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 الملخص  
  هذا الاكتئاب   أعراضتؤثر  نو�ة اكتئاب �برى تحدث أثناء الحمل أو خلال الأساب�ع الأولى �عد الولادة.  على شكل  �ظهر اكتئاب ما �عد الولادة  

. وتشمل الفیز�ولوج�ا المرض�ة اختلال و�ذلك قدرة الأم على التعامل مع طفلها�شكل �بیر على الترا�ط بین الأم والطفل، والرضاعة الطب�ع�ة،  
�عد الولادة. تفتقر  ك (الغا�ا)  حمض غاما أمینو�وتیر� ل إشاراتعطّ وتَ ، ولون ان غنر�الستیروئیدات العصب�ة النشطة، وخاصة ألو�تنظ�م مستو�ات 

  والنوع�ة العلاجات الدوائ�ة الحال�ة لاكتئاب ما �عد الولادة، وخاصة مث�طات إعادة امتصاص السیروتونین الانتقائ�ة، إلى الاستجا�ة السر�عة  
ولون انغنر� ألو�،  الأمر�ك�ةإدارة الغذاء والدواء  كتئاب. �حاكي بر�كسانولون، أول علاج لاكتئاب ما �عد الولادة معتمد من قِبل  هذا الالأعراض  

ت لالآثار الجانب�ة المحتملة. وقد تحوّ خطورة  و   طر�قة الإعطاء (ور�دي)في    محدود�ةوأظهر فعال�ة في تقلیل أعراض الاكتئاب، ولكن مع  
�أنه �مكن تناولهم  الأنظار إلى دواء زورانولون، وهو دواء ستیروئیدي صنعي یتمیز  الفم،  ؤخراً  أثبتت  اً مرة واحدة یوم�ول  عن طر�ق  . وقد 

لاكتئاب ما �عد الولادة. وقد   اً واعداً جدیدعلاجاً    �جعل منه، مما  Aالغا�ا من النمط  السر�ر�ة فاعلیته في تعدیل مستقبلات  ما قبل  الدراسات  
وتعز�ز  وفعالیته في تحسین أعراض الاكتئاب والقلق والأرق    الجید من قبل المرضى   وتحمله  أمانهأظهرت التجارب السر�ر�ة على زورانولون  

  التي تتجاوز استهداف الاكتئابو الجدیر �الذ�ر أن الفوائد الشاملة للزورانولون  من  بین النساء المصا�ات �اكتئاب ما �عد الولادة. و   الصحة 
�الغ الأهم�ة لتوس�ع خ�ارات العلاج وتعز�ز   اً في مجال علاج اكتئاب ما �عد الولادة. و�عد ال�حث والتطو�ر المستمر أمر   فقط، تَعِد بتقدم �بیر

 هذا الاكتئاب.الأمهات اللاتي �عانین من  صحة
ب لفئئح� ة   . A الغا�ا من النمط مستقبلات، بر�كسانولون  ،ولون انغنر�ألو� ،زورانولون ، اكتئاب ما �عد الولادة – قكصئ

 
Abstract 
Postpartum depression (PPD) presents as a major episode of depression occurring during pregnancy or 
within the initial weeks following childbirth. Despite varying opinions on the specific onset defining PPD, 
its symptoms significantly impair maternal-infant bonding, breastfeeding, and maternal function. The 
pathophysiology involves dysregulation in neuroactive steroid levels, particularly allopregnanolone 
(ALLO), and disrupted GABA signalling post-delivery. Current pharmacologic treatments for PPD, 
primarily selective serotonin reuptake inhibitors (SSRIs), lack rapid response and specificity for PPD 
symptoms. Brexanolone, the first FDA-approved PPD treatment, mimics ALLO and has shown efficacy in 
reducing depressive symptoms, but with limitations in administration and potential side effects. Recent focus 
has turned to zuranolone, a synthetic neuroactive steroid GABAA receptor modulator that is distinct in that 
it can be taken once daily and is bioavailable orally. Preclinical studies demonstrated its potency in 
modulating GABAA receptors, highlighting its promise as a novel PPD treatment. Clinical trials on 
zuranolone showcased its safety, tolerability, and efficacy in improving depressive symptoms, anxiety, 
insomnia, and functional health among women with PPD. Notably, zuranolone's holistic benefits beyond 
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I. مقدمة:       
  Postpartum depression (PPD)�عد اكتئاب ما �عد الولادة

 -   13  حوالي�ؤثر على  و لدى الإناث،    النفس�ةعائقاً �بیراً للصحة  
اكتئاب ما �عد    اكتشاف. یتم  حدیثات الأمومة% من الإناث  19

ب المستمر  الشعور  خلال  من  لدى تدني  الولادة  الذهن�ة    الحالة 
الأمهات الجدد، تلیها مشاعر الحزن، وقلة الكفاءة، وال�أس. وهو 

كتئاب الفترة  (ا  Postpartum blues  �ختلف عن الكآ�ة النفاس�ة
المح�طة �الولادة)، وهي فترة قصیرة الأمد من الاضطراب العاطفي  

 . [2 ,1]ق الذي �شمل ال�كاء والته�ج ومشاكل النوم والقل
  ةمن �ل خمس  ة والشعور �ه من قبل أر�ع PPD یتم التعرف على 

أ�ام �عد ولادة الطفل، و�ختفي في الغالب �عد  �ضعة    خلالنساء  
حال�اً،    عشرة والإحصائي  �أ�ام.  التشخ�صي  الدلیل  صنف 

الاكتئاب المرت�ط ببدا�ة  ،الط�عة الخامسة  -للاضطرا�ات العقل�ة  
ة الولادة على أنه یبدأ في الحمل أو �حلول الشهر الأول �عد الولاد

[1] . 
الدّولي   للتصن�ف  وفقاً  الولادة،  �عد  ما  اكتئاب  تصن�ف  یتم 

 the International Classification of Diseaseاضللأمر 
(ICD) أنه یبدأ في الأساب�ع الستة الأولى من مرحلة ما �عد  على
 . [1]الولادة 

، یتمیز اكتئاب ما �عد الولادة �العدید من السمات  الحالاتفي معظم  
أوقات أخرى من ح�اة الأم؛   الذي �حدث في  المحتملة للاكتئاب 
من  العدید  تحدث  حیث  قلیلة  اختلافات  لظهور  إمكان�ة  هناك 
التغییرات المهمة أثناء الحمل ومرحلة ما �عد الولادة. �شكل تقر�بي، 

