TEMA 1.- Conceptos Basicos

Conceptos basicos. Clasificacion de los Farmacasnéhclatura de Farmacos.

1. Conceptos Generales

Un compuesto bioactivees toda aquella sustancia tiene un efecto en un
organismo viva. El adjetivo bioactivo procede del grieguios vida y activus con
energia, y hace referencia a la generacion deaatoed la produccién de una reaccion
en un tejido vivo por interaccién con una sustafoendiendo a lo anterior, los
compuestos bioactivos son entidades quimicas gseepouna actividad biolégica ya
sea positiva 0 negativa. Dentro de esta definitdédiemos sustancias tan dispares como
la morfina (reacciona con el cuerpo reduciendoelasacion de dolor), el veneno de
serpient@ (reacciona con el cuerpo causando la muertedstticnind (reacciona con el
cuerpo causando la muerte), el °Sproduce alucinaciones), la cafeina (actia como
estimulante), la penicilina (reacciona con las éa@&s$ produciendo la muerte), el azlcar
(reacciona con la lengua produciendo la sensac®mgusto dulce y placentero).
También los compuestos presentes en alimentos puehsiderarse bioactivos y son
tanto beneficiosos como dafinos a los seres vibestodos los compuestos quimicos
citados, aquellos que pueden usarse como farmacit®en un especial interés debido a
su funciéon médica.

La naturaleza de un compuesto bioactivo puedalseraracter inorganico u
organico. El estudio de los compuestos bioactiwmeltidisciplinar abarcando varias
ramas de la quimica. Pueden tratarse dentro dedmilnica, en general en quimica
médica, en particular en Guimica terapéuticay la quimica farmacéutica asi como
en la quimica de los alimentos y cosmética. Demenidi del enfoque funcional que se
les dé a los compuestos bioactivos se trata enuuottia rama de la quimica. Los

! The American Heritage® Medical Dictionary Copytigh 2007.

2 Mosby's Medical Dictionary, 8th edition. © 2009sé&vier.

% Del veneno de serpiente se obtuvo el farmaco pahtain inhibidor de la enzima convertidora de
angiotensina (IECA que regula la presion sanguing®) actia bloqueando la proteina peptidasa del
centro activo de la misma. Se usa como antihipgittery en el tratamiento cardiaco tras infartos.

* La estricnina es un antagonista del aminoacidonglj neurotransmisor de las células de Renshaw. Al
evitar la inhibicion sobre las motoneuronas portepde las células de Renshaw, la estricnina produce
hipercontraccién muscular. Al inmovilizar el muszdel diafragma el individuo muere por asfixia.

® La dietilamida de 4cido lisérgico, también llaméidérgida y cominmente conocida como &cido, es una
droga semisintética de efectos psicodélicos qudsene de la ergolina y de la familia de las &ipinas.

Los ensayos cientificos realizados hasta el monmagrtmuestran que el LSD no produce adiccion y no es
téxico. Es conocida por sus efectos psicolégicosedos que se incluyen alucinaciones con ojosrtds

y cerrados, sinestesia, percepcién distorsionaldizedapo y disolucién del ego.

® La quimica terapéutica es la parte de la quimigateata del estudio de los farmacos como especies
guimicas con la finalidad de determinar la relacéistente entre su estructura, su reactividad, sus
propiedades fisicoquimicas y su actividad biologica

" La quimica medicinal o quimica farmacéutica estulidisefio, la sintesis y el desarrollo de farmaco
con fines terapéuticos.
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compuestos bioactivos (fitoquimi&p&n alimentacién son componentes que tienen una
actividad biolégica dentro del organismo, que aduce en beneficios para la salud. Se
encuentran en alimentos tanto de origen animal oggetal. Algunos nutrientes, como
la vitamina C, son ademas compuestos bioactivtsggs ellos previenen trastornos de
la salud. En farmacologia, la actividad biolégicdaomacolégica de un compuesto
bioactivo describe el efecto beneficioso o advetsain farmaco en organismo vivo.
Los compuestos quimicos fitosanitarios tambiéncamnpuestos orgénicos bioactivos.

