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У збірнику опубліковані матеріали науково-практичної internet-конференції з 

міжнародною участю «Актуальні питання клінічної фармакології та клінічної фарма-

ції», в яких висвітлено роль та місце клінічної фармакології та клінічної фармації, а 

також провізора (фармацевта) в забезпеченні раціонального застосування лікарських 

засобів при різних захворюваннях; значення доказової медицини в клінічній практиці; 

питання безпеки фармакотерапії і системи фармаконагляду; вікові, гендерні, хроно-

фармакологічні, фармакогенетичні чинники ефективності та безпеки лікарських пре-

паратів; аспекти організаційно-управлінських підходів, оцінки технологій охорони 

здоров’я, фармакоекономічних досліджень, формулярної системи як складових забез-

печення раціональної фармакотерапії; наведена роль і місце фітопрепаратів у сучас-

ній клінічній фармакології та клінічній фармації; технологічні (нанотехнологічні) ас-

пекти розробки та контролю лікарських засобів та актуальні питання їх доклінічного 

вивчення; розглянуті методичні аспекти викладання клінічної фармакології та клініч-

ної фармації.  

Видання розраховане на широке коло наукових і практичних працівників у га-

лузі фармації та медицини. 

Матеріали відредаговані членами редакційної ради. 
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Національний фармацевтичний університет, м. Харків, Україна 

Кафедра медичної хімії 

annerem2012@gmail.com 
 

Вступ. Серед соціальних і медичних проблем суспільства туберкульоз 

посідає особливе місце. На сьогодні у світі захворюваність на туберкульоз є од-

нією з основних проблем охорони здоров᾽я. Лікування вимагає пошуку нових 

та удосконалення вже відомих препаратів, оскільки відбувається швидка адап-

тація збудників туберкульозу до дії лікарських субстанцій.  

Основу терапії туберкульозу складають синтетичні антимікобактеріальні 

засоби. Ускладненням терапії є розвиток побічних явищ і супутніх захворю-

вань, що вимагає індивідуалізованого швидкого та ефективного лікування [1]. 

Таким чином, пошук антимікобактеріальних БАР нової хімічної структури є 

перспективним напрямком.  

На сьогодні не втратив своєї актуальності протитуберкульозний антибіо-

тик, що містить залишок N-метилпіперазину ‒ рифампіцин, який застосовуєть-

ся для лікування туберкульозу та лепри, а також у боротьбі із стійким до меті-

циліну стафілококом (Staphylococcus aureus) у комбінації з фусидовою кисло-

тою. 

Методи дослідження. Зважаючи на вищенаведене, нам було цікаво про-

вести in silico дослідження нових похідних N-метилпіперазину з метою вияв-

лення серед них потенційних антимікобактеріальних сполук.  

У сучасній хімічній науці значна увага приділяється методам досліджен-

ня in silico, які дозволяють здійснювати апріорну оцінку властивостей хімічних 

сполук, виходячи із структурної формули, ще до їх синтезу. При плануванні бі-

ологічних досліджень завжди доводиться враховувати, що дана процедура є до-

сить витратною, тому тестувати одночасно велику кількість сполук і перевіряти 

широкий спектр біологічної активності в цих умовах дуже складно, хоча необ-

хідність у проведенні подібних досліджень безсумнівно існує, оскільки дозво-

ляє виявляти найбільш ефективні біоактивні молекули. 

Нами було заплановано синтезувати 9 сполук, похідних тіосечовини з N-

метилпіперазиновим та арильним замісниками I (a-i) загальної формули: 
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З метою визначення найбільш перспективних сполук для синтезу всі за-

плановані сполуки I (a-i) було піддано тестуванню на наявність ймовірної ан-

тимікобактеріальної та протитуберкульозної активності, побічних ефектів і гос-

трої токсичності за допомогою компʼютерних програм. 

Компʼютерний скринінг ймовірної біологічної активності та побічних 

ефектів запланованих сполук  здійснювали за структурною формулою речовин, 

використовуючи PASS-online програму (All Activities та Adverse Effects & Tox-

icity, відповідно). Віртуальний скринінг ймовірної гострої токсичності здійсню-

вали за допомогою GUSAR-online програми. 

Результати дослідження. Згідно результату прогнозу PASS-online (All 

Activities) досліджувані сполуки потенційно можуть володіти антимікобактері-

альною (з Pa= 0,72-0,77) та протитуберкульозною (з Pa= 0,68-0,77) активністю. 

Окрім цього, для тестованих сполук ймовірним ефектом також може бути про-

тивірусний (з Pa= 0,43-0,60) та антигельмінтний (з Pa= 0,35-0,45).  

Як свідчить прогноз PASS-online (Adverse Effects & Toxicity), вірогідними 

побічними ефектами можуть бути посмикування (з Pa=0.69-0.80) та запалення 

(з Pa=0.48-0.54). 

Аналіз результатів GUSAR-online прогнозу дозволив отримати попередні 

дані про один із головних фармакологічних індексів – гострої токсичності по-

тенційно активних сполук при різних шляхах введення. За даними прогнозу, 

незалежно від шляху введення, всі досліджувані сполуки відносяться до класу 

малотоксичних речовин, що відповідає IV класу токсичності за класифікацією 

ОЕСД та за класифікацією К. К. Сидорова. 

Висновки. Пошук сполук з потенційною антимікобактеріальною ак-

тивністю серед похідних N-метилпіперазину за допомогою in silico досліджень 

був успішним. 

За результатами аналізу компʼютерних прогнозів усі заплановані для син-

тезу сполуки мають високу вірогідність прояву ними бажаної активності, ймо-

вірність прояву лише двох небажаних фармакологічних ефектів та низьку ток-

сичність. Таким чином, обґрунтовано доцільність проведення синтезу тестова-

них похідних тіосечовини з N-метилпіперазиновим та арильним замісниками. 
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