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deHoTmnasnHu (aepmsatn deHoTnasnHa)

0 ®deHoTMasnHm cy TPULKNKNUYHN (6-6-6) aHTUNCUXOTULM KOjU Y OCHOBHO]
CTPYKTYpU cagpxe ABa OeH3eHOBa NpCcTeHa KOHAEeH30BaHa Mnpeko asota u

cymnopa.
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deHoTmnasnHu (aepmsatn deHoTnasnHa)

U lNonoxaj 2 y npcTeny
doeHoTMasnHa je doaBopmn3oBaH 3a
CyncTuTyumnjy. Ysoherwem
enekTpoH-npuenadveher

CYMNCTUTYEHTa Yy nonoxaj 2 (Hnp. 6 g 4
XI10prnpoMasmH vs. NpoMasuH) 7 3
nosehaBa ce aKTUBHOCT.
8 10 5 R2
U YeBohewem cynctutyeHata ny : N ;
nonoxaj 3 ce nosehasa
aKTUBHOCT, Maja He y UCTOj Mepu Rio

Kao nonoxajy 2.

Q Cynctututyumje y nosnoxajy 1 n 4
cy AedhaBopunsoBaHe jep ymamyjy
NN yTUYY Ha rybuTtak
aHTUMCUXOTUYKE aKTUBHOCTMN.



deHoTmnasnHu (aepmsatn deHoTnasnHa)

U TpounaHu yribOBOAOHUYHU HU3

KOju noseasyje peHOoTHUasuH y
nonoxajy 10 ca anmdarnyHom
aMUHO-TPYNOM yTu4e Ha
HEeyporenTUYKy akTUBHOCT.

[MoBehaBaw-em unm cMmameHem
YrbOBOAOHUYHOI HXU3a OPaCTUYHO
Cce CMakyje aKTUBHOCT.

Yrm-0BO4OHUYHN HU3 oA ABa
yribeHNKoOBa atomMa LONPUHOCH
aHTUXOSTMHEPINYKOj U
aHTUXMCTAMUHCKO] aKTUBHOCTM.
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deHoTmnasnHu (aepmsatn deHoTnasnHa)

= Hnp. npomeTasuH je epukacaH aHTUXUCTAMUHUK, JOK aMUHOETUI
aepueaTun, guetasmH (aHTUXOSIMHEPIUK) U eToNponasnH (aHTUMYCKapPUHCKN)
Cy 3HauvajHu y Tepanuju [NapkMHCKoHOBE bonecTu.
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deHoTmnasnHu (aepmsatn deHoTnasnHa)

0 N-geankunoBawem 6o4HOr HM3a unu ysoherwem sehux N-ankun
CYMNCTUTYEeHaTa CMakbyje ce aHTUAonaMmmHepruyka u aHTUNCUXOTUYKa
aKTUBHOCT.
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deHoTmnasnHu (aepmsatn deHoTnasnHa)

O Jlunodunun u gyro-genyjyhu npekypsopu nunepasnHcKux gepvsarta
doeHoTMasnHa, 0obunjeHn cy ectepudnkaumjoMm XMOpOoKCUITHE rpyne BULLIMM
MacCHUM KuUcernmHama.

L BehuHa aHTUNCKMXOTMKA je NnnodounIiHOr Kapaktepa, nako rnposase Kpos

henunjcke membpaHe 1 y BUCOKOM MPOLEHTY ce Be3yjy 3a NpoTenHe nnasme,
Hajyewwhe andymuH (92-99%).

O BehwuHa gepuBarta doeHOTMa3snHa nognexe metadbonnamy npeor rnposiacka
KpO3 jeTpy.



XnopnpomasuH xugpoxnopua

U lpsu gepuBat peHoTMa3nHa Koju

je og 1952. ropoavHe yBeaeH onTumanHu 3a
KIMHWYKY NPaKCy, HaKoH Yera je AHTUTCMXOTUHKY akMBHOCT
3abernexeH 3Ha4ajaH Hanpegak y s
nevemwy cxmsodpeHuje. | X
Je_
D H 10 /
[laHac ce KopuCcTu 1 y Tepanuju N o

Hay3eje, noBpahara 1 WTyuama.