El origen de los compuestos organicos bioactigosnegran parte natural, ya sea
proveniente de otros seres vivos simples como tastdhongos hasta mas complejos
como plantas, insectos y animales marinos. La rdenéa quimica que estudia estos
compuestos esta relacionada con el aislamiento rgctesizacion de compuestos
naturales una de la mas activa y de mayor impaddadmstérica. La investigacion en
este area ha servido para hacer progresar asgaottementales de la investigacion
guimica; tales como el desarrollo de métodos skssip fiables de aislamiento y
caracterizacion estructural, proporciona herraragen@tiles para la investigacion
bioquimica, y ha sido el motor de desarrollo deoué$ y estrategias en sintesis
organica. Los compuestos bioactivos de origen tgot@® semisintético requieren de
etapas de sintesis que permiten la modificaciomigai de productos simples (con o sin
actividad) para obtener productos similares a &srales o totalmente sintetizadas que
no existen en la naturaleza pero que tienen zamdegas en su estructura molecular y
presentan actividad biolégica.

La principal aplicacién de los compuestos organimosctivos es sin duda en
Quimica Médicadebido a su efecto positivo sobre la salud huntpreaha permitido
mejorar nuestra calidad de vida. En Quimica Médms,quimicos se esfuerzan en el
disefio y sintesis de compuestos organicos bioactimmadosarmacoso principios
activos Estos nombres se aplican a toda aquella sustpocéay estructura quimica
definida, de origen natural o sintético, que paseaon bioldgica que puede o no ser
aprovechado por sus efectos terapéuticos. El térinigiésdrug tiene una definicion
difusa y hace referencia tanto al principio activoun medicamento o farmaco como a
una droga. Sin embargo, se debe entedd®ya como aquella materia prima de origen
natural que posee uno o varios principios activagug no ha sufrido manipulacion
guimica salvo la necesaria para su conservacion.

La combinacion de un farmaco o varios y sus asieias 0 combinaciones destinadas
a ser utilizadas en personas o animales se denamada&camentoSus propiedades
estan orientadas hacia el mejor efecto farmacadddec sus componentes con el fin de
prevenir, aliviar o mejorar enfermedades, o pardifitar estados fisiologicos.

Un ejemplo de principio activo es la amoxicilinaridado semisintético de la
penicilina, y es usado como antibidtico. Actia solun amplio espectro de

8 Compuestos producidos por plantas; el términcseeia a aquellos compuestos que pueden afectar a la
salud, sin ser nutrientes esenciales.

° El producto fitosanitario se define, segun la @igacion Mundial de la Salud (OMS) como aquella
sustancia o mezcla de sustancias destinadas anprdaeaccion sobre la salud publica y para la
agricultura. Principalmente insectos (insecticidadfaros (acaricidas), moluscos (molusquicidas),
roedores (rodenticidas), hongos (fungicidas), mdlesbas (herbicidas) y bacterias (antibiéticos y
bactericidas).
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microorganismos. Debido a su mejor absorcion gaséstinal, la amoxicilina ocasiona
unos mayores niveles de antibidtico en sangre Yy sumoenores efectos
gastrointestinales. La amoxicilina tiene un esede actividad antibacteriana superior
al de la penicilina, si bien no es estable frentesf-lactamasas.

mﬁf Fom

amoxicilina CO.H

COZH
acido clavulanico

Los antibioticosp-lactamicos como la amoxicilina sdmactericidas Actdan
inhibiendo la dltima etapa de la sintesis de l&@aelular bacteriana uniéndose a unas
proteinas especificas llamadas PBPs (PenicillimiBon Proteins) localizadas en la
pared celular. Al impedir que la pared celular sEnstruya correctamente, la
amoxicilina ocasiona, en ultimo término, la lisie ¢h bacteria y su muerte. La
amoxicilina no resiste la accion hidrolitica de fasctamasas de muchos estafilococos.
La unién de la amoxicilina con &cido clavulanicania el medicamento llamado
Clamoxyl®. El &cido clavulanico no es antibiotisn, accion es la de inhibir la accion
de lasp-lactamasas que provocan la apertura del ciclaemoxicilina y por tanto la
pérdida de su accion antibibtica.

