

Page i


[image: image]






Page iii



Farmacología humana

7.ª edición

Director


Jesús Flórez

Doctor en Medicina y en Farmacología
Catedrático de Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad de Cantabria
Santander

 

Directoras asociadas

África Mediavilla

Doctora en Medicina
Profesora Titular de Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad de Cantabria
Servicio de Farmacología Clínica, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
Santander

Cristina Avendaño-Solá

Doctora en Medicina
Especialista en Farmacología Clínica
Profesora Titular de Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad Autónoma de Madrid
Jefa de Servicio de Farmacología Clínica, Hospital Universitario Puerta de Hierro Majadahonda (Madrid)




[image: image]




Índice de capítulos



	Cubierta

	Portada

	Página de créditos

	Dedictoria

	Colaboradores

	Presentación






	1: Farmacología: concepto y objetivos

	I. Concepto de farmacología

	II. Objetivos y divisiones de la farmacología

	III. El proceso terapéutico

	IV. El medicamento como bien social

	V. Terapias no basadas en la evidencia

	VI. Una última aclaración





	Sección I: Principios generales de acción de los fármacos

	2: Acciones de los fármacos I. Interacciones entre fármaco y receptor

	I. Receptores farmacológicos

	II. Efecto de los fármacos agonistas y antagonistas

	III. Cambios dinámicos en los receptores. Aspectos fisiológicos y patológicos





	3: Acciones de los fármacos II. Dianas y mecanismos moleculares

	I. Acciones relacionadas con proteínas de transporte

	A. Canales iónicos

	B. Proteínas de transporte activo

	A. Receptores acoplados a proteínas G heterotriméricas

	B. Receptores con actividad enzimática propia o asociada

	C. Acciones relacionadas con receptores nucleares





	4: Farmacocinética: absorción, distribución y eliminación de los fármacos

	I. Principios generales

	II. Mecanismos de transporte de fármacos

	III. Absorción

	IV. Distribución

	V. Eliminación

	VI. Características farmacocinéticas de los medicamentos biológicos





	5: Metabolismo de los fármacos

	I. Mecanismos generales

	II. Factores que modifican el metabolismo de los fármacos





	6: Farmacocinética clínica, individualización del tratamiento y monitorización de fármacos

	I. Curso temporal de la concentración plasmática: modelos farmacocinéticos

	II. Curso temporal de los efectos: modelos farmacocinéticos-farmacodinámicos

	III. Monitorización de las concentraciones de fármacos en terapéutica





	7: Reacciones adversas a los medicamentos. Farmacovigilancia

	I. Reacciones adversas a los medicamentos

	II. Farmacovigilancia





	8: Variabilidad en la respuesta a los fármacos: factores genéticos, ambientales y fisiológicos

	I. Factores genéticos y ambientales

	II. Factores ambientales y sexuales

	III. Utilización de los fármacos en niños

	A. Factores que influyen en la respuesta del niño a los fármacos

	B. Criterios de utilización de los fármacos en el niño

	A. Factores que alteran la respuesta a los fármacos en la edad avanzada

	B. Criterios de utilización de los fármacos en la edad avanzada

	A. Efectos sobre el feto

	B. Influencia del embarazo sobre la acción de los fármacos

	C. Criterios de utilización de los fármacos durante el embarazo

	A. Factores que influyen en la toxicidad de los fármacos administrados durante la lactancia

	B. Utilización de los fármacos durante la lactancia





	9: Influencia de los factores patológicos sobre la respuesta a los fármacos y efectos iatrogénicos

	I. Utilización de los fármacos en el paciente con patología renal

	II. Utilización de los fármacos en el paciente con patología hepática

	III. Utilización de los fármacos en el paciente con patología cardiovascular

	IV. Utilización de los fármacos en el paciente con patología respiratoria

	V. Utilización de los fármacos en gastroenterología

	VI. Utilización de los fármacos en el paciente con patología endocrinológica





	10: Interacciones de fármacos y sus implicaciones clínicas

	I. Consideraciones generales

	II. Interacciones farmacológicas de relevancia clínica





	11: Desarrollo y autorización de medicamentos. Información sobre medicamentos. Prescripción médica y cumplimiento terapéutico

	I. Desarrollo y autorización de nuevos medicamentos

	II. Información sobre medicamentos

	III. Prescripción médica y cumplimiento terapéutico





	12: Ensayos clínicos. Farmacoepidemiología. Farmacoeconomía

	I. Introducción: los conceptos de eficacia, efectividad y eficiencia

	II. Ensayos clínicos

	III. Farmacoepidemiología

	IV. Farmacoeconomía: evaluación económica de medicamentos









	Sección II: Sistema nervioso autónomo y periférico

	13: Farmacología general del sistema nervioso autónomo

	I. Principios generales

	II. Sistemas de neurotransmisión y cotransmisión





	14: Transmisión colinérgica. Fármacos agonistas colinérgicos

	I. Transmisión colinérgica

	II. Receptores colinérgicos

	III. Agonistas colinérgicos de acción muscarínica

	A. Fármacos agonistas colinérgicos de acción directa

	B. Fármacos inhibidores de la colinesterasa

	C. Aplicaciones clínicas





	15: Fármacos antagonistas colinérgicos muscarínicos

	I. Principios generales

	II. Atropina y escopolamina

	III. Antimuscarínicos semisintéticos y sintéticos

	IV. Aplicaciones terapéuticas





	16: Transmisión catecolaminérgica. Fármacos agonistas catecolaminérgicos

	I. Transmisión adrenérgica

	II. Receptores adrenérgicos: adrenoceptores

	III. Fármacos adrenérgicos α y β

	A. Catecolaminas

	B. Otros agonistas adrenérgicos α

	C. Otros agonistas adrenérgicos β

	D. Otros fármacos adrenérgicos de acción mixta

	E. Aplicaciones terapéuticas





	17: Fármacos que modifican la actividad simpática

	I. Antagonistas de los adrenoceptores α

	A. Conceptos generales

	B. Acciones específicas de los principales bloqueantes α





	18: Fármacos bloqueantes de la placa motriz y bloqueantes ganglionares

	I. Farmacología de la transmisión neuromuscular

	A. Principios generales

	B. Bloqueantes neuromusculares no despolarizantes

	C. Fármacos bloqueantes despolarizantes

	D. Utilización de los bloqueantes neuromusculares en poblaciones especiales





	19: Anestésicos locales

	I. Concepto y propiedades generales

	II. Uso de los anestésicos locales para la cirugía y el dolor postoperatorio









	Sección III: Mediadores celulares, inflamación e inmunidad

	20: Mediadores celulares I. Histamina y 5-hidroxitriptamina. Farmacología de la migraña

	I. Farmacología de la histamina y de los antihistamínicos

	A. Histamina

	B. Antagonistas de los receptores H1

	C. Antagonistas de los receptores H2

	D. Antagonistas de los receptores H3 y H4

	E. Inhibidores de la liberación de histamina

	A. 5-hidroxitriptamina (serotonina)

	B. Agonistas y antagonistas 5-HT1

	C. Agonistas y antagonistas 5-HT2

	D. Antagonistas 5-HT3

	E. Agonistas 5-HT4

	F. Fármacos activos sobre receptores 5-HT5, 5-HT6 y 5-HT7

	G. Otros fármacos serotonérgicos

	H. Fármacos modificadores de la síntesis, captación y metabolismo de la 5-HT

	I. Influencia del sexo en las acciones de los fármacos serotonérgicos

	A. Fisiopatología

	B. Tratamiento





	21: Mediadores celulares II. Eicosanoides, óxido nítrico y factor activador de plaquetas

	I. Eicosanoides

	II. Óxido nítrico

	III. Factor activador de plaquetas





	22: Mediadores celulares III. Angiotensinas, cininas, citocinas y otros mediadores peptídicos

	I. Mediadores peptídicos

	A. Angiotensinas

	B. Cininas

	C. Endotelinas

	D. Atriopeptinas y otros péptidos





	23: Fármacos analgésicos antipiréticos y antiinflamatorios no esteroideos. Antiartríticos

	I. Analgésicos antipiréticos y antiinflamatorios no esteroideos

	A. Características generales

	B. Salicilatos

	C. Paraaminofenoles

	D. Derivados pirazólicos

	E. Derivados del ácido propiónico

	F. Derivados del ácido acético

	G. Oxicams

	H. Derivados del ácido antranílico

	I. Inhibidores de la COX-2

	J. Otros fármacos

	K. Selección de los analgésicos antiinflamatorios

	L. Formulaciones de AINE en combinación con otros fármacos





	24: Farmacología de la respuesta inmunitaria

	I. Principios generales

	II. Fármacos inmunosupresores: moléculas pequeñas

	A. Fármacos que inhiben la transmisión de las señales de activación

	B. Fármacos que inhiben las señales de proliferación

	C. Fármacos que inhiben la síntesis de nucleótidos

	D. Fármacos que inhiben la migración de los linfocitos

	E. Otros fármacos









	Sección IV: Sistema nervioso central

	25: Neurotransmisión en el sistema nervioso central

	I. Consideraciones generales

	II. Sistemas monoamínicos

	III. Sistemas por aminoácidos

	IV. Sistemas por neuropéptidos

	A. Principios generales

	B. Principales sistemas neuropeptídicos





	26: Fármacos analgésicos opioides

	I. Propiedades generales

	II. Morfina

	III. Otros agonistas puros

	IV. Agonistas-antagonistas mixtos

	V. Agonistas parciales

	VI. Antagonistas puros

	VII. Aplicaciones terapéuticas





	27: Fármacos ansiolíticos y sedantes. Farmacología de los trastornos del sueño

	I. Fármacos ansiolíticos y sedantes

	A. Conceptos fundamentales

	B. Benzodiazepinas y derivados

	C. Fármacos con acción antidepresiva

	D. Fármacos con acción antiepiléptica

	E. Otros fármacos

	F. Tratamiento farmacológico recomendado para los trastornos de ansiedad

	A. Insomnio

	B. Otras alteraciones del sueño





	28: Fármacos anestésicos generales

	I. Principios generales

	II. Anestésicos intravenosos

	III. Anestésicos por inhalación





	29: Fármacos antiepilépticos y anticonvulsivantes

	I. Principios fundamentales

	II. Antiepilépticos

	III. Antiepilépticos de uso restringido

	IV. Selección y utilización de los antiepilépticos





	30: Farmacología de los movimientos anormales. Fármacos antiespásticos

	I. Principios generales

	II. Farmacología de la enfermedad de Parkinson

	A. Levodopa

	B. Agonistas y activadores dopaminérgicos

	C. Inhibidores del catabolismo de levodopa y dopamina

	D. Antimuscarínicos de acción central

	E. Utilización clínica en la enfermedad de Parkinson





	31: Fármacos antipsicóticos

	I. Consideraciones generales

	II. Acciones fundamentales de los antipsicóticos

	III. Propiedades diferenciales

	A. Antipsicóticos típicos

	B. Antipsicóticos atípicos





	32: Farmacología de la depresión y el trastorno bipolar

	I. Consideraciones generales

	II. Fármacos bloqueantes de la recaptación de aminas

	III. Inhibidores de la monoaminooxidasa

	IV. Otros antidepresivos

	V. Trastorno bipolar

	A. Sales de litio

	B. Otros fármacos antimaníacos





	33: Trastornos adictivos. Farmacodependencias

	I. Cuestiones básicas generales

	II. Sustancias específicas





	34: Farmacología de las demencias y las conductas anormales

	I. Farmacología de las demencias

	A. Enfermedad de Alzheimer

	B. Otras demencias neurodegenerativas









	Sección V: Aparato circulatorio

	35: Farmacología de la insuficiencia cardíaca I. Glucósidos digitálicos y otros inotrópicos

	I. Insuficiencia cardíaca

	II. Fármacos inotrópicos positivos

	A. Digoxina

	A. Fármacos simpaticomiméticos

	B. Inhibidores de la fosfodiesterasa 3

	C. Inconvenientes de los fármacos que activan la vía AMPc-PKA

	D. Fármacos que aumentan la sensibilidad de las proteínas contráctiles al Ca2+: levosimendán





	36: Farmacología de la insuficiencia cardíaca II. Fármacos diuréticos, vasodilatadores e inhibidores neurohumorales

	I. Fármacos vasodilatadores

	A. Conceptos fundamentales

	A. Inhibidores del sistema renina-angiotensina-aldosterona

	B. Inhibidores de la enzima de conversión de la angiotensina

	C. Antagonistas de los receptores AT1

	D. Antagonistas de los receptores de mineralocorticoides

	E. Combinación de inhibidores de la neprilisina con antagonistas del receptor AT1 de la angiotensina

	F. Antagonistas de receptores β-adrenérgicos





	37: Fármacos antiarrítmicos

	I. Introducción

	II. Electrofisiología cardíaca

	III. Fármacos antiarrítmicos del grupo I

	A. Fármacos antiarrítmicos del grupo IA

	B. Fármacos antiarrítmicos del grupo IB

	C. Fármacos antiarrítmicos del grupo IC

	D. Fármacos con actividad selectiva auricular: vernakalant





	38: Farmacología de la hipertensión arterial y la insuficiencia vascular periférica

	I. Farmacología de la hipertensión arterial

	A. Introducción

	B. Fármacos diuréticos

	C. Fármacos que interfieren en el sistema renina-angiotensina

	D. Bloqueantes β-adrenérgicos

	E. Antagonistas de receptores α1 y β

	F. Bloqueadores de los canales de calcio

	G. Bloqueantes α-adrenérgicos

	H. Hipotensores de acción central

	I. Vasodilatadores periféricos

	J. Consideraciones finales

	A. Concepto

	B. Estrategias terapéuticas





	39: Fármacos antianginosos

	I. Principios generales

	II. Nitratos

	III. Bloqueantes β-adrenérgicos

	IV. Antagonistas del calcio

	V. Otros antianginosos

	VI. Terapia de la angina de pecho









	Sección VI: Aparato respiratorio

	40: Fármacos antiasmáticos y broncodilatadores

	I. Principios generales

	II. Fármacos adrenérgicos

	III. Glucocorticoides

	IV. Fármacos anticolinérgicos

	V. Antagonistas de mediadores

	VI. Teofilina y derivados

	VII. Agentes biológicos modificadores de la respuesta inmunitaria

	VIII. Terapia del asma y la EPOC





	41: Fármacos antitusígenos y mucoactivos. Distrés respiratorio. Fibrosis quística. Estimulantes de la respiración

	I. Fármacos antitusígenos

	II. Farmacología de la secreción traqueobronquial

	A. Principios generales

	B. Fármacos mucoactivos

	C. Terapia farmacológica en la fibrosis quística









	Sección VII: Aparato digestivo

	42: Farmacología de la motilidad gastrointestinal

	I. Neurotransmisión en el tracto gastrointestinal

	II. Fármacos procinéticos

	A. Benzamidas sustituidas

	B. Fármacos antidopaminérgicos

	C. Otros procinéticos

	A. Principios generales

	B. Fármacos antieméticos

	C. Fármacos antivertiginosos y anticinetósicos

	D. Fármacos emetizantes

	A. Principios generales

	B. Rehidratación oral

	C. Modificadores del transporte electrolítico

	D. Inhibidores de la motilidad y secreción

	E. Agentes antiinfecciosos

	F. Agentes adsorbentes





	43: Farmacología de la secreción gastrointestinal y de la ulceración mucosa digestiva

