden esetben passzivan koveti az
ionszekréciot, ami diurézist eredményez.

A kdlium-megtarto diuretikumok — a spironolakton kivételével — a disztalis tubulus végén és a
gy(jtécsatorndban 1évé fésejtek lumindlis membranjanak Na* csatornait gétoljak. Ez meggéatolja a Na*
visszavételét, és ennek kdvetkezményeként gatolja az elengedhetetlen K* kivalasztést is ezen a
helyen.

A spironolakton a disztalis tubulus végén és a gydjt6csatorndkban a sejtek mineralokortikoid-
receptoraihoz kotddik, és kompetitiven gatolja az aldoszteron, egy szteroid mellékvesekéreg-hormon
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kot6dését. Az aldoszteron gatldsa megvaltoztatja a DNS atirasat a disztdlis tubulus sejtjeinek
magjaban, ami, mas hatdsok mellett, korldtozza a Na* csatornak és pumpdk szdmat és miikddését. Ez
ugyanazzal a mechanizmussal csokkenti a Na® visszavételt, melyet fent, a kalium-megtarté
diuretikumoknal leirtunk.

Az ozmotikus diuretikumok vizet vesznek ki az intracellularis térb6l novelve az extracelluldris
volument. Az ebbdl kdvetkezé megnovekedett vérhozam a vesében diurézishez vezet.

A vizhajték a vese interaktiv miikédését gdtoljck a viz passziv kivdlasztdsdnak — egy vegetativ
folyamat — befolydsoldsdval.

6.3.3. A szervezetre gyakorolt élettani hatas

A vizhajték fontos gydgyszerek magas vérnyomds és szivelégtelenség esetén. Minden vizhajtd
csokkenti az extracellularis volument, a perctérfogatot és a sziv utéterhelését (afterload) a natrium-
és vizkivalasztds novelésének eredményeként. Ez vegetativ funkcidkat befolydsol: a vizhajték
csokkentik a magas vérnyomast sulyosbité 6démat, és hipotdniat okozhatnak. Altaldnosan ismert
tovabba, hogy csokkentik a gliikdztolerancidt, valdszinlleg a csdkkent inzulin-elvalasztas miatt, ami
el6hozhat egy latens diabetes mellitust, illetve hogy noévelhetik a teljes és LDL koleszterin és
triglicerid plazmakoncentracidéjat.

A vizhajtokat hiperténidban f6leg fekete és idGs betegeknél hasznaljak.

A diuretikumok vegetativ minéségeket befolydsolnak, hogy hipertéoniadban csékkentsék a feler6s6dott
interaktiv minéségeket.

A vizhajtok hipertdnidban csékkentik a feler8sédott interakciot
a folyadékfazis — egy vegetativ minéség — szabdlyozdsdval.

6.4. Béta-adrenerg-receptor blokkoldok

A szimpatikus idegrendszer B-adrenerg receptorai G-fehérjékkel kapcsoltak. A ligand-koté zsebet
valdszinlleg a transzmembrdan fehérjék hét, membranon ativelS alegysége tartalmazza. A receptor a
sejtben aktivalja a cAMP-t, amelynek eredményeként a hatasokért felelés intracellularis fehérjék
foszforilalddnak. A B-adrenerg receptorok aktivalasa gatolja a simaizom-valaszt a szervezetben,
beleértve a beleket, valamint noveli a pulzust és a kontraktilitast. A receptor aktivaléddsa felerGsiti a
szervezet stresszre és terhelésre adott valaszat, ami ezek blokkoldinak hasznalatat a sportban és az
el6ado-mivészetben kivanatossa teheti. A B-adrenerg receptorok interaktiv funkcidkhoz
kapcsolddnak.
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6.4.1. Molekulaszerkezet

A B-blokkolék szerkezeti hasonldsagot mutatnak a szimpatikus idegrendszerben mikodé
katekolaminokkal. A katekolaminok a fehérjék csaladjaba tartoznak, és a [-blokkolék mind
rendelkeznek egy amino-nitrogén komponenssel (6.6. dbra), ami interaktiv tulajdonsagokat mutat.
Majdnem mindegyik B-blokkoléban van egy-két benzolgydrd, ami lipofilekké teszi 6ket, ahogy maguk
a katekolaminok is azok; ennélfogva konnyedén belépnek a kozponti idegrendszerbe. Ez egy
integrativ elemet ad interaktiv tulajdonsagaik mellé.

