
tes farmacotécnicos y la tecnología utilizada en la fabricación de un medicamento), bien 
como con características biológicas, tales como vía de administración, anatomía y fisiología 
del lugar donde ocurre la absorción.

Propiedades Físico Químicas del fármaco

Dentro de las propiedades físico químicas se destacan, la solubilidad, el polimorfismo y el 
tamaño de la partícula.

SOLUBILIDAD

La solubilidad es un factor determinante para la liberación del fármaco y también para su 
absorción. Por lo tanto, tiene un papel determinante en la biodisponibilidad. Para que el fárma-
co pueda ser absorbido, este tiene que estar en la forma de solución acuosa en el sitio de 
absorción. La solubilidad acuosa es dependiente de las características moleculares de los 
fármacos y también en función de su habilidad de formar puentes de hidrógeno con una molé-
cula de agua.  Es posible definir un fármaco muy ligeramente soluble (la solubilidad, normal-
mente es menor que 0,1 g/ml), cuando su velocidad de disolución es más lenta que el tiempo 
de tránsito intestinal de este fármaco, resultando en una biodisponibilidad incompleta.

Otro parámetro importante es el coeficiente, entre dosis y solubilidad.

Un fármaco se considera de alta solubilidad, cuando la mayor dosis terapéutica simple es 
soluble en 250 mL (vaso de agua) o menos de medio acuoso en un rango de pH de 1,2–6,8. 
El perfil pH-solubilidad del IFA debe ser determinado a 37±1°C en medio acuoso. Se reco-
mienda un mínimo de tres determinaciones de solubilidad por cada valor de pH. Cuando la 
solubilidad aparece en forma cualitativa, se suele aplicar el término descriptivo para aproxi-
mar la solubilidad basada en las referencias estándares descriptas por el Merck Índex o la 
Farmacopea de los Estados Unidos (USP).

Cuando los valores de solubilidad descriptos difieren considerablemente en la literatura con-
sultada, se elige el menor valor de solubilidad para el cálculo del número de dosis.
En los casos en que no se hallaba la solubilidad de forma cuantitativa, se siguieron los crite-
rios de clasificación de la solubilidad descriptos que se exponen a continuación.
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Ficha 9-22: Biofarmacia y el sistema
de clasificación biofarmacéutica

SISTEMA DE CLASIFICACIÓN BIOFARMACÉUTICA (SCB) DE FÁRMACOS

En 1995, el profesor Gordon Amidon de la Universidad de Michigan (EEUU) publicó los funda-
mentos para la clasificación biofarmacéutica de fármacos, sentando las bases de lo que hoy 
se conoce como el Sistema de Clasificación Biofarmacéutica.

El SCB es un marco científico para clasificar un fármaco considerando su solubilidad acuosa 
(en función de la dosis), la permeabilidad intestinal y la velocidad de disolución del medi-
caento; siendo estos los tres factores más importantes que modulan la velocidad y cantidad 
absorbida de un fármaco, a partir de formas farmacéuticas sólidas orales de liberación inme-
diata. De acuerdo con el SCB, los fármacos se pueden clasificar en cuatro categorías, basa-
dos en su solubilidad y permeabilidad.

- Clase 1: alta solubilidad y alta permeabilidad      -  ANFIFÍLICO
- Clase 2: baja solubilidad y alta permeabilidad     -  LIPOFÍLICO
- Clase 3: alta solubilidad y baja permeabilidad     -  HIDROFÍLICO
- Clase 4: baja solubilidad y baja permeabilidad    -  HIDROFÓBICO

Sobre la base de la solubilidad y la permeabilidad del fármaco, la naturaleza del excipiente, el 
contenido de excipientes y las características de disolución de la forma de dosificación, el 
SCB brinda una oportunidad para bioexonerar de ensayos de bioequivalencia in vivo, a ciertas 
categorías de fármacos en formas farmacéuticas sólidas de liberación inmediata. Los 
fármacos con estrecho margen terapéutico (IT ≤ 2) no son elegibles para bioexenciones 
basados en este sistema.

Bioexención: Son productos de liberación inmediata que a partir de su clasificación biofar-
macéutica y aspectos como las propiedades farmacocinéticas, solubilidad, excipientes, 
entre otras, se pueden sustituir sus estudios de bioequivalencia in vivo por ensayos de disolu-
ción in vitro.

FACTORES QUE AFECTAN LA SOLUBILIDAD DE UN FÁRMACO

Los factores que afectan la disolución y la absorción de los fármacos, pueden estar relacio-
nadas con sus propiedades físico químicas, con características farmacéuticas (FF, adyudan-

Dosis (D): se tomó la dosis (mg) recomendada que aparece en el listado de
medicamentos esenciales de la OMS.

Dosis de máxima potencia (Dmáx): las dosis de máxima potencia y mínima,
(expresadas en mg) se obtuvieron del listado de medicamentos esenciales de la OMS.

Número de dosis (D0): Parámetro que relaciona la dosis con la solubilidad del fármaco. El 
cálculo del número de dosis se realizó mediante la siguiente ecuación:

D0 = D /250 ml
                s
donde D es la dosis de máxima potencia, 250 mL es el volumen en el cual el fármaco se 
disuelve (equivalente a un vaso de agua) y S es la solubilidad mínima (mg/mL). La solubili-
dad se considera alta si el valor de D0 ≤ 1.

POLIMORFISMO

Un mismo compuesto puede cristalizar con más de una estructura. Se trata de la misma 
molécula pero que se apila en el espacio de varias formas distintas creando estructuras cris-
talinas diferentes. Se les llama polimorfos y al fenómeno polimorfismo, y es de importancia 
vital. Cada una de esos polimorfos tiene su propio patrón de difracción, tienen un carnet de 
identidad diferente. Y lo que es más importante, sus propiedades físicas y químicas son 
distintas. Estamos hablando de grafito y diamante, de aragonito y calcita, pero también de 
chocolates y de fármacos. Entre el grafito y el diamante, las propiedades de ambos cristales 
son bien diferentes. El diamante tiene todos los átomos de carbono enlazados por cristales 
covalentes lo que hace que sea un material muy duro, el más duro que se conoce. El grafito 
sin embargo tiene una estructura en capas. Los enlaces dentro de las capas son idénticos a 
los enlaces del diamante. Sin embargo, los enlaces entre los átomos de carbono entre las 
capas son mucho más débiles. Eso hace que el grafito sea un material blando, porque cuando 
lo presionamos, por ejemplo sobre un papel, las capas se separan y se pegan al papel. Segura-
mente sabe que por eso las minas de los lápices son de grafito.

Entonces, Polimorfismo, es la propiedad de un fármaco de existir en dos o más formas crista-
linas con diferentes conformaciones moleculares dentro de la estructura cristalina. Existen en 
la forma de solvatos, hidratos y amorfos. Los solvatos son formas cristalinas que contienen 
o no cantidades estequiomètricas de un solvente, siendo que, cuando el solvente es agua, se 
llaman hidratos. La forma amorfa consiste en una disposición molecular desordenada, no 
tiene una estructura cristalina definida. La existencia de formas polimórficas de un mismo 
fármaco, puede alterar las características físico químicas, afectando directamente el proceso 
de fabricación de la forma farmacéutica, la calidad y la biodisponibilidad.

Es muy importante la identificación y el control de polimorfos.

Muchos fármacos tienen la habilidad de cristalizar en distintas formas, cada una con propie-
dades físico-químicas diferentes, como punto de fusión, solubilidad, densidad, índice de 
refracción, configuración del cristal y propiedades ópticas.

Dentro de los métodos de obtención de formas metaestables está la recristalización por dife-
rentes solventes, fusión ó enfriamiento rápido.

TAMAÑO DE PARTÍCULA

La granulometría de un polvo es de importancia indiscutible en relación a su velocidad de diso-
lución. Cuanto menor es el diámetro de la partícula, mayor es la superficie de contacto entre el 
sólido y el solvente, siendo que el conocimiento y el control del tamaño de partícula son funda-
mentales para los casos de fármacos poco solubles. 

También resulta que la disminución del tamaño de partícula no siempre asegura absorción mejor 
ó más rápida. Productos bastantes solubles como el Clorhidrato de Tetraciclina, pueden presen-
tar los mismos niveles plasmáticos, administrado bajo tamaños de partículas diferentes. La 
disminución del tamaño de partícula puede ser también responsable de acciones tóxicas. Han 
ocurrido problemas de intoxicación con Digoxina, debido a la reducción del tamaño de las partí-
culas, ocasionando aumento de los niveles digitálicos en pacientes cardíacos estabilizados.

CARACTERÍSTICAS FARMACÉUTICAS

Las formas farmacéuticas, el método de fabricación, los excipientes y adyuvantes farmaco-
técnicos  empleados para su composición, tienen gran influencia en la velocidad de absorción 
de los fármacos y consecuentemente pueden influenciar la biodisponibilidad. O sea, el tipo de 
forma farmacéutica puede influenciar la disolución del fármaco en los fluidos intestinales. De 
modo general, los fármacos deben estar en solución en los fluidos antes de poder ser absorbi-
dos. De modo que, la biodisponibilidad de un fármaco tiende a disminuir según el siguiente 
orden de clasificación de la forma farmacéutica: 

Solución acuosa  > Suspensión acuosa > Formas Farmacéuticas sólidas

FFS: Polvo > Cápsulas > Comprimidos > Comprimidos revestidos

Las Soluciones son formas farmacéuticas adecuadas cuando la absorción rápida y completa 
es requerida. La biodisponibilidad de fármacos en solución, puede ser afectada por los 
siguientes aspectos: estabilidad del fármaco en los líquidos del tracto gastrointestinal, forma-
ción de complejos entre los fármacos y algún excipiente y solubilización, o sea, la incorpora-
ción de un fármaco dentro de micelas, con el objetivo de aumentar su solubilidad en agua.
Las Suspensiones son empleadas normalmente para vehiculizar fármacos insolubles ó poco 
solubles en medio acuoso. La alteración de la biodisponibilidad en las suspensiones pueden 
ser: Tamaño de partícula, forma cristalina del fármaco, formación de complejos entre fármaco 

y excipientes, agentes tensioactivos, sustancias que aumentan la viscosidad, las cuales la 
disolución y e interfieren en el vaciamiento gástrico ó la motilidad intestinal.

Los Comprimidos son formas farmacéuticas obtenidas por compresión de una mezcla de 
excipientes con el fármaco. Los comprimidos son la forma farmacéutica, que presentan más 
problemas de biodisponibilidad. Para que el fármaco sea liberado de esta forma farmacéutica 
son necesarias las etapas de disgregación, desintegración y disolución. Es importante una 
selección de excipientes adecuados. 

PERMEABILIDAD

Clasificación de la permeabilidad

Un IFA es altamente permeable cuando la magnitud de la absorción es superior o igual al 
85%.Para la clasificación de la permeabilidad se utilizaron los datos provenientes de estudios en 
humanos que son los aceptados por las agencias reguladoras. Otros estudios de permeabilidad 
se utilizaron como información complementaria, tales como: los modelos animales in vivo, in 
situ e in vitro; los de cultivo celular, las membranas artificiales y los métodos computacionales.

Finalmente, para delimitar el valor de máxima permeabilidad de los fármacos, se eligió el 
metoprolol como patrón estándar de referencia de compuestos con alta absorción (fracción 
absorbida superior al 95%). Es por ello que los fármacos con una permeabilidad igual o supe-
rior a la del metoprolol, se consideraron como altamente permeables y los de valores inferio-
res, como de baja permeabilidad terapéutica e índice terapéutico. 

Los valores del Coeficiente de Partición (Log P y/o CLog P), son calculados usando programas 
como el ChemDraw Ultra (CambridgeSoft, USA) a partir de las estructuras químicas de los 
fármacos obtenidos del Merck Index. Los valores de LogP y / o cLog P se relacionan con los 
valores de permeabilidad (Peff) del fármaco in vivo teniendo como referencia los valores de 
permeabilidad y coeficiente de partición del fármaco Metoprolol. Así, todo fármaco que 
presenta valores de Log P y / o cLogP superiores al del metoprolol son considerados fármacos 
de alta permeabilidad. El gráfico muestra la correlación entre valores de coeficiente de parti-
ción y permeabilidad para diferentes fármacos.

A continuación se presentan tablas experimentales del Log P

   

En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB



tes farmacotécnicos y la tecnología utilizada en la fabricación de un medicamento), bien 
como con características biológicas, tales como vía de administración, anatomía y fisiología 
del lugar donde ocurre la absorción.

Propiedades Físico Químicas del fármaco

Dentro de las propiedades físico químicas se destacan, la solubilidad, el polimorfismo y el 
tamaño de la partícula.

SOLUBILIDAD

La solubilidad es un factor determinante para la liberación del fármaco y también para su 
absorción. Por lo tanto, tiene un papel determinante en la biodisponibilidad. Para que el fárma-
co pueda ser absorbido, este tiene que estar en la forma de solución acuosa en el sitio de 
absorción. La solubilidad acuosa es dependiente de las características moleculares de los 
fármacos y también en función de su habilidad de formar puentes de hidrógeno con una molé-
cula de agua.  Es posible definir un fármaco muy ligeramente soluble (la solubilidad, normal-
mente es menor que 0,1 g/ml), cuando su velocidad de disolución es más lenta que el tiempo 
de tránsito intestinal de este fármaco, resultando en una biodisponibilidad incompleta.

