GUIA DOCENTE DE LA ASIGNATURA

APLICACIONES DE LA ESPECTROSCOPIA DE FLUORESCENCIA EN EL ANALISIS,
DESARROLLO Y CONTROL DE MEDICAMENTQOS

MODULO MATERIA ASIGNATURA CURSO | SEMESTRE | CREDITOS CARACTER

Aplicaciones de la
} espectroscopia de
Unico MATERIA 1 fluorescencia en la Primero | Tres Optativo
investigacién y control
de medicamentos

DIRECCION COMPLETA DE CONTACTO PARA TUTORIAS

PROFESOR(ES) (Direccion postal, teléiono, correo electronico, etc.)

Departamento de Fisicoquimica
Facultad de Farmacia

Campus de Cartuja

) Tel. 958243831 y 958243826
José Maria Alvarez Pez jalvarez@ugr.es

Eva Maria Talavera Rodriguez etalaver@ugr.es

HORARIO DE TUTORIAS

Miércoles de 9’30 a 11’30 horas
Viernes de 9’30 a 13’30 horas

MASTER EN EL QUE SE IMPARTE OTROS MASTERES A LOS QUE SE PODRIA OFERTAR

Master Universitario en Investigacion, Desarrollo,
Control e Innovacion de Medicamentos

PRERREQUISITOS Y/0 RECOMENDACIONES (Si procede)

Estar en posesion de la Licenciatura o el Grado en Farmacia, Quimicas, Biolodgicas, Fisicas, Ciencia y
Tecnologia de Alimentos, o cualquier otro de Ciencias, o de Ciencias de la Salud.

BREVE DESCRIPCION DE CONTENIDOS (SEGUN MEMORIA DE VERIFICACION DEL MASTER)

Introduccion a la fluorescencia. Caracteristicas de la emision fluorescente. Tiempos de vida y rendimientos
cuanticos de fluorescencia. Instrumentacion en espectroscopia de fluorescencia. Espectros de fluorescencia
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en estado estacionario y con resolucion temporal. Fluor6foros intrinsecos y extrinsecos. Etiquetado de
moléculas, biomoléculas y macroestructuras. Efectos del disolvente en los espectros de emision.
Determinacion de la polaridad del lugar de enlace de un fluor6foro en una macroestructura biolégica.
Espectroscopia de emision resuelta en el tiempo (TRES). Aplicaciones en el andlisis biomédico. Quenching de
fluorescencia. Teoria del quenching colisional. Teoria del quenching estatico. Quenching combinado.
Quenching por esfera de accién. Aplicaciones a proteinas y a la deteccidn de la hibridacion del DNA en medios
homogéneos. Quenching en membranas celulares. Polarizacion y anisotropia de fluorescencia. Espectros de
polarizacién. Aplicaciones a la medida de constantes de asociacion. Diagnéstico e imagen mediante
polarizacién de fluorescencia. Inmunoanalisis por polarizacion de fluorescencia. Uso de la anisotropia en el
estudio del estado fisico de las membranas. Deteccién del transporte de farmacos a través de membranas.
Transferencia resonante de la energia de fluorescencia (FRET). Pares aceptor-dador. Medida de distancias a
nivel molecular y de tejidos mediante FRET. Uso de FRET en los analisis por polarizacion. Medida de
constantes de asociacion. FRET en membranas celulares. Deteccion del transporte de farmacos a travées de
membranas mediante FRET. Espectroscopia de correlacién de fluorescencia. Aplicacién a las medidas
intracelulares de difusién y penetracion de principios activos. Espectroscopia de fluorescencia de moléculas
individuales. Imagenes celulares de moléculas individuales. Aplicacién al analisis biomédico. Revision de las
aplicaciones de la fluorescencia en proteinas y éacidos nucleicos. Sensores fluorescentes. Sensores de
monitorizacion continua de pH, O, y CO,. Sensores de actividad.

COMPETENCIAS GENERALES Y ESPECIFICAS DEL MODULO

COMPETENCIAS PROFESIONALES
GENERALES:

e CPG1.- Capacitar a los alumnos a abordar problemas de forma cientifica, desde una perspectiva
multidisciplinar, formulando hipétesis y objetivos para su resolucion, extrayendo conclusiones
fundadas que sean de aplicacién en las ciencias farmacéuticas, biomédicas, tecnoldgicas y de la
practica farmacéutica, con especial énfasis en la investigacion, desarrollo, control e innovacion de
productos farmacéuticos.