	I. Farmacología de las enfermedades relacionadas con el ácido

	A. Principios generales

	B. Inhibidores de la bomba de protones

	C. Inhibidores de la bomba de protones que compiten con potasio

	D. Antihistamínicos H2

	E. Antiácidos

	F. Protectores de la mucosa

	G. Aplicaciones terapéuticas

	A. Aminosalicilatos

	B. Corticoides

	C. Antibióticos

	D. Inmunomoduladores convencionales

	E. Terapias biológicas

	F. Nuevos inmunomoduladores









	Sección VIII: Medio interno

	44: Farmacología de la hemostasia, la coagulación y la fibrinólisis

	I. Principios fundamentales

	II. Farmacología de la función plaquetaria

	A. Función hemostática de las plaquetas

	B. Fármacos antiplaquetarios

	A. Sistema de la coagulación

	B. Anticoagulantes parenterales indirectos

	C. Anticoagulantes parenterales directos

	D. Anticoagulantes orales

	A. Mecanismo de la fibrinólisis

	B. Fármacos fibrinolíticos activadores de la fibrinólisis

	C. Fármacos inhibidores de la fibrinólisis





	45: Fármacos antianémicos y factores de crecimiento hemopoyético

	I. Anemias relacionadas con el metabolismo del hierro

	II. Anemias megaloblásticas: ácido fólico y vitamina B12

	III. Factores de crecimiento hemopoyético





	46: Fármacos diuréticos

	I. Principios fundamentales

	II. Diuréticos del asa: inhibidores del cotransportador Na+-K+-2Cl–

	III. Benzotiadiazinas: inhibidores del cotransporte Na+-Cl–

	IV. Diuréticos ahorradores de potasio

	V. Diuréticos osmóticos

	VI. Inhibidores de la anhidrasa carbónica

	VII. Otros fármacos con acción renal

	VIII. Aplicaciones terapéuticas









	Sección IX: Hormonas, metabolismo, vitaminas

	47: Hormonas hipotalámicas y adenohipofisarias

	I. Introducción

	II. Eje hipotálamo-hipófiso-gonadal (gonadotropo)

	A. Hormona liberadora de gonadotropinas (GnRH)

	B. Hormona inhibidora de gonadotropinas (GnIH)

	C. Gonadotropinas (FSH y LH)

	D. Terapia hormonal de la infertilidad

	A. Factores liberadores de la hormona del crecimiento

	B. Factor inhibidor de la secreción de la hormona del crecimiento: somatostatina

	C. Hormona del crecimiento (GH)

	A. Hormona liberadora de corticotropina (CRH)

	B. Corticotropina (ACTH)

	A. Hormona liberadora de tirotropina (TRH)

	B. Tirotropina (TSH)





	48: Hormonas neurohipofisarias. Fármacos antidiuréticos y acuaréticos. Farmacología uterina

	I. Introducción

	II. Arginina vasopresina

	III. Oxitocina

	IV. Farmacología de la motilidad uterina

	A. Conceptos fundamentales

	B. Estimulantes uterinos

	C. Relajantes uterinos





	49: Hormonas sexuales: estrógenos, gestágenos, andrógenos y anticonceptivos hormonales

	I. Conceptos generales

	II. Estrógenos

	III. Moduladores selectivos de los receptores estrogénicos

	IV. Antagonistas puros de los estrógenos

	V. Inhibidores de la aromatasa

	VI. Gestágenos

	VII. Antagonistas y moduladores del receptor de la progesterona

	VIII. Andrógenos

	IX. Antiandrógenos

	X. Anticonceptivos hormonales femeninos

	A. Estrógenos y gestágenos

	B. Otros anticonceptivos femeninos





	50: Esteroides corticales y antiinflamatorios esteroideos

	I. Glucocorticoides

	II. Mineralocorticoides

	III. Inhibidores de la síntesis y antagonistas





	51: Hormonas tiroideas y fármacos antitiroideos

	I. Hormonas tiroideas

	II. Fármacos antitiroideos

	III. Yodo

	IV. Otros fármacos





	52: Insulina y fármacos antidiabéticos. Glucagón

	I. Planteamiento general

	II. Insulina

	III. Fármacos que disminuyen la resistencia a la insulina

	A. Biguanidas: metformina

	B. Tiazolidindionas (glitazonas)

	A. Agonistas del receptor del GLP-1 (arGLP-1)

	B. Agonistas duales de los receptores del GLP-1 y del GIP: tirzepatida

	C. Inhibidores de la dipeptidil peptidasa 4 (iDPP-4)

	A. Sulfonilureas

	B. Derivados de la meglitinida: repaglinida

	C. Utilización terapéutica





	53: Fármacos hipolipoproteinemiantes. Control de la obesidad

	I. Fármacos hipolipoproteinemiantes

	A. Principios generales

	B. Inhibidores de la HMG-CoA reductasa: estatinas

	C. Moduladores de la absorción del colesterol

	D. Ácido bempedoico

	E. Derivados del ácido fenoxiisobutírico: fibratos

	F. Icosapento de etilo

	G. Inhibidores de la proproteína convertasa subtilisina/kexina de tipo 9 (IPCSK9)

	H. Lomitapida

	A. Principios fundamentales

	B. Tratamiento no farmacológico de la obesidad

	C. Tratamiento farmacológico de la obesidad





	54: Farmacología del calcio y el fósforo, y de su regulación

	I. Calcio y fósforo

	II. Vitamina D

	III. Parathormona

	IV. Bisfosfonatos

	V. Anticuerpos monoclonales antiosteoporóticos

	A. Denosumab

	B. Romosozumab





	55: Fármacos hipouricemiantes y antigotosos

	I. Principios generales

	II. Fármacos antiinflamatorios

	III. Fármacos inhibidores de la xantinooxidasa

	IV. Fármacos uricosúricos

	V. Fármacos uricolíticos





	56: Vitaminas liposolubles e hidrosolubles

	I. Vitaminas liposolubles

	A. Vitamina A

	B. Vitamina E

	C. Vitamina K

	D. Vitamina D

	A. Ácido ascórbico

	B. Tiamina

	C. Riboflavina

	D. Ácido nicotínico

	E. Piridoxina

	F. Ácido pantoténico

	G. Biotina









	Sección X: Crecimiento neoplásico

	57: Quimioterapia citotóxica

	I. Principios generales

	II. Fármacos antimetabolitos

	A. Análogos del ácido fólico

	B. Análogos de las bases pirimidínicas

	C. Análogos de las bases púricas

	A. Alcaloides de la Vinca

	B. Taxanos

	A. Inhibidores de la topoisomerasa I

	B. Inhibidores de la topoisomerasa II

	1. Antraciclinas





	58: Terapias antineoplásicas dirigidas

	I. Hormonas y fármacos potenciadores

	II. Anticuerpos monoclonales

	III. Anticuerpos monoclonales conjugados

	IV. Inhibidores de cinasas

	VI. Otras vías intracelulares de interés

	VII. Inmunoterapia









	Sección XI: Enfermedades infecciosas

	59: Farmacología de las enfermedades infecciosas: principios generales, selección y asociaciones de antibióticos

	I. Estado actual de la farmacología antiinfecciosa

	II. Principios generales de la acción antiinfecciosa

	III. Asociaciones de antibióticos

	IV. Profilaxis con antibióticos

	V. Elección de antibiótico





	60: Antibióticos β-lactámicos

	I. Importancia actual del grupo en la terapia antimicrobiana

	II. Descripción de los antibióticos β-lactámicos





	61: Antibióticos aminoglucósidos

	I. Antibióticos aminoglucósidos





	62: Antibióticos glucopéptidos. Oxazolidinonas. Estreptograminas

	I. Antibióticos glucopéptidos

	II. Lipoglucopéptidos

	III. Oxazolidinonas

	IV. Estreptograminas





	63: Macrólidos. Cetólidos. Lincosamidas. Tetraciclinas. Cloranfenicol. Otros antibióticos

	I. Macrólidos

	II. Cetólidos

	III. Tetraciclinas

	IV. Fenicoles

	V. Lincosamidas

	VI. Otros antibióticos





	64: Quinolonas. Sulfamidas. Trimetoprima. Cotrimoxazol. Nitrofurantoína. Antisépticos

	I. Quinolonas

	II. Sulfamidas

	III. Trimetoprima

	IV. Cotrimoxazol

	V. Nitrofurantoína

	VI. Antisépticos generales y locales





	65: Farmacología de las infecciones por micobacterias

	I. Quimioterapia antituberculosa

	A. Principios generales

	C. Fármacos de segunda línea

	D. Pautas de la quimioterapia antituberculosa





	66: Fármacos antifúngicos

	I. Principios generales

	II. Antibióticos

	B. Imidazólicos de aplicación tópica

	A. Preparados de utilización sistémica

	B. Preparados de aplicación tópica

	C. Nuevas formas de tratamiento





	67: Farmacología de las infecciones por virus, no VIH

	I. Consideraciones generales

	II. Análogos de los nucleósidos

	A. Actividad predominante frente al VHS

	B. Actividad predominante frente a CMV

	C. Actividad predominante frente a VHB

	D. Actividad frente a otros virus

	A. Fármacos anti-CMV

	B. Otros fármacos





	68: Farmacología de las infecciones por virus, VIH

	I. Introducción

	II. Inhibidores de la transcriptasa inversa

	A. Análogos nucleósidos y nucleótidos (ITIAN)

	B. Análogos no nucleósidos (ITINN)





	69: Fármacos antiparasitarios: protozoos, helmintos y ectoparásitos

	I. Protozoos

	A. Amebiasis

	B. Balantidiasis

	C. Coccidiosis

	D. Dientamebiasis

	E. Giardiasis

	F. Leishmaniasis

	G. Toxoplasmosis

	H. Tricomoniasis

	I. Tripanosomiasis

	A. Principios generales

	B. Derivados quinolínicos

	C. Inhibidores de la síntesis de ácido fólico

	D. Quinina y derivados

	E. Artemisinina y derivados

	F. Antibióticos

	A. Infecciones por nematodos

	B. Infecciones por cestodos

	C. Infecciones por trematodos









	Sección XII: Miscelánea

	70: Metales: toxicología y antídotos

	I. Toxicología de los metales

	II. Antagonistas de metales





	71: Terapia celular. Terapia génica

	I. Introducción

	II. Fundamentos de la terapia celular y génica

	A. Conceptos básicos

	B. Mecanismos de acción

	A. Terapia génica con vectores virales

	B. Terapia basada en edición génica

	C. Terapia basada en ARN














	Índice alfabético




Page iv


Página de créditos

[image: image]

Edificio Torre Tarragona, calle Tarragona 161, planta 15, 08014 Barcelona, España

atencionalcliente@elsevier.com

Farmacología humana, 7.ª ed., de Jesús Flórez

© 2025 Elsevier España, S.L.U. 2014, 2008, 2003, 1997, 1992, 1987.

ISBN: 978-84-1382-765-0

eISBN: 978-84-1382-974-6

Todos los derechos reservados, incluidos los de extracción de textos y datos, entrenamiento de IA y tecnologías similares.

Nota del editor

Elsevier adopta una posición neutral con respecto a disputas territoriales o reclamaciones jurisdiccionales en su contenido publicado, incluidos los mapas y las afiliaciones institucionales.

Con el único fin de hacer la lectura más ágil y en ningún caso con una intención discriminatoria, en esta obra se ha podido utilizar el género gramatical masculino como genérico, remitiéndose con él a cualquier género y no solo al masculino.

Con fines de accesibilidad, las figuras en las versiones electrónicas de este libro se acompañan de descripciones (Alt Text) proporcionadas por Elsevier. Para más información, consulte https://www.elsevier.com/about/accessibility.

Reserva de derechos de libros

Cualquier forma de reproducción, distribución, comunicación pública o transformación de esta obra solo puede ser realizada con la autorización de sus titulares, salvo excepción prevista por la ley. Diríjase a CEDRO (Centro Español de Derechos Reprográficos) si necesita fotocopiar o escanear algún fragmento de esta obra (www.conlicencia.com; 91 702 19 70/93 272 04 45).



Advertencia

La medicina es un área en constante evolución. Aunque deben seguirse unas precauciones de seguridad estándar, a medida que aumenten nuestros conocimientos gracias a la investigación básica y clínica habrá que introducir cambios en los tratamientos y en los fármacos. En consecuencia, se recomienda a los lectores que analicen los últimos datos aportados por los fabricantes sobre cada fármaco para comprobar la dosis recomendada, la vía y duración de la administración y las contraindicaciones. Es responsabilidad ineludible del médico determinar la dosis y el tratamiento más indicado para cada paciente en función de su experiencia y del conocimiento de cada caso concreto. Ni los editores ni los directores asumen responsabilidad alguna por los daños que pudieran generarse a personas o propiedades como consecuencia del contenido de esta obra.




Servicios editoriales: Gea consultoría editorial, s.l.

Depósito legal: B 9799-2025

Impreso en España



Page v


Dedictoria
A nuestros maestros

A nuestros colegas

A nuestros discípulos


Page xi


Colaboradores
Francisco Abad-Santos,     Doctor en Medicina
Especialista en Farmacología Clínica
Profesor Titular de Farmacología
Departamento de Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad Autónoma de Madrid
Jefe de Servicio de Farmacología Clínica, Hospital Universitario de La Princesa
Madrid

Beatriz Alonso,     Médico Especialista en Farmacología Clínica
Fundación Instituto de Investigación Marqués de Valdecilla (IDIVAL)
Santander

José Antonio Amado,     Doctor en Medicina
Catedrático de Medicina
Facultad de Medicina, Universidad de Cantabria
Santander

Javier Arranz,     Doctor en Medicina
Neurólogo de la Unidad de Memoria
Servicio de Neurología, Hospital de la Santa Creu i Sant Pau
Barcelona

Cristina Avendaño-Solá,     Doctora en Medicina
Especialista en Farmacología Clínica
Profesora Titular de Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad Autónoma de Madrid
Jefa de Servicio de Farmacología Clínica, Hospital Universitario Puerta de Hierro Majadahonda (Madrid)

F. Javier Ayesta,     Doctor en Medicina
Profesor Titular de Farmacología
Departamento de Fisiología y Farmacología
Universidad de Cantabria
Santander

José R. Azanza,     Doctor en Medicina
Especialista en Farmacología Clínica
Consultor, Servicio de Farmacología Clínica
Clínica Universitaria, Universidad de Navarra
Pamplona

José Manuel Baeyens,     Doctor en Medicina
Catedrático de Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad de Granada
Granada

Josep E. Baños,     Doctor en Medicina
Catedrático de Farmacología Clínica
Facultad de Medicina, Universidad de Vic-Universidad Central de Cataluña
Vic (Barcelona)

María Dolores Barrachina,     Catedrática de Farmacología
Facultad de Medicina y Odontología, Universidad de Valencia
Valencia

José I. Bernardino,     Licenciado en Medicina
Médico Especialista en Medicina Interna
Servicio de Medicina Interna, Unidad de VIH y Enfermedades Infecciosas, Hospital Universitario La Paz-Carlos III
Madrid

Carmen Busca-Arenzana,     Licenciada en Medicina
Médico Especialista en Medicina Interna
Servicio de Medicina Interna, Unidad de VIH y Enfermedades Infecciosas, Hospital Universitario La Paz-Carlos III
Madrid

Ricardo Caballero,     Doctor en Farmacia
Catedrático de Farmacología
Departamento de Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad Complutense de Madrid
Madrid

Soledad Calvo,     Doctora en Medicina
Profesora Titular de Farmacología
Departamento de Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad de Castilla-La Mancha
AlbacetePage xii

Elena Castro,     Doctora en Farmacia
Profesora Titular de Farmacología
Departamento de Fisiología y Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad de Cantabria
IBBTEC (UC-CSIC-SODERCAN), CIBERSAM (ISCIII)
Santander

