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Farmacol 6gica posgrado sesion 05/09/2022

VISTO:
La nota presentada por la Direccion del Departamento de Quimica Bioldgica,

mediante la cual elevalainformacion del curso de posgrado Topicos en Quimica
Farmacol 6gica para el afio 2022,

CONSIDERANDO:

lo actuado por la Comision de Doctorado,

lo actuado por la Comision de Posgrado,

lo actuado por la Comision de Presupuesto y Administracion,

lo actuado por este Cuerpo en la sesion realizada en €l dia 05 de septiembre de 2022,
en uso de las atribuciones que e confiere el Articulo 113° del Estatuto Universitario,

EL CONSEJO DIRECTIVO DE LA FACULTAD



DE CIENCIASEXACTASY NATURALES
RESUELVE:

ARTICULO 1°: Aprobar el nuevo curso de posgrado Tépicos en Quimica

Farmacol 6gica de 120 horas de duracion, que serd dictado por la Dra. Adali Pecci con
la colaboracion de las Dras. Claudia Pérez Leirds, Flavia Saravia, Rosanna Ramhorst,
ElisaLombardo y Mariadel Carmen Martinez.

ARTICULO 2°: Aprobar el programadel curso de posgrado Taépicos en Quimica

Farmacol 6gica que como anexo forma parte de la presente Resolucién, para su dictado
en el segundo cuatrimestre de 2022.

ARTICULO 3°: Aprobar un puntaje méximo de cinco (5) puntos parala Carrera del
Doctorado.

ARTICULO 4°: Establecer un arancel de CATEGORIA 7 estableciendo que dicho
arancel estara sujeto alos descuentos y exenciones estipulados mediante la Resolucion
CD N°1072/19. Disponer que los fondos recaudados ingresen en la cuenta

presupuestaria habilitada paratal fin, y sean utilizados de acuerdo ala Resolucion
072/03.

ARTICUL O 5°: Disponer que de no mediar modificaciones en el programa, la carga

horariay el arancel, €l presente Curso de Posgrado tendrd una vigencia de cinco (5) afios
apartir de lafecha de la presente Resolucion.

ARTICULO 6° Comuniquese a todos |os Departamentos Docentes, ala Direccion de

Estudiantes y Graduados, ala Direccion de Movimiento de Fondos, alaDireccién de

Presupuesto y Contabilidad, alaBiblioteca de la FCEyN y ala Secretaria de Posgrado
con copiadel programaincluida. Cumplido, pase QBIOLOGICA#FCEN y resérvese.



ANEXO

Programa

Topicos en Quimica Farmacol 6gica

Unidad 1: Principios generales. Principios de Farmacologia clinicay desarrollo de
nuevos medicamentos. Fases del desarrollo de nuevos medicamentos. Aspectos éticosy
regulacion del estudio y comercializacion de medicamentos.

Unidad 2: Farmacodinamiay farmacocinética. I nteraccion droga-receptor. Unidn
especifica: cuantificacion de larelacion concentracion-efecto y andlisis de datos.
Blancos moleculares de la accién de drogas. Transduccion de sefiales y efecto

farmacol 6gico. Actividad intrinseca de las drogas. M ecanismos de inhibicién enzimética
por farmacos. Variacion poblacional del efecto de las drogas. Farmacogenética. Factores
fisicoquimicos asociados al pasgje a través de membranas. Atrapamiento iénico.
Absorcién. Biotransformacién. Cinéticas de eliminacién y de acumulacion. Sistemas de
transporte de drogas y drogas que interactlian con proteinas transportadoras. Formas
farmacéuticas modernas.

Unidad 3: Farmacos y mediadores quimicos que actlian en 6rganosy sistemas.
Quimioterapia de las enfermedades neoplésicas. Mecanismos de interaccion de drogas
con el ADN. Farmacologia del proceso inflamatorio. Anti-inflamatorios no esteroides,
glucocorticoides, inmunosupresores y farmacos aternativos para el tratamiento de
enfermedades inflamatorias mediadas por el sistemainmune. El proceso inflamatorio
subyacente en trastornos hematopoyéticos y neoplésicos. Farmacologia del sistema
nervioso. Farmacodinamia de psicofarmacos. M ecanismos de toleranciay
farmacodependencia. Interacciones inmunes-neuroendécrinas. Farmacosy mediadores
en desdrdenes neuroinflamatorios y neurodegenerativos. Farmacos para trastornos de la
funcién renal y cardiovascular. Bases bioquimicasy celulares de las interacciones
farmacol dgicas.

Unidad 4: Relacion estructura-actividad: Modelado molecular y su aplicacion al
desarrollo de nuevos medicamentos. Relaciones estructura-funcion en el mecanismo de
accion, el metabolismo y la detoxificacién de agentes terapéuticos. Prodrogas y

estrategias farmacol 6gicas y farmacéuticas paramodificar el efecto o el metabolismo de
drogas. Fisicoguimica de macromoléculas. Identificacion de motivos repetidos en una
secuenciay empleo de algoritmos para su resolucion.

