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¿Cómo? y ¿por qué el organismo transforma 
químicamente las drogas (xenobióticos)?

• Biotransformación:
1. Aumento del clearence: las drogas más hidrosolub les son más 

fáciles de excretar.
2. La transformación química puede generar metaboli tos 

inactivos, generalmente por modificación de un grup o 
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inactivos, generalmente por modificación de un grup o 
esencial para su acción. Sin embargo, a veces se ge neral 
metabolitos activos (algunos de los cuales son PRO- DROGAS, 
otros son metabolitos tóxicos.

3. Los principales órganos donde ocurre la biotrans formación 
son el hígado, las adrenales, el intestino, el pulm ón, etc.

4.Las principales reacciones que participan en el m etabolismo de 
drogas son:
- oxidación, reducción, hidrólisis y conjugación.

5. Algunas de estas reacciones ocurren en el REL, o tras en el 
plasma y otras son inespecíficas.



Enzimas que participan en la biotransformacion 
de drogas
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Mecanismos de las enzimas hepáticas que 
participan en la biotransformación de drogas

REACCIONES DE OXIDACION:
1) Dependientes de citocromo P450/O2/NADPH
2)Independientes  (MAO, ALC,etc)

Oxidación alifática
Oxidación aromática
N,O,S de-alquilación
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N,O,S de-alquilación
Epóxidos
Sulfóxidos

REACCIONES DE CONJUGACION:
Requieren “conjugando activo” y una enzima 
que realice la conjugación

1. Ac. glucoronico - Glucoronil Transferasa
2. Acetato - Acetil coA- acetil transferasa
3. Sulfatos - sulfato transferasas
4. Glicina/ Metil - glicina/metil transferasa
5. Glutation - glut-transferasa



Esquema conceptual del proceso de biotransformación 
por oxidación mediadas por Cit P450
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Ejemplos de reacciones de oxidación

)���*��*���� +��	$����������

����	�
���������
�������
�������������

, �� ��
� - 
� ��
�

6 #������
	��	����*��*����	�
	����*�����
�	���	������ 
	
�����
�����
	��	��	�����
�	��������	
�	��
�
	,	&	-! 	��	������	�
	
���
�
�	���	������
	(��	��	
����
��	
�	���������	�� ��	
���	
�	
��	�������	&	��	��
��.
�	
���
������
�!	��*�
	����� �
	����
�����
�

������

, �� ��
� - 
� ��
�



Examine la biotransformacion de la fenitoina, 
droga antiepileptico de amplio uso en neurologia 

y compárela con la aspirina
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Ejemplos de reacciones de reducción
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Ejemplos de reacciones de hidrólisis
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Pro-drogas son los fármacos que requieren  
biotransformación para generar la droga activa
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Biotransformacion y concepto de prodroga, 
metabolitos activos y metabolitos tóxicos
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Conceptos farmacocinéticos básicos derivados del 
paso de drogas por el sistema porta.
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Efecto de primer paso hepático, o de drogas que 
tienen un alto índice de extracción hepática
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Estudie este caso clínico: cambio del clearence del 
propranolol en enfermos con cirrosis
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Caso clínico
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La administración repetida de algunas drogas produc e 
tolerancia metabólica
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Variaciones en la concentración de drogas en el 
plasma definen poblaciones genéticamente 

heterogéneas.
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Biodisponibilidad oral y primer 
paso hepático
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Inducción enzimática:
La expresión génica de las enzimas microsomales 

hepáticas es modificada por drogas y alteran regíme nes o 
tratamientos crónicos. 
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– Dioxinas
– Fenobarbital
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– Fenobarbital
– Rifampicina
– Policíclicos como el 3-metil-colantreno y derivados
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Caso clínico: tabaquismo
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BLOQUEO de la biotransformación
Drogas habituales que bloquean la acción de 
enzimas Cit P450 y alteran la farmacocinética.
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Discuta el siguiente caso clínico

Este enfermo utiliza 
propranolol como anti 
arrítmico. La semana pasada 
tuvo que tomar el antibiótico 
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tuvo que tomar el antibiótico 
rifampicina y cambiaron los 
niveles plasmáticos del 
propanolol. Explique los 
parámetros farmacocinéticos
que se modificaron y como ud
trataría este caso.
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Excreción urinaria de drogas
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La eliminación urinaria de la efedrina, una droga 
antiasmática, depende del pH de la orina.
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Biotransformación del Biotransformación del 
paracetamol, un paracetamol, un 

analgésico periféricoanalgésico periférico
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La isoniazida es un La isoniazida es un 
antibiótico muy útil en antibiótico muy útil en 

el tratamiento de la el tratamiento de la 
TBCTBC
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La biotransformación La biotransformación 
de la nicotina genera de la nicotina genera 

especies especies 
carcinogénicascarcinogénicas
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El clordicepóxido, es El clordicepóxido, es 
una benzodiacepina, una benzodiacepina, 

usada como usada como 
ansiolítico, hipnótico ansiolítico, hipnótico 

relajante muscularrelajante muscular
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relajante muscularrelajante muscular

�
��	
����!	��	�����	(��	����
	
*����
��������
!	������	����	
�@����	
�	����*�����
	���
��	
�� !	������
	
�	��
	�����
	
��	
����/�
�	:4�	�����	
�	���	���3

����;



La combustión de materia La combustión de materia 
orgánica genera orgánica genera 

compuestos aromáticos compuestos aromáticos 
policíclicos, algunos son policíclicos, algunos son 

muy citotóxicos, y muy citotóxicos, y 
carcinogénicoscarcinogénicos
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