ESPECIFICAS:

e CPEL.- Aprender las técnicas de desarrollo de nuevos farmacos y/o medicamentos innovadores.

e CPE3.- Utilizar los multiples pardmetros que caracterizan a la emision fluorescente, permitiéndoles
escoger, en cada caso, aquellos mas adecuados al fin que se persigue, ya sea éste el analisis y control
de calidad de medicamentos, el andlisis biomédico, o el seguimiento farmacocinético de aquellos.

e CPEA4.- Interpretar resultados de caracteristicas fisicoquimicas, aspectos tecnoldgicos de produccion y
control de medicamentos y de pruebas farmacolégicas, toxicoldgicas o diagnoésticas.

e CPE5.- Saber aplicar las técnicas de investigacién, tanto metodolégicas como tecnoldgicas, en
distintas areas de estudio y ensefiar a redactar correctamente un trabajo cientifico, informe o
protocolo, empleados asiduamente en la investigacién de productos sanitarios.

e CPEG6.- Conocer los sistemas de gestion de la calidad que se pueden aplicar con relacion a los ensayos
de laboratorio para el control de calidad de farmacos, asi como en el desarrollo de actividades de
prevencion frente a los riesgos debidos a usos de agentes quimicos en el laboratorio.

e CPE7.- Saber plantear un disefio experimental, comprender y resolver el analisis de los datos
experimentales mediante programas computacionales e interpretar los resultados.

e CPEB8.- Utilizar eficazmente los recursos informaticos para la documentacién, bulsqueda de datos,
confeccion y presentacion de trabajos de investigacién en los campos de las ciencias farmacéuticas.

e CPE10.- Colaborar en los procesos analiticos, farmacoterapéuticos y de vigilancia de la salud publica.
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COMPETENCIAS ACADEMICAS
GENERALES:

e CAG1.- Realizar investigacion en cualquier entorno del sector farmacéutico y de la salud.
ESPECIFICAS:

CAEL.- Manejar fuentes de informacién y documentacion.

CAE2.- Saber cémo confeccionar y presentar comunicaciones cientificas.

CAES5.- Realizar el tratamiento estadistico de los resultados.

CAES6.- Publicar los resultados de la investigacion.

CAE7.- Adquirir una vision global de las posibilidades que tiene la espectroscopia de fluorescencia

como herramienta de eleccion en el analisis farmacéutico y biomédico, por tratarse de una técnica

no invasiva de alta sensibilidad y facil deteccion, cuya utilidad se encuentra acreditada en el
desarrollo y aplicacién de los métodos analiticos que se ajustan a los plazos de tiempo solicitados por
la industria farmacéutica.

o CAE13.- Obtener una formacién amplia sobre los procesos fotoquimicos y fotobioldgicos que pueden
afectar al ser humano, con objeto de prevenir las reacciones de fotoxicidad y fotosensibilizacion de
productos medicamentosos, y para iniciarse en el desarrollo de nuevos farmacos aplicables en
terapias fotodindmicas. Capacitar para el desarrollo de nuevas formulaciones de Fotoprotectores.

e CAE17.- Adquirir una vision integrada de los diferentes ensayos de evaluacion de la toxicidad

preceptivos en el desarrollo, investigacién y control de medicamentos.

COMPETENCIAS TRANSVERSALES
ESPECIFICAS
e CTEL.- Trabajar en equipos multidisciplinarios tanto a nivel de la industria farmacéutica como de
organizaciones sanitarias.
e CTE2.- Ensefar a los alumnos a comunicarse con los profesionales sanitarios o con los pacientes.
e CTES.- Despertar la capacidad de integrar conocimientos, formular comentarios y asesorar o controlar
algun servicio farmacéutico.
e CTEA4.- Ser capaces de presentar publicamente ideas, procedimientos o informes de investigacion,
comunicando sus conclusiones y promoviendo el uso racional del medicamento.
e CTES.- Ensefiar a adquirir la capacidad de aprendizaje continuado mediante un estudio autodirigido y
auténomo.

OBJETIVOS (EXPRESADOS COMO RESULTADOS ESPERABLES DE LA ENSENANZA)

El alumno sabra/comprendera:
e Las bases teodricas de la espectroscopia de fluorescencia para su correcta aplicacion al desarrollo e
investigacion del medicamento, al andlisis clinico y al seguimiento farmacocinético.
e Desarrollar las metodologias de trabajo y los criterios que le permitan obtener resultados
experimentales de interés.
El alumno sera capaz de:
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e Adquirir una visién global de las posibilidades que tiene la espectroscopia de fluorescencia en el
andlisis y control farmacéutico.

e Resolver los principales problemas asociados a la utilizacion de las sondas fluorescentes y el empleo
de la espectroscopia de fluorescencia en sus aplicaciones clinicas y analiticas en general.

e Interpretar los resultados experimentales en funcion de los pardmetros recogidos en el experimento.

TEMARIO DETALLADO DE LA ASIGNATURA

Introduccion a la fluorescencia. Diagrama de Jablonski. Caracteristicas de la emision fluorescente. Tiempos de vida y
rendimientos cuanticos de fluorescencia. Instrumentacién en espectroscopia de fluorescencia. Espectros de fluorescencia en
estado estacionario y con resolucion temporal. Fluoréforos intrinsecos y extrinsecos. Etiquetado de moléculas, biomoléculas y
macroestructuras.

Efectos del disolvente en los espectros de emision. Determinacion de la polaridad del lugar de enlace de un fluoréforo en una
macroestructura bioldgica. Efectos de la temperatura. Espectroscopia de emision resuelta en el tiempo (TRES). Aplicaciones
en el analisis biomédico.