Unidad 5: Validacién de nuevos blancos moleculares para su investigacion como
posibles blancos terapéuticos. M étodos de screening. Bioinformética como
complemento del trabajo de laboratorio parala blisqueda de nuevos blancos, nuevos
mecanismos de accidn y nuevas aplicaciones. Aplicaciones a células, tejidos, 6rganosy
sistemas del nuevo paradigma para el desarrollo y descubrimiento de drogas a partir de



lagendémica: Comprension del papel del gen o la proteina candidatos a blancos
terapéuticos en el proceso y |os mecanismos moleculares de enfermedad. Innovacion
farmacol dgica. Proyectos de investigacion y desarrollo de farmacos en la Argentina.
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Neuroscience. 2nd edition. Boca Raton (FL): CRC Press, 2009. Chapter 6.
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Articulos publicados y Editoriales en revistas especializadas en Farmacologiay
Medicina

4,

Resoluciones y Publicaciones de las Agencias Regulatorias ANMAT, FDA, EMAB.

Publicaciones de Organismos Internacionales de Salud (OM S, OPS)6.
PRACTICOS DE LABORATORIO:

Trabajo préctico de Farmacodinamia:

Efecto de antineoplsicos sobre células tumorales. Evaluar la potenciay eficacia
de metotrexato y doxorubicina, sblosy en combinacion con dexametasona.
Construir y analizar los gréficos Dosis- Respuesta, determinando viabilidad
celular. Este TP introduce al aumno en el uso y manipulacion de cultivos
celulares en condiciones de esterilidad.

Estudio de la selectividad y potencia de distintos antagoni stas sobre receptores de
membrana (rPGD2). Caracterizar la actividad antagonista mediante el andlisis de
resultados de FD, realizar los gréficos que permitan analizar los resultados,
calcular los EC50 para cada ligando en ausenciay presencia de los antagonistas
Estudio in vitro de interacciones farmacol 6gicas: Caracterizar el tipo de
interaccion entre dos farmacos con la misma actividad terapelitica (TP seco).



Trabajo préctico de Farmacocinética:

-Estudio de laincorporacion de Doxorubicina a células tumorales. Analizar mediante
citometria de flujo la cinética de incorporacion de Doxorrubicinaen células A549 en
ausenciay presencia de inhibidores de proteinas de mdiltiple resistencia a drogas (MRP).
-Interacciones farmacol égicas. Caracterizar €l tipo de interaccién entre dos farmacos con
lamisma actividad terapetica (TP seco).

Glucocorticoides:

Efecto de distintas concentraciones de dexametasona y otros corticoides sobre la
actividad transcripcional del GR. Evaluar €l efecto de los GC sobre células T47D
transfectadas de manera estable con el plasmido reportero MMTV-Luciferasa.

Construir y analizar las curvas Dosis- Respuesta.

Efecto de diferentes glucocorticoides sobre latrasiocacién del GR de citoplasmaa
nucleo. Resdlizar gréfico de Farmacodinamia/Farmacocinética mediante la
interpretacion de imégenes de células que expresan GFP-GR. Andlizar el
comportamiento de los distintos ligandos (TP seco).

Sistema Nervioso

Evaluacion de la potencia de un farmaco antidepresivo en roedores. Se evalGa ele

test TST (Tail Suspension Test) de 'suspensién de lacola' mediante videos donde

se cuantifica el tiempo total

de inmovilidad durante la prueba. También se introducen otras pruebas validadas como
el FST (Forced Swimming Test) de natacion forzaday el complementario de campo
abierto (Open Field). Es una aproximacion a evaluar parametros emotivos propios de
humanos en model os animal es de roedores (TP seco).

SEMINARIOS

Consisten en laresolucion de situaciones problematicas y la discusion de trabajos
seleccionados.

Desarrollo de farmacos: Se analizarén trabajos sobre estrategias de desarrollo de
farmacos, en especial los diuréticos apartir del precursor sulfanilamida; los antagonistas
H2 por disefio a partir de su receptor y los inhibidores de la actividad tirosina-quinasa de
Bcr-Abl identificando a un nuevo blanco. Seincluye en este seminario e Taller de
bioinformatica #1: Imatinib: Andlisis de la estructura de Imatinib de Pubchemy en
compleos proteicos cristalizados. Caracterizacion de la estructura midiendo angulos
diedros. Optimizacion de energia. HyperChem.