من الاضطرا�ات   ببوادر  �شعرن % من النساء �عد الولادة  80  حوالي 
العاطف�ة في الأ�ام القلیلة الأولى �عد الولادة. والأكثر من ذلك، أن  
نس�ة �بیرة من النساء �عد الولادة �عانین �عد الحمل من أعراض 

تعزى إلى اضطراب الشه�ة الشب�ه �الاكتئاب، وقلة النوم، وانخفاض  
 . [2 ,1]ل مستو�ات الطاقة اللازمة للعم

العوامل المذ�ورة أعلاه تجعل من الصعب تمییز الأعراض الشائعة  
التي تحدث �عد الولادة ورعا�ة الرضع الجدد �شكل منفصل عن  
أعراض حالة الاكتئاب. في �عض الأح�ان، �مكن أن تستمر مرحلة  

% من النساء لمدة عامین 30  حوالياكتئاب ما �عد الولادة لدى  
% من النساء �عانین من اكتئاب شدید 50�عد الولادة، في حین أن  

اكتئاب  من  ف�عانین  الاكتئاب  مسار  فیها  �ختلف  قد  فترة  طوال 
، أو فترات متكررة من الاكتئاب ثابت  شدید، أو اكتئاب  ثابتمعتدل  
 . [1,2] الشدید

II. الولادة: �عد ما لاكتئاب  النفس�ة الخطر عوامل 
اكتئاب ما    �مكن تجم�ع عوامل الخطورة بناءً على قوة الارت�اط مع

النفاس،  فترة  الحمل، وفي  أثناء  والقلق  إن الاكتئاب  الولادة.  �عد 
وتار�خ الاكتئاب، والنرفزة، والتوتر المفرط الناتج عن أحداث الح�اة،  
الاجتماعي،  الدعم  إلى  والافتقار  السیئة،  الزوج�ة  والعلاقات 

عد  وانخفاض احترام الذات، �لها مرت�طة ارت�اطاً وث�قاً �الاكتئاب �
الولادة. من ناح�ة أخرى، تم الإبلاغ عن أن الوضع الاجتماعي 

، والعزو��ة، والحمل غیر المرغوب ف�ه مس�قاً، المتدنيوالاقتصادي  
المرت�طة �الولادة، ومزاج الرض�ع الحز�ن، لها ارت�اط    الشدةوعوامل  

 .[1] أضعف نسب�اً 
المختلفة مثل  المضاعفات  لقد ثبت أن موقف الأم وتجر�تها مع 
الولادة الم�كرة، والاستشفاء قبل الولادة، والولادة الق�صر�ة الطارئة،  

، �لها عوامل تز�د غیر المستقرة  والتسمم الحملي، وصحة الرض�ع
من خطر الإصا�ة �اكتئاب ما �عد الولادة. وترت�ط عوامل الخطر  
المذ�ورة أعلاه ارت�اطاً أقوى �الجوانب الاجتماع�ة والنفس�ة مقارنة 

 . [1] �الجوانب البیولوج�ة

targeting depression offer a promising breakthrough in the PPD treatment landscape. Continued research 
and development are crucial to expand treatment options and promote the well-being of mothers 
experiencing PPD. 
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III. الولادة �عد ما لاكتئاب المرض�ة الفیز�ولوج�ا: 
لا تزال الآل�ة الدق�قة لتطور اكتئاب ما �عد الولادة غیر معروفة.    

سبب   تفسر  التي  المختلفة  والنظر�ات  النماذج  من  العدید  هناك 
الحالة �مرور الوقت. �فسر النموذج البیولوجي تطور الحالة �سبب 
الانخفاض الشدید والمفاجئ في العدید من هرمونات الحمل مثل  

والإ الانسحاب البروجسترون  نموذج  في  والكورتیزول.   سترادیول 
أثناء الحمل الهرموني ، تزداد مستو�ات هرمونات الشدة والتناسل 

وتنخفض �شكل �بیر أثناء الولادة وفي مرحلة ما �عد الولادة، مما  
یؤدي إلى خلل في النظام و�سبب اكتئاب ما �عد الولادة. ومع ذلك،  

ات �النس�ة للاكتئاب هناك فشل في تفسیر آل�ة انسحاب الهرمون
نموذج   �شیر  الحمل.  أثناء  تبدأ  التي  الاكتئاب�ة  والأعراض 

�اضطراب هرمونات   "لاكتئاب"ا الولادة  �عد  الاكتئاب  ارت�اط  إلى 
المراجعات  اقتراح من �عض  الكورتیزول. وهناك  الشدة، وخاصة 

الغدة النخام�ة في    -الحدیثة لدور الخلل في تنظ�م محور الوطاء 
 . [1]ة التسبب في الاكتئاب �عد الولاد

في اكتئاب ما �عد الولادة.   اً قد �كون لانخفاض الدو�امین أ�ضاً دور 
�مكن للعدید من التغیرات العصب�ة الصمّاو�ة أثناء الحمل أن تؤثر 
أ�ضاً على تطور اكتئاب ما �عد الولادة، �ما في ذلك إشارات حمض  

أمینو�وتیر�ك المث�طة   γ-aminobutyric acid (GABA)غاما 
مستو�ات  Allopregnanolone  ولون ان غنر�ألو�  وانخفاض 

(ALLO) [1, 3] . 
تر�ز النماذج النفس�ة �شكل أساسي على تأثیر الحمل والولادة    

تسبب  التي  الرئ�س�ة  الشدة  عوامل  �اعت�ارها  الجدیدة  والأمومة 
أعراض الاكتئاب �عد الولادة لدى النساء. وقد حظیت هذه الظاهرة 
المتكاملة على   النماذج  النفس�ة. وتعمل  بدعم �بیر في الأدب�ات 

لعوامل البیولوج�ة، مثل الإجهاد الذي ر�ط ما سبق وتوضح دور ا
لدیهن  اللاتي  النساء  لدى  الولادة  �عد  الاكتئاب  أعراض  �سبب 

 . [1] نياستعداد وراثي وهرمو 
العصب�ة     الستیروئیدات  مستو�ات  في  الاضطرا�ات  تؤدي 

إشارات    Neuroactive steroid (NAS)النشطة   في  والخلل 
GABA  والمث�طة داخل    المنبهة، إلى اختلال التوازن بین الوظائف

 ,1]  ش�كات الدماغ الحیو�ة، وهذا قد یرت�ط �اكتئاب ما �عد الولادة
3] . 