Valentín Ceña,     Doctor en Medicina
Catedrático de Farmacología
Departamento de Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad de Castilla-La Mancha
Albacete

Ana de Juan,     Doctora en Medicina
Profesora Asociada de Oncología
Universidad de Cantabria
Médico Adjunto
Servicio de Oncología, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
Santander

Eva Delpón,     Doctora en Farmacia
Catedrática de Farmacología
Departamento de Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad Complutense de Madrid
Madrid

Álvaro Díaz,     Doctor en Medicina.
Profesor Titular de Farmacología
Departamento de Fisiología y Farmacología
Universidad de Cantabria
IBBTEC (UC-CSIC), CIBERSAM (ISCIII)
Santander

Marta Díaz-Menéndez,     Doctora en Medicina
Médico Especialista en Medicina Interna
Servicio de Medicina Interna, Unidad de Patología Importada y Salud Internacional, Hospital La Paz-Carlos III
Madrid

Beatriz Díaz-Pollán,     Doctora en Medicina
Médico Especialista en Medicina Interna
Servicio de Medicina Interna, Unidad de Enfermedades Infecciosas y Microbiología Clínica, Hospital Universitario La Paz-Carlos III-Cantoblanco
Madrid

Juan J. Díez,     Jefe de Servicio
Servicio de Endocrinología y Nutrición
Hospital Universitario Puerta de Hierro Majadahonda
Madrid

Juan V. Esplugues,     Doctor en Medicina
Catedrático de Farmacología
Departamento de Farmacología
Facultad de Medicina y Odontología, Universidad de Valencia
Valencia

Víctor Expósito,     Doctor en Medicina
Facultativo Especialista de Cardiología
Servicio de Cardiología, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
Santander

Miriam Fernández,     Doctora en Ciencias Biológicas
Profesora Titular de Fisiología
Facultad de Medicina, Universidad de Castilla-La Mancha
Albacete

Ana Fernández-Cruz,     Doctora en Medicina
Profesora Asociada de Medicina
Unidad de Enfermedades Infecciosas, Servicio de Medicina Interna, Hospital Universitario Puerta de Hierro
Instituto de Investigación Sanitaria Puerta de Hierro-Segovia de Arana
Madrid

Jesús Flórez,     Doctor en Medicina y en Farmacología
Catedrático de Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad de Cantabria
Santander

Juan Fortea,     Doctor en Medicina
Director de la Unidad de Memoria, Servicio de Neurología, Hospital de la Santa Creu i Sant Pau
Barcelona

Sergio García-Fernández,     Doctor en Farmacia
Facultativo Especialista de Área
Servicio de Microbiología, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
Profesor Asociado
Departamento de Bioquímica y Biología Molecular
Facultad de Medicina, Universidad de Cantabria
Santander

María Julia García-Fuster,     Doctora en Biomedicina
Catedrática de Farmacología
Departamento de Medicina
Universidad de las Islas Baleares
Palma de Mallorca

Juan M. García-Lobo,     Catedrático de Microbiología
Departamento de Bioquímica y Biología Molecular
Facultad de Medicina, Universidad de Cantabria
SantanderPage xiii

María del Mar García-Sáiz,     Doctora en Medicina
Especialista en Farmacología Clínica
Profesora Asociada de Farmacología Clínica
Universidad de Cantabria
Jefa del Servicio de Farmacología Clínica, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
Santander

Carmen González-García,     Doctora en Medicina
Catedrática de Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad de Castilla-La Mancha
Albacete

Jesús González-Macías,     Doctor en Medicina
Catedrático de Medicina
Departamento de Medicina y Psiquiatría
Facultad de Medicina, Universidad de Cantabria
Santander

Mario González,     Doctor en Medicina
Técnico del Sistema Español de Farmacovigilancia
Jefe de Unidad del Servicio de Farmacología Clínica de Atención Primaria
Centro de Farmacovigilancia de Cantabria
Servicio Cántabro de Salud
Santander

José Luis Hernández,     Doctor en Medicina
Profesor Titular de Medicina, Universidad de Cantabria
Jefe de Servicio de Medicina Interna, Responsable de la Unidad de Lípidos y Riesgo Vascular, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
Santander

María Amor Hurlé,     Doctora en Medicina
Catedrática de Farmacología
Departamento de Fisiología y Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad de Cantabria
Santander

Pedro Iglesias,     Doctor en Medicina
Médico Adjunto
Servicio de Endocrinología y Nutrición, Hospital Universitario Puerta de Hierro Majadahonda (Madrid)

Jon Infante,     Doctor en Medicina
Profesor Titular de Medicina
Universidad de Cantabria
Jefe de Sección de Neurología, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla-IDIVAL
Santander

Marcos López-Hoyos,     Doctor en Medicina
Profesor Titular de Inmunología
Universidad de Cantabria
Jefe de Servicio de Inmunología, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla-IDIVAL
Santander

José Manuel López-Vega,     Doctor en Medicina
Médico Adjunto
Servicio de Oncología, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
Santander

Eduardo Malmierca,     Doctor en Medicina
Profesor Titular en Infectología y Salud Internacional
Universidad Europea de Madrid
Médico Especialista en Medicina Interna y Enfermedades Infecciosas
Hospital Universitario Infanta Sofía
Madrid

Cristina Marcelo,     Licenciada en Medicina y Cirugía
Médico Especialista en Medicina Interna
Servicio de Medicina Interna, Unidad de Enfermedades Infecciosas y Microbiología Clínica, Hospital Universitario La Paz-Carlos III-Cantoblanco
Madrid

Patrice Márques,     Doctor en Farmacia
Investigador contratado
Instituto de Investigación Sanitaria La Fe
Valencia

Miguel Martí-Cabrera,     Catedrático de Farmacología
Departamento de Farmacología
Facultad de Medicina y Odontología, Universidad de Valencia
Valencia

Carmen Martínez-Cué,     Doctora en Biología
Catedrática de Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad de Cantabria
Santander

Patricia Martínez-Martín,     Médico Especialista en Medicina Interna
Servicio de Medicina Interna, Unidad de Enfermedades Infecciosas, Hospital Universitario La Paz-Carlos III
MadridPage xiv

José Javier Meana,     Doctor en Medicina
Catedrático de Farmacología
Departamento de Farmacología
Facultad de Medicina y Enfermería, Universidad del País Vasco/EHU
Centro de Investigación Biomédica en Red de Salud MentalCIBERSAM
Leioa (Vizcaya)

África Mediavilla,     Doctora en Medicina
Profesora Titular de Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad de Cantabria
Servicio de Farmacología Clínica, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
Santander

Dolores Montero,     Doctora en Medicina
Especialista en Farmacología Clínica
Experta en Farmacovigilancia
Santander

Marta Mora-Rillo,     Doctora en Medicina
Médico Especialista en Medicina Interna
Servicio de Medicina Interna, Unidad de Enfermedades Infecciosas, Hospital Universitario La Paz-Carlos III
Madrid

Rosa Morros,     Profesora Asociada de Farmacología
Universitat Autònoma de Barcelona
Institut Catala de la Salut. IDIAP Jordi Gol
Barcelona

Almudena Navarro,     Profesora Asociada de Ciencias de la Salud
Universidad de Salamanca
Médico Adjunto de Hematología
Hospital Universitario de Salamanca
Salamanca

Dolores Ochoa,     Doctora en Medicina
Especialista en Farmacología Clínica
Profesora Asociada
Departamento de Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad Autónoma de Madrid
Facultativo Especialista
Servicio de Farmacología Clínica, Hospital Universitario de La Princesa
Madrid

Miriam Otero,     Doctora en Biomedicina
Profesora Responsable del Máster Universitario de Prevención en Drogodependencias
Universidad Internacional de Valencia
Valencia

Julio Pascual,     Doctor en Medicina
Catedrático de Medicina
Universidad de Cantabria
Jefe de Servicio de Neurología, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
Responsable del Grupo de Cefaleas, IDIVAL
Santander

Concepción Payares,     Médico Especialista en Farmacología Clínica
Servicio de Farmacología Clínica, Hospital Universitario Puerta de Hierro Majadahonda (Madrid)

Ángel Pazos,     Doctor en Medicina
Catedrático de Farmacología
Departamento de Fisiología y Farmacología
Universidad de Cantabria
IBBTEC (UC-CSIC-SODERCAN), CIBERSAM (ISCIII)
Santander

María Ángeles Pena-Pardo,     Doctora en Medicina
Médico Especialista en Farmacología Clínica
Servicio de Farmacología Clínica, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
Santander

Fuencisla Pilar,     Doctora en Biología
Profesora Permanente Laboral
Departamento de Fisiología y Farmacología
Universidad de Cantabria
IBBTEC (UC-CSIC-SODERCAN), CIBERSAM (ISCIII)
Santander

Laura Piqueras,     Profesora Titular de Farmacología
Departamento de Farmacología
Facultad de Farmacia, Universidad de Valencia
Instituto de Investigación Sanitaria INCLIVA
Valencia

Caridad Pontes,     Doctora en Medicina
Especialista en Farmacología Clínica
Profesora Asociada
Departamento de Farmacología, Terapéutica y Toxicología
Universitat Autònoma de Barcelona
Médica consultora
Servicio de Farmacología Clínica, Hospital de la Santa Creu i Sant Pau
Barcelona

Inmaculada Posadas,     Profesora Titular de Farmacología
Departamento de Farmacología
Facultad de Farmacia, Universidad de Castilla-La Mancha
AlbacetePage xv

José A. Riancho,     Doctor en Medicina
Catedrático de Medicina
Departamento de Medicina y Psiquiatría
Universidad de Cantabria
Jefe de Sección, Servicio de Medicina Interna, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
Investigador Responsable
Instituto de Investigación Marqués de Valdecilla (IDIVAL), Centro de Investigación Biomédica en Red de Enfermedades Raras (CIBERER)
Santander

Miriam Rodríguez,     Licenciada en Psicología
Coordinadora del Proyecto Cannabis-Tabaco, CNPT, y Proyecto Determinantes Comerciales de Salud, SEDET
Redondela (Pontevedra)

Belén Ruiz-Antorán,     Doctora en Medicina
Médico Especialista en Farmacología Clínica
Servicio de Farmacología Clínica, Hospital Universitario Puerta de Hierro Majadahonda (Madrid)
Profesora Asociada de Farmacología general, Anestesia y Terapéutica del Dolor
Facultad de Ciencias de la Vida y de la Naturaleza, Universidad Nebrija
Madrid

José A. Sacristán,     Doctor en Medicina
Médico Especialista en Farmacología Clínica
Profesor Asociado
Facultad de Medicina, CEU Cardenal Herrera
Director Médico de Lilly Iberia
Madrid

Belén Sádaba,     Doctora en Medicina
Profesora Asociada de Farmacología
Facultad de Farmacia y Nutrición, Universidad de Navarra
Especialista en Farmacología Clínica, campus de Pamplona
Coordinadora médica en la Unidad Central de Ensayos Clínicos, Clínica Universidad de Navarra
Pamplona (Navarra)

Joan Sallés,     Doctor en Farmacia
Catedrático de Farmacología
Departamento de Farmacología
Facultad de Farmacia, Universidad del País Vasco (UPV/EHU)
Vitoria (Álava)

María Blanca Sánchez,     Doctora en Medicina
Profesora Asociada de Farmacología Clínica
Facultad de Medicina, Universidad de Cantabria
Médico Facultativo Especialista
Servicio de Farmacología Clínica, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
Santander

Fermín Sánchez-Guijo,     Doctor en Medicina
Catedrático de Medicina
Universidad de Salamanca
Jefe de Servicio de Hematología, Hospital Universitario de Salamanca
Salamanca

Aránzazu Sancho-López,     Doctora en Medicina
Médico Especialista en Farmacología Clínica
Servicio de Farmacología Clínica, Hospital Universitario Puerta de Hierro Majadahonda (Madrid)

María Jesús Sanz,     Catedrática de Farmacología
Departamento de Farmacología
Facultad de Medicina y Odontología, Universidad de Valencia. Instituto de Investigación Sanitaria INCLIVA
Valencia

Miquel Saumell-Esnaola,     Doctor en Farmacia
Profesor Sustituto
Departamento de Farmacología
Facultad de Medicina y Enfermería, Universidad del País Vasco (UPV/EHU)
Leioa (Vizcaya)

María Sierra,     Doctora en Medicina
Médico Especialista en Neurología
Servicio de Neurología, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
Santander

Juan Tamargo,     Doctor en Medicina
Catedrático Emérito de Farmacología
Facultad de Medicina, Universidad Complutense de Madrid
Madrid

Luis Vázquez-Salvi,     Profesor Asociado de Ciencias de la Salud
Facultad de Medicina, Universidad de Cantabria
Médico Especialista en Endocrinología y Nutrición
Servicio de Endocrinología, Diabetes y Nutrición, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
Santander

Noelia Vega-Gil,     Médico Especialista en Farmacología Clínica
Servicio de Farmacología Clínica, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
Santander


Page xvii


Presentación

El sentido más íntimo encerrado en el título de este tratado de farmacología humana es el deseo de explicar la farmacología puesta al servicio del ser humano. Es decir, es un esfuerzo por conjugar el conocimiento sobre su realidad biológica —en sus manifestaciones moleculares, bioquímicas y fisiológicas— con el conocimiento sobre la realidad de su patología, de su enfermar. Con un claro objetivo: conseguir el alivio y la curación, si es posible, mediante fármacos inteligentemente elegidos y explícitamente aplicados a las características de cada individuo.

Ser testigos del crecimiento exponencial en la tecnología que permite conocer los mecanismos más íntimos de la biología celular y de sus eventuales alteraciones nos permite contemplar de primera mano la respuesta con que la inteligencia humana sigue reaccionando ante tales retos, y se esfuerza en crear nuevos e imaginativos instrumentos en forma de nuevos fármacos, que son ofrecidos a la sociedad para atender mejor la calidad de su trayectoria en la vida.

Si algo destaca actualmente en la situación de la farmacología, como disciplina obligada en el ejercicio de las profesiones sanitarias, es su transversalidad: no solo en el terreno de la investigación básica y clínica que la fundamenta, sino también en el modo en que se aplica. La realidad nos muestra que los miles de millones que se invierten en la producción de nuevos fármacos, con nuevas tecnologías y nuevas hipótesis derivadas del progreso científico, quedan mudos y expectantes en espera del dictamen final suscrito por el ensayo clínico y el veredicto dictado por los resultados obtenidos en la posterior práctica clínica. A la hora de la verdad, el conocimiento farmacológico solo cobra su pleno sentido en contacto con la realidad clínica.

Esta misma convicción es la que debe guiar la formación farmacológica de los profesionales que han de prescribir y dosificar los medicamentos en la consulta médica o en la cabecera de su paciente. ¿Qué elijo? ¿Por qué? ¿Cómo lo individualizo a mi paciente concreto? Tal es la tarea que este tratado de farmacología humana se propuso desde su primera edición. Al abordar la séptima, el esfuerzo ha sido mayor por un conjunto de motivos: el largo silencio de 10 años, la enormidad de la innovación surgida en este período, y la necesidad de dar paso a nuevas generaciones de profesionales capaces de explicar y combinar acertadamente su conocimiento básico con su experiencia clínica.