La especialidad farmacéuticaes un medicamento de composicion definida y
dosificacion concreta listo para ser usado. Esepgrado completo del medicamento
con excipientes que se adquiere en farmacias.

2. Clasificaciéon de los farmacos

Los farmacos pueden clasificarse de diversa formegars una serie de
parametros como son la estructura quimica, logaféarmacoldgicos, sitio de accion y
el sistema bioldgico objetivo.

a) Efecto farmacoldgico

Los farmacos son agrupados segun el efecto biaogie provocan, por ejemplo,
analgésicos, antipsicoticos, antihipertensivos,jaamtaticos, antibiéticos, etc. Esta
clasificacion es util si se desea conocer los féaomadisponibles para una cierta
dolencia. Sin embargo, estas agrupaciones contieneabanico grande y sumamente
variado de farmacos. Este es debido a que muy eatanexiste sélo modo de tratar un
problema como el dolor o una enfermedad cardiacachibk farmacos no estan
representados en una u otra categoria y algunagepuiener mas de un uso. Por
ejemplo, un sedante también podria tener usos conamticonvulsivo.
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Tipos de farmacos segun su efecto farmacologico

Antibiéticos

Inhibir el crecimiento de los
microorganismos

Analépticos

Estimular la respiracion

Antihelminticos

Destruir las lombrices
de las vias digestivas

Analgésicos

Aliviar el dolor

Antiespasmaodicos

Aliviar el espasmo de
la musculatura lisa
involuntaria

Anestésicos

Disminuir la sensibilidad

Antidepresivos

Contrarrestar la
depresion

Anticonvulsivantes

Disminuir la actividad
epileptogena

Anticoagulantes

Aumentar el tiempo
de coagulacién

Antiacidos

Neutralizar la acidez gastrica

Hipnaoticos

Inducir suefio

Antiamebianos

El tratamiento de la Disenteri
y la Hepatitis amebiana

aHipotensores

Reducir la presion
sanguinea

Desinfectantes

Destruir microorganismos

Diaforéticos

Aumentar la
sudoracién

hormona tiroidea

Colagogos Aumentar el flujo de bilis Carminativos Aliviar el meteorismo

Astrigentes Precipitar las proteinas en la| Antitoxinas Neutralizar las
superficie de la piel toxinas bacterianas

Antitiroideos Inhibir la actividad de la Antisépticos Prevenir la

multiplicacion de los
micro-organismos

Antihistaminicos Contrarrestar la Alergia Antipiréticos Reducir la
temperatura
Diuréticos Aumentar la secrecion Midriaticos Dilatar la pupila
urinaria
Echolicos Estimular las contracciones | Miéticos Contraer la pupila
uterinas
Eméticos Producir vémitos Narcéticos Inducir suefio y
aliviar el dolor
Estimulantes Aumentar la actividad del Purgantes Estimular la actividad
sistema nervioso intestinal
Expectorantes Estimular la secrecion Sedantes Reducir la actividad
bronquial del sistema nervioso
Fungicidas Inhibir el crecimiento de los | Ténicos Estimular el apetito
hongos

Hematinicos

Tratar la anemia

Tranquilizantes

Reducir la tensién
nerviosa

b) Estructura quimica

Muchos farmacos que poseen un esqueleto comungsapaalas juntos, por ejemplo
penicilinas, barbitlricos, opiaceos, esteroidesecmdaminas, etc. En algunos casos
(penicilinas) esta clasificacion es util ya queatdividad biologica (la actividad como
antibiético de las penicilinas) es el mismo. Sirbargo, no todos los compuestos con
un mismo esqueleto quimico tienen la misma acciiiodica. Por ejemplo, los
barbitUricos pueden parecer muy parecidos y aler tesos completamente diferentes

en medicina. Segun su estructura, los farmacosesgep subdividir en:

» Féarmacos estructuralmente especificos: su acci@nnegy relacionada con su
estructura y pequefios cambios en la misma daraa dugompuestos inactivos o

con una accion totalmente diferente.