U lNocenyje sHa4vajHO cegaTtuUBHO U T

XUMNOTEH3UBHO €jCTBO, __Chs
LEeHTpasiHO XMCTaMUHEPTNUYKO U N
nepndepHO NHXNOUTUPHO OEjCTBO CH,

Ha O,  HopagpeHepruyke

peuenTope. XnoprnpomasuH xmapoxnopu,

2-xnopo-10[3-(anmeTnammnHo) nponun]deHoTnasnH MOHOXNOPOXIIopua



TnopunagasuH xmagpoxnopua

U lNunepmnanHckn gepueat s
doeHOTHa3nHa, ca HMXKOM
NHUNOEHLOM
eKkcTpanupamMmuganHmx egoekara. N SCH,

O TMocenyje senuky

aHTUXONNHEPrnYKy akTUBHOCT, HCI
cefaTuBHY U XUMNMOTEH3NBHY N
aKTUBHOCT CITUYHY Hsc/
XNoprnpomMasuHy, aHTUEMETUYKY

aKTUBHOCT (HVDKy OD' TNOPpUAa3nH Xnapoxmnopua
XnopripomasuHa).

O lpwn BuwKnm gosama nsasmea
NUITMEHTHY peTUHoNaTujy.



dnydeHasnH xmapoxnopua

U lNunepasuckn gepmsat
doeHoTMasnHa, Koju y nosioxajy 2
dpeHOoTMasnHCKOr cuctema cagpxu
TpudonyopomMeTun rpyny.

U HajnoTteHTHUju je dpeHOoTnasmnHCKu
aHTUNCUXOTUK N Y Tepannju ce el
KOPUCTU Yy O0nunKy
nunoconybunHux ectapa N/ﬁ
doopMyrnmcaHnx Kao gero K/
NHjeKkumje (3a MHTpaMyCKyrapHy §
NPUMeEHY): eHaHTaT (ecTtap
XenTaHOHCKE KUCESTHE) U

AeKkaHoart (ecTap AeKaHcke
KncenuHe).
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TnoTnkceH

NcnorbaBa cnnyHe ocoburHe Kao u
aepuBaTty nunepasunHa.

TWOKCAHTEHCKM CUCTEM Ce
pa3nukyje og eHOTNa3nNHCKOr jep
je N-H rpyna samereHa
YIbEHMKOBMM aTOMOM KOju je
ABorybom Be3oM rnoBesaH ca
NpONUINAEHCKUM DOYHUM HU3OM.

3axBarbyjyhu cyrnctutyeHTy y
no3numjn 2 NocTojn y obnunky asa
nsomepa Z- u E- npn yewmy je Z-
N3oMep je aKTUBHMU]W.
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LinknnyHmn aHano3sun doeHoTnasmnHa: beHsasenunHu,
anbeH3okcasenuHu n anbeHsognasenmHn

Y npoTtekne 4eTupu geueHunje, nopen aepmsaTta peHoTnasnHa
anuaTtnyHMX aMmuHa, y KIMHUYKY Npakcy cy yBeaeHu 1 apyru
aHTUMNCNXOTULMN.

OBU TUMNUYHU AHTUNCUXOTULIN Cy CMambnin Oy>KnHy xocnmanmauvlja n
pPU3nK o MoOHOBHUX XOCI'II/ITaJ'II/I3aLI,I/Ija N penarica.

MehyTum, nocenyjy 3HayajHa HeXxXerbeHa aejcTea nonyT:

TapanBHE OUCKNHe3Nje,

opToCcTaTCKe XUMOTEH3Nje,

nosehaka nsny4nBata nponakTmHa u
npoayxewa QT Tanaca.

HorxoBe aHTUNCUXOTUYHE OCOBUHE HUCY pa3aBojuBE 04
ekcTpanupamuaanHmx edekara.



