Exercicios SNC — antipsicéticos (Quimica Farmacéutica I / Profa. Ménica)
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Both amphetamine and
cocaine block reuptake of
Dapamine dopamine and foster
terminal symptoms of schizophrenia.
Amphetamine
promotes the release | :
of dopamine and e
fosters symptoms of (
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activation by dopamine.

Farmacos Antipsicéticos, que atuam nos receptores de dopamina, sdo titeis no tratamento da
esquizofrenia e podem ser classificados em:

* Fenotiazinas

e Tioxanténicos

e Fluorobutirofenonas
e Difenilbutilaminas

e Benzamidas

* Dibenzodiazepinas

» Benzioxazol

1. Observe as estruturas de farmacos apresentadas a seguir. Indique a quais das classes acima
pertencem cada uma das estruturas quimicas dos farmacos tipicos e atipicos apresentados.

2. Com base nos dados apresentados e nos seus conhecimentos prévios de farmacologia, qual a
principal diferenca entre fArmacos tipicos e atipicos?
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CHs HALOPERIDOL Ki = 6,73 nM (D)
N~ Ki = 1,0 nM (D) Ki = 787,0 nM (D)
| F Ki = 5,1 nM (Dy) KiD2/KiD, = 0,008
CLORPROMAZINKHs KiD/KiD, = 0,20

Ki = 1,5 nM (D,)
Ki = 37,0 nM (D)
KiD./KiD, = 0,04
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3. Observe as estruturas quimicas dos farmacos 1-4 apresentadas abaixo, assim como as
informagdes fornecidas na sequéncia.
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a) 1-3 sdo antagonistas do receptor D2, usados no tratamento da esquizofrenia.
b) 4 ¢ um anti-histaminico (antagonista H1), usado como anti-alérgico.

Pergunta-se:

3.1. Quais as principais diferencas entre as estruturas 1 e 4? Como estas diferengas podem interferir
na afinidade com os receptores?

3.2. Quais devem ser os requerimentos estruturais para o antagonismo dopaminérgico?

3.3. Qual a classe quimica do farmaco 2? Qual a principal diferenca desta estrutura em relagdo a 1?
Como esta diferenga pode interferir no reconhecimento molecular com o receptor?

3.4. A clorpromazina (1) ¢ administrada por via oral. Em geral, sdo administradas 3 a 4 doses por
dia, que variam de 25-100 mg. J4 o enantato de perfenazina (3) ¢ administrado por via
intramuscular, em doses Unicas de 25 mg-100mg a cada uma ou duas semanas. Elabore uma
explicacdo para esta diferenca na posologia.




4. As informacdes sobre o metabolismo do haloperidol sdo as seguintes: “O haloperidol é
rapidamente absorvido no trato gastrintestinal. Os picos plasmaticos ocorrem de 2 a 6 horas apos
a ingestdo. O farmaco é concentrado no figado e SNC. Aproximadamente 15% da dose ¢ excretada
na bile, e cerca de 40% é eliminada através dos rins.” As reagdes tipicas estdo apresentadas abaixo.
Identifique o tipo de reagdo do metabolismo que ocorre em cada etapa (A-D) e mostre 0 mecanismo
envolvido em B.
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