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Yioxo _ _ % ionizare = 1+ antilog (pKb — pH — 14) Calculele log P (teoretic)

|qx0|ndol!nona (flqurg 1) —un Rrodus nou autoht?n. cu
actiune antidepresiva si anxiolitica (conform cercetarilor 06 formei neioniozate = 100 - % ionizare Aromatic C 02940 *6 1764
preliminare) — prezinta 0 pulbere cristalina, alba cu nuanta Ka=4 53 Nitrogen in five- -0,5262
bej, fara miros; este foarte putin solubila 1n apa, usor PRa=, | membered ring
Factori biofarmaceutici ce influenteaza biodisponibilitatea TGl (PH=1.5) (PH=0) (PH=6,5) C (no hydrogens) | 029723
unul medicament sunt: proprietatile fizico - chimice ale 0.095% 22.787% 98,94 % 10,5138% C(=O)N 0 1599
substante1 active, valorile constantelor de 1onizare, aromatic attachment
procentul molar de ionizare, determinarea coeficientului de 99,905% r1,213% 1,06% 69,4802% -C(=0) -1,5586
partitie, octanol-apa, tip de medicament finit, forma si oKb =9.47 agphf;‘_t";at_ta‘:hme”t .
caracteristicile acesteia, compozitia si caracteristicile Trm— et I .
excipientilor, parametrii tehnologici ai procesului de Segmentul Stomac subtire S= 03188
productie, etc. Deoarece substanta susnumita nu a fost TGI/pH (PH=1.5) (pH:’6,5) Correction factor 0,6194
studiata anterior, riméane actuald problema privind alegerea 09,907%  3,2774% 1,06 % 0,134% IAmFi)”O'type ~C(FON o

0g ,

Forma

s1 compozitia formel farmaceutice cu dioxoindolinona.
’ ’ 0,093 % 96,7226% 08.94 % 99,866%

SCOPIL LUCRARII _____________Dioxoindolinona_ Regula Lipinski
1

neionizata

. : : .. Suma donorilor de protoni H <5 Corespunde
Determinarea  unor  parametri  biofarmaceutici a /‘-\.]
dioxoindolinoner, cum ar fi: valorile constantelor de ) Suma acceptorilor de protoni H 5 <10 Corespunde
lonizare (pKa, pKDb), procentul molar de I1onizare, )
determinarea coeficientului de partitie octanol-apa (log P), Masa moleculara 241,25 g/mol <500Da  Corespunde
gradul de absorbtie si de permeabilitate. O ClogP 0,9383 ClogP <5 respunde
MlogP 0,6849 MlogP < 4,15

Z

MATERIAL SI METODE Conform Regulii lui Lipinski, gradul de absorbtie si permeabilitate este 4.

Substanta dioxoindolinona, 1onometru Consort C861, O CONCLUZII

Is,epjcg;?tﬁf&ent;grmt;?irzidlzz:rm acl:JoV-eli:(])EO;ro :;)Ill;enp, Dioxoindolinona este substanta cu caracter slab acid (Ka=2,95*10); forma
S P HIOpeana. neionizata va predomina in stomac (99,905%). Valoarea log P calculata teoretic
CUVINTE -CHEIE Figura 1. Structura chimici constitute 0,93_83_, cglcul_ata e_xperl_mental — 1.’OL Determinarea parametrljor

a Dioxoindolinonei biofarmaceutici ai Dioxoindolinonei este esentialda pentru alegerea optimala a

formei farmaceutice cu dioxoindolinona.

Dioxoindolinona, parametru biofarmaceutici, log P.
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