OoH CH
OCH. = —CH-NHCH

H CH
6.6. abra. A propanolol szerkezete (Goodman & Gilman, 2001)

A B-blokkolok molekulaszerkezete jelzi, hogy integrativ komponens( interaktiv tulajdonsdgokkal
rendelkeznek.

6.4.2. Biokémiai és gyogyszertani hatas

Mivel az dltaluk gétolt katekolaminok neurotranszmitterek, a B-blokkoldk interaktiv funkcidkat gatlé
adottsaggal rendelkez6 molekuldak. Mivel szerkezetileg hasonléak a fizioldgids katekolaminokhoz,
majdnem mindegyik B-blokkolé kompetitiv gatld, de néha lehetnek kompetitiv (részleges) agonistak
is. A kompetitiv gatlas interaktiv folyamat. A propanolol 90%-a plazmafehérjékhez kotott.
Metabolitjai a vizelettel trilnek.

A B-blokkoldk az ingeriilet-atvitel kompetitiv gdtloi. Biokémiailag kimondottan interaktiv hatdsuk van.

6.4.3. Elettani hatas

A B-adrenerg valaszban benne foglaltatik a perctérfogat és a vérnyomds névekedése, a periférias
ellenallds csokkenése, és a horgbk, horgbeskék izmainak ellazulasa. B;-receptorok vannak a
szivizomban, B,-receptorok a simaizomban és sok mas helyen, beleértve a horgéket. A B-blokkoldk a
B-adrenerg receptorok gatlasaval ezt a valaszt befolyasoljak.

A B-blokkoléknak elenyész6 hatdsa van nyugalomban egy egészséges ember szivére, de amikor a sziv
szimpatikus hatas alatt all, ahogy terhelésnél vagy stresszben, amikor megnovekedett az interaktiv
m(ikodés, a hatds jelentds. A koérnyezet és a szervezet kozotti kolcsonhatas eltompul. Ez a hatas
kapcsolddhat az egészséges 6regedés soran fellépd valtozdsokhoz: az adrenerg stimuldcid pulzusra
gyakorolt hatdsa eltompul, mig a perctérfogat megmarad. A hérgék simaizmai 6sszehtzdédnak, ami
érzékeny emberekben asztmas rohamot idézhet elS. A B-blokkoldk a kézponti idegrendszerben is
gatoljdk a noradrenalin hatdsat, depresszidét okozva. Ez jelzi a vegetativ mindségek er6sddését
(v6. 5.1. szakasz).

Hipertdnias betegekben a B-blokkoldk csokkentik a pulzust és a kontraktilitast, de ugy tlinik, f6
vérnyomascsokkentS hatdsuk az eleddig ismeretlen mechanizmusu periférids ellenallds csokkentés. A
leghatdsosabbak olyan hiperténidban, ahol a stressz fontos szerepet jatszik. Levonhatndnk a
kovetkeztetést, hogy azok a hipertdnias betegek, akiknél haszndlnak a B-blokkoldk, stresszesek. A B-
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blokkolok kevésbé hatékonyak az id6sekben, valdszintileg mert mar eleve van benniik egy fizioldgias
B-blokkold hatas.

A B-blokkoldkat hipertonidban féleg fehéreknél és fiatalokndl hasznaljak, akiken a legnagyobb stressz
van.

A B-blokkolok egyedi hatdsa olyan hipertonidban jelentkezik, ahol interaktiv folyamatok — példdul
stressz — jatsszdk a fészerepet.

A B-blokkoldk kézvetleniil cs6kkentik a magas vérnyomds
megnédvekedett interaktiv hatdsait. Csékkentik a stressz
hatdsadt.

6.4.4. Angiotenzin II receptor blokkol6k és renin
receptor blokkoldk

Az angiotenzin Il receptor blokkoldk a vérnyomascsokkentésen kivil kevés mas hatdssal rendelkezé
molekuldk. Kozvetlenil befolydsoljdk az interaktiv folyamatokat, amikor kompetitiven gatoljak az
angiotenzin Il receptorait. Nem gétoljak a bradikinin bontdsat, és nem okoznak kéhogést, ahogyan az
ACE-gatlok, de nem hatnak a sziv és az erek ugyanazon morfoldgiai elvaltozdsaira sem. Kiildndsen
mikroalbuminurids betegeknél alkalmazzak, példdul diabéteszes nefropdtidban és hipertdniaban,
mert csokkentik a vizelettel tdvozé fehérjemennyiséget. Ujfent ez jelzi, hogy hatasuk kozvetlendil
csokkenti az interaktiv minGségeket ahelyett, hogy fizikai minGségek befolyasolasaval csokkentenék a
hipertdniaban tulm(ikodé interaktiv minGséget, ahogy azt az ACE-gatlok teszik.