Farmacologia Clinica: Se discutira como se regulalainvestigacion clinica (guias ICH,
Disposiciones ANMAT y modificatorias de Buenas Précticas en Investigacion Clinica,
Guias de Buenas Précticas, Némina de Ensayos Clinicos, Editorial sobre Registro
Ensayos Clinicos N Engl J Med 352:2436- 2438, 2005).



Farmacodinamia: Se g ercitan problemas de farmacodinamia basados en articulos
publicados.

Farmacocinética: Se gercitan problemas de farmacocinética basados en articulos
publicados.

Efectos adversos-Interacciones farmacol égicas. En el desarrollo de medicamentos
resulta de gran utilidad la evaluacion conjunta de propiedades FC y FD por lo que se
analizara como se obtiene y presenta esa informacion en distintos trabajos. Por otra
parte, €l estudio de las reacciones adversas a los farmacos asi como lavariacion
poblacional en |os efectos terapéuticos y adversos tiene una amplia aplicacion clinicay
sanitaria. Estos estudios, encarados por farmacélogos clinicos especializados en
farmacotoxicologiay farmacoepi demiologia, estan relacionados estrechamente con las
propiedades FD y FC de las drogasy se abordardn a partir de resultados de distintos

trabajos.
Modificaciones estructurales y farmacéuticas: Se analizan modificaciones de grupos

funcional es de una mol écula farmacol 6gicamente activa para mejorar la
biodisponibilidad y caracterizar y validar el blanco de accion.

Drogas con accién vascular: Se eligieron farmacos antihi pertensivos disefiados sobre la
base de dos estrategias. El caso de losinhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina (IECA) constituye uno de los primeros €y emplos de estrategia de desarrollo
de farmacos mediante disefio racional a partir de la estructura quimica del blanco. Se
comenta el desarrollo de diuréticos.

Antineoplasicos: Los trabajos elegidos ilustran algunas de las mlltiples estrategias
empleadas en € tratamiento del cancer, en especia antimetabolitos, andlogos de bases,
antimitticos y anticuerpos contra marcadores de células inmunes. Se hace especial
énfasis en el desarrollo de las moléculas y los mecanismos de accion. Seincluye en este
seminario el Taller de bioinformatica #2: ABL — Imatinib: Base de datos PDB. Andlisis
de lainteraccion ligando-receptor. Identificacion de enlaces de hidrégeno e interacciones
arométicas. Andlisis de mutaciones que crean resistencia. Alineamiento estructural.
VMD.

Antiinflamatorios no esteroideos. Se exponen |os resultados obtenidos a probar un
nuevo compuesto, el CS706, seguin el trabajo publicado por Ushiyamaet a. que resume
los métodos més aceptados para ensayar laFD y FC de anti-inflamatorios. Luego, con €l
trabajo de Riendeau et al. analizaremos € perfil preclinico de etoricoxib, un anti-
inflamatorio de reciente generacion. Finalmente se dispondra de unarevisiéon de Grosser
et al sobre mecanismos de coxibs en € riesgo cardiovascular y comentarios editoriales
publicados a propdsito de la regulacion de nuevos coxibs. Seincluye en este seminario
el Taller de bioinformética#3: Docking AINES Cox1/Cox2: Busqueda y obtencion de
estructuras de COX-1y COX-2. Inspeccion del modo de unién del &c. mecl ofendmico.
Docking de otros AINES: andlisis de resultados. ¢Cémo disefiar un nuevo AINE?.
Autodock4 y VMD.



Glucocorticoides: Como disociar efectos benéficos de dafiinos - Desarrollo de
glucocorticoides disociados. La estrategia de disociar |as dos actividades moleculares de
los glucocorticoides: latransactivacion y latrans-represion para €l disefio racional de
nuevos glucocorticoides surgié como propuesta hace ya varios afios con el objetivo de
generar drogas con mejor indice terapéutico. Seincluye en este seminario el Taller de
bioinformatica#4: Simulacion por MD de glucorticoidesy GR Andlisisde las
trayectorias de GR/DEX (MD convencional) para caracterizar el comportamiento
dinamico del modo de unién'y de GR/RU486 (MD dirigida) para explorar los
mecanismos de accion. VMD.

Otros antiinflamatorios. M edicamentos Biol égicos: Se enfocarén |os medicamentos
biol6gicos, se analizaran aspectos farmacocinéticos, mecanismos de algunas
interacciones farmacol dgicas y de reacciones adversas. Ademas, se aprovecharala
disponibilidad de prospectos de varios de estos medicamentos para analizar la

informacion que se expone, las fuentes de dichainformacion y las diferencias con los
prospectos de farmacos comunes (conocidos como moléculas pequefias’).

Drogas con accion en SNA y SNC: Se trabajara sobre los resultados de Williams et a
que describieron por primeravez la presencia de receptores beta adrenérgicos en

linfocitos humanos; y con resultados de otros trabajos relacionados, donde se analizard
el clculo de distintos parametros FD
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