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Actuellement, il existe plusieurs hypotheses
concernant la relation entre le meédicament et le
récepteur, a partir duquel ont été mis en
place

I'intensiteé de I'effet d'un medicament dépend /e nombre
de occupe recepteurs (Cette théorie a de nombreuses
variantes)

ou lintensité de l'effet est le résultat de

affirme que l'effet pharmacodynamique est produit en
convertissant les réecepteurs a partir d'un
former dans un " forme.




Aujourd’'hui, il est considére que Ila
des récepteurs, est un processus
nécessaire pour obtenir I'effet de la drogue.

la connaissance de la produit par un

medicament, ils peuvent egalement étre complétés en
mesurant le:

- et, respectivement, la

- , afin de permettre d'étudier
la relation dose-effet.




La procédure connue sous le nom

a permis de plusieurs substances
actives a utiliser avec une précision raisonnable
d'un point de vue de dosage.

le dosage biologique peut également étre appliquée
pour la dont l'effet
est caracteristique ou pour lequel il est connu un
antagoniste identifie.




et ces variantes




Clark a noté la similitude
entre sSous
forme d'adsorption
isothermique et de
nombreuses courbes dose-
réponse.

Il a appliqué aux
interactions récepteur de
drogue,

utilisé pour
reproduire un modele
hypothetique pour les
réactions se produisant a




Clark était satisfait de ce modele, car, dans de nhombreux cas, la
forme de courbes dose - effet obtenu experimentalement
correspondait a la forme obtenue d'une relation qui implique:




L'isotherme d'adsorption est dérivé a la suite de
I'étude de la vitesse d'adsorption d'un gaz a une
température constante de Ila matiere preparee
(Considere surface impermeéable).

La courbe montre comment
une fois que l'augmentation de
la concentration appliquée:

- premierement ¢ca monte

- puis, comme l'adsorbant
se rapproche

Dans le voisinage d'un Il n'atteindra plus
une concentration adsorbé aussi eélevee, peu importe
I'augmentation de la concentration .




Médicament liant la surface cellulaire est
supposeée éetre basee sur le principe:

tout comme le cas d'une réaction moléculaire
entre un gaz et une surface solide.

la saturation en surface adsorbante a éteé
assimilée a:

correspondant
dans lequel I'effet est maximal.




De cela, il a été deduit que:

pourrait produire un effet plus faible.

En supposant que chaque recepteur occupe produit
une unité de réponse constantl’effet serait
directement proportionnelle a I'occupation du
récepteur, parce que le taux d'occupation et le




Une autre hypothese est que:

d'un gaz ou
d'un médicament libre.

Quand sont présents, dans les mémes
concentrations moléculaires sur les surfaces
adsorbantes (qui ont la méme surface et sont de la
méme structure) dans des conditions normales de
tempeérature et de pression, il est evident que la
mesure dans laquelle différentes concentrations de
gaz adsorbe different a la fois d'équilibre, sur




Si lI'on considere que l'interaction meédicament-
récepteur est realise dans un systeme ferme ( « in
vitro »), on peut supposer que le processus suit les
principes de la

Lorsque le niveau d'effet en présence d'un
meédicament administré, il existe auquel
du

complexe




Une difficulté dans cette théorie a été trouvee pour
aussi appele

Un agoniste partiel est incapable de produire I'effet

maximal par rapport a un agoniste complet, lors de
la réaction avec la méme population de récepteurs
(il ne produit pas le méme niveau de réponse).







La theorie de Clark suppose que:

chaque couplage d'un meédicament avec un
réecepteur de la méme population aura la méme

efficacité dans la production d'unités de réponse.




Afin d'introduire cette observation dans la théorie, une
deuxieme propriété de medicaments, a été invoque:

Tandis que reste la propriété qui déetermine
I'aptitude d'un médicament a se lier a des récepteurs,

proposé une autre propriete:




Permet la compréehension d'une autre série
d'observations qui ne correspondent pas a la theorie

de [l'occupation. Comme, lorsque les agonistes
sont et le résultat (réponse)
est parfois que celui qui est préevu (en
raison d'une addition d'effets de I'occupation du
récepteur).




En présence d'un agoniste partiel, par exemple, la
(Qui, dans des

circonstances normales, est suffisante pour
provoquer une réponse maximale) se révele étre, pas
aussi efficace.

Celaestdu a
par un agoniste partiel et que
seuls des stimuli sous-maximales.







Une autre extension alternative de la théorie de Clark
a ete l'un des qui a propose une théorie

modifieée qui integre I'observation suivante:

Pour certains médicaments, la production d'un
peut étre réalisé par
dans une proportion de




I a invoque le concept de I’ dont la
valeur exprime la capacite relative du récepteur
occupé par le médicament en question

une unite de a la cellule.




Un médicament a haut rendement peut produire un
apres avoir occupe seulement
proportion de la population des récepteurs

laissant un certain nombre de

Au contraire, un médicament avec 'efficacite
doit faire face a o [
récepteur, afin de produire une réponse maximale.




L’agoniste partiel a induire une
reponse maximale, méme lorsque tous les
récepteurs sont occupes, parce que la valeur de son
efficacite est trop faible pour que la valeur
critique de S soit atteinte .

Et dans ce cas, pour un antagoniste de la valeur
est zeéro.







