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1.- Principis generals de I'accié dels farmacs
1.1.- Antecadents, ambit i objectius de la Bioquimica Farmacoldgica

1.2.- Bases moleculars de l'especificitat deis farmacs
- Lloes d'accib dels farmacs
- Definicié i class.ficacio dels receptors
- Especificitat bioldgica i especificitat quimica dels farmacs

1.3.- Relacions estructura-activitat i desenvolupament de nous farmacs
- Correlacio de parametres fisico-quimics amb l'activitat. Estereoselectivitat dels
farmacs
- Andlisi de la conformacié activa dels farmacs

2.- Aspectes quantitatius de la interacci6 farmac-receptor

2.1. - Resposta a agonistes
- Relacions concentracié-efecte
- Teoria ocupacional. Relacid entre ECsyi Kp

2.2 .- Antagonisme farmacoldgic
- Antagonisme no degut a la interaccid amb receptors
- Antagonisme competitiu. Mesura de ['afinitat pels antagonistes
- Antagonisme no competitiu i irreversible

2.3.- Mesura directa de I'ocupacié del receptor. Técniques de fixacié de
radiolligands

- Cindtica de la fixacié de radiolligands
- Experiments de saturacié. Mesura de Kp i de la concentracio de receptors

- Experiments de competicié. Mesura de I'afinitat per diferents lligands
- Aplicacions

2 4.- Desenvolupament i limitacions de la teoria ocupacional
- Agonistes parcials | concepte d'eficacia
- Reserva de receptors. Quantificacid. Mesura de {'afinitat pels agonistes

2.5 - Interaccid amb proteines multimériques i amb diferents estats conformacionals del
receptor

3. Els receptors i els seus sistemes de transduccié de senyals com a llocs d’accié dels
farmacs.

3.1. Introduccid
3.1.1. Caracteristiques generals de les principais families de receptors.



3.1.2. Alteracions en la sensibilitat dels receptors induides per farmacs:
desensibilitzacié i hipersensibilitat.

3.2. Receptors-canal | canais idnics depenents de voltatge. Estructura i llocs d’accié
farmacologica.
3.2.1. Receptor nicotinic de I'acetil colina, de GABA tipus A i de ia glicina.
3.2.2. Receptors ionotropics d’aminoacids excitadors,
3.3.3. Canals depenents de voliatge de Na*, Ca'' K.

3.3. Receptors acoplats a proteines G heterotrimériques.
3.3.1. Estructura de receptors acoplats a proteines G.
3.3.2. Estructura i cicle d’activacio-desactivacié de les proteines G.
3.3.3. Tipus de subunitats i efectors funcionals de les proteines G.

3.4. Efectors de receptors acoplats a proteines G (I): adenilil ciclases.

3.4.1. Isoformes | caracteristiques moleculars de les adenilil ciclases
3.4.2. Regulacié de l'activitat de les adenilil ciclases
3.4.3. Terminacid de I'accio de 'AMP ciclic; fosfodiesterases

3.5. Efectors de receptors acoplats a proteines G: fosfolipases

3.5.1. Iscformes i mecanismes d'estimulacié de la fosfolipasa C de fosfoinositids

3.5.2. Mecanisme d'accié de [linositol-1,4,5- trifosfat receptor de IP;
Acoplament entre el buidat de reservoris intracel-lutars | Fentrada de cailci.

3.5.3. El diacilglicerol com a segon missatger, Estructura i regulacié diferencial de les
diferents isoformes de proteina quinasa C.

354 Fonts altematives de diacilglicercl fosfolipases de fosfatidil colina.
Regulacié de {a fosfolipasa D.

3,65 Generaci6 d'altres mediadors lipidics: fosfolipasa A, i esfingomielinases.