في      الكول�سترول  من  المشتقة  العصب�ة،  الستیروئیدات  تؤثر 
مع   التفاعل  خلال  من  العصب�ة  الخلا�ا  استثارة  على  الدماغ، 
على  الم�اشرة  التأثیرات  عن  النظر  �غض  الغشاء،  مستقبلات 
والتي  ونظیراتها،  العصب�ة  الستیروئیدات  تلعب  الجیني.       التعبیر 

، دوراً حیو�اً في تعدیل NASتسمى الستیروئیدات العصب�ة النشطة  
والقنوات  الغشاء  مستقبلات  مع  التداخلات  خلال  من  الاستثارة 

إن مستقبلات   الأول من  GABAالشارد�ة.  المقام  في  المكونة   ،
وحدات ألفا و�یتا (اثنتان من �ل منهما)، في المستقبلات المش�ك�ة، 

دلتا واحدة  أو وحدة غاما واحدة في المستقبلات المش�ك�ة، أو وحدة  
مبو�ة  شارد�ة  �قنوات  تعمل  المش�ك�ة،  خارج  المستقبلات  في 

 . [3 ,1] �الر��طة
تنظم الهرمونات التناسل�ة الأنثو�ة �شكل �بیر العدید من النواقل    

العصب�ة مثل السیروتونین والنورأدر�نالین والدو�امین وحمض غاما 
أمینو�وتیر�ك والغلوتامات. �ما تلعب دوراً حیو�اً في تعدیل محور 

النخام�ة    -(الوطاء   الكظر�ة)    -الغدة   HPAالغدة 
(hypothalamic, pituitary, and adrenal)   واستجا�ات

�عد   عن Allopregnanolone (ALLO)الشدة.  ع�ارة  وهو   ،
NAS   داخلي المنشأ مشتق من البروجسترون، هرمون حمل مهم

لمحور   والتفاعل مع    HPAومنظم رئ�سي  للشدة،  الاستجا�ة  في 
مستو�ات  GABA Aمستقبلات   ترتفع  الحمل،  أثناء   .ALLO ،

الثالث من الحمل، ثم تنخفض �شكل   وتصل إلى ذروتها في الثلث
إعطاء  أن  الفئران  على  الأ�حاث  أظهرت  وقد  الولادة.  �عد  حاد 

ALLO   مارس تأثیرات مضادة للقلق ومضادة للاكتئاب من خلال�
. وهو �عمل GABA Aتعز�ز تثب�ط الإشارة المتواسط �مستقبلات  

تفا الشكل    إ�جابي (تآزري)  ي  غر كمنظم  في  ، مما .1�ما �ظهر 
مفرط   الت�ار  ز�ادة  و�التالي  القناة،  فتح  ومدة  تواتر  من  یز�د 

 . [3] الاستقطاب المتواسط �الغا�ا
العصب�ة     الستیروئیدات  تكو�ن  في  الاضطراب  ارت�ط  وقد 

مستو�ات  أن  إلى  الأ�حاث  وتشیر  الشهر�ة.  الدورة  �اضطرا�ات 
ALLO   المصابین المرضى  لدى  الشو�ي  الدماغي  السائل  في 

�الاكتئاب أقل من تلك الموجودة لدى الأفراد الأصحاء في البدا�ة،  
ولكنها تزداد وتعود إلى طب�عتها �عد العلاج �مث�طات إعادة ق�ط 

الانتقائ�ة  selective serotonin reuptakeالسیروتونین 
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inhibitors (SSRIs)    مثلFluoxetine    أوFluvoxamine .
قد تمارس تأثیرات مضادة للاكتئاب/   SSRIsوهذا �شیر إلى أن  

تخلیق   تعز�ز  خلال  من  جزئ�اً،  الأقل  على  للقلق،  مضادة 
 . [3] الستیروئیدات العصب�ة

 
 

المعدّل     1 .الشكل تأثیر  الإ�جابي   (التآزري)  التفاغري آل�ة 
Allopregnanolone    مستقبلات النمط    GABAعلى   Aمن 

 . [3] المش�ك�ة وخارج المش�ك�ة

IV. عد ما لاكتئاب الحال�ة الدوائي العلاج خ�ارات�  

 :الولادة

A.   السیروتونین قبط  إعادة  الانتقائیة مثبطات 
)SSRIs(: 

هو العلاج الأولي لاكتئاب ما �عد الولادة المتوسط إلى الشدید.      
دواء  �عد  سر�ر�اً،  اخت�ارها  تم  التي  الأدو�ة  جم�ع  بین  من 

Sertraline    بین فعال�ة  �عد   SSRIsالأكثر  ما  اكتئاب  لعلاج 
ال�احث   أجرى  وقد  مراجعة   De Crescenzoالولادة.  وزملاؤه 

  Nortriptylineو  SSRIsومنهج�ة وجدوا فیها أن العلاج النفسي  
كاف�ة لعلاج اكتئاب ما �عد الولادة الحاد. ومع ذلك، فإن الدراسات  

 . [4 ,1] غیر المثبتة �شكل �افٍ تمیز بوضوح بین علاج وآخر

B.   السیروتونین قبط  إعادة  مثبطات 
 Serotoninوالنورأدرینالین  

norepinephrine reuptake inhibitors 
(SNRIs): 

تتوفر الكثیر من الب�انات عن التجارب السر�ر�ة العشوائ�ة لـ  لم   
SNRIs المفتوحة التسم�ة  ذات  السر�ر�ة  التجارب  توصي   .

