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INTRODUCCION Y ANTECEDENTES

BENZODIAZEPINAS
MECANISMO A

RECEPTOR GABA

Cl
GABA

GABA

CLASIFICACION

Benzodiazepinas

Flumazenilo
Zolpidem

Extracelular

Moduladores alostéricos
positivos del receptor GABA,

Baja: clordiazepoxido, J

diazepam Accion corta (1-12h) J

su union aumenta la afinidad . :
vida media (12-40h)
Intracelular Barbitiricos . - . Alta: a|praZO|am, |
' conductoionico t Efecto inhibitorio midazolam, Accidn larga
lorazepam (40-250h)

< »

EFECTOS SECUNDARIOS

Dosis bajas

» Receptor ionotropico postsinaptico
» 5 subunidades: 2a + 23 + 1y

1 union GABA

APLICACIONES

v Tratamiento de la ansiedad Letargo, somnolencia, fatiga

v Tratamiento del insomnio Vértigo, vision borrosa, descoordinacion motora,

Apertura canal CI-

Dosis al
v Anticonvulsivos osis altas cambios de humor, dificultad en el habla
l v Coadyuvantes en anestesia Otros Metabolismo hepatico por cit P-450 = interaccion
Hiperpolarizacion &= Efecto inhibitorio v Relajantes musculares problemas con farmacos inhibitorios/inductores
x Drogas de abuso asociados: Afinidad por tejido adiposo = bioacumulacion

TOLERANCIAY DEPENDENCIA

DESCUBRIMIENTO DE LAS ENDOZEPINAS

,Es posible la POSIBLES LIGANDOS
&
existencia de un [ ] OBJ ETIVOS
ligando endégeno Inhibidor de la Endozepinas . - :
que se una al unién al Diazepam > Oleamidas no |dentificar los aspectos mas relevantes de los estudios
(DBI) peptidicas realizados hasta el momento.
AMIN Flora Jniveles en Analizar la posible implicacion de las endozepinas en algunos
BiEM _ _ sangre tras . ,
AMBIENTAL ntestinal |2 senaTe res procesos fisiopatoldgicos.
rifamixina ’
LAl A ALIMENTOS g} MATERIAL Y METODOS
5412 \IEDICINALES . AN
- '\:/;“rgausras " \@ » Revision bibliografica de articulos cientificos obtenidos de las
Matricaria chamomilla ¢ Coreales car?t?/doggzs STTON, b s bases de datos PubMed y ScienceDirect.
Flavonoide apigenina: Carne *g@ﬁ\\“ - Revistas cientificas de consulta online.
Union BZDg cerebrales

Efecto sedativo

PAPEL DE LAS ENDOZEPINAS EN EL ORGANISMO

DBI = Proteina de union a aceti-CoA ENCEFALOPATIA ESTUPOR IDIOPATICO CANCER DE PULMON
Modulador alostérico HEPATICA Estado de | ) a
-~ . g Ansiedac |Depresi<'>n generalizada del | ol que las capacidades intelectuales| || Co 12, {umorales  f demanda energética
1 [DBI] == — Agresw,dad SNC por fallo hepatico o cirrosis estan disminuidas = puede revertir L '\ Cata.bollgfno
Insomnio 3-oxidacion

Su comportamiento como PAM o NAM
depende del procesamiento
intra/extracelular de la proteina.

‘ Modulacion de GABA |

Union PBR
(Modulando la sintesis
de GABA)

!

Union BZDg

t Hormonas esteroideas,
urotensina |l, K*

Liberacion

!

Somatostatina,
GABA;

Causas: morfina, BZD, terapias
diuréticas (N1, Ca|)

f NH, = disminucion del
metabolismo cerebral (1 sintesis de
GABA por la ruta ATC) y daino
astrocitico.

"
fDBI

En pacientes con cirrosis y
carcinoma hepatico

T

1 Pregnenolona fCoIesteroI

Tratamiento
Flumazenilo Rifamixina
] 1
Revierte LINH,] y niveles

endozepinas
circulantes

sintomatologia

1 [Endozepina-4] LCR-

Periodo entre episodios > niveles normales

con estimulacion fisica

IRS=estupor idiopatico sin causa aparente

Plasma: x 4000
x 20000

Reversion con flumazenilo 1V

ODN: péptido de digestion de DBI

¥

Agonista inverso de BZDg

N

Accion esperada: Accion observada:
reversion del ; 22 aumento de los
estupor episodios

—

En pacientes
con tumores a
los que |DBI

¥ Proliferacion celular
4 Apoptosis celulas
- tumorales

¢ Por qué?
El DBI interviene en la 3-oxidacion de
las células tumorales

Etomoxir —— CPT1 > |Acetil-CoA

b

No unién DBI

B-oxidacion 4J

CONCLUSIONES

Endozepina-4 en plasma y LCR en pacientes con estupor idiopatico

) 4

Dependiendo de [DBI] y localizacion actua como PAM o NAM

) DBI 1 tono GABAérgico = factor precipitante de encefalopatia hepatica

Existe una correlacion entre [DBI] en céelulas tumorales y su proliferacion
—> DBI regula -oxidacion de AG
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