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	1. C.2 - Farmacocinética
Absorción  - Distribución - Metabolismo - Excreción
(Lo Que El Cuerpo Le Hace Al Fármaco)
La farmacocinética supone el paso del farmaco a traves de las membranas celulares, el cual se puede pronosticar por medio del tamaño y forma molecular,
grado de ionización, solubilidad y enlaces con proteinas sericas e histicas.

las membranas celulares son relativamente permeables al agua, ya sea por difusión o por la corriente. sin embargo las moléculas del fármaco unidas a
proteínas son demasiado grandes y polares para este tipo de transporte.

La concentración depende de:

Cantidad Administrada - Velocidad de Absorción - Distribución - Fijación - Biotransformación - Excreción

Transporte Pasivo a traves de la membrana

Aqui el farmaco sigue un gradiente de concentración.

Electrolitos

La distribución transmembrana de un electrolito débil depende de su pKa y el gradiente de pH entre ambos lados de la membrana.

El pKa es el pH en el cual la mitad del farmaco se halla en su forma ionizada.

Casi todos los farmacos son bases o acidos debiles, y pueden estar ionizadas (dependen de la permeabilidad de la membrana) o no ionizadas (se difunden
rapidamente ya que son liposolubles)

Transporte de Membrana

El mecanismo predominante para la eliminación de los fármacos es la difusión pasiva.

ABSORCIÓN, BIODISPONIBILIDAD Y VIAS DE ADMINISTRACIÓN
La absorción consiste en el desplazamiento de un fármaco desde el sitio de su administración hasta el compartimiento central y la medida en la que ocurre.

Biodisponibilidad, es el grado (cantidad) en el que una dosis del farmaco llega a su sitio de acción.

A mayor capacidad de excreciòn por el hígado del fármaco menor biodisponibilidad (efecto 1er. Paso)

Factores que modifican la absorción:
Solubilidad del Agente - Velocidad de Disolución - Condiciones Locales - Concentración - Circulación al sitio de Absorción - Area Absorvente - Via de
Administración

Administración Pros Usos Cons
Sublingual
Se absorbe en la mucosa oral, por lo que se dirige a la
Vena Cava Superior, lo que evita que pase por el higado
Transdermica
Se absorben con mayor facilidad a la circulación general
en la piel desnuda. (quemada o lacerada)
Rectal El 50% evita el paso por el higado
Suele ser irregular e incompleta, y pueden irritar la
mucosa.
P!
A!
R!
E!
N!
T!
E!
R!
A!
L
I.V.
Se evita la absorción!
Permite ajustar dosis!
Efectos Casi Inmediatos
Volumenes grandes!
Sustancias irritantes!
Mezclas complejas al diluirse!
Farmacos de alto peso
molecular
Incrementa el riesgo a efectos adversos!
Deben aplicarse con lentitud!
No sirve para sustancias oleosas o poco solubles.
Subcutanea
Absorción lenta y sostenida en preparaciones de
deposito.
Soluciones acuosas
No adecuada para volumenes grandes!
Posible dolor o necrosis!
Se evita cuando el farmaco irrita los tejidos
Intramuscular
Evitar al usar anticoagulantes.!
Puede interferir con la interpretación de algunas pruebas
diagnosticas
Intraarterial Se usa para limitar el efecto a un organo especifico
Intrarraquideo
Sirve cuando se quiere efectos locales y rapidos en las
meninges o eje cerebroespinal
Oral + inocua, conveniente y barata
Requiere apego terapeutico del paciente!
Biodisponibilidad erratica e incompleta
Pulmones Se absorbe casi inmediatamente Para gases, que no irriten
Ojos Tiene que ser absorbido por la cornea
Al no pasar por el higado, puede crear resultados
indeseables
 


	2. DISTRIBUCIÓN DE FÁRMACOS
Una  vez absorvido el fármaco se distribuye en los liquidos intersticial e intracelular, y los que contribuye esto son:

• Gasto Cardiaco

• Corriente Regional

• Permeabilidad Capilar

• Volumen Histico

Una vez en el torrente sanguineo muchos farmacos se transportan unidos a proteinas plasmaticas (i.e. Albumina para acidos y la glucoproteina α1 para
basicos).

Muchos farmacos liposolubles se almacenan por solución en la grasa neutra.

Las tetraciclinas y los metales pesados se acumulan en el hueso por adsorción en los cristales óseos. Por lo mismo el hueso puede llegar a ser un deposito
de liberación lenta de agentes toxicos como el Plomo o el Radio. Pero a su vez puede ofrecer ventajas terapeuticas en el tratamiento de enfermedades como
la osteoporosis

Redistribución

Por lo general un farmaco termina su efecto al biotransformarse o al ser excretado, pero tambien se puede deber a que es distribuido a otros tejidos.

Los sistemas enzimàticos encargados de la biotransformaciòn son los microsomales. Las reacciones de esta se clasifican como Tipo I (metabolito màs polar
por oxidaciòn, reducciòn o hidròlisis) y Tipo II (conjugaciòn o sìntesis)

Transferencia placentaria

La importancia de esto radica en que muchos medicamentos crean anomalias en el feto. 

EXCRECIÓN DE FARMACOS
Excreción Renal

Conlleva tres procesos concretos:

• Filtración Glomerular

• Secreción Tubular Activa

• Resorción Tubular Pasiva 

Excreción Biliar y Fecal

Las sustancias eliminadas por las heces son en su mayoria medicamentos no absorbidos.

Los hepatocitos en su membrana tienen transportadores analogos a los del riñon para secretar de forma activa hacia la bilis

Excreción por otras vias

Los medicamentos al ser excretados por la leche materna son señal de reacciones indeseables

Los pulmones sirven en buena parte para la excreción de gases anestesicos.

Tambien son excretados por el sudor, la saliva y las lagrimas pero estos son insignificantes desde el POV cuantitativo.

Vida Media

Es el tiempo necesario para que la concentración en plasma del farmaco se reduzca en 50%

METABOLISMO DE LOS FARMACOS
La excreción del farmaco intacto es la principal via de eliminación para el 25-30% del que es administrado. Casi todos los agentes terapeuticos son
productos lipofilos que son filtrados por el glomerulo y se reabsorven en gran medida y regresan a la circulación general.

Los sistemas enzimaticos que participan en la biotransformación se encuentran principalmente en el Higado

El metabolismo o biotransformación de los farmacos se clasifica en:

• Fase I (reacciones de funcionalización): las reacciones exponen al grupo funcional del compuesto original (i.e. Hidrolisis), por lo general provocan la
perdida de la actividad farmacologica

• Fase II (reacciones biosinteticas): estas reacciones culminan en la formación de un enlace covalente entre un grupo funcional en el compuesto original
(metabolito de la FI) con los derivados de manera endogena (i.e. sulfato, glutation, aa o acetato).

FARMACOCINETICA CLINICA “RELACIÓN ENTRE LOS EFECTOS FARMACOLOGICOS DE UN MEDICAMENTO Y SU CONCENTRACIÓN ASEQUIBLE”
El efecto farmacologico puede ser: el clinicamente deseado, toxico, uno que no tiene relación con la eficacia terapeutica o efectos secundarios.

Por lo tanto la finalidad de la FC Clínica, es la de proporcionar tanto una relación cuantitativa entre dosis y efecto, como un marco de referencia para
interpretar la [farmacos] en los ajustes de la dosificación para beneficiar al paciente.

Los 4 parametros principales que rigen la disposición de un farmaco son:

Biodisponibilidad que es la fracción del farmaco que se absorbe con la circulación general.

Volumen de Distribución que es una medida del espacio disponible en el organismo para contener al farmaco.

Eliminación que es una medida de la eficacia del organismo para eliminar el farmaco de la circulación general

Semivida de la Eliminación que es una medida de la velocidad con la que se expulsa el farmaco de dicha circulación.

 


	3. C.3 - Farmacodinámica
Efectos  Y Mecanismos
(Lo Que El Fármaco Le Hace Al Cuerpo)
Estudio de los efectos bioquìmicos y fisiològicos de los fàrmacos y sus mecanismos de acciòn.

Objetivos: identificar efectos secundarios, interacciones quìmicas o fisicas.

Mecanismo de acciòn: Los efectos de los fàrmacos se deben a su interaccion con los componentes macromoleculares del organismo.

Receptor: macromolècula celular a la cual se fija un fàrmaco para iniciar sus efectos.

Doc - Farmacovigilancia
Detección De Problemas
Actividad destinada a la identificación, evaluación y prevención de los riesgos del uso de los medicamentos una vez comercializados.

Los medicamentos son capaces de curar o de causar daño si ocurren circunstancias que lo favorezcan.

	 •	 1937 107 muertos por “Strep Elixir” (sulfonamida). Dietilenglicol. 

	 •	 1950-1960 10,000 malformaciones congénitas por Talidomida (hipnótico no barbitúrico). 

Como se elaboran los estudios de nuevos farmacos

1. Estudios en animales no predicen seguridad 

2. En los estudios Fase I, II y III hay selección de sujetos y pacientes 

3. En fase IV, seguridad y eficacia post-mercadeo (Farmacovigilancia)

4. Información incompleta o no disponible en:

• niños

• el embarazo

• la tercera edad

• Interacciones

Reacciones Adversas a Medicamentos (RAm)

Las RAM son responsables de: 
• 1 - 3 % Consultas de atención primaria

• 3 - 4 % Consulta de urgencias

• 4 - 5 % Ingresos hospitalarios

• 10 - 30 % Pacientes hospitalizados

• 15 - 29 % Readmisiones Hospitalarias 
!
Sospecha de Reacción Adversa: Presunción de cierto grado de relación entre el medicamento y la RA observada.

Reacción Adversa: Respuesta nociva, indeseada, sin intención, que se presenta a dosis normalmente usadas para el tratamiento, diagnóstico o profilaxis de
una enfermedad

Acontecimiento Adverso: Cualquier circunstancia adversa o perjudicial que le ocurre a un paciente que esta recibiendo un medicamento.

Interacción de Medicamentos: Efecto farmacológico entre medicamentos que se administran simultaneamente, dando como resultado el aumento o la
disminución de los efectos terapéuticos de uno o ambos medicamentos o la aparición de un nuevo efecto no observado.

Ensayo Clinico: Estudio de investigación y desarrollo de un medicamento, comprende una fase pre-clínica en animales y cuatro fases clínicas en humanos.

Las RAM se clasifican en:

1. Tipo A (augmented): su reacción esta relacionada con el mecanismo de acción del fármaco, depende de la dosis, es predecible, se conoce antes de la
comercialización, es frecuente y rara vez es mortal

2. Tipo B (bizarre): su reacción no esta relacionada con el mecanismo de acción del fármaco, no depende de la dosis, es impredecible, no se conocia antes
de la comercialización, no es frecuente y puede ser mortal.

3. Tipo C (cumulated)

4. Tipo D (delayed)
!
Objetivos de la farmacovigilancia

• Uso racional y seguro de Medicamentos

• Análisis y comunicación de riesgos y beneficios

• Educación e información a los pacientes

• Notificaciones voluntarias

!
!
FALLO TERAPEUTICO
Real:
	 a. Mala practica de manufactura 

	 b. Materia prima que no cumple especificaciones

	 c. Resistencia bacteriana

Virtual:
	 a. Interacciones 
	 b. Incumplimiento paciente / enfermeria c. Subdosificación 
!
!
Fase I Fase II Fase III Fase IV
Primera vez en
seres humanos
Primera vez en
pacientes
Estudio Clinico
Multicentrico
Vigilancia después de
comercializarse
 


	4. Doc - Lactancia  & Fármacos En Embarazo
• Teratogenia: desarrollo de defectos físicos en el embrión.

• Teratógeno: Cualquier sustancia, agente o proceso que interfiere con el desarrollo prenatal normal. Anomalías fetales.

• Anomalía: congénita cualquier anomalía presente al nacimiento, heredada, adquirida en gestación o durante el parto.

• Malformación: estructura anormal del organismo.

• Contraindicación: situación específica en la cual NO se debe utilizar un fármaco, un procedimiento o una cirugía, ya que puede ser dañino para el paciente.

• CI Relativa: se debe tener cautela cuando se utilizan dos fármacos o procedimientos juntos. (Es aceptable hacerlo si los beneficios superan a los
riesgos.)

• CI Absoluta: podría ocasionar una situación potencialmente mortal. (Un procedimiento o un medicamento que esté incluido dentro de esta categoría
se debe evitar.)

!
!
Beneficio para el Lactante:

• Proporciona una nutrición ADECUADA para un crecimiento optimo.
(0.67kcal/ml de L.M)

• Proporciona agua suficiente para su hidratación.

• Protege de infección y de alergias (proporciona inmunoglobulinas,
glóbulos blancos, vitamina A, la proteína es humana).

• Estimula el apego materno y El neurodesarrollo (CI aumenta hasta 10
puntos)

Calostro

• Rico en anticuerpos

• Más glóbulos blancos

• Purgante: ayuda a prevenir la ictericia

• Factores de crecimiento

• Rico en Vitamina A

Beneficios para la madre

• Reduce la hemorragia post parto.

• Involución uterina rápida.

• Previene cáncer de mama y ovario.

• Recupera peso previo al embarazo

Beneficios para la Familia

• Mejor salud, nutrición y bienestar

• Económicos

• Menor enfermedad del Recién Nacido.

Beneficios para el hospital

• Ambiente tranquilo

• No necesita salas para R.N. sanos

• Menos infecciónes

• Económicos 
!
CLASIFICACIÓN FDA
Categoría A: estudios en mujeres no han mostrado riesgo para el feto.

Categoría B: estudios en animales no han mostrado riesgo, pero no existen en mujeres gestantes.

Categoría C: estudios en animales han revelado efectos (muerte, teratogénicos) pero no hay estudios en humanos (Usarse si beneficios > riesgo para el feto)

Categoría D: Hay evidencia positiva de riesgo en humanos para el feto (Usarse si beneficios > riesgo para el feto)

Categoría X: estudios en animales y humanos han demostrado anormalidades fetales. El riesgo supera claramente cualquier beneficio (CONTRAINDICADO)

CLASIFICACIÓN THOMAS WHALE
L1: Muy Seguro

L2: Seguro

L3: Beneficio supera el riesgo

L4: Hay q evaluar si el beneficio supera el riesgo.

