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La industria farmacéutica ha tenido un crecimiento alarmante

en las ultimas décadas, debido básicamente a dos razones:

Variedad de fármacos Una demanda global 
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En su constante crecimiento, impulsada por el

progreso tecnológico y encuentro de nuevos

medicamentos. Busca siempre disminuir costos y

tiempo de procesamiento en la producción de

medicamentos
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La quimicainformática y la química computacional son la

base de la nueva tecnología dedicada a la investigación

constante de nuevos compuestos químicos con una

utilidad en el campo de la salud.
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Petroquímica en la industria farmacéutica

En la actualidad tienen una relación en donde la industria petroquímica se encarga de

proveer con materia prima (Compuestos activos) a la industria farmacéutica con el fin

de que esta transforme estos compuestos en fármacos, parte de esta materia prima es

denominada como compuestos finos (Química Fina)
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Piperazin-2-ona

• Es uno de los compuestos más utilizados en la investigación de nuevos fármacos.

• Tienen un gran numero de actividades farmacológicas comprobadas.

• Se los clasifican como moléculas multifuncionales, funcionales e indispensables.

• Ya se encuentran en el mercado para acceso publico.

• Por lo general no son fármacos que necesitan prescripción medica para su uso o consumo. 
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Quinolina

• Es un compuesto muy popular para el diseño de nuevos fármacos para el tratamiento de diversas enfermedades

• Tienen una amplia gama de actividades biológicas.

• Ya se encuentran en el mercado para acceso publico.

• Por lo general no son fármacos que necesitan prescripción medica para su uso o consumo. 
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Determinar computacionalmente las 
características fisicoquímicas de todos 
los posibles componentes químicos de 
los flujos de entrada y salida en una 
refinería de petróleo “proceso de 
reforma catalítica” mediante cálculos 
teóricos computacionales.

OBJETIVO 

GENERAL

Determinar computacionalmente los potenciales 

nuevos blancos farmacológicos mediante la variación 

molecular de compuestos constituidos por fragmentos de 

piperazin-2-ona.
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Predecir nuevos y futuros blancos farmacológicos para las moléculas modificadas por química combinatoria.5

OBJETIVOS 

ESPECÍFICOS

Establecer una lista de potenciales moléculas químicas de origen orgánico que contengan el fármaco en estudio.

Procesar cada una de las moléculas químicas de origen orgánico, desde su nomenclatura, estructura química 2D, 

código SMILES y reporte de propiedades básicas como fórmula, peso molecular y composición elemental.

Calcular las propiedades fisicoquímicas básicas de cada molécula de origen orgánico, mediante la plataforma 

gratuita del Instituto Suizo de Bioinformática SwissADME.

Calcular las estructuras 3D de cada una las moléculas orgánicas, mediante el software Avogadro, para la 

obtención de las configuraciones y conformaciones finales.
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Estableciendo una lista de potenciales moléculas químicas de origen orgánico 

que contengan el fármaco en estudio.

Este proceso se dio mediante dos formas:

La primera forma fue convencional, en donde se busco

compuestos derivados de piperazin-2-ona y quinolina en papers,

revistas, artículos, libros y publicaciones científicas de forma

digital y de forma física.
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La segunda forma: consiste en buscar

compuestos derivados de piperazin-2-ona y

quinolina mediante plataformas virtuales con

bancos de compuestos patentados.
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Procesamiento de cada una de las moléculas químicas de origen orgánico, desde su nomenclatura, estructura 

química 2D, código SMILES y reporte de propiedades básicas como fórmula, peso molecular y composición 

elemental.

Para determinar y caracterizar la molécula

se utilizo un programa de diseño
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Calculó las propiedades fisicoquímicas básicas de cada molécula de origen orgánico, 

mediante la plataforma gratuita del Instituto Suizo de Bioinformática SwissADME.

Mediante el código SMILES, la plataforma virtual realiza

los cálculos sobre las propiedades especificas para cada

compuesto
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Calcular las estructuras 3D de cada una las moléculas orgánicas, mediante el software 

Avogadro, para la obtención de las configuraciones y conformaciones finales.

El software de optimización,

readapta la molécula en 2D a 3D
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Predecir nuevos y futuros blancos farmacológicos para las moléculas modificadas 
por química combinatoria.

Para determinar los blancos

farmacológicos se uso una

extensión de la plataforma virtual

SwissADME.
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Derivados de piperazin-2-ona
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Derivados de quinolina
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Procesamiento de cada una de las moléculas químicas de origen orgánico, desde su nomenclatura, estructura 

química 2D, código SMILES y reporte de propiedades básicas como fórmula, peso molecular y composición 

elemental.
Derivado de piperazin-2-ona
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Derivado de quinolina
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Calculó de las propiedades fisicoquímicas básicas de cada molécula de origen orgánico, mediante la 

plataforma gratuita del Instituto Suizo de Bioinformática SwissADME.

