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MODULO 2

FARMACOCINETICA y FARMACODINAMIA
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Partes de la Farmacologia

Segun el objeto del estudio se puede dividir:

* FARMACODINAMIA: Estudia las acciones y efectos de los farmacos (lo que el
farmaco hace en el organismo)

* FARMACOCINETICA: Estudia los procesos y factores que van a determinar la
cantidad de farmaco (procesos que hace el organismo sobre el farmaco)

* FARMACOLOGIA TERAPEUTICA: Estudia la aplicacion del farmaco en el
ser humano (para qué sirve)

* FARMACOLOGIA TOXICOLOGICA: Estudia los efectos nocivos del farmaco
asi como las condiciones y mecanismos que favorecen la existencia de esa toxicidad
y su aplicacién

N

Administracién de un farmaco

MEDICAMENTO — —> ORGANISMO
Concentracién Dosis
ORGANISMO MEDICAMENTO

> LADME

FARMACODINAMIA FARMACOCINETICA




FARMACOCINETICA

¢ Lafarmacocinética se define como el estudio del comportamiento o evoluciéon
temporal, desde un punto de vista cuantitativo, de los formacos en el organismo, desde
que son administrados hasta que se eliminan.

¢ Los componentes basicos de la farmacocinética son:
- Liberacién del farmaco del preparado farmacolégico
- Absorcién o paso del farmaco a la sangre
Dsorelon o p ! € LADME
- Distribucién en el organismo
- Metabolismo

- Eliminacién

« Lafarmacocinética permite definir y cuantificar pardmetros como:
o Velocidad de absorcién del farmaco
* Biodisponibilidad
¢ Vida media de eliminacién
* Concentracidn plasmdtica total del farmaco
« Area bajo la curva

»
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MECANISMOS DE TRANSPORTE

Las mokculas de fAmmaco deben afrase sar membranas fommadas por una dabie capa Ipidica

3 Atrawec ds porne: | Farmaccs con bajs Peso Molecular (PM) & Ridnasc ubies |

Fiarmaces con bajs PM v Iposciubles |

¥ Dinsclon pacha o &imple: | A favorde gradiente de concentracian

Farmaces sin suficients iposciublidad ¥ PM na muy pequefio
A favorde gradiente de concentracian
Transporadores especiales. 3.uranie

¥ DHugion faclimacy:

4 Traneporis aothva: Farmaces sin sulicients liposclublidad y FM no muy pequefio
En conima de gradiente de com tracian
Transportadores especificos. Satuorable. Requizre epesgla
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La mayorla de les farmacos son dckios o bases déblies (no lonizados y liposolubles) que
afraviesan facimerte I35 membranas celulares ¥a QuUE estas tienen naturalezs Ipldica

LIBERACION

Para que 21 farmacs &2 abeorba, debe estar disueito y, por tanto, €2 N3 de lberar ge 3
farma de dosificacion que ko conbiene.

La preparaciin farmaceulica condclona |a velocidad con que el farmace se Ibera, se
dlsgrega y se dsuzive.

ABSORCION

La absorclon supone el paso o2 I35 maleculas del farmaco desde el lugar oe
administracion a la crculachin sistémica.

L3 absoncion de un farmaco depende e &6 sigulentas caracieristicas:

Carpcterieticoe delfarmaee  Caracteristicas dol lugar de absorcidn

Conceniracion - Wiad= administrackin
FPeso malecular - 2itla de absorckon
Lipasakbidad - Tlempo &n confackn con ks supadficle de absoncidn
Weioridad de absorcion - Supemice de absancion
- Espesor o lamembaana
- Fluz sanguinec
-RH

I~

12/05/2013

PUNTOS DE ABSORCION

La Pial N ianci Sebiscea

Fperms
, 7 Gadndulas Fah
Boca v aalvans | el
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Estomage Seceripen