BeH3a3zennHu

U TpyumknuyHM aHTUNCUXOTULM, KOjU KAo LIEHTPanHun npcTeH nmajy
cegmounaHn npcTeH (6-7-6).

0 HoBunju atunmyHm aHTUNCUXOTULM OByxBaTajy:

andeHsoanasenuHe (knosanuH, 2-Cl);
= mbeHsokcasenuHe (nokcanuH, 2-Cl);

" TuneHobeH3oamnasenunHe (onaHsanuH, 6e3 2-cyncTutyeHTa) u

anbeHsoTnasenuHe (KBeTnanuH, 6e3 2-cyrncTtutyeHTa).
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BeH3a3zennHu

LInknuyHu aHano3n dheHoTUasnHCKOr NPCTeHA CY CTPYKTYPHO CITUYHM
dbeHOTMa3NHCKMM aHTUNCUXOTULIMMA.

BeHs3azenuHu n gpyrn atnnyHM aHTUNCUXOTULUM (pUCnepuaoH, 3unpacuaoH
n apununpason) 6nokupajy n D,-peuentope n 5-HT,,-peuenTtope, Kao u
opyre oonamMmmHCKe U CEPOTOHUHCKE peLenTope, aapeHepruyke,
XUCTaMUHCKEe U MyCKapUHCKe peLenTope.

KnosanuH n onaHsanuH (aTUnnM4YHM aHTUNCUXOTULN) Noceayjy HMU3aK
aduHuTeT npema D,-peuentopnmMa 1 BUCOK adpMHUTET npemMa 5-HT -
peuenTopuma, 360r Yera, HajpepoBaTHUje, Y Mak0j MEPU U3a3nBajy
eKkcTpanupamnaHe eekTe.



OOHOC CTPYKTYpE 1 aejcTBa

0 SAR-npuctynom (npoy4yaBak-eM O4HOCA CTPYKTYpPE M AejcTBa) AepuBaTa
anbeHsogmasenmHa yTBpheHo je Aa Ha aHTUNCUXOTUYHO AEejCTBO IN Vivo,
yTu4e CyrncTuTyunja y nosnoxajy 2- nnm 8-6eH3osioBor npcreHa.

O AHTUNCUXOTUYHO OejCTBO He rybe aepuBaTtu Kod Kojux nunepasun-rpyna
HUje CyncTUTyncaHa.

0 Cynctutyumjom atoma BOAOHMKA XJSTOPOM Y nornoxajy 8-6eHsonosor
NpcTeHa U3BpLUEHA je CUHTEe3a Kro3anuHa (8-xnopo-nunepasunr-
anbeHsogmasenuH) 1967. rogmHe.



KnozanuH

O [epuBaT agnbeHsoanasenmua, cl
aTUMNYHN aHTUNCUXOTUK KOjU Y
nopehewy ca xnopnpomMmasmHOM U NH
xanonepugonom (aepmvBaTtom

byTupodeHoHa) He nsasnea NG
KaTtanencujy.

U YBenoeH je y KNUHUYKY Npakcy "
1972. rognHe 3a nedyewe ()
cxm3odgpeHmnje y EBponu, Jok je y N
CjeanbeHnm AMepuykmum /
[lp>xaBama perncrtposaH 3a HaC

KNUHUYKY ynoTpeby aeseneceTmx
roguHa npoLusiora Beka. KrosanuH



KnozanuH

O Hoerosa knunHMYKa yrnotpeba je cl
orpaHuyeHa o MOMeHTa Kaaa je
YOUEHO Ja MOXE n3asBaTu TEXU NH
oOnuK arpaHynounTose, NoHekag
n ca dpatanHnum Ncxoaom. NG

U KnosanwH nHteparyje pasnmuamtmm
adoMHUTETOM NMpemMa pasfnnynTnm
peuenTopumMa (agpeHepruykum a,-

" 0,-peuenTopuma, .