L5: No utilizar

Fármacos Contraindicados: 

• Litio

• Metrotexate

• Ciclosporina

• Ciclofosfamida

!
Usar la vía de menor absorción en la madre

Fármacos inhalados: 1era. Opción.

Fármacos ORALES: 2da. Opción.

Fármacos vía intravenosa: EVITAR SI ES POSIBLE. 
 


	5. Guía De La  Buena Prescripción
Los malos hábitos de prescripción son el origen de tratamientos inefectivos e inseguros, de exacerbaciones o alargamiento de la enfermedad y de
mayores costos.
Proceso De La Terapeutica Razonada
P	 DEFINIR EL PROBLEMA
!
O	 DEFINIR EL OBJETIVO TERAPEUTICO
Tratar una entidad especifica (i.e. hipertensión, diabetes, etc.)

Evitar el uso de gran cantidad de farmacos

Evitar tratamientos profilacticos innecesarios

M	 SELECCIONAR MEDICAMENTO P
• Inventario de grupos farmacologicos, y elegir uno en base a:

• Perfil Farmacologico (farmacocinetica y farmacodinamica)

• Eficacia: capacidad intrinseca para modificar el curso y el pronostico de una enfermedad, la cual se ha demostrado por los ensayos clinicos
controlados

• Seguridad:efectos adversos y toxicos

• Conveniencia: contraindicaciones, co-morbilidad, interacciones, grupos de riesgo (embarazo, lactancia, infancia, edad avanzada, Insuficiencia Renal o Hepatica)
y pautas de dosificación

• Costo: total por tratamiento no por unidad

• Elegir el farmaco

• Elegir su forma farmaceutica

• Elegir la pauta de dosificación

• Definir la duración

T	 SELECCIONAR TRATAMIENTO P
• Farmacologico

• Prescripción

• Información

• Instrucciones

• Advertencias

• No Farmacologico

• Consejos e info

• Dieta

• Ejercicio

• Cambio de hábitos

S	 SUPERVISIÓN DEL TRATAMIENTO
!
!
 


	6. C.8 - Neurotransmisión
Sistema  Somatico
Sus nervios alcanzan el musculoskeletal estriado. Y sus sinapsis las hace en el eje cerebroespinal directamente, mientras que los autonomos mas distales
hacen su sinapsis por medio de ganglios fuera del eje cerebroespinal, por lo que muchas veces forman plexos. 

Cuando la inervación eferente se ve interrumpida, los musculos estriados carecen de tono miogeno, se paralizan y atrofian; en cambio el liso mantiene todavia
cierto grado de actividad.

Sistema Nervioso Autonomo
Tambien conocido como visceral, vegetativo o involuntario, consiste de nervios, ganglios y plexos, que inervan a diferentes organos y al musculo liso. Este se
divide en dos sistemas: Simpatico y Parasimpatico.

• Ganglio: Son estructuras en donde ocurren las sinápsis entre grupos de neuronas. (neuronas Preganglionares - Posganglionares)

• Nervios: Se dividen en pre y posganglionares, las fibras preganglionares son mielinizadas, las fibras posganglionares NO. Y Para transmitir el impulso
nervioso utilizan neurotransmisores.

SIMPATICO (SISTEMA AFERENTE ESPINAL) ——O————————
Este transmite mas que todo la sensibilidad relacionada con: temperatura y dolor mecanico, quimico o termico. Y se distribuye a efectores a todo el cuerpo.

El sistema simpatico junto con la medula suprarrenal no serian esenciales para la vida si se tratara de un entorno controlado, pero la falta de sus funciones se
hacen evidentes bajo situaciones de tensión. Por lo general se encuentra activo de forma continua, pero su grado de actividad varia de un momento a otro y
de un organo a otro. Este sistema también puede funcionar como una unidad como lo hace en periodos de ira o temor, cuando las estructuras q inervación
simpática actúan simultáneamente. muchas de estos efectos son acciones de la adrenalina. 

• ↑ frecuencia cardiaca, la presión arterial, [glucosa]

• Se liberan eritrocitos a la circulación

• Hay dilatación bronquiolar y pupilar (midriasis)

El neurotransmisor de sus fibras utilizan acetilcolina pero sus posganglionares utilizan noradrenalina
Las fibras preganglionares se originan de celulas en las columnas intermediolaterales de la ME, y van desde el segmento lumbar 1 al 2-3.

Los axones luego van por las raices ventrales y hacen sinapsis con neuronas en los ganglios simpaticos, los cuales se encuentran en 3 posiciones: 

• Paravertebral: Los 22 pares de ganglios paravertebrales forman la cadena lateral a c/ lado de la columna vertebral, y se comunican entre si por medio de
los troncos nerviosos y con los nervios espinales por los ramos comunicantes.

• Prevertebral: estos se encuentra en el abdomen y en la pelvis y consiste principalmente de los ganglios Celiaco (solar), Mesenterico Superior, Aortico
Renal y Mesenterico Inferior. 

• Terminal: estos se encuentran cerca de los organos que inervan.

Las fibras preganglionares pueden hacer sinapsis con mas de un ganglio simpatico

Las fibras posganglionares dan inervación a estructuras viscerales del Torax, Abdomen, Cabeza y Cuello.

TRANSMISIÓN ADRENERGICA
Esta dada principalmente por acción de las catecolaminas: y las tres principales son Adrenalina, Noradrenalina y Dopamina.

Alfa: la mayoría de estos receptores esta en el musculo liso vascular

• Alfa 1	 Vasoconstricción (adrenalina)

• Alfa 2	 Vasodilatación (noradrenalina)

Beta: acumulación de cAMP, activación de PKA y fosforilación de proteinas celulares; la mayoría de estos receptores esta en el miocardio

• Beta 1	 Estimula Corazón y vasos sanguíneos (isoproterenol).

• Beta 2	 Produce broncodilatación (salbutamol).

FIN DEL IMPULSO NERVIOSO
La mayor parte de la noradrenalina es recaptada hacia una terminal nerviosa por la NET (transportador de noradrenalina), pero lo que queda es inactivado por
monoamino oxidasa (MAO), y la catecol-o-metiltransferasa (COMT)

!
 


	7. C.12 Agonistas &  Antagonistas Adrenergicos
(Simpatico)
Gran parte de la acción de las catecolaminas y los fármacos Simpaticomimeticos se clasifican en 7 grupos:

1. Excitadores perifericos en fibra lisa en: Piel, Riñones, Membranas Mucosas

2. Inhibidores perifericos en fibra lisa en: Intestinos, Arbol Bronquial y Vasos del M. Estriado.

3. Excitador del Corazón (↑ frecuencia y fuerza de contracción)

4. Acciones metabólicas (↑ Glucogenolisis en HIgado y Musculo; Liberación de Acidos Grasos del tejido adiposo)

5. Acciones Endocrinas (modulación de la liberación de insulina, renina y hormonas de la hipófisis)

6. Acciones del SNC

7. Acciones Presinapticas (inhibición o facilitación de la liberación de neurotransmisores)

Se clasifican en Simpaticomimeticos de acción:

• Directa: actuan en uno o mas receptores adrenergicos

• Indirecta: incrementan la disponibilidad de la Norepinefrina; y lo pueden hacer por:

• liberar o desplazar la Norepinefrina de las varicocidades simpaticas

• bloquear el transporte de Norepinefrina

• bloqueando a la MAO y COMT

• Mixta: los que liberan de forma indirecta la Norepinefrina, pero activan de forma directa algún receptor adrenergico

!
Agonistas de los Receptores Adrenergicos = Simpaticomimeticos
!
!
!
α y β
• Adrenalina y Noradrenalina (No Selectivos de acción directa)

• Anfetamina y Metanfetamina (No Selectivos de acción Indirecta)

• Dopamina y Efedrina (No Selectivos de acción Mixta)

α 1
• Fenilefrina

α 2
• Clonidina

• Metildopa

!
!
β
• Isoproterenol

β 1
• Dobutamina

β 2
• Salbutamol

Acción Breve
• Metaproterenol

• Albuterol

Acción Prolongada
• Salmeterol

• Formoterol

• Arformoterol 
!
USOS:
α y β (D)	 Glaucoma de angulo abierto, Choque Anafilactico, Paro Cardiaco o Asma

α y β (I)	 ADHD, Narcolepsia

α y β (M)	 ICC, Insuficiencia Renal Aguda

!
α 1 	 Descongestión Nasal

α 2 	 Hipertensión, Glaucoma

!
β 	 Estado de Choque, Par Cardiaco o Asma

β 1 	 Descompensación cardiaca

β 2	 Asma

!
 


	8. * Catecolaminas Endogenas
Adrenalina/Epinefrina  α y β:  
Corazón
- Es uno de los farmacos vasopresores mas potentes

- El incremento de la sistolica es mas q el de la diastolica; elevando la
presión diferencial (de pulso)

- El aumento de la PA esta dado por:

• Estimulación directa del Miocardio (Inotropica +)

• Aceleración de la Frecuencia (Cronotropico +)

• Vasoconstricción 

!
Respiración
- Broncodilatación (β2)

- Inhibición de los mediadores de la inflamación (α)

Ojos - Midriasis (dilatación)
- Contracción del Musculo Radial

- Relajación del Musculo Ciliar

Urinario (retención de orina)
- Relajación del Detrusor

- Contracción del Esfinter y el Trigono 
Farmacocinetica
En la mucosa GI e Higado es conjugada y oxidada rapidamente

Absorción lenta subcutanea por la vasoconstricción local.

Uso Terapeutico
Alivio rapido en situaciones de emergencia

Para prolongar los efectos de anestesicos locales

Noradrenalina/Norepinefrina (α y β):
Es equipotente con la adrenalina para los receptres β1 

Es menos potente que la adrenalina en los receptores α

Tiene escasa acción en los receptores β2

Uso Terapeutico
Para mantener la P/A en cuidados intensivos

Dopamina (α y β):
Es el precursor metabolico inmediato de la Adrenalina y Noradrenalina

Sirve de sustrato para la MAO y COMT, por lo que es ineficaz al ser administrada por via oral

Isoproterenol (β 1 y 2):
Agonista no selectivo

Se absorve bien por via parenteral o aerosol

Es metabolizado por la COMT en el higado (es un sustrato ineficaz de la MAO, y es captado menos q la adrenalina y noradrenalina, haciendo q su acción dure
mas tiempo.

Cardiovascular
• Disminuye la resistencia periferica

• ↓ presión diastolica, sin afectar la sistolica

• ↑ Gasto Cardiaco, por efectos Ino y Cronotropicos +

Efectos Adversos: taquicardia, cefalea, rubor

Uso Terapeutico
Para estimular la frecuencia cardiaca en pacientes con Bradicardia o Bloqueo Cardiaco 
 


	9. Antagonistas de los  Receptores Adrenergicos = Simpaticoliticos
!
!
α
• Fenoxibenzamina (es el unico q produce antagonismo irreversible)

• Fentolamina

α 1
• Prazosin
α 2
• Yohimbina

Primera Generación de β-bloqueadores
No Selectivos
• Propanolol
• Nadolol

• Penbutolol

• Pindolol

• Timolol

Segunda Generación de β-bloqueadores
β1 Selectivos
• Acebutolol

• Atenolol

• Bisoprolol

• Esmolol

• Metoprolol

Tercera Generación de β-bloqueadores
Mecanismos adicionales para la vasodilatación
β No Selectivos
• Carteolol (Agonismo de β2 y Producción de Oxido Nitrico)

• Carvedilol (Antagonismo α1, Bloquea la penetración de Ca y tiene actividad
Antioxidante) 

• Labetalol (Antagonismo α1)

β 1
• Betaxolol (Bloque la penetración de Calcio)

• Nebivolol (Producción de Oxido Nitrico) 
!
!
!
USOS:
α	 Tratamiento para el exceso de Catecolaminas

α 1	 HT Primaria

!
!
β - bloqueadores

- Hipertensión

- Angina de Pecho

- Cardiopatía Isquemica

- ICC

- Algunas Arritmias

!
 


	10. C.8 - Neurotransmisión  (Cont…)
PARASIMPATICO (SISTEMA SENSORIAL ESPINAL; PARES CRANEALES) ————————O——
Este transmite principalmente la información quimiosensorial y mecanoreceptora, este es es mas limitado que el simpatico.

El sistema parasimpatico en cambio esta organizado principalmente para la secreción aislada y localizada. Aunque participa esencialmente en la conservación
de energía y en la conservación de los órganos durante periodos de minima actividad, su eliminación no es compatible con la vida.

• ↓ frecuencia cardiaca, la presión arterial

• estimula los movimientos y secreciones gastrointestinales, favorece la absorción de nutrientes

• Proteje a la retina de la luz, por lo contrae la pupila (Miosis)

Su neurotransmisor siempre es acetilcolina (ACh)
Este alcanza al SNC por medio de 4 pares craneales:

• V (trigemino): porción interna de la cabeza y cara

• VII (facial): lengua (gusto)

• IX (glosofaringeo): paladar duro y porción superior de la orofaringe

• X (vago): cuerpo carotideo, porción inferior de la orofaringe, laringe, traquea, esofago, organos toracicos y abdominales.

Las aferentes viscerales de estos 4 pares terminan en el Nucleo del Haz Solitario (STN), mientras que el nucleo parabraquial es el principal punto de relevo. 

Las fibras preganglionares se originan en:

• El mesencefalo: del nucleo de EDINGER WESPHAL del III par craneal.

• La medula oblonga: por los componentes parasimpáticos de los pares craneales VII, IX y X 

• La porción sacra de la ME: en los segmentos 2-4 de la médula sacra, hacen sinapsis en ganglios terminales cerca del órgano que inervan, vejiga, recto y
órganos sexuales

SN Enterico (ENS)

Este es una división especial del SNP, el cual se encarga del proceso de mezcla, avance y absorción de nutrientes en el Tubo Digestivo. El ENS esta
conformado por dos plexos:

• Mienterico (Auerbach): se encarga de la contracción y relajación del musculo liso gastrointestinal

• Submucoso (Meissner): se encarga de las funciones de secreccion y absorcion, ademas del flijho sanguineo local.

