SEMINARIO # 2

TEMAs 6 y 7. NOCIONES GENERALES SOBRE LA FARMACOLOGÍA DE LOS RECEPTORES Y DEL SISTEMA NERVIOSO AUTÓNOMO.

El conocimiento de los receptores farmacológicos permite aplicar una terapéutica más racional, ya que posibilita establecer una relación más adecuada entre los fármacos administrados a un individuo y los efectos producidos en su organismo. En gran medida, dichos efectos deben corresponderse con interacciones de los fármacos con receptores específicos localizados en diferentes tejidos, y de esta manera pueden predecirse tanto los resultados deseados de la terapéutica como algunos de los efectos indeseables (colaterales) que puedan presentarse. 

OBJETIVOS

Relacionar los conocimientos fundamentales de la teoría de receptores y de la neurotransmisión del SNA con las bases farmacológicas para el tratamiento medicamentoso racional de las enfermedades.

ORIENTACIONES GENERALES
Para solucionar los problemas que se plantean en el seminario, es necesario que el estudiante revise y domine el contenido de los capítulos 6 y 7 del texto de Farmacología General, mediante la siguiente guía de estudio.

GUÍA PARA EL ESTUDIO DEL TEMA

RECEPTORES FARMACOLÓGICOS.  (Capitulo # 6).

GENERALIDADES:

· Afinidad y actividad intrínseca. (Pag. 64).

· Clasificación de los fármacos según su actividad intrínseca (agonistas y antagonistas).  (Pags. 64 y 65).
· Clasificación general de los receptores farmacológicos.  Importancia de la clasificación de los receptores.  (Pags. 65 y 66).
· Receptores postsinápticos y presinápticos.  Importancia de los receptores presinápticos.  (Pags. 66 y 67).
· Antagonismos: (Pags. 67 – 71).
· Antagonismo químico. Definición  y ejemplos.

· Antagonismo fisiológico. Definición y ejemplos.

· Antagonismo farmacológico. Definición. Clasificación. Ejemplos de antagonismo farmacológico  competitivo y de antagonismo farmacológico no competitivo.

SISTEMA RECEPTOR ADRENERGICO:

· Receptores adrenérgicos alfa y beta. Clasificación, localización y efectos que median.  (Pags. 73, 74, 75, 76 y 77).

· Agonistas y antagonistas de los receptores alfa y beta. Clasificación y aplicaciones terapéuticas.  (Pags. 77, 78, 79, 80, y 81).

· Receptores dopaminérgicos. Clasificación. Localización y funciones (efectos que median) de los receptores dopaminérgicos centrales y periféricos.  (Pags. 81, 82, 83 y 84).

· Agonistas y antagonistas dopaminérgicos. Aplicaciones terapéuticas.  (Pags. 84, 85, 86 y 87).

SISTEMA RECEPTOR COLINERGICO:

· Clasificación de los receptores colinérgicos.  (Pag. 88).

· Receptores muscarínicos. Clasificación, localización y efectos que median.  (Pags. 89 y 90).

· Agonistas y antagonistas de los receptores colinérgicos muscarínicos. Clasificación y aplicaciones terapéuticas.   (Pags. 90, 91, 92 y  93).

· Receptores nicotínicos. Clasificación, localización y efectos que median.  (Pags. 93 y 94).

· Agonistas y antagonistas de los receptores colinérgicos nicotínicos.  Aplicaciones terapéuticas.  (Pags. 94 y 95).
Solución de problemas terapéuticos sobre la base de la teoría de los receptores farmacológicos:

1- Identificar los tejidos (órganos efectores) “blancos” de la acción farmacológica, teniendo en cuenta la fisiopatología de la situación clínica planteada.

2- Clasificar el fármaco propuesto para el tratamiento de la situación clínica, sobre la base de:

a)- Sistema receptor sobre el que actúa: adrenérgico o colinérgico.

b)- Actividad intrínseca ((): agonistas o antagonistas.

c)- Selectividad de la acción: selectivo (específico) o no selectivo (no específico).

3)- Determinar los tipos y subtipos de receptores relacionados con la acción farmacológica, teniendo en cuenta los tejidos efectores identificados y la clasificación del fármaco propuesto para el tratamiento de la situación clínica planteada.

4)- Respuesta del tejido efector mediada por la activación de los receptores identificados.

5)- Relacionar la respuesta del tejido efector con la acción del fármaco (actividad agonista o antagonista).

6)- Relacionar la acción farmacológica con la fisiopatología de la situación clínica planteada.

FARMACOLOGÍA DEL SISTEMA NERVIOSO AUTÓNOMO.   (CAPITULO # 7)

ORIENTACIÓN GENERAL: Sugerimos que se estudie la Farmacología del SNA comparando (semejanzas y diferencias) los procesos básicos de la neurotransmisión (síntesis, almacenamiento, liberación e inactivación) adrenérgica y colinérgica. Cada vez que se finalice el estudio (comparativo) de uno de los pasos de la neurotransmisión, se analizará qué fármacos modifican dicho proceso y cómo lo hacen, en ambos sistemas de neurotransmisión (adrenérgico y colinérgico)

ORGANIZACIÓN ANATOMOFISIOLÓGICA DEL SNA:

· Principales diferencias, estructurales y funcionales, entre el sistema nervioso simpático y el sistema nervioso parasimpático.
NEUROTRANSMISIÓN ADRENÉRGICA:

· Síntesis, almacenamiento, liberación e inactivación (enzimática y no enzimática) de la noradrenalina (NA).  (Pags. 100, 101, 102, 103, 104 y 105).