La renovación y la actualización han sido extensas en todos sus capítulos, porque en todos ellos ha habido profundas y sustanciales novedades. Pero es ineludible destacar los más afectados por la innovación, como son la terapéutica de la inmunidad, del cáncer, del asma, de la enfermedad inflamatoria intestinal, de la hemostasia sanguínea, de enfermedades que afectan al metabolismo energético, como son la diabetes o los problemas de saciedad y apetito, de la infección por el VIH. Sin embargo, se ha mantenido, para conocimiento de las nuevas generaciones, la descripción de ciertas bases fundamentales y principios básicos que están en el origen de la ciencia farmacológica y que, sin duda, contribuyeron a marcar el camino de la moderna biología. Especial cuidado se ha tenido en reforzar los capítulos iniciales, de carácter general, que constituyen el entramado, bien estructurado, de una correcta aplicación terapéutica: la farmacología clínica que después habrá de impregnar la actividad del profesional.

La intención última de este proyecto es, pues, ayudar a que la transmisión del conocimiento farmacológico no sea la exposición de una abigarrada acumulación de datos, sino una realista y experimentada combinación de los hechos objetivos que van a justificar la elección de un fármaco. Es una realidad insoslayable el complejo recorrido de la investigación biológica en todas sus dimensiones. Si en alguna disciplina se pone de manifiesto este hecho de manera nítida —y hasta agobiante, a veces— es en la ciencia farmacológica, en donde concurre el imparable conocimiento de la vida celular, de la presencia creciente de posibles dianas terapéuticas, de la actividad intrínseca de las moléculas ideadas por los seres humanos con las que pueden interactuar, de la complejidad del hecho patológico y sus fundamentos patogénicos moleculares, y de la identidad propia de cada individuo que condicionará la actividad y la eficacia del fármaco.

Por ello, es tarea ardua abordar multidisciplinariamente tal cúmulo de conocimientos y exponerlos lógica y ordenadamente para su mejor comprensión. Se hace preciso encarecer, más que nunca, la función del docente que habrá de considerar, discernir, ordenar y elegir el nivel de los contenidos de esta obra, de forma que en cada caso los vaya ofreciendo de manera asequible, en función de la etapa de formación en la que el alumno se encuentre dentro de su especialidad profesional.

Son numerosos los autores que se han incorporado a esta nueva edición. A todos ellos les doy la bienvenida y les muestro mi reconocimiento por el interés y el compromiso que han demostrado en la elaboración de sus capítulos. Como también agradezco a los antiguos colaboradores, cuya presencia permanece oculta en buena parte de los capítulos que han sido actualizados. Y lo hago muy especialmente a uno de los antiguos directores asociados: el Prof. Juan A. Armijo, que tanto aportó a la calidad de las anteriores ediciones. Ha dejado su puesto en manos de la Prof. Cristina Avendaño, farmacóloga clínica que, formada inicialmente en su escuela, ha mostrado toda su madurez y experiencia farmacológica en comprometidos puestos profesionales, tanto de la práctica clínica como de la administración. Continúa en su puesto la directora asociada Prof. África Mediavilla, siempre vigilante de la evolución de la abigarrada farmacología antiinfecciosa.

Una vez más, el contar con la exigente profesionalidad de la marca Elsevier es un seguro en el mundo de la comunicación biomédica nacional y mundial. Agradezco de manera especial a Alicia Pérez, Silvia Serra y Jorge García López, figuras visibles de un equipo bien cualificado, por su disponibilidad y orientación permanentes e incondicionales.

 

Santander, primavera de 2025

Jesús Flórez
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1 Farmacología: concepto y objetivos


	J. Flórez






I. Concepto de farmacología
La farmacología nace del deseo incoercible de los seres humanos por mejorar o suprimir el daño y la enfermedad, y hunde sus raíces y fundamenta sus bases cada vez más sólidas en el conocimiento científico de la realidad biológica. Esas dos cualidades intrínsecas, deseo de aliviar y fundamento científico, hacen de la farmacología la disciplina empírica que alimenta —más que ninguna otra— la esperanza con que se nutre el rumbo de la vida humana.

La farmacología es la ciencia biológica que estudia las acciones y propiedades de los fármacos en los organismos. Fármaco es, en sentido amplio, toda sustancia química capaz de interactuar con un organismo vivo. En sentido más restringido, y en el que se considerará en esta obra, es toda sustancia química utilizada en el tratamiento, la curación, la prevención o el diagnóstico de una enfermedad, o para evitar la aparición de un proceso fisiológico no deseado.

Si se atiende a la terminología de la legislación española, un fármaco es el principio activo del medicamento, el cual se define como la sustancia medicinal y sus asociaciones o combinaciones destinadas a ser utilizadas en personas o animales, que tenga propiedades para prevenir, diagnosticar, tratar, aliviar o curar enfermedades, o para modificar funciones fisiológicas. Así, el medicamento es el producto de composición e información definidas, y de forma farmacéutica y dosificación determinadas, preparado para su uso medicinal inmediato, dispuesto y acondicionado para su dispensación al público, es decir, el envasado o el preparado concreto que se adquiere en la farmacia.

Así entendida la farmacología, su espectro abarca todos los aspectos relacionados con la acción del fármaco: origen, síntesis, preparación, propiedades, acciones desde el nivel molecular hasta el organismo completo, manera de situarse y moverse en el organismo, formas de administración, indicaciones terapéuticas y acciones tóxicas. Se convierte, pues, en un campo multidisciplinario que admite desde el biólogo molecular hasta el médico terapeuta.

En el contexto de la formación del estudiante y del profesional, la farmacología ofrece la posibilidad de conocer las acciones y las propiedades de los fármacos de manera que puedan ser prescritos y aplicados a los enfermos con rigor y máxima seguridad, y en óptimas condiciones. Los niveles de conocimiento pueden ser variados según las aptitudes y exigencias de cada persona y de cada profesión dentro de la actividad sanitaria. Por una parte, y dados los notorios avances en el conocimiento de los mecanismos por los cuales los fármacos interactúan con las moléculas de las células, la farmacología ofrece una particular oportunidad para profundizar en el conocimiento de la biología y de la fisiología, de la patología y de la toxicología. Por otra parte, las evidentes connotaciones y repercusiones sociales implicadas en la utilización de los fármacos estimulan la capacidad para analizar los métodos que mejor permitan universalizar los beneficios derivados del alivio o curación del proceso patológico.

II. Objetivos y divisiones de la farmacología
La farmacología no solo considera las acciones de los fármacos sobre el organismo, sino también las acciones del organismo sobre el fármaco: el fármaco se estudia en el contexto de un determinado individuo; por eso, se puede afirmar que no hay farmacología real si no hay terapia. El objeto esencial de la farmacología es la persona, y su tratamiento debe seguir un sistema tan racional y estricto como el que se realiza para llegar a un buen diagnóstico. Para ello es preciso programar la acción terapéutica con el mismo esfuerzo que se aplica para desarrollar el proceso diagnóstico. El desarrollo de la química, la fisiología, la bioquímica, la biología molecular, la genética, la tecnología analítica y la nanotecnología ha permitido aislar productos enormemente activos de las fuentes naturales y, sobre todo, diseñar y sintetizar nuevos compuestos, analizar sus acciones y efectos a todos los niveles posibles de organización de la sustancia viva y conocer los procesos que siguen a su paso por el organismo hasta llegar en óptimas condiciones a sus dianas. Esto ha significado una explosión en posibilidades de aplicación rigurosa, objetiva e individualizada a las características de cada paciente.

La enorme actividad biológica de los fármacos entraña un riesgo ineludible: el de la toxicidad. No hay fármaco que no la posea en mayor o menor grado. De ahí que todo acto terapéutico implique siempre un acto de decisión mediante el cual se valore la relación entre el beneficio y el riesgo que el fármaco acarree, no de un modo impersonal y teórico, sino en función de las características y condiciones de cada paciente.

Aceptado el carácter pluridisciplinario de la ciencia farmacológica, cabe dividirla, por razones más de estrategia que de concepto, en las siguientes grandes áreas:


	1. El fármaco, en sí mismo considerado, comprende las disciplinas de la farmacoquímica, la farmacotecnia, la farmacognosia, la galénica y la etnofarmacología.

	2. El fármaco, en su interacción con los organismos, comprende las disciplinas de la farmacodinamia, la farmacocinética, la farmacogenómica, la farmacometría y la cronofarmacología.

	3. El fármaco, en sus aplicaciones terapéuticas y consecuencias iatrogénicas, comprende la farmacología clínica, la terapia y la farmacotoxia. La toxicología, como se ha desarrollado en la actualidad, rebasa los límites de la ciencia farmacológica, aunque mantiene estrechas relaciones con ella.
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Es evidente la estrecha relación que existe entre las disciplinas de una y otra área. La gloria y la servidumbre de la ciencia farmacológica estriban en una situación de cruce o de frontera entre múltiples ciencias básicas y clínicas. No cabe hablar de fármaco sin hablar de función biológica; ni cabe referirse a medicamento sin referirse a enfermedad.

A los efectos de la presente obra, pensada y elaborada para que los profesionales de diverso origen comprendan y aborden con rigor la utilización de los medicamentos en los pacientes, se destacarán solo los conceptos que forman la trama constitutiva y vertebral de la explicación de los distintos grupos farmacológicos.

La farmacodinamia estudia las acciones y los efectos de los fármacos. Según sea el nivel al que se estudien, se puede subdividir en diversos títulos: farmacología fisiológica, bioquímica, molecular, genómica, etc. El objetivo último es conocer la interacción del fármaco a nivel molecular; pero no menos importante es conocer las consecuencias de dicha interacción en las células y los sistemas, así como en los grandes procesos de regulación. El análisis de la cuantificación de acciones y efectos farmacológicos en relación con la cantidad de fármaco que se aplique, tanto in vitro como in vivo, suele denominarse farmacometría.

La farmacocinética estudia los procesos y factores que determinan la cantidad de fármaco presente en el sitio en que debe ejercer su efecto biológico en cada momento a partir de su aplicación. Para ello analiza su concentración y la de sus metabolitos en los líquidos orgánicos. El movimiento de los fármacos está sometido a leyes formulables por modelos matemáticos. Su conocimiento proporciona importante información para valorar o predecir la acción terapéutica o tóxica de un fármaco.

La farmacología terapéutica estudia la aplicación de los fármacos en el ser humano con la finalidad de curar o de alterar de forma voluntaria una función normal. Correlaciona la farmacodinamia con la fisiopatología, tiene en cuenta los principios de la farmacocinética y farmacogenómica, y valora el índice beneficio/riesgo/coste. Dentro de ella, la farmacología clínica analiza las propiedades y el comportamiento de los fármacos cuando se aplican a un ser humano concreto e investiga el uso racional de los medicamentos, y la terapéutica establece las pautas de tratamiento racional que deben seguirse en los diversos procesos patológicos.

La toxicología estudia los efectos nocivos o tóxicos de los fármacos, así como los mecanismos y las circunstancias que favorecen su aparición. Dada la amplia definición de fármaco, la toxicología abarca toda la ciencia relacionada con los efectos nocivos de cualquier producto químico. Su importancia en el mundo actual es evidente, por la agobiante difusión de compuestos químicos ambientales y por la nocividad inmediata o diferida de muchos de ellos. Desde el punto de vista del medicamento propiamente dicho, la toxicología se contempla como patología iatrogénica, que estudia las reacciones adversas y las enfermedades producidas por los medicamentos, tanto si se emplean con fines estrictamente terapéuticos como con fines suicidas.

Hace ya varias décadas se acuñó el término farmacogenética para explicar la influencia de la herencia sobre la respuesta a los fármacos o productos tóxicos. Los genes condicionan la aparición y desarrollo de una determinada entidad y forma patológica, y condicionan el modo en el que el organismo manipula el medicamento que se ha introducido, puesto que son los que regulan sus enzimas metabolizadoras específicas o las moléculas de transporte. Estos hechos han dado lugar al concepto de farmacogenómica, con el que se pretende definir el camino para diseñar y prescribir el fármaco que mejor se adapte molecularmente al «menú» génico de una persona.

Términos como farmacología comparada, cronofarmacología, etnofarmacología, nanofarmacología, etc., tratan simplemente de destacar aspectos particulares de la ciencia farmacológica.

III. El proceso terapéutico
Desde hace algunos años se ha incorporado como aportación novedosa en el ámbito sanitario el concepto de que la práctica de la medicina ha de estar fundamentada en datos y hechos contrastados y fidedignos (evidence based medicine). Hace ya más de un siglo que la farmacología ha tratado de aportar el rigor de sus métodos y evaluaciones para conseguir que la terapia se fundamente en pruebas, es decir, en los datos científicos conseguidos mediante la observación objetiva, los análisis y el análisis de estos análisis (metaanálisis).

Para que el acto terapéutico cubra las condiciones de racionalidad que se le deben exigir en la época actual, es preciso que toda decisión prescriptiva sea el resultado de una elaboración en que se sepa responder a las siguientes preguntas:


	1. ¿Penetra bien el fármaco en el paciente? Para ello se deben tener en cuenta las propiedades farmacéuticas del fármaco (fórmula y vía de administración) y la capacidad del enfermo para cumplir las órdenes prescriptivas.

	2. ¿Llega el fármaco bien a su zona de acción? Esta pregunta está relacionada con la vertiente farmacocinética y solo tiene buena respuesta si se conocen las características de absorción, distribución, metabolismo y eliminación del fármaco en el enfermo particular. Determinados fallos terapéuticos no se deben a que el fármaco sea inadecuado, sino a que, en virtud de determinadas características del paciente o del fármaco, no se consiguen las concentraciones suficientes y durante el tiempo necesario para que pueda ejercer su acción terapéutica.

	3. ¿Produce el fármaco el efecto farmacológico previsto? Hace referencia a las propiedades farmacodinámicas del fármaco. La respuesta adecuada a esta pregunta implica conocer bien las acciones y los efectos de los fármacos, pero ello no basta, porque existen circunstancias patológicas que alteran la respuesta a los fármacos. Por consiguiente, es preciso conocer también la fisiopatología de la enfermedad y los mecanismos por los que la propia enfermedad puede cambiar la acción del fármaco.

	4. El efecto farmacológico, ¿se traduce en un efecto terapéutico o en un efecto tóxico? No siempre es posible responder de forma adecuada a esta pregunta, a veces porque se desconocen todavía las acciones fundamentales de algunos fármacos cuya eficacia es todavía producto del empirismo. El hecho de que un fármaco no ataque el proceso causal de una enfermedad no implica que deba ser minusvalorado; en innumerables circunstancias, la acción sobre un síntoma se traduce en una acción terapéutica de primera magnitud.



A la vista del número creciente de fármacos activos, de los datos cada vez más numerosos sobre sus propiedades farmacocinéticas y farmacodinámicas, y de sus peligros tóxicos, resulta cada vez más difícil reunir, valorar y retener toda la información para establecer una decisión terapéutica correcta. Este es el motivo de que, al igual que ocurre en el proceso diagnóstico, en que se utiliza abundantemente la colaboración de expertos en determinadas técnicas, vaya imponiéndose la realidad de que en el acto terapéutico también colaboren los expertos en fármacos, siempre que sean conscientes de su propia área de especialización y de sus limitaciones. Es así como se comprende la importancia que cobra la farmacología clínica, como ciencia y especialidad que trata de conseguir la óptima utilización de los medicamentos.
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El uso óptimo de los medicamentos implica conseguir la mayor eficacia con la menor toxicidad y al menor coste. La eficacia es el efecto terapéutico objetivable en condiciones controladas. La efectividad es el efecto terapéutico objetivable en las condiciones habituales de utilización. La eficiencia es la efectividad conseguida al menor coste. El beneficio son los efectos beneficiosos, objetivos y subjetivos, derivados de un tratamiento farmacológico. La toxicidad designa los efectos indeseables que aparecen cuando se utilizan dosis altas, hay acumulación o en caso de intoxicación. Una reacción adversa es todo efecto perjudicial y no deseado que aparece con las dosis normalmente utilizadas en el hombre. La relación eficacia-toxicidad es la valoración conjunta de la eficacia de un tratamiento farmacológico frente a su toxicidad. La relación beneficio-riesgo es la valoración global e integral del conjunto de los efectos beneficiosos de un tratamiento farmacológico frente al conjunto de sus riesgos. La relación coste-beneficio es la valoración de los beneficios de un tratamiento farmacológico frente a su coste y al coste de los riesgos que conlleva, en términos económicos. Por ello, son prioridades de la farmacología clínica como especialidad médica identificar los factores que alteran la respuesta, divulgar su importancia, individualizar los tratamientos en función de esos factores y controlar la respuesta para reajustar el tratamiento en el caso de que no sea correcta. Es lo que actualmente define a la terapéutica centrada en la persona.