TRANSMISIÓN COLINERGICA
Nicotínico

Los receptores nicotinicos son conductos ionicos controlados por ligando, cuya activación siempre causa un incremento rapido en la permeabilidad celular de
Na y Ca, despolarización y excitación.

Tipos de receptores nicotinicos:
• Muscular: musculo estriado, mediando la transmisión en la union neuromuscular.

• Neuronal: SNP, SNC, medula suparrenal y tejidos no neuronales como las celulas epiteliales o del sistema inmunitario. secreción de adrenalina por la médula
adrenal.

Muscarinico

Los receptores muscarinicos estan acoplados a proteina G, y la respuesta a sus agonistas suele ser mas lenta y no esta vinculada necesariamente con
cambios en la permeabilidad para iones.

Imita los efectos del hongo Amanita muscaria. La muscarina es un alcaloide que exita las terminaciones postganglionares. Se manifiesta por una estimulación
parasimpática difusa: diarrea, salivación, broncoconstricción, sudoración, hipotermia, bradicardia, hipotensión y alteración del estado de conciencia.

Tipos de receptores muscarinicos:
- M1: modulación de la transmisión colinergica nicotina en los ganglios

- M2: control colinergico del corazón 

- M3: control colinergico del musculo liso, glandulas secretoras y ojo

- M4, abunda en el páncreas y el pulmón.

- M5, se cree que actúa a nivel de las glándulas salivales y el músculo ciliar.

FIN DEL IMPULSO NERVIOSO
La ACh es hidrolizada por la Acetilcolinesterasa 
 


	11. C.9 Agonistas &  Antagonistas De Los Receptores
Muscarínicos (Colinergicos)(Parasimpatico)
ACETILCOLINA Y SU RECEPTOR MUSCARÍNICO
Los receptores muscarínicos acetilcolínicos en el SNP se localizan predominantemente en células efectoras autonómicas inervadas por nervios
parasimpáticos posganglionares.

Están también en algunas células como las del endotelio de los vasos sanguíneos y ganglios.

SNC: hipocampo, corteza y tálamo son las zonas con mayor No. De receptores muscarínicos.

La acetilcolina es el neurotransmisor natural, no tiene aplicaciones sistémicas terapéuticas, por actividad difusa y alta hidrólisis (acetilcolinesterasa y
butirilcolinesterasa plásmatica).

Los agonistas muscarínicos semejan los efectos de la acetilcolina.

Existen 4 tipos de sinápsis colinérgicas:

• sitios efectores autónomos inervados por fibras parasimpáticas posganglionares.

• céls. Ganglionares simpáticas y parasimpáticas de médula suprarrenal inervadas por fibras autónomas preganglionares. 

• placas motoras terminales del músculo esquelético, inervadas por los nervios motores somáticos.

• sinápsis en la periferia y SNC.

PROPIEDADES Y SUBTIPOS DE LOS RECEPTORES MUSCARÍNICOS
!
• M1: Nervios y Glándulas

• M2: Corazón, Nervios y Músculo liso

• M3: Glandulas, Vejiga, Músculo liso y
Endotelio

• M4: SNC

• M5: SNC 
!
EFECTOS DE LA ACH
Cardiovascular (M2)

- Vasodilatación

- ↓ Frecuencia Cardiaca (Cronotropico -)

- ↓ Velocidad de conducción en el nodo AV (Dromotropico -)

- ↓ de la fuerza de contracción (Inotropico -)

Respiratorio (M3)

- Broncoconstricción

- ↑ de las secreciones

!
Urinario (M2 y M3) (Favorece la Micción)
- Contrae el M. Detrusor

- Relaja el Esfinter y el Trigono

Digestivo (M2 y M3)
- ↑ Peristaltismo y Secreciones

Ojo (M1) - Miosis
- Contracción del Esfinter

- Contracción del M. Ciliar 
!
AGONISTAS MUSCARINICOS = COLINERGICOS = PARASIMPATICOMIMETICOS
Producen excitación o inhibición de las células efectoras autonomicas inervadas por los nervios parasimpaticos posganglionares:

Ejercen su acción en los Ganglios

Se dividen en 2 grupos:

• Acetilcolina y varios Esteres Sinteticos de la Colina (Metacolina, Carbacol, Betanecol): 

• Alcaloides colinomiméticos naturales (Pilocarpina, Muscarina, Arecolina):

Farmacocinetica

!
La Muscarina y los Esteres de Colina son colinas cuaternarias:
- tienen mala absorciónn oral

- capacidad limitada para atravesar la barrera hematoencefalica

- eliminación rapida por los riñones

La Pilocarpina y Arecolina son colinas terciarias
- buena absorción oral

- cruzan barrera hematoencefalica

- eliminación rapida por los riñones 
!
Aplicaciones Terapeuticas 
- Acetilcolina: Topica - Miosis

- Carbacol: Topica - Miosis, Glaucoma

- Pilocarpina: Topica - Miosis, Glaucoma, Xerostomía

- Cevimelina: Topica - ↑ lagrimas para Sx de Sjögren

- Metacolina: Inhalada - diagnostico de hiperreactividad bronquial

- Betanecol: Oral - Trastornos de la Vejiga Urinaria y TD (para su
vaciamiento) 
Contraindicaciones 
• Asma

• EPOC

• Obstrucción de las vias urinarias o del TD

• Enfermedad Acidopeptica

• Enfermedades Cardiacas (bradicardia,
hipotensión)

• Hipotiroidismo 
!
 


	12. ANTAGONISTAS MUSCARINICOS =  ANTICOLINERGICOS = PARASIMPATICOLITICOS = ATROPINICOS
Son fármacos que inhiben las acciones de la ACh sobre las sinapsis colinergicas

Se dividen en 2 grupos:

• Alcaloides Naturales: Atropina y Escopolamina

• Derivados Semisintéticos de ↑

• Derivados Sintéticos: Bromuro de Ipatropio (derivado de amonio cuaternarios) (tienen actividad en los receptores nicotinicos, ergo union neuromuscular)

Efectos Farmacologicos de la Atropina

!
Cardiovascular

- Taquicardia

Circulatorio
- Contrarresta la vasodilatación y el descenso de la PA

Respiratorio

- Broncodilatación 

- ↓ de las secreciones

Ojo (M1) - Midriasis
- Dilatan la pupila (Midriasis)

- Paralizan la acomodación (Cicloplejía)

Tubo Digestivo
- ↓ Peristaltismo y Secreciones

!
!
!
Efectos Farmacologicos de Ipratropio y Tiotropio

Se utilizan exclusivamente en el sistema respiratorio, y producen Broncodilatación

Efecto secundario: sequedad de la boca

Aplicaciones Terapeuticas

Principalmente para inhibir los efectos del Parasimpatico

- Ipratropio: EPOC

!
!
!
!
!
AGONISTAS PARASIMPÁTICOS = COLINERGICOS = PARASIMPATICOMIMETICOS
• Nicotina

• Cafeína

• Fisiostigmina
 


	13. Hipertensión
!
La PA es  el producto de Gasto Cardiaco (Volumen Sistolico y Frecuencia Cardiaca) x Resistencia Periferica

Se considera HTA cuando la PA es > 140 / 90 mmHg. el 90%.

La HT genera cambios patologicos en los vasos, e hipertrofia del Ventriculo Izquierdo. 

es la principal causa de apoplejia, conduce a enfermedad coronaria con

infarto del miocardio y muerte subita cardiaca.

A cualquier presión diastolica, los riesgos son mayores con presión sistolica alta.

!
Tratamiento
!
Los mecanismos principales del Tx consiste en:

• ↓ volumen circulante

• ↓ Tono Simpatico

• Vasodilatadores (directos o indirectos)

Una parte importante es el Tx No Farmacologico, como lo es el bajar de peso, ↓ el consumo de Na+, hacer ejercicio, ingesta
moderada de alcohol.

• Etapa 1 no complicada: Los diureticos son los preferidos si no responden al Tx no farmacologico, pero tambien pueden usarse
Betabloqueadores, IECAs, ARA-II o Calcioantagonistas.

• Etapa 2 no complicada: requeriran de un diuretico y otro farmaco de clase diferente, mas adelante se le puede aumentar la dosis
o incluso agregar otro medicamento. 

• HT sistolica aislada: se benefician mas con diureticos y calcioantagonistas.

!
!
!
!
Emergencia = Hay daño a órgano blanco !
Urgencia = No hay daño a órgano blanco 
Categoría Sistolica Diastolica
Normal < 120 < 80
Prehipertensión 120 - 139 80 - 89
Etapa 1 140 - 159 90 - 99
Etapa 2 160 ≤ 100 ≤
Ca+
Antagonistas
β Bloqueadores
• IECAS!
• ARA II
Diúreticos
α Bloqueadores
 


	14. BLOQUEADORES ADRENERGICOS (SIMPATICOLITICOS)
Los  antagonistas adrenergicos α y β son los medicamentos fundamentales de la terapeutica antihipertensora.

Antagonistas del receptor adrenergico β (β Bloqueadores) (crono -, ino -, batmo - y dromo -)
• Central:
• Depresión de centros cardiovasculares simpáticos (centro vasomotor bulbar (Receptores B1))

• Periférico:
• ↓ Gasto Cardiaco

• ↓ Frecuencia Cardiaca

• ↓ liberación y síntesis de noradrenalina (por inhibicion de la actividad simpatica)

• ↓ volumen plasmático.

• ↓ actividad plasmática de renina.

• ↓ Contractibilidad del Miocardio

• β1 Selectivos
• Menor alteración metabólicas sobre los Carbohidratos y Lípidos

• Mejor tolerados por asmáticos y EPOC (por que reducen el riesgo de vaso espasmo)

• No Selectivos
• Útiles en pacientes con migraña y temblor

Efectos adversos & Contraindicaciones
• Contraindicación Absoluta
• ASMA

• Disfunción del Nodo SA o AV, o junto con medicamentos q la provoquen (i.e. Verapamilo)

• Contraindicación Relativa
• EPOC

• Diabetes

• Pacientes con IC

Su suspensión subita puede provocar sindrome de abstinencia, lo cual puede producir la HT de rebote. Por lo que deben de
eliminarse gradualmente en un plazo de 10-14 dias.

Terapeutica
Son utiles en todos los grados de HT, y su efecto le permite ser administrados 1-2 veces al dia.

No retienen Estos no hacen que se retenga sal ni agua. Y al momento que un paciente necesite un 3er medicamento es eficaz la
combinación de estos, con un diuretico y un vasodilatador.

Medicamentos de elección para hipertensos con Angina, IAM, ICC o Arritmias.
Se puede usar en el Embarazo

β Bloqueadores (-lol)
1ra
Generación
2da
Generación
3ra Generación
No selectivos β1 Selectivos No selectivos β1 Selectivos
Nadolol Acebutolol (+) Carvedilol (α Betaxolol
Propanolol (+) Atenolol Labetalol (α Celiprolol
Timolol Bisoprolol Bucindolol (α Nebivolol
Esmolol
Metoprolol
!2
+!
!
• Tienen actividad SImpatica!
!
α1!
!
• Tambien tienen actividad α bloqueadora
Cronotropico! -!
Inotropico! -!
Batmotropico! -!
Dromotropico! -
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Antagonistas del receptor  adrenergico α1
Prazosín, Terazosín, Doxazosín
Bloquean selectivamente el receptor adrenergico α1

• Reducen la RVP, la capacitancia venosa.

• Incrementa la FC y la actividad de renina plasmática. 

• En el tratamiento a largo plazo, el GC, la FC, la renina vuelve a lo normal.

• No altera el flujo plasmático renal

• Generan hipotensión postural de intensidad variable. 

• Generan retención de agua y sodio

• ↓ [Trigliceridos] en plasma y de LDL

• ↑ las HDL, al ser administrados juntos con un diuretico tiazidico.

Efectos adversos & Contraindicaciones
Agravan la ICC

Efecto de la primera dosis: hipotensión ortostática. que ocurre en el transcurso de 90 minutos.

Mas grave en pacientes que reciben diuréticos o BB.

No se recomienda como monoterapia; En cambio se utilizan en conjunto con diureticos o β bloqueadores.

Terapeutica
• HT con hiperplasia prostatiica benigna, por que tambien mejora los sintomas urinarios.

!
Ca+2 Antagonistas
!
Los canales del Ca+2 (tipo L o lentos) median la entrada de Ca2+ al músculo liso, los miocitos cardiacos y las células de nódulo SA y
AV en respuesta a despolarización eléctrica. 

Los Calcioantagonistas inhiben la función de estos canales por medio de un bloqueo no competitivo, lo que provoca relajación en el
músculo liso. Pero la mayor concentración de calcio citosolico hace que aumente la contracción en células del M. Liso de corazón y
vasos.

Estos pueden ser: 

• Derivados de las dihidropiridinas:

• De Acción Corta: Nifedipina; estos no deben usarse por que aumentan la probabilidad de eventos coronarios.

• De Acción Prolongada: Amlodipina, Felodipina, Nifedipina (acción retardada), Clevidipina (es la unica IV)

• No derivados de las dihidropiridinas (Bradicardizantes): Diltiazem y Verapamilo (cronotropico -)

Reacciones adversas & Contraindicaciones
Las dihidropiridinas pueden producir taquicardia

Entre las reacciones adversas pueden encontrarse cefaleas, rubor, mareos y edema periferico (este no depende de la retención de
liquido sino del incremento de la presión hidrostatica en las extremidades inferiores).

Tambien pueden agravar el reflujo GE.

Contraindicación: Enfermedad del nodo SA y AV

Terapeutica
Este tipo de medicamentos son utiles para tratar la HT leve o moderada, pero no como monoterapia, sino en conjunto con IECAS, β
Bloqueadores o Diureticos.

Las dihidropiridinas pueden usarse en el embarazo

Como monoterapia son funcionales en pacientes de edad avanzada o de raza negra; Y son los medicamentos de elección para
hipertensos con HT sistolica aislada. 
!3
 


	16. ARA-II (ANTAGONISTAS DEL  RECEPTOR AT-1 DE ANGIOTENSINA II) (NEFROPROTECTOR)
Inhiben de manera potente y selectiva los efectos de la Angiotensina II. Estos relajan el musculo liso, consiguiendo asi la
vasodilatación, aumento de la excreción renal de sal y agua, y reducción del volumen de plasma.