OCW UMA

Collado Martin, Daniel (2014). Diseifio y Si

is de Ci [o]

4

OCW-Universidad de Malaga. http:llocw.um;.es
Bajo licencia Creative Commons Attribution-NonCommercial-ShareAlike 3.0 Spain



Antibi6ticos S-lactamicos
R H H
TN =S
IY
6]
enicilinas CO,H i
p! COZH 2M  cefalosporinas

 Farmacos estructuralmente inespecificos: su acaion esta relacionada
directamente con su estructura, 0 esta relaciodleseonoce. Su accion se
explica por su capacidad de modificar las propiedafisicoquimicas de un
medio biolégico normalmente la membrana celtflar.

c) Por el sistema biol6gico objetivo
Los farmacos son clasificados segun el sistemadiim objetivo. Aquellos que se usan
para la defensa del organismo frente a microorgasso parasitos se denominan
agentes quimioterapicosSu accidon se centra en alterar los procesos inncps de
estos microorganismos aprovechando las diferereigstentes entre estos y los del
organismo humano. En el tratamiento contra el ca&se@uede considerarse las células
cancerosas como elementos externos puesto qua tienaetabolismo distinto al resto
de células normales. Podemos distinguir como agergaimioterapicos los
antibacterianos, antiparasitarios, antifingicos, tivaales y antitumorales o
antineoplasicos.
Los agentes farmacodindmicosodulan las funciones fisiolégicas y por tantactde al
organismo humano. Podemos encontrarnos hormonaslifi@), neurotransmisores
(anestésicos, analgésicos, antihistaminicos, cgitws, etc.), esteroides (afectan al
sistema cardiovascular).

Esta clasificacibn es un poco mas especifica querilaera, ya que esta
identifica un sistema biolégico con el cual logriacos se relacionan.

d) Por el sitio de la accion

Los farmacos son agrupados segun la enzima o oxaeqt el cual se relacionan. Por
ejemplo,anticolinesterasason un grupo de medicinas que actian por la icibibide

la enzima acetilcolinesterasa. Esta es una clasifin mas especifica de los farmacos
ya que identifican el objetivo preciso sobre ell @acdian.

3. Nomenclatura de farmacos

La nomenclatura de los farmacos es bastante camplej una parte, un mismo
farmaco tiene varios nombres como el nombre quisigematico o la Denominacion

10 Estos tres han sido usados como anestésicosnamti@ depresores del SN. Debido a que interactia
con ciertos receptores del SNcedroformotiene las caracteristicas de un depresor dehsistervioso
central y genera de suaves a severas alucinagisiwslélicas en jévenes y adultos. Ya se utilizadrao
anestésico en la practica médica en 1847. En eldml®ter produce inflamacion de las vias respiia

y fuerte tos.
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Comun Internacional (DCI). Ademas, otros nombreduyen no soélo el principio
activo, sino también los excipientes que le acorapa#n la forma farmacéutica como
es el nombre registrado o de marca, que inclusdgcentener varios principios activos
diferentes. Se pueden establecer:

1.- Nombres "con propietario”: nombres registrados bajo patentes por empresas
farmacéuticas.

a) Cddigos de fabricante: es una combinaciorettad y cifras que
utilizan las compaiiias farmaceéuticas y laboratopas identificar cada uno de los
compuestos ensayados durante las etapas de imodStigy desarrollo de un nuevo
farmaco. Deja de tener utilidad después de la caaiacion del producto.

b) Nombres comerciales: este nombre suele camelgp a un
medicamento y no a un farmaco, ya que puede inghoro varios principios activos,
ademas de los excipientes. Son nombres que estables laboratorios que los
comercializan, y son de su propiedad. Detras deibme y en superindice llevan la
abreviaturd® o ™ que indican nombre licenciados. Pueden comeraiakz(registrarse)
medicamentos con el mismo principio activo bajarfas farmacéuticas con nombres
diferentes. Mientras la patente tenga vigencia, medicamento puede recibir
exclusivamente el nombre o los nombres de marca Wz que la patente haya
vencido, el medicamento puede comercializarse HBajoDenominacion Comdudn
Internacional y se denomina "Equivalente Farmaceudenérico (EFG)". Sin embargo,
el propietario inicial del producto conserva losstdos del nombre de su marca.