IV. El medicamento como bien social
En el entorno social actual, el medicamento se ha convertido en un elemento que ejerce un impacto muy peculiar. Muchas de las expectativas que se crean a lo largo de la interacción entre médico y paciente se resuelven o transfieren hacia el medicamento, que aparece, así, mitificado. Incluso cuando el médico sabe que no hay remedio, recurre al medicamento-placebo al igual que en otras épocas se recurría a signos, sortilegios y conjuros. La confianza de la sociedad en el medicamento es, a todas luces, exagerada e injustificada.

El propio médico, coaccionado por una demanda de salud a toda costa y carente muchas veces del sosiego necesario para recabar y dar una información veraz e independiente, trata de escapar por el camino fácil de la prescripción. Además, la propia sociedad es la que cada vez fomenta más el uso del medicamento como recurso para alcanzar niveles crecientes de bienestar y calidad de vida, que nada tienen que ver con la enfermedad propiamente dicha, en lo que se ha denominado proyección social del medicamento. Todo ello sirve solo para incrementar el consumo de medicamentos a niveles poco justificados.

Es evidente, pues, que el medicamento posee un perfil económico insoslayable que lo introduce en el mundo de la oferta y la demanda. Las empresas farmacéuticas con proyección mundial son centros cuya capacidad científica e innovadora los ha constituido en motores indispensables del progreso sanitario de la humanidad. Pero, al mismo tiempo, corren el riesgo de caer en el juego de las presiones y los beneficios a toda costa y de fomentar un consumo innecesario de fármacos. Precisamente porque el medicamento no debe ser una mercancía más de consumo, sino un producto capaz de beneficiar y de lesionar, su mundo debe ser estrictamente regulado por la sociedad a lo largo de sus diversas fases de producción, elaboración y utilización. Tanto mejor moneda será cuanto mejor —no necesariamente más— se regule su recto tráfico.

De ahí la necesidad de controlar el producto; no solo antes de salir al mercado a través de los ensayos clínicos en sus diversas fases, sino una vez que su uso ya ha sido aprobado. Estas exigencias ineludibles han promovido el desarrollo de nuevas formas de estudiar y analizar las acciones de los fármacos en sí mismos considerados y en su relación con la sociedad a la que pretenden servir. Así es como nace la farmacoepidemiología, que estudia tanto las consecuencias beneficiosas como las perjudiciales que los fármacos reportan de forma directa o indirecta a grupos poblacionales amplios, sean homogéneos o heterogéneos. En este sentido, los estudios multicéntricos cada vez más generalizados, obligados a unificar sus criterios diagnósticos y terapéuticos en un objetivo común, están consiguiendo resultados de profundo impacto que revelan datos de gran alcance sobre la eficacia real o pretendida de los fármacos. Al conseguir números elevados de pacientes en cada estudio, su tratamiento estadístico logra obtener, en relativamente poco tiempo, unas conclusiones que ofrecen líneas seguras de conducta.

La inevitable cara económica del medicamento ha forzado el desarrollo de la farmacoeconomía. Estudia el coste del medicamento no solo considerado en sí mismo, sino también en relación con el coste que representa la enfermedad (hospitalización, atención al paciente y baja laboral), y el que ha supuesto desarrollar, elaborar y promocionar el fármaco. Las inevitables consecuencias serán comparar costes y tomar decisiones. No se pueden soslayar los intensos debates sobre el papel de los medicamentos en un mundo altamente intercomunicado y, al mismo tiempo, tan marcado por inasumibles diferencias. Lo que cabe pedir es que el sentido humano de la terapia promueva políticas dirigidas a resguardar la existencia de medicamentos huérfanos en todos los países y a asegurar la disponibilidad de medicamentos esenciales para países con bajo índice de desarrollo, como signos inequívocos de primacía del sentido humano.

V. Terapias no basadas en la evidencia
Se ha destacado el papel clave de la medicina basada en la evidencia como base de intervención farmacológica, ya que permite determinar su utilidad real, si sus efectos son sistemáticos y reproducibles, y si son mayores que los de una intervención control o placebo. Aunque la ausencia de evidencia de efecto no implica necesariamente que este no exista, indica que la intervención no es profesionalmente recomendable y que esta no debe ser financiada públicamente.

Por eso sorprende y preocupa la credibilidad que van adquiriendo las terapias no basadas en la evidencia, es decir, intervenciones sobre las que no se han realizado estudios controlados o que, realizados, no han mostrado mayor eficacia que la obtenida cuando se realiza una intervención control o placebo. Afecta tanto a fármacos desarrollados por la industria farmacéutica como a sustancias, técnicas o intervenciones comercializadas y promocionadas como complementarias o alternativas, al amparo de los modernos e incontrolados sistemas de comunicación.

La ausencia de evidencia de eficacia puede deberse a que no se han realizado estudios o a que estos carecen de un mínimo rigor metodológico, cuestiones frecuentes en algunas autodenominadas terapias alternativas. Puede también ocurrir que los estudios realizados son insuficientes para extraer conclusiones o que diversos estudios bien diseñados muestren ineficacia (es decir, que la ausencia de efecto solo sería explicable por el azar en circunstancias muy improbables).

Utilizar tratamientos con evidencia de eficacia es una cuestión —metodológica y ética— básica en las ciencias médicas. Si bien es cierto que la experiencia precede casi siempre a la evidencia, es también muy frecuente que la realidad no corrobore —incluso contradiga— las intuiciones o percepciones de determinadas experiencias personales o colectivas.

La ausencia de evidencia no solo implica que algo no deba utilizarse por la medicina convencional si una intervención no convencionalPage 4 es incapaz de mostrar eficacia; el problema reside en la intervención, y la responsabilidad es de quien decide realizarla. Porque si tuviera eficacia, sería asumida por la ciencia terapéutica y se utilizaría en beneficio de los pacientes. Cabe decir que la biblioteca Cochrane realiza también revisiones sobre la eficacia de sustancias, técnicas e intervenciones no provenientes de la industria farmacéutica o del ámbito clínico. En español, afirmar que una terapéutica es segura significa en el lenguaje ordinario que es inocua y eficaz. La terminología inglesa distingue claramente lo que es inocuo (safety) y lo que es eficaz (efficacy).

VI. Una última aclaración
Al final de esta enumeración un tanto atosigante —a pesar de incompleta— sobre el discurrir de la ciencia y de la conducta relacionadas con el fármaco, no se debe perder de vista que la razón fundamental de la administración de un fármaco nace en el seno de una relación concreta, peculiar y no pocas veces misteriosa: la de un ser humano que sufre y la de otro que intenta poner lo mejor de su conocimiento para aliviar o suprimir ese sufrimiento. La prescripción de un medicamento es una pieza —importante, probablemente, pero solo una pieza— del complejo y humano acto terapéutico.

Al subrayar este aspecto no se deslegitima el conocimiento científico y su repercusión económica, pero se destaca que, por encima de todo, prima la acogida que el terapeuta presta al ser humano que sufre, al que trata de aliviar, entre otros medios, con unos productos que llamamos fármacos. Estos jamás sustituyen —aunque creemos con seguridad que a menudo ayudan— a la influencia beneficiosa y terapéutica que reporta la cálida relación humana.
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Sección I: Principios generales de acción de los fármacos



	1: Farmacología: concepto y objetivos

	2: Acciones de los fármacos I. Interacciones entre fármaco y receptor

	3: Acciones de los fármacos II. Dianas y mecanismos moleculares

	4: Farmacocinética: absorción, distribución y eliminación de los fármacos

	5: Metabolismo de los fármacos

	6: Farmacocinética clínica, individualización del tratamiento y monitorización de fármacos

	7: Reacciones adversas a los medicamentos. Farmacovigilancia

	8: Variabilidad en la respuesta a los fármacos: factores genéticos, ambientales y fisiológicos

	9: Influencia de los factores patológicos sobre la respuesta a los fármacos y efectos iatrogénicos

	10: Interacciones de fármacos y sus implicaciones clínicas

	11: Desarrollo y autorización de medicamentos. Información sobre medicamentos. Prescripción médica y cumplimiento terapéutico

	12: Ensayos clínicos. Farmacoepidemiología. Farmacoeconomía
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2 Acciones de los fármacos I. Interacciones entre fármaco y receptor


	F. Pilar

	Á. Pazos






I. Receptores farmacológicos
1. Definición y funciones
Los fármacos no originan respuestas celulares distintas a las ya existentes en el organismo, sino que actúan modificando, ya sea en el sentido de aumentar o de reducir, la velocidad o magnitud de los procesos propios de la célula. Para ello, debe producirse la interacción entre el fármaco y elementos celulares determinados, lo que da lugar a los cambios bioquímicos o fisiológicos que alteran el funcionamiento de la célula y son responsables de las acciones del fármaco. En general, la asociación del fármaco y las moléculas celulares es de carácter reversible, aunque, si la unión es muy intensa o el fármaco provoca grandes modificaciones en estas moléculas, puede hacerse irreversible.

En las células existen innumerables moléculas con radicales a las cuales los fármacos pueden asociarse y formar un complejo. Muchas de estas asociaciones fármaco-molécula aceptora no originan respuesta celular, y son no selectivas y no saturables. Este tipo de uniones se denominan sitios de fijación inespecífica.

Pero el fármaco se une también de forma selectiva a otro tipo de moléculas que, una vez modificadas por él, originan cambios fundamentales en la actividad de la célula (equilibrio iónico, fenómenos de carácter metabólico, etc.). Este tipo de moléculas se denominan receptores farmacológicos. En la mayoría de los casos, los potenciales receptores farmacológicos son las moléculas que actúan fisiológicamente como receptores de mediadores endógenos, como son los neurotransmisores y cotransmisores, los neuromoduladores y las hormonas. Estos receptores son, en general, estructuras macromoleculares de naturaleza proteica, asociadas a veces a radicales lipídicos o hidrocarbonados, que se encuentran localizados en gran número en las membranas externas de las células, pero también en el citoplasma y en el núcleo celular. Entre las respuestas funcionales que los receptores pueden desencadenar destacan modificaciones en el flujo de iones, en el nivel de un «segundo mensajero» químico, en la actividad de enzimas o en la síntesis y/o actividad de diversas proteínas.

El receptor presenta, por lo tanto, dos funciones fundamentales: unir el ligando específico y promover la respuesta efectora. El sitio de unión al que se une el ligando endógeno se considera como el sitio ortostérico. Las consecuencias moleculares de las interacciones de los ligandos con los receptores más importantes se analizarán en el capítulo 3.

Aunque numerosos fármacos actúan mediante la unión a receptores específicos, existen fármacos cuyos efectos se producen en virtud de su interacción con elementos intracelulares y extracelulares que no se pueden considerar receptores en sentido estricto, pero que se comportan como elementos diana de fármacos o dianas farmacológicas. Dentro de este grupo se incluyen fármacos que: a) actúan inhibiendo la actividad de enzimas (p. ej., la ATPasa Na+/K+-dependiente o la monoamino-oxidasa); b) actúan como anticuerpos (p. ej., monoclonales) o sobre elementos concretos de una vía de señalización; c) son quelantes que fijan diversos cationes; d) son análogos estructurales de sustancias endógenas y actúan como falsos sustratos de enzimas (p. ej., los análogos de bases púricas y pirimidínicas, con actividad antineoplásica); e) modifican la actividad de canales iónicos dependientes de voltaje, y f) interfieren en la actividad de los transportadores ligados a los sistemas de recaptación de los neurotransmisores (p. ej., los antidepresivos inhibidores del transporte de serotonina y/o noradrenalina).

2. Interacción entre el fármaco (ligando) y su receptor
2.1. Mecanismo de la interacción
Los dos requisitos básicos de un fármaco son la afinidad elevada por «su» receptor farmacológico, al que se fija aun cuando este fármaco se encuentre en una concentración muy pequeña, y la especificidad, gracias a la cual puede distinguir a un receptor de otro, aun cuando estos sean parecidos. Ambas propiedades están determinadas por la estructura química del fármaco, de tal forma que pequeñas modificaciones en ella pueden originar importantes cambios de su actividad farmacológica.

La afinidad se debe a la formación de enlaces entre fármaco y receptor; el más frecuente es el iónico, pero puede reforzarse con otros enlaces: fuerzas de van der Waals, enlace por puentes de hidrógeno o interacciones hidrofóbicas. De forma excepcional se pueden formar enlaces covalentes, que son los más firmes y que suelen originar interacciones irreversibles. El conocimiento detallado de las características estructurales de los diversos receptores (v. cap. 3) está permitiendo identificar los procesos de interacción molecular entre un ligando y su receptor específico.

Los fármacos se pueden presentar como mezclas racémicas de estereoisómeros, cuyos componentes presenten diferentes propiedades farmacodinámicas y farmacocinéticas. Un ejemplo es el antihistamínico cetirizina, cuyo enantiómero R (levocetirizina) presenta una afinidad por el receptor histamínico H1 mucho mayor que la de la mezcla racémica, por lo que el efecto antihistamínico se obtiene con dosis inferiores.
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En general, la fijación de un fármaco A a su receptor es de carácter reversible, y sigue la ley de acción de masas, por lo que puede aplicarse la fórmula:


[image: image]

MathML PresentationA+R⇀↽k2k1AR


donde A equivale a las moléculas de fármaco; R al número de receptores libres; AR al complejo fármaco-receptor o al número de receptores ocupados, y k1 y k2 son las respectivas constantes de la velocidad de formación y desintegración del complejo. En equilibrio o estado estacionario, las velocidades de formación y disociación son iguales:

[A] × [R] × k1 = [AR] × k2, por lo que:


[image: image]

MathML PresentationA·RAR=k2k1 KA
[1]

donde KA es la constante de disociación en equilibrio, un parámetro inverso a la afinidad (1/KA).

Puesto que el número total de receptores es igual a la suma de los receptores ocupados y los receptores libres ([Rt] = [AR] + [R]), sustituyendo en [1] tendremos:


[image: image]

MathML PresentationAR=RtAA+KA
[2]

De [2] se puede deducir que, cuando la mitad de los receptores están unidos al fármaco, es decir cuando


[image: image]

MathML PresentationAR=Rt2


entonces [A] = KA, es decir, la concentración de fármaco necesaria para fijarse a la mitad de los receptores es igual a la constante de disociación en el equilibrio, inversa de la afinidad. Cuanto menor sea esta concentración, mayor será la afinidad de fijación.