!
Efectos Adversos & Contraindicaciones 
• Hipotensión

• Hiperpotasemia

• Disminución de la función renal

• Contraindicados en: Embarazo 
!
DIURETICOS
!
IECAS (CARDIOPROTECTORES)
Inhiben la conversión de Angiotensina I en Angiotensina II, con lo que bajan la presión arterial y aumentan la natriuresis.

Incrementan la concentración de Bradicinina. 	 	 Los alimentos retardan su absorción
!
-sartán Losartán
Candesartá
n
Olmesartán Irbesartán Valsartán Telmisartán Eprosartán
Vida Media 1.5-2 h 9 h 10-15 h 11-15 h 9 h 24 h 5-9 h
Metabolito Activo EXP3174 + +
Profarmaco
Celexetilo de
Candesartán
Medoxomilo de
Olmesartán
Administración oral
… El más selectivo
Tipo Farmacos
% Eliminación
de Na
V/M EA Sitio de Acción
De Asa
• Furosemida
• Bumetanida

• Torasemida
Maxima

> 15%
2-3 h
F: hipoacusia por
deshidratación del
oído medio
Inhiben el co-transportador Na-K-2CL en el segmento
grueso del asa de Henle.
Tiazidicos
• Hidroclorotiazid
a
• Altizida 

• Mebutizida
Moderada

5-10%
H: incremetna la
retención de Acido
Urico
Inhiben el co-transportador Na-Cl en el túbulo
contorneado distal.
Ahorrador
de K
inhibidores de los
canales de Na
• Triamtereno 

• Amilorida
Escasa

<5% y reduce
la eliminación
de K
Inhiben los canales de Na en el túbulo contorneado
distal y colector.
inhibidor de
Aldosterona • Espinorolactona
1 . 3 - 3
h
no necesitan llegar a la luz del tubulo renal para actuar
-prilo Captoprilo Enalaprilo Ramiprilo Quinaprilo Lisinoprilo Fosinoprilo
Vida Media 2 h 1.3 h 18 h 25 h 12 h 11.5 h
Metabolito Activo
Enalaprilat
(35h)
Ramiprilato Quinaprilato Fosinoprilato
Administración Oral
Grupo Quimico Sulfhidrilo Dicarboxilo Fosforo
Potencia
-prilo
!4
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Y se pueden  diferenciar dependiendo de tres propiedades:

• Potencia

• Si tienen metabolito activo

• Farmacocinetica

Efectos adversos & contraindicaciones
• Tos

• Angioedema

• Hiperkalemia

• Contraindicados en: Embarazo, Estenosis Renal Bilateral, Hiperpotasemia

Terapeutica
Son los medicamentos de elección para hipertensos con Diabetes, Glomerulosclerosis o Cardiopatía Isquemica.

!
!
!
!
!
!
!
!
!
… Enalaprilat es
el unico por IV
Eliminación
trifasica
alimento no retarda
magnitud de acción
no lo retarda el
alimento
Captoprilo Enalaprilo Ramiprilo Quinaprilo Lisinoprilo Fosinoprilo
-prilo
Medicamentos de primera línea para Hipertensos con:
Bloqueadores
Ca
Antagonistas
IECA ARAII
Diuretico *
⍺ β De Asa Tiazidas Ahorradores de K
Embarazo ✔ ✔ Metildopa e Hidralazina
Ancianos ✔ ✔ ✔
ECV ✔ (D) ✔ ✔
I. Cardiaca ✔ (D) ✔ ✔ Espinorolactona
I. Coronaria ✔ ✔ ✔ ✔
HVI ✔ ✔ ✔ ✔ ✔ ✔
D. Mellitus ✔ ✔ ✔ ✔ Vasodilatadores
E. Renal Crón ✔ ✔ ✔
Dislipidemia ✔ ✔ ✔ ✔
S. Metabólico ✔ ✔ ✔
Perioperatorio ✔ ✔ (ND) Clonidina
!5
 


	18. Cardiopatía Isquemica
La angina  de pecho, q es la manifestación primaria de la cardiopatía isquemica, es causada por episodios transitorios de isquemia del
miocardio, lo cual se debe a un desequilibrio enríe el aporte y la demanda de O2. !
el desequilibrio se puede deber a:!
• ↑ Demanda de O2!
- Frecuencia cardiaca!
- Contractibilidad del ventriculo!
- P/A!
• ↓ Aporte de O2 !
- torrente sanguineo coronario!
• Ambos!
La angina es percibida por el paciente como una molestia compresiva, pesante retrosternal, a menudo se irradia al hombro izquierdo,
la cara flexora del brazo izquierdo, el maxilar o el area epigastrica.!
Se puede clasificar en:!
• Angina Tipica (De Esfuerzo): aumenta la demanda de O2 como con el ejercicio!
• Angina Inestable: disminución del flujo sanguineo por trombosis coronaria, se da en reposo!
• Angina Variante (Prizmetal o Vasoespastica): disminución del flujo sanguineo por vasoespasmo localizado, hay alteraciones en segmento ST!
OBJETIVO DE LA TERAPIA
El objetivo principal es mejorar el equilibrio entre el aporte y la demanda de O2 por el miocardio y mejoran la irrigación al dilatar los
vasos coronarios, disminuir la demanda al bajar el gasto cardiaco:!
• Angina Tipica (De Esfuerzo): ↓ la demanda de O2 , bajando la frecuencia, la contractibilidad del miocardio!
• Angina Inestable: mejorar el flujo sanguineo al miocardio, y se usan antiplaquetarios y heparina para evitar la trombosis
intracoronaria!
• Angina Variante (Prizmetal o Vasoespastica): evitar el vasoespasmo coronario.!
TRATAMIENTO
Los farmacos principales son:!
• Nitratos Orgánicos!
• Ca+ Antagonistas!
• β Antagonistas!
El Tx puede ser profiláctico o sintomático, pero los β bloqueadores tambien reducen la mortalidad (que es la culminación de la
isquemia e infarto del miocardio)!
!
El ácido acetilsalicílico (aspirina) disminuye la incidencia de infarto del miocardio y muerte en personas con Angina Inestable.!
… Mecanismo de Acción Fármacos REACCIONES ADVERSAS
Nitratos Organicos
Profármacos

tienen efecto
antiplaquetario.

↓ Precarga
liberan NO que Activan la Guanililciclasa -> ↑
[GMPc] intracelular:

• ↓ Fosforilación de la cadena ligera de miosina

• ↓ de Ca+ citosolico

• Relajación del M. Liso
• Nitroglicerina (V/M: 1-3 min)

• Dinitrato de Isosorbida (V/M: 45 min)

• 5-mononitrato de isosorbida (6h)

• NO gaseoso (en neonatos con HT
pulmonar)
• Cefalea

• Mareos y Debilidad (por
Hipotensión Postural)

• Inconsciencia (por uso de
alcohol)
Ca+ Antagonistas ↓ Postcarga
Inhiben los canales del Ca
un bloqueo no competitivo:

• Relajación del M. liso

• Inotropico y Cronotropico -
• Cefaleas

• Rubor

• Mareos

• Edema Periferico

Dihidropiridinas:
• Taquicardia

• Agravar el reflujo GE.
β Bloqueadores
*Inútiles en angina
vasospástica.
• ↓ frecuencia
cardiaca 

• Contractibilidad del
Miocardio
La eficacia se debe a la ↓ del consumo de O2
por el miocardio, en especial durante el
ejercicio. por los efectos:

• Inotropico - 

• Cronotropico -

• ↓ de la Presión Arterial
Tienen efecto Cardioprotector

• Timolol

• Metoprolol

• Atenolol

• Propanolol
Pueden empeorar el vasoespasmo
!6
 


	19. Tratamiento combinado en  la cardiopatía isquémica:
!
Angina de Esfuerzo!
• Tipica: β + Nitratos!
• Grave: Ca+ + Nitratos!
• No Controlada: β + Ca+ + Nitratos!
!
Angina Inestable: β + Nitratos + Acido Acetilsalisilico (↓ mortalidad) y Heparina!
!
Angina Variante (Prizmetal): Ca+ + Nitratos!
!
!
!
!
Tolerancia a los nitratos: para combatir la tolerancia lo que se hace es interrumpir el Tx de 8-12 h cada dia!
• Tolerancia Vascular Verdadera: menor capacidad del musculo liso en vasos para transformar la nitroglicerina en NO!
• Pseudotolerancia: activación de mecanismos extraños en la pared del vaso, como:!
• expansion volumetrica!
• activación neurohumoral!
• agotamiento celular de grupos sulfhidrilo!
• generación de radicales libres!
 
β + Nitratos Angina de Esfuerzo Tipica
Los β bloqueadores pueden
bloquear:

• Taquicardia

• Efectos inotropicos + 

Que pueden producir los nitratos.
Los nitratos pueden atenuar:

• ↑ volumen telediastolico del Ventriculo
Izquierdo

• ↑ resistencia vascular coronaria

Que pueden producir los β Bloqueadores
Ca+
• Angina por Esfuerzo Grave
• Angina de Prizmetal
Los nitratos disminuyen la Precarga
Los Ca+ Antagonistas reducen la
Poscarga
β + Ca+ + Nitratos
Angina de Esfuerzo no
Controlada Aumentan efectos adversos
!7
 


	20. Insuficiencia Cardiaca Congestiva
Es  el estado patologico en el que el corazón es incapaz de bombear sangre a una frecuencia compatible con las necesidades de los
tejidos, o que solo lo puede hacer a una presión alta.

Las anomalias de la estructura y la función del miocardio que caracterizan la ICC suelen ser irreversibles.

Todo paciente que padece disfunción del ventrículo izquierdo, sin importar su estadío debe restringir su consumo de sal a 2-3 g/día

OBJETIVO TERAPEUTICO
El Tx se ve encaminado a reestablecer el GC y contrarrestar los efectos de la ICC, como: precarga, FC, contractilidad y poscarga. 

• Precarga: volumen que distiende al Ventriculo Izquierdo antes de la sístole, determinada por Volumen. Al final de la diástole,
corresponde a la presión de oclusión de la A. pulmonar. Se aumenta en ICC.

• Postcarga: resistencia a la eyección ventricular (pulmonar o periférica). A mayor postcarga, mayor déficit cardíaco

TRATAMIENTO
!
Mecanismo de Acción Fármacos
REACCIONES
ADVERSAS
Uso
Diureticos
Disminuyen el volumen del liquido extracelular y la
presión diastolica ventricular (Precarga)
De Asa
Furosemida

Bumetanida

Torsemida
Ototoxicidad ICC
Tiazidicos
ICC junto con los de ASA
cuando no funcionan solos
Ahorradores de K ICC
Vasodilatadores
• Vasodilatación mediada por NO

• Reducción de la presión de llenado del Ventriculo
Izquierdo Esta disminución de la Precarga se
debe a un aumento en la capacitancia venosa
periférica
Nitratos Organicos
Nitroglicerina (acción rapida)

Dinitrato de Isosorbida (acción corta)

Mononitrato de Isosorbida (acción
prolongada)
ICC
-
Agonista de los
canales de K
Hidralazina ICC
β Bloqueadores
• ↓ frecuencia cardiaca 

• Contractibilidad del Miocardio
ICC tipo II y III

Fracción de eyección del
Ventrículo Izquierdo > 35%
Glucosidos
Cardiacos
(digitalicos)
• Inhibición de la ATPasa de Na
membrana plasmatica de los miocitos

• Efecto inotropico + 

• Suprime la respuesta de la frecuencia ventricular

• Regulación de la hiperactivación del Simpatico
Digoxina (v/m: 36-48 h)
Arritmias,
síntomas del SN
y tubo digestivo.
Producción de
latidos ectópicos
en unión AV.
Agonistas β-
Adrenergicos
• Dopamina: Vasodilatación mediada por NO

• Dubutamina: ↑ del volumen sistolico por Ino +
Dopamina (β y ⍺)

Dobutamina
Taquicardia y
arritmias
IECA
En la IC, reduce poscarga y tensión sistólica de la
pared, aumentan GC, disminuyen FC y resistencia
renovascular, mejoran calidad de vida. 

Disminuye el remodelado ventricular
Hipotensión, tos,
hiper K,
potencial
teratógeno,
hepatotoxicidad
Factores de Riesgo Fase A ↓ Factores de Riesgo
Asintomatico + Daño en Corazón Fase B
IECA 

o 

ARA 2 si no los tolera
β Bloqueadores
Sintomatico + Daño en Corazón Fase C
Depende de Fracción de eyección del
VI:

Digoxina < 35% < β Bloqueador
Diureticos de
ASA

y/o

Espinorolactona
Terminal Fase D
Nesiritida
(vasodilatador
)
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	21. Enfermedad Tromboembolica
El TPT  evalúa la vía intrínseca de coagulación y se utiliza para el monitoreo de anticoagulación con heparina. 

El TP evalúa la vía extrínseca de coagulación y sirve para monitoreo de anticoagulación con warfarina. y se utiliza el INR = TP(pt)/TP(ref)

Los anticoagulantes naturales son: 

• La prostaciclina, que inhibe la agregación y la secreción plaquetarias. 

• La antitrombina, que inhibe los factores de coagulación de las vías intrínseca y común. 

• Y el heparán sulfato proteoglucano que estimula la actividad de la antitrombina.

!
Heparina
Warfarina
“
Bajo Peso
Molecular
Sintetica
(Fondaparinux)
Peso 15k 5k 1.5k
Vida Media 1 h 4 h 17 h 40 h
Via de Administración
Goteo
intravenoso
continuo

Subcutaneo
Subcutanea Subcutanea
Oral es la mas usada

Pero puede usarse: IV o rectal.
Excreción Renal No Si Si
Mecanismo de Acción
Cofactor de Antitrombina III

!
!
Xa y IIa	 Xa y IIa	 Xa
Antagonistas de la Vitamina K
Monitoreo TPT Anti Xa - INR que usa el TP
Antidoto
Sulfato de
Protamida

(Total)
Sulfato de
Protamina

(Parcial)
- Vitamina K
Efectos Adversos Hemorragia Hemorragia, Necrosis Cutanea
CI
Insuficiencia
Renal
embarazo
…
Anticoagulante
de elección en
embarazo
Vida Media de los Factores:

VII	 IX	 X	 II

6h	 24h	 40h	 50h
!9
 


	22. Asma & EPOC
El  asma es una enfermedad inflamatoria crónica de las vías respiratorias que se caracteriza por:

• Activación de células cebadas (por alergenos y/o estimulos fisicos) liberando histamina leucotrienos y porstaglandinas; provocando:
Broncoconstricción, Fuga microvascular y Exudación de plasma

• Infiltración de Eosinofilos y Linfocitos TH2

El EPOC implica la inflamación del aparato respiratorio. predominando las vias de pequeño calibre, lo que da lugar a fibrosis y enfisema. Aquí hay
predominio de neutrofilos, macrofagos y linfocitos TC.