Pincreas

Intesting
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Efecto del pH sobre la absorcion y eliminacion de farmacos

pH acido pH alcalino

= Fredomina la farma mo konzada Fredomina la forma lenkzada
Farmaco {liposclubie] {hidrosobuble]
acido Fauollita b absoraitn Difsuls ls aboorsan
Difleua la elimicackin Fazlifa la slminaghsn
AH AH_ = A + n+ A T A+ HE
Z Pradomina la forma lonizada Fradomina la forma no kenizada
Farm_ac:o {hidrosclubls) Mposslubie)
alcalino DiMosha la aksarcien Faullita Ia asgoraien
Faollita la & liminaclon Diflouta la sliminacion
BOH gon < B+ + OH- BOH_ = 8+ + oH-

™




DISTRIBUCION
Froceso tarmacacingtice por & cual @l farmaco &s ransportaco por ks sangre desde &l
lugar de absarchén hasta el drgano diana, donds ejercera su acchin

Las mokculas ogl farmaco pueden unirse 3 proleinas plasmaticas como la albimina,
camplliends en ocaslones £on ofrss farmacas o sustanclas

La weincldad, &l graco de distribucion en los distintos {2)des y 2l paso de los farmacos a
través de las distintas bameras depende de milipes faciores:

= Propledades fizicoquimicas del farmaco

= L3 afinigad del farmacs por l3s mokculas transportadaras

= POEIDIEE INtEraccionzs

=+ El flujo sanguines del te)do

= Factares patolégicos coma la Inflamachan

= La exisiencla de barreras especlales (placentaria, hematoencefalica)

=+ El tamafio ge los arganos

= La solubllidad del farmacs en el tafido

= La urisn del tarmaco a macramseulas del trgano 108
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+ albimina

+ glucoproteinas o-1 acidas
« lipoproteinas

+ profeinas especificas

1. Cantidad de proteinas
2. Ocupacién previa
3. Afinidad téxico-proteina

METABOLISMO O BIOTRANSFORMACION

Proceso farmacocinabics gue comprends & conjunta o2 rEacciones boguimicas que
producen medificacionss en |3 estruclura quimica oe los farmacos con 2l fn de
fransformarios en mataballtos Mae polares ¥, par tanto, mas fasimente elminables.

Mafsbolitos

Se allera la esnacturs guimica del famaca

Inferviere el sislema enzimadco F-450 l nactivoe
ELIMINACION Menos activos
Mas activos

FASE N

CONgasian o unken con glucurerios, sufonos, st




BIOTRANSFORMACION

BIOTRANSFORMACION

SUST. EXOGENAS SUST. ENDOGENAS

FASE |

Oxidacion

Reduccién

Hidrolisis

FASE Il

Sulfoconjugacion
Metilacién

Acetilacion

Conjugacion con Glycina
Conjugacion con Glutatién

POLARES @‘l
INACTIVOS |

EXCRECION D.DE LA FUENTE MARCOS
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CIRCULACION METABOLISMO HEPATICO CIRCULACION
SISTEMICA SIBTEMICA

arferia hapatica ana hapatica

L 3 inaciin renal 5in camblos
HEPATICA
[
Metabol! Fi I
B MR Pl ey

WENA ZAVA

1@

Factores gue pueden modificar &l metabollems de un farmacs:

1.- Factores fslologicos: Edad, sexn 2.- Union 3 protelnas plasmaticas

2.- Patologlas que afecian al higado 4.~ Inhiblgares o Inductores ena@maticos

alzma de air, | Alguinel Eifvomizing
laweas Cimaliging  Concoides

- Infibidor: sustancia o famaco que reduce &) med
aumentand o 3w concenirackn, pudiendo llzgar a nivel

< INUCIOR SUSINCE & fATNACH JUE SUMEns & metabolsmo J8 0008 | papoen Fanssarbial
Térmacos. 3 el metabolfe =5 Inaciive 5= reduce ol efecio ¥ 3/ es acthvo
aumenia ia aciiviciad farmacoiopica.

