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1. Тема занятия Адреноблокаторы. Симпатолитики.


2. Значение темы  Значительный раздел частной фармакологии посвящен ЛС, влияющим на нервную регуляцию функций организма. С помощью таких веществ можно воздействовать на передачу возбуждения на разных уровнях ЦНС, а также в афферентных и эфферентных путях периферической иннервации.
3. Цели занятия: на основе теоретических знаний и практических умений 

 Студент должен знать:

       -  Классификации ЛС

       -   Международные и торговые названия лекарственных препаратов

       -  Механизмы действия ЛС

       -  Показания к применению ЛС

       -  Отрицательные побочные действия ЛС и противопоказания к их применению

       -  Формы выпуска и дозировки лекарственных средств.

Студент должен уметь:

       -  Определять принадлежность препарата к фармакологической группе

       -  Определять место лекарственного препарата в классификации ЛС

       -  Определять по международному названию ЛС его торговые названия

       -  Проводить замену одного ЛС на другое, аналогичное по действию

       -  Информировать больного о рациональном приеме ЛС, о возможных побочных           

         отрицательных реакциях и мерах их устранения.

Иметь навыки:
· контролировать правильность выписывания рецепта и корректировать его;

· пользоваться справочной литературой по ЛС, владеть составлением и передачей фармацевтической информации для врачей и населения;

4. План изучения темы:

4.1. Краткое содержание темы

Средства, влияющие на адренергические синапсы
Средства, блокирующие адренергические синапсы
Средства, блокирующие адренергические синапсы, представлены двумя группами: 1)адреноблокаторы (блокируют адренорецепторы) и 2)симпатолитики (подавляют высвобождение норадреналина из окончаний симпатических нервов).
Адреноблокаторы по направленности действия в отношении адренорецепторов различных типов подразделяются на три груп​пы; α-, β- и α,β-адреноблокаторы. В группах α-адреноблокаторов и β-адреноблокаторов с учетом воздействия на подтипы α-адренорецепторов (α1 и α2) и β-адренорецепторов (β1 и β2) выделяют под​группы адреноблокаторов (см. классификацию).
Практическое значение имеет способность адреноблокаторов снижать артериальное давление при артериальной гипертензии (α-, β- и α,β-адреноблокаторы), улучшать мочевыведение при доброкачественной гиперплазии предстательной железы (α1-ад​реноблокаторы), снижать работу сердца и потребность миокар​да в кислороде при стенокардии (β1,β2- и β1-адреноблокаторы), восстанавливать нормальный ритм сердечных сокращений при тахиаритмиях и экстрасистолиях (β1,β2- и β1-адреноблокаторы).
Симпатолитики используют для систематического лечения ги​пертонической болезни.

Классификация средств, блокирующих адренергические синапсы
А. АДРЕНОБЛОКИРУЮЩИЕ СРЕДСТВА
I. α -Адреноблокаторы: 

Празозин (α1). Тамсулозин (α1) Фентоламин (α1,α2)
II. β -Адреноблокаторы: 

Метопролол (β1). Атенолол (β1). Анаприлин (β1,β2)
III. α,β -Адреноблокаторы: 

Лабеталол (β1,β2,α1)
Б. СИМПАТОЛИТИЧЕСКИЕ СРЕДСТВА 

Резерпин

Перечень препаратов: 

Альфа-адреноблокаторы. Дигидроэрготоксин. Вазобрал. Фентоламин. Пирроксан. Ницерголин (сермион). Празозин (адверзутен). Доксазозин, тамсулозин.

Бета-адреноблокаторы. Пропранолол (анаприлин, обзидан). Надолол (коргарт). Тимолол. Атенолол (тенормин). Метопролол. Талинолол (кордан). Бетаксолол (локрен).

Блокаторы альфа и бета-адренорецепторов. Лабеталол. Проксодолол. Карведилол.

Симпатолитики. Резерпин

Ключевые вопросы учебной программы:

1. Синаптическая и органная локализация адренорецепторов. Физиологическая роль пресинаптических α2-адренорецепторов, а также неиннервируемых рецепторов.