OBJETIVO TERAPEUTICO
!
• ↓ Broncoespasmo
 • ↓ Inflamación de vias respiratorias
 • ↓ Secreciones 
!
TRATAMIENTO
Los fármacos inhalados buscan un efecto local y no sistémico tiene que ser entre 1 y 5 micras de diámetro para ser eficaces.

Solo del 10-20% llega a los pulmones, el resto se deglute en el tubo digestivo

FAMILIA … MECANISMO DE ACCION FARMACOS Reacciones Adversas
B

R

O

N

C

O

D

I

L

A

T

A

D

O

R

E

S
Agonistas ß-
adrenergicos
+ eficaces y
con menos
efectos
adversos
Activan la vía G-adenilciclasa-cAMP-PKA, lo
que ocasiona la Relajación del M. Liso. 

• ↓ [Ca+] intracelular

• Inhibición de la via PLC-IP
• Abertura de los canales de K
ß de acción corta: (sintomatico) (1-5
min)
• Salbutamol

• Levalbuterol

• Albuterol (inhalado y oral)

• Metaproterenol (inhalado y oral)

• Terbutalina (inhalado y oral)

ß de acción larga: (profilaxis) (12 h)
• Salmeterol

• Formoterol
Por via oral:

• temblor muscular

• taquicardia

• hipopotasemia

• hipoxemia
Metilxantinas
todavía se
usa en GT
por su bajo
costo
• Inhibición de fosfodiesterasas -> inhibiendo
la degradación de AMPc y GMPc,
produciendo broncodilatación. 

• Antagonista de los receptores de Adenosina

• liberación de IL
• Favorece la apoptosis

• Activación de la Histona Desacetilasa
Teofilina
Cafeina

Teobromina
• cefalea

• nauseas y vomito

• molestias gastricas

• diuresis

• arritmias

CI embarazo y
lactancia
Anticolinergicos
Son antagonistas competitivos de la union de
ACh a receptores muscarinicos, bloqueando su
acción a traves de la vía M
+ Es decir inhiben al nervio Vago, produciendo
brondodilatación.
Bromuro de Ipratropio Sabor amargo
Corticoesteroides Para Asma
Estos no relajan el músculo liso, son para
inhibir la inflamación
Glucocorticoides inhalados:
• Budesonida

• Mometasona

• Ciclesonida

Glucocorticoides sistemicos:
• Prednisona y Prednisolona

• Hidrocortisona
Inhalados: 

• Candidosis bucofaríngea

• Disfonía

• Tos

Sistemicos:

• Anomalias Metabolicas

• Trastornos Psiquiatricos

• Supresión del crecimiento
Cromonas
Inhiben la liberación de mediadores de las
células cebadas en los bronquios, suprimen
efectos quimiotacticos, inhiben reflejos
parasimpáticos y tusígenos.
• Cromolín sódico

• Nedocromil sódico.
Broncoespasmo, tos,
sibilancia, edema
laringeo.
Antileucotrienos
Antagonistas competitivos del receptor cis-LT1
del leucotrieno o inhiben la síntesis de la
sustancia.
• Zileutón

• Zafirlukast

• Montelukast
Disfunción hepática

Sx de Churg-Strauss
Tx. Inmunomodulador
Anticuerpo que se une a los receptores de IgE
en las celulas cebadas, evitando asi su
activación
Omalizumab Respuesta anafilactica
!10
 


	23. Ulcera Peptida &  H. Pylori
La secreción de acido depende de diferentes factores secreción de H+ por células parietales:

• Factores Neuronales -> ACh (M3)

• Factores Paracrinos -> Histamina (H2)

• Factores Endocrinos -> Gastrina (CCK2): es el activador mas potente para la producción de acido

La somatostatina, producida por las celulas D, es la encargada de inhibir la secreción de acido, y estas celulas son las que en
infecciones por H. Pylori se encuentran disminuidas..

Las defensas del estomago inluyen:

• El esfinter esofagico inferior (cardias) que evita el reflujo

• La capa de moco; cuya producción es estimulada por las prostaglandinas E2 (PGE2) e I2, las cuales inhiben directamente la secreción de acido por las
células parietales. por lo que los fármacos q inhiben la formación de prostaglandinas aumentan el riesgo de enfermedad acidopepticas.

!
La Úlcera Péptida, consiste en un desequilibrio entre los factores de defensa de la mucosa (Bicarbonato, Mucina, Prostaglandinas NO y factores
de crecimiento) y los factores nocivos (acido y pepsina)

!
!
!
!
!
!
!
!
… Mecanismo de acción farmacos usos
efectos
adversos
Inhibidores de la Bomba de
Protones
Son los inhibidores mas potentes
de la secreción de acido gastrico

Disminuyen la producción de
acido en un 80-95%

Son Profármacos
se administran ~30 min antes de
la comida
se acumula en los canaliculos
secretores de acido, y después de
activarse :

Inhiben la H
gastrica
• Omeprazol

• Esomepraz
ol

• Lansoprazol

• Pantoprazol
(IV)

• Rabeprazol
• GERD (P: IV)

• H.Pylori

• Úlcera activa

• L y E: para
prevenir ulceras
por AINES
• nausea

• dolor
abdominal

• estreñimiento

• flatulencia

• diarrea

• Inhibición del
citocromo
P450
Antagonistas del Receptor
H2
Disminuyen la producción de
acido en un ~70%

inhiben la secreción basal por lo
que son utiles en la noche

solo un pequeño porcentaje se
une a proteínas (10-35%) 

Pueden presentar rebote
compiten de manera reversible
con la histamina por la unión a los
receptores H
parietales
Ranitidina

Cimetidina

Famotidina

Nizatidina
• GERD no
complicada

• Úlcera Activa

• Mantenimiento
de Úlceras
• galactorrea

• ginecomastia

• impotencia y
↓ sperm count
↑
defensa
de la
mucosa
Analogos de las
prostaglandinas
analogo sintetico de PGE
Casi no se usa por los efectos
adversos y la incomodidad de su
dosis (4/dia)
estimula la secreción de muccina
y bicarbonato
Misoprostol
(20-40 min)
• Úlcera Activa

• Evitar lesion de
la mucosa por
AINES
• diarrea

• colico

• CI:
Enteropatia
Inflamatoria
Sucralfato
Octasulfato de sacarosa + Al(OH)
se administra ~1 hora antes de la
comida
• en un medio acido produce un
polimero viscoso y pegajoso
que se adhiere a las ulceras.

• inhibe a las pepsinas para q no
degraden las proteinas de la
mucosa
• Proilaxis de
ulceras por
estres
• estreñimiento

• CI:
Insuficiencia
Renal
Antiacidos
Combinaciones de hidróxidos de
Mg+2 (acción rápida)
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GERD Tx
Etapa I
Pirosis  no complicada

< 2-3 episodios / semana
Modificación del estilo de vida

Antiacidos o Antagonistas de H
Etapa II
Sintomas frecuentes

> 2-3 episodios / semana
Inhibidores de la Bomba de Protones > Antagonistas de H
Etapa III
Sintomas cronicos

Complicaciones
esofagicas
Inhibidores de la Bomba de Protones
En embarazo se consideran de 1ra opción los antiácidos y o el sucralfato; si persisten los
sintomas entonces puede usarse un antagonista de H
H. Pylori
Tx Triple (14 días)
2 veces al dia
Tx Cuádruple (14 días)
2 veces al dia
Inhibidor de la Bomba de
Protones
✔ ✔
Antagonista de H ✔
Claritromicina (50S)
✔ 

500 mg
Metronidazol (Pared)
✔

500 mg

o 500 mg Amoxicilina 

o 1g de Tetraciclina
✔

500 mg

3 veces al dia
✔

250 mg

4 veces al dia
Subsalicilato de Bismuto
✔

525 mg

4 veces al dia
Tetraciclina (30S)
✔

500 mg

4 veces al dia
!12
 


	25. Terapia Para La  Rehidratación Oral
Diarrea: aumento de agua, frecuencia y volumen de deposiciones, las causas principales: Rotavirus y E. Coli

• Aguda: 3 - 14 días

• Persistente: 14 - 30 días

• Crónica: > 30 días 

• Sx Disenterico: deposiciones con moco y sangre

!
!
!
Deshidratación Leve Moderada Grave
Plan A B C
Alimentación Continua Bebidas Abundantes Consulta Educativa
Condición Alerta Irritable Hipótonico
Ojos Normales Hundidos Muy hundidos
Lagrimas Presentes escasas Ausentes
Lengua y
Boca
Húmeda Saliva escasa y boca seca Boca y mucosas muy secas
Sed Normales Sediento No puede beber
Pliegues Rápida Lentamente Muy lentamente
Precauciones No DHE DHE sin choque DHE con choque
Tx
• Lactancia materna 

• Evitar jugos, altas
concentraciones de azucar 

• Evitar comidas irritantes. 

• Dieta en el hogar. 

• Dar líquidos de manera
fraccionada y repetida. 

• Evitar forzar grandes cantidades.
• SRO 100 ml/kg en las siguientes 4h.
• Si el paciente pide mas, dar más 

• Aumentar alimentos

• Evaluar luego de 4h. si mejora, cambiar
a plan A; si no mejora o empeora, llevar
a centro de salud.
• Solucion IV. harmann o salina
• 100 ml/kg en 3 horas:
1 h - 50 ml/kg
2 h - 25 ml/kg
3 h - 25 ml/kg
• Iniciar SRO vía oral luego si es
posible.
Nunca dar bebidas gaseosas a pacientes deshidratados		
!13
Solución IV
Na 90 mmol/L
K 20 mmol/L
Cloruro 80 mmol/L
Acetato 30 mmol/L
Dextrosa 111 mmol/L
Composición SRO
Cloruro de Na 3.5 g
Cloruro de K 1.5 g
Citrato Trisodico 2.9 g
Glucosa 20 g
 


	26. Diabetes & Hipoglucemia
Las  necesidades de glucosa son de 2 mg/kg/min, y son consumidos en su mayoría por el SNC. Y en el ayuno es proporcionada
principalmente por el higado, con una pequeña contribución de los riñones. Las fuentes de esta glucosa son el Glucagon hepático, el
resto convertido a partir de los precursores de gluconeogenesis como: lactado, alanzan y glicerol.

La regulación de la glucogenolisis y gluconeogenesis depende de la insulina (inhibe la producción de glucosa)(células α) y el glucagon (mantiene la
glucemia en niveles fisiologicos)(células β), secretados en los islotes pancreáticos.

Glut4 es el receptor de la insulina.

Tipos De Diabetes
Tipo 1 (5-10%): deficiencia de insulina por destrucción autoinmune de las células β

Tipo 2: Sx heterogéneo de alteración de la homeostasis de la glucosa, relacionada con la secreción de la insulina y su acción

Gestacional:

Otras: 
• Defectos genéticos de la función de las células β

• Defectos genéticos de la acción de la insulina

• Enfermedades del Páncreas exocrino

• Endocrinopatías

• Inducida por fármacos

• Infecciones

• Síndromes genéticos 
!
Objetivo Terapeutico
• Aliviar sintomas relacionados con la hiperglucemia (fátiga, poliuria, etc.)

• Prevenir o reducir las complicaciones agudas y crónicas

Tratamiento
Tx No Farmacológico: dieta, ejercicio.

!
!
!
!
!
Glucemia en ayuno
2 h después
de comer
aleatoria HbA
Normal < 100 mg/dl ≤ 5.6 %
Alterada 100 - 125 mg/dl 5.7 - 6.4 %
Diabetes > 126 mg/dl > 200 mg/dl > 200 mg/dl ≥ 6.5%
Insulina … Clasificación
Via de
Administración
Tx
Difiere de la fisiologica en:

• la cinetica de absorción no reproduce
el incremento rapido y disminución

• Se administra a la circulación
periférica y no a la portal
Corta:
• Normal (30-45 min antes de la comida)

• Muy Rápida (15 min antes de la
comida)

• Aspartica

• Glulisina

• Lispro

Prolongada:
• NPH (1/día; o 2 con una corta)

• Glargina (1/dia) (unica sin pH neutro =
4, por lo q no se puede mezclar con
una corta)

• Detemir (2/día)
• Subcutanea (principal)

• IV en pacientes con
cetoacidosis,parto o
cuidados intensivos
Base para el Tx de Diabetes Tipo
1

Muchos con Diabetes Tipo 2

!
Efecto Adverso más común:
Hipoglucemia

tambien puede haber ligero
aumento de peso
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Secretagogos de la  Insulina e Hipoglucemiantes Orales
Sulfonilureas
Meglitinidas
(No Sulfonilureas)
Agonistas de GLP-1 Inhibidores de DPP-4
… la exenatida es una exendina-4 sintetica
DPP4 es una
serinproteasa q se
expresa en la superficie
de los linfocitos T. y uno
de sus sustratos es la
GLP-1
Mecanismo de
Acción
Se unen a los conductos de K
estimular la liberación de insulina
Se unen al receptor GLP-1. activan la vía
cAMP-PKA y varios factores de intercambio
de nucleotidos de guanina; lo que provoca
incremento en la biosintesis de insulina
Efecto Incremento de la secreción de insulina
↑ insulina, ↓ glucagon y vaciamiento
gastrico (hence saciedad)
Prolongada acción de
GLP-1
% 1 - 2 1 - 2 0.5 - 1 0.5 - 1
V/M 3-5 h 1 h 12 - 14 h
Farmacos
1ra Generación (rara vez se usan)