A renin receptor blokkolék, melyek ma a hiperténia terapidjaban fejlesztés alatt allnak, szintén
receptor blokkoldk, tehat kozvetlenil befolyasoljak az interaktiv folyamatokat. Szintén csokkentik a
mikroalbuminuriat, és esetleg javitani fogjak a retinopatiat. Nemrég megallapitottak, hogy a szemben
nagy mennyiségl renin receptor taldlhato.

6.5. Kalciumcsatorna-blokkoldk

A simaizom-6sszehtizddas legaldbb harom kiildnb6z6 Ca®* ionnal kapcsolatos Iépésben megy végbe
(Elettan Kompendium, 5.4.2. szakasz). A Ca®" ionok képezik a kapcsolatot a simaizomsejtek ingerlése
és Osszehuzdddsa kozt.
1. Amikor a sejtmembran depolarizacidja az akcids potencial hatasara végbemegy, a
fesziiltségfiiggd lasst Ca®* csatorndk kinyilnak és lehetévé teszik az extracelluldris Ca®*
bedramldsat a simaizomsejtbe. Az erek simaizomsejtjeiben vannak receptor dltal
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mikodtetett Ca®* csatornak is, melyek beengedik az extracelluldris Ca®*-ot. Ezeket a
receptorokat olyan ligandok aktivaljak, mint példaul az adrenerg hormonok.

2. Amikor elég Ca®* 1épett be az izomsejtbe, azok elinditjdk az intracellularis Ca*" ionok gyors
kidaramldsat a szarkoplazmas retikulumbdl, ami tovabb néveli a sejten beliili Ca®
koncentraciot.

3. Ezutdn a Ca®* a kalmodulinhoz k6tédik. Ez a komplex aktivdlja a miozin kénny( ldncan a
kindzt a kénnyd lanc foszforildléddsat eredményezve, ami ezutdn felerdsiti az aktin-miozin
kolcsdnhatdst. Ez a megnodvekedett kdlcsdnhatds simaizomsejt-6sszehlizdédasként valik
l[athatova.

A szivizomsejtekben a Ca®* troponinhoz koétédik. Ez felszabaditja a troponin gdtlé hatasat a
szivizomsejtek kontraktilis apparatusaban. A Ca** ionok bedramldsa szintén fontos a szinusz- és
pitvar-kamrai csomok akcidés potencidljainak ritmusaban. A depolarizacié nagyrészt a Ca**
csatornaktol flgg. Tehat a Ca* ionok bearamlasa a szivizomban integrativ folyamatokat befolyasol,
mig a periférias simaizomsejtekben interaktiv mindségekre hat, amikor aktivalja a kalmodulint.

A fesziiltségfiiggd kalciumcsatorndk sok kilonboz8 szévetben megtaldlhatok. Amde a
kalciumcsatorna-blokkolék els6sorban az erek simaizmadra és a szivizomra hatnak.

6.5.1. Molekulaszerkezet

A kalciumcsatorna-blokkoldk szerkezete viéltozatos, kezdve a fenil-alkil-aminokkal (verapamil) a
dihidropiridineken at (diltiazem), a benzothiazepinekig (nifedipin és masok). Mindegyik keztt6 vagy
tobb gydrdt és N atomokat tartalmaz (6.7. abra).

CH, CHICH,);

CH.0 CH.CH NCH.CHL.CHL.CCN

CHyD
OCH,

Oy
OCH,

6.7. abra. A verapamil szerkezete (Goodman & Gilman, 2001)

A kalciumcsatorna-blokkolok kémiai szerkezete vadltozatos, melyek mindegyike rendelkezik interaktiv
és integrativ minGségekkel.

