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RESUMEN

Asignaturaen laque, a partir de los conceptos basicos de la interaccion farmaco-receptor, se van
desarrollando |os mecanismos moleculares, bioquimicosy fisiolégicos asi como |os model os mateméaticos
que permiten estudiar y comprender el concepto de receptor y su modulacion farmacol 6gica. Sirve de
base parala comprensién de una gran parte de |os mecanismos farmacol 6gicos basi cos sobre |os cuales
giralainvestigacion en farmacol ogia por |o que resultade interés paralos estudiantes que orienten su
formacion hacia lainvestigacion del mecanismo de accion de los farmacos, pero también para aguellos
gue necesiten una formacion solida en los mecanismos molecul ares de transduccién de sefial es.
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CONOCIMIENTOS PREVIOS

Relacién con otras asignaturas de la misma titulacion

No se han especificado restricciones de matricula con otras asignaturas del plan de estudios.

Otros tipos de requisitos

Se requieren conocimientos previos de Farmacologia y de inglés.

COMPETENCIAS

2138 - M.U. en Investigacion y Uso Racional del Medicamento 12-V.2

Utilizar adecuadamente las herramientas informéticas, métodos estadisticos y de simulacion de
datos, aplicando los programas informaticos y la estadistica a los problemas biomédicos

Que los/las estudiantes sean capaces de integrar conocimientos y enfrentarse a la complejidad de
formular juicios a partir de una informacion que, siendo incompleta o limitada, incluya reflexiones
sobre las responsabilidades sociales y éticas vinculadas a la aplicaciéon de sus conocimientos y
juicios.

Que los/las estudiantes sepan comunicar sus conclusiones y los conocimientos y razones ultimas
que las sustentan a publicos especializados y no especializados de un modo claro y sin
ambigiiedades.

Ser capaces de trabajar en equipo con eficiencia en su labor profesional o investigadora.

Ser capaces de realizar una toma rapida y eficaz de decisiones en su labor profesional o
investigadora.

Ser capaces de acceder a la informacién necesaria (bases de datos, articulos cientificos, etc.) y tener
suficiente criterio para su interpretacién y empleo.

Poseer y comprender conocimientos que aporten una base u oportunidad de ser originales en el
desarrollo y/o aplicacion de ideas, a menudo en un contexto de investigacion.

Saber redactar y preparar presentaciones para posteriormente exponerlas y defenderlas.

Ser capaces de acceder a herramientas de informacién en otras areas del conocimiento y utilizarlas
apropiadamente.

Ser capaces de aplicar la experiencia investigadora adquirida en labores propias de su profesion,
tanto en la empresa privada como en organismos publicos.

Capacidad de seleccionar y gestionar los recursos disponibles (instrumentales y humanos) para
optimizar resultados en investigacion.

Dominar el método cientifico, el planteamiento de protocolos experimentales y la interpretacion de
resultados en la busqueda, desarrollo y evaluacion de nuevos farmacos.
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RESULTADOS DE APRENDIZAJE

Al finalizar €l proceso de ensefianza-aprendizaje €l estudiante debera ser capaz de:

1. Familiarizarse con € concepto de receptor y los mecanismos mol eculares de transduccion de sefial es,
tanto desde el punto de vista conceptual como metodol égico.

2. Analizar un problemay optimizar |os recursos metodol 0gicos paralaresolucion del mismo

3. Dominar las técnicas de laboratorio habituales para el estudio de receptoresy saber analizar los
resultados experimental es obtenidos.

4. Planificar la organizacion adecuada pararealizar un trabajo en equipo y llevarlo a cabo de manera
eficiente.

5. Buscar y localizar los articulos y revisiones necesarios para plantear un proyecto de investigacion
basado, desde & punto de vista metodol 6gico, en estudios funcionales de 6rgano aislado y ensayos de
unién de radioligandos.

6. Construir un articulo cientifico o una exposicion oral de forma estructuraday concisa sobre las
interacciones ligando-receptor y 10s mecanismos de transduccion.

DESCRIPCION DE CONTENIDOS

1. ASPECTOS TEORICOS DE LA INTERACCION FARMACO-RECEPTOR

Desarrollo del concepto de sefializacion a través de receptores como mecanismo fundamental para la
modulacion fisioldgica o farmacolégica de los procesos celulares.

