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Conocer las principales causas, tipos y tratamientos actuales en relacion a la neuropatia glaucomatosa optica.
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Conocer los compuestos cannabinoides y su clasificacion, asi como estudiar sus acciones en el organismo,
| derivadas de la accion de los distintos receptores cannabinoides.
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(Comprender las diferentes técnicas de andlisis molecular que permitan establecer conclusiones sobre la relacién )
estructura-actividad de estos compuestos, como los andlisis comparativos de campo molecular (CoMSIA) y de indices

_de similitud molecular (COMFA). )
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Establecer estructuras especificas de ligandos con actividad agonista cannabinoide, que sirvan como modelo para el
\posterior disefio de nuevos compuestos cannabinoides con elevada afinidad de unidn y selectividad.
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Existen evidencias de acciones vasodilatadoras, /
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CANNABINOIDES EN EL TRATAMIENTO DEL GLAUCOMA.
DISENO Y RELACION ESTRUCTURA-ACTIVIDAD

Manuel Delgado-Iribarren Robles
Facultad de Farmacia. Trabajo de fin de grado
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tejido ocular
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(g El CB1 actua como un

receptor acoplado a
proteinas G, cuya
activacion provoca la

inhibicion de la

liberacion de algunos
neurotransmisores,
como el glutamato

METODOLOGIA

LOCALIZACION DEL CB1 EN EL OJO

Estructura
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Marcaje con inmunohistoquimica de receptores CB1 a nivel ocular.
: ausencia de marcaje; + marcaje leve; ++: leve-moderado; +++:

moderado; ++++: moderado-intenso; +++++: intenso.

Tabla basada en los datos del articulo de Straiker et al, 1999.

* tabla adaptada de [15]

Para la realizacion del presente trabajo se ha llevado a cabo una extensa revision
\bibliogréfica mediante bases de datos como PubMed, Scielo o Google Académico.

Se ha hecho uso de las siguientes palabras clave durante la busqueda de
informacion: open-angle glaucoma, closed-angle glaucoma, cannabinoids,
cannabinoid receptors CB1 and CB2, structure-activity relationship, 3D-QSAR,
cannabinoid ligands y aminoalkylindoles
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RESULTADOS Y DISCUSION

SAR EN DERIVADOS DE CANNABINOIDES CLASICOS

Estudios de modelado molecular
han permitido conocer qué tipos de
ligandos son mas favorables para la
interaccion con el receptor
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SAR EN DERIVADQOS DE AMINOALQUILINDOLES

REGION CB. CB.
DERIV. INDOL. CLASICOS
(WINS55, 212-2)
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B GRUPO GRUPO
CARBONILO FENOL
C GRUPO CADENA
MORFOLINO LATERAL
ALQUILICA
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¢ Los cannabinoides suponen una alternativa considerable en el tratamiento del glaucoma por sus propiedades de reduccion de la PIO,

neuroprotectoras y de mejora del flujo ocular.

% Los métodos de analisis COMFA/CoMSIA QSAR en 3D nos permiten no solo disefiar analogos de los agonistas cannabinoides
potencialmente selectivos y eficaces, sino también poder tener un conocimiento en mayor profundidad sobre la estructura y el

funcionamiento de los receptores cannabinoides.

** A su vez, el descubrimiento de estructuras distintas de los cannabinoides, como los aminoalquilindoles, abre un nuevo horizonte de

1. Thomas BF. Interactions of Cannabinoids With Biochemical
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Gracias a estudios SAR en agonistas cannabinoides se ha podido
llegar a la conclusidon de que existen 4 grupos farmacaoforos:

- v Un grupo hidroxilo fendlico
v Una cadena lateral alifatica
v Un grupo hidroxilo alifatico norte
v" Un grupo hidroxilo alifatico sur
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La orientacion del sistema
de los anillos juega un
papel importante en la
interaccion con el CB1
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investigacion en el campo de estos compuestos y por tanto son necesarios mas estudios para poder esclarecer el potencial

terapéutico de estos compuestos.

= cddigo QR



http://journals.sagepub.com/doi/10.1177/1178221817711418