2. Классификация адренергических средств.

3. Практическая значимость ά-адреноблокаторов, β-адреноблокаторов

4. Преимущество  кардиоселективных β-блокаторов перед неселективными. 

5. Симпатомиметики. Отличие от α-, β- адреномиметиков

6. Локализация действия симпатолитиков

Контрольные вопросы

1. Приведите классификацию адреноблокирующих средств с учетом их тропности к альфа- и бета-адренорецепторам.

2. Назовите локализацию действия фентоламина и тропафена.

3. Длительность действия фентоламина и тропафена
4. Назовите показания к применению фентоламина
5. К какой группе адреноблокаторов относится празозин?
6. Назовите преимущество празозина в сравнении с фентоламином.
7. Перечислите основные эффекты  бета-1 и бета-2-адреноблокатора – анаприлина,используемые в медицинской практике
8. Назовите показания к применению анаприлина.
9. Возможные побочные эффекты анаприлина.
10. Почему метопролол, талинолол и атенолол в кардиологии предпочтительнее анаприлина?
11. Почему лабеталол обеспечивает надежный антигипертензивный эффект?
12. Перечислите симпатолитические средства
13. Изложите механизм действия октадина.
14. Почему октадин мало влияет на уровень катехоламинов в ЦНС?
15. Как быстро развивается антигипертензивный эффект октадина?
16. Почему впервые назначаемый октадин необходимо применять в стационарных условиях?
17. Объясните, почему резерпин уменьшает сердечный выброс, общее периферическое сопротивление сосудов, угнетает прессорные рефлексы и оказывает угнетающее влияние на ЦНС?

18. Перечислите побочные эффекты симпатолитиков октадина и резерпина.

19. Противопоказания к назначению симпатолитиков.

20. Механизм действия тамсулозина (омника) при доброкачественной гиперплазии предстательной железы.

Эталоны ответов к контрольным вопросам

1. Адреноблокаторы (АБ):

α-АБ: фентоламин (блокирует α-1 и α-2-адренорецепторы)

         тропафен   (блокирует α-1 и α-2-адренорецепторы)

         празозин (блокирует преимущественно α-1-адренорецепторы)

         тамсулозин – омник (блокирует преимущественно альфа-1А- 

         адренорецепторы)

β-АБ: анаприлин (блокирует β-1 и β-2-адренорецепторы)

          окспренолол (блокирует β-1 и β-2-адренорецепторы)

        метопролол (блокирует преимущественно β-1-адренорецепторы)

         талинолол (блокирует преимущественно β-1-адренорецепторы)

α- и β-АБ: лабеталол (блокирует β-1, β-2 и α-1-адренорецепторы).

2. Фентоламин и тропафен блокируют альфа-1-адренорецепторы постсинаптической мембраны и альфа-2 адренорецепторы пост- и пресинаптической мембраны.

3. Фентоламин действует меньше часа, тропафен несколько часов.

· феохромоцитома

· эндартериит и болезнь Рейно

· кардиогенный и геморрагический шок (для купирования спазма артериол и восстановления кровообращения)

· гипертензивный криз

4. Празозин – селективный альфа-1-адреноблокатор.

5. Празозин превосходит фентоламин по величине и продолжительности антигипертензивного эффекта, реже вызывает тахикардию.

6. Урежение ритма и уменьшение силы сердечных сокращений, замедление атриовентрикулярной  проводимости, вследствие этого, уменьшение потребности сердца в кислороде. Снижение  АД за счет уменьшения сердечного выброса, а также уменьшения выработки ренина

7. Стенокардия, суправентрикулярная тахикардия, гипертония.

8. Сердечная недостаточность, сердечный блок, бронхоспазм,   

повышение тонуса периферических сосудов.

9. Указанные три средства являются кардиоселективными бета-    

1-адреноблокаторами и вызывают меньшее количество побочных эффектов.