Etasel Riamgicina

Efecto de primer paso

Se entiends par primer pass hepalics 13 metabollzacien oel farmEco abeartids en 2
Iracte gastrointestingl gue llkga al higado a iraves de |a vena pora ¥ s2 mefabollza en &
anles de llegar a la circulacion slstémica




ELIMINACION

Proceso par 2l cual s fTarmacos INakeradas o0 sus metaboltos son expulksados a
exterior del organisma.

La capachiad de elminacken o aclaramiento determinard i@ concenirachin en sangre y
fe)os. A Mayor aciEramients, manores niveles HEsmaticos durants menas flempo.

El princlpal drgane axcrator ee el rifon, pudiéndase elminar famblén por otras vias,
come [a bilar, pulmenar y sallvar, agamas de por a leche materna y sudar,

La via de eliminacidn renal poses dos mecanksmos distntos de sxcreciin de *Srmacos:

1.- Filtracian glomerular

2.- Secrecion tubular activa

N 1340 £l TArmMass o 105 metaboltss Nracos 52 SIMinan, ¥a Que sigunos e 210 &l 5on
farMas no loniZadas de Acldos o Dases d200eE, 52 pUSdEN reabsorber &N LN Procesd e
reabsarclon fubular paslva =n @ tobulo distal, vollendo el farmaco a3 elrcuiaclan
sanguinea

1§¢
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sanguineo

gl

ELIMINACION

Los farmacos ionizados son menos liposolubles

Flujo "
99% del filtrado Glomerular es re-

erular; filtrado absorbido; )
La concentracion del farmaco
aumenta en el tabulo

— —

Si el farmaco liposoluble,
se mueve a favor de un
gradiente de concentracié
hacia la sangre

0.0E LA FUENTE MARcos  Re-absorcion .

# Edad

# Procests patalegicos (Insufciencia renal)
La excrecldn renal puede alterarse par:

+ Momifisasien del Jujs Eanguinec rana

# Monlficacion del pH de @ arina

Qiras viss de elimmnacion de farmacos y sus metabolitos:

.

Paor heces de forma Inakerada

~

For bille, produciénoose reabsorcién @ nivel del Intesting (oircuwiacian
enteronepalica) y slende elminados finalments por @ orna y panclalments par
13z heces

~

Far sallva, wolvlends 3 ser deglulldos y reabscrioidos a nivel gastrolntzstinal

~

Fueden pasar a 1 leche materna y. par tanto, al @ctane

~

Paor via pulmonar, Como 05 §3ses aneslasicos generales

.

Par al sudor




ELIMINACION

El Ciclo Enterohepatico
Farmaco Higado

Biotransformacion;
Hidrolisis por la Produccion de glucurénidos

B-glucuronidasa

Circulacion Portal

Intestino

D.DE LA FUENTE MARCOS
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FARMACODINAMIA

La farmacodinamia estuda |3 3o0i6n § MeSanisma de 3o0i6n o2 oS farmacos sobre e
arganisma

Se denomina acclon farmacoldglca @ @ modficaclon que produce un farmaco sobre
procesos fslolbgicos del organlsmo. Estas modifcaciones aon alampre cuantitativas

Lo% TANMacos actlan con Ln MeCanisma de 35010 25p2cico y U Sfecto 58 produce Iras
I3 Inferaccion o unldn selectiva del farmaco con mokculss celulares, llamadas
recepioree. sMUacos en la memorana ¢ Interior de fas celulas, de Igual forma que las
sLstanclias 2nd0genas

Loz mcnp10 ras son macromolculas oe naturaleza protelca en las cuaks encalan &5
molécuias de 1os Tarmacos, para formar unicnas complejas, gensraimente relDies

La unitn tarmaco-receptor s muy especiica

Fane'ias Vanack en la estructura quimica @e un farmaco pueden dar lugar a
modificaclones en el efecto farmacoidgico.