2.- Nombres "sin propietario” : son nombres comunes no patentables.

a) Denominacion Comun Internacional (DCI): eséaaminacion oficial de los
farmacos, determina los principios activos y norfetdicamentos ya terminados. Estos
nombres son asignados por la Organizacion Mundid dalud (OMS) a propuesta de
los laboratorios farmacéuticos "inventores" (tambg&& denominan en EEUU como
I.N.N. “international nonpropietary name”). En EBpala regulacion de estos nombres
es competencia del Ministerio de Sanidad y ConsuS®.emplea el término de
Denominacion Oficial Espafola (DOE) que coinciden da DCI convenientemente
adaptada al espafiol.

b) Nombres quimicos o sistematicos: es un nontdraddo de acuerdo con las
reglas descritas en las diferentes secciones Nerfgnclatura de la Quimica Organica
(IUPAC) de la edicion de 1979 y que han sido modiias posteriormente mediante las
Recomendaciones de 1993. El nombre sistematicaibleda estructura molecular del
farmaco y describe e identifica al compuesto dearsprecisa, pero resulta demasiado
complejo y engorroso para su uso general Por dbk, preferible utilizar las
Denominaciones Comunes Internacionales mucho nmagles. Puede utilizarse una
nomenclatura semisistematica que utiliza el nombee un esqueleto béasico o
caracteristico en la estructura molecular.

Tomemos como principio activo de referencia la raspi Este farmaco puede
nombrarse de las siguientes maneras.

Nombre sistematico acido 2-acetoxibenzoico
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Nombre semisistematica acido acetilsalicilico

Nombre genérico Aspirina

Nombres comerciales | A.A.S® Adiro® Aspirina® Solusprir?

Alguno de estos nombres comerciales llegd a acaptaimo nombre oficial o genérico
cuando no habia restricciones legales. Por ejempdpjrina llegd a ser nombre
genérico en los EE UU en 1963, sustituyendo a aaetilsaliciclico.

Otra nomenclatura de los farmacos utiliza el sistefnatémico-terapéutico-quimico
(ATQ o ATC en inglés). En este sistema se asoadetna a un grupo anatomico.

Grupo Descripcion

Tracto alimentario y metabolismo
Sangre y érganos formadores
Sistema cardiovascular

Agentes dermatoldgicos
Genito-urinario y hormonas sexuales
Hormonas no sexuales
Antiinfecciosos sistémicos
Antineoplasicos y agentes inmunosupresores
Sistema muscular y esqueleto
Sistema Nervioso Central (SNC)
Agentes antiparasitarios

Sistema respiratorio

Org(mos sensoriales

Varios

—uxvzZzENSDADARL

Dentro de cada letra, de A-V, podemos encontraumas subdivision segun el grupo
terapéutico indicado por dos digitos. También puledeer subgrupos terapéuticos.
Finalmente se indica el grupo quimico al cual pete el farmaco. Por ejemplo el
diacepant?!

N Ejerce su accién sobre el grupo anatbmico SNC
NO5 Pertenece al grupo terapéutico “Agentes
Psicolépticos (1lue deprime la actividad mental

Pertenece al subgrupo terapéutico
“Tranquilizantes”

NO5B A Pertenece al grupo quimico derivados deegliam

NO5B A01 Nombre especifico diacepam

NO5B

El codigo ATC lo proporciona el Centro Colaboraderla OMS para Metodologias en
Medicamentos y Estadisticas (WHO Collaborating eribr Drugs and Statistics
Methodology) con sede en Oslo (Noruega).