2.2. Valoración de la afinidad mediante fijación con radioligandos
Mediante el uso de radioligandos que se unen de manera específica al receptor, podemos estudiar las características de su fijación, analizando la afinidad del fármaco marcado por sus receptores y calculando el número de receptores. Estos son los denominados estudios o curvas de saturación. Si la concentración de fármaco fijado [AR] se denomina B, la concentración total de receptores [AR] + [R] se designa como Bmáx y la concentración de fármaco libre (no unido a receptores) se denomina F, de acuerdo con la ecuación [2]:


[image: image]

MathML PresentationB=BmáxFKA+F
[3]

Esta ecuación origina una hipérbole rectangular cuando el eje de ordenadas es el fármaco fijado, y el de abscisas, el fármaco libre (fig. 2-1 A). Para hallar más fácilmente la constante de disociación y el número de receptores, se recurre a la representación de Scatchard, que es una transformación lineal de la ecuación [3] (fig. 2-1 B).



[image: Gráfico que compara la unión específica, no específica y total (Panel A) con un gráfico de Scatchard (Panel B).]Figura 2-1 Curvas de fijación de un radioligando a su receptor. A. Saturación de la fijación de un 3H-ligando (A) en un tejido. El tejido es incubado con el ligando a concentraciones crecientes, estando solo el radioligando (fijación total) o en presencia de una concentración elevada de otro ligando no radiactivo (fijación inespecífica, no saturable). La fijación específica o saturable resulta de la diferencia entre ambos valores: total menos inespecífica. B. Representación de Scatchard de la fijación específica, según los datos obtenidos en A. B: fármaco unido a receptor; F: fármaco libre; la pendiente representa el negativo de la afinidad y la abscisa en el origen expresa el número total de receptores Bmáx.


Para una descripción más detallada, siga


El método de fijación de radioligandos también permite cuantificar la afinidad de un fármaco no marcado, mediante el análisis del fenómeno de competencia que se establece entre dos fármacos que poseen afinidad por un mismo receptor (estudios o curvas de competición). Si uno de los fármacos (A) presenta una alta afinidad conocida y se utiliza marcado radiactivamente, la capacidad de inhibición del otro fármaco (I), no marcado, frente a la fijación de A es un indicador de la afinidad de I por el receptor. El perfil de competición se obtiene cuantificando el porcentaje de la fijación de una concentración constante del fármaco marcado A que va quedando en la muestra a medida que se le añaden concentraciones



[image: Gráfico que muestra el porcentaje de unión de [3H]5-HT frente a -log[M] con cuatro curvas etiquetadas de A a D.]

Para una descripción más detallada, siga





MathML PresentationKi=IC501+AKA
[4]


3. Estados de actividad del receptor. Concepto de fármaco agonista y antagonista



4. Subtipos de receptores



II. Efecto de los fármacos agonistas y antagonistas
1. Acciones de los fármacos agonistas

1.1. Relación entre ocupación de receptores y respuesta farmacológica



MathML PresentationEAEmáx=fe·ARRt
[5]






MathML PresentationEAEmáx=feAKA+A
[6]






MathML Presentatione= Rt
[7]





MathML PresentationEAEmáx=feAKA+A
[8]


1.2. Curva dosis-efecto


[image: Imagen que muestra dos gráficos etiquetados como A y B. Cada gráfico representa la E/Emáx frente a [M].]

Para una descripción más detallada, siga





MathML PresentationEA=12Emáx cuando KA=A,




2. Acciones de los fármacos antagonistas



MathML Presentation[A]+[B]+[R]⇌[AR]+[BR]→Efecto





MathML PresentationEABEmáx=fɛA·Rt·KBA+ɛB·Rt·KABKAKB+KBA+KAB
[9]

2.1. Antagonistas



[image: Tres gráficos, A, B y C muestran curvas cinéticas enzimáticas con ambos ejes en escalas logarítmicas.]

Para una descripción más detallada, siga





MathML PresentationEABEmáx=fɛA·Rt·KBAKAKB+KBA+KAB
[10]




MathML Presentationlog (dr−1)=log [B]−log KB
[11]


2.2. Agonistas parciales

2.3. Antagonistas no competitivos

2.4. Antagonistas irreversibles


2.5. Agonismo inverso


[image: Gráfico que muestra tres curvas etiquetadas A, B y C que presentan la respuesta funcional en porcentaje contra el logaritmo negativo de la molaridad.]

Para una descripción más detallada, siga


2.6. Otros antagonismos


3. Modulación alostérica


4. Relaciones entre estados de actividad y eficacia
4.1. Espectro de eficacia farmacológica. El modelo ternario






4.2. Actividad constitutiva





[image: Gráfico que ilustra la eficacia de diferentes tipos de fármacos. Eje Y: eficacia, que va desde la activación (+) hasta la inhibición (-).]

Para una descripción más detallada, siga


4.3. Selectividad funcional agonista-dependiente: agonismo sesgado



[image: Diagrama que ilustra las vías de señalización del receptor acoplado a proteínas.]

Para una descripción más detallada, siga





III. Cambios dinámicos en los receptores. Aspectos fisiológicos y patológicos
1. Regulación de receptores


1.1. Desensibilización de receptores



1.2. Hipersensibilización de receptores

2. Alteraciones de los receptores en patología
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A. Factores que alteran la respuesta a los fármacos en la edad avanzada





		

B. Criterios de utilización de los fármacos en la edad avanzada



		

V. Utilización de los fármacos durante el embarazo













		

A. Efectos sobre el feto





		

B. Influencia del embarazo sobre la acción de los fármacos





		

C. Criterios de utilización de los fármacos durante el embarazo



		

VI. Utilización de los fármacos durante la lactancia













		

A. Factores que influyen en la toxicidad de los fármacos administrados durante la lactancia





		

B. Utilización de los fármacos durante la lactancia



		

Factores genéticos y ambientales





		

Niños





		

Edad avanzada





		

Embarazo





		

Lactancia





















		

9: Influencia de los factores patológicos sobre la respuesta a los fármacos y efectos iatrogénicos



		

I. Utilización de los fármacos en el paciente con patología renal



		

1. Factores que alteran la respuesta a los fármacos





		

2. Nefrotoxicidad de los fármacos





		

3. Criterios de utilización de los fármacos en el paciente con patología renal





		

4. Ajuste de la dosis de los fármacos en la insuficiencia renal













		

II. Utilización de los fármacos en el paciente con patología hepática



		

1. Factores que alteran la respuesta a los fármacos





		

2. Hepatotoxicidad de los fármacos





		

3. Criterios de utilización de los fármacos en el enfermo hepático





		

4. Ajuste de la dosis en los pacientes con patología hepática













		

III. Utilización de los fármacos en el paciente con patología cardiovascular



		

1. Factores que alteran la respuesta a los fármacos





		

2. Alteraciones cardiovasculares provocadas por fármacos





		

3. Criterios de utilización de los fármacos en pacientes con alteraciones cardiovasculares













		

IV. Utilización de los fármacos en el paciente con patología respiratoria



		

1. Factores que alteran la respuesta a los fármacos





		

2. Alteraciones respiratorias provocadas por fármacos













		

V. Utilización de los fármacos en gastroenterología



		

1. Factores que alteran la respuesta a los fármacos





		

2. Alteraciones digestivas provocadas por fármacos













		

VI. Utilización de los fármacos en el paciente con patología endocrinológica



		

1. Utilización de los fármacos en el paciente diabético





		

2. Utilización de los fármacos en el paciente con patología tiroidea





		

3. Utilización de los fármacos en el paciente obeso





		

Factores patológicos





		

Enfermedad renal





		

Enfermedad hepática





		

Enfermedad cardiovascular





		

Otras enfermedades





















		

10: Interacciones de fármacos y sus implicaciones clínicas



		

I. Consideraciones generales



		

1. Concepto y planteamiento general





		

2. Tipos de interacciones y mecanismos fundamentales





		

3. Fármacos implicados más frecuentemente





		

4. Detección y prevención de las interacciones













		

II. Interacciones farmacológicas de relevancia clínica



		

1. Interacciones de carácter farmacocinético





		

2. Interacciones de carácter farmacodinámico





















		

11: Desarrollo y autorización de medicamentos. Información sobre medicamentos. Prescripción médica y cumplimiento terapéutico



		

I. Desarrollo y autorización de nuevos medicamentos



		

1. Investigación y desarrollo de un nuevo medicamento





		

2. Autorización de un nuevo medicamento





		

3. Condiciones de acceso regular a los medicamentos en los sistemas públicos de salud





		

4. Acceso a medicamentos en situaciones especiales





		

5. Condiciones de uso y prescripción de los medicamentos













		

II. Información sobre medicamentos



		

1. Conceptos





		

2. Fuentes de información sobre medicamentos





		

3. Servicios de información de medicamentos y consulta terapéutica













		

III. Prescripción médica y cumplimiento terapéutico



		

1. Prescripción médica





		

2. Cumplimiento terapéutico





















		

12: Ensayos clínicos. Farmacoepidemiología. Farmacoeconomía



		

I. Introducción: los conceptos de eficacia, efectividad y eficiencia





		

II. Ensayos clínicos



		

1. Aspectos metodológicos del ensayo clínico





		

2. Normativa aplicable y recomendaciones éticas internacionales













		

III. Farmacoepidemiología



		

1. Conceptos





		

2. Estudios observacionales





		

3. Datos de vida real (Real World Data)





		

4. Estudios de utilización de medicamentos













		

IV. Farmacoeconomía: evaluación económica de medicamentos



		

1. Conceptos





		

2. Metodología de la evaluación económica de medicamentos





		

Ensayos clínicos





		

Farmacoepidemiología





		

Farmacoeconomía





























		

Sección II: Sistema nervioso autónomo y periférico



		

13: Farmacología general del sistema nervioso autónomo



		

I. Principios generales





		

II. Sistemas de neurotransmisión y cotransmisión



		

1. Componentes y respuestas funcionales





		

2. Liberación del neurotransmisor





		

3. Interacción presináptica





		

4. Acciones farmacológicas





















		

14: Transmisión colinérgica. Fármacos agonistas colinérgicos



		

I. Transmisión colinérgica



		

1. Concepto de neurotransmisión colinérgica





		

2. Síntesis de acetilcolina





		

3. Almacenamiento de acetilcolina





		

4. Liberación de acetilcolina





		

5. Fármacos que interfieren en la neurotransmisión colinérgica





		

6. Destino de la acetilcolina













		

II. Receptores colinérgicos



		

1. Definición y tipos





		

2. Receptores nicotínicos





		

3. Receptores muscarínicos













		

III. Agonistas colinérgicos de acción muscarínica





		

A. Fármacos agonistas colinérgicos de acción directa





		

B. Fármacos inhibidores de la colinesterasa





		

C. Aplicaciones clínicas











		

15: Fármacos antagonistas colinérgicos muscarínicos



		

I. Principios generales



		

1. Concepto y mecanismo de acción





		

2. Clasificación y características químicas













		

II. Atropina y escopolamina



		

1. Acciones farmacológicas





		

2. Características farmacocinéticas





		

3. Reacciones adversas













		

III. Antimuscarínicos semisintéticos y sintéticos



		

1. Ipratropio, tiotropio y aclidinio





		

2. Homatropina y tropicamida





		

3. Dicicloverina (diciclomina)





		

4. Metilescopolamina y butilbromuro de escopolamina





		

5. Tolterodina





		

6. Trospio





		

7. Oxibutinina, fesoterodina y propiverina





		

8. Antagonistas selectivos













		

IV. Aplicaciones terapéuticas











		

16: Transmisión catecolaminérgica. Fármacos agonistas catecolaminérgicos



		

I. Transmisión adrenérgica



		

1. Síntesis de catecolaminas





		

2. Almacenamiento y depósito





		

3. Liberación de catecolaminas





		

4. Procesos de inactivación













		

II. Receptores adrenérgicos: adrenoceptores



		

1. Definición y tipos





		

2. Localización





		

3. Mecanismos moleculares de respuesta





		

4. Regulación





		

5. Polimorfismos en la expresión génica de receptores adrenérgicos













		

III. Fármacos adrenérgicos α y β



		

1. Concepto y características principales













		

A. Catecolaminas





		

B. Otros agonistas adrenérgicos α





		

C. Otros agonistas adrenérgicos β





		

D. Otros fármacos adrenérgicos de acción mixta





		

E. Aplicaciones terapéuticas



		

IV. Sistema dopaminérgico





		

V. Aminas traza





















		

17: Fármacos que modifican la actividad simpática



		

I. Antagonistas de los adrenoceptores α





		

A. Conceptos generales





		

B. Acciones específicas de los principales bloqueantes α



		

II. Antagonistas de los adrenoceptores β





		

III. Modificadores de la transmisión noradrenérgica





















		

18: Fármacos bloqueantes de la placa motriz y bloqueantes ganglionares



		

I. Farmacología de la transmisión neuromuscular





		

A. Principios generales





		

B. Bloqueantes neuromusculares no despolarizantes





		

C. Fármacos bloqueantes despolarizantes





		

D. Utilización de los bloqueantes neuromusculares en poblaciones especiales



		

II. Farmacología de la transmisión ganglionar





















		

19: Anestésicos locales



		

I. Concepto y propiedades generales



		

1. Características físico-químicas





		

2. Mecanismo de acción





		

3. Acciones farmacológicas





		

4. Características farmacocinéticas





		

5. Reacciones adversas













		

II. Uso de los anestésicos locales para la cirugía y el dolor postoperatorio



		

1. Objetivos





		

2. Formas de administración





		

3. Nuevos abordajes





























		

Sección III: Mediadores celulares, inflamación e inmunidad



		

20: Mediadores celulares I. Histamina y 5-hidroxitriptamina. Farmacología de la migraña



		

I. Farmacología de la histamina y de los antihistamínicos





		

A. Histamina





		

B. Antagonistas de los receptores H1





		

C. Antagonistas de los receptores H2





		

D. Antagonistas de los receptores H3 y H4





		

E. Inhibidores de la liberación de histamina



		

II. Farmacología de la 5-hidroxitriptamina y de sus agonistas y antagonistas













		

A. 5-hidroxitriptamina (serotonina)





		

B. Agonistas y antagonistas 5-HT1





		

C. Agonistas y antagonistas 5-HT2





		

D. Antagonistas 5-HT3





		

E. Agonistas 5-HT4





		

F. Fármacos activos sobre receptores 5-HT5, 5-HT6 y 5-HT7





		

G. Otros fármacos serotonérgicos





		

H. Fármacos modificadores de la síntesis, captación y metabolismo de la 5-HT





		

I. Influencia del sexo en las acciones de los fármacos serotonérgicos



		

III. Farmacología de la migraña













		

A. Fisiopatología





		

B. Tratamiento











		

21: Mediadores celulares II. Eicosanoides, óxido nítrico y factor activador de plaquetas



		

I. Eicosanoides



		

1. Definición y características generales





		

2. Estructura química y síntesis





		

3. Mecanismo de acción y receptores





		

4. Funciones fisiopatológicas





		

5. Utilización clínica de los eicosanoides













		

II. Óxido nítrico



		

1. Definición





		

2. Óxido nítrico sintasa





		

3. Síntesis y degradación del óxido nítrico





		

4. Mecanismo de acción





		

5. Acciones fisiopatológicas





		

6. Posibilidades de actuación farmacológica













		

III. Factor activador de plaquetas











		

22: Mediadores celulares III. Angiotensinas, cininas, citocinas y otros mediadores peptídicos



		

I. Mediadores peptídicos





		

A. Angiotensinas





		

B. Cininas





		

C. Endotelinas





		

D. Atriopeptinas y otros péptidos



		

II. Citocinas





		

III. Mediadores en la angiogénesis





		

IV. Conclusión





















		