• Clorpropamida

• Tolazamida

• Tolbutamida

2da Generación
• Glimepirida

• Glipizida (tb de acción
prolongada)

• Glibenclamida (tb micronizada)
Repaglinida

• derivado del Ac. Benzoico

Nateglinida

• derivado de la d-
fenilalanina

• secreción + rapida pero
menos sostenida q otro
• Exenatida

• Liraglutida
• Saxagliptina

• Sitagliptina

• Vildagliptina
Uso Hiperglucemia en Diabetes Tipo 2
Efectos
Adversos
Hipoglucemia, puede llegar a
coma
Hipoglucemia
CI
Diabetes Tipo 1

Embarazo y Lactancia
Otros Hipoglucemiantes
Inhibidores de la Glucosidasa α Agonistas de la Amilina Resinas Fijadoras de Ac. Biliares
…
reducen la progresión de la intolerancia a
la glucosa en Diabetes Tipo 2
Forma sintetica de la Amilina
Mecanismo de
Acción
Al inhibir la glucosidasa α, reducen la
absorción intestinal de almidón, dextrinas
y disacáridos
la amilina se secreta en las celulas β
junto con la insulina.
Efecto
disminución de la absorción de glucosa
en el tubo digestivo
↓ glucagon y vaciamiento gastrico
(hence saciedad)
% 0.5 - 0.8 0.25 - 0.5 0.5
V/M
Farmacos
Acarbosa

Miglitol

Voglibosa
Pramlintida Colesevelam
Uso Diabetes Tipo 2 Diabetes Tipo 1 y 2
Efectos Adversos Flatulencia
Estreñimiento, dispepsia, dolor
abdominal y nausea
CI
!2
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Tx Diabetes Tipo  2
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Biguanidas
(Activadores de A
Tiazolidinedionas
(Activadores de PPAR 𝛾)
…
• Única Biguanidas hipoglucemiante oral que se usa

• No se une a proteinas

• No causa aumento de peso

• Aunque no es esta aprobada para esto: 

- mejora la ovulación y el ciclo menstrual

- ↓ androgenos circulantes y el hirsutismo
• Requieren de la presencia de insulina para poder
ejercer su efecto farmacológico

• No están indicadas para Diabetes Tipo 1
Mecanismo de
Acción
incrementa la actividad de la proteina cinasa dependiente
de AMP (AMPK
se reducen las reservas ddd energía.
Son ligando del receptor activador de la proliferación
de peroxisoma 𝛾 (PPAR 𝛾)
Efecto Disminución de la producción de glucosa hepática Incremento de la sensibilidad a la insulina
% 1 - 2 0.5 - 1.4
Vida Media 2 h
Farmacos Metformina
Rosiglitazona

Pioglitazona
Uso Diabetes Tipo 2
Efectos Adversos
• Gastrointestinales

• Su uso esta asociado con una
• Incremento de peso y edema

• Rosiglitazona: ↑ riesgo de eventos cardiovasculares
CI
Tasa de Filtración glomerular < 50 ml/min

ICC
ICC
!3
Metformina!
+!
Dieta y Ejercicio
Metformina!
+!
Segundo Fármaco
Metformina!
+!
2 Hipoglucemiantes orales
Metformina!
+!
Insulina
Medición de HbA1C
Medición de HbA1C
Medición de HbA1C
Medición de HbA1C
Tratamiento de
Enfermedades Asociadas
Detección de
Complicaciones
 


	29. Farmacología De La  Glándula Tiroides
La tiroides es el origen de 2 tipos de hormonas:

‣ Las derivadas de la yodotironina: esenciales para el crecimiento normal y desarrollo

• Tiroxina (T4) (+ abundante)

• 3,5,3’-Triyodotironina (T3) (+ activa)

‣ Calcitonina

Biosíntesis:
Se sintetizan y almacenan como residuos de tiroglobulina. y los pasos son:

1. Captación de yodo (por el transportador paralelo de sodio-yodo [NIS])

2. Oxidación y Yodación (por la peroxidasa tiroidea, lo que da como resultado la formación de residuos monoyodotirosilo y diyodotirosilo en la tiroglobulina)

3. Formación de Yodotironinas por el acoplamiento de los residuos de yodotirosina (2 diyodo para T4; Mono y Diyodo para T3)

4. Reabsorción (después de sintetizadas la T4 y T3 se almacenan en la tiroglobulina)

5. Protéolisis de la tiroglobulina (para la liberación de T4 y T3 al torrente sanguineo, mediado por la TSH)

6. Secreción de Hormonas Tiroideas

7. Conversión de T4 a T3 (en tejidos periféricos)

Farmacocinetica Y Farmacodinamia
El yodo en la circulación se encuentra 95% como T4 y 5% como T3, y el principal transportador de estas hormonas es la Globulina
Transportadora de Tiroxina (TBG, esta unión protege a las hormonas del metabolismo y excreción, prolongando así su vida media.

El principal sitio de degradación es el hígado, y se excretan por la bilis

La tiroxina tiene una vida media de 6-8 días (3-4 en hipertiroidismo y 9-10 en hipotiroidismo)

Regulación De La Secreción De Las Hormonas Tiroides:
El hipotálamo libera TRH (hormona liberadora de tirotropina), la cual actúa sobre la Hipófisis anterior para liberar TSH (hormona estimuladora de
tiroides), la cual actúa estimula a la tiroides para sintetizar y liberar T4 y T3. y son estas las que inhiben la síntesis y liberación de TSH y
TRH.

La TRH también puede ser inhibida por la Somatostatina, Dopamina y ↑ [glucocorticoides]

La Tiroxina puede ser inhibida también por ↑ [yodo].

Acciones De Las Hormonas Tiroideas
La acción es mediada principalmente por la unión de la T3 a los TR (receptores de hormona tiroidea)

Usos Terapeuticos De La Hormona Tiroidea
Las preparaciones sintéticas de la hormona tiroidea son:

‣ Levotiroxina (T4): es la hormona preferida para el Tx de hipotiroidismo, por su potencia consistente y acción prolongada. (vida media 7 días)

‣ Liotironina (T3): se utiliza cuando se quiere una acción mas rápida (vida media 18 horas)

Hipotiroidismo: la Levotiroxina se usa como sustitución hormonal; y lo que consigue ademas de aliviar los sintomas es:
• Hipotiroidismo Primario: normalizar las concentraciones sericas de TSH

• Hipotiroidismo Secundario y Terciario: normalizar las concentraciones séricas de T4 libre

Coma Mixedematoso: La Liotironina se usa sobre todo como Tx de sostén; el coma es la expresión extrema del hipotiroidismo grave
y de larga duración, es una urgencia médica y sus manifestaciones principales son:

• Hipotermia

• Depresión respiratoria

• Disminución del estado de conciencia

Cáncer de Tiroides: la base del Tx para el cancer bien diferenciado (papilar, folicular) es la tiroidectomía quirúrgica; y la utilización de
Levotiroxina o Yodo radioactivo es para suprimir la producción de TSH  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	30. Fármacos Antiroideos Y  Otros Inhibidores Tiroideos
Pueden clasificarse en 4 categorias:

Farmacos Antitiroideos
Tioureilenos: pertenecen a las tionamidas, interfieren directamente con la síntesis de las hormonas tiroideas, especificamente con la incorporación de
yodo a los residuos de tirosilo a la tiroglobulina, tambien con el acoplamiento de los residuos para formar yodotironinas (T4 y T3). Estos cruzan la
placenta y leche; la reacción adversa más grave es la Agranulocitosis. 

• Propiltiouracilo (prototipo): también inhibe de manera parcial la desyodación periférica de T4 a T3. (VM: 75 min)

• Metimazol: este no se une a proteinas y es menos toxico que el Porpiltiouracilo (VM: 4-6 h)

• Carbimazol: depende de su conversión a Metimazol una vez absorvido.

Usos Hipertiroidismo:

• Para controlar el trastorno en espera de una remisión de la enfermedad de Graves (el preferido en esta es el Metimazol)

• Para controlar el trastorno en preparación para Tx quirúrgico 

• Con Yodo Radioactivo, para acelerar la recuperación

Inhibidores Ionicos
Estos bloquean los mecanismos de transporte de yodo, y los mas eficaces son aniones con cierta semejanza al yoduro:

• Tiocianato: no se concentra en la tiroides

• Perclorato: es 10 veces mas activo que el Tiocianato

• Fluoroborato:

Yodo
Concentraciones Elevadas de Yodo disminuyen la síntesis y liberación de las hormonas tiroideas, es eficaz en la Titotoxicosis Grave

Yodo Radiactivo
Lesiona la Tiroides, por medio de radiación ionizante, su principal contraindicación es el embarazo; se utilizan dos isótopos radioactivos:

• I123: es de corta duración (VM: 13 h); se utiliza en el diagnostico de la captación de yodo en 24h y para obtener imágenes de la tiroides

• I131: es de larga duración (VM: 8 días); se utiliza en forma terapéutica para la destrucción de la tiroides.

!
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	31. Farmacología De La  Corteza Suprarrenal
La ACTH estimula la sintesis y liberación de hormonas corticosuprarrenales

‣ Externa o Glomerular: glucocorticoides (Aldosterona)

‣ Media o Fascicular: mineralcorticoides (Cortisol) 

‣ Interna o Reticular: Androgenos (DHEA)

El hipotalamo libera CRH (hormona liberadora de corticotropina) y AVP (arginina vasopresina), para estimular la sintesis de ACTH por la hipofisis, y esta
es la encargada de estimular a las suprarrenales.

Las concentraciones maximas de ACTH se dan cerca de las 8:00 am, el estrés puede hacer suban los niveles. la producción normal
es de 14-20 mg/día

Corticosteroides
Carbohidratos Y Proteinas
‣ En el hígado: estimulan la gluconeogenesis y almacenamiento de glucógeno, a partir de aa y glicerol.

‣ En la periferia: disminuyen el uso de glucosa, aumentan la degradación de proteinas

‣ Efecto neto hiperglicemia (diabetes metacorticoidea)

Lipidos
‣ Resdistribución de la grasa corporal

‣ Lipolisis

Músculo Esquelético Y Hueso
‣ Perdida de masa muscular y debilidad (miopatía esteroidea o metacorticoidea)

‣ En el hueso, aumentan el catabolismo de la matriz ósea, inhiben la actividad osteoblástica y estimulan a los
osteoclastos por hiperparatiroidismo secundario

Inflamación
‣ Inhiben la actividad de la fosfolipasa A2, reduciendo la expresión de ciclooxigenasa 2, mientras que la
ciclooxigenasa 1 se ve poco afectada.

Usos
‣ Insuficiencia Suprarrenal: puede ser:

• Insuficiencia primaria o de Addison: lesiones estructurales o funcionales de la corteza suprarrenal

• Insuficiencia Secundaria: lesiones estructurales o funcionales de la adenohipofisis o hipotalamo

Inhibidores De La Biosintesis Y Acción De Los Corticoesteroides
‣ Enfermedad de Cushing: producción excesiva de ACTH

• El Tx más indicado es la cirugía, pero a veces se utilizan los inhibidores de la esteroidogenia:

- Ketoconazol: agente antimicotico (la cual sigue siendo su mayor utilidad) que en dosis altas es un inhibidor de la esteroidogenia suprarrenal y
gonadal por medio de la inhibición de la CYP17 y en dosis mas altas es un inhibidor en todos los tejidos esteroidogenos primarios. inhibe
al CYP11A1

- Metirapona: es un inhibidor relativamente selectivo de CYP11B1, y tambien se utiliza para diagnosticar el Sx de Cushing

- Etomidato: este se usa como anestesico y sedante, pero en dosis mayores inhibe al CYP11B1, y se usa cuando se quiere un control
rápido.

- Mitotano: Este se usa para tratar el carcinoma corticosuprarrenal inoperable.

!
!
!
!
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Semivida
Biologica
Farmaco
Vida
Media
Corta

(8-12h)
Cortisol
Cortisona
90 min
Intermedia

(12-36h)
Fludrocortisona

Prednisona

Prednisolona

Triamcinolona
200 min
Larga 

(36-72h)
Betametasona

Dexametasona
300 min
 


	32. Aines
Muchos de los  AINES tradicionales actúan mediante inhibición de las enzimas sintasas de prostaglandina G/H llamadas comúnmente ciclooxigenasas.
Se piensa que la inhibición de la ciclooxigenasa-2 COX-2 media en gran medida las acciones antipirética, analgésica y antiinflamatoria de los
antiinflamatorios no esteroideos tradicionales, en tanto que la inhibición simultanea de la ciclooxigenasa-1 COX-1, explicaría en gran medida los
efectos adversos en las vías gastrointestinales. 

Mecanismo de accion: Los AINES en concentraciones altas, también aminoran la producción de radicales superoxido, inducen la apoptosis, inhiben
la expresión de moléculas de adherencia, disminuyen el nivel de sintasa de oxido nítrico, disminuyen la cantidad de citocinas pro inflamatorias,
modifican la actividad de linfocitos y alteran otras funciones de la membrana celular.

Inhibición de la síntesis de prostaglandinas: Estos fármacos inhiben la síntesis de prostaglandinas. La primera enzima en la vía de síntesis de dichos
intermediarios es la sintasa de prostaglandina G/H, llamada también ciclooxigenasa o COX. 

La Cox-1 es predominantemente una isoforma constitutiva que aparece en casi todas las células y tejidos normales, en tanto que las citocinas y los
mediadores de la inflamación que acompañan a esta ultima inducen la producción de COX-2. Sin embargo la CoX-2 también se expresa en forma
consitutiva en algunas zonas de riñones y encéfalo.

Dolor: en general los AINES se clasifican como analgésicos leves.

Efectos terapéuticos: a pesar de que su eficacia máxima es menor que la de los opioides, los AINES no generan los efectos adversos de estos
últimos en el SNC, como lo son depresión respiratoria y la aparición de dependencia física. Los AINES no cambian la percepción de las modalidades
sensoriales, salvo las del dolor. El dolor crónico consecutivo a cirugía o el generado por inflamación, se controla en forma particularmente satisfactoria
con AINES, en tanto que el originado por una víscera hueca por lo común no se alivia.

Efectos adversos GI: consisten en anorexia, nausea, dispepsia, dolor abdominal, diarrea, anemia, hemorragia de las vias GI, perforación etc.

