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RESUM

Gracies al'avang de les tecnologies de |I'era de la genomica la farmacogenéticai lafarmacogendmica se
centren en |'estudi de polimorfismes en la sequienciade DNA, patrons d'expressio de mRNA, el proteoma,
el metaboloma,.... etc. i I'efecte de tots aquests elements en la resposta a farmacs en un determinat
individu.

Lafarmacogenética tracta d'establir i identificar les bases genetiques de les diferéncies en laresposta a
drogues ja que un dels principals problemes a que senfrontala medicinad'avui éslagran variabilitat
interindividual que existeix tant referent al'efectivitat com alatoxicitat de farmacs, de manera que
diferents pacients responen de forma dispar ala mateixa medicacio.

Aix0 és a causa de factors geneticsi no genetics. L'expressié dels gens, més que la propia dotacié génica,
i els polimorfismes existents en ells és el que explicai condiciona, almenys en part, aquestes diferencies.
Esimportant saber que €ls determinants heretats que influencien la resposta a un medicament
generalment es mantenen estables al |larg de la vida d'una persona.

El coneixement del genoma huma ha assegut |es bases de la situaci6 actual de lafarmacogenética que
juntament amb la farmacogendémicai el coneixement de les bases moleculars de les malalties poden dur a
terme abordatges que tenen en compte les caracteristiques de les seqliencies genomiques, mitjancant una
visio integradora que inclouriainteraccions entre gens. Entendre el funcionament del genomai la
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influéncia que podriatenir en |'efectivitat de certs farmacs es creu serala'clau” per crear drogues
personalitzades que tinguin una gran eficaciai efectes secundaris minims.

Existeixen proves per a diagnostic molecular mitjangant les quals médicsi farmaceutics poden
seleccionar elsfarmacsi les dosis per a cada pacient de formaindividual. El desenvolupament de la
farmacogenética, proveeix de, amenys, unavia per fer prescripcions medigues sense I'empirisme corrent
i anar cap a unaterapia meés personalitzada.

CONEIXEMENTS PREVIS

Relacié amb altres assignatures de la mateixa titulacio

No heu especificat les restriccions de matricula amb altres assignatures del pla d'estudis.

Altres tipus de requisits
No ni ha

COMPETENCIES

2142 - M.U. en Aproximacions Moleculars en Ciencies Salut 12-V.2

- Que els estudiants sapiguen aplicar els coneixements adquirits i la seua capacitat de resolucio de
problemes en entorns nous o poc coneguts dins de contextos més amplis (o multidisciplinaris)
relacionats amb la seua area d?estudi.

- Que els estudiants siguen capacos d?integrar coneixements i afrontar la complexitat de formular
judicis a partir d?una informacié que, sent incompleta o limitada, incloga reflexions sobre les
responsabilitats socials i étiques vinculades a |?aplicacié dels seus coneixements i judicis.

- Que els estudiants sapiguen comunicar les conclusions (i els coneixements i les raons ultimes que
les sustenten) a publics especialitzats i no especialitzats d?una manera clara i sense ambigditats.

- Que els estudiants posseisquen les habilitats d?aprenentatge que els permeten continuar estudiant
d?una forma que haura de ser en gran manera autodirigida o autonoma.

- Posseir i comprendre coneixements que aportin una base o oportunitat de ser originals en el
desenvolupament i / o aplicacio d'idees, sovint en un context de recerca.

- Coneixer en profunditat i comprendre I'organitzacié a nivell molecular de cel-lules, sistemes i
processos de rellevancia en les Ciéncies de la Salut.

- Conéixer en profunditat i comprendre les bases moleculars de la malaltia.

- Conéixer en profunditat i comprendre les metodologies d'investigacié basica aplicables a les Ciéncies
de la Salut.

- Tindre capacitat d'analitzar i sintetitzar un problema.

- Tindre capacitat de comunicaci6 oral i escrita en una segona llengua cientifica.
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Tindre capacitat de localitzar informacid.
- Tindre capacitat de desenvolupar un treball interdisciplinari.

- Conéixer i comprendre les bases moleculars del polimorfisme huma, que generen variacio
interindividual en I'administracid, distribucié, metabolisme i excrecié (ADME) de farmacs, aixi com en
les dianes moleculars d'accié bioquimica-farmacologica. Coneixement i identificacié del polimorfisme
genétic de proteines (enzims, transportadors, receptores...) que participen en estos processos.

- Comprendre la investigacio basica i clinica de la 'medicina personalizada'.