23: Fármacos analgésicos antipiréticos y antiinflamatorios no esteroideos. Antiartríticos



		

I. Analgésicos antipiréticos y antiinflamatorios no esteroideos





		

A. Características generales





		

B. Salicilatos





		

C. Paraaminofenoles





		

D. Derivados pirazólicos





		

E. Derivados del ácido propiónico





		

F. Derivados del ácido acético





		

G. Oxicams





		

H. Derivados del ácido antranílico





		

I. Inhibidores de la COX-2





		

J. Otros fármacos





		

K. Selección de los analgésicos antiinflamatorios





		

L. Formulaciones de AINE en combinación con otros fármacos



		

II. Fármacos antiartríticos





















		

24: Farmacología de la respuesta inmunitaria



		

I. Principios generales



		

1. Sistema inmunitario y respuesta inmunitaria





		

2. El sistema inmunitario innato reconoce señales de peligro





		

3. El sistema inmunitario adaptativo es complementario: reconoce «lo imprevisto» y mejora el rendimiento de la RII





		

4. La respuesta inmunitaria dispone de mecanismos efectores muy potentes





		

5. Las células dendríticas y los linfocitos T-CD4+ coordinan juntos la estrategia de la respuesta inmunitaria





		

6. Las células de la respuesta inmunitaria están dotadas de una gran movilidad





		

7. Intervención farmacológica sobre el sistema inmunitario













		

II. Fármacos inmunosupresores: moléculas pequeñas





		

A. Fármacos que inhiben la transmisión de las señales de activación





		

B. Fármacos que inhiben las señales de proliferación





		

C. Fármacos que inhiben la síntesis de nucleótidos





		

D. Fármacos que inhiben la migración de los linfocitos





		

E. Otros fármacos



		

III. Fármacos inmunosupresores: anticuerpos y receptores solubles





		

IV. Fármacos inmunoestimuladores





























		

Sección IV: Sistema nervioso central



		

25: Neurotransmisión en el sistema nervioso central



		

I. Consideraciones generales





		

II. Sistemas monoamínicos



		

1. Sistema colinérgico





		

2. Sistema noradrenérgico





		

3. Sistema adrenérgico





		

4. Sistema dopaminérgico





		

5. Sistema de aminas traza





		

6. Sistema serotonérgico





		

7. Sistema histaminérgico













		

III. Sistemas por aminoácidos



		

1. Transmisión GABA





		

2. Ácido γ-hidroxibutírico





		

3. Glicina





		

4. Aminoácidos excitadores: glutamato y aspartato













		

IV. Sistemas por neuropéptidos





		

A. Principios generales





		

B. Principales sistemas neuropeptídicos



		

V. Otros sistemas





















		

26: Fármacos analgésicos opioides



		

I. Propiedades generales



		

1. Origen y características químicas





		

2. Receptores opioides





		

3. Activación de receptores y consecuencias moleculares





		

4. Regulación de receptores opioides





		

5. Dualismo de receptores





		

6. Agonismo sesgado













		

II. Morfina



		

1. Acciones farmacológicas





		

2. Características farmacocinéticas





		

3. Reacciones adversas e interacciones





		

4. Aplicaciones terapéuticas













		

III. Otros agonistas puros



		

1. Derivados semisintéticos





		

2. Petidina





		

3. Metadona





		

4. Fentanilo y derivados





		

5. Tramadol y tapentadol













		

IV. Agonistas-antagonistas mixtos



		

1. Concepto y acciones farmacológicas





		

2. Pentazocina





		

3. Butorfanol y nalbufina













		

V. Agonistas parciales



		

1. Buprenorfina













		

VI. Antagonistas puros



		

1. Naloxona y naltrexona





		

2. PAMORA













		

VII. Aplicaciones terapéuticas



		

1. Agonistas opioides





		

2. Antagonistas opioides





















		

27: Fármacos ansiolíticos y sedantes. Farmacología de los trastornos del sueño



		

I. Fármacos ansiolíticos y sedantes





		

A. Conceptos fundamentales





		

B. Benzodiazepinas y derivados





		

C. Fármacos con acción antidepresiva





		

D. Fármacos con acción antiepiléptica





		

E. Otros fármacos





		

F. Tratamiento farmacológico recomendado para los trastornos de ansiedad



		

II. Farmacología de los trastornos del sueño













		

A. Insomnio





		

B. Otras alteraciones del sueño



		

Ansiolíticos y sedantes





		

Trastornos del sueño





















		

28: Fármacos anestésicos generales



		

I. Principios generales



		

1. Definición y objetivos de la anestesia general





		

2. Tipos de anestésicos y mecanismos generales de la acción anestésica





		

3. Potencia anestésica













		

II. Anestésicos intravenosos



		

1. Propofol





		

2. Opioides





		

3. Benzodiazepinas





		

4. Ketamina





		

5. Etomidato





		

6. Tiopental





		

7. Dexmedetomidina













		

III. Anestésicos por inhalación



		

1. Características generales





		

2. Factores físicos que determinan la tensión del gas en sangre arterial y en cerebro





		

3. Propiedades farmacológicas





		

4. Características farmacocinéticas





		

5. Reacciones adversas





		

6. Anestésicos volátiles: exposición ocupacional e impacto ambiental





















		

29: Fármacos antiepilépticos y anticonvulsivantes



		

I. Principios fundamentales



		

1. Epilepsias y epileptogénesis





		

2. Clasificación y mecanismos generales de acción de los antiepilépticos













		

II. Antiepilépticos



		

1. Ácido valproico





		

2. Benzodiazepinas





		

3. Brivaracetam





		

4. Carbamazepina





		

5. Cenobamato





		

6. Eslicarbazepina, acetato





		

7. Etosuximida





		

8. Fenitoína





		

9. Fenobarbital





		

10. Gabapentina





		

11. Lacosamida





		

12. Lamotrigina





		

13. Levetiracetam





		

14. Oxcarbazepina





		

15. Perampanel





		

16. Pregabalina





		

17. Primidona





		

18. Tiagabina





		

19. Topiramato





		

20. Zonisamida













		

III. Antiepilépticos de uso restringido



		

1. ACTH y corticoides





		

2. Cannabidiol





		

3. Estiripentol





		

4. Retigabina





		

5. Rufinamida





		

6. Vigabatrina













		

IV. Selección y utilización de los antiepilépticos



		

1. Monoterapia o politerapia





		

2. Selección del antiepiléptico





		

3. Vía y pauta de administración





		

4. Instauración y cambio de tratamiento





		

5. Información que debe darse al paciente sobre el tratamiento





		

6. Control del tratamiento antiepiléptico





		

7. Supresión del tratamiento





















		

30: Farmacología de los movimientos anormales. Fármacos antiespásticos



		

I. Principios generales



		

1. Morfología funcional de los ganglios basales





		

2. Transmisión dopaminérgica





		

3. Patología del sistema dopaminérgico y de otros sistemas





		

4. Posibilidades terapéuticas













		

II. Farmacología de la enfermedad de Parkinson





		

A. Levodopa





		

B. Agonistas y activadores dopaminérgicos





		

C. Inhibidores del catabolismo de levodopa y dopamina





		

D. Antimuscarínicos de acción central





		

E. Utilización clínica en la enfermedad de Parkinson



		

III. Farmacología de las coreas





		

IV. Farmacología de los balismos





		

V. Farmacología del temblor esencial





		

VI. Farmacología de las distonías y las discinesias





		

VII. Farmacología de las mioclonías





		

VIII. Fármacos antiespásticos





		

IX. Esclerosis lateral amiotrófica





















		

31: Fármacos antipsicóticos



		

I. Consideraciones generales



		

1. Definiciones y planteamiento general





		

2. Trastornos del espectro de la esquizofrenia





		

3. Mecanismos patogénicos





		

4. Clasificación de los antipsicóticos













		

II. Acciones fundamentales de los antipsicóticos



		

1. Efecto antipsicótico





		

2. Efecto neuroléptico





		

3. Mecanismos de las acciones fundamentales





		

4. Otros efectos farmacológicos





		

5. Reacciones adversas generales





		

6. Interacciones generales













		

III. Propiedades diferenciales





		

A. Antipsicóticos típicos





		

B. Antipsicóticos atípicos



		

IV. Aplicaciones terapéuticas





		

V. Nuevas dianas terapéuticas





















		

32: Farmacología de la depresión y el trastorno bipolar



		

I. Consideraciones generales



		

1. Definiciones y planteamiento general





		

2. Mecanismos patogénicos





		

3. Clasificación de los fármacos antidepresivos













		

II. Fármacos bloqueantes de la recaptación de aminas



		

1. Clasificación





		

2. Acciones farmacológicas





		

3. Características farmacocinéticas





		

4. Reacciones adversas





		

5. Intoxicación





		

6. Interacciones





		

7. Aplicaciones terapéuticas













		

III. Inhibidores de la monoaminooxidasa



		

1. Acciones farmacológicas





		

2. Características farmacocinéticas





		

3. Reacciones adversas





		

4. Interacciones





		

5. Aplicaciones terapéuticas













		

IV. Otros antidepresivos





		

V. Trastorno bipolar





		

A. Sales de litio





		

B. Otros fármacos antimaníacos











		

33: Trastornos adictivos. Farmacodependencias



		

I. Cuestiones básicas generales



		

1. Trastornos adictivos





		

2. Bases biológicas de las dependencias





		

3. Abordaje y tratamiento: consideraciones generales













		

II. Sustancias específicas



		

1. Nicotina





		

2. Etanol (alcohol etílico)





		

3. Opioides





		

4. Cocaína





		

5. Otros psicoestimulantes





		

6. Hipnótico-sedantes





		

7. Alucinógenos





		

8. Cannabis y cannabinoides sintéticos





















		

34: Farmacología de las demencias y las conductas anormales



		

I. Farmacología de las demencias





		

A. Enfermedad de Alzheimer





		

B. Otras demencias neurodegenerativas



		

II. Farmacología de las conductas anormales





























		

Sección V: Aparato circulatorio



		

35: Farmacología de la insuficiencia cardíaca I. Glucósidos digitálicos y otros inotrópicos



		

I. Insuficiencia cardíaca



		

1. Definición





		

2. Clasificación de la insuficiencia cardíaca





		

3. Importancia sociosanitaria de la insuficiencia cardíaca





		

4. Regulación de la función ventricular





		

5. Clasificación funcional de la insuficiencia cardíaca





		

6. Objetivos del tratamiento de la insuficiencia cardíaca













		

II. Fármacos inotrópicos positivos





		

A. Digoxina



		

III. Fármacos inotrópicos positivos administrados por vía intravenosa













		

A. Fármacos simpaticomiméticos





		

B. Inhibidores de la fosfodiesterasa 3





		

C. Inconvenientes de los fármacos que activan la vía AMPc-PKA





		

D. Fármacos que aumentan la sensibilidad de las proteínas contráctiles al Ca2+: levosimendán



		

IV. Fármacos inotrópicos con efecto vasopresor: adrenalina y noradrenalina





		

V. Inotrópicos y vasopresores en pacientes con insuficiencia cardíaca avanzada





		

VI. Resumen





















		

36: Farmacología de la insuficiencia cardíaca II. Fármacos diuréticos, vasodilatadores e inhibidores neurohumorales



		

I. Fármacos vasodilatadores





		

A. Conceptos fundamentales



		

II. Fármacos diuréticos





		

III. Inhibidores neurohumorales













		

A. Inhibidores del sistema renina-angiotensina-aldosterona





		

B. Inhibidores de la enzima de conversión de la angiotensina





		

C. Antagonistas de los receptores AT1





		

D. Antagonistas de los receptores de mineralocorticoides





		

E. Combinación de inhibidores de la neprilisina con antagonistas del receptor AT1 de la angiotensina



		

1. Características farmacocinéticas





		

2. Reacciones adversas, interacciones y contraindicaciones





		

3. Usos clínicos













		

F. Antagonistas de receptores β-adrenérgicos



		

IV. Inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2





		

V. Ivabradina





		

VI. Déficit de hierro





		

VII. Tratamiento farmacológico de la insuficiencia cardíaca aguda descompensada





		

VIII. Insuficiencia cardíaca con fracción de eyección ventricular preservada





		

IX. Esquema general del tratamiento de los pacientes con insuficiencia cardíaca





		

X. Nuevos fármacos en el tratamiento de la insuficiencia cardíaca





















		

37: Fármacos antiarrítmicos



		

I. Introducción





		

II. Electrofisiología cardíaca



		

1. Potencial de acción cardíaco





		

2. Clasificación de los fármacos antiarrítmicos





		

3. Mecanismos implicados en la génesis de las arritmias cardíacas













		

III. Fármacos antiarrítmicos del grupo I



		

1. Mecanismo general de acción





		

2. Clasificación de los fármacos antiarrítmicos del grupo I













		

A. Fármacos antiarrítmicos del grupo IA



		

1. Efectos farmacológicos





		

2. Características farmacocinéticas





		

3. Reacciones adversas y contraindicaciones





		

4. Aplicaciones terapéuticas













		

B. Fármacos antiarrítmicos del grupo IB



		

1. Lidocaína





		

2. Mexiletina













		

C. Fármacos antiarrítmicos del grupo IC



		

1. Efectos farmacológicos





		

2. Características farmacocinéticas





		

3. Reacciones adversas e interacciones





		

4. Aplicaciones terapéuticas













		

D. Fármacos con actividad selectiva auricular: vernakalant



		

IV. Fármacos antiarrítmicos del grupo II: antagonistas de los receptores β-adrenérgicos (BBA)





		

V. Fármacos antiarrítmicos del grupo III





		

VI. Fármacos antiarrítmicos del grupo IV: verapamilo y diltiazem





		

VII. Otros fármacos antiarrítmicos





		

VIII. Elección de un fármaco antiarrítmico





















		

38: Farmacología de la hipertensión arterial y la insuficiencia vascular periférica



		

I. Farmacología de la hipertensión arterial





		

A. Introducción





		

B. Fármacos diuréticos



		

1. Tiazidas





		

2. Otros diuréticos antihipertensores













		

C. Fármacos que interfieren en el sistema renina-angiotensina



		

1. Inhibidores orales de renina





		

2. Inhibidores de la enzima de conversión de la angiotensina





		

3. Antagonistas de los receptores AT1 de la angiotensina II













		

D. Bloqueantes β-adrenérgicos





		

E. Antagonistas de receptores α1 y β





		

F. Bloqueadores de los canales de calcio





		

G. Bloqueantes α-adrenérgicos





		

H. Hipotensores de acción central





		

I. Vasodilatadores periféricos





		

J. Consideraciones finales



		

II. Farmacología de la hipertensión arterial pulmonar













		

A. Concepto





		

B. Estrategias terapéuticas



		

III. Farmacología de la insuficiencia vascular periférica





















		

39: Fármacos antianginosos



		

I. Principios generales



		

1. Definición y clasificación de la angina de pecho. Objetivos del tratamiento





		

2. Fisiopatología de la angina de pecho





		

3. Mecanismos fundamentales de la acción antianginosa de los fármacos













		

II. Nitratos



		

1. Características químicas





		

2. Efectos farmacológicos





		

3. Mecanismo de la acción antianginosa





		

4. Características farmacocinéticas





		

5. Reacciones adversas e interacciones





		

6. Tolerancia y respuesta de rebote





		

7. Aplicaciones terapéuticas





		

8. Fármacos similares a los nitratos: nicorandil













		

III. Bloqueantes β-adrenérgicos



		

1. Efectos antianginosos y mecanismo de acción





		

2. Características farmacocinéticas





		

3. Aplicación terapéutica en la angina





		