Farmacocinética y farmacodinamica: Gran parte de los AINES se absorben de manera rápida y completa en las vias GI y alcanzan concentraciones
maximas en 1 a 4 h. La presencia de alimentos retrasa la absorción sin modificar la concentración maxima. Casi todos los AINES se ligan fuertemente
a proteinas y experimentan metabolismo en el hígado y excreción por los riñones. No se recomienda el uso de AINES en casos de hepatopatia o
nefropatia avanzadas, por sus efectos famacodinamicos adversos.

Salicilatos
Como la aspirina. Pede tener efectos tóxicos sobre todo en niños.

Farmacocinética: 

• Absorción: Se absorben con rapidez PO, en parte en el estomago pero principalmente en la porción superior del intestino delgado. 

• Distribución: Después de su absorción, los salicilatos se distribuyen en todos los tejidos corporales y líquidos trascelulares, en particular mediante
procesos pasivos que dependen del pH. Cruzan fácilmente la barrera placentaria.

• Biotransformación y excrecion: Biotransformación principalmente hepática, se excretan por la orina en forma de acido salicilico libre (10%), acido
salicilurico (75%), los glucoronidos fenolito (10%) y acilico (5%) y el acido gentisico (menos del 1%). 

Paraaminofenol
Como el acetaminofen (paracetamol, N-acetil-p-aminofenol) es el metabolito activo de la fenacetina, el analgesico derivado del alquitrán. El
acetaminofen puede utilizarse eficazmente en vez de aspirina como agente analgesico-antipiretico; sin embargo, son muchos mas debiles sus efectos
antiinflamtorios.

Farmacocinética y metabolismo:
• Por via oral, el acetaminofen muestra excelente biodisponibilidad. Su unión a las proteinas plasmaticas es variable, pero menor que la de otros
AINES

Acido Acetico
Indometacina: Es un inhibidor no selectivo de la COX.

Diclofenaco: es inhibidor selectivo de la COX-2.

• Farmacocinética: se absorbe rapidamente, con una fijación a proteinas extensa y una semivida breve.

Acido Propionico
Se utilizan en el tratamiento sintomatico de artritis reumatoide, osteoartritis, espondilitis anquilosante y artritis gotosa aguda; tambien se les utiliza
como analgésicos en tendinitis y bursitis agudas y en la dismenorrea primaria. Al igual que ocurre con otros antiinflamatorios no esteroideos, los
derivados del acido propionico pueden interferir en la acción de los agentes antihipertensores y diuréticos, agravar el riesgo de hemorragia en su
coadministracion con Warfarina, e incrementar el riesgo de supresión de medula ósea con el metotrexato. Se ha demostrado que el ibuprofen interfiere
en los efectos antiplaquetarios de la aspirina. Ademas, los derivados del acido propionico pueden interactuar con otros fármacos, por una mayor
avidez por la albúmina. Sin embargo, no se ha demostrado que alteren la famacocinetica de los agentes hipoglucemiantes orales ni de la Warfarina.

Ibuprofen: El ibuprofen se distribuye en comprimidos que contienen 200 a 800 mg; solamente los de 200 mg se obtienen sin receta.

• Farmacocinética: se absorbe rapidamente, se fija con avidez a proteinas y pasa por una fase de metabolismo en el higado (90% del producto se
metaboliza en sus derivados hidroxilado o carboxilado) y los metabolitos se excretan por los riñones. Cruza fácilmente la placenta.

!
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	33. Acidos Enolicos (Oxicamicos)
Los  derivados oxicamicos son acidos enolicos que inhiben la COX-1 y la COX-2 y poseen actividad antiinflamatoria, analgesica y antipiretica. En
terminos generales, son inhibidores no selectivos de la COX, aunque un miembro el (meloxicam) mostro selectividad modesta con la COX-2. Una
ventaja de estos medicamentos es su larga semivida lo que permite administrarlos solo una vez al dia.

Piroxicam: el piroxicam resulta eficaz como antiinflamatorio.

• Farmacocinetica: Se absorbe en forma completa por via oral, y pasa por la recirculación enterohepatica; en cuestion de 2 a 4 h se alcanzan las
concentraciones maximas en el plasma. La prescencia de alimento retrasa la absorción. La semivida en plasma, en promedio es de unas 50 horas.
Menos del 5% del fármaco se excreta por la orina sin modificar.

• Usos terapeuticos: Para el tratamiento de la artritis reumatoide y la osteoartritis. No es muy util para obtener analgesia inmediata, pero se le ha
utilizado en la gota aguda. 

Celecoxib: A su 2 a 4 h después de su consumo se alcanzan los niveles plasmaticos maximos. La mayor parte del producto se elimina en la forma de
acido carboxilico y metabolitos de glucoronido, en la orina y las heces. La semivida de eliminación es de unas 11h. 

Valdecoxib: Se absorbe con gran rapidez (1 a 2 h), el alimento lo retrasa. Su semivida es de 7 a 8 h.

!
!
!
Salicilatos ParaAminofenol Acido Indenaceticos Acido Heteroarilacetico Acido Propionico
Acido Acetilsalicilico
(aspirina)
Paracetamol
(acetaminofen)
Indometacina
Diclofenaco
!
Keterolaco
Ibuprofeno
!
Naproxeno
Concentraci
ón maxima
1 h 30-60 min 1-2 h 2-3 h 15-30 min
Vida Media 2-3 h 2 h 2.5 h 1-2 h 2-4 h
Dosis
Antiplaquetario: 40-80 mg/
dia

Door y Fiebre: 325 - 650
mg/dia
10-15 mg/kg/4h 25 mg 2-3 v/dia 50 mg 3/dia Analgesia: 200-400 mg/4-6h
Comentarios Inhibición de Cox 1 Inhibidor no selectivo
Selectivo para COX 2

Disponible en:

Gel, solución topica y
comprimidos orales
Inhibidor no selectivo
Acidos Enolicos
Heterociclicos Selectivos de
la Cox 2
Piroxicam Meloxicam Celecoxib
Concentración
maxima
3-5 h 5-10 h 2-4 h
Vida Media 45-50 h 15-20 h 6-12 h
Dosis 20 mg/dia 7.5-15 mg/dia 100 mg/1-2 dia
Comentarios
Inhibidor No Selectivo

Puede inhibir la activación de
neutrofilos, proteoglucanasa y
colagenasa
Selectividad 10:1

Cox 2 vs 1
Inhibidor selectivo de la Cox 2
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	34. Fármacos Antidepresivos
!
Todos los  fármacos antidepresivos presentan limitaciones puesto que al menos un 20% de los pacientes no responde al tratamiento,
inclusive si es con la dosis adecuada. Todos los fármacos de uso habitual utilizados para el tratamiento de la depresión comparten
principalmente a cualquier nivel los efectos sobre los sistemas de neurotransmisores serotonergicos o adrenérgicos, y en general
mejoran esta transmisión. Los efectos antidepresivos persistentes dependen de la inhibición continuada de transportadores de 5
hidroxitriptamina o noradrenalina, neurotransmisión mejorada serotonergica o noradrenergica conseguida mediante un mecanismo
farmacológico alterantivo.

Los esquemas terapéuticos abarcan:

• Antidepresivos de segunda generación: Se utilizan con mas frecuencia y presentan mayor eficacia y seguridad que otros
farmacos. Incluyen a inhibidores selectivos de recaptacion de serotonina SSRI, inhibidores de recaptacion de serotonina y
noradrenalina SNRI

• Antidepresivos de Primera generación: son fármacos antiguos

* en general si en 8 semanas no responde el paciente se cambia de medicamento

!
Sx Serotoninérgico
Es la sobreactivación de las vias serotoninérgicas

• Mioclonias

• Hiperreflexia

• Temblor

• Confusión

• Agitacion

• Fiebre

• Sudoracion

• Escalofrios,

• Diarrea

• Incluso muerte 
Familia Farmaco Mecanismo de acción Acción farmacologica Efectos adversos
Antidepresivos
Triciclicos
Imipramina

Amitriptilina

Clomipramina
Preveinen la desaminación oxidativa de las 3 aminas
biologicamente activas (noradrenalia, serotonina y
dopamina) encrementando su concentración en el SNC
Buena absorción PO. 

Efectos se observan luego de 2 semanas

Para Tx de: Depresión y la Imipramina para Eneuresis Agitación

Cefaleas

Hipotensión

Disfunción Sexual
Heterociclicos de
2da Gneración
Amoxapina

Maprotilina

Trazodona

Bupropion
Antagonistas de los receptores de dopamina Buena absorción PO
Inhibidores
delectivos de la
recaptación de
Serotonina
Fluxetina (Prozac)

Paroxetina (Paxil)

Sertraline (Zoloft)
Alteración en la recaptación y reutilización en
terminales presinapticas
Para Tx de: OCD, Bulimia, ADD e Hiperactividad
Diarrea y sequedad en la boca

Decaimiento del libido

Ansiedad e insomnio
Inhibidores de la
MAO
Fenelzina

Isocarboxazida

Tranicipromina
Combinación irreversible con la MAO, bloquean
destrucción de la noradrenalina aumentando asi, su
recaptación y reutilización.
Para Tx de: Desordenes de Panico
Trastornos de sueño

Aumento de peso

Hipotensión postural
Inhibidores de la
Dopamina
Clorpromacina

Haloperidol
Disminuyen la excreción de la dopamina Para Tx de: Esquizofrenia
!9
 


	35. Fármacos Anticonvulsivantes
!
Convulsión: es  un trastorno transitorio del comportamiento, causado por la activación desordenada, sincrónica y rítmica de
poblaciones enteras de neuronas cerebrales. Se originan solamente en la corteza cerebral

Epilepsia: se refiere a un trastorno de la función cerebral que se caracteriza por el surgimiento periódico e impredecible de
convulsiones, las cuales pueden ser “no epilépticas” cuando se evocan en un cerebro normal mediante químicos o electrochoque, o
pueden ser “epilépticas” cuando ocurren si provocación alguna. 

Crisis epilépticas: se han clasificado en:

• Convulsiones parciales, que se inician de manera focal en un sitio cortical; su causa cosiste en alguna lesión de la corteza
cerebral.

• Convulsiones generalizadas, que abarcan ambos hemisferios desde el principio. 

Clasificación De Las Convulsiones:
Los neurotransmisores que median de manera global la transmisión sináptica en el cerebro son el GABA (inhibidor) y el glutamato
(excitador). El principal receptor postsináptico del GABA liberado a nivel de la sinapsis se denomina receptor GABAA. La activación de
éste inhibe a la célula postsináptica al incrementar el flujo de iones de Cl hacia el interior de la célula, lo cual tiende a hiperpolarizar la
neurona.

Mecanismo De Acción De Anticonvulsivantes
Tipo de Convulsión Caracteristicas Duración Anticonvulsivos
Parcial
Simple Conservación del conocimiento 20 - 60 s Carbamazepina

Fenilhidantoina

Valproato
Compleja Perdida del conocimiento 30 s - 2 min
Tonicoclonica A esto evolucionan ^; alternan periodos de contracción y de relajación 1 - 2 min
Carbamazepina

Fenilhidantoina

Valproato

Fenobarbital y Primidona
Generalizada
Crisis de ausencia Inicio repentino de perdida de conocimiento < 30 s
Etosuximida

Valproato
Mioclonica Contracción muscular breve, tipo choque electrico Valproato
Tonicoclonica
Alternan periodos de contracción y relajación, solo q no esta precedida por una
convulsion parcial
Carbamazepina

Fenilhidantoina

Valproato

Fenobarbital y Primidona
Familia Farmaco
Vida
media
Mecanismo de Acción Tx Reacciones Adversas
Hidantoinas
Fenitoina

(Difenilhidantoina)
6-24 h
Retarda la velocidad de recuperación de canales de Na. 

No deprime el SNC.
Absorción oral lenta e IM incontrolada, hence se da IV.
Todas las convulsiones
Cuando la fosfenilhidantoína se da por IV muy
rápido: arritmias, depresión del SNC. 

Por medicación prolongada: efectos cerebelosos y
vestibulares.
Barbituricos Fenobarbital
Produce potenciación de la inhibición sináptica por una acción en
el receptor GABAA. 

El pentobarbital inhibe los canales de Ca e inhibe la liberación de
glutamato. 

Posee absorción PO completa.
Convulsiones Tonicoclonicas:

- Generalizadas

- Parciales
El mas importante es la sedación. 

A dosis excesivas: Nistagmo y ataxia

Hiperactividad en niños y confusión en adultos
mayores.
Iminoestilbenos Carbamazepina
Limita la activación repetitiva de potenciales de acción evocados
por la despolarización sostenida de la médula espinal.

Poca absorción PO
Convulsiones:

- Parciales 

- Tonicoclonicas.
Coma, hiperirritabilidad, convulsiones y depresión
respiratoria. 

Durante el Tx prolongado: somnolencia, vértigo,
ataxia, diplopía, nauseas, vómitos, anemia aplásica
e hipersensibilidad, etc.
Succinimidas Etosuximida 40-50 h Reduce las corrientes de Ca+ de umbral bajo Crisis de Ausencia
Acido Valproico Valproato
Inhibe activación repetitiva sostenida inducida por despolarización
de neuronas corticales o medulares. Retarda recuperación de
canales.
Síntomas GI, anorexia, náusea y vómito. Sedación,
ataxia y temblor. Exantema, alopecia y apetito.
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	36. Fármacos Ansiolíticos
Las enfermedades  Psiquiátricas comprenden fenómenos de alteración del estado normal de la conducta, ya sea aguda o crónica de
excitación o inhibición de las funciones mentales superiores.

Trastornos mas comunes encontrados son:

• Trastornos del estado de animo:

‣ Ansiedad: sus manifestaciones mas comunes son:

- Inquietud

- Insomnio

- Impotencia o disminución de la libido

- Se acompaña de trastornos depresivos o agresividad.

‣ Depresión

• Estado maniaco-depresivo, Bipolar

• Psicosis – Esquizofrenias

Familia Farmaco Mecanismo de Acción Acción Farmacologica Efectos Adversos
Benzodiacepinas
Flura- Oxa- Lora- Nitra- y Diazepam

Tria- y Alprazolam
Clorazepóxido
Potencian efectos inhibitorios del GABA al unirse al
receptor GABAA. que funciona como canal de Cl
(lo abren) produciendo hiperpolarización.
Ansiedad y desordenes de pánico

Sedativo e Hipnotico

Anticonvulsivo
Atraviesan barrera placentaria. 