Open-label trials    استخدام�Venlafaxine 
 . [4 ,1] لتخف�ف الأعراض Desvenlafaxineو

C.   مضادات الاكتئاب ثلاثیة الحلقةTricyclic 
antidepressants (TCAs)   المونو ومثبطات 

أكسیداز  Monoamine oxidaseأمینو 
inhibitors (MAOIs):  

�عد       الیوم،  المستخدمة   TCAsأحد    Nortriptylineحتى 
على  الب�انات  من  الكثیر  توجد  لا  الولادة.  �عد  الاكتئاب  لعلاج 

 . MAOIs [1, 4]لـ مستوى التجارب السر�ر�ة العشوائ�ة 

V. مستقبلات دور GABA A ما اكتئاب تعدیل في  

 :الولادة �عد
�ناقل عصبي مث�ط متكامل في الجهاز العصبي   GABAل  �عم   

دوراً    Central nervous system (CNS)  المر�زي  و�لعب 
المتواسط  الإشارة  مسار  یؤدي  الدماغ.  نشاط  تنظ�م  في  رئ�س�اً 

في هذا المسار    خللوأي    CNSإلى تثب�ط    GABA A�مستقبلات  
قد یؤدي إلى أمراض عصب�ة أو نفس�ة. یرت�ط النقص   التثب�طي

إشارات   انخفاض    GABAفي  و�دعمه  الاكتئاب  �اضطرا�ات 
في البلازما والسائل الدماغي الشو�ي وأنسجة    GABAمستو�ات  

 .  [4] قشر الكظر لدى مرضى الاكتئاب
Allopregnanolone  منظم عصبي،  ستیروئید  وهو    تفاغري ، 

) إ�جابي داخلي المنشأ �طیل زمن تفعیل القنوات الشارد�ة تآزري (
�الـ   للخلا�ا  GABAالمبو�ة  المث�طة  القدرة  من  یز�د  و�التالي   ،

مستقبلات   تعدیل  خلال  من  إ�جابي  GABAالعصب�ة.  ، �شكل 
 مساراً علاج�اً محتملاً لعلاج اكتئاب ما �عد الولادة  ALLOیوفر  

[4] . 
 

VI. دواء BREXANOLONE  في  أول دوائي كخط  

 :الولادة �عد ما اكتئاب علاج
Brexanolone  لـ (مشا�ه)  مضاهئ  وهو   ،

Allopregnanolone هو أول دواء معتمد من قبل إدارة الغذاء ،
 the US Food and Drug Administration (FDA)والدواء  

أحد نواتج    Brexanoloneلعلاج اكتئاب ما �عد الولادة. �حاكي  
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) والذي یتم إنتاجه  Allopregnanoloneاستقلاب البروجسترون (
الولادة و�عزز  الحمل و�عد  أثناء  �شكل طب�عي وتتقلب مستو�اته 

مع استعادة وظ�فة قنوات   GABA Aالتأثیرات المث�طة لمستقبل  
GABA A [4] العابرة للغشاء  . 

تحفیزاً قو�اً معتمداً على الجرعة للت�ارات   Brexanolone�سبب     
في دراسات الفیز�ولوج�ا الكهر�ائ�ة لكامل   GABAالمتواسطة �الـ  
موضوعاً لأحدث سلسلة    PPDفي    Brexanoloneالخل�ة. �ان  

التجارب   من  قلیل  وعدد  التسم�ة  مفتوحة  السر�ر�ة  التجارب  من 
) Placeboالسر�ر�ة العشوائ�ة، والتي تم ض�طها �العلاج الوهمي (

 . PPD [4]والتي أظهرت انخفاضاً سر�عاً في أعراض 
�عتبر خ�اراً ثور�اً في علاج    Brexanoloneعلى الرغم من �ون    

PPD فإنه محدود �طر�قة إعطائه (إعطاء ور�دي) والتي تتطلب ،
تبلغ   إجمال�ة  لمدة  جرعات  تحتاج    60إعطاء  و�التالي،  ساعة. 

ضخ   أثناء  �عنا�ة  ومراقبتها  المستشفى  دخول  إلى  المر�ضة 
Brexanolone  استخدام �عوق  �ما   .Brexanolone    آثاره

الوعي.   وفقدان  المشوشة  الذهن�ة  والحالة  التر�ین  العكس�ة، وهي 
كما ُ�منع استخدام الدواء لدى المر�ضات اللواتي �عانین من داء 
النهائ�ة، حیث �مكن أن یتسبب في مز�د من  المرحلة  كلوي في 
علاج  تكلفة  تتراوح  ذلك،  على  علاوةً  للكلى.  الأذى 

Brexanolone  �15000ات المتحدة �شكل ملحوظ، من  في الولا  
، مما �مثل عائقاً محتملاً Vialدولار لكل ف�ال    34000دولار إلى  

 .  PPD [4]أمام الوصول إلى علاج 
(العدید من    Brexanoloneأدى ملف السلامة الخاص بدواء     

الآثار الجانب�ة)، وطر�قة إعطائه غیر المطاوعة (ور�د�اً) وحاجته 
لـ  للمراق�ة المستمرة إلى مز�د من ال�حث في خ�ارات العلاج البدیلة  

PPD  .  الأساسي،   مقالتناوهذا �قودنا إلى الحدیث عن موضوع
دواء  وهو  الولادة  �عد  ما  لاكتئاب  مرخص  فموي  دواء  أول 

Zuranolone  المسوّق �الاسم التجاري®Zurzuvae . 

VII. زورانولون  دواء )®URZUVAE(Z العلاج 

 :الولادة �عد  ما لاكتئاب الأول الفموي 
علاج     �فرضها  التي  العیوب  على  بنجاح  التغلب  تم 

Brexanolone  ،  موافقة�FDA    مستحضرعلى   ®Zurzuvae

(Zuranolone)    لعلاجPPD    في الرا�ع من شهر آب أغسطس
لدى   PPDفموي �ستخدم لعلاج    دواء، وهو أول  2023من عام  
 .  [5] ال�الغین

، هو منظم (NAS)منشط    ید عصبيئ، ستیرو Zuranolone  دواء
ولد�ه القدرة على تحسین أعراض    GABA Aإ�جابي لمستقبلات  

التقلید�ة. الأدو�ة  من  أكثر  فعال�ة    الاكتئاب    Zuranoloneإن 
الخاص �ه حیث أن الآثار   السلامةمن خلال ملف  اً  أ�ض  مدعومة

. لم یتم ملاحظة  والتر�ینهي النعاس والدوار  اً  الجانب�ة الأكثر شیوع
أي أحداث مهددة مثل فقدان الوعي أو الأفكار الانتحار�ة. تكمن 

المر�حة حیث یدعم   إعطائهفي طر�قة    Zuranoloneأهم�ة علاج  
الدوائ�ة    ملف الیوم�ة.  خاصته،    الممتازالحرائك  الفمو�ة  الجرعة 

ساعة    60�التسر�ب الور�دي المستمر لمدة    وهذا تحسن �بیر مقارنةً 
یؤخذ عن طر�ق    Zuranolone. نظرًا لأن  Brexanoloneمن  

یوم�اً  واحدة  مرة  مثل الفم  المستشفى  دخول  یتطلب  لا  فإنه   ،
Brexanolone  فعال�ة الأكثر  الدواء  �جعله  مما    ومطاوعة، 

 .[5] لدیها PPDلعلاج  ةللمر�ض
فعال� إث�ات  في    PPDلعلاج    Zurzuvae®ة  تم  ال�الغین  لدى 

التعم�ة،   مزدوجتي  عشوائیتین،   �الدواء  مضبوطتیندراستین 
من   التجر�ة  في  المشار�ات  �انت  المراكز.  ومتعددتي  الوهمي، 

المصا�ات   الدلیل    PPDبـ  النساء  معاییر  استوفین  واللواتي 
 أساس�ةالتشخ�صي والإحصائي للاضطرا�ات العقل�ة لنو�ة اكتئاب  

  أر�عة  غضون   في  أو  الحمل  من  الثالث   الثلث  فيو�دأت أعراضهن  
 ملغ  50  المر�ضات  تلقت  الأولى،  الدراسة  في.  الولادة  من  أساب�ع

في المساء لمدة   اً أو دواء وهمي مرة واحدة یوم�  Zurzuvae®  من
الدراسة  یوماً   14 في  تلقالثان�ة.  من    اً آخر   اً منتج  �ضاتالمر   ت، 

مساو�اً   Zuranoloneمنتجات   من   ملغ  40لـ    تقر��اً   �ان 
®Zurzuvae  مراق�ة   ت. تماً یوم  14لمدة    اً أو دواء وهمي، أ�ض

في �لتا الدراستین لمدة أر�عة أساب�ع على الأقل �عد    المر�ضات
لمدة   لكلاً یوم  14العلاج  الأساس�ة  النهائ�ة  النقطة  �انت   تا. 

النت�جة  �استخدام  الاكتئاب  أعراض  في  التغیر  هي  الدراستین 
 17الإجمال�ة من مق�اس هاملتون لتصن�ف الاكتئاب المكون من  

 The Hamilton Rating Scale for Depression  عنصراً 
(HAMD-17)،   توالذي تم ق�اسه في الیوم الخامس عشر. أظهر  
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مجموعات    المر�ضات في   اً تحسن  Zurzuvae®في  �كثیر  أكبر 
�أولئك في مجموعات الدواء الوهمي. تم الحفاظ    أعراضهم مقارنةً 

�عد أر�عة أساب�ع   -على تأثیر العلاج في الیوم الثاني والأر�عین  
 . ]Zurzuvae ]5®من آخر جرعة من 

. �جب ملغ  50هي    Zurzuvae®الجرعة الیوم�ة الموصى بها من  
لمدة   یوم،  المساء مع وج�ة  اً،  یوم  14تناوله مرة واحدة �ل  في 

 . [5] دسمة

 
   .Zuranolone [6]. الص�غة الك�م�ائ�ة لدواء 2الشكل 

 

VIII. مقارنة ZURANOLONE مع  BREXANOLONE : 
من       �ل  من    Brexanoloneو  Zuranolone�عتبر 

انتقائي  ئالستیرو  �شكل  تعدل  التي  النشطة  العصب�ة    فعال�ةیدات 
أظهر   .GABAمستقبلات   سر�ر�ة    Brexanoloneوقد  فعال�ة 

�عانون من   الذین  المرضى  �ما   اشوالرع  PPDلدى  الأساسي. 
للاكتئاب   ومضادة للقلق    ةللاختلاج ومضاد  ةمضاد  فعال�ةأظهر  

السر�ر�ة النماذج  الأشكال    .[6]  في  و2تظهر  الص�غ 3.   .
 .Brexanoloneو Zuranoloneالك�م�ائ�ة لكل من 

 
 

 
لدواء  3الشكل   الك�م�ائ�ة  الص�غة   .Brexanolone 

(Allopregnanolone analogue) [6] . 
 

�شكل   معلوماته  وتوثیق  Brexanoloneفي حین تمت دراسة     
أن �ص�ح دواءً �ستخدم    الإمكان�ةلد�ه    Zuranolone، فإن  أكبر

عن طر�ق الفم، في حین    الحیوي على نطاق واسع �سبب توافره  
الور�دي والإشراف المستمر من   الإعطاء Brexanoloneیتطلب 

حتى وقت قر�ب، �ان من    قبل المتخصصین في الرعا�ة الصح�ة.
لمنظمات   الدوائ�ة  الفوائد  توفیر  ید�ة  ئالستیرو   GABAالصعب 

تحقیق  صعو�ة  �سبب  المرضى  من  واسعة  لمجموعة  العصب�ة 
المش�ك�ة وخارج    GABA A�ل من مستقبلات    على الأمثل    الفعال�ة

على   الحفاظ  مع  دوائيالمش�ك�ة  ومستقلب   شكل  �سهولة  متاح 
�شكل خاص �سبب   �شكل مشكلة�ان هذا الأمر    �شكل معتدل.

الامتصاص المحدود الذي �حدث �عد تناوله عن طر�ق الفم، فضلاً  
الحیوي  التحول  یل�ه.    والإطراحالسر�ع    (الاستقلاب)  عن  الذي 

من خلال برنامج   Zuranoloneجا�ة على ذلك، تم تصم�م  و�إ
  التأثیر الدوائي لتحسین خصائص    والتأثیرشامل للعلاقة بین البن�ة  

منظمات   من  الفئة  لهذه  الدوائ�ة  والدینام�ك�ة  الدوائ�ة  والحر��ة 
GABA  [6] ید�ة العصب�ةئالستیرو  . 

 Zuranoloneو  Brexanolone�مكن التحقق من الفرق بین     
، حقق �ل من 2020في دراسة أجر�ت عام    من خلال الأرقام. 

عن طر�ق الحقن داخل    Zuranoloneمن    �غ  /ملغ  10إعطاء  
 )maxC(  بلازميوعن طر�ق الفم أقصى تر�یز    البر�توان (الصفاق)

عن طر�ق الفم إلى   التناولأدى  دق�قة من تناول الجرعة.  30�عد 
مل،   غرام/  نانو  3197مقابل    1335في البلازما (  maxCانخفاض  

 الحیوي �الإعطاء داخل الصفاق. �ان التوافر    على التوالي) مقارنةً 



 ) 2024)  السنة (  3)  العدد (  4مجلد (   -مجلة جامعة المنارة    

7Page                                       nara.edu.syjournal.ma2548                                      -ISSN: 2960 
 

�شكل معتدل بنس�ة   اً في الفئران مرتفع  Zuranoloneللـ  الفموي  
�عد  89و  62 من   الإعطاء%  المز�د  هناك  الصفاق.  داخل 

  أثناء التسر�ب   Brexanoloneللـ  المعلومات حول الحر��ة الدوائ�ة  
أن    60لمدة    المع�اري   الور�دي الدراسات  إحدى  أظهرت  ساعة. 

تم تحق�قه عند المتوسط   Brexanoloneللـ  أقصى تر�یز بلازمي  
  غرام/   نانو  89.7  �ساوي إلى  maxCو�ان    ساعة،   47.8  الهندسي

البلازما �انت في    ALLO  تراكیزومن المهم أن نلاحظ أن    مل.
لجم�ع المشار�ین   تقترب من الحد الأدنى المطلوب لجرعة الدواء

مرور   في   72�عد  خطیرة  مشاكل  إلى  �شیر  ما  وهو  ساعة، 
 .[6] الاستخدام السر�ري للدواء في المستقبل

 
 . Zuranolone [7]. فكرة التصم�م الجز�ئي لدواء 4الشكل 

 

IX. لدواء الجز�ئي التصم�م فكرة  ZURANOLONE : 
تطو�ر       العصبي   Zuranoloneتم  للستیروئید  �تحسین 

�اسم   Brexanoloneالور�دي   أ�ضاً  (المعروف 
Allopregnanolone  وهو ستیروئید عصبي داخلي المنشأ) عن ،

، و�دخال البیرازول، ومجموعة الس�انید الساح�ة  C-19طر�ق إزالة  
الفم   التوافر الحیوي عن طر�ق  للإلكترونات، مما أدى إلى ز�ادة 

للدماغ وتحسین الحر��ة الدوائ�ة �شكل �بیر. یتمتع   العبوروز�ادة  
Zuranolone   بنصف عمر حیوي مناسب للإعطاء مرة واحدة
(حوالي   لـ   23- 16یوم�اً  النصفي  العمر  یبلغ  بینما  ساعة)، 
Brexanolone    الشكل    .[7]  ساعات  9حوالي فكرة  .  4�ظهر 

 التصم�م الجز�ئي لدواء زورانولون.
 

X. دواء استخدام سلامة ZURANOLONE: 

D.  ً  : الآثار الجانبیة الأكثر شیوعا
لـ       جید    Zuranolone  �ان  وزملائه،  Deligiannidisوفقًا 

عن  الناشئة  الجانب�ة  الآثار  معظم  و�انت  عام،  �شكل  التحمل 
امرأة وتسجیلهن    275تم فحص إجمالي    العلاج خف�فة أو معتدلة.

للتوز�ع العشوائي، مع    153من بین هؤلاء، تم اخت�ار    في الدراسة. 
و  76تعیین   الوهمي  الدواء  مجموعة  مجموعة   77في  في 

Zuranolone.    اً ان تم توز�عهما عشوائ�تمر�ض  تتلقومع ذلك، لم 
) وعدم Zuranoloneمن مجموعة    1جرعاتهما �سبب الانسحاب (

) الوهمي).   1الامتثال  الدواء  مجموعة  مجموعة      من  تتألف 
  نعولج  73و  Zuranoloneبـ    ن عولج  مر�ضة  78من    السلامة

الوهمي. الم  �الدواء  أن مر�ضومن  للاهتمام  تم توز�عهتیثیر   ما ن 
تلقي جرعة   اً عشوائ� إلى  الأمر  بهما  انتهى  الوهمي  الدواء  لتلقي 

من   الأقل  على  مجموعة    .Zuranoloneواحدة  في 
Zuranolone  العلاج.97(   اً مر�ض  78من أصل    76، أكمل (٪ 

 العكس�ة   الآثاركانت أس�اب إ�قاف العلاج في هذه المجموعة هي  
  الجانب�ة�انت الآثار    (مر�ض واحد) وعدم الالتزام (مر�ض واحد).

 النعاس  هي%)  Zuranolone  )≤  5في مجموعة  اً  الأكثر شیوع
والتر�ین.  التنفسي العلوي والإسهال    الجهاز  وعدوى   والدوار  والصداع

  ≥في مجموعة الدواء الوهمي (  كانت الآثار الجانب�ة الأكثر شیوعاً 
  غیر والأحلام والقيء  والدوار والغث�ان والنعاس الصداع هي%) 5

 ز�ادة  على  دلیل  أي  ملاحظة  یتم  لم  المفرط.  رق والتع  الطب�ع�ة
   .[6 ,3] الانتحاري  السلوك أو الانتحار�ة الأفكار

E. الآثار الضائرة الشدیدة : 
أجراه      الذي  أعلاه  المذ�ور  ال�حث   Deligiannidisخلال 

آثار  وزملاؤه   عكس�ة، عانى ثلاثة مرضى في �ل مجموعة من 
آثار   من  مجموعة  �ل  في  واحد  مر�ض  وعانى    ضائرةشدیدة، 

والتهاب    Zuranoloneفي مجموعة  وتشوش  خطیرة: حالة ارت�اك  
في   واحد  مر�ض  توقف  الوهمي.  الدواء  مجموعة  في  البنكر�اس 

 التر�ین عن العلاج �سبب تأثیر جانبي (  Zuranoloneمجموعة  
لم یتم الإبلاغ عن أي تغییرات ملحوظة أو ذات أهم�ة   .المتقطع)

سر�ر�ة في العلامات الحیو�ة أو تخط�ط القلب أو معاییر المختبر  
 .[3] السر�ري 
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أنه خلال مسار العلاج،   وزملاؤه  Claytonأفاد ال�حث الذي أجراه  
 عكس�ة  أحداثاً   Zuranoloneمن    ملغ  30واجه مر�ضان تناولا  

منهم   570، تلقى  مر�ضاً   581خطیرة. وفي الدراسة، تم تسجیل  
من  98.1( الأقل  على  واحدة  جرعة  و�انت   دواء%)  الدراسة. 

إعطاؤها هي   تم  التي   188(لـ    ملغ   Zuranolone  20الأدو�ة 
والدواء  اً مر�ض  192(لـ    ملغ  Zuranolone30 و)،  اً مر�ض  ،(

 14). وخلال فترة العلاج التي استمرت  اً مر�ض  190الوهمي (لـ  
%  4.8% من المرضى عن العلاج، مع  10، توقف أقل من  اً یوم

مجموعة   وملغ  Zuranolone  20من  مجموعة 7.8،  من   %
Zuranolone  30  من مجموعة الدواء الوهمي. 7.9، وملغ %

%) الدراسة، و�ان السبب 27.5(  اً مر�ض  157في المجموع، غادر  
)،  570من أصل    88% أو  15.4الرئ�سي هو سحب الموافقة ( 

) المتا�عة  في  الفشل   %).2.1(   العكس�ة  والآثار%)،  6.8یل�ه 
المر�ض الأول، الذي �ان لد�ه تار�خ طو�ل من اضطراب الاكتئاب  

في   الأساسي أخرى  الانتحار مرة  سا�قة، حاول  انتحار  ومحاولة 
 .  [6 ,3] �الدواء اً الیوم الخامس، وقد �كون ذلك مرت�ط

و�انت الآثار الجانب�ة الناجمة عن العلاج والتي أدت إلى وقف    
) المجموعات  جم�ع  في  متشابهة  مجموعة 2.1العلاج  في   %

Zuranolone    و  30�جرعة مجموعة  1.6ملغ،  في   %
Zuranolone    و  20�جرعة الدواء  3.2ملغ،  مجموعة  في   %

العلاج هي   الوهمي). للتوقف عن  �انت الأس�اب الأكثر شیوعًا 
الجهاز العصبي. ولم ترد تقار�ر اضطرا�ات  الاضطرا�ات النفس�ة و 

ر. ولم تُلاحظ أي تغییرات �بیرة في ئعن فقدان الوعي �حدث ضا
المعاییر   أو  الحیو�ة  تخط�ط   المخبر�ةالعلامات  أو  السر�ر�ة 

 .  [6 ,3] �ة القلبائكهر�

XI. لدواء استقصاؤها تم التي الأخرى  الاستط�ا�ات 

ZURANOLONE : 

F. :الأرق 
یؤثر على ملایین الأشخاص في جم�ع   في النوم  اضطراب شائع   

�عد   العالم.  الإشارات   GABAأنحاء  لانتقال  الأساسي  الوس�ط 
ارت�اط و�رت�ط  المر�زي  العصبي  الجهاز  في  المث�طة   اً العصب�ة 

النوم والاست�قاظ  اً وث�ق التعم�ة .  بتنظ�م دورات  في دراسة مزدوجة 

إعطاء   تم  الاتجاهات،  الذین    Zuranoloneثلاث�ة  للمرضى 
، أو دواء وهمي ملغ  45أو    30�عانون من الأرق �جرعة واحدة من  

أظهرت النت�جة ز�ادة �بیرة في جودة النوم الذات�ة ومقای�س    مطابق.
الموضوع�ة. جرعتا    النوم  واضح    Zuranoloneحسنت  �شكل 

 الاست�قاظ   ومدة  النوم  بدا�ة  �عد  والاست�قاظ  النوم  كفاءةمتوسط  
  .الأعلى   للجرعات  أفضل  تأثیرات  وجود  مع   النوم،  وقت   و�جمالي

 بن�ان على    Zuranoloneللـ  كما فحصت الدراسة التأثیر المحتمل  
الوقت  .  Sleep architectureالنوم مرحلتي    المستغرق زاد  في 

�شكل ملحوظ، ولكن لم یُلاحظ أي فرق �بیر في   N3و N2النوم 
جید    Zuranolone�ان  .  Rأو    N1في مرحلتي    المستغرق الوقت  

شیوع الأكثر  الجانب�ة  الآثار  و�انت  عام،  �شكل  هي   اً التحمل 
 . [6] الصداع والتعب

G.  :رعاش باركنسون 
هو اضطراب   Parkinson’s disease (PD)داء �ار�نسون     

عصبي تنكسي مزمن متقدم �صیب ملایین الأشخاص في جم�ع  
، العلاج الأساسي للأعراض الحر��ة للمرض  أنحاء العالم. حال�اً 

مثل   الدو�امین�ة  العلاجات   Carbidopaو  Levodopaهو 
، والتي تز�د من  COMTأنز�م  ومث�طات B النمطمن  MAOIsو

ومع ذلك،  .  الدو�امین في الدماغ  فعال�ةمستو�ات الدو�امین لتقلید  
لهذه   متوقعة  وغیر  متغیرة  استجا�ة  لها  الراحة  أثناء  الرعشة  فإن 
العلاجات وُ�فترض أنها تحدث بوساطة مسار مختلف عن �طء 

التعدیل الإ�جابي لمستقبلات  �  الحر�ة والتصلب.  GABA Aعد 
لعلاج الرعشة لدى مرضى �ار�نسون. یتم    محتملاً   اً علاج�  اً هدف

  �خصائصه �علاج مساعد لأعراض الرعشة  Zuranoloneتقی�م  
[6] . 
  اً مصا�  اً مر�ض  14، تلقى  التسم�ة  دراسة استكشاف�ة مفتوحة  في   
�ار�نسون، والذین �انوا یتلقون �الفعل جرعات ثابتة من أدو�ة    بداء

  7متا�عتهم لمدة    تأ�ام وتم  7لمدة    Zuranolone  دواءأخرى،  
  23و  12أ�ام إضاف�ة �عد تناول الجرعة الأخیرة. وتم تقی�مهم �عد  

أ�ام �عد التوقف عن تناول الدواء. وأظهرت   7ساعة من �ل جرعة و
العلاج الإضافي   أن  إلى تحسن    Zuranolone�الـ  النتائج  أدى 

ساعة �عد الجرعة    12أعراض الرعشة في وقت م�كر �صل إلى  
الأولى واستمر طوال فترة العلاج. ولوحظت تحسینات مماثلة في  
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وخلل  الحر�ة،  خلل  مثل  �ار�نسون،  لمرض  الحر��ة  الأعراض 
المرت�طة  )ON–OFFظاهرة  العضلي، وتقل�ات الحر�ة (  التقلص

الأمد.  الدو�امیني�العلاج   من    طو�ل  المز�د  إجراء  المهم  من 
ولمدة أطول. ومع ذلك،    المرضىالدراسات على أعداد أكبر من  

لتطب�قات  الأمل  وتمنح  للغا�ة  واعدة  الدراسة  هذه  نتائج  فإن 
Zuranolone [6] المستقبل�ة. 

H.  :الاضطراب ثنائي القطب 
الهوس   نفسيمرض          من  متكررة  بنو�ات  یتمیز  مزمن 

والمرض وانتشاره   العجزوالاكتئاب. ونظراً لخطورته، ومساهمته في  
%، فإن العلاج الفعّال والوقا�ة من الاضطراب 2بنس�ة تز�د عن  

�مثلان مجالاً من الاحت�اجات الطب�ة غیر المل�اة �شكل �بیر. یتم 
استقصاء   المصابین    Zuranoloneأ�ضاً  المرضى  لدى 

 .[6] اكتئاب�ة�الاضطراب ثنائي القطب الذین �عانون من أعراض 
 30من المرحلة الثان�ة، تم إعطاء    التسم�ة،  في دراسة مفتوحة   
ذات�اً مرة واحدة یوم�اً لمدة أسبوعین، مع   Zuranoloneمن    ملغ

. �ان الهدف الأساسي من الدراسة هو فحص 42متا�عة حتى الیوم  
المرضى   Zuranoloneسلامة   تقی�م أعراض  وتحمله، ولكن تم 

درجات    اً أ�ض لوحظ .  MARDSو  HAMD-17�استخدام 
  البدا�ة، واستمر التغییر من  3انخفاض في �لا المق�اسین من الیوم  

الیوم   الیوم    15في  إلى  42حتى  هناك حاجة  الحال،  �طب�عة   .
لعلاج الوهمي لتقی�م الفائدة �ا  ومضبوطةدراسات مزدوجة التعم�ة  

الحالة.   Zuranoloneللـ  المحتملة   هذه  ونظراً   في  ذلك،  ومع 
حادة أو   عكس�ة  آثار د العام، مع عدم ملاحظة أي  للتحمل الجی

  Zuranoloneخطیرة ناجمة عن العلاج في هذه الدراسة، یبدو أن  
قد �كون بدیلاً واعداً أو علاجاً مساعداً لمرضى الاضطراب ثنائي 

 . [6] القطب الذین �عانون من أعراض اكتئاب�ة
 

XII. :الخلاصة 
إن الاكتئاب ما �عد الولادة هو اضطراب �مكن أن �كون شائعاً    

الفعالة   الدوائ�ة  العلاجات  من  العدید  هناك  للح�اة.  ومعطلاً 
�التعدیل  النفسي الاجتماعي والعلاج  النفس�ة والعلاج  والعلاجات 
العصبي، ولكن الغالب�ة العظمى منها لم تتم دراستها �شكل �افٍ، 

نقص  هناك  للأسف،  العشوائ�ة.  السر�ر�ة  التجارب  في  وخاصة 
كبیر في استخدام العلاجات المتاحة في المجتمع. على الرغم من  
أن الاكتئاب �عد الولادة أص�ح الآن أكثر سهولة في مناقشته، إلا 
�طلبن  اللواتي  النساء  من  قِلة  ضد  �بیرة  عار  وصمة  هناك  أن 

المستو  ذات  البلدان  في  والاقتصادي العلاج.  الاجتماعي   ى 
؛ وقد تواجه  النفس�ةالمنخفض، قد لا یتم إعطاء الأولو�ة للصحة  

�شكل   المدر�ین  الخدمات  إلى مزودي  الوصول  في  قیوداً  النساء 
الصحة   في مجال  الولادة حتى   النفس�ةخاص  ما حول  فترة  في 

 عندما �طلبن العلاج.
نظراً لتعقید طرق علاج الأمراض النفس�ة في فترة ما �عد الولادة،  
الصح�ة   الخدمات  مزودي  بین  تكامل�اً  عملاً  یتطلب  ذلك  فإن 
المتعددین، �ما في ذلك طب التولید والطب النفسي وطب الأطفال 
الإنجابي  النفسي  الطب  دروس  نشر  و�جب  التولید.  والتمر�ض/ 

النفسي في برامج الإقامة    على نطاق واسع داخل تخصص الطب
 والزمالة. 

إن علاج النساء أثناء الحمل وفترة ما �عد الولادة �طرح تحد�ات  
متعددة. فمن ناح�ة، �ساهم الط�ف الواسع من التغیرات الك�م�ائ�ة 
الحیو�ة في الجسم التي تخص الحمل، ومن ناح�ة أخرى، النطاق 
المحدود للعلاجات الآمنة للطفل في هذه التحد�ات. و�عطي التطور  

والموا  للطرق  أسهل السر�ع  خ�ارات علاج�ة  في  الأمل  الجدیدة  د 
 وأكثر أماناً في المستقبل.
واعداً ل�س فقط في علاج    Zuranolone�فضل خصائصه، �عد  

اضطرا�ات الاكتئاب �عد الولادة ولكن أ�ضاً في علاج الاكتئاب 
�ار�نسون.  ورعشة  القطب  ثنائي  والاضطراب  والأرق  الأساسي 

أن   مع    Zuranoloneو�بدو  ُ�عطى  أن  إمكان�ة  لد�ه 
مثل   جرعة    Diazepamالبنزود�از�بینات  خفض  أجل  من 

أن  و�بدو  الضارة.  آثاره  مخاطر  من  والحد  البنزود�از�بین 
Zuranolone    ولكن الطب�ع�ة،  الرضاعة  أثناء  حتى  آمنة  مادة 

هناك حاجة إلى المز�د من الدراسات قبل أن �مكن استخدامه على  
 نطاق واسع.
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