3.6. Mecanismes de regulacié des la sensibilitat de receptors acopiats a proteines G.
3.6.1. Regulacié a curt i llarg termini: canvis de funcionalitat o en el nombre de
receptors.
3.6.2. Paper de les quinases especifiques (familia GRK), de les arrestines i de les
guinases depenents de nucledtids ciclics en la regulacié a curt termini.
3.6.3. Regulacio de la sintesi i degradacié de receptars.

3.7. L'dxid nitric com a missatger intra-i intercel-lular.
3.7.1. Propietats i principals accions fisioldgiques.
372 Oxid nitric sintases (NOS). reaccié catalitzada, isoformes i mecanismes
d’estimulacio,
3.7.3. Activaci6 de la guanilil ciclasa soluble. Altres fonts de GMP ciclic: receptors
amb activitat guanilil ciclasa. Terminacié de laccié del GMP ciclic:
fosfodiesterases.

3.7.4. Altres dianes moleculars de I'dxid nitric.
3.7.5. Potencial farmacoldgic dels donadors d'dxid nitric, dels inhibidors de les NOS i
dels enzims del metabolisme det GMP ciclic.

3.8. Receptors amb activitat tirosina quinasa.
3.8.1. Caracteristiques estructurals generals. Subfamliies: motius estructurals més
comuns en el domini extracelular,
3.82. Dimeritzacid, transfosforil-lacié i recrutament de proteines citoséliques. Dominis
caracteristics de les proteines implicades en la fransduccié de senyals.

3.9. Receptors intracel-lulars.



3.9.1. La superfamilia de receptors d’hormones esteroidees, tiroidees, vitamina D i
&cid retinoic. Mecanismes generals d’actuaci.

3.9.2. Dominis estructurals i funcionals dels receptors d'esteroides. Unid al DNA i a
hormona. Interaccié amb farmacs.

4.- Accié dels farmacs sobre sistemes de transport

4.1.- Sistemes de transport: generalitats, tipus i interés terapéutic

4.2 - Sistemes de transport especific dels neurotransmissors
- Caracteristiques moleculars i estructurals
- Alteracié de la seva funcionalitat per farmacs: els antidepressius triciclics i les
drogues d'abus

4.3.- Bomba d’'H" Na ATPasa: inhibici6 per farmacs neutralitzadors de la secreccié gastrica
acida
4.4.- Bomba de Na* K ATPasa: inhibicid per cardiotdnics

5.-Acci6 dels farmacs mediats per enzims

5.1. - Mecanismes d'accid
- Inhibicid selectiva d'una via metabdlica
- Inhibicid diferencial interespecies
- Inhibicié de cél.lules especialitzades
5.2.-Cinetica de la interaccid farmac-enzim

6.- Metabolisme dels farmacs

6.1.- Fases del metabolisme dels farmacs i sistemes enzimatics implicats
- Enzims implicats en la Fase |: oxidases de funci® mixta depenents del citocrom Pysy
i altres oxidases
- Enzims implicats en la Fase II: conjugacions catalitzades per transferases

6.2.- Interrelaciod entre el metabolisme enddgen i el metabolisme dels farmacs

7.- Induccié i inhibicié del metabolisme de farmacs
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CLASSES TEORIQUES | SEMINARIS

Els seminaris es realitzaran una vegada s’hagi acabat la teoria. Els seminaris sén obligatoris i

consistiran en presentacions orals per part dels alumnes d'articles cientifics relacionats amb la
teoria.

CLASSES PRACTIQUES

S6n obligatdries i consistiran en 'elaboracio de resultats experimentals.

De forma voluntaria es poden realitzar visitas, previ acord, al laboratori dels professors encarregats de
I'assignatura per al seguiment d'algun dels procediments experimentals utilitzats.

AVALUACIO

El 75 % de la nota final resultara de |'avaluacié d’'un examen escrit sobre tota la matéria impartida
(teoria i practiques). El 25 % restant s'obtindra de I'avaluacié dels seminaris (assisténcia, preparacio,
exposicid i participacié en la discussié).