Otro parámetro importante es el coeficiente, entre dosis y solubilidad.

Un fármaco se considera de alta solubilidad, cuando la mayor dosis terapéutica simple es 
soluble en 250 mL (vaso de agua) o menos de medio acuoso en un rango de pH de 1,2–6,8. 
El perfil pH-solubilidad del IFA debe ser determinado a 37±1°C en medio acuoso. Se reco-
mienda un mínimo de tres determinaciones de solubilidad por cada valor de pH. Cuando la 
solubilidad aparece en forma cualitativa, se suele aplicar el término descriptivo para aproxi-
mar la solubilidad basada en las referencias estándares descriptas por el Merck Índex o la 
Farmacopea de los Estados Unidos (USP).

Cuando los valores de solubilidad descriptos difieren considerablemente en la literatura con-
sultada, se elige el menor valor de solubilidad para el cálculo del número de dosis.
En los casos en que no se hallaba la solubilidad de forma cuantitativa, se siguieron los crite-
rios de clasificación de la solubilidad descriptos que se exponen a continuación.

En 1995, el profesor Gordon Amidon de la Universidad de Michigan (EEUU) publicó los funda-
mentos para la clasificación biofarmacéutica de fármacos, sentando las bases de lo que hoy 
se conoce como el Sistema de Clasificación Biofarmacéutica.

El SCB es un marco científico para clasificar un fármaco considerando su solubilidad acuosa 
(en función de la dosis), la permeabilidad intestinal y la velocidad de disolución del medi-
caento; siendo estos los tres factores más importantes que modulan la velocidad y cantidad 
absorbida de un fármaco, a partir de formas farmacéuticas sólidas orales de liberación inme-
diata. De acuerdo con el SCB, los fármacos se pueden clasificar en cuatro categorías, basa-
dos en su solubilidad y permeabilidad.

- Clase 1: alta solubilidad y alta permeabilidad      -  ANFIFÍLICO
- Clase 2: baja solubilidad y alta permeabilidad     -  LIPOFÍLICO
- Clase 3: alta solubilidad y baja permeabilidad     -  HIDROFÍLICO
- Clase 4: baja solubilidad y baja permeabilidad    -  HIDROFÓBICO

Sobre la base de la solubilidad y la permeabilidad del fármaco, la naturaleza del excipiente, el 
contenido de excipientes y las características de disolución de la forma de dosificación, el 
SCB brinda una oportunidad para bioexonerar de ensayos de bioequivalencia in vivo, a ciertas 
categorías de fármacos en formas farmacéuticas sólidas de liberación inmediata. Los 
fármacos con estrecho margen terapéutico (IT ≤ 2) no son elegibles para bioexenciones 
basados en este sistema.

Bioexención: Son productos de liberación inmediata que a partir de su clasificación biofar-
macéutica y aspectos como las propiedades farmacocinéticas, solubilidad, excipientes, 
entre otras, se pueden sustituir sus estudios de bioequivalencia in vivo por ensayos de disolu-
ción in vitro.

FACTORES QUE AFECTAN LA SOLUBILIDAD DE UN FÁRMACO

Los factores que afectan la disolución y la absorción de los fármacos, pueden estar relacio-
nadas con sus propiedades físico químicas, con características farmacéuticas (FF, adyudan-

Dosis (D): se tomó la dosis (mg) recomendada que aparece en el listado de
medicamentos esenciales de la OMS.

Dosis de máxima potencia (Dmáx): las dosis de máxima potencia y mínima,
(expresadas en mg) se obtuvieron del listado de medicamentos esenciales de la OMS.

Número de dosis (D0): Parámetro que relaciona la dosis con la solubilidad del fármaco. El 
cálculo del número de dosis se realizó mediante la siguiente ecuación:

D0 = D /250 ml
                s
donde D es la dosis de máxima potencia, 250 mL es el volumen en el cual el fármaco se 
disuelve (equivalente a un vaso de agua) y S es la solubilidad mínima (mg/mL). La solubili-
dad se considera alta si el valor de D0 ≤ 1.

POLIMORFISMO

Un mismo compuesto puede cristalizar con más de una estructura. Se trata de la misma 
molécula pero que se apila en el espacio de varias formas distintas creando estructuras cris-
talinas diferentes. Se les llama polimorfos y al fenómeno polimorfismo, y es de importancia 
vital. Cada una de esos polimorfos tiene su propio patrón de difracción, tienen un carnet de 
identidad diferente. Y lo que es más importante, sus propiedades físicas y químicas son 
distintas. Estamos hablando de grafito y diamante, de aragonito y calcita, pero también de 
chocolates y de fármacos. Entre el grafito y el diamante, las propiedades de ambos cristales 
son bien diferentes. El diamante tiene todos los átomos de carbono enlazados por cristales 
covalentes lo que hace que sea un material muy duro, el más duro que se conoce. El grafito 
sin embargo tiene una estructura en capas. Los enlaces dentro de las capas son idénticos a 
los enlaces del diamante. Sin embargo, los enlaces entre los átomos de carbono entre las 
capas son mucho más débiles. Eso hace que el grafito sea un material blando, porque cuando 
lo presionamos, por ejemplo sobre un papel, las capas se separan y se pegan al papel. Segura-
mente sabe que por eso las minas de los lápices son de grafito.

Entonces, Polimorfismo, es la propiedad de un fármaco de existir en dos o más formas crista-
linas con diferentes conformaciones moleculares dentro de la estructura cristalina. Existen en 
la forma de solvatos, hidratos y amorfos. Los solvatos son formas cristalinas que contienen 
o no cantidades estequiomètricas de un solvente, siendo que, cuando el solvente es agua, se 
llaman hidratos. La forma amorfa consiste en una disposición molecular desordenada, no 
tiene una estructura cristalina definida. La existencia de formas polimórficas de un mismo 
fármaco, puede alterar las características físico químicas, afectando directamente el proceso 
de fabricación de la forma farmacéutica, la calidad y la biodisponibilidad.

Es muy importante la identificación y el control de polimorfos.

Muchos fármacos tienen la habilidad de cristalizar en distintas formas, cada una con propie-
dades físico-químicas diferentes, como punto de fusión, solubilidad, densidad, índice de 
refracción, configuración del cristal y propiedades ópticas.

Dentro de los métodos de obtención de formas metaestables está la recristalización por dife-
rentes solventes, fusión ó enfriamiento rápido.
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TAMAÑO DE PARTÍCULA

La granulometría de un polvo es de importancia indiscutible en relación a su velocidad de diso-
lución. Cuanto menor es el diámetro de la partícula, mayor es la superficie de contacto entre el 
sólido y el solvente, siendo que el conocimiento y el control del tamaño de partícula son funda-
mentales para los casos de fármacos poco solubles. 

También resulta que la disminución del tamaño de partícula no siempre asegura absorción mejor 
ó más rápida. Productos bastantes solubles como el Clorhidrato de Tetraciclina, pueden presen-
tar los mismos niveles plasmáticos, administrado bajo tamaños de partículas diferentes. La 
disminución del tamaño de partícula puede ser también responsable de acciones tóxicas. Han 
ocurrido problemas de intoxicación con Digoxina, debido a la reducción del tamaño de las partí-
culas, ocasionando aumento de los niveles digitálicos en pacientes cardíacos estabilizados.

CARACTERÍSTICAS FARMACÉUTICAS

Las formas farmacéuticas, el método de fabricación, los excipientes y adyuvantes farmaco-
técnicos  empleados para su composición, tienen gran influencia en la velocidad de absorción 
de los fármacos y consecuentemente pueden influenciar la biodisponibilidad. O sea, el tipo de 
forma farmacéutica puede influenciar la disolución del fármaco en los fluidos intestinales. De 
modo general, los fármacos deben estar en solución en los fluidos antes de poder ser absorbi-
dos. De modo que, la biodisponibilidad de un fármaco tiende a disminuir según el siguiente 
orden de clasificación de la forma farmacéutica: 

Solución acuosa  > Suspensión acuosa > Formas Farmacéuticas sólidas

FFS: Polvo > Cápsulas > Comprimidos > Comprimidos revestidos

Las Soluciones son formas farmacéuticas adecuadas cuando la absorción rápida y completa 
es requerida. La biodisponibilidad de fármacos en solución, puede ser afectada por los 
siguientes aspectos: estabilidad del fármaco en los líquidos del tracto gastrointestinal, forma-
ción de complejos entre los fármacos y algún excipiente y solubilización, o sea, la incorpora-
ción de un fármaco dentro de micelas, con el objetivo de aumentar su solubilidad en agua.
Las Suspensiones son empleadas normalmente para vehiculizar fármacos insolubles ó poco 
solubles en medio acuoso. La alteración de la biodisponibilidad en las suspensiones pueden 
ser: Tamaño de partícula, forma cristalina del fármaco, formación de complejos entre fármaco 

y excipientes, agentes tensioactivos, sustancias que aumentan la viscosidad, las cuales la 
disolución y e interfieren en el vaciamiento gástrico ó la motilidad intestinal.

Los Comprimidos son formas farmacéuticas obtenidas por compresión de una mezcla de 
excipientes con el fármaco. Los comprimidos son la forma farmacéutica, que presentan más 
problemas de biodisponibilidad. Para que el fármaco sea liberado de esta forma farmacéutica 
son necesarias las etapas de disgregación, desintegración y disolución. Es importante una 
selección de excipientes adecuados. 

PERMEABILIDAD

Clasificación de la permeabilidad

Un IFA es altamente permeable cuando la magnitud de la absorción es superior o igual al 
85%.Para la clasificación de la permeabilidad se utilizaron los datos provenientes de estudios en 
humanos que son los aceptados por las agencias reguladoras. Otros estudios de permeabilidad 
se utilizaron como información complementaria, tales como: los modelos animales in vivo, in 
situ e in vitro; los de cultivo celular, las membranas artificiales y los métodos computacionales.

Finalmente, para delimitar el valor de máxima permeabilidad de los fármacos, se eligió el 
metoprolol como patrón estándar de referencia de compuestos con alta absorción (fracción 
absorbida superior al 95%). Es por ello que los fármacos con una permeabilidad igual o supe-
rior a la del metoprolol, se consideraron como altamente permeables y los de valores inferio-
res, como de baja permeabilidad terapéutica e índice terapéutico. 

Los valores del Coeficiente de Partición (Log P y/o CLog P), son calculados usando programas 
como el ChemDraw Ultra (CambridgeSoft, USA) a partir de las estructuras químicas de los 
fármacos obtenidos del Merck Index. Los valores de LogP y / o cLog P se relacionan con los 
valores de permeabilidad (Peff) del fármaco in vivo teniendo como referencia los valores de 
permeabilidad y coeficiente de partición del fármaco Metoprolol. Así, todo fármaco que 
presenta valores de Log P y / o cLogP superiores al del metoprolol son considerados fármacos 
de alta permeabilidad. El gráfico muestra la correlación entre valores de coeficiente de parti-
ción y permeabilidad para diferentes fármacos.

A continuación se presentan tablas experimentales del Log P

   

En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB

COMPUESTO POLIMORFISMO CLASIFICACIÓN 
Ácido Acetil Salicílico Si I 
Acido Fólico  III 
Aciclovir  III 
Alendronato  III 
Alopurinol Si IV 
Alprazolam  I 
Amitriptilina Si I 
Amlodipina  I 
Azitromicina  I 
Abendazol  II 
Acetominofeno   III 
Acido ascórbico   III 
Acetilcisteína   III 
Atenolol  Si III 
Acetazolamida  IV 
Ácido nalidíxico  IV 
Amoxicilina trihidrato Si IV 
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tes farmacotécnicos y la tecnología utilizada en la fabricación de un medicamento), bien 
como con características biológicas, tales como vía de administración, anatomía y fisiología 
del lugar donde ocurre la absorción.

Propiedades Físico Químicas del fármaco

Dentro de las propiedades físico químicas se destacan, la solubilidad, el polimorfismo y el 
tamaño de la partícula.

SOLUBILIDAD

La solubilidad es un factor determinante para la liberación del fármaco y también para su 
absorción. Por lo tanto, tiene un papel determinante en la biodisponibilidad. Para que el fárma-
co pueda ser absorbido, este tiene que estar en la forma de solución acuosa en el sitio de 
absorción. La solubilidad acuosa es dependiente de las características moleculares de los 
fármacos y también en función de su habilidad de formar puentes de hidrógeno con una molé-
cula de agua.  Es posible definir un fármaco muy ligeramente soluble (la solubilidad, normal-
mente es menor que 0,1 g/ml), cuando su velocidad de disolución es más lenta que el tiempo 
de tránsito intestinal de este fármaco, resultando en una biodisponibilidad incompleta.

Otro parámetro importante es el coeficiente, entre dosis y solubilidad.

