
5.	  Het	  nico+ne	  systeem,	  basics	  
Richard	  

•  Nico+ne,	  Muscarine	  receptoren,	  	  
– perifeer,	  	  
– centraal,	  	  

•  Wat	  voor	  soort	  receptoren	  zijn	  dit?	  
–  	  (langzaam?	  Snel?	  Ion-‐kanaal)	  	  

•  geneesmiddelen	  die	  hier	  op	  inwerken.	  



MATRICS	  



Acetylcholine:	  
	  
-‐Motoriek	  
-‐Aandacht	  
-‐Leren	  
-‐Geheugen	  

Target	  in	  Alzheimer	  en	  Parkinsonen	  
myasthenia	  gravis	  



Acetylcholine:  



√	  

 
Muscarine Receptor 
 
 
 
 

 
Nicotine Receptor 
 
 
 
 

Acetylcholine	  



  

snel: ion kanaal receptoren 
(ionotropic) 
snel 
 
 

neuromodulatie: G-protein gekoppelde receptoren 
(metabotropic) 
langzaam 



Spier	  
Neuronaal	  
	  

Rest	  &	  digest	  
Neuronaal	  

Muscarine Receptor Nicotine Receptor 



Projec+es:	  -‐	  vanuit	  hersenstam	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  -‐	  vanuit	  basale	  kernen	  Meynert	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  -‐	  interneuronen	  in	  striatum	  
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Problemen	  vinden	  specifieke	  compounds…	  



Cholinerge	  hypothese	  psychose	  (1975)	  
	  
	  
Postmortem	  studies:	  
	  
-‐verlaagde	  muscarine	  en	  nico+ne	  receptoren	  in	  pa+enten	  met	  SCZ	  
-‐verlaagde	  ChAT	  in	  pa+enten	  met	  SCZ	  
	  
	  
Challenge	  studies:	  
-‐mACh	  en	  nAch	  receptor	  antagonist	  verergeren	  posi+eve/cogni+eve	  
symptomen	  in	  pa+enten	  met	  SCZ	  en	  induceren	  deze	  in	  gezonde	  
vrijwilligers	  
	  
-‐mACh	  en	  nACh	  agonist	  en	  AChEI	  kunnen	  symptoomverlich+ng	  geven	  
	  
	  	  