Quenching de fluorescencia. Teoria del quenching colisional. Teoria del gquenching estatico. Quenching combinado.
Quenching por esfera de accion. Aplicaciones a proteinas y a la deteccion de la hibridacion del DNA en medios homogéneos.
Quenching en membranas celulares. Otras aplicaciones.

Polarizacion y anisotropia de fluorescencia. Espectros de polarizacion. Aplicaciones a la medida de constantes de asociacion.
Diagnostico e imagen mediante polarizacion de fluorescencia. Inmunoanalisis por polarizacion de fluorescencia. Uso de la
anisotropia en el estudio del estado fisico de las membranas. Deteccién del transporte de farmacos a través de membranas.
Inmunoandlisis por transferencia resonante de la energia de fluorescencia (FRET). Pares aceptor-dador. Medida de distancias
a nivel molecular y de tejidos mediante FRET. Uso de FRET en los analisis por polarizacion. Medida de constantes de
asociacion. FRET en membranas celulares. Deteccion del transporte de farmacos a través de membranas mediante FRET.
Espectroscopia de correlacion de fluorescencia. Aplicacién a las medidas intracelulares de difusién y penetracién de principios
activos. Espectroscopia de fluorescencia de moléculas individuales. Imagenes celulares de moléculas individuales. Aplicacion
al analisis biomédico.

Revision de las aplicaciones de la fluorescencia en proteinas y acidos nucleicos. Sensores fluorescentes. Sensores de
monitorizacion continua de pH, O, y CO,. Sensores de actividad

BIBLIOGRAFIA

Joseph R. Lakowicz. Principles of Fluorescence Spectroscopy (third edition). Springer Science. New York.
2006.

Nicholas J. Turro, V. Ramamurthy, J. C. Scaiano. Modern Molecular Photochemistry of Organic Molecules.
University Science Books. Sausalito, California. 2010.

Joseph R. Lakowicz (Ed.). Topics in Fluorescence Spectroscopy Vol. 2. Plenum Press. 1991.

Ludwig Brand and Michael L. Johnson (Eds.). Methods in Enzymology. Vol. 278. Fluorescence Spectroscopy.
1997.

Chemical Reviews. Vol. 110. 2010.

ENLACES RECOMENDADOS

La Universidad de Granada cuenta con una completa pagina web (http://www.ugr.es/) a través de la cual un
futuro estudiante de la UGR puede encontrar toda la informacién que necesita para planificar sus estudios.
El Departamento de Fisicoquimica cuenta también con una completa pagina web
(http://www.fisicoguimica.es/) a través de la cual un estudiante de cualquier disciplina asignada al
Departamento puede encontrar toda la informacién que necesita para planificar sus estudios.

METODOLOGIA DOCENTE
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Para desarrollar el programa expuesto y alcanzar los objetivos de formaciéon indicados, se emplearan los
siguientes recursos metodoldgicos:

- Clases magistrales: Se utilizaran para establecer el marco al que se limitan los contenidos de los distintos
temas, el enfoque conceptual que se pretende seguir y, ademas, para proporcionar a los alumnos
informacion sobre aspectos puntuales, de especial significacion, que se encuentre dispersa o de dificil acceso.
- Seminarios. Orientados a exponer por parte de un alumno, de forma reducida, y comentar por el grupo,
problematicas especificas relacionadas con los temas que se vayan exponiendo, y que previamente han sido
contextualizadas por el profesor. Pueden incluirse temas a debatir basados en datos experimentales obtenidos
por nuestro grupo de investigacion.

- Trabajos bibliograficos. Tendrian por objeto conocer las orientaciones o interés que determinados temas
presentan en el momento actual.

- Practicas. Recoger los espectros de excitacién y de emisién en estado estacionario. Construir una curva:
intensidad de fluorescencia/concentracion. Estudio del “quenching” dinamico mediante el calculo del tiempo
de vida de fluorescencia obtenido a partir del decaimiento temporal de la fluorescencia recogido con un
instrumento con la resoluciéon temporal del picosegundo. Con la misma instrumentacion se obtendran los
espectros asociados a las diversas especies de una mezcla.

EVALUACION (INSTRUMENTOS DE EVALUACION, CRITERIOS DE EVALUACION Y PORCENTAJE SOBRE LA CALIFICACION FINAL, ETC.)

Sistemas de evaluacion y calificacion:

- Evaluacién de actitudes y seguimiento de la asignatura (valoracion 40%).

- Se tomaré en consideracion, de forma especial, la asistencia a clase y la participacion activa del alumno en
las mismas, a través de la formulacién de preguntas y la respuesta a cuestiones relacionadas con los
conceptos que se vayan explicando.

- Control de conocimientos (60%). A lo largo del curso se realizaran un minimo de tres controles, con una
duracion estimada de una hora, consistentes en contestar por escrito a un conjunto de preguntas cortas,
relacionadas con los bloques de materias segin el programa.

- Analisis de contenido de los trabajos individuales y grupales realizados en las clases practicas, en los
seminarios y en las tutorias académicas.

INFORMACION ADICIONAL
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