Especificacion de contenidos de la unidad:

Concepto de receptor y su repercusion en las Ciencias Biomédicas.

Teoria de la interaccion farmaco-receptor. Modelos de activacion de receptores.
Actividad constitutiva: Agonismo, Agonismo Inverso, Antagonismo.

Sistemas de transduccion de la sefial.

Mecanismos de regulacion fisiolégica y farmacoldgica de receptores.

2. TECNICAS DE ESTUDIO DE LOS RECEPTORES

Manejo de los mecanismos moleculares de transduccion de sefales, tanto desde el punto de vista
conceptual como metodoldgico, incluyendo pruebas de laboratorio y analisis de los resultados
obtenidos.

Especificacién de contenidos de la unidad:

Unién de radioligandos especificos y de ligandos fluorescentes.

Western blotting, inmunoprecipitacién, inmunofluorescencia.

Andlisis de la expresion de receptores mediante RT-PCR cuantitativa a tiempo real.
Andlisis de la funcionalidad de los receptores: técnicas de 6rgano aislado.
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Otras técnicas de estudio: microscopiia laser confocal.

VOLUMEN DE TRABAJO

ACTIVIDAD Horas % Presencial
Préacticas en laboratorio 15,00 100
Clases de teoria 10,00 100
Seminarios 10,00 100
Trabajos en grupo 5,00 100
Elaboracién de trabajos en grupo 25,00 0
Elaboracién de trabajos individuales 10,00 0
Estudio y trabajo autbnomo 10,00 0
Lecturas de material complementario 10,00 0
Preparacion de actividades de evaluacién 10,00 0
Preparacion de clases practicas y de problemas 10,00 0
Resolucion de cuestionarios on-line 10,00 0
TOTAL| 125,00

METODOLOGIA DOCENTE

Durante las actividades, tanto tedricas como practicas, se indicaran las aplicaciones de |os contenidos de
laasignatura en relacién con los Objetivos de Desarrollo Sostenible (ODS). Con ello se pretende
proporcionar conocimientos, habilidades y motivacion para comprender y abordar dichos ODS, alavez
gue se promueve lareflexion y la critica

Clases tedricas leccion magistral participativa
Discusion de articul os (lecturas)

Seminarios

Practicas de laboratorio y aula de informatica
Desarrollo de proyectos

Debate o discusién dirigida

Conferencias de expertos

El curso se estructura en una serie de clases magistrales, que introduciran a estudiante en los conceptos
tedricos de lainteraccion farmaco-receptor, para, a partir de ellas, plantear a estudiante un problema
experimental que debe resolver. Con los conocimientos que ha adquirido y con bibliografia adicional
disponible en e AulaVirtual, & estudiante debe elaborar un protocol o experimental adecuado para
resolver e problema, gjecutarlo en el laboratorio, obtener unos resultados experimentales, analizarlosy
desarrollar por escrito un informe de todas estas actividades siguiendo el esquema de un trabajo de
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investigacion. Finalizara el curso con laexposicion oral de los trabajos realizados.

Para completar la docencia presencial, |os estudiantes podran realizar cuestionarios on line, gjercicios
préacticos, comentarios de articul os de investigacion...

Como soporte de comunicacion se utilizara la plataforma Aula Virtual de la Universitat de Vaencia, que
permite la comunicacion profesor-estudiantes y el almacenamiento de diapositivas.

Otros recursos didacticos que quedan a disposicion de |os estudiantes.

EVALUACION

Evaluacion continua:
Asistenciaaclases presencidles 20%

Participacion activa 10%

Examen deteoria 10%
Trabajo individual (problemasy cuestiones) 30%
Trabajo en grupo 30%

Para superar la asignatura se requerira la asistencia al 80% de las sesiones presenciales y la obtencion de
una calificacion mayor o igual a 50% dentro de cada apartado evaluado.

REFERENCIAS

Basicas
- WHALEN E.J., RAJAGOPAL S., LEFKOWITZ R.J. Therapeutic potential of b-arrestin- and G protein-
biased agonists. Trends in Molecular Medicine (17): 2011.

- RAJAGOPAL S., RAJAGOPAL K., LEFKOWITZ R.J. Teaching old receptors new tricks:biasing seven-
transmembrane receptors. Nature Reviews, 9, 2010.