CEPOTOHUHCKUM 5-H T 4-, 5-HT, 5- /

n 5-HT, --peuentopnma, HaC
MYCKapPUHCKUM, XONUHEPTUYKNM,

XUCTaMWHCKUM H;-peuenTtopuma u KrosanuH

ap.).



[1n3ajH aHTUNCMXoTnKa

O AduHUTET aHTUNCMXOTUKa NpemMa gonamuHckum D,-peuentopuma v
CEPOTOHUHCKUM 5-HT, A-peuentopuma npeacrasrba 3HavajaH dpaktop Koju
oapehyje hnxoBy aTUMUYHOCT.

O AHTUNCUMXOTULN KOjU MOCEAYjy HWXKM apUHUTET npema AonaMuHCKum D,-
peuenTopymMa y OAHOCY Ha CepOTOHUHCKe 5-HT,, -peuenTtope, npu Yyemy je
pK; BpeQHOCT 0gHOCa KOHCTaHTU apuHuTeTa:

Kisr2a / Kipz > 1,2
cnapgajy y Kateropujy aTUnM4YHMX aHTUNCUXOTUKA

0 3axsarbyjyhu oBakBoM 3anaxamwy nssegeHa je 13B. "5-HT,,/D, xunoresa"
Koja je omoryhuna ansajH aHTUNCUXOTUYHMX JSIEKOBa 3aCHOBaH Ha

peLenTopy.



[1n3ajH aHTUNCMXoTnKa

O OCHOBHU eneMeHTU Y UCTPakMBa4YKUM NporpaMmmma 3a CKPUHUHT
aHTUNCUXOTUKA OCaMAECETUX N OeBedeCTUX roanHa npolusiora Beka bunum

cy:
— notpeba ga ce npesasnh)y 036UrbHE HEXEIbEHE peaKkunje KnosanuHa;
— peduHucane "5-HT,,/D, xunortese".
L PesynTaT oBUX UCTpaxkueawa (MM gmsajHa) je nojasa aTUNMYHUX

aHTUNCUXOTUKa ca AejcTBOM npema gonaMmunHckum D,-peuentopuma u
CEPOTOHUHCKUM 5-HT, ,-peLenTopuma.



CTPYKTYpHU 1 bapMaKOoOLLKN aHarno3n KrnosanuHa

0 WM3ocTepHOM CyrncTuUTyLmnjomM (3aMeHOM) jeaHOr eHOOUMKITMYHOr aToMa a3oTa

anasernvHa aToMoOM cymnopa Ao0ujeHn cy TUNUYHN aHTUMCUXOTULM,
aepviBaty AMbeH30TMasennHa: KInotTmanuH 1 MeTUanuH (XeMmjCku U30CTepU

Krio3anvHa).
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JlokcanuH

O Tunu4HM aHTUNCUXOTUK, AepuBar
anbeH3ookcasennHa, gobujeH
N30CTEPHOM CYNCTUTYLMjOM
jeaHor eHaoUMKITIMYHOr atoma
a3oTa gmasennHa aToMom
KMCEOHUKaA.

0 EdwmkacaH aHTUNCUXOTUK,
bnokunpa gonammHcke D,-
peLenTope 1 nokasyje cnuyHa
HeXerbeHa [ejcTBa Kao U
aepuBaTtn doeHoTMasnHa.

H3C

JIOKCanwuH



OnaH3anunH n KBeTnanuH

O Axanosu knosanuHa. N3segeHun cy Ha ocHoBy "5-HT,,/D, xunotese" u
crnagajy y rpyny aturnmyHux aHTUNCUXoTuKa.

Q OnaHsanuH (TneHobeH3oamasenuH) n KBeTnanuH (oubeHsoTmnasenviH), y

CBOjOj CTPYKTYpM rnocenyjy TPUUMNKIUYHU cuCcTeM ca BehoM efieKTPOHCKOM
'YCTUHOM O XJTloprpomasunHa.