10. Сочетание блокады бета-адренорецепторов и альфа-1- 

адренорецепторов обеспечивает выраженное влияние на АД.

11. Октадин, резерпин, орнид.

12. Октадин блокирует пресинаптическую мебрану и вначале нарушает высвобождение медиатора, кроме того, нарушается нейрональный захват норадреналина и депонирование его в везикулах.  В цитоплазме норадреналин инактивируется МАО. Таким образом, постепенно количество норадреналина уменьшается и соответственно уменьшается его поступление в синаптическую щель. В связи с этим уменьшается воздействие симпатических нервов на сердечно-сосудистую систему. Уменьшается сердечный выброс, отмечается брадикардия,  снижается  периферическое сопротивление сосудов. Итог – стойкое снижение АД.

13. Он плохо проникает через ГЭБ.

14. Антигипертензивный эффект октадина развивается медленно – в течении нескольких дней.

15. У ряда лиц гипотензии от октадина предшествует непродолжительное (от нескольких минут до 1 часа и более) повышение АД, обусловленное значительным увеличением содержания норадреналина в синаптической щели из в первый период, что приводит к заметному повышению АД, иногда вплоть до криза. В последующие дни лечения возможен ортостатический коллапс.

16. Резерпин истощает запасы медиатора норадреналина в везикулах, а в цитоплазме МАО дезаминирует медиатор. Т.о., резерпин уменьшает влияние симпатических нервов на  ССС – уровень АД постепенно снижается (в течение нескольких дней). Резерпин хорошо проникает через ГЭБ и снижает уровень катехоламинов в ЦНС, в связи с чем резерпин оказывает седативное (успокаивающее), а также антипсихотическое действие.

17. Увеличение секреции пищеварительных желез (особенно желудка), увеличение моторики кишечника (часто возникает понос), боли в эпигастрии, брадикардия, набухание слизистой носа, а от резерпина, кроме того, возникает вялость, сонливость, при длительном приеме – депрессивные состояния и экстрапирамидные расстройства.

18. Язвенная болезнь, тяжелые органические сердечно-сосудистые заболевания, выраженная недостаточность функции почек. Октадин не рекомендуют применять при феохромоцитоме, а резерпин – при паркинсонизме.

19. Тамсулозин блокирует альфа-1А-адренорецепторы, что приводит к снижению тонуса гладких мышц предстательной железы, шейки мочевого пузыря, простатической части мочеиспускательного канала, в результате  улучшается скорость тока мочи и, в целом, отток мочи из мочевого пузыря.

4.2. Исходный контроль знаний:
1. При систематическом назначении бета-адреноблокаторов артериальное давление у больных артериальной гипертензией

а) снижается

б) не изменяется

в) повышается

2. Укажите бета-адреноблокатор, мало влияющий на тонус бронхов и сократительную активность миометрия

а) анаприлин

б) метопролол

3. Отметьте одно из показаний к назначению альфа-адреноблокаторов

а) артериальная гипотензия

б) спазмы периферических сосудов

в) атония кишечника

4. К какой группе нейротропных средств относится метопролол

а) альфа-1-адреноблокаторы

б) альфа-адреномиметики

в) бета-2-адреномиметики

г) бета-1-адреноблокаторы

5. Укажите механизм действия резерпина

а) блокирует адренорецепторы

б) снижает выброс норадреналина 

6. Укажите альфа-адреноблокатор, используемый при доброкачественной гиперплазии предстательной железы

а) фентоламина г/хлорид

б) тамсулозин

в) тропафен

7. Как влияют на потребность миокарда в кислороде бета-адреноблокаторы

а) снижают вследствие уменьшения силы и частоты сердечных сокращений 

б) увеличивают вследствие увеличения силы и частоты сердечных сокращений

8. Укажите одну из локализаций бета-1-адренорецепторов

а) гладкомышечные клетки кровеносных сосудов кожи, слизистых, органов брюшной полости

б) клетки миокарда и проводящей системы сердца


в) гладкомышечные клетки бронхов

г) круговая мышца радужной оболочки

9. Укажите одну из локализаций альфа-1-адренорецепторов

а) гладкомышечные клетки кровеносных сосудов кожи, слизистых, органов брюшной полости