6.5.2. Biokémiai és gyogyszertani hatas

A kalciumcsatorna-blokkoldk a fesziltségfligg6 kalciumcsatorna pérusképzé alegységének kilonbozé
részeihez kot6édnek. A keletkezett csatorna-gdtlds valdjaban azt jelenti, hogy az nem tud tdbbé
kinyilni. A gatlds megakadalyozza a Ca* ionok daramlasit az extracellularis miliébsl az ér
simaizomsejtjébe vagy a szivizomsejtbe. A sziv szinusz- és pitvar-kamrai csomdjaban ez a
depolarizacié utani lassu visszadllasban valik |athatova. A kalciumcsatorna-blokkoldk biokémiai és
gyogyszertani hatdsa tehat abban nyilvanul meg, hogy meghosszabbitjdk a sejtek refrakter fdzisat. Ez
azt jelenti, hogy integrativ funkcidkat befolydsolnak. A gatld hatds nagyon rovid élet(, ez vilagossa
teszi, hogy miért tapasztaljuk e gydgyszerek frekvenciafliggé vagy alkalmazasfiiggé voltat. Ez azt
jelenti, hogy amikor a sziv lassabban, vagy normalis sebességgel ver, hatasuk kevésbé mutatkozik,
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mivel a refrakter periédus egyébként is hosszabb. Fenntartott hatdshoz gyakori adagolas vagy retard
hatdsu készitmények sziikségeltetnek. Hatdsuk révidsége és gyors metabolizmusuk szintén mutatja
kapcsolatukat az integrativ funkciokkal (v6. 2.3.1. szakasz, negyedik lépés). A kalciumcsatorna-
blokkoldk kiterjedt els6dleges metabolizmuson mennek keresztiil a majban, ami erésen lecsdokkenti
biolégiai hasznosulasukat. Csak amikor tobb dézis utdn telitédtek a majenzimek, akkor né a
hasznosulas.

A kalciumcsatorna-blokkoldk névelik az integrativ minéségeket, mik6zben biokémiai és gydgyszertani
hatdsaikkal gatoljdk az interaktiv minéségeket.

6.5.3. Elettani hatas

Amint azt korabban megallapitottuk, a szivre és a keringésre ezek az agensek kdzvetlenil hatnak. A
szivet és a keringést az FElettan Kompendium 5. fejezetében ugy irtuk le, mint az integrativ
szervrendszer példajat. A kalciumcsatorna-blokkoldk ellazitjdk az artériak és a sziv izmait, beleértve a
koronaria ereket is. Ez egy interaktiv hatds. Elenyész6 hatasuk van a vénak izomsejtjeire, mely
eredhet abbdl a ténybdl is, miszerint ezek a gyodgyszerek csak kicsivel hosszabbitjdk meg a sejtek
refrakter fazisat, ami természetesen hosszabb a vénas rendszerben. A kalciumcsatorna-blokkoldk
nem javitjak a diasztolés kamramukodést.

A verapamil nagyon erésen hat a szivre. A nifedipin nagyrészt a periférids érrendszerben hat, a
diltiazem hatdsa pedig a ketté kozott van. A verapamil és a diltiazem a szinusz csoméra hatva
lelassitjak a pulzust, és a pitvar-kamrai csomdra hatva lassitjdk a sziv ingeriiletvezetését. igy ennek a
rendszernek az integrativ funkcidit befolyasoljak (2.1.3.4. szakasz). Csokkentik a szivizom
kontraktilitdsat, ami interaktiv funkcié. A nifedipin koronariatdgulatot idéz el6, ami noveli a
korondriaaramlast, és csokkenti az arteriolak periférias ellenallasat. Ez interaktiv muikodést
befolyasol.

A kalciumcsatorna-blokkolék mind gyenge vizhajté hatassal birnak, és potencidlisan csdkkentik a
balkamra-hipertrofiat. Ezek a hatasok megfelel§ fizikai és vegetativ funkcidkhoz tartoznak. Gastro-
oesophagialis refluxot okozhatnak, mivel ellazitidk a nyel6csé alsé zardizmat. Mds simaizom
csoportok ellazuldsa bérpirt, fejfajast, alacsony vérnyomast, illetve [dbszar vizeny6ét okozhat, ami
mind interaktiv hatas.

Amikor megtdargyaltuk a sziv és a keringés integrativ m(ikodését az Elettan Kompendiumban (5.7.
szakasz), tisztaztuk, hogy az integrativ minGségek befolyasoljak az 6sszes t6bbi miikodési szintet. A
kalciumcsatorna-blokkolék élettani hatdsa is ezt mutatja: f6 hatasuk az integrativ funkcidk novelése,
de egyidejlileg csokkentik a fizikai, a vegetativ, és az interaktiv miikodést, igy végsé soron minden
szintre hatnak.