NH S

J (N
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OnaH3anuH

Q OnaHsanuH je NoTEHTHWjK
aHTaroHucTa AonamMmHCKuX D,-
peuenTopa n 5-HT,-peuenTopa of
KrnosanuHa.

O [ob6bpo ce ancopbyjy, anu ce oko
40% opf per 0S Nnpumer-eHe [o03e
MeTabonuile npe Hero WTo gocne
Yy CUCTEMCKY LiMpKynauujy.

U MakcumarnHa KoHueHTpaumja
onaH3anuHa y nnasmu ce N
OOCTUXe OKO 6 YacoBa HaKoH per H3C/
0S NpuMeH-eHe [03e, a Bpeme
nonyenuMmuHaumije je og 20 go 54
Yyacosa.

OoJlaH3aruH



dnyopobyTpodeHOHN

U lNpoayxewem, ckpahewemM Unm padsakem Nponun HU3a cMmamyje
ce HeyponenTu4yka NOTEHTHOCT.
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dnyopobyTpodeHOHN

0 AmuHo-rpyna y nonoxajy 4-gpriyopo-6ytnpodeHoHcKor Hu3a je
Heornxo4Ha 3a HeyponenTUYKy akTUBHOCT.

J AKTMBHOCT je HajBeha Kafa je ankun CyncTUTEHT LUMKInYaH, 4OK

napa-nyopo CyncTUTYEHT y apoOMaTU4YHOM MPCTEHY NOTNOMaXxe
aKTUBHOCT.
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dnyopobyTpodeHOHN

O Kapb6oHunHa (-C=0) rpyna bytupoeHoHa npyxa onTumMmarnHy
akTMBHOCT, Maga u gpyre rpyne nonyt C(H)OH n C(H)-apun
omoryhaBsajy 0oOpy akTUBHOCT.

O lNpomeHoMm Y-rpyrne mewa ce 1 akTUBHOCT (HMP. XUAPOKCUNHa rpyna
y CTPYKTYpU Xanonepugona).
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Xaronepuaon

O ApomatnyHm ByTunnmnepuanHCKu
aepuBart, MOTEHTHU aHTUMNCUXOTUK
KOjU Ce KOPUCTU 3a nevere
cxmn3opeHuje 1 rncmxosa Koje cy
MHOYKOBaHe rnospegama mMo3sra.

O Xanonepugon ce metabonuuwle y
MaH-0j Mepu, NpoceyHa
BMONCKOPUCTIBUBOCT je 65%.
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Xaronepuaon

U TapaunsHa ouckuHesnja nHOyKoOBaHa xanonepuaosrioM je nocrneguua
HacTaHKa HeYPOTOKCUYHUX MeTabonuTa (Mo CTPYKTYPU CIIUYHU
A0MaMUHEPTNYKOM TOKCUYHOM MeTabonuty).
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PucnepungoH n 3amnpasngoH

0 AHanosu apunnunepasnHa Koju cy pas3BujeHn Ha OCHOBY XEMMWjCKOT

npucTyna aa ce CTpyKTypa AmbeH3oamasenuHa Kopuctu Kao rnornasHa
OCHOBa anu Ha ocHosy "5-HT,,/D, xunorese".

0 PwucnepuaoH je 3Ha4ajaH aTUNMMYHW aHTUNCUXOTUK. Y Tepanuju ce
KOPUCTU Y Kao Xnopxuapar y obnuky MoHoxuapara.
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pycrnepuaoH 3UnNpasnaoH



Apunpunpason

Hyrogenyjyhu apun-nunepasmnHCcKu

aepmnBaTt XMHOJTNMHOHA.

[MapuujanHu je aroHUcTa
aonamMunHckux D,-peuenTopa.

BuopacnonoxmneocTt
apununpasona je oko 87%, a
MaKCcuMarsiHa KOHLUeHTpauuja ce
ocTuke oag 3 Ao 5 yacosa.