L'inclusion de et

dans la theorie d'occupation de
meédicament - interactions récepteur a
successivement réduit I'importance de l'idée d'une
occupation stable des récepteurs, en tant que
facteur determinant de la reponse.

pour les relations:

(Introduit par WDM Paton) a
conduit a un point ou, I’ seul était
considerée comme pour l'activité
d’agoniste .

Paton a proposé l'idée que la formation d'un
complexe: génere vers la
de la réponse de

production.




Alors:
» apres la drogue
» tous les récepteurs sont tissulaires

» le tissu recevra et
» généreront

la réponse a maintenir,

>

» lorsque le complexe est Les
couples seront rétabli.




Ainsi, pour un agoniste,

complexes (régie par la constante de dissociation)
car elle dicte

au cours de laquelle de nouveaux complexes peuvent

étre atteints.

Selon cette hypothese:




Une fois appréhender cette idee, Paton a exprime
des observations incompatibles avec la théorie de
I'occupation (Clark).

Par exemple, le fait que:

Le méme ensemble de recepteur peut étre
dans un premier temps puis

le fait que
un effet maximum
(Phénomene appele

).




La premiere situation est consideére

- lorsque le meédicament stimule au moment de
l'accouplement, mais parce qu'll se dissocie
relativement lentement, il sur les récepteurs
et, a partir de la il , une activité

d’antagoniste.
La seconde situation se produit, apres des expositions
répétées a un médicament, lorsque

- de la dose administrée anterieurement
couplé aux récepteurs ( le nhombre de
récepteurs disponibles pour le couplage).




« Pour des raisons pratiques, les expériences qui sont
destinés a tester la théorie des taux

L’enregistrement Instantanée de la réponse, est
nécessaire pour confirmer que l'installation de I'effet
maximal a été atteint que sous

La cessation immediate de la réponse (elimination

consecutive du medicament a partir du tissu) exige
mais la diffusion sur la

base du gradient de concentration est un




et d'autres postulats récents




La reponse continue exige la et la
des récepteurs.

Les réecents commentaires ont pousse cette vision
dynamique encore plus en remettant en question
I'existence méme des réecepteurs.

Comme les populations fixes, en termes de nombre,
I'emplacement ou l'affinité, propose des modeles
plus complexes d'interaction et de medicaments plus
modernes - recepteur.




Pour toutes les variantes de la théorie du récepteur,
la théorie du postulat , -

est associé a un site du
récepteur, et le récepteur , Reéalisant ainsi

 quand le recepteur

(Ce qui signifie, il regénere).
Cela est essentiel pour les cycles suivants de
réponse.

est un autre mecanisme par lequel
certains medicaments peuvent agir.







L'élargissement du concept des
pour les interactions meédicament-récepteur est une
autre these moderne proposee par les chercheurs.

Dans I’ les sites allostériques sont
reconnus comme

des enzymes, aux quels peuvent se lier
des antagonistes, couvrant ou en déformant le site
actif de sorte qu'il ne peut plus complexer avec le
substrat.

En I'implication des sites de liaison
allosterique pour antagonistes a ete postulee pour les
situations ou [I'antagonisme entre les deux
meédicaments se deplace

comme

(par exemple, les exemples o [
I'acétylcholine et atropine sur le muscle lisse).




Bien que I'etude des récepteurs est devenue une
veritable science de nombreuses
questions sur les récepteurs, restent encore sans

réponse.
Par exemple:

Pourquoi est-il nécessaire que les cellules
possedent des structures spécifiques qui leur
permettent de réagir a des substances
étrangeres?




L'existence de recepteurs a deja ete demontreée, et
dans le temps, toute l'attention a eté concentréee

sur le temps et de l'action
de la drogue, au niveau cellulaire et moléculaire,
avec des conséquences avantageuses pour la
recherche pharmaceutique et pharmacologique.




Par exemple:

- certaines conditions pathologiques chez 'homme

ou les animaux ont eté déemontrés étre causées par
(Par exemple, la

myasthénie gravis)

- en

raison de consécutive administration a ete

expliquée par Ila et / ou
(par exemple B-

adrenorecepteurs, des bronchodilatateurs).




Le terme identifie un endroit ou un médicament
peut se lier et qui est exprimeée
sous la forme d'un médicament -

lls ont été identifiés différents types de récepteurs:

et
different des effets sur la
cellule:

(Enzymes, des ions, la degradation des phospholipides)




Cela permet de comprendre pourquoi:
-certains messagers chimiques agissent

(Par exemple, les neurotransmetteurs par des
réecepteurs couplés a des pores de plus de 1 a 2 ms)
autres,

-dans une période plus longue, mais une plus longue
période (par exemple minutes pour les hormones
peptidiques et des récepteurs a meédiation par des
enzymes), tandis que

-d'autres produisent un effet seulement

mais ont de l'action (par
exemple, hormones stéroides et des protéines
fonctionnelles synthétisés de novo par les cellules
cibles).
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Les opioides se lient a des récepteurs speécifiques, ou le
signal atteindra le réecepteur dopaminic (presenté ici, dans
le cadre d'un autre neurone) afin de liberer la dopamine.
La dopamine se lie a

stimuler la cellules et donc produire
sentiment émotionnel.
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