Atraviesan lactancia materna

Euforia, perdida de juicio y autocontrol, 

Sx de abstinencia
Deribado de 1,4
benzodiacepina 

(Antagonista)
Flumazenil
Antagonista de las benzodiazepinas e inhibe los
efectos de estas. Compite por el receptor de
benzodiazepinas.
Inhibe a las benzodiacepinas
Agitación, debilidad y nauseas.

Sx. De abstinencia
!11
 


	37. Antibióticos
Introducción Y Generalidades
Los  microorganismos con importancia clinica se pueden dividir en 4 categorías y son las mismas en las que se dividen los antibioticos:

‣ Bacterias (antibacterianos)

‣ Virus (antivirales)

‣ Hongos (antimicoticos)

‣ Parasitos (antiparasitarios)

Las proteinas microbianas en las que actua el antibiotico son componentes esenciales, y su interferencia termina por destruirlos.

los procesos que suelen inhibirse incluyen:

‣ Sintesis de las paredes y membranas

‣ Sintesis de las subunidades ribosomales 30S y 50S

‣ Metabolismo de Acidos Nucleicos

‣ Función de las Topoisomerasas, proteasas, integrasas

La clasificación de un antibiotico se basa en:

‣ Clase y Espectro de microorganismos que destruye

‣ Vía bioquimica que destruye

‣ Estructura química de su farmacóforo

Mecanismos De Resistencia A Antimicrobianos
Actualmente cualquier antibiotico se acompaña de resistencia, debido a:

‣ Evolución

‣ Practicas clinicas y ambientales

Y la forma en la que lo hacen es:

‣ Disminución de la penetración al patógeno

‣ Mayor expulsión desde la célula, por bombas de extracción

‣ Destrucción del antibiótico por la liberación de enzimas del microbio

‣ Alteración de proteínas microbianas que transforman los profármacos en sus fracciones eficaces.

‣ Alteración de proteínas en donde actúan los fármacos.

‣ Creación de vías distintas a las inhibidas por el fármaco.

β Lactámicos
Son antimicrobianos que comparten una estructura y mecanismo de acción en común.

Inhibición de la sintesis de peptidoglucanos de la pared celular bacteriana.
En este grupo están:

‣ Penicilinas

‣ Cefalosporinas

‣ Carbapenems (máximo espectro de esta categoria)

Resistencia a las penicilinas y cefalosporinas:

‣ Intervención de diferencias estructurales en las PBP

‣ Incapacidad del fármaco de penetrar en el sitio de acción

‣ Producción de β lactamasas por los organismos (i.e. penicilinasas) (son mas producidas por las Gram +, las de las Gram - están codificadas en cromosomas o plasmidos)

Penicilinas
Una vez ingeridas, se absorven rapidamente (VM: 30-90 min)

No penetra fácilmente el LCR, cuando las meninges son normales.

El efecto adverso mas común es la hipersensibilidad, y las reacciones mas graves son el Angioedema y la Anafilaxia.

Se clasifican según su espectro:
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	38. Cefalosporinas
La fuente original  se aislo del Cephalosporium Acremonium

Ninguna tiene actividad contra MRSA, Listerias o Enterococos
Son excretados por los riñones

el efecto adverso mas común es la hipersensibilidad, al igual que las penicilinas

Se clasifican por generaciones

!
Penicilinas Espectro …
Resistentes a
Penicilinasas
eficaz No eficaz Farmacos
G y V
Aerobios 

Gram +
G es mas activa contra Neisseria y Anaerobios q la V
Streptococos

Enterococos

Listeria

Meningitis

Espiroquetas

Sifilis

Acitomicosis

Gangrena Gaseosa
S. Aureus
G

V
Resistentes a la
Penilicinasa
Gram +
Semisinteticas

Solo para las que no son resistentes a Meticilina
Isoxazolilpenicilinas (Oxa, Cloxa y Dicloxacilina)

Nafcilina es la mas activa
+
S. Aureus

S. Epidermis
L. Monocytogenes

Enterococos
Nafcilina

Oxacilina

Cloxacilina

Dicloxacilina
Aminopenicilinas Gram + y -
Bactericidas

Se administran con un inhibidor de β lactamasa (i.e clavulonato)

es excretado por la bilis

*Amoxicilina es el β lactamico mas activo contra S. Pneumoniae
Vias respiratorias
altas
Meningitis

L. Monocytogenes

Enterococos

S. Pneumoniae*
Ampicilina
Amoxicilina
Contra
Pseudomonas
Gram -
Carboxipenicilinas
Pseudomonas

Enterobacter

Proteus
Carbenicilina

Ticarcilina
Ureidopenicilinas
Son mas activas contra pseudomonas q las carboxi…

Pseudomonas

Klebsiella
Mezlocilina

Piperacilina
Cefalosporinas Farmacos Espectro … eficaz
1ra Generación
Cefazolina
Cefadroxil

Cefalexina
Gram + y poco - son utiles para infecciones de piel y tejidos blandos.
Estreptococos

S. Aureus
2da Generación
Cefuroxima

Cefprozilo

Cefmetazol

Loracarbefma
Gram + y -
por lo general han sido desplazadas por las de 3ra generación

E. Coli

Kliebsella

Proteus

H. Influenza

3ra Generación
Cefotaxima

Ceftriaxona

Cefdinir

Cefditorén

Ceftibutén

Cefpodoxima

Ceftizoxima

Cefoperazona
Ceftazidima
Gram - y poco +
Cefoperazima y Ceftazidima tienen actividad contra Pseudomonas y son mas
activas que las penicilinas
Enterobacteria

Serratia

N. Gonorrhoae

S. Aureus

S. Pneumoniae

S. Pyogenes
4ta Generación Cefepima Gram -
utiles para Tx. empirico intrahospitalario

mas resistentes a algunas β lactamasas
Enterobacter

Citrobacter

Serratia
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	39. Carbapenems
La estructura difiere  de las penicilinas en que no esta saturada, y tienen un un atomo de carbon en vez de uno de azufre.

Poseen un espectro de actividad más amplio que el de otros β lactamicos.

!
Inhibidores de la β Lactamasa
Al inactivar a las β Lactamasa, evitan que estas destruyan a los antibioticos.

Carbapenems Espectro … eficaz
Imipenem
Aerobios y Anaerobios

Gram + y -
se distribuye junto con Cilastatina

Solo se administra IV
Infecciones:

- urinarias

- respiratorias inferiores

- aparato reproductor femenino

- Piel, Tejidos Blandos, Huesos y Articulaciones

- intrahospitalarias resistentes a cefalosporinas
Estreptococos

Enterococos

Estafilococos

Listeria
Meropenem
!
Doripenem
Gram - poco +
Meropenem: no necesita combinarse y es menos activo contra Gram +

Doripenem: es mas activo contra Pseudomonas
Ertapenem
Anaerobios y Aerobios

Gram + y -
Tiene VM mas larga q los otros carbapenems
Infecciones:

- Intraabdominales

- Pelvicas
Enterobacteria
Aztreonam
Aerobias

Gram -
Se asemeja a un aminoglucosido

los alergicos a Penicilinas y Cefalosporinas, no reaccionan a este.
Clavulonato inhibidor irreversible “suicida” de β Lactamasa producidas por Gram + y -
Al unirlo con Amoxicilina (oral):

- Estafilococos

- H. Influenzae

- Gonococos

- E. Coli

Al unirlo con Ticarcilina (parenteral):

- Bacilos Gram - aerobios

- S. Aureus

- Bacteroides
Sulbactam
Al unirlo con Ampicilina (oral o parenteral):

- Cocos Gram +

- Aerobios Gram -

- Anaerobios
!14
 


	40. Antibióticos
(Sintesis De ADN)  Quinolonas
Gram + y -w
Bactericidas
Actúan contra la DNA girasa (-) y la topoisomerasa IV (+)
Son análogos clorados sinteticos del acido nalidixico

Se absorben muy bien después de su administración oral distribuyen de forma amplia en liquidos y tejidos corporales.

(Sintesis De Ac.Folico) Sulfonamidas
Gram + y -
Bacteriostaticos
Son inhibidores competitivos de la dihidropteroato sintasa, q es la enzima bacteriana que provoca la incorporación del PABA. Basicamente lo que
hacen es que evitan el uso adecuado del PABA por el microbio para la sintesis de ácido fólico, por lo que los organismos sensibles son los que
producen su propio folato.

Sin embargo su actividad es mala contra anaerobios y con las Ricketsias incluso aumenta su proliferación

Se absorben rápidamente en el intestino delgado, excepto las que están diseñadas para actuar ahí.

Penetran facilmente los liquidos y tejidos, incluidos LCR, placenta y feto.

Usos
Las sulfas se clasifican en base a su absorción y excreción

Resistencia
• Menor afinidad de la dihidropteroato sintasa por las sulfas

• Permeabilidad bacteriana reducida o salida activa del fármaco.

• Vía metabolica alterna de un metabolito esencial

• Mayor producción de un metabolito esencial o antagonista del fármaco

Fármaco Vida Media Usos Efecos Adversos
Ciprofloxacina 3-4 h
• Infecciones Urinarias (Norfloxacina especialmente)

• Profilaxis del Carbunco y Tx de Tularemia (Ciprofloxacina) 

• Prostatitis

• Infecciones Digestivas y Abdominales; como la diarrea del turista (E.Coli Enterotoxigenica)

• Infecciones Respiratorias; como S. Pneumoniae (Gatifloxacina y Moxifloxacina)

• INfecciones de hueso, articulaciones y tejidos blandos; como la Osteomielitis
Los mas frecuentes son
diarrea, nausea y vomito

!
No se usan en niños por
q deprimen el
crecimiento.

!
CI: Embarazo
Ofloxacina 5-7 h
Norfloxacina 3-4 h
Levofloxacina 8 h
Grupo Farmaco Vida Media Usos
Absorción y Eliminación
Rapida
Sulfisoxazol 5-6 h infecciones generales y urinarias
Cristaluria

Anemia Hemolitica Aguda

Agranulocitosis

Hipersensibilidad

!
Sulfasalazina: infertilidad
reversible en el hombre
Sulfametoxazol 11 h infecciones generales y urinarias
Sulfadiazina 10 h + primetamina => Tx para Toxoplasmosis
Absorción Deficiente Sulfasalazina colitis ulcerosa y enteritis regional
Aplicación Tópica
Sulfacetamida infecciones oftalmicas
Sulfadiazina Argéntica
inhibe el crecimiento de bacterias y hongos
patógenos

Y para prevenir colonización en quemaduras
Acetato de Mafenida para prevenir colonización en quemaduras
Acción Prolongada Sulfadoxina 100-230 h Paludismo
 


	41. (Sintesis De Ac.Folico)  Trimetropim
El espectro de acción es muy parecido al de las Sulfas, con la diferencia q es mas potente

Suele darse junto al Sulfametoxazol
Es un inhibidor competitivo de la dihidrofolato reductasa bacteriana, que es la enzima que reduce el dihidrofolato para formar tetrahidrofolato. Por lo
que al administrarlo junto con una Sulfa, se estarian bloqueando dos pasos secuenciales de la sintesis de ácido fólico

Vida media de 11 horas.

Usos
• Infecciones Urinarias, especialmente en las recurrentes y crónicas

• Infecciones respiratorias, como exacerbaciones de la bronquitis crónica

• Infecciones Digestivas; como la Salmonella o Shigella

• Infección por Pneumocystis Jiroveci
Resistencia
• Secundaria a la adquisición de un plásmido que codifica una dihidrofolato reductasa alterada

(30S) Aminoglucosidos
Gram - ; Aerobias
Son inhibidores bactericidas de acción rápida de la sintesis de proteina. (la acción aumenta a mayor concentración)

Sitio de acción es la subunidad ribosomica 30S; y 16S (estreptomicina)

Son muy polares por lo que tienen mala absorción en el Tubo Digestivo

No penetran en la mayor parte de la celula, SNC y ojo. Su concentración es baja en secreciones, con excepción de endolinfa y perilinfa del oído interno

Por Via Intramuscular son bien absorbidos y alcanzan concentraciones maximas en sangre en 30-90 min.

Una dosis diaria es mas eficaz y no mas toxica, q varias dosis pequeñas.

La vida media es de 2-3 h

Resistencia
• Falta de penetración del antibiotico

• Inactivación del farmaco por enzimas microbianas (+ frecuente)

• Escasa afinidad del farmaco por el ribosoma bacteriano

Usos
Casi siempre se administran junto con algún β-lactamico para el tratamiento de infecciones bacterianas graves

• Expandir el espectro de actividad

• Proporcionar una destrucción sinérgica

• Evitar el surgimiento de resistencia

… Usos efectos adversos
Neomicina Reacciones de hipersensibilidad
Uso tópco para infecciones de piel y mucosas

Uso oral para “preparación” intestinal para cirugía
Ototoxcicidad

y

Nefrotoxcicidad

!
Bloqueo
Neuromuscular
Amikacina Espectro de acción mas amplio Útil en hospitales, en infecciones resistentes a otros aminoglucosidos
Gentamicina
Es el de primera elección

Toxicidad es renal y reversible
Infecciones urinarias bajas

De elección para Tularemia
Tobramicina Infecciones por P. Aeruginosa
Paromomicina Tx de elección para colonización intestinal por E. Hystolitica
Netilmicina Es el mas reciente Funciona para los q son resistentes a la gentamicina
Estreptomicina
Toxicidad es vestibular e irrebersible

EA: Disfunción del Nervio Optico
Junto con Penicilinas tiene sinergia bactericida contra enterococos y streptococos del grupo D.

De elección para Tularemia

Peste

De Segunda opción para TB activa
!2
 




Descargar ahora

Acerca deAtención al clienteCondicionesPrivacidadCopyrightPreferencias de cookiesNo vender ni compartir mis datos personalesEverand
EnglishIdioma actualEnglish
Español
Portugues
Français
Deutsche




© 2024 SlideShare de Scribd 