· Fármacos que afectan la síntesis de NA.  (Pag. 105).

· Fármacos que afectan el almacenamiento de NA.  (Pag. 106).

· Fármacos que afectan la liberación de NA:  

Bloqueadores de la neurona adrenérgica.  (Pags. 106 y 107).

Aminas simpaticomiméticas de acción indirecta.  (Pags. 107 y 108).

· Fármacos que afectan la inactivación de NA. Inhibidores de la recaptación (1 y 2) de NA.  Inhibidores de la degradación enzimática.  (Pags. 108 y 109).

NEUROTRANSMISIÓN COLINÉRGICA:

· Síntesis, almacenamiento, liberación e inactivación (degradación metabólica) de la acetilcolina.   (Pags. 109, 110, 111).

· Sustancias que afectan la liberación de acetilcolina (neurotoxina botulínica).  (Pag. 112). 
· Fármacos que afectan la inactivación de la acetilcolina:   (páginas 113, 114, 115

· Agentes anticolinesterásicos. Clasificación según duración de acción.

· Agentes anticolinesterásicos de acción corta e intermedia. Aplicaciones terapéuticas.

· Agentes anticolinesterásicos de acción prolongada (organofosforados). Intoxicación por organofosforados (cuadro clínico y tratamiento)
RESUMEN
Comparación:

 Neurotransmisión fisiológica:

	Sistema Nervioso Simpático

Neurotransmisores: D, NA y A.
	Sistema Nervioso Parasimpático

Neurotransmisor: Acetilcolina.

	Síntesis:
	Síntesis

	Almacenamiento:
	Almacenamiento:

	Liberación:
	Liberación:

	Interacción con receptores: adrenérgicos (alfa, beta y dopaminérgicos).
	Interacción con receptores: colinérgicos (muscarínicos y nicotínicos).

	Inactivación:
	Inactivación:


Modificación farmacológica de la neurotransmisión:

	Sistema Nervioso Simpático

Neurotransmisores: D, NA y A.
	Sistema Nervioso Parasimpático

Neurotransmisor: Acetilcolina.

	Síntesis: Fármacos que modifican la síntesis de los neurotransmisores adrenérgicos, mecanismo mediante el cual la modifican y significación terapéutica de dicha modificación, es decir, aplicación clínica.
	Síntesis: Fármacos que modifican la síntesis del neurotransmisor colinérgico, mecanismo mediante el cual la modifican y significación terapéutica de dicha modificación, es decir, aplicación clínica.

	Almacenamiento: Fármacos que afectan el almacenamiento de los neurotransmisores adrenérgicos, mecanismo de acción y significación terapéutica.
	Almacenamiento: Fármacos que afectan el almacenamiento del neurotransmisor colinérgico, mecanismo mediante el cual lo modifican y significación terapéutica de dicha modificación.

	Liberación: Fármacos que afectan la liberación de los neurotransmisores adrenérgicos, mecanismo de acción y significación terapéutica.
	Liberación: Fármacos que afectan la liberación del neurotransmisor colinérgico, mecanismo de acción y significación terapéutica.

	(*)Interacción con receptores: adrenérgicos (alfa, beta y dopaminérgicos).
	(*)Interacción con receptores: colinérgicos (muscarínicos y nicotínicos).

	Inactivación: Fármacos que afectan la inactivación de los neurotransmisores adrenérgicos, mecanismo de acción y significación terapéutica.
	Inactivación: Fármacos que afectan la inactivación del neurotransmisor colinérgico, mecanismo de acción y significación terapéutica.


PREGUNTAS DE AUTOEVALUACIÓN

1. Diga si las siguientes prescripciones médicas son correctas o no. Justifique la respuesta sobre la base de sus conocimientos de teoría de receptores farmacológicos.

a) Administrar levodopa a un paciente con vómitos.
b) Utilizar bromocriptina en el tratamiento de la hiperprolactinemia inducida por fármacos (ej. Clorpromazina) o por tumores hipofisarios secretores de prolactina (prolactinomas)

c) Administrar atenolol a un paciente con hipertensión arterial (HTA) y asma bronquial.

d) Administrar dobutamina a un paciente con insuficiencia cardíaca congestiva.

e) Emplear propranolol en el tratamiento de un paciente con HTA y diabetes mellitus insulinodependiente.

f) Utilizar fenoterol en el tratamiento de la amenaza de aborto.
g) Administrar un antagonista colinérgico (anticolinérgico) para tratar la úlcera péptica en un paciente con constipación habitual.
2. Basado en sus conocimientos sobre receptores farmacológicos y farmacología del SNA, explique la utilidad terapéutica de los fármacos alfametildopa y levodopa.

3. ¿Qué fármacos emplearía en el tratamiento de un paciente intoxicado por organofosforados (ej. Parathión)?. Justifique su respuesta.
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