Ugy tlnik, hogy a kalciumcsatorna-blokkoldk nagyon hatékonyak az alacsony renin-szint(
hipertdniaban, feketéknél és idés betegeknél.

A kalciumcsatorna-blokkoldk integrativ minéségekre hatnak, ami magdba foglalja a fizikai, vegetativ
és interaktiv miikédést.
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A kalciumcsatorna-blokkolok az integrativ gdtldst névelve
blokkoljgk a magas vérnyomds feler6s6dott interaktiv hatdsait.

6.6. A vérnyomascsokkentok
osszefoglalasa

A vérnyomdscsokkent6k altalunk leirt négy kiilonbozé osztdlya kilonbozé irdnybdl befolyasolja a
hiperténiaban patoldgiasan feler6s6dott interaktiv funkcidkat. Mind a négy f6 vérnyomascsékkenté
csoport mas minGséget hiv segitségll az interaktiv minGség csokkentéséhez. Az ACE-gdtlok a
vizhajtok a vegetativ m(ikodést befolydsoljdk a folyadéktér csdkkentésével. Mindkettd kiragadja a
szervezetet a megndtt interaktiv minGség szoritdsdbdl. A B-blokkoldk kozvetlenll hatnak a
feler6s6dott interaktiv funkcidkra. A kalciumcsatorna-blokkoldk az integrativ funkcidkat novelik, hogy
blokkoljak a tulm{kodé interaktiv minGségeket. Hipertdniaban a kibillent egyensuly helyreallitasara a
kiilonboz6 minéségek barmelyikét alkalmazhatjuk. Ha a hipertdonids beteg alaptulajdonsagait e
mindségek szemszogébdl nézziik, taldn konnyebb lesz kivalasztanunk a leghatdsosabb kezelést.
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Az iilés vége (Fin de Seance), 1910.

[Az Emberek futnak a tézsdérél (Men rushing from the Stock
Exchange, 1908) utan]

Olaj és vaszon, 95 x 85,5 cm.
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7. Attekintés és tanulsag

Ebben a Gydgyszertan Kompendiumban egy, az egészséges szervezet tanulmdnyozasa sordn talalt
négy mindségbdl allo értelmezési keretrendszert hasznaltunk annak érdekében, hogy minél tébb
Osszefliggést taldljunk a farmakoldgidban tanult tények kozott. Leirtuk a keret-mindségeket a
biokémiai és élettani tulajdonsagoknak, illetve a tudattipusoknak megfelel6en. Az értelmezési
keretet négy kilonb6z6 gyodgyszerosztdlyra alkalmaztuk: a nyugtatdkra és altatékra, az
antiepileptikumokra, az antidepresszdnsokra, illetve a vérnyomascsokkentGkre. Ez a keret
alkalmazhatd a t6bbi gydgyszertani osztdlyra is azok jobb megértése céljabdl.

7.1. A nyugtatok és altatok attekintése

A tipikus nyugtatoknak és altatoknak — a benzodiazepineknek és a barbituratoknak — élettani
jellemzGje az, hogy a tudat integrativ funkcidit gatoljak. Az integrativ minGségek adnak nekiink teljes
éberséget és tudatossagot Uj kérdések megvélaszoldsdhoz, ahogyan a memodria hasznalatanak
képességét is, hogy Uj Otleteket taldljunk. Biokémiailag a nyugtatdk és altatok erésitik a GABA, gatld
hatdsat. A GABA receptor negativ téltési klorid csatorndt képez, és gatld hatdssal bir a kézponti
idegrendszerben. A GABA lipid min6séggel rendelkezd molekula. Kordbban leirtuk, hogy az integrativ
funkciok a gatlé miikodéshez kapcsolddnak, biokémiailag pedig a lipidekhez (2.1.2.3. szakasz). A
benzodiazepinek a GABA receptoron kifejtett hatasukat illetéen a legspecifikusabbak, és csakugyan
nagyon erdsen befolyasoljdk az integrativ éberséget. Ezt a kdvetkeztetést abbdl vonhatjuk le, hogy
hasznalatukat emlékezetkiesés kiséri, hidnyoznak a szervezet tobbi részére kifejtett hatdsok, és
erdsen zsiroldékony molekuldk. Ezek a hatdsok arra utalnak, hogy a fesziiltség-fligg6 GABA
receptorok fontos szerepet jatszanak az integrativ funkcidkban.