Un fármaco se considera de alta solubilidad, cuando la mayor dosis terapéutica simple es 
soluble en 250 mL (vaso de agua) o menos de medio acuoso en un rango de pH de 1,2–6,8. 
El perfil pH-solubilidad del IFA debe ser determinado a 37±1°C en medio acuoso. Se reco-
mienda un mínimo de tres determinaciones de solubilidad por cada valor de pH. Cuando la 
solubilidad aparece en forma cualitativa, se suele aplicar el término descriptivo para aproxi-
mar la solubilidad basada en las referencias estándares descriptas por el Merck Índex o la 
Farmacopea de los Estados Unidos (USP).

Cuando los valores de solubilidad descriptos difieren considerablemente en la literatura con-
sultada, se elige el menor valor de solubilidad para el cálculo del número de dosis.
En los casos en que no se hallaba la solubilidad de forma cuantitativa, se siguieron los crite-
rios de clasificación de la solubilidad descriptos que se exponen a continuación.

En 1995, el profesor Gordon Amidon de la Universidad de Michigan (EEUU) publicó los funda-
mentos para la clasificación biofarmacéutica de fármacos, sentando las bases de lo que hoy 
se conoce como el Sistema de Clasificación Biofarmacéutica.

El SCB es un marco científico para clasificar un fármaco considerando su solubilidad acuosa 
(en función de la dosis), la permeabilidad intestinal y la velocidad de disolución del medi-
caento; siendo estos los tres factores más importantes que modulan la velocidad y cantidad 
absorbida de un fármaco, a partir de formas farmacéuticas sólidas orales de liberación inme-
diata. De acuerdo con el SCB, los fármacos se pueden clasificar en cuatro categorías, basa-
dos en su solubilidad y permeabilidad.

- Clase 1: alta solubilidad y alta permeabilidad      -  ANFIFÍLICO
- Clase 2: baja solubilidad y alta permeabilidad     -  LIPOFÍLICO
- Clase 3: alta solubilidad y baja permeabilidad     -  HIDROFÍLICO
- Clase 4: baja solubilidad y baja permeabilidad    -  HIDROFÓBICO

Sobre la base de la solubilidad y la permeabilidad del fármaco, la naturaleza del excipiente, el 
contenido de excipientes y las características de disolución de la forma de dosificación, el 
SCB brinda una oportunidad para bioexonerar de ensayos de bioequivalencia in vivo, a ciertas 
categorías de fármacos en formas farmacéuticas sólidas de liberación inmediata. Los 
fármacos con estrecho margen terapéutico (IT ≤ 2) no son elegibles para bioexenciones 
basados en este sistema.

Bioexención: Son productos de liberación inmediata que a partir de su clasificación biofar-
macéutica y aspectos como las propiedades farmacocinéticas, solubilidad, excipientes, 
entre otras, se pueden sustituir sus estudios de bioequivalencia in vivo por ensayos de disolu-
ción in vitro.

FACTORES QUE AFECTAN LA SOLUBILIDAD DE UN FÁRMACO

Los factores que afectan la disolución y la absorción de los fármacos, pueden estar relacio-
nadas con sus propiedades físico químicas, con características farmacéuticas (FF, adyudan-

Dosis (D): se tomó la dosis (mg) recomendada que aparece en el listado de
medicamentos esenciales de la OMS.

Dosis de máxima potencia (Dmáx): las dosis de máxima potencia y mínima,
(expresadas en mg) se obtuvieron del listado de medicamentos esenciales de la OMS.

Número de dosis (D0): Parámetro que relaciona la dosis con la solubilidad del fármaco. El 
cálculo del número de dosis se realizó mediante la siguiente ecuación:

D0 = D /250 ml
                s
donde D es la dosis de máxima potencia, 250 mL es el volumen en el cual el fármaco se 
disuelve (equivalente a un vaso de agua) y S es la solubilidad mínima (mg/mL). La solubili-
dad se considera alta si el valor de D0 ≤ 1.

POLIMORFISMO

Un mismo compuesto puede cristalizar con más de una estructura. Se trata de la misma 
molécula pero que se apila en el espacio de varias formas distintas creando estructuras cris-
talinas diferentes. Se les llama polimorfos y al fenómeno polimorfismo, y es de importancia 
vital. Cada una de esos polimorfos tiene su propio patrón de difracción, tienen un carnet de 
identidad diferente. Y lo que es más importante, sus propiedades físicas y químicas son 
distintas. Estamos hablando de grafito y diamante, de aragonito y calcita, pero también de 
chocolates y de fármacos. Entre el grafito y el diamante, las propiedades de ambos cristales 
son bien diferentes. El diamante tiene todos los átomos de carbono enlazados por cristales 
covalentes lo que hace que sea un material muy duro, el más duro que se conoce. El grafito 
sin embargo tiene una estructura en capas. Los enlaces dentro de las capas son idénticos a 
los enlaces del diamante. Sin embargo, los enlaces entre los átomos de carbono entre las 
capas son mucho más débiles. Eso hace que el grafito sea un material blando, porque cuando 
lo presionamos, por ejemplo sobre un papel, las capas se separan y se pegan al papel. Segura-
mente sabe que por eso las minas de los lápices son de grafito.

Entonces, Polimorfismo, es la propiedad de un fármaco de existir en dos o más formas crista-
linas con diferentes conformaciones moleculares dentro de la estructura cristalina. Existen en 
la forma de solvatos, hidratos y amorfos. Los solvatos son formas cristalinas que contienen 
o no cantidades estequiomètricas de un solvente, siendo que, cuando el solvente es agua, se 
llaman hidratos. La forma amorfa consiste en una disposición molecular desordenada, no 
tiene una estructura cristalina definida. La existencia de formas polimórficas de un mismo 
fármaco, puede alterar las características físico químicas, afectando directamente el proceso 
de fabricación de la forma farmacéutica, la calidad y la biodisponibilidad.

Es muy importante la identificación y el control de polimorfos.

Muchos fármacos tienen la habilidad de cristalizar en distintas formas, cada una con propie-
dades físico-químicas diferentes, como punto de fusión, solubilidad, densidad, índice de 
refracción, configuración del cristal y propiedades ópticas.

Dentro de los métodos de obtención de formas metaestables está la recristalización por dife-
rentes solventes, fusión ó enfriamiento rápido.
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 TAMAÑO DE PARTÍCULA

La granulometría de un polvo es de importancia indiscutible en relación a su velocidad de diso-
lución. Cuanto menor es el diámetro de la partícula, mayor es la superficie de contacto entre el 
sólido y el solvente, siendo que el conocimiento y el control del tamaño de partícula son funda-
mentales para los casos de fármacos poco solubles. 

También resulta que la disminución del tamaño de partícula no siempre asegura absorción mejor 
ó más rápida. Productos bastantes solubles como el Clorhidrato de Tetraciclina, pueden presen-
tar los mismos niveles plasmáticos, administrado bajo tamaños de partículas diferentes. La 
disminución del tamaño de partícula puede ser también responsable de acciones tóxicas. Han 
ocurrido problemas de intoxicación con Digoxina, debido a la reducción del tamaño de las partí-
culas, ocasionando aumento de los niveles digitálicos en pacientes cardíacos estabilizados.

CARACTERÍSTICAS FARMACÉUTICAS

Las formas farmacéuticas, el método de fabricación, los excipientes y adyuvantes farmaco-
técnicos  empleados para su composición, tienen gran influencia en la velocidad de absorción 
de los fármacos y consecuentemente pueden influenciar la biodisponibilidad. O sea, el tipo de 
forma farmacéutica puede influenciar la disolución del fármaco en los fluidos intestinales. De 
modo general, los fármacos deben estar en solución en los fluidos antes de poder ser absorbi-
dos. De modo que, la biodisponibilidad de un fármaco tiende a disminuir según el siguiente 
orden de clasificación de la forma farmacéutica: 

Solución acuosa  > Suspensión acuosa > Formas Farmacéuticas sólidas

FFS: Polvo > Cápsulas > Comprimidos > Comprimidos revestidos

Las Soluciones son formas farmacéuticas adecuadas cuando la absorción rápida y completa 
es requerida. La biodisponibilidad de fármacos en solución, puede ser afectada por los 
siguientes aspectos: estabilidad del fármaco en los líquidos del tracto gastrointestinal, forma-
ción de complejos entre los fármacos y algún excipiente y solubilización, o sea, la incorpora-
ción de un fármaco dentro de micelas, con el objetivo de aumentar su solubilidad en agua.
Las Suspensiones son empleadas normalmente para vehiculizar fármacos insolubles ó poco 
solubles en medio acuoso. La alteración de la biodisponibilidad en las suspensiones pueden 
ser: Tamaño de partícula, forma cristalina del fármaco, formación de complejos entre fármaco 

y excipientes, agentes tensioactivos, sustancias que aumentan la viscosidad, las cuales la 
disolución y e interfieren en el vaciamiento gástrico ó la motilidad intestinal.

Los Comprimidos son formas farmacéuticas obtenidas por compresión de una mezcla de 
excipientes con el fármaco. Los comprimidos son la forma farmacéutica, que presentan más 
problemas de biodisponibilidad. Para que el fármaco sea liberado de esta forma farmacéutica 
son necesarias las etapas de disgregación, desintegración y disolución. Es importante una 
selección de excipientes adecuados. 

PERMEABILIDAD

Clasificación de la permeabilidad

Un IFA es altamente permeable cuando la magnitud de la absorción es superior o igual al 
85%.Para la clasificación de la permeabilidad se utilizaron los datos provenientes de estudios en 
humanos que son los aceptados por las agencias reguladoras. Otros estudios de permeabilidad 
se utilizaron como información complementaria, tales como: los modelos animales in vivo, in 
situ e in vitro; los de cultivo celular, las membranas artificiales y los métodos computacionales.

Finalmente, para delimitar el valor de máxima permeabilidad de los fármacos, se eligió el 
metoprolol como patrón estándar de referencia de compuestos con alta absorción (fracción 
absorbida superior al 95%). Es por ello que los fármacos con una permeabilidad igual o supe-
rior a la del metoprolol, se consideraron como altamente permeables y los de valores inferio-
res, como de baja permeabilidad terapéutica e índice terapéutico. 

Los valores del Coeficiente de Partición (Log P y/o CLog P), son calculados usando programas 
como el ChemDraw Ultra (CambridgeSoft, USA) a partir de las estructuras químicas de los 
fármacos obtenidos del Merck Index. Los valores de LogP y / o cLog P se relacionan con los 
valores de permeabilidad (Peff) del fármaco in vivo teniendo como referencia los valores de 
permeabilidad y coeficiente de partición del fármaco Metoprolol. Así, todo fármaco que 
presenta valores de Log P y / o cLogP superiores al del metoprolol son considerados fármacos 
de alta permeabilidad. El gráfico muestra la correlación entre valores de coeficiente de parti-
ción y permeabilidad para diferentes fármacos.

A continuación se presentan tablas experimentales del Log P

   

En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB

Famotidina Si IV 
Fumarato Ferroso  III 
Furosemida Si IV 
Gabapentina  III 
Glimepirida  II 
Glicazida  IV 
Glipizida  IV 
Griseofulvina Si IV 
Hidroclorotiazida Si III 
Hidrocortisona Si I 
Ibuprofeno Si II 
Isoniazida Si I 
Itraconazol  II 
Ketoprofeno Si II 
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tes farmacotécnicos y la tecnología utilizada en la fabricación de un medicamento), bien 
como con características biológicas, tales como vía de administración, anatomía y fisiología 
del lugar donde ocurre la absorción.

Propiedades Físico Químicas del fármaco

Dentro de las propiedades físico químicas se destacan, la solubilidad, el polimorfismo y el 
tamaño de la partícula.

SOLUBILIDAD

La solubilidad es un factor determinante para la liberación del fármaco y también para su 
absorción. Por lo tanto, tiene un papel determinante en la biodisponibilidad. Para que el fárma-
co pueda ser absorbido, este tiene que estar en la forma de solución acuosa en el sitio de 
absorción. La solubilidad acuosa es dependiente de las características moleculares de los 
fármacos y también en función de su habilidad de formar puentes de hidrógeno con una molé-
cula de agua.  Es posible definir un fármaco muy ligeramente soluble (la solubilidad, normal-
mente es menor que 0,1 g/ml), cuando su velocidad de disolución es más lenta que el tiempo 
de tránsito intestinal de este fármaco, resultando en una biodisponibilidad incompleta.

Otro parámetro importante es el coeficiente, entre dosis y solubilidad.

Un fármaco se considera de alta solubilidad, cuando la mayor dosis terapéutica simple es 
soluble en 250 mL (vaso de agua) o menos de medio acuoso en un rango de pH de 1,2–6,8. 
El perfil pH-solubilidad del IFA debe ser determinado a 37±1°C en medio acuoso. Se reco-
mienda un mínimo de tres determinaciones de solubilidad por cada valor de pH. Cuando la 
solubilidad aparece en forma cualitativa, se suele aplicar el término descriptivo para aproxi-
mar la solubilidad basada en las referencias estándares descriptas por el Merck Índex o la 
Farmacopea de los Estados Unidos (USP).