MeTtabonuwie ce
aexugporeHauunjom,
OKCUMOATUBHOM XMAOPOKCUIaLmjoMm
n N-geankunoBaweM Y jeTpu
nocpenoBakem CYP3A4 n
CYP2De6.

apunpunpasorn



B-aMUHOKETOHMU

O Osa rpyna nekosa y cBOjoOj
CTPYKTYpU cagpxu, nopen B-

aMUHO-KETO rpyne 1 apun rpyny HaC 0 -
(MONVHAOH).
/ )
O MpeTtnocTaBrba ce Aa NpPoOTOH U3 HaC | k/o
NPOTOHOBAHE aMWHO rpyne N

yyecTByje y rpherwy BOOOHUYHE

Be3e ca enekTpoHnma

KapOOHUITHOI KNCEeOoHMKa. MOMMHAOH XMAPOXTOPHA
» MonuHaoH xugpoxrnopua je

NOTEHTHU @HTUNCUXOTUK (CITMYHO

TpudoryonepasuHy).



beHn3amnan

O beH3zamuaun cy nsBegeHn Ha OCHOBY YMHEHULIE Oa MeToKNnonpamua
(MPOKMHETUK N aHTUEMETUK), AepuBaT p-ammHobeH3eHamuaa, 6riokupa
OoMnaMnHCKE peLenTope racTpoMHTECTUHANHOr TpakKTa.

0 OueknBano ce ga he nekosu n3 oBe rpyne ncnorbaBaT CMar€eH
eKcTpanupamMmnaHu edekar LWTO je U OCTBapEHO.

U BopoHndHa Be3a namehy H- atoma 13 amuo rpyne un efiekTpoHa u3
METOKCU rpyne rpagm nceygo npcTeH Koju je 3HayajaH 3a akTUBHOCT
aHTUncmxotuka. CyndgoHamuaHa rpyna moxe 6utn cnobogHa nnu

CyrncTUTyMCaHa.
o o o OCHg o]
cl /\/NEt2 HZN\S/
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MeToKnonpamug, cynnupug, pemMokcunpua,



beHn3amnan

Q CynTtonnpug je 5-etuncyndoHun gepuvsart cynnupuga. 3a pasnuky of
cynnupuga, uma camo 6asHe ocobuHe. Y Tepanujmu ce KOpUcTu co
Xnapoxnopua.

O Amucynnpug nocenyje crnnmyHe xeMmmjcke n doapMakosiollke ocobuHe
cyntonpuga. Y ébuocpeanHu ce 3Ha4vajHo He BruoTpaHcgopmumLLe.



Q

Q

Cynnupng

[epuBat 6eH3amuga amdoTepHOr
KapakTepa.

Y Tepanunju ce kopuctn cnobogHa
6asa y obnunky nesoakTuBHoOr S(-)-
eHaHTMoMepa uUnu pauemcke
mogndmkauuje. Besyje ce
CEeneKkTUBHO 3a gonamuHcke D,- u
D;-peuenTope.

Y buocpeanHu 3Ha4yajHO He
nognexe 6uotpaHcdopmaunjn.
NHTpamosnekynckom
NHTEepaKkunjom rpahera ctabunHe
BOLOHMYHE Be3e HacTaje
LUMKITMYHM OepuBaT 3a Koju ce
NpeTnocTaBSba fa ce Besyje 3a
AornamMmnHcke pelenTope.
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Pemokcunpug

HoBunjn cneunduryan aHTaroHmcTa
D,-peuenTopa. och, o
[obuvjeH je 3ameHoM CcyndoHUN
rpyne 6pomom. Y Tepanumju ce
KOpUCTWN Yy 06nuKy (-)-
eHaHTUoMepa Kao co

Xnapoxnopua MOHOXuapar. |
r

icnorbaBa HexXerbeHe eekTe
NonyT arpaHyrnounTose u
KapAMOTOKCUYHOCTW.

pemokcunpua

[lojaBa annacTnyHe aHemMuje Koja
je XXMBOTHO yrpoxasajyha
yCrioBuna je HeroBo nosravyere
N3 KNMNHUYKE NPUMEHE.
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