A barbiturdtok hatdsa nem korlatozédik a GABA receptorokra, hanem a Na® receptorokra is kiterjed,
amelyek szervezet-szerte megtaldlhatdak. Kellemetlen kdzponti és periférids interaktiv tiinetek
maradnak hatra a nyugtatd hatds elmultaval. Az integrativ hatas mellett a barbituratok interaktiv
mUkodéssel is birnak.

Ezek jol példazzadk, hogy az integrativ funkcidk vagy jelen vannak, vagy nem. Mar leirtuk a 4.3.3.
szakaszban azt, hogy kényes egyensuly all fenn a lebonté (integrativ és interaktiv) és felépitd
(vegetativ) min6Gségek kozt, illetve a 2.3.1. és 6.5.2. szakaszban azt, hogy az integrativ m(ikbdés rovid,
pillanatnyi hatdsokon alapul. Amikor gatlé hatdsa meghosszabbodik, mint a nyugtaték hasznalatakor,
ez amnézidt és egyéb tineteket okozhat. Az integrativ miikédés labilis egyenstly.
Osszehasonlithatjuk ezt az egyensulyt a felegyenesedett tartds egyensulyaval. A felegyenesedett
tartds egy ingatag egyensuly, amelyet sokkal konnyebb felboritani, mint a négyldabuak szilard
egyensulyat. A labilis egyensulyok érdekes tulajdonsaga, hogy minden iranyba nyitva hagyja az
elmozdulas lehet6ségét. Mas szdval megteremti a szabad valasztds lehetGségét azon a teriileten,
ahol ez a fajta egyensuly létrejott, legyen az mechanika, biokémia vagy mentalis m(ikodés.
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7.2. Az antiepileptikumok attekintése

Az epilepszidt a kozponti idegrendszer elektromos mikodését felerGsité betegségként, az
antiepileptikumokat pedig a tulm(ikodé ingerlés elnyomdiként irtuk le. Az antiepileptikumok ezt a
hatdst jellemz6en a pozitiv téltésii ndtrium csatorndk gatldsaval érik el, amelyek megtalalhatdk a
kozponti idegrendszerben, de a szervezet mas teriletein is. Azok az antiepileptikumok, amelyeknek
altaldnosabb nyugtaté hatasuk van, mint példaul a fenitoin, a GABA csatornakat is befolyasoljak,
ezuttal a GABA metabolizmusdra hatva. Sok antiepileptikum vegetativ szinten is hat, teszem azt
serkenti a névekedést, vagy antidiuretikus hatassal bir. Az antiepileptikumok hatdsa eredhet

a. integrativ szintrdl (valpronsav), az interakciot a gatlas névelésével gatolva.

b. interaktiv szintrél (fenitoin és karbamazepin), az interakciét kozvetlendl gatolva.

c. vegetativ szintrél (topiramat), az interakciét a vegetativ mikodés erésitésével gatolva.
Ertelmezési keretiink négy kiilonb6z6 minbsége Gsszekapcsolodik, és kélcsénésen befolydsolja

egymadst.

7.3. Az antidepresszansok attekintése

Depressziéban a vegetativ mindségek tulburjanzasat latjuk: az alvdszavarokra valé hajlamot,
faradtsagot, a libid6 elvesztését, és inaktivitast. Kétségteleniil befolydsolhatjuk ezt az allapotot olyan
gyogyszerek adasaval, amelyek interaktiv min&ségeket névelnek. Az antidepresszansok interaktiv
molekuldk, amelyek m(ikédése nyilvanvaléan a szerotonin és a noradrenalin, mint interaktiv
neurotranszmitterek hatdsdnak meghosszabbitdsdn alapul. A szerotonin és a noradrenalin a K*
csatornadkat befolydsoljak, nyitva tartjdk 6ket, ami megvdltoztatja a célsejt regenerdcios képességét.
A regenerdcid egy vegetativ minGség. Ennélfogva az antidepresszansok az interaktiv mindségek
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fokozasaval tompitjak a vegetativ életfunkcidkat. Ugyanezt a hatast latjuk megjelenni a tulmikodé
vegetativ funkcidkon, amikor a depressziét fényterdpidval vagy alvasmegvondssal kezeljiik.
A keretrendszer haszndlhato betegségek leirdsdra is, és ez atlathatobbd teszi terdpids célunkat.

