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Маркова І. Є., Сапрунова В. С., Борисюк І. Ю., Валіводзь І. П.,  

Акішева А. С. 
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alinaakischeva@gmail.com 

 

Вступ. Однією з найпоширеніших хвороб в Україні на сьогодні є 

неврологічні розлади, поширеність яких, постійно зростає в останні роки. 

Незважаючи на високі досягнення у хімічному у синтезі ліків, лікарські 

рослини і препарати з них набувають досить високої популярності. 

Використання фітопрепаратів у лікуванні епілепсії та симптоматичних судом 

може бути виправдане переважно комплексним впливом на патогенез 

захворювання та потенційними сприятливими психотропними властивостями, 

що додатково дозволяє нівелювати або суттєво зменшити симптоми 

епілептичних змін особистості.  

Об'єктом нашого дослідження слугували, такі рослини як Рутка 

Шлейхера та Півонія Незвичайна. Вони становлять інтерес, як джерело 

біологічно активних речовин у зв'язку з їх легкодоступністю і поновлюваністю. 

Біологічно активні речовини (БАР) у складі листя Рутки Шлейхера, так коренів 

Півонії незвичайної мають високий протисудомний потенціал і можуть 

розглядатись для подальшого вивчення з метою отримання протисудомного 

лікарського препарату. 

Мета роботи – розробка технології отримання екстракту зі збору 

лікарської рослинної сировини (ЛРС) методом водно-спиртової екстракції та 

прогнозування біологічної активності методом in silico. 

Матеріали та методи. Для вирішення поставлених завдань були 

використані наступні методи досліджень: бібліосемантичні (для узагальнення 

результатів аналізу літературних і власних експериментальних даних); аналіз, 

узагальнення, порівняння, експеримент, вимірювання, спостереження, 

математична статистика. 

Результати та їх обговорення. Paeonia anomala L. – півонія незвичайна 

(мар'їн корінь) (родина Paeoniaceae) – багаторічна трав'яниста рослина 

заввишки до 1 м. На території України росте від 12 до 15 видів півонії, з яких 

для медичних цілей заготовляється тільки сировина півонії незвичайної.  

Як лікарську сировину у півонії незвичайної використовують кореневища, 

коріння і траву.  

У надземній частині рослини знайдено пеоніфлорин, пеонівіціанозид, 

ефірну олію (0,01 – 0,08 %), дубильні речовини, флавоноїди, аскорбінову 

кислоту, мікроелементи. Одним з основних біоