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PROGRAMA DE TEORIA

1.- Principis generals de l'acci6 dels farmacs
1.1.- Antecedents, ambit i objectius de ia Bioquimica Farmacologica
1.2.- Bases moleculars de l'especificitat dels farmacs
- Llocs d'accié dels farmacs
- Definicid i classificacio dels receptors
- Especificitat biologica i especificitat quimica dels farmacs
1.3.- Relacions estructura-activitat | desenvolupament de nous farmacs

- Correlacio de parametres fisico-quimics amb l'activitat.
Estereoselectivitat dels farmacs

- Analisi de la conformacio6 activa dels farmacs

2.- Aspectes quantitatius de la interaccié farmac-receptor

2.1. - Resposta a agonistes
- Relacions concentracio-efecte
- Teoria ocupacional. Relacio entre ECs i Kp

2.2.- Antagonisme farmacologic
- Antagonisme no degut a la interaccié amb receptors
- Antagonisme competitiu. Mesura de I'afinitat pels antagonistes
- Antagonisme no competitiu i irreversible

2.3.- Mesura directa de |'ocupacio del receptor. Teécniques de fixacio de
radiolligands

- Cinética de la fixaci6 de radiolligands



- Experiments de saturacio. Mesura de Kp i de la concentracio de
receptors

- Experiments de competicid. Mesura de I'afinitat per diferents
lligands

- Aplicacions
2.4.- Desenvolupament i limitacions de la teoria ocupacional
- Agonistes parcials i concepte d'eficacia

- Reserva de receptors. Quantificacid. Mesura de I'afinitat pels
agonistes

2.5.- Interacci6 amb proteines multimériques i amb diferents estats
conformacionals del receptor
3.- Families de receptors: estructura i mecanismes de transmissio de senyals.

3. 1. - Caracteristiques generals de les principals families de receptors.
Desensibilitzacié de receptors.

3.2.- Receptors-canal i canals ionics depenents de voltatge. Estructura i llocs
d'accio farmacologica.

- Receptors nicotinic de I'acetil colina, de GABA tipus A i de la glicina.
- Receptors d'aminoacids excitatoris.
- Canals depenents de voltatge: Na*, Ca** i K'.
3.3.- Receptors acop-lats a proteines G: sistema de I'adenilat ciclasa.
- Models per a I'activacio de ['adenilat ciclasa per proteines G.
- Estructura i propietats de les families i subunitats de les proteines G

- Caracteristiques generals de l'estructura de recéptors acoplats a
proteines G

- Estructura i propietats de les adenilat ciclases



- Fases i mecanisme de la desensibilitzacié dels receptors f-
adrenérgics

3.4 - Receptors acoplats a proteines G: sistema de la fosfolipasa C de
fosfoinositids

- Metabolisme dels fosfoinositids i inositols fosfat
- Tipus i mecanisme d'activacié de les fosfolipases C
- Receptor de 'inositol(1,4,5)trifosfat i mobilitzacié de Ca*

- Paper d'altres fosfolipases (D, A:) en la generacio de diacilglicerol i
activacio de la proteina quinasa C

3.5.- L'0xid nitric com a missatger intra- i intercel.lular
- Propietats i principals accions de I'0xid nitric
- Oxid nitric sintases: caracteristiques i reacci6
- Activacio de la guanilat ciclasa soluble

- Altres dianes moleculars de I'dxid nitric

3.6.- Receptors amb activitat enziméatica.
- Receptors-tirosina quinasa: subfamilies i molecules senyalitzants.
- Receptors-guanilat ciclasa.

3.7.-Receptors d'hormones esteroidees i tiroidees. Estructura dels receptors
| interaccié amb el DNA.

4.- Acci6 dels farmacs sobre sistemes de transport
4.1.- Sistemes de transport; generalitats, tipus i interés terapsutic
4.2.- Sistemes de transport especific dels neurotransmissors

- Caracteristiques moleculars i estructurals



- Alteracié de la seva funcionalitat per farmacs: els antidepresius
triciclics i les drogues d'abus
5.-Accié dels farmacs mediats per enzims
5.1. - Mecanismes d'accio
- Inhibici6 selectiva d'una via metabolica
- Inhibicié diferencial interespecies
- Inhibicié de cél.lules especialitzades

5.2 -Cindtica de la interaccio farmac-enzim

6.- Metabolisme dels farmacs
6.1.- Fases del metabolisme dels farmacs i sistemes enzimatics implicats

- Enzims implicats en la Fase |: oxidases de funcié mixta depenents
del citocrom Pgso i altres oxidases

- Enzims implicats en la Fase |l: conjugacions catalitzades per
transferases

6.2.- Interrelaci® entre el metabolisme endogen i el metabolisme dels
farmacs
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BIOQUIMICA FARMACOLOGICA

Duracion del cuatrimestre: 16 de febrero-30 de mayo 1998
Comienzo del curso: 16 de febrero

PROFESORES

Agustina Garcia
Instituto de Biologia Fundamental
Ext: 2802

Fernando Picatoste
Dpto. Bioguimica y Biologia Molecular, Unidad de Medicina
Ext: 1574

Mercedes Unzeta (Coordinadora)
Dpto. Bioquimica y Biologia Molecular, Unidad de Medicina
Ext: 1523

CLASES TEORICAS Y SEMINARIOS

Horario: lunes, miércoles y jueves de 11:00 a 12:00
Aula: C5-PO06

Las clases teodricas se impartiran en tres bloques de 10 sesiones cada uno. Los
seminarios se realizaran una vez se haya acabado la teoria. Estos son
obligatorios y consistiran en presentaciones orales por parte de los alumnos de
articulos cientificos relacionados con la teoria. De cada bloque tedrico se
seleccionaran 3 articulos. Cada articulo sera presentado por cuatro alumnos que
dispondran cada uno de 20 min para la exposicion. Los 10 min restantes se
dedicaran a discusion.



CLASES PRACTICAS

Son obligatorias y consistiran en tres sesiones de 4 horas cada una que se
realizaran en el Aula de Microinformatica de la Facultad de Medicina y
consistiran en la elaboracién de resultados experimentales.

Grupos de practicas:
-2 grupos de practicas

Fechas de practicas:

12 practica:23 y 24 de marzo
22 practica: 25 y 26 de marzo
32 practica: 5 y 6 de mayo

Horario: 14:00 a 17:00 horas

De forma voluntaria se pueden realizar visitas, previo acuerdo, al laboratorio de
los profesores encargados de la asignatura para el seguimiento de alguno de los
procedimientos experimentales utilizados. Las areas de trabajo en los laboratorios
son:

- Estimulacién de fosfolipasas C y D en tejido nervioso. Lab: F. Picatoste.

- Sistema oxido nitrico/GMP ciclico en neuronas y células gliales

en cultivo. Lab: A. Garcia

- Cinética de la interaccion farmacos-sistemas de recaptacién neuronales.

Lab: M. Unzeta

EVALUACION

El 75 % de la nota final resultara de la evaluacion de un examen escrito de 9
preguntas cortas (conceptuales, problemas, etc.) sobre toda la materia impartida
(teoria y practicas). El 25 % restante se obtendra de la evaluacion de los
seminarios (asistencia, preparacion, exposicion y participacion en la discusion).