- ZHOU X.E., MELCHER K., XU H.E. Understanding the GPCR biased signaling through G
protein and arrestin complex structures. Current Opinion in Structural Biology. 45: 150-159, 2017.

- KENAKIN T. International Union of Basic and Clinical Pharmacology Review. New concepts in
pharmacological efficacy at 7TM receptors: IUPHAR. Br. J. Pharmacol. 168: 554-575, 2013.

SCHARGE R., DE MIN A, HOCHHEISER K, KOSTENIS E., MOHR K. Superagonism at G
protein-coupled receptors and beyond. Br.J.Pharmacol. 173: 3018-3027, 2016.

KENAKIN T. Signaling bias in drug discovery, Expert Opinion on Drug
Discovery, 12:4, 321-333, 2017.
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- JEAN-ALPHONSE F., HANYALOGLU A.C. Regulation of GPCR signal networks via membrane
trafficking. Molecular and Cellular Endocrinology 331, 205214, 2011.

- ALEXANDER S.P., MATHIE A., PETERS J.A. Guide to Receptor and Channels, Br J. Pharmacol, 5th
edition,(164):S1-S324, 2011.

- Rankovica Z,*, Tarsis F. Brustb, and Laura M. Bohnb,*'Biased agonism: An emerging paradigm in
GPCR drug discovery"

Complementarias

- HALL and LANGMEAD. Matching models to data: a receptor pharmacologists guide. British Journal of
Pharmacology DOI:10.1111/j.1476-5381.2010.00879.x

- Articulos en revistas especializadas

- SCHEERER P., SOMMER M.E. Structural mechanism of arrestin activation. Current Opinion in
Structural Biology. 45: 160-169, 2017

- STODDART L.A., WHITE C.W., NGUYEN K., HILL S.J., PFLEGER K.D.J. Fluorescence- and
bioluminescence-based approaches to study GPCR ligand binding. Br. J. Pharmacol. 173: 3028-3037,
2016.https://webges.uv.es/uvGuiaDocenteWeb/guia#

- SEGURA V, PEREZ-ASO M, MONTO F, CARCELLER E, NOGUERA MA, PEDIANI J, MILLIGAN G,
MC GRATH J, D"OCON MP. "Differences in the Signaling Pathways of alA- and alB Adrenoceptors
Are Related to Different Endosomal Targeting" PlosOne 8(5): €64996, 2013.

- MC GRATH J. "Localization of -adrenoceptors: JR Vane Medal Lecture" Br. J. Pharmacol. 172: 1179-
1194, 2015

- Von Moo E, van Senten JR, Brauner-Osborne H, Mgller TC. Arrestin-dependent and -independent
internalization of GPCRs methods, mechanisms
and implications on cell signaling. Mol Pharmacol. 2021; 99(4):242-255 DOI:
10.1124/molpharm.120.000192

ADENDA COVID-19

Esta adenda solo se activara si la situacion sanitaria lo requiere y previo acuerdo del Consejo de
Gobierno

1. Contenidos
Se mantienen |os contenidos inicialmente programados.
2. Volumen detrabajoy planificacién temporal de la docencia

Paraimpartir esta docencia, se mantienen los horarios programados y se dara libertad a estudiante para
gue realice el aprendizaje autonomo con los materiales que se van subiendo en el aulavirtual, pero
manteniendo el volumen de trabajo que marcala guia docente original . Las clases tedricas se impartiran
mediante BBC. En el caso de précticas de laboratorio se proporcionaran a estudiante datos de otras
préacticas que puedan analizarlos y discutirlos. Previamente se les mostrara con ayuda de videos,
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powerpoint o programas informaéticos, como serialarealizacion de lapracticaen € laboratorio.
3. Metodologia docente
-Subida de materiales en el AulaVirtual

En &l caso de | as sesiones de Seminarios tedricos/participativos, impartidos por profesorado
externo, se proporcionaran alos alumnos (através del Aula Virtual) los materiales previstos en
laguia original, adaptados e incorporando anotaciones explicativas de modo

gue €l estudiante pueda acceder a ellas en cualquier momento

-Videoconferencia sincronaBBC

- Utilizacion del foro del aulavirtual y €l e-mail para atender las dudas

4. Evaluacion

No es necesaria la adaptacion del proceso de evaluacion descrito en la guia docente.
5. Bibliografia

Se mantiene la misma bibliografia recomendada en la guia docente.
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