- Aprenentatge, maneig i presentacié d'informes i treballs en exposicié publica de les aplicacions
biomeédiques dels conceptes farmacogenéticos en les distintes terapies actuals, usant com a vehicle
la llengua anglesa.

RESULTATS DE L'APRENENTATGE

1. Conéixer €ls diferents polimorfismes genetics dels enzims metabolizadors, transportadors i dianes de
farmacsi la seva aplicacio en la medicina personalitzada.

2. Proporcionar els conceptes basics per a desenvolupament d'un esperit critic sobre les implicacions
cliniques de la farmacogenéti ca/farmacogendémicaen relacio al'eficaciai toxicitat de farmacs que
permeta |'Us racional dels mateixos.

3. Aprendre aidentificar, mangjar i presentar adequadament en informesi exposicions publiques, sobre
el s conel xements existents en les aplicacions cliniques de I'aproximacié Farmacogenomicaen €l
tractament optimitzat de lamalaltia.

DESCRIPCIO DE CONTINGUTS

1. Introduccién a la Farmacogenética y la Farmacogendmica

Farmacogenética vs Farmacogendmica: evolucio historica, ambit d'estudi i enfocament experimental.
Objectius especifics - perspectiva clinica i en [+D farmacologics

2. La variabilitat genética humana i els Farmacogenes

Fonaments de la variabilitat genética humana: SNPs, Indels i CNVs. Conseqiéncies funcionals del
polimorfisme genetic - relacions genotip-fenotip. Farmacogenes més rellevants (PK/PD i ADRS) i bases
de dades d'interés. La implementacié de la farmacogénetica en la practica clinica

3. Metodologia en Farmacogenética

Tecnologies moleculars per determinar el genotip, aplicables a la deteccié de polimorfismes.
Seqlienciaciéo de ADN: Capil-lar i Massiva (NGS) . Amplicones per a detecci6 de SNPs. PCRs
multiplexades. Assajos Tagman. Biomarcadores
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4. Farmacogenética del metabolisme de farmacs (l): enzims metabolizadors de farmacs de Fase 1

Variabilitat interindividual: causes. Base molecular del polimorfisme del CYP2D6, CYP2C9, CYP1Al i
CYP2EL. Altres CYPs. Altres enzims de Fase 1

5. Farmacogenética del metabolisme de farmacs (Il): enzims de Fase 2

Glutation-S-transferasas. N-acetiltransferasas. Enzims de metilacién, conjugacié amb acid glucurénico,
flavinmonooxigenasas, i altres.

6. Farmacogenética dels transportadors de farmacs

Estudi del mecanisme molecular de resisténcia a farmacs. Estudi de la glicoproteina P humana.
Consequencies cliniques.

7. Farmacogenética de les reaccions adverses a farmacs (ADRS)

Base molecular dels diferents tipus d'ADRs. Predisposicié genética. Estrategies per al disseny de
farmacs segurs

8. Implicacions Cliniques la Farmacogenética () : des de la seqliéncia fins a la Medicina de
Precisio

Futur de les aplicacions en clinica: Imputacié alélica, Imputacié fenotipica, Validacié d'evidéncies
funcionals, Validacié d'associacions amb reaccions adverses a medicaments per a guies de practica
clinica. Anticoagulants. Cancer. Antidepressius.

9. Implicacions Cliniques la Farmacogenética (ll) : recomanacions per a la Implementacio Clinica

10. Implicacions Cliniques la Farmacogenética (lll) : recomanacions per a la Implementacio
Clinica
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VOLUM DE TREBALL

ACTIVITAT Hores % Presencial
Classes de teoria 20,00 100
Treball en grup 10,00 100
Estudi i treball autonom 10,00 0
Lectures de material complementari 5,00 0
Preparacio d'activitats d'avaluacié 15,00 0
Preparacio de classes de teoria 15,00 0
TOTAL 75,00

METODOLOGIA DOCENT

L 'assignatura esta plantejada per ser desenvolupada en forma de treball presencial i no presencial.
Ladocéncia presencia d'aquesta assignatura es realitzara mitjancant les seglients aproximacions
metodol 0giques: classes magistrals, sessions de seminaris amb exposicié de temes triats entre els
proposats pel professor i/o a proposta de I'estudiant i assisténcia atutories.

En les classes de teoria es presentara una visio global del tema atractar, incidint especialment en els
conceptes clau. En lamateixa sessio se li indicaran els recursos més adequats per a un aprofundiment en
el tema, de manera que I'alumne completi 1a sevaformacié en el mateix.