Se procederá a presentar los datos obtenidos para cada molécula, partiendo

del derivado de Piperazin-2-ona (Sildenafil), el derivado de quinolina y por

ultimo la nueva molécula propuesta

Sildenafil Molécula de quinolina modificada 
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Nueva molécula propuesta 
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Radar de biodisponibilidad

Sildenafil Derivado de quinolina Nueva molécula propuesta 

Lipofilicidad, tamaño, polaridad, solubilidad, flexibilidad y saturación

LIPO= Lipofilicidad: XLOGP3 [-0,7 ; +5,0] SIZE: Tamaño [150; 500](g/mol) 

Polaridad: (TPSA) [20 ; 130]Å                                                           INSOLU: Solubilidad (log S) ˂ 6 

INSATU: Saturación (Carbonos en hibridación 𝑠𝑝3) ˃ 0,25         FLEX: Flexibilidad ˂ 9 enlaces con 

rotación 
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Propiedades Fisicoquímicas

Sildenafil Derivado de quinolina Nueva molécula propuesta 
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Lipofilicidad

Sildenafil Derivado de quinolina Nueva molécula propuesta 
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Drug-likeness

Sildenafil Derivado de quinolina Nueva molécula propuesta 
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Solubilidad en agua

Sildenafil Derivado de quinolina Nueva molécula propuesta 
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Calcular las estructura 3D de la molécula orgánica, mediante el software Avogadro, para la 

obtención de las configuraciones y conformaciones finales.
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Coordenadas 
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Predecir nuevos y futuros blancos farmacológicos para la 
molécula modificada por química combinatoria.

Clases Objetivo
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Potencial Bioactivo Especifico 
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Similaridad
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• Mediante una revisión bibliográfica y virtual sobre los compuestos químicos derivados de piperazin-2-ona con mayor 

potencial bioactivo catalogados como fármacos son: Rivaroxabán, Apixabán, Sildenafil, Edoxabán, Betrixabán y 

Ciprofloxacina. 

• Mediante una revisión bibliográfica y virtual sobre los compuestos químicos derivados de quinolina con mayor potencial 

bioactivo catalogados como fármacos son: Criptolepina, quinidina, graveolinina, quinina, broxiquinolina, clioquinol, 

cloroquina, camptotecina y luotonina A.

• Los parámetros básicos sobre la caracterización de las moléculas fueron obtenidos mediante el software de diseño tales como 

su nomenclatura, estructura química 2D, código SMILES y reporte de propiedades básicas como fórmula, peso molecular y 

composición elemental. Estos datos son presentados en el apartado de resultados y sus análisis. 

• La molécula seleccionada por parte del derivado de piperazin-2-ona fue el compuesto Sildenafil, debido a mantener gran parte 

de su bioactividad al ser fusionada con los compuestos derivados de quinolina. 
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• Mediante el software de optimización espacial de las moléculas propuestas, se obtuvo la geometría molecular precisa sobre 

una representación real en el espacio, ángulos entre átomos, además de las longitudes apropiadas de enlaces y 

correspondientes ángulos diedros. Obtenido así una versión 3D de las moléculas junto a sus coordenas x, y, z.

• El principal blanco farmacológico del nuevo compuesto es la proteína receptora adenosina A1, de la familia de receptores 

acoplados a las proteínas A-G

• La nueva molécula cumple con la farmacocinética ya que no inhibe las isoenzimas (CYP1A2 y CYP2C19) encargadas de la 

eliminación de drogas en el metabolismo.

• La nueva molécula cumple con el método de evaluación de Muegge, por lo tanto, si puede ser considerada para ser una 

droga de uso oral, bajo ciertas especificaciones.  

• La nueva molécula es considerada como un químico medicinal ya que no cuenta con restricciones, prohibiciones o alertas 

activas bajo el método PAINS.
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• Los blancos farmacológicos secundarios de la nueva molécula son: el gen HERG y la Fosfodiesterasa 5A, 10A, 7A, 4A, 11A 

y 9A.

• La nueva molécula cuenta con un grado de similaridad máximo de 89.4%, con la molécula más parecida a su estructura 

molecular por lo tanto es considerada como un nuevo compuesto

• Sildenafil, este compuesto cuenta con un peso molecular de 474,58 g/mol, lipofilicidad de 1,48, polaridad de 121,80 Å², 

insolubilidad de -3,59, insaturacion de 0,5 y flexibilidad de 7

• El compuesto derivado de quinolina cuenta con un peso molecular de 130,15 g/mol, lipofilicidad de 0,93, polaridad de 25,78 

Å², insolubilidad de -1,97, insaturacion de 0,0 y flexibilidad de 0,0.

• La nueva molécula propuesta tiene un peso molecular de 576,67 g/mol, lipofilicidad de 1,99, polaridad de 147,58 Å², 

insolubilidad de -4,62, insaturacion de 0,39 y flexibilidad de 7.

• La energía de optimización del nuevo compuesto partió de un valor inicial de 670,215 kJ/mol, el cual considera una molécula 

sin optimizar. La energía resultante después de la optimización fue de 101,07 kJ/mol. La diferencia entre estos valores es de

569.145 kJ/mol.
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• Se recomienda a los docentes incluir en sus módulos de estudio la utilización de programas de simulación química

• A la carrera a integrar materias exclusivas sobre manejos de programas de diseño y simulación.

• Se sugiere a los estudiantes que desean replicar los resultados obtenidos en esta investigación, contar con conocimientos 

básicos sobre programas químicos de diseño molecular.

• Se recomienda a la Universidad, adquirir licencias de programas actuales y eficientes para la realización de predicciones 

químicas computacionales (Simulaciones), evitando de esta forma el uso de programas adulterados y sin licencia de 

operación.
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