1 El diazepames un farmaco derivado de la 1,4-benzodiazepina, propiedades ansioliticas,
miorrelajantes, anticonvulsivantes y sedantes.
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Nombres Semisistemaéaticos

Los nombres semisistematicos utilizan la denomérade subestructuras dentro de una
serie de farmacos para facilitar la nomenclatura. I&s prostaglandinas esta
subestructura corresponde a un ciclopentano sdstien disposicion trans con dos
cadenas carbonadas, una de ellas terminada enupo @cido carboxilico (acido
prostanoico). Las prostaglandinas se pueden nomehréuncion de la sustitucién en el
acido prostanoico con una letra (desde A hastaependiendo de la naturaleza y
estereoquimica de los oxigenos en las posicione€ TPy C15 y con un nimero segun
tres series:

» Serie 1: posee un enlace dotvtensen C13-C14
* Serie 2: posee otro doble enlatgentre C5-C6
» Serie 3: posee los anteriores y otro doble erdaoen posiciones C17-C18

La presencia de un grupo hidroxilo orientado pdrajie del plano molecular se indica
por la letraa.

7 1

(0]
12 20

13

\\_/\/\ Nombre Comercial : Cervidil, Prostin
— COOH g5 y Propess

acido prostanoico _ DCI: Dinoprostona

HO'

H Prostaglandina E,4(PGE;q)
8 7 1 OH
SIS COOH 4cido (52,13E,15S,11a)-11,15-dihidroxi-9-oxo-5,13-protandienoico
12\F 20
13 OH

Estructura general postaglandinas

La dinoprostona es una forma natural de la prostagha E2 (PGE. Funciona
enlazandose al receptor de la prostaglandina EZ2ctivaadolo. Tiene efectos
importantes en el parto (para preparar el cuellaideo en el parto) y también estimula
a los osteoblastos para que liberen factores iamghiis en la resorcion 0sea por parte de
éstos. Al igual que otras prostaglandinas, la diostpna puede ser utilizada como
abortivo.

Los antibidticos B-lactdmicos son el grupo mas ampliamente usadoe elus
antibiéticos disponibles, siendo los méas comunes derivados de penicilina. Su
estructura quimica se caracteriza por la presedeian un anillo betalactamico y un
anillo de tiazolidina, formando el acido 6-aminoigéanico, estructura que deriva de la
condensacion de una molécula de valina y una teirtgspara dar lugar al doble anillo
caracteristico. Ademas tienen una cadena latets#, wpria de unas antibidticos
betalactamicos a otras en la posicion 6 del ab#italactamico y que es la que define
sus propiedades.
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Di> Nombre Comercial : Amoxil, Trimox, Flemoxin
)/:'/\)< DCI: amoxicilina

Biciclo [3.2.0]heptano

COzH
6 5 s4
3 acido (2S,5R,6R)-6-[(2R)-2-amino-2-(4-hidroxifenil)acetamido]-3,3-dimetil-7-oxo-4-tia-1-

7—N azabiciclo[3.2.0]heptano-2-carboxilico
o B2

! CO2H

Estructura general antibiéticos \)
B-lactamicos

COzH

acido 6-aminopenicilanico

Las tetraciclinas constituyen un grupo de antibaside origen bacteriano que abarca
un amplio espectro en su actividad antimicrobigaimicamente son derivados de la
naftacenocarboxamida policiclica, nucleo tetrapiclide donde deriva el nombre del

grupo.

naftaceno-2-carboxamida

Nombre Comercial : Tetralan, Sumicina,
Achromycin
NHz  DCI: Tetraciclina

OH
OH O OH O (0]
@CCO (4S,4aS,5aS,6S,12aS)-4-(dimetilamino)-6,10,12,12a-tetrahidroxi-6-metil-
0 11 12 1 1,11-dioxo-1,4,4a,5,5a,6,11,12a-octahidronaftaceno-2-carboxamida

(1,2,3,4,4a,5,5a,6,11,11a,12,12a-
dodecahidronaftaceno)

Otro grupo importante de farmacos son aquellosvados de nucleésidos y
nucledtidos. Uno de los mas importantes es la Zidma o AZT fue el primer
medicamento antirretroviral, como un medicamentma gaersonas infectadas con el

VIH. Este farmaco es un analogo de la timidina.
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Nombre Comercial : HIVID, Zerit y Epivir.
DCI: zidovudina
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