== AFINIDAD Capacidad pars Interactuar o e=ncajar y farmar =] complels FAmaco-Resepinr
= ESPECIFICIDAD Capacksd oe cisCAminar una moksoula de oA, aun siendo parecidas

| = ACTIVIDAD INTRINSECA | Capacidad para actvar el recesior y producir un efecio

Tipos de farmacos para un misme recepior:

[ semono | cxreorcom | scrwo mrmccavaon
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RECEPTORES FARMACOLOGICOS

Interaccién Unién
Farmaco-Receptor Farmaco-Receptor

QP

P — _

— g +
Cambios

Dindmica Constante conformacionales

Saturable Especifica

Especifica predecible

De alta afinidad

Reversible

Activacion de

EFECTO
h elementos
FARMACOLOGICO bioquimicos
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Factores
farmacocingdicos

Interacciones Tolerancia
farmacologicas

Factores Factores
patclégicos genéticos
Factores Otros factores
fisiologicos - Dista

- Habito tabaquice
- Contaminantes ambientales (S0, Ph)

¥

PARAMETROS FARMACOCINETICOS ¥ REPRESENTACIINES GRAFICAS

Blodisponlblidad: Canfdad de famaco gue alcarza la circulacién sishémica de forma mallerada y la
welocidad & 13 que 10 hace, tras U saminiziaCon por ousiquisr via

Concentragkdn maxima (Cmax) Representa la mas aita concenirackn el Tarmace en fa sangre
desputs de su admicisirackon oral
Tlempo méximo (Tmaxk Tempo al cual se lopra la concenracian maxima

Araa Bajo |a Curva (AUGC): Ares Dajo i cures (ABIC] o= CONCERTSTIN DlSmATca 8 o langa el Hempo

Concentraghtn Minima Efioaz (CMEK: Forencima o i cual soss chserare =) secio terapsutic
1 Cemax (Coneenbaciin s ima)

Conoenmackan
maxEra Segura
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Potencia Afinidad Eficacia
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Conosniracion MAXITA Segura Por ercima de b cual aparecen efecios sowicos.
Mangen & Indie terapswhioc: Margen =nine I3 concersacin minima eficaz y i3 mavma segum

Durackén da la acobdn o Hismpe aflear Themos rarscurds srie o) momenis en que o= alosrzs la
CME y &1 momerts an que desciends por cebajo de At

Pariode de ksisnola: S2mpo que Tansoure dezde |3 adeUniziacdn Restas =) combenz del efecis
SaTNAcoltgic, &5 GO, hasia que [ concenTacion plasmatica akanza i CHE
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CURVAS DE CONMCENTRACION PLASMATIC A SEGUNM VIA DE ADMINISTRACION
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ADMINISTRACION DE DOSIS REPETIDAS DE UN FARMACO
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La adminisiracidn se re=aliza con un Intkervalc de tempo gue implde que las concerfraciones

plasmaticas Haen 4 @ COnCETTacien minima eficaz

Zemivida de elminackin o vida media (#1:2) Tempo cus tarca
En disminuir 2 corcentracian plasmadca a k2 mhad de su sakr

Iricla.

Creemina & Imeraake de dosNcackn de un Tamaco

T i et ¢

Curva doslsrecpuscta: Representacidn grafica de los efecios de los férmacos que refaciora fa dosis

adminisTada con I3 respussia ohEnida.

DoEIG MAKIma: E3 |3 Mayor cantidsd que pusde sor boerada sin
provocar stecms twoos

Dogle Edsoliva &0 [DES3). Sz la dosk gus producs o i
ferapéufion en el S0% de |a poblackdn que recbe = féarmaco b

Dosls Latal £0 (DLES).
S0% de la pobiacion que recioe ) Tarmaco o 1xico

a dosls que poduce la musre en el

»»
Representacidn grafica de curvas dosis-respuesta
Enforma da hiparbals En forma aigmoldsa
tomande legaritmos de las dosls
|
Hecha masimn
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Podenola: Medida de| sf=cio de un fAmace comparado con la misma dosis de ofo similar. £l témaco
Que produce &l maeime Sl con Ia doss mas pecusfia &3 2lque Sene mas pokencia

e
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MUCHAS GRACIAS POR VUESTRA ATENCION

domifuente@hotmail.com
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