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Tabela 13.3 Agonisci receptora muskarynowego

CZESC 2 ® PRZEKAZNIKI CHEMICZNE

Zwiazek Struktura Swoistos¢ receptora Hydroliza przez Zastosowanie kliniczne
cholinesteraze
Muskarynowy Nikotynowy
Acetylocholina o) CHs +++ +++ +++ Brak
G-
HsC /\/| 3
CHs
Karbachol 0 CH, sl Ssist - Brak
L N cH
H.NT SO N T
CHs
Metacholina O CH; CHs +++ + ++ Znajduje zastosowanie w diagno-
G J\o )\/NQCHg styce choréb droég oddechowych
° (';H3 przebiegajacych z nadmierng rekacjq
skurczowg oskrzeli
Betanechol O CHy CHs +++ - - Leczenie oztonii® pecherza moczo-
NQCH;; wego i przewodu pokarmowego
HN" SO |
CHs
Muskaryna +++ - - Brak®
Pilokarpina Siats — — Jaskra
Oksotremoryna ++ - - Brak
Cewimelina e - - Zespot Sjogrena (w celu zwiekszenia

wydzielania sliny i tez)

a Niezbedne do zbadania, czy nie jest zablokowana szyja pecherza moczowego.

b Przyczyna jednego z typow zatrucia muchomorem.
¢ Wybiodrcza dla receptora Ms.

najwazniejsze skutki ich dziatania przypominajg skutki
pobudzenia przywspotczulnego. Budowe acetylocholiny
i pokrewnych estréw choliny podano w tab. 13.3. Sa one
agonistami zaréwno dla receptora mACh, jak i dla recep-
tora nACh, ale dzialaja silniej na receptor mACh (zob.
ryc. 13.1). Betanechol, pilokarpina i cewimelina (ostat-
nio wprowadzona do terapii) sa jedynymi lekami stoso-
wanymi klinicznie.

Kluczowa wlasciwoscig czasteczki ACh jest obecnosc
czwartorzedowej, dodatnio natadowanej grupy amo-
niowej oraz grupy estrowej, czeSciowo naladowanej
ujemnie, ktéra jest wrazliwa na szybka hydrolize przez
cholinesteraze. Warianty strukturalne estréw choliny
(tab. 13.3) oznaczaja mozliwo$¢ zmniejszenia wrazliwo-
$ci zwiazku na hydrolize przez cholinesteraze i zmiany
wzglednej aktywnosci wobec receptoréw mACh i nACh.

Karbachol i metacholina sa uzywane jako narzedzia
farmakologiczne. Betanechol, ktéry jest hybryda tych
dwoch struktur, jest niewrazliwy na hydrolize i wybior-
czy w stosunku do receptora mACh. Czasami stosowany
jest w klinice. Pilokarpina jest czeSciowym agonistg i wy-
kazuje pewna wybiérczos¢ w stymulacji wydzielania
gruczoléw potowych, élinowych i sluzowych w oskrze-
lach, a takze skurczu mieénia gladkiego teczéwki (zob.
dalej), stabo przy tym dziatajac na mieénie gltadkie prze-
wodu pokarmowego i serce.

Dzialania agonistow receptorow

muskarynowych

Gléwne dzialania agonistow receptoréw muskaryno-

wych sa w oczywisty sposob zrozumiate w kontekscie

dziatania przywspoétczulnego uktadu nerwowego.
Dziatanie na uktad sercowo-naczyniowy. Obejmuje zwol-

nienie akcji serca i spadek wyrzutu serca. To drugie
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dzialanie wynika ze zmniejszenia sily skurczu mieénia
przedsionkéw, gdyz komory maja skape unerwienie
przywspolczulne i niska wrazliwoéé na agonistéw re-
ceptoréw muskarynowych. Dochodzi réwniez do uogol-
nionego rozszerzenia naczyn krwionoénych (dzialanie,
w ktérym posredniczy tlenek azotu; zob. rozdz. 20),
a obydwa te dzialania wystepujace razem prowadza do
gwaltownego spadku ci$nienia krwi (ryc. 13.1). Mecha-
nizm dzialania agonistow receptoréw muskarynowych
opisano w rozdz. 20.

Migsnie gladkie. Mieénie gladkie, inne niz naczynio-
we, kurcza sie w odpowiedzi na agonistow receptoréw
muskarynowych. Nasila sie perystaltyka przewodu po-
karmowego, mogac spowodowaé bél typu kolkowego,
kurcza sie takze pecherz moczowy i miesnie gladkie
oskrzeli.

Wuydzielanie potu, fez, sliny i sluzu w oskrzelach. Dziala-
nia te s3 wynikiem stymulacji gruczoléw wydzielania
zewnetrznego. Polaczone dziatania w oskrzelach w po-
staci zwiekszonego wydzielania $luzu i skurczu mieéni
gladkich moga prowadzi¢ do zaburzen oddychania.

Dziatanie na oko. Jest bardzo wazne klinicznie. Ner-
wy przywspolczulne oka zaopatruja miesieri zwieracz
Zrenicy, biegnacy okreznie w teczéwce, oraz miesien
rzeskowy, ktéry reguluje stopienn krzywizny soczewki
(ryc. 13.5). Skurcz mieénia rzeskowego w odpowiedzi
na aktywacje receptoréw mACh pociaga cialo rzeskowe
do przodu i do wnetrza, rozluzniajac napiecie wiezadla
podtrzymujacego soczewke, pozwalajac na wigeksze wy-
brzuszenie soczewki i redukujac diugosé jej ogniskowej.
Taki przywspolczulny odruch jest wiec konieczny do
akomodacji oka do widzenia do blizy. Zwieracz Zrenicy
jest wazny nie tylko do regulacji Zrenicy w odpowie-
dzi na zmiany intensywnosci $wiatla, ale takze jako