4. Eficacia postinfarto













		

IV. Antagonistas del calcio



		

1. Mecanismo de la acción antianginosa





		

2. Aplicación en la angina













		

V. Otros antianginosos



		

1. Ivabradina





		

2. Ranolazina





		

3. Trimetazidina













		

VI. Terapia de la angina de pecho



		

1. Normas generales





		

2. Tratamiento farmacológico





		

3. Tratamiento de revascularización coronaria





























		

Sección VI: Aparato respiratorio



		

40: Fármacos antiasmáticos y broncodilatadores



		

I. Principios generales



		

1. El asma como enfermedad inflamatoria





		

2. Clasificación de los antiasmáticos













		

II. Fármacos adrenérgicos



		

1. Concepto y mecanismos fundamentales





		

2. Acciones farmacológicas





		

3. Características de los principales adrenérgicos broncodilatadores





		

4. Reacciones adversas e interacciones





		

5. Aplicaciones terapéuticas





		

6. Vías y formas de administración













		

III. Glucocorticoides



		

1. Características químicas





		

2. Efecto antiasmático y mecanismo de acción





		

3. Características farmacocinéticas





		

4. Reacciones adversas e interacciones





		

5. Aplicaciones terapéuticas













		

IV. Fármacos anticolinérgicos



		

1. Acciones farmacológicas y mecanismo de acción





		

2. Antagonistas muscarínicos de acción corta (short acting muscarinic antagonists [SAMA])





		

3. Antagonistas muscarínicos de acción prolongada (long acting muscarinic antagonists [LAMA])













		

V. Antagonistas de mediadores



		

1. Antileucotrienos





		

2. Inhibidores de la fosfodiesterasa 4













		

VI. Teofilina y derivados



		

1. Origen y características químicas





		

2. Acciones y características farmacológicas













		

VII. Agentes biológicos modificadores de la respuesta inmunitaria



		

1. Concepto y objetivo





		

2. Anticuerpos monoclonales













		

VIII. Terapia del asma y la EPOC



		

1. Tratamiento del asma





		

2. Tratamiento de la EPOC





















		

41: Fármacos antitusígenos y mucoactivos. Distrés respiratorio. Fibrosis quística. Estimulantes de la respiración



		

I. Fármacos antitusígenos



		

1. Principios generales





		

2. Clasificación de los antitusígenos





		

3. Fármacos derivados de opioides





		

4. Otros antitusígenos





		

5. Tos crónica





		

6. Fórmulas anticatarrales y antigripales













		

II. Farmacología de la secreción traqueobronquial





		

A. Principios generales





		

B. Fármacos mucoactivos





		

C. Terapia farmacológica en la fibrosis quística



		

III. Distrés respiratorio





		

IV. Fármacos estimulantes de la respiración





























		

Sección VII: Aparato digestivo



		

42: Farmacología de la motilidad gastrointestinal



		

I. Neurotransmisión en el tracto gastrointestinal



		

1. Organización funcional del sistema nervioso entérico





		

2. Sistemas de neurotransmisión













		

II. Fármacos procinéticos





		

A. Benzamidas sustituidas





		

B. Fármacos antidopaminérgicos





		

C. Otros procinéticos



		

III. Fármacos anticinéticos





		

IV. Farmacología del vómito













		

A. Principios generales





		

B. Fármacos antieméticos





		

C. Fármacos antivertiginosos y anticinetósicos





		

D. Fármacos emetizantes



		

V. Farmacología de los síndromes diarreicos













		

A. Principios generales





		

B. Rehidratación oral





		

C. Modificadores del transporte electrolítico





		

D. Inhibidores de la motilidad y secreción





		

E. Agentes antiinfecciosos





		

F. Agentes adsorbentes



		

VI. Farmacología del estreñimiento





		

VII. Farmacología del síndrome de colon irritable





















		

43: Farmacología de la secreción gastrointestinal y de la ulceración mucosa digestiva



		

I. Farmacología de las enfermedades relacionadas con el ácido





		

A. Principios generales





		

B. Inhibidores de la bomba de protones





		

C. Inhibidores de la bomba de protones que compiten con potasio





		

D. Antihistamínicos H2





		

E. Antiácidos





		

F. Protectores de la mucosa





		

G. Aplicaciones terapéuticas



		

II. Farmacología de la secreción pancreática





		

III. Farmacología de la secreción biliar





		

IV. Farmacología de la enfermedad inflamatoria intestinal













		

A. Aminosalicilatos





		

B. Corticoides





		

C. Antibióticos





		

D. Inmunomoduladores convencionales





		

E. Terapias biológicas





		

F. Nuevos inmunomoduladores

















		

Sección VIII: Medio interno



		

44: Farmacología de la hemostasia, la coagulación y la fibrinólisis



		

I. Principios fundamentales



		

1. Diátesis trombótica y hemorrágica





		

2. Función del endotelio en la coagulación y la fibrinólisis













		

II. Farmacología de la función plaquetaria





		

A. Función hemostática de las plaquetas





		

B. Fármacos antiplaquetarios



		

III. Farmacología de la coagulación













		

A. Sistema de la coagulación





		

B. Anticoagulantes parenterales indirectos





		

C. Anticoagulantes parenterales directos





		

D. Anticoagulantes orales



		

IV. Farmacología de la fibrinólisis













		

A. Mecanismo de la fibrinólisis





		

B. Fármacos fibrinolíticos activadores de la fibrinólisis





		

C. Fármacos inhibidores de la fibrinólisis



		

V. Aplicaciones terapéuticas y utilización clínica





















		

45: Fármacos antianémicos y factores de crecimiento hemopoyético



		

I. Anemias relacionadas con el metabolismo del hierro



		

1. Hierro en el organismo: necesidades y metabolismo





		

2. Anemia por déficit de hierro





		

3. Anemia por mala utilización del hierro













		

II. Anemias megaloblásticas: ácido fólico y vitamina B12



		

1. Funciones del ácido fólico y de la vitamina B12





		

2. Características farmacocinéticas





		

3. Aplicaciones terapéuticas













		

III. Factores de crecimiento hemopoyético



		

1. Factor estimulante de granulocitos (G-CSF)





		

2. Factor estimulante de granulocitos-macrófagos (GM-CSF)





		

3. Agentes estimuladores de la eritropoyesis





		

4. Factores de crecimiento trombopoyético





















		

46: Fármacos diuréticos



		

I. Principios fundamentales



		

1. Concepto y objetivos





		

2. Principios de la acción diurética y clasificación de los diuréticos













		

II. Diuréticos del asa: inhibidores del cotransportador Na+-K+-2Cl–



		

1. Características químicas





		

2. Sitio, mecanismo de acción y consecuencias electrolíticas





		

3. Otros efectos farmacológicos





		

4. Características farmacocinéticas





		

5. Reacciones adversas e interacciones





		

6. Aplicaciones terapéuticas













		

III. Benzotiadiazinas: inhibidores del cotransporte Na+-Cl–



		

1. Características químicas





		

2. Sitio, mecanismo de acción y consecuencias electrolíticas





		

3. Otros efectos farmacológicos





		

4. Características farmacocinéticas





		

5. Reacciones adversas e interacciones





		

6. Aplicaciones terapéuticas













		

IV. Diuréticos ahorradores de potasio



		

1. Inhibidores de los canales de Na+ del epitelio renal





		

2. Inhibidores de la aldosterona













		

V. Diuréticos osmóticos



		

1. Sitio, mecanismo de acción y consecuencias electrolíticas





		

2. Aplicaciones terapéuticas













		

VI. Inhibidores de la anhidrasa carbónica





		

VII. Otros fármacos con acción renal



		

1. Inhibidores del cotransportador de Na+-glucosa tipo 2 (SGLT2)





		

2. Acuaréticos





		

3. Péptidos natriuréticos













		

VIII. Aplicaciones terapéuticas



		

1. Insuficiencia cardíaca congestiva





		

2. Edemas y ascitis en la cirrosis





		

3. Edema agudo de pulmón





		

4. Edemas del síndrome nefrótico





		

5. Insuficiencia renal aguda y crónica





		

6. Hipertensión arterial





		

7. Hipertensión intracraneal





		

8. Intoxicaciones





		

9. Otras aplicaciones





		

10. Resistencia y tolerancia a la acción de los diuréticos. Precauciones





























		

Sección IX: Hormonas, metabolismo, vitaminas



		

47: Hormonas hipotalámicas y adenohipofisarias



		

I. Introducción





		

II. Eje hipotálamo-hipófiso-gonadal (gonadotropo)





		

A. Hormona liberadora de gonadotropinas (GnRH)





		

B. Hormona inhibidora de gonadotropinas (GnIH)





		

C. Gonadotropinas (FSH y LH)





		

D. Terapia hormonal de la infertilidad



		

III. Eje somatotropo













		

A. Factores liberadores de la hormona del crecimiento





		

B. Factor inhibidor de la secreción de la hormona del crecimiento: somatostatina





		

C. Hormona del crecimiento (GH)



		

IV. Eje lactotropo





		

V. Eje hipotálamo-hipófiso-suprarrenal (corticotropo)













		

A. Hormona liberadora de corticotropina (CRH)





		

B. Corticotropina (ACTH)



		

VI. Eje hipotálamo-hipófiso-tiroideo (tirotropo)













		

A. Hormona liberadora de tirotropina (TRH)





		

B. Tirotropina (TSH)











		

48: Hormonas neurohipofisarias. Fármacos antidiuréticos y acuaréticos. Farmacología uterina



		

I. Introducción



		

1. Organización del sistema hipotálamo-neurohipofisario





		

2. Estructura y biosíntesis de las hormonas neurohipofisarias













		

II. Arginina vasopresina



		

1. Síntesis, regulación de la secreción y metabolismo





		

2. Mecanismo de acción





		

3. Análogos de la vasopresina





		

4. Acciones fisiológicas y farmacológicas





		

5. Características farmacocinéticas





		

6. Aplicaciones terapéuticas





		

7. Reacciones adversas e interacciones farmacológicas





		

8. Copeptina





		

9. Otros fármacos con efecto antidiurético





		

10. Agentes acuaréticos













		

III. Oxitocina



		

1. Origen, estructura química y liberación





		

2. Acciones fisiológicas y farmacológicas





		

3. Características farmacocinéticas





		

4. Aplicaciones terapéuticas





		

5. Reacciones adversas e interacciones farmacológicas













		

IV. Farmacología de la motilidad uterina





		

A. Conceptos fundamentales





		

B. Estimulantes uterinos





		

C. Relajantes uterinos











		

49: Hormonas sexuales: estrógenos, gestágenos, andrógenos y anticonceptivos hormonales



		

I. Conceptos generales



		

1. Biosíntesis y secreción de las hormonas gonadales





		

2. Receptor esteroideo: conceptos generales













		

II. Estrógenos



		

1. Características químicas





		

2. Receptores estrogénicos





		

3. Acciones fisiofarmacológicas





		

4. Características farmacocinéticas





		

5. Reacciones adversas e interacciones





		

6. Aplicaciones terapéuticas













		

III. Moduladores selectivos de los receptores estrogénicos



		

1. Mecanismo de acción y acciones farmacológicas





		

2. Clomifeno





		

3. Tamoxifeno





		

4. Raloxifeno





		

5. Bazedoxifeno





		

6. Ospemifeno













		

IV. Antagonistas puros de los estrógenos





		

V. Inhibidores de la aromatasa





		

VI. Gestágenos



		

1. Características químicas y propiedades diferenciales





		

2. Receptores de la progesterona: actividad y control





		

3. Acciones de los gestágenos





		

4. Características farmacocinéticas





		

5. Reacciones adversas





		

6. Aplicaciones terapéuticas













		

VII. Antagonistas y moduladores del receptor de la progesterona





		

VIII. Andrógenos



		

1. Estructura química





		

2. Receptor de los andrógenos





		

3. Acciones de los andrógenos





		

4. Características farmacocinéticas





		

5. Reacciones adversas





		

6. Aplicaciones terapéuticas





		

7. Danazol













		

IX. Antiandrógenos



		

1. Antagonistas de receptores





		

2. Inhibidores de 5α-reductasa





		

3. Inhibidores de 17α-hidroxilasa/17-20 liasa (CYP17A1)













		

X. Anticonceptivos hormonales femeninos





		

A. Estrógenos y gestágenos





		

B. Otros anticonceptivos femeninos



		

XI. Anticonceptivos masculinos





















		

50: Esteroides corticales y antiinflamatorios esteroideos



		

I. Glucocorticoides



		

1. Origen, síntesis y secreción





		

2. Características químicas





		

3. Mecanismo de acción: receptores corticoides





		

4. Acciones fisiológicas y farmacológicas





		

5. Características farmacocinéticas





		

6. Reacciones adversas e interacciones





		

7. Aplicaciones terapéuticas





		

8. Glucocorticoides en dermatología













		

II. Mineralocorticoides



		

1. Origen, biosíntesis y regulación





		

2. Acciones mineralocorticoides





		

3. Características farmacocinéticas





		

4. Reacciones adversas





		

5. Aplicaciones terapéuticas













		

III. Inhibidores de la síntesis y antagonistas











		

51: Hormonas tiroideas y fármacos antitiroideos



		

I. Hormonas tiroideas



		

1. Estructura y biosíntesis





		

2. Transporte y metabolismo





		

3. Mecanismo de acción





		

4. Acciones biológicas





		

5. Preparados hormonales: características e interacciones





		

6. Aplicaciones terapéuticas





		

7. Reacciones adversas













		

II. Fármacos antitiroideos



		

1. Características químicas





		

2. Mecanismos de acción





		

3. Características farmacocinéticas





		

4. Reacciones adversas





		

5. Aplicaciones terapéuticas













		

III. Yodo



		

1. Necesidades fisiológicas





		

2. Yoduros





		

3. Yodo radiactivo













		

IV. Otros fármacos



		

1. Bloqueantes β-adrenérgicos y antagonistas del calcio





		

2. Glucocorticoides





		

3. Derivados yodados





		

4. Carbonato de litio y otros compuestos





















		

52: Insulina y fármacos antidiabéticos. Glucagón



		

I. Planteamiento general





		

II. Insulina



		

1. Origen y características químicas





		

2. Liberación de insulina y su regulación





		

3. Receptor insulínico y mecanismo de acción





		

4. Efectos fisiofarmacológicos





		

5. Tipos y formas de insulina





		

6. Reacciones adversas





		

7. Aplicaciones terapéuticas













		

III. Fármacos que disminuyen la resistencia a la insulina





		

A. Biguanidas: metformina





		

B. Tiazolidindionas (glitazonas)



		

IV. Fármacos glucosúricos: inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa de tipo 2 (gliflozinas)





		

V. Fármacos incretínicos













		

A. Agonistas del receptor del GLP-1 (arGLP-1)





		

B. Agonistas duales de los receptores del GLP-1 y del GIP: tirzepatida





		

C. Inhibidores de la dipeptidil peptidasa 4 (iDPP-4)



		

VI. Fármacos estimulantes de la secreción de insulina













		

A. Sulfonilureas





		

B. Derivados de la meglitinida: repaglinida





		

C. Utilización terapéutica



		

VII. Fármacos en fases avanzadas de investigación o en vías de aprobación





		

VIII. Fármacos con indicación secundaria en el tratamiento de la diabetes





		

IX. Consenso en el modo de iniciar el tratamiento de la DM-2





		

X. «Prevención» farmacológica de la DM-1: tratamiento inmunomodulador precoz





		

XI. Tratamiento farmacológico de las complicaciones diabéticas





		

XII. Glucagón
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