TEMA9.-  Obtencion de compuestos enantioméricamente puros. Resolucion de

racémicos. Utilizacion de sustratos quirales. Auxiliares quirales.
Reactivos quirales. Catalizadores quirales. Uso de enzimas.

TEMA 10.- Sintesis de péptidos y peptidomiméticos.

TEMA 11.- Sintesis combinatoria. Ejemplos de sintesis de bibliotecas de

farmacos en fase s6lida.

BIBLIOGRAFIA
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Introduccién _a la Quimica Farmacéutica. C. Avendafio (ed.),

Interamericana-McGraw-Hill, 20 ed., 2001.

The Organic Chemistry of Drug Design and Drug Action. R.B.
Silverman, Academic Press, 1992.

Ejercicios de Quimica Farmaceqtica. C. Avendaflo, E.F. Llama, J.C.

Menéndez, C. Pedregal, M.M. Sollhuber. Interamericana. Mc Graw-
Hill, 1997.

PROGRAMA DE PRACTICAS

Determinacion experimental del valor de log P y log D en farmacos.

Estudio del equilibrio conformacional de Ia histamina por mecénica
molecular. Aplicacién a agoistas y antagonistas de histaminas.

Seminarios de casos practicos.
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OBJETIVOS GENERALES

La asignatura de Quimica Farmacéutica | aborda aspectos generales del
disefio y de la sintesis de farmacos.

CRITERIOS DE EVALUACION

La evaluacion del grado de formacion adquirido por el alumno se
realizard mediante un examen final, asi como por cualquier otra prueba que los
profesores estimen oportuno llevar a cabo.

Se evaluaran los créditos practicos experimentales a través del
aprovechamiento del alumno, la calificacion de la gula de practicas y el
examen de caracler teorico y/o practico. Aprobar estos créditos es necesario
para poder aprobar la asignatura.

La evaluacién de los créditos practicos de seminarios se hara
conjuntamente con el examen de los créditos teéricos.

La asistencia a las clases teéricas y practicas es obligatoria.

PROGRAMA

TEMA 1.- Conceptos basicos en Quimica Farmacéutica. Nomenclatura de
farmacos.

TEMA 2.- FEvolucion de los métodos de bisqueda y descubrimiento de
farmacos. Metodologias tradicionales en la bisqueda de
farmacos. EI descubrimiento de un Acabeza de serie(@ en la
actualidad: modeiado molecular y quimica combinatoria.

TEMA 3.- Optimizacion de un prototipo (I): Relaciones cualitativas
estructura quimica-actividad bioldgica. Concepto de grupo
farmacéforo. Modalidades del método de modificacion
molecular: simplificacién del prototipo, union de fragmentos
activos, replicacion moduladora. Criterios clasicos para la
modificacién  sistemética de unidades estructurales.
Modificacién estructural de prototipos peptidicos: disefio de
peptidomiméticos.

TEMA 4.-  Optimizacion de un prototipo (I1): Relaciones cuantitativas
estructura quimica-actividad biologica (QSAR). Descriptores de
las propiedades fisicoquimicas de los compuestos organicos:
Pardmetros hidréfobos, electronicos y estéricos. Disefio de
series de farmacos por métodos semicuantitativos. Diseflo de
series de exploracion. QSAR 2D: método de Hansch y Fujita.
Ejemplos de aplicacién.

TEMA 5.- Modelado molecular. Métodos de estudio de la estructura
tridimensional de los fdrmacos. Mecanica molecular y dindmica
molecular. Mapeo de receptores. QSAR 3D.

TEMA 6.- Dianas farmacolégicas: sus tipos.Tipos de enlace en la
interaccién  firmaco-receptor. Importancia de aspectos
estereoquimicos y conformacionales.

TEMA 7.-  Metabolismo de firmacos. Metabolismo oxidativo. Mecanismo
de las reacciones catalizadas por el citocromo P-450 y otras
enzimas oxidativas. Principales tipos de sustratos susceptibles
de metabolismo oxidativo. Reacciones de reduccion e hidrolisis.
Reacciones de fase Il. Quimioselectividad y estereoselectividad
de las reacciones metabdlicas.

TEMA 8.- Profarmacos y sus aplicaciones. Concepto de profarmaco.
Procedimientos para la construccién de profirmacos sobre
distintos grupos funcionales. Manipulacion estructural orientada
a resolver problemas de formulacion farmacéutica y
administracion. Modulacion del paso a través de membranas
biologicas. Distribucion selectiva. Modulacién del metabolismo

de farmacos.