б) клетки миокарда и проводящей системы сердца


в) гладкомышечные клетки бронхов

г) круговая мышца радужной оболочки

10. Симпатолитики – это

А) адреномиметики непрямого действия

Б) адреноблокаторы непрямого действия

В) бета-1- адреноблокаторы

4.3. Самостоятельная работа по теме:

Cитуационные и фармакологические задачи 

1. Больному, страдающему стенокардией, тахиаритмией и бронхиальной астмой был назначен препарат, вызвавший увеличение одышки, учащение приступов бронхоспазма. Какой препарат был назначен?  Какие препараты следует назначать в таких ситуациях?

2. Больной 45 лет для лечения гипертонической болезни был назначен препарат. Через  неделю после начала приема препарата больная жалуется на небольшую эффективность препарата (АД 160/90мм рт.ст.), появление сонливости, депрессивного состояния,  нарушения дыхания носом, тошноты, болей в желудке.  Какой препарат был назначен, объясните симптомы.

3. Определить группу веществ:

Снижают потребность сердца в кислороде - уменьшают частоту сердечных сокращений, уменьшают возбудимость и автоматизм синусного, AV- узлов, эктопических очагов, понижают систолическое АД, спустя 1-2 недели курсового лечения снижают и диастолическое, тормозят секрецию ренина юкстагломерулярным аппаратом почек, вызывают бронхоспазм, спазм коронарных сосудов, сокращение беременной матки, тормозят гликогенолиз.

4. Определить группу веществ:

Расширяют артерии, вены, снижают АД, расслабляют прекапиллярные сфинктеры, улучшают внутриорганное кровообращение при кардиогенном , травматическом шоке, нарушении периферического кровообращения, при применении возможна тахикардия, повышение сократимости миокарда, стимуляция секреции ренина и ослабление гипотензивного эффекта, основное показание к применению – симптоматическая гипертония при феохромоцитоме. 

5. Определить группу веществ:

Снижают артериальное давление, урежают ЧСС, повышают тонус бронхов, вызывают гиперсаливацию. Точкой приложения является пресинаптическая мембрана адренергического синапса.

4.4. Итоговый контроль знаний:

Фармакотерапевтические задачи

· Выписать рецепт.

· Указать групповую принадлежность.

· Изложить механизм действия.

1. Антигипертензивное средство с избирательным влиянием на альфа-1-   

адренорецепторы


2. Неизбирательный бета-адреноблокатор.

3. Средство для лечения синусовой тахикардии при тиреотоксикозе с сопутствующим обструктивным бронхитом.

4. Симпатолитик, алкалоид растения.

5. Основные понятия и положения темы: 1. Набор демонстрационных  

                                                                                препаратов. 

                                                                           2.Таблицы, слайды для оверхеда,        мультимедиапроектора

                                                                           3.Алгоритм характеристики ЛС
6. Задания для уяснения темы занятия, методики вида деятельности   

     (прилагаются тесты, кроссворд)

7. Список тем по УИРС: 

Изготовление стендов, презентаций, наглядных пособий по теме занятия. Обновление табличного фонда.
8. Список литературы

Обязательная литература

1.
Фармакология : учебник для вузов / ред. Р. Н. Аляутдин


М. : ГЭОТАР-Медиа
2008

Дополнительная литература

1.
Фармакология : руководство к лабораторным занятиям : учебное пособие / Р. Н. Аляутдин [и др.]
М. : ГЭОТАР-Медиа
2010

2.
Харкевич, Д. А. Фармакология : учебник / Д. А. Харкевич
М. : ГЭОТАР-Медиа


2010

3.
Машковский, М. Д. Лекарственные средства: / М. Д. Машковский 
М. : Новая волна
2010

Электронные ресурсы

1
ЭБС КрасГМУ



2
БД МедАрт



3
БД Ebsco



4
ЭБС Консультант студента