7.4. A vérnyomascsokkentok
osszefoglalasa

Az epilepszidhoz hasonldéan a magas vérnyomas is az interaktiv funkcidk betegsége. Ezuttal az
interaktiv minGségek a kbzponti idegrendszer helyett (epilepszia) a szivben és az erekben szenvednek
zavart. A vérnyomascsokkentSk leirt négy kiilonb6z6 osztalya kiilonbozé iranybdl befolyasolja a
kérosan feler6s6dott interaktiv funkcidkat. Az ACE-gatlok a sziv és az erek hipertrofidjanak
csokkentésével a hipertdnia fizikai minGségét befolydsoljak. A diuretikumok a folyadékfazis
csokkentése folytan a magas vérnyomds vegetativ mikodését befolyasoljdk. A B-blokkoldk
kozvetlenll hatnak a feler6sodott interaktiv funkcidkra. A kalciumcsatorna-blokkoldk az integrativ
mukodéseket noévelik, hogy blokkoljak a tulm(ikdds interaktiv mindségeket. Altaldban tehat az
interaktiv minGségek gatlddnak az integrativ minGségek altal, felemésztik viszont a vegetativ
mindségeket, tovdbba a fizikai minGségek er6sddését okozzdk, mikdzben elhaszndljdk a regenerativ
vegetativ funkcidkat.

Megfogalmazhatjuk a differencidlt utat, melyben a keret négy minésége egymdsra hat, hogy
nyilvdnvalébba tegyiik terdpids célunkat.

7.5. Tanulsag

Ebben a kompendiumban érthet6vé valik, hogy a négy mindséget magdba foglald keretrendszer -
melyet az egészséges szervezet tanulmanyozasa soran allitottunk fel - abban segit benniinket, hogy
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minél tobb 6sszefliggésre leljunk a farmakonok tanulmanyozasa kézben, mivel ezek a farmakonok
hajlamosak arra, hogy a négy min&ségbdél egy minGséget jobban befolydsoljanak, mint a tobbit.
Lathato valik, hogy miként segit nekiink ez a keret a betegségek folyamatainak megértésében, és
abban, hogy ezekre a betegségekre gyodgyszereink milyen médon hatnak. Lathatjuk, hogy milyen
kolcsdnhatasban m(ikédik a keret négy minGsége a szervezetben, és segitséglikkel hogyan tlizhetlink
ki explicit terapias célokat. A jovGben megpréobaljuk megmutatni, hogy e keret hasznalataval hogyan
érthetjiik meg mélyebben a betegségek folyamatait és a terdpias célokat.

Csendes nap a tengernél lll (Stiller Tag am Meer l111), 1929.

Olaj és vaszon, 49 x 36,2 cm.
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Gyogyszertan

A gyobgyszertan betekintést ad abba, hogy
hogyan vdltoznak meg a bioldgiai
folyamatok, mikor idegen anyagokat
juttatunk a szervezetbe. A gydgyszertan a
mindenkori szlikségletek és ismeretek
szerint valtozé tudomdnyag. Talalhatunk-e
valamiféle bels6 egységet az anyagok
szervezeteket befolyasold Utjainak
sokasagaban? Feldllithatunk-e egy keretet,
mely a gydgyszertan tanulmanyozdsa soran
elvezet minket egy ilyen egységes képhez?
Mi legyen egy ilyen keret alapja? Hogyan
érthetjik meg azokat az emberi tudatra
gyakorolt hatdsokat, melyekkel a legtobb
anyag rendelkezik?

Kiterjeszthetjik-e a kérdésekre adott
lehetséges valaszok korét, ha kombinaljuk a
mai tudomanyos maddszereket a
fenomenolégiai metddusokkal? Az itt
alkalmazott specialis fenomenologiai
maddszert Ugy alkottak meg, hogy magaba
foglalja az éI6 szervezetekben megtalalhatd
min6ségi egységet. Ramutat a mar ismert
tényekre az anyagok  szervezetbeli
m(ikodését illetéen, és keziinkbe adja az

eszkozt osszefliggéseik felfedezésére.

Amit kapunk, az a gydgyszertani és bioldgiai
folyamatok, a tudat, a pszicholdgia,
valamint a viselkedés kozotti 6sszefliggések
Uj értelmezése. Ez elvezet minket az
anyagok egészségben és betegségben
megnyilvanuld hatdsainak egy
racionalisabb felfogasahoz.
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