Cuando los valores de solubilidad descriptos difieren considerablemente en la literatura con-
sultada, se elige el menor valor de solubilidad para el cálculo del número de dosis.
En los casos en que no se hallaba la solubilidad de forma cuantitativa, se siguieron los crite-
rios de clasificación de la solubilidad descriptos que se exponen a continuación.

En 1995, el profesor Gordon Amidon de la Universidad de Michigan (EEUU) publicó los funda-
mentos para la clasificación biofarmacéutica de fármacos, sentando las bases de lo que hoy 
se conoce como el Sistema de Clasificación Biofarmacéutica.

El SCB es un marco científico para clasificar un fármaco considerando su solubilidad acuosa 
(en función de la dosis), la permeabilidad intestinal y la velocidad de disolución del medi-
caento; siendo estos los tres factores más importantes que modulan la velocidad y cantidad 
absorbida de un fármaco, a partir de formas farmacéuticas sólidas orales de liberación inme-
diata. De acuerdo con el SCB, los fármacos se pueden clasificar en cuatro categorías, basa-
dos en su solubilidad y permeabilidad.

- Clase 1: alta solubilidad y alta permeabilidad      -  ANFIFÍLICO
- Clase 2: baja solubilidad y alta permeabilidad     -  LIPOFÍLICO
- Clase 3: alta solubilidad y baja permeabilidad     -  HIDROFÍLICO
- Clase 4: baja solubilidad y baja permeabilidad    -  HIDROFÓBICO

Sobre la base de la solubilidad y la permeabilidad del fármaco, la naturaleza del excipiente, el 
contenido de excipientes y las características de disolución de la forma de dosificación, el 
SCB brinda una oportunidad para bioexonerar de ensayos de bioequivalencia in vivo, a ciertas 
categorías de fármacos en formas farmacéuticas sólidas de liberación inmediata. Los 
fármacos con estrecho margen terapéutico (IT ≤ 2) no son elegibles para bioexenciones 
basados en este sistema.

Bioexención: Son productos de liberación inmediata que a partir de su clasificación biofar-
macéutica y aspectos como las propiedades farmacocinéticas, solubilidad, excipientes, 
entre otras, se pueden sustituir sus estudios de bioequivalencia in vivo por ensayos de disolu-
ción in vitro.

FACTORES QUE AFECTAN LA SOLUBILIDAD DE UN FÁRMACO

Los factores que afectan la disolución y la absorción de los fármacos, pueden estar relacio-
nadas con sus propiedades físico químicas, con características farmacéuticas (FF, adyudan-

Dosis (D): se tomó la dosis (mg) recomendada que aparece en el listado de
medicamentos esenciales de la OMS.

Dosis de máxima potencia (Dmáx): las dosis de máxima potencia y mínima,
(expresadas en mg) se obtuvieron del listado de medicamentos esenciales de la OMS.

Número de dosis (D0): Parámetro que relaciona la dosis con la solubilidad del fármaco. El 
cálculo del número de dosis se realizó mediante la siguiente ecuación:

D0 = D /250 ml
                s
donde D es la dosis de máxima potencia, 250 mL es el volumen en el cual el fármaco se 
disuelve (equivalente a un vaso de agua) y S es la solubilidad mínima (mg/mL). La solubili-
dad se considera alta si el valor de D0 ≤ 1.

POLIMORFISMO

Un mismo compuesto puede cristalizar con más de una estructura. Se trata de la misma 
molécula pero que se apila en el espacio de varias formas distintas creando estructuras cris-
talinas diferentes. Se les llama polimorfos y al fenómeno polimorfismo, y es de importancia 
vital. Cada una de esos polimorfos tiene su propio patrón de difracción, tienen un carnet de 
identidad diferente. Y lo que es más importante, sus propiedades físicas y químicas son 
distintas. Estamos hablando de grafito y diamante, de aragonito y calcita, pero también de 
chocolates y de fármacos. Entre el grafito y el diamante, las propiedades de ambos cristales 
son bien diferentes. El diamante tiene todos los átomos de carbono enlazados por cristales 
covalentes lo que hace que sea un material muy duro, el más duro que se conoce. El grafito 
sin embargo tiene una estructura en capas. Los enlaces dentro de las capas son idénticos a 
los enlaces del diamante. Sin embargo, los enlaces entre los átomos de carbono entre las 
capas son mucho más débiles. Eso hace que el grafito sea un material blando, porque cuando 
lo presionamos, por ejemplo sobre un papel, las capas se separan y se pegan al papel. Segura-
mente sabe que por eso las minas de los lápices son de grafito.

Entonces, Polimorfismo, es la propiedad de un fármaco de existir en dos o más formas crista-
linas con diferentes conformaciones moleculares dentro de la estructura cristalina. Existen en 
la forma de solvatos, hidratos y amorfos. Los solvatos son formas cristalinas que contienen 
o no cantidades estequiomètricas de un solvente, siendo que, cuando el solvente es agua, se 
llaman hidratos. La forma amorfa consiste en una disposición molecular desordenada, no 
tiene una estructura cristalina definida. La existencia de formas polimórficas de un mismo 
fármaco, puede alterar las características físico químicas, afectando directamente el proceso 
de fabricación de la forma farmacéutica, la calidad y la biodisponibilidad.

Es muy importante la identificación y el control de polimorfos.

Muchos fármacos tienen la habilidad de cristalizar en distintas formas, cada una con propie-
dades físico-químicas diferentes, como punto de fusión, solubilidad, densidad, índice de 
refracción, configuración del cristal y propiedades ópticas.

Dentro de los métodos de obtención de formas metaestables está la recristalización por dife-
rentes solventes, fusión ó enfriamiento rápido.
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TAMAÑO DE PARTÍCULA

La granulometría de un polvo es de importancia indiscutible en relación a su velocidad de diso-
lución. Cuanto menor es el diámetro de la partícula, mayor es la superficie de contacto entre el 
sólido y el solvente, siendo que el conocimiento y el control del tamaño de partícula son funda-
mentales para los casos de fármacos poco solubles. 

También resulta que la disminución del tamaño de partícula no siempre asegura absorción mejor 
ó más rápida. Productos bastantes solubles como el Clorhidrato de Tetraciclina, pueden presen-
tar los mismos niveles plasmáticos, administrado bajo tamaños de partículas diferentes. La 
disminución del tamaño de partícula puede ser también responsable de acciones tóxicas. Han 
ocurrido problemas de intoxicación con Digoxina, debido a la reducción del tamaño de las partí-
culas, ocasionando aumento de los niveles digitálicos en pacientes cardíacos estabilizados.

CARACTERÍSTICAS FARMACÉUTICAS

Las formas farmacéuticas, el método de fabricación, los excipientes y adyuvantes farmaco-
técnicos  empleados para su composición, tienen gran influencia en la velocidad de absorción 
de los fármacos y consecuentemente pueden influenciar la biodisponibilidad. O sea, el tipo de 
forma farmacéutica puede influenciar la disolución del fármaco en los fluidos intestinales. De 
modo general, los fármacos deben estar en solución en los fluidos antes de poder ser absorbi-
dos. De modo que, la biodisponibilidad de un fármaco tiende a disminuir según el siguiente 
orden de clasificación de la forma farmacéutica: 

Solución acuosa  > Suspensión acuosa > Formas Farmacéuticas sólidas

FFS: Polvo > Cápsulas > Comprimidos > Comprimidos revestidos

Las Soluciones son formas farmacéuticas adecuadas cuando la absorción rápida y completa 
es requerida. La biodisponibilidad de fármacos en solución, puede ser afectada por los 
siguientes aspectos: estabilidad del fármaco en los líquidos del tracto gastrointestinal, forma-
ción de complejos entre los fármacos y algún excipiente y solubilización, o sea, la incorpora-
ción de un fármaco dentro de micelas, con el objetivo de aumentar su solubilidad en agua.
Las Suspensiones son empleadas normalmente para vehiculizar fármacos insolubles ó poco 
solubles en medio acuoso. La alteración de la biodisponibilidad en las suspensiones pueden 
ser: Tamaño de partícula, forma cristalina del fármaco, formación de complejos entre fármaco 

y excipientes, agentes tensioactivos, sustancias que aumentan la viscosidad, las cuales la 
disolución y e interfieren en el vaciamiento gástrico ó la motilidad intestinal.

Los Comprimidos son formas farmacéuticas obtenidas por compresión de una mezcla de 
excipientes con el fármaco. Los comprimidos son la forma farmacéutica, que presentan más 
problemas de biodisponibilidad. Para que el fármaco sea liberado de esta forma farmacéutica 
son necesarias las etapas de disgregación, desintegración y disolución. Es importante una 
selección de excipientes adecuados. 

PERMEABILIDAD

Clasificación de la permeabilidad

Un IFA es altamente permeable cuando la magnitud de la absorción es superior o igual al 
85%.Para la clasificación de la permeabilidad se utilizaron los datos provenientes de estudios en 
humanos que son los aceptados por las agencias reguladoras. Otros estudios de permeabilidad 
se utilizaron como información complementaria, tales como: los modelos animales in vivo, in 
situ e in vitro; los de cultivo celular, las membranas artificiales y los métodos computacionales.

Finalmente, para delimitar el valor de máxima permeabilidad de los fármacos, se eligió el 
metoprolol como patrón estándar de referencia de compuestos con alta absorción (fracción 
absorbida superior al 95%). Es por ello que los fármacos con una permeabilidad igual o supe-
rior a la del metoprolol, se consideraron como altamente permeables y los de valores inferio-
res, como de baja permeabilidad terapéutica e índice terapéutico. 

Los valores del Coeficiente de Partición (Log P y/o CLog P), son calculados usando programas 
como el ChemDraw Ultra (CambridgeSoft, USA) a partir de las estructuras químicas de los 
fármacos obtenidos del Merck Index. Los valores de LogP y / o cLog P se relacionan con los 
valores de permeabilidad (Peff) del fármaco in vivo teniendo como referencia los valores de 
permeabilidad y coeficiente de partición del fármaco Metoprolol. Así, todo fármaco que 
presenta valores de Log P y / o cLogP superiores al del metoprolol son considerados fármacos 
de alta permeabilidad. El gráfico muestra la correlación entre valores de coeficiente de parti-
ción y permeabilidad para diferentes fármacos.

A continuación se presentan tablas experimentales del Log P

   

En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB

Ficha 9-22: Biofarmacia y el sistema
de clasificación biofarmacéutica



tes farmacotécnicos y la tecnología utilizada en la fabricación de un medicamento), bien 
como con características biológicas, tales como vía de administración, anatomía y fisiología 
del lugar donde ocurre la absorción.

Propiedades Físico Químicas del fármaco

Dentro de las propiedades físico químicas se destacan, la solubilidad, el polimorfismo y el 
tamaño de la partícula.

SOLUBILIDAD

La solubilidad es un factor determinante para la liberación del fármaco y también para su 
absorción. Por lo tanto, tiene un papel determinante en la biodisponibilidad. Para que el fárma-
co pueda ser absorbido, este tiene que estar en la forma de solución acuosa en el sitio de 
absorción. La solubilidad acuosa es dependiente de las características moleculares de los 
fármacos y también en función de su habilidad de formar puentes de hidrógeno con una molé-
cula de agua.  Es posible definir un fármaco muy ligeramente soluble (la solubilidad, normal-
mente es menor que 0,1 g/ml), cuando su velocidad de disolución es más lenta que el tiempo 
de tránsito intestinal de este fármaco, resultando en una biodisponibilidad incompleta.

Otro parámetro importante es el coeficiente, entre dosis y solubilidad.

Un fármaco se considera de alta solubilidad, cuando la mayor dosis terapéutica simple es 
soluble en 250 mL (vaso de agua) o menos de medio acuoso en un rango de pH de 1,2–6,8. 
El perfil pH-solubilidad del IFA debe ser determinado a 37±1°C en medio acuoso. Se reco-
mienda un mínimo de tres determinaciones de solubilidad por cada valor de pH. Cuando la 
solubilidad aparece en forma cualitativa, se suele aplicar el término descriptivo para aproxi-
mar la solubilidad basada en las referencias estándares descriptas por el Merck Índex o la 
Farmacopea de los Estados Unidos (USP).

Cuando los valores de solubilidad descriptos difieren considerablemente en la literatura con-
sultada, se elige el menor valor de solubilidad para el cálculo del número de dosis.
En los casos en que no se hallaba la solubilidad de forma cuantitativa, se siguieron los crite-
rios de clasificación de la solubilidad descriptos que se exponen a continuación.

En 1995, el profesor Gordon Amidon de la Universidad de Michigan (EEUU) publicó los funda-
mentos para la clasificación biofarmacéutica de fármacos, sentando las bases de lo que hoy 
se conoce como el Sistema de Clasificación Biofarmacéutica.

El SCB es un marco científico para clasificar un fármaco considerando su solubilidad acuosa 
(en función de la dosis), la permeabilidad intestinal y la velocidad de disolución del medi-
caento; siendo estos los tres factores más importantes que modulan la velocidad y cantidad 
absorbida de un fármaco, a partir de formas farmacéuticas sólidas orales de liberación inme-
diata. De acuerdo con el SCB, los fármacos se pueden clasificar en cuatro categorías, basa-
dos en su solubilidad y permeabilidad.