AVALUACIO

Laevaluacion del aprendizaje de los estudiantes se realizara mediante la valoracion de los siguientes
apartados:

1. Evaluacién continuada: Consistiraen el cumplimiento de una serie de tareas propuestas por los
profesores de la asignaturay disponiblesen el AulaVirtual. Las tareas implicaran el desarrollo de
cuestiones de tipo préctico o de relevanciaclinica. Los aumnos recibiran las instruccionesy bibliografia
necesarias paralaresolucion de latarea, que sera calificada al final del cuatrimestre. De este apartado se
podra conseguir hasta un 90% en la calificacion final de la asignatura.

2. Interés del estudiante en la asignatura, expresado como su participacion en las discusiones
organizadas, asistencia a tutorias personales y/o cualquier otro tipo de actividad llevada a cabo por €l
estudiante en relacion con la asignatura. De estos conceptos se podra conseguir hastaun 10% en la
calificacion final de la asignatura.
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REFERENCIES

Basiques

Pharmacogenomics.Eds .: W.Karlow, U.A. Meyer & R.F.Tyndale,Taylor &Francis, New York, 2005

Rapid Reiew Pharmacology 32 ed. Eds..T.L.Pazdernik & L. Kerecsen,Mosby 2010
Handbook of drug metabolism. 2%ed. P.G.Pearson & L.C. Wienkers, Informa Healthcare USA, 2008

Cytochrome P450. Structure, mechanism and biochemistry. 32 ed. Ed.: P.R. Ortiz de Montellano,
Kluwer Academic/Plenum Press, New York ,2005

Complementaries
- REVISTAS:

The Pharmacogenomics Journal
http://www.nature.com/tpj/index.html

Future Medicine Pharmacogenomics
http://iwww.futuremedicine.com/loi/pgs

American Journal of PharmacoGenomics
http://www.ingentaconnect.com/content/adis/apg

Journal of the International Society of Pharmacogenomics
http://www.pharmacogenomicsociety.org/site/journal.asp

WEB RELACIONADAS
-Pharmacogenomics Knowledge Base:
http://iwww.pharmgkb.org/index.jsp

-International Society of Pharmacogenomics:
http://www.pharmacogenomicsociety.org/site/newsletter.asp

-Pharmacogenetics Research Network:
http://www.nigms.nih.gov/Initiatives/PGRN/

-U.S. Food and Drug Administration Genomics:
http://www.fda.gov/Drugs/ScienceResearch/ResearchAreas/Pharmacogenetics/default.htm

-American Medical Association Pharmacogenomics:
http://www.ama-assn.org/ama/pub/physician-resources/medical-science/genetics-molecular-
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medicine/current-topics/pharmacogenomics.shtml

-The Single Nucleotide Polymorphism (SNP) Database:
http://www.ncbi.nim.nih.gov/snp

-Table of Valid Genomic Biomarkers in the Context of Approved Drug Labels (NIH):
http://www.fda.gov/Drugs/ScienceResearch/ResearchAreas/Pharmacogenetics/ucm083378.htm

ADDENDA COVID-19

Aquesta addenda només s'activara si la situacié sanitaria ho requereix i previ acord del Consell
de Govern

En & cas que la situacié sanitaria aixi ho requereixca:

A) Ladocencia presencial sera substituida per docenciaen linia, mitjancant presentacions sincrones o
asincrones per part dels professors dels materials docents, utilitzant les eines posades a disposicié de
professorsi estudiants al'Aula Virtual .

B) Lestutories esrealitzaran exclusivament de forma telematica.
C) L'avaluaci6 final de |'assignatura es realitzara mitjancant:

1) Avaluacié continuada: Consistiraen el compliment d'una série de tasgues proposades pels professors
del'assignaturai disponiblesal'AulaVirtual. Les tasques implicaran e desenvolupament de qliestions de
tipus practic o de rellevanciaclinica. Els alumnes rebran les instruccionsi bibliografia necessaries per ala
resolucio de latasca, que seraqualificadaalafi del'quadrimestre. D'aguest apartat es podra aconseguir
finsaun 90% en laqualificaci6 final de |'assignatura.

2) Interés del / la estudiant en I'assignatura, expressat com la seva participacio en les discussions
organitzades, les contestacions a les preguntes que varealitzar el professor durant |es sessions presencials,
assistencia atutories personalsi / o qualsevol altre tipus d'activitat duta aterme per I'estudiant en relacié
amb |'assignatura. D'aquests conceptes es podra aconseguir finsa un 10% en la qualificacié final de
|'assignatura.
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