- Clase 1: alta solubilidad y alta permeabilidad      -  ANFIFÍLICO
- Clase 2: baja solubilidad y alta permeabilidad     -  LIPOFÍLICO
- Clase 3: alta solubilidad y baja permeabilidad     -  HIDROFÍLICO
- Clase 4: baja solubilidad y baja permeabilidad    -  HIDROFÓBICO

Sobre la base de la solubilidad y la permeabilidad del fármaco, la naturaleza del excipiente, el 
contenido de excipientes y las características de disolución de la forma de dosificación, el 
SCB brinda una oportunidad para bioexonerar de ensayos de bioequivalencia in vivo, a ciertas 
categorías de fármacos en formas farmacéuticas sólidas de liberación inmediata. Los 
fármacos con estrecho margen terapéutico (IT ≤ 2) no son elegibles para bioexenciones 
basados en este sistema.

Bioexención: Son productos de liberación inmediata que a partir de su clasificación biofar-
macéutica y aspectos como las propiedades farmacocinéticas, solubilidad, excipientes, 
entre otras, se pueden sustituir sus estudios de bioequivalencia in vivo por ensayos de disolu-
ción in vitro.

FACTORES QUE AFECTAN LA SOLUBILIDAD DE UN FÁRMACO

Los factores que afectan la disolución y la absorción de los fármacos, pueden estar relacio-
nadas con sus propiedades físico químicas, con características farmacéuticas (FF, adyudan-

Dosis (D): se tomó la dosis (mg) recomendada que aparece en el listado de
medicamentos esenciales de la OMS.

Dosis de máxima potencia (Dmáx): las dosis de máxima potencia y mínima,
(expresadas en mg) se obtuvieron del listado de medicamentos esenciales de la OMS.

Número de dosis (D0): Parámetro que relaciona la dosis con la solubilidad del fármaco. El 
cálculo del número de dosis se realizó mediante la siguiente ecuación:

D0 = D /250 ml
                s
donde D es la dosis de máxima potencia, 250 mL es el volumen en el cual el fármaco se 
disuelve (equivalente a un vaso de agua) y S es la solubilidad mínima (mg/mL). La solubili-
dad se considera alta si el valor de D0 ≤ 1.

POLIMORFISMO

Un mismo compuesto puede cristalizar con más de una estructura. Se trata de la misma 
molécula pero que se apila en el espacio de varias formas distintas creando estructuras cris-
talinas diferentes. Se les llama polimorfos y al fenómeno polimorfismo, y es de importancia 
vital. Cada una de esos polimorfos tiene su propio patrón de difracción, tienen un carnet de 
identidad diferente. Y lo que es más importante, sus propiedades físicas y químicas son 
distintas. Estamos hablando de grafito y diamante, de aragonito y calcita, pero también de 
chocolates y de fármacos. Entre el grafito y el diamante, las propiedades de ambos cristales 
son bien diferentes. El diamante tiene todos los átomos de carbono enlazados por cristales 
covalentes lo que hace que sea un material muy duro, el más duro que se conoce. El grafito 
sin embargo tiene una estructura en capas. Los enlaces dentro de las capas son idénticos a 
los enlaces del diamante. Sin embargo, los enlaces entre los átomos de carbono entre las 
capas son mucho más débiles. Eso hace que el grafito sea un material blando, porque cuando 
lo presionamos, por ejemplo sobre un papel, las capas se separan y se pegan al papel. Segura-
mente sabe que por eso las minas de los lápices son de grafito.

Entonces, Polimorfismo, es la propiedad de un fármaco de existir en dos o más formas crista-
linas con diferentes conformaciones moleculares dentro de la estructura cristalina. Existen en 
la forma de solvatos, hidratos y amorfos. Los solvatos son formas cristalinas que contienen 
o no cantidades estequiomètricas de un solvente, siendo que, cuando el solvente es agua, se 
llaman hidratos. La forma amorfa consiste en una disposición molecular desordenada, no 
tiene una estructura cristalina definida. La existencia de formas polimórficas de un mismo 
fármaco, puede alterar las características físico químicas, afectando directamente el proceso 
de fabricación de la forma farmacéutica, la calidad y la biodisponibilidad.

Es muy importante la identificación y el control de polimorfos.

Muchos fármacos tienen la habilidad de cristalizar en distintas formas, cada una con propie-
dades físico-químicas diferentes, como punto de fusión, solubilidad, densidad, índice de 
refracción, configuración del cristal y propiedades ópticas.

Dentro de los métodos de obtención de formas metaestables está la recristalización por dife-
rentes solventes, fusión ó enfriamiento rápido.
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TAMAÑO DE PARTÍCULA

La granulometría de un polvo es de importancia indiscutible en relación a su velocidad de diso-
lución. Cuanto menor es el diámetro de la partícula, mayor es la superficie de contacto entre el 
sólido y el solvente, siendo que el conocimiento y el control del tamaño de partícula son funda-
mentales para los casos de fármacos poco solubles. 

También resulta que la disminución del tamaño de partícula no siempre asegura absorción mejor 
ó más rápida. Productos bastantes solubles como el Clorhidrato de Tetraciclina, pueden presen-
tar los mismos niveles plasmáticos, administrado bajo tamaños de partículas diferentes. La 
disminución del tamaño de partícula puede ser también responsable de acciones tóxicas. Han 
ocurrido problemas de intoxicación con Digoxina, debido a la reducción del tamaño de las partí-
culas, ocasionando aumento de los niveles digitálicos en pacientes cardíacos estabilizados.

CARACTERÍSTICAS FARMACÉUTICAS

Las formas farmacéuticas, el método de fabricación, los excipientes y adyuvantes farmaco-
técnicos  empleados para su composición, tienen gran influencia en la velocidad de absorción 
de los fármacos y consecuentemente pueden influenciar la biodisponibilidad. O sea, el tipo de 
forma farmacéutica puede influenciar la disolución del fármaco en los fluidos intestinales. De 
modo general, los fármacos deben estar en solución en los fluidos antes de poder ser absorbi-
dos. De modo que, la biodisponibilidad de un fármaco tiende a disminuir según el siguiente 
orden de clasificación de la forma farmacéutica: 

Solución acuosa  > Suspensión acuosa > Formas Farmacéuticas sólidas

FFS: Polvo > Cápsulas > Comprimidos > Comprimidos revestidos

Las Soluciones son formas farmacéuticas adecuadas cuando la absorción rápida y completa 
es requerida. La biodisponibilidad de fármacos en solución, puede ser afectada por los 
siguientes aspectos: estabilidad del fármaco en los líquidos del tracto gastrointestinal, forma-
ción de complejos entre los fármacos y algún excipiente y solubilización, o sea, la incorpora-
ción de un fármaco dentro de micelas, con el objetivo de aumentar su solubilidad en agua.
Las Suspensiones son empleadas normalmente para vehiculizar fármacos insolubles ó poco 
solubles en medio acuoso. La alteración de la biodisponibilidad en las suspensiones pueden 
ser: Tamaño de partícula, forma cristalina del fármaco, formación de complejos entre fármaco 

y excipientes, agentes tensioactivos, sustancias que aumentan la viscosidad, las cuales la 
disolución y e interfieren en el vaciamiento gástrico ó la motilidad intestinal.

Los Comprimidos son formas farmacéuticas obtenidas por compresión de una mezcla de 
excipientes con el fármaco. Los comprimidos son la forma farmacéutica, que presentan más 
problemas de biodisponibilidad. Para que el fármaco sea liberado de esta forma farmacéutica 
son necesarias las etapas de disgregación, desintegración y disolución. Es importante una 
selección de excipientes adecuados. 

PERMEABILIDAD

Clasificación de la permeabilidad

Un IFA es altamente permeable cuando la magnitud de la absorción es superior o igual al 
85%.Para la clasificación de la permeabilidad se utilizaron los datos provenientes de estudios en 
humanos que son los aceptados por las agencias reguladoras. Otros estudios de permeabilidad 
se utilizaron como información complementaria, tales como: los modelos animales in vivo, in 
situ e in vitro; los de cultivo celular, las membranas artificiales y los métodos computacionales.

Finalmente, para delimitar el valor de máxima permeabilidad de los fármacos, se eligió el 
metoprolol como patrón estándar de referencia de compuestos con alta absorción (fracción 
absorbida superior al 95%). Es por ello que los fármacos con una permeabilidad igual o supe-
rior a la del metoprolol, se consideraron como altamente permeables y los de valores inferio-
res, como de baja permeabilidad terapéutica e índice terapéutico. 

Los valores del Coeficiente de Partición (Log P y/o CLog P), son calculados usando programas 
como el ChemDraw Ultra (CambridgeSoft, USA) a partir de las estructuras químicas de los 
fármacos obtenidos del Merck Index. Los valores de LogP y / o cLog P se relacionan con los 
valores de permeabilidad (Peff) del fármaco in vivo teniendo como referencia los valores de 
permeabilidad y coeficiente de partición del fármaco Metoprolol. Así, todo fármaco que 
presenta valores de Log P y / o cLogP superiores al del metoprolol son considerados fármacos 
de alta permeabilidad. El gráfico muestra la correlación entre valores de coeficiente de parti-
ción y permeabilidad para diferentes fármacos.

A continuación se presentan tablas experimentales del Log P

   

En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB
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tes farmacotécnicos y la tecnología utilizada en la fabricación de un medicamento), bien 
como con características biológicas, tales como vía de administración, anatomía y fisiología 
del lugar donde ocurre la absorción.

Propiedades Físico Químicas del fármaco

Dentro de las propiedades físico químicas se destacan, la solubilidad, el polimorfismo y el 
tamaño de la partícula.

SOLUBILIDAD

La solubilidad es un factor determinante para la liberación del fármaco y también para su 
absorción. Por lo tanto, tiene un papel determinante en la biodisponibilidad. Para que el fárma-
co pueda ser absorbido, este tiene que estar en la forma de solución acuosa en el sitio de 
absorción. La solubilidad acuosa es dependiente de las características moleculares de los 
fármacos y también en función de su habilidad de formar puentes de hidrógeno con una molé-
cula de agua.  Es posible definir un fármaco muy ligeramente soluble (la solubilidad, normal-
mente es menor que 0,1 g/ml), cuando su velocidad de disolución es más lenta que el tiempo 
de tránsito intestinal de este fármaco, resultando en una biodisponibilidad incompleta.

Otro parámetro importante es el coeficiente, entre dosis y solubilidad.

Un fármaco se considera de alta solubilidad, cuando la mayor dosis terapéutica simple es 
soluble en 250 mL (vaso de agua) o menos de medio acuoso en un rango de pH de 1,2–6,8. 
El perfil pH-solubilidad del IFA debe ser determinado a 37±1°C en medio acuoso. Se reco-
mienda un mínimo de tres determinaciones de solubilidad por cada valor de pH. Cuando la 
solubilidad aparece en forma cualitativa, se suele aplicar el término descriptivo para aproxi-
mar la solubilidad basada en las referencias estándares descriptas por el Merck Índex o la 
Farmacopea de los Estados Unidos (USP).

Cuando los valores de solubilidad descriptos difieren considerablemente en la literatura con-
sultada, se elige el menor valor de solubilidad para el cálculo del número de dosis.
En los casos en que no se hallaba la solubilidad de forma cuantitativa, se siguieron los crite-
rios de clasificación de la solubilidad descriptos que se exponen a continuación.

En 1995, el profesor Gordon Amidon de la Universidad de Michigan (EEUU) publicó los funda-
mentos para la clasificación biofarmacéutica de fármacos, sentando las bases de lo que hoy 
se conoce como el Sistema de Clasificación Biofarmacéutica.

El SCB es un marco científico para clasificar un fármaco considerando su solubilidad acuosa 
(en función de la dosis), la permeabilidad intestinal y la velocidad de disolución del medi-
caento; siendo estos los tres factores más importantes que modulan la velocidad y cantidad 
absorbida de un fármaco, a partir de formas farmacéuticas sólidas orales de liberación inme-
diata. De acuerdo con el SCB, los fármacos se pueden clasificar en cuatro categorías, basa-
dos en su solubilidad y permeabilidad.

- Clase 1: alta solubilidad y alta permeabilidad      -  ANFIFÍLICO
- Clase 2: baja solubilidad y alta permeabilidad     -  LIPOFÍLICO
- Clase 3: alta solubilidad y baja permeabilidad     -  HIDROFÍLICO
- Clase 4: baja solubilidad y baja permeabilidad    -  HIDROFÓBICO

Sobre la base de la solubilidad y la permeabilidad del fármaco, la naturaleza del excipiente, el 
contenido de excipientes y las características de disolución de la forma de dosificación, el 
SCB brinda una oportunidad para bioexonerar de ensayos de bioequivalencia in vivo, a ciertas 
categorías de fármacos en formas farmacéuticas sólidas de liberación inmediata. Los 
fármacos con estrecho margen terapéutico (IT ≤ 2) no son elegibles para bioexenciones 
basados en este sistema.

Bioexención: Son productos de liberación inmediata que a partir de su clasificación biofar-
macéutica y aspectos como las propiedades farmacocinéticas, solubilidad, excipientes, 
entre otras, se pueden sustituir sus estudios de bioequivalencia in vivo por ensayos de disolu-
ción in vitro.

FACTORES QUE AFECTAN LA SOLUBILIDAD DE UN FÁRMACO

Los factores que afectan la disolución y la absorción de los fármacos, pueden estar relacio-
nadas con sus propiedades físico químicas, con características farmacéuticas (FF, adyudan-

Dosis (D): se tomó la dosis (mg) recomendada que aparece en el listado de
medicamentos esenciales de la OMS.

Dosis de máxima potencia (Dmáx): las dosis de máxima potencia y mínima,
(expresadas en mg) se obtuvieron del listado de medicamentos esenciales de la OMS.

Número de dosis (D0): Parámetro que relaciona la dosis con la solubilidad del fármaco. El 
cálculo del número de dosis se realizó mediante la siguiente ecuación:

D0 = D /250 ml
                s
donde D es la dosis de máxima potencia, 250 mL es el volumen en el cual el fármaco se 
disuelve (equivalente a un vaso de agua) y S es la solubilidad mínima (mg/mL). La solubili-
dad se considera alta si el valor de D0 ≤ 1.

POLIMORFISMO

Un mismo compuesto puede cristalizar con más de una estructura. Se trata de la misma 
molécula pero que se apila en el espacio de varias formas distintas creando estructuras cris-
talinas diferentes. Se les llama polimorfos y al fenómeno polimorfismo, y es de importancia 
vital. Cada una de esos polimorfos tiene su propio patrón de difracción, tienen un carnet de 
identidad diferente. Y lo que es más importante, sus propiedades físicas y químicas son 
distintas. Estamos hablando de grafito y diamante, de aragonito y calcita, pero también de 
chocolates y de fármacos. Entre el grafito y el diamante, las propiedades de ambos cristales 
son bien diferentes. El diamante tiene todos los átomos de carbono enlazados por cristales 
covalentes lo que hace que sea un material muy duro, el más duro que se conoce. El grafito 
sin embargo tiene una estructura en capas. Los enlaces dentro de las capas son idénticos a 
los enlaces del diamante. Sin embargo, los enlaces entre los átomos de carbono entre las 
capas son mucho más débiles. Eso hace que el grafito sea un material blando, porque cuando 
lo presionamos, por ejemplo sobre un papel, las capas se separan y se pegan al papel. Segura-
mente sabe que por eso las minas de los lápices son de grafito.

Entonces, Polimorfismo, es la propiedad de un fármaco de existir en dos o más formas crista-
linas con diferentes conformaciones moleculares dentro de la estructura cristalina. Existen en 
la forma de solvatos, hidratos y amorfos. Los solvatos son formas cristalinas que contienen 
o no cantidades estequiomètricas de un solvente, siendo que, cuando el solvente es agua, se 
llaman hidratos. La forma amorfa consiste en una disposición molecular desordenada, no 
tiene una estructura cristalina definida. La existencia de formas polimórficas de un mismo 
fármaco, puede alterar las características físico químicas, afectando directamente el proceso 
de fabricación de la forma farmacéutica, la calidad y la biodisponibilidad.

Es muy importante la identificación y el control de polimorfos.

Muchos fármacos tienen la habilidad de cristalizar en distintas formas, cada una con propie-
dades físico-químicas diferentes, como punto de fusión, solubilidad, densidad, índice de 
refracción, configuración del cristal y propiedades ópticas.

Dentro de los métodos de obtención de formas metaestables está la recristalización por dife-
rentes solventes, fusión ó enfriamiento rápido.
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TAMAÑO DE PARTÍCULA

La granulometría de un polvo es de importancia indiscutible en relación a su velocidad de diso-
lución. Cuanto menor es el diámetro de la partícula, mayor es la superficie de contacto entre el 
sólido y el solvente, siendo que el conocimiento y el control del tamaño de partícula son funda-
mentales para los casos de fármacos poco solubles. 

También resulta que la disminución del tamaño de partícula no siempre asegura absorción mejor 
ó más rápida. Productos bastantes solubles como el Clorhidrato de Tetraciclina, pueden presen-
tar los mismos niveles plasmáticos, administrado bajo tamaños de partículas diferentes. La 
disminución del tamaño de partícula puede ser también responsable de acciones tóxicas. Han 
ocurrido problemas de intoxicación con Digoxina, debido a la reducción del tamaño de las partí-
culas, ocasionando aumento de los niveles digitálicos en pacientes cardíacos estabilizados.

CARACTERÍSTICAS FARMACÉUTICAS

Las formas farmacéuticas, el método de fabricación, los excipientes y adyuvantes farmaco-
técnicos  empleados para su composición, tienen gran influencia en la velocidad de absorción 
de los fármacos y consecuentemente pueden influenciar la biodisponibilidad. O sea, el tipo de 
forma farmacéutica puede influenciar la disolución del fármaco en los fluidos intestinales. De 
modo general, los fármacos deben estar en solución en los fluidos antes de poder ser absorbi-
dos. De modo que, la biodisponibilidad de un fármaco tiende a disminuir según el siguiente 
orden de clasificación de la forma farmacéutica: 

Solución acuosa  > Suspensión acuosa > Formas Farmacéuticas sólidas

FFS: Polvo > Cápsulas > Comprimidos > Comprimidos revestidos

Las Soluciones son formas farmacéuticas adecuadas cuando la absorción rápida y completa 
es requerida. La biodisponibilidad de fármacos en solución, puede ser afectada por los 
siguientes aspectos: estabilidad del fármaco en los líquidos del tracto gastrointestinal, forma-
ción de complejos entre los fármacos y algún excipiente y solubilización, o sea, la incorpora-
ción de un fármaco dentro de micelas, con el objetivo de aumentar su solubilidad en agua.
Las Suspensiones son empleadas normalmente para vehiculizar fármacos insolubles ó poco 
solubles en medio acuoso. La alteración de la biodisponibilidad en las suspensiones pueden 
ser: Tamaño de partícula, forma cristalina del fármaco, formación de complejos entre fármaco 

y excipientes, agentes tensioactivos, sustancias que aumentan la viscosidad, las cuales la 
disolución y e interfieren en el vaciamiento gástrico ó la motilidad intestinal.

Los Comprimidos son formas farmacéuticas obtenidas por compresión de una mezcla de 
excipientes con el fármaco. Los comprimidos son la forma farmacéutica, que presentan más 
problemas de biodisponibilidad. Para que el fármaco sea liberado de esta forma farmacéutica 
son necesarias las etapas de disgregación, desintegración y disolución. Es importante una 
selección de excipientes adecuados. 

PERMEABILIDAD

Clasificación de la permeabilidad

Un IFA es altamente permeable cuando la magnitud de la absorción es superior o igual al 
85%.Para la clasificación de la permeabilidad se utilizaron los datos provenientes de estudios en 
humanos que son los aceptados por las agencias reguladoras. Otros estudios de permeabilidad 
se utilizaron como información complementaria, tales como: los modelos animales in vivo, in 
situ e in vitro; los de cultivo celular, las membranas artificiales y los métodos computacionales.

Finalmente, para delimitar el valor de máxima permeabilidad de los fármacos, se eligió el 
metoprolol como patrón estándar de referencia de compuestos con alta absorción (fracción 
absorbida superior al 95%). Es por ello que los fármacos con una permeabilidad igual o supe-
rior a la del metoprolol, se consideraron como altamente permeables y los de valores inferio-
res, como de baja permeabilidad terapéutica e índice terapéutico. 

Los valores del Coeficiente de Partición (Log P y/o CLog P), son calculados usando programas 
como el ChemDraw Ultra (CambridgeSoft, USA) a partir de las estructuras químicas de los 
fármacos obtenidos del Merck Index. Los valores de LogP y / o cLog P se relacionan con los 
valores de permeabilidad (Peff) del fármaco in vivo teniendo como referencia los valores de 
permeabilidad y coeficiente de partición del fármaco Metoprolol. Así, todo fármaco que 
presenta valores de Log P y / o cLogP superiores al del metoprolol son considerados fármacos 
de alta permeabilidad. El gráfico muestra la correlación entre valores de coeficiente de parti-
ción y permeabilidad para diferentes fármacos.

A continuación se presentan tablas experimentales del Log P

   

En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB
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tes farmacotécnicos y la tecnología utilizada en la fabricación de un medicamento), bien 
como con características biológicas, tales como vía de administración, anatomía y fisiología 
del lugar donde ocurre la absorción.

Propiedades Físico Químicas del fármaco

Dentro de las propiedades físico químicas se destacan, la solubilidad, el polimorfismo y el 
tamaño de la partícula.

SOLUBILIDAD

La solubilidad es un factor determinante para la liberación del fármaco y también para su 
absorción. Por lo tanto, tiene un papel determinante en la biodisponibilidad. Para que el fárma-
co pueda ser absorbido, este tiene que estar en la forma de solución acuosa en el sitio de 
absorción. La solubilidad acuosa es dependiente de las características moleculares de los 
fármacos y también en función de su habilidad de formar puentes de hidrógeno con una molé-
cula de agua.  Es posible definir un fármaco muy ligeramente soluble (la solubilidad, normal-
mente es menor que 0,1 g/ml), cuando su velocidad de disolución es más lenta que el tiempo 
de tránsito intestinal de este fármaco, resultando en una biodisponibilidad incompleta.

Otro parámetro importante es el coeficiente, entre dosis y solubilidad.

Un fármaco se considera de alta solubilidad, cuando la mayor dosis terapéutica simple es 
soluble en 250 mL (vaso de agua) o menos de medio acuoso en un rango de pH de 1,2–6,8. 
El perfil pH-solubilidad del IFA debe ser determinado a 37±1°C en medio acuoso. Se reco-
mienda un mínimo de tres determinaciones de solubilidad por cada valor de pH. Cuando la 
solubilidad aparece en forma cualitativa, se suele aplicar el término descriptivo para aproxi-
mar la solubilidad basada en las referencias estándares descriptas por el Merck Índex o la 
Farmacopea de los Estados Unidos (USP).

Cuando los valores de solubilidad descriptos difieren considerablemente en la literatura con-
sultada, se elige el menor valor de solubilidad para el cálculo del número de dosis.
En los casos en que no se hallaba la solubilidad de forma cuantitativa, se siguieron los crite-
rios de clasificación de la solubilidad descriptos que se exponen a continuación.

En 1995, el profesor Gordon Amidon de la Universidad de Michigan (EEUU) publicó los funda-
mentos para la clasificación biofarmacéutica de fármacos, sentando las bases de lo que hoy 
se conoce como el Sistema de Clasificación Biofarmacéutica.

El SCB es un marco científico para clasificar un fármaco considerando su solubilidad acuosa 
(en función de la dosis), la permeabilidad intestinal y la velocidad de disolución del medi-
caento; siendo estos los tres factores más importantes que modulan la velocidad y cantidad 
absorbida de un fármaco, a partir de formas farmacéuticas sólidas orales de liberación inme-
diata. De acuerdo con el SCB, los fármacos se pueden clasificar en cuatro categorías, basa-
dos en su solubilidad y permeabilidad.

- Clase 1: alta solubilidad y alta permeabilidad      -  ANFIFÍLICO
- Clase 2: baja solubilidad y alta permeabilidad     -  LIPOFÍLICO
- Clase 3: alta solubilidad y baja permeabilidad     -  HIDROFÍLICO
- Clase 4: baja solubilidad y baja permeabilidad    -  HIDROFÓBICO

Sobre la base de la solubilidad y la permeabilidad del fármaco, la naturaleza del excipiente, el 
contenido de excipientes y las características de disolución de la forma de dosificación, el 
SCB brinda una oportunidad para bioexonerar de ensayos de bioequivalencia in vivo, a ciertas 
categorías de fármacos en formas farmacéuticas sólidas de liberación inmediata. Los 
fármacos con estrecho margen terapéutico (IT ≤ 2) no son elegibles para bioexenciones 
basados en este sistema.

Bioexención: Son productos de liberación inmediata que a partir de su clasificación biofar-
macéutica y aspectos como las propiedades farmacocinéticas, solubilidad, excipientes, 
entre otras, se pueden sustituir sus estudios de bioequivalencia in vivo por ensayos de disolu-
ción in vitro.

FACTORES QUE AFECTAN LA SOLUBILIDAD DE UN FÁRMACO

Los factores que afectan la disolución y la absorción de los fármacos, pueden estar relacio-
nadas con sus propiedades físico químicas, con características farmacéuticas (FF, adyudan-

Dosis (D): se tomó la dosis (mg) recomendada que aparece en el listado de
medicamentos esenciales de la OMS.

Dosis de máxima potencia (Dmáx): las dosis de máxima potencia y mínima,
(expresadas en mg) se obtuvieron del listado de medicamentos esenciales de la OMS.

Número de dosis (D0): Parámetro que relaciona la dosis con la solubilidad del fármaco. El 
cálculo del número de dosis se realizó mediante la siguiente ecuación:

D0 = D /250 ml
                s
donde D es la dosis de máxima potencia, 250 mL es el volumen en el cual el fármaco se 
disuelve (equivalente a un vaso de agua) y S es la solubilidad mínima (mg/mL). La solubili-
dad se considera alta si el valor de D0 ≤ 1.

POLIMORFISMO

Un mismo compuesto puede cristalizar con más de una estructura. Se trata de la misma 
molécula pero que se apila en el espacio de varias formas distintas creando estructuras cris-
talinas diferentes. Se les llama polimorfos y al fenómeno polimorfismo, y es de importancia 
vital. Cada una de esos polimorfos tiene su propio patrón de difracción, tienen un carnet de 
identidad diferente. Y lo que es más importante, sus propiedades físicas y químicas son 
distintas. Estamos hablando de grafito y diamante, de aragonito y calcita, pero también de 
chocolates y de fármacos. Entre el grafito y el diamante, las propiedades de ambos cristales 
son bien diferentes. El diamante tiene todos los átomos de carbono enlazados por cristales 
covalentes lo que hace que sea un material muy duro, el más duro que se conoce. El grafito 
sin embargo tiene una estructura en capas. Los enlaces dentro de las capas son idénticos a 
los enlaces del diamante. Sin embargo, los enlaces entre los átomos de carbono entre las 
capas son mucho más débiles. Eso hace que el grafito sea un material blando, porque cuando 
lo presionamos, por ejemplo sobre un papel, las capas se separan y se pegan al papel. Segura-
mente sabe que por eso las minas de los lápices son de grafito.

Entonces, Polimorfismo, es la propiedad de un fármaco de existir en dos o más formas crista-
linas con diferentes conformaciones moleculares dentro de la estructura cristalina. Existen en 
la forma de solvatos, hidratos y amorfos. Los solvatos son formas cristalinas que contienen 
o no cantidades estequiomètricas de un solvente, siendo que, cuando el solvente es agua, se 
llaman hidratos. La forma amorfa consiste en una disposición molecular desordenada, no 
tiene una estructura cristalina definida. La existencia de formas polimórficas de un mismo 
fármaco, puede alterar las características físico químicas, afectando directamente el proceso 
de fabricación de la forma farmacéutica, la calidad y la biodisponibilidad.

Es muy importante la identificación y el control de polimorfos.

Muchos fármacos tienen la habilidad de cristalizar en distintas formas, cada una con propie-
dades físico-químicas diferentes, como punto de fusión, solubilidad, densidad, índice de 
refracción, configuración del cristal y propiedades ópticas.

Dentro de los métodos de obtención de formas metaestables está la recristalización por dife-
rentes solventes, fusión ó enfriamiento rápido.
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TAMAÑO DE PARTÍCULA

La granulometría de un polvo es de importancia indiscutible en relación a su velocidad de diso-
lución. Cuanto menor es el diámetro de la partícula, mayor es la superficie de contacto entre el 
sólido y el solvente, siendo que el conocimiento y el control del tamaño de partícula son funda-
mentales para los casos de fármacos poco solubles. 

También resulta que la disminución del tamaño de partícula no siempre asegura absorción mejor 
ó más rápida. Productos bastantes solubles como el Clorhidrato de Tetraciclina, pueden presen-
tar los mismos niveles plasmáticos, administrado bajo tamaños de partículas diferentes. La 
disminución del tamaño de partícula puede ser también responsable de acciones tóxicas. Han 
ocurrido problemas de intoxicación con Digoxina, debido a la reducción del tamaño de las partí-
culas, ocasionando aumento de los niveles digitálicos en pacientes cardíacos estabilizados.

CARACTERÍSTICAS FARMACÉUTICAS

Las formas farmacéuticas, el método de fabricación, los excipientes y adyuvantes farmaco-
técnicos  empleados para su composición, tienen gran influencia en la velocidad de absorción 
de los fármacos y consecuentemente pueden influenciar la biodisponibilidad. O sea, el tipo de 
forma farmacéutica puede influenciar la disolución del fármaco en los fluidos intestinales. De 
modo general, los fármacos deben estar en solución en los fluidos antes de poder ser absorbi-
dos. De modo que, la biodisponibilidad de un fármaco tiende a disminuir según el siguiente 
orden de clasificación de la forma farmacéutica: 

Solución acuosa  > Suspensión acuosa > Formas Farmacéuticas sólidas

FFS: Polvo > Cápsulas > Comprimidos > Comprimidos revestidos

Las Soluciones son formas farmacéuticas adecuadas cuando la absorción rápida y completa 
es requerida. La biodisponibilidad de fármacos en solución, puede ser afectada por los 
siguientes aspectos: estabilidad del fármaco en los líquidos del tracto gastrointestinal, forma-
ción de complejos entre los fármacos y algún excipiente y solubilización, o sea, la incorpora-
ción de un fármaco dentro de micelas, con el objetivo de aumentar su solubilidad en agua.
Las Suspensiones son empleadas normalmente para vehiculizar fármacos insolubles ó poco 
solubles en medio acuoso. La alteración de la biodisponibilidad en las suspensiones pueden 
ser: Tamaño de partícula, forma cristalina del fármaco, formación de complejos entre fármaco 

y excipientes, agentes tensioactivos, sustancias que aumentan la viscosidad, las cuales la 
disolución y e interfieren en el vaciamiento gástrico ó la motilidad intestinal.

Los Comprimidos son formas farmacéuticas obtenidas por compresión de una mezcla de 
excipientes con el fármaco. Los comprimidos son la forma farmacéutica, que presentan más 
problemas de biodisponibilidad. Para que el fármaco sea liberado de esta forma farmacéutica 
son necesarias las etapas de disgregación, desintegración y disolución. Es importante una 
selección de excipientes adecuados. 

PERMEABILIDAD

Clasificación de la permeabilidad

Un IFA es altamente permeable cuando la magnitud de la absorción es superior o igual al 
85%.Para la clasificación de la permeabilidad se utilizaron los datos provenientes de estudios en 
humanos que son los aceptados por las agencias reguladoras. Otros estudios de permeabilidad 
se utilizaron como información complementaria, tales como: los modelos animales in vivo, in 
situ e in vitro; los de cultivo celular, las membranas artificiales y los métodos computacionales.

Finalmente, para delimitar el valor de máxima permeabilidad de los fármacos, se eligió el 
metoprolol como patrón estándar de referencia de compuestos con alta absorción (fracción 
absorbida superior al 95%). Es por ello que los fármacos con una permeabilidad igual o supe-
rior a la del metoprolol, se consideraron como altamente permeables y los de valores inferio-
res, como de baja permeabilidad terapéutica e índice terapéutico. 

Los valores del Coeficiente de Partición (Log P y/o CLog P), son calculados usando programas 
como el ChemDraw Ultra (CambridgeSoft, USA) a partir de las estructuras químicas de los 
fármacos obtenidos del Merck Index. Los valores de LogP y / o cLog P se relacionan con los 
valores de permeabilidad (Peff) del fármaco in vivo teniendo como referencia los valores de 
permeabilidad y coeficiente de partición del fármaco Metoprolol. Así, todo fármaco que 
presenta valores de Log P y / o cLogP superiores al del metoprolol son considerados fármacos 
de alta permeabilidad. El gráfico muestra la correlación entre valores de coeficiente de parti-
ción y permeabilidad para diferentes fármacos.

A continuación se presentan tablas experimentales del Log P

   

En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB

Ficha 9-22: Biofarmacia y el sistema
de clasificación biofarmacéutica
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En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB

Ficha 9-22: Biofarmacia y el sistema
de clasificación biofarmacéutica
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En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB

Ficha 9-22: Biofarmacia y el sistema
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Teoría del pH de reparto 

Se absorberán sólo las formas no ionizadas al pH del medio, ya que sólo estas son lipófilas. Los 
iones no se absorberán. 

La velocidad de la absorción de las formas no ionizadas será proporcional al coeficiente de 
reparto in vitro 

Parámetros importantes: 
-Tamaño molecular 
-Coeficiente de reparto 
-pH 
-Carácter ácido/base 
-pKa

Ecuación de Henderson-Hasselbach. Efecto del PH en la ionización de fármacos

                             ácido débil: % no ionizado =  100 / [ 1 + antilog (pH-pKa)]

                             base débil: % no ionizado =  100 / [ 1 + antilog (pKa-pH)]

Según  la hipótesis del efecto del pH de repartición, es probable que un fármaco débilmente 
ácido sea mejor absorbido en el estómago, donde se encuentra la forma no ionizada, en tanto 
que un fármaco débilmente básico es absorbido en el intestino, donde prepondera la forma no 
ionizada.

En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB

Ficha 9-22: Biofarmacia y el sistema
de clasificación biofarmacéutica
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Teoría del pH de reparto 

Se absorberán sólo las formas no ionizadas al pH del medio, ya que sólo estas son lipófilas. Los 
iones no se absorberán. 

La velocidad de la absorción de las formas no ionizadas será proporcional al coeficiente de 
reparto in vitro 

Parámetros importantes: 
-Tamaño molecular 
-Coeficiente de reparto 
-pH 
-Carácter ácido/base 
-pKa

Ecuación de Henderson-Hasselbach. Efecto del PH en la ionización de fármacos

                             ácido débil: % no ionizado =  100 / [ 1 + antilog (pH-pKa)]

                             base débil: % no ionizado =  100 / [ 1 + antilog (pKa-pH)]

Según  la hipótesis del efecto del pH de repartición, es probable que un fármaco débilmente 
ácido sea mejor absorbido en el estómago, donde se encuentra la forma no ionizada, en tanto 
que un fármaco débilmente básico es absorbido en el intestino, donde prepondera la forma no 
ionizada.

En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB
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En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB
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En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB

Ficha 9-22: Biofarmacia y el sistema
de clasificación biofarmacéutica
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En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB

COMPUESTO POLIMORFISMO CLASIFICACIÓN 
Ácido Acetil Salicílico Si I 
Acido Fólico  III 
Aciclovir  III 
Alendronato  III 
Alopurinol Si IV 
Alprazolam  I 
Amitriptilina Si I 
Amlodipina  I 
Azitromicina  I 
Abendazol  II 
Acetominofeno   III 
Acido ascórbico   III 
Acetilcisteína   III 
Atenolol  Si III 
Acetazolamida  IV 
Ácido nalidíxico  IV 
Amoxicilina trihidrato Si IV 
Azatioprina  IV 
Amiodarona  II 
Bipedireno Si I 
Clorpromazina Si III 
Cloroquina Si II 
Codeína Fosfato Si III 
Ciproterona  I 
Captopril Si I 
Carvedilol  II 
Cimetidina Si III 
Ciprofloxacina Clorhidrato  III 
Carbocisteína  IV 
Clopidogrel Bisulfato Si II 
   
Diazepam Si I 
Difenhidramina Si I 
Diltiazem  I 

Ficha 9-22: Biofarmacia y el sistema
de clasificación biofarmacéutica



Fa
rm

. J
ul

ia
 B

o�
ni

.
Co

le
gi

o 
de

 F
ar

m
ac

éu
�c

os
 d

e 
la

 P
ro

v.
 d

e 
Bu

en
os

 A
ire

s |
 A

ut
or

a:
 

15

En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB

Azatioprina  IV 
Amiodarona  II 
Bipedireno Si I 
Clorpromazina Si III 
Cloroquina Si II 
Codeína Fosfato Si III 
Ciproterona  I 
Captopril Si I 
Carvedilol  II 
Cimetidina Si III 
Ciprofloxacina Clorhidrato  III 
Carbocisteína  IV 
Clopidogrel Bisulfato Si II 
   
Diazepam Si I 
Difenhidramina Si I 
Diltiazem  I 
Domperidona  I 
Dexametasona Si II 
Dapsona Si IV 
   
Doxiciclina  IV 
Enalapril Si III 
Estavudina Si I 
Eritromicina Si IV 
Espironolactona Si II 
Etambutol Si III 
Fluconazol Si I 
Fluoxetina  I 
Fenitoína Sódica  II 
Famotidina Si IV 
Fumarato Ferroso  III 
Furosemida Si IV 
Gabapentina  III 
Glimepirida  II 
Glicazida  IV 
Glipizida  IV 
Griseofulvina Si IV 
Hidroclorotiazida Si III 
Hidrocortisona Si I 
Ibuprofeno Si II 
Isoniazida Si I 
Itraconazol  II 
Ketoprofeno Si II 
Lamivudina Si III 
Lamotrigina  II 
Levofloxacina Si I 
Levetiracetam  III 
Levonorgestrel  I 
Loratadina  II 
Lorazepam Si II 
Lovastatina  II 
Lisinopril Si III 
Losartan Potásico Si III 
Metronidazol Si I 
Metformina Si III 
Metoprolol  I 
Metildopa Si III 
Metoclopramida Clorhidrato Si III 
Meloxicam  IV 
Mesalazina  IV 
Nicotinamida Si I 
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El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB
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Lamivudina Si III 
Lamotrigina  II 
Levofloxacina Si I 
Levetiracetam  III 
Levonorgestrel  I 
Loratadina  II 
Lorazepam Si II 
Lovastatina  II 
Lisinopril Si III 
Losartan Potásico Si III 
Metronidazol Si I 
Metformina Si III 
Metoprolol  I 
Metildopa Si III 
Metoclopramida Clorhidrato Si III 
Meloxicam  IV 
Mesalazina  IV 
Nicotinamida Si I 
Nifedipina Si II 
Nimesulida  II 
Nitrofurantoína Si IV 
Norfloxacina Si IV 
Oxcarbazepina  IV 
Oxicodona  IV 
Ofloxacina  I 
Piroxicam Si II 
Prednisolona Si I 
Primaquina  I 
Propanolol Si I 
Pregabalina  III 
Prednisona Si I 
Pirimetamina  IV 
Paracetamol Si IV 
Propiltiouracilo  IV 
Praziquantel Si II 
Quetiapina  I 
Ritonavir Si II 
Ranitidina Clorhidrato Si III 
Rifampicina Si II 
Salbutamol Si III 
Sertralina  I 
Sulfadiazina Si IV 
Sulfametoxazol Si IV 
Tamoxifeno Si II 
Topiramato  III 
Teofilina Si IV 
Trimetoprima Si IV 
Verapamilo Si II 
Vitamina C  I 
Vitamina B1 (Tiamina) Si III 
Vitamina B6 (Piridoxina) Si I 
Vitamina D2 (Ergocalciferol)  III 
Vitamina H  (Biotina) Si III 
Zidovudina Si I 

 

Ficha 9-22: Biofarmacia y el sistema
de clasificación biofarmacéutica



En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad
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Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB
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Selección de Excipientes Estandarizados para Cápsulas

Características de los excipientes:

Diluyentes: Lactosa, Celulosa Microcristalina, Almidón, Almidón Pregelatinizado, Manitol

Lubricantes: Estearato de Magnesio, Talco calidad Farmacopea

Deslizantes: Dióxido de Silicio Coloidal (Aerosil 200)

Humectantes: Laurilsulfato de Sodio, Docusato Sódico, Polisorbato 20, 60, 80

Desintegrantes:  Amidoglicolato de Sodio ( 2 a 12 %, Carboximetilcelulosa Sódica (10 a 25 %)

Agentes antioxidantes: BHT, BHA, Metabisulfito de Sodio

Clasificación Biofarmacéutica I

Debido a los pocos problemas de biodisponibilidad presentados por los fármacos de la clase 
I, la elección de los excipientes para componer la formulación se hizo más simple. Se tuvieron 
en cuenta sólo los aspectos técnicos comunes a las cápsulas, es decir, se seleccionaron exci-
pientes de las clases desecante, lubricante y diluyente. El dióxido de silicio coloidal fue elegido 
por contribuir en la disminución de la higroscopia, aumentando la estabilidad del fármaco 
frente a la humedad, además de mantener la distribución del polvo uniforme. El talco fue selec-
cionado, pues, además de ser óptimo lubricante y facilitar el flujo de los polvos, tiene también 
efecto secante, favoreciendo la estabilidad de la fórmula. El almidón se eligió debido a la no 
toxicidad, por no causar irritación, además de ser un diluyente hidrofílico que contribuye a la 
disolución y no presenta ningún caso de incompatibilidades.

Se utiliza la siguiente fórmula:

Dióxido de Silicio Coloidal      1%
Talco                                    30 %
Almidón csp                        100 g
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Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB
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Clasificación Biofarmacéutica II

Los fármacos de esta clase tienen un factor limitante de la absorción que es la solubilidad. 
Para estos fármacos que presentan baja solubilidad y alta permeabilidad es recomendable 
optar por excipientes que favorezcan la disolución, es decir, diluyentes solubles, desecantes, 
agentes humectantes y agentes desintegrantes. Los estudios realizados mostraron que los 
agentes humectantes y agentes desintegrantes son los principales excipientes que afectan la 
biodisponibilidad de los fármacos. Se eligieron entonces para proporcionar el aumento de la 
solubilidad y consecuente aumento en la biodisponibilidad.

El dióxido de silicio fue elegido como desecante y facilitador del flujo. Como agente humectante 
fue seleccionado el lauril sulfato de sodio polvo por ser un tensioactivo que disminuye la 
tensión superficial y mejora la humectación de los fármacos en agua, presentando capacidad 
de aumentar su solubilidad. A partir de los análisis sobre los agentes desintegrantes, fue posi-
ble percibir que el almidón glicolato de sodio interfiere en la formulación aumentando la solubili-
dad de los fármacos y facilitando la desintegración de los mismos, siendo entonces un exci-
piente facilitador de la disolución. El manitol se presentó como mejor opción para ser utilizado 
como diluyente en cápsulas de baja solubilidad, por presentar compatibilidad con los demás 
excipientes de la formulación, ser soluble y auxiliar en la desintegración (VILLANOVA; SÁ, 2009).

Se utiliza la siguiente fórmula:

Dióxido de silicio coloidal  0,5 % 
Lauril sulfato de sodio  1,5 % 
Amido glicolato de sodio  3,0  % 
Manitol  csp                             100 g 

Clasificación Biofarmacéutica III

La permeabilidad de la membrana biológica se considera como paso limitante del proceso de 
absorción de los fármacos de la clase III. Se sugirieron para la composición de la fórmula de 
excipientes estándar, excipientes que favorezcan la permeabilidad de los fármacos, aumen-
tando así su biodisponibilidad.

El pequeño tamaño de las partículas del dióxido de silicio coloidal y su gran área de superficie 
proporcionan características deseables de flujo, siendo seleccionado como adsorbente, dese-
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rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB
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cante y deslizante. El lauril sulfato de sodio se emplea como agente humectante y lubricante de 
cápsulas. Se ha empleado como agente humectante para aumentar la disolución y biodisponi-
bilidad de fármacos en formas farmacéuticas sólidas y también para neutralizar fuerzas elec-
trostáticas y aumentar moderadamente la permeabilidad de los fármacos por tres horas. La 
celulosa microcristalina puede usarse tanto como diluyente, como lubricante, disgregante y 
adsorbente. A pesar de ser insoluble en el agua, auxilia en la disgregación de la forma farma-
céutica sin interferir en la solubilidad del fármaco en el medio disolvente. Como diluyente, se 
eligió el almidón, un polisacárido de origen vegetal, que a pesar de ser insoluble en agua, no 
interfiere en la solubilidad del fármaco vehiculado. El almidón es un diluyente de primera elec-
ción por no presentar incompatibilidad entre los fármacos. Es necesario asociarlo a otro dilu-
yente por ser cohesivo y presentar una pobre característica de flujo. En esta fórmula, se asocia 
con la celulosa microcristalina, que es un buen diluyente para cápsulas que presentan flujo 
libre, facilitando el proceso de llenado y auxiliando en la disgregación de la forma farmacéutica.

La fórmula para el excipiente estándar para los fármacos de la clase III del SCB es la siguiente:

Dióxido de silicio coloidal  0,5 % 
Lauril sulfato de sodio     2 %  
Celulosa microcristalina   25 %  
Almidón  csp                               100 g 

Clasificación Biofarmacéutica IV

Se seleccionaron excipientes con características para favorables tanto a la solubilidad como a la 
permeabilidad pues, los fármacos de esta clase IV tienen estas características des privilegiadas.

Se determinó que la mejor composición para este excipiente-patrón ó estándar sería a partir 
de desecantes, desintegrantes, diluyentes y humectantes.               

La Fórmula para el excipiente estándar para los fármacos de la clase IV del SCB es la siguiente:                                                                                                                                

Dióxido de Silicio Coloidal           1 %                (desecante y deslizante)
Lauril sulfato de sodio                  3 %                          (humectante)
Amidoglicolato de sodio               5 %                       (desintegrante)
Celulosa microcristalina              25 %            (diluyente y desintegrante)
Almidón c.s.p.                             100 g                         (diluyente)
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Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)
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Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB
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Como humectante, también se suele usar una mezcla de Laurilsulfato de sodio al 2 % y Polisor-
bato 80 al 2 %. Estos excipientes, como los anteriores de las otras clasificaciones biofarma-
céuticas, pueden ser sustituidos por otros, que cumplan la misma función. El excipiente están-
dar se prepara mezclando en un mortero, con el método de dilución geométrica de todos los 
componentes de la formulación, previamente tamizados. A continuación el producto es nueva-
mente tamizado. El porcentaje de excipientes, es según "csp", habiendo algunas variables, de 
estudios específicos.

¿Cómo elegir excipientes de asociaciones medicamentosas en cápsulas duras de gelatina?

Después de la definición del fármaco de clasificación más limitante, hacer la elección del exci-
piente más adecuado para mejorar la solubilidad y la absorción.

Criterio para elegir el excipiente más adecuado:
Fármaco clase       Asociado con fármacos clase      Escoger el mejor excipiente para la clase
   IV                                            I, II o III                                                                  II
   II                                             I, III o IV                                                                 II
   III                                                   I                                                                      III
   IV                                         monofármaco                                                       IV                  

cante y deslizante. El lauril sulfato de sodio se emplea como agente humectante y lubricante de 
cápsulas. Se ha empleado como agente humectante para aumentar la disolución y biodisponi-
bilidad de fármacos en formas farmacéuticas sólidas y también para neutralizar fuerzas elec-
trostáticas y aumentar moderadamente la permeabilidad de los fármacos por tres horas. La 
celulosa microcristalina puede usarse tanto como diluyente, como lubricante, disgregante y 
adsorbente. A pesar de ser insoluble en el agua, auxilia en la disgregación de la forma farma-
céutica sin interferir en la solubilidad del fármaco en el medio disolvente. Como diluyente, se 
eligió el almidón, un polisacárido de origen vegetal, que a pesar de ser insoluble en agua, no 
interfiere en la solubilidad del fármaco vehiculado. El almidón es un diluyente de primera elec-
ción por no presentar incompatibilidad entre los fármacos. Es necesario asociarlo a otro dilu-
yente por ser cohesivo y presentar una pobre característica de flujo. En esta fórmula, se asocia 
con la celulosa microcristalina, que es un buen diluyente para cápsulas que presentan flujo 
libre, facilitando el proceso de llenado y auxiliando en la disgregación de la forma farmacéutica.

La fórmula para el excipiente estándar para los fármacos de la clase III del SCB es la siguiente:

Dióxido de silicio coloidal  0,5 % 
Lauril sulfato de sodio     2 %  
Celulosa microcristalina   25 %  
Almidón  csp                               100 g 

Clasificación Biofarmacéutica IV

Se seleccionaron excipientes con características para favorables tanto a la solubilidad como a la 
permeabilidad pues, los fármacos de esta clase IV tienen estas características des privilegiadas.

Se determinó que la mejor composición para este excipiente-patrón ó estándar sería a partir 
de desecantes, desintegrantes, diluyentes y humectantes.               

La Fórmula para el excipiente estándar para los fármacos de la clase IV del SCB es la siguiente:                                                                                                                                

Dióxido de Silicio Coloidal           1 %                (desecante y deslizante)
Lauril sulfato de sodio                  3 %                          (humectante)
Amidoglicolato de sodio               5 %                       (desintegrante)
Celulosa microcristalina              25 %            (diluyente y desintegrante)
Almidón c.s.p.                             100 g                         (diluyente)
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En compuestos no ionizados el log D= log P..
El coeficiente de reparto (P) se define como la relación de las concentraciones en equilibrio 
(ci) de una sustancia disuelta en un sistema bifásico consistente en dos disolventes conside-
rablemente inmiscibles. En el caso del n-octanol y del agua: 

Pow = (C n-octanol / C agua )

El coeficiente de reparto (P) es, pues, el cociente de dos concentraciones: se indica general-
mente en forma de su logaritmo decimal (log P). 

• Log P < 1,5: Baja absorción, debido a baja permeabilidad. 
• 1,5 < Log  P < 3: Es la fracción considerada ideal. 
• 3 < Log P < 5: Buena Permeabilidad, pero la absorción no es significativa
• Log P > 5: Baja absorción y biodisponibilidad

Ejemplo 1: Cinarizina 

Podemos estimar su clasificación a partir los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0017 mg/ml

Dosis usual: 75 mg

Número de Solubilidad =  Dosis /Sol experimental = 75 mg / 0,0017 mg/ml =

=   Número de Solubilidad: 44117 ml (ideal < 250 ml)  
[250 ml es volumen vaso de agua]

Log P: 5,19 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase IV.

Ejemplo 2: Anlodipina

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 1 mg/ml

Dosis usual: 5 mg |10 mg

Número de Solubilidad: 5 mg /1 mg/ml = 5 ml idem para 10 mg =

= Número de Solubilidad: 5 ml | 10 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 0,28 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase III.

Ejemplo 3: Bromazepam

Podemos estimar su clasificación a partir de los siguientes parámetros físico-químicos:

Solubilidad Experimental: 0,0399 mg/ml

Dosis usual: 3 mg | 6 mg |

Número de Solubilidad: 3 mg / 0,0399 mg/ml = 75,18 ml  idem con 6 mg =

= Número de Solubilidad: 75,18 ml | 150,36 ml (ideal < 250 ml)

Log P: 2,09 (ideal entre 1,5 e 3)

Con base en estos parámetros, podemos sugerir al fármaco como Clase I.

A continuación se presentan ejemplos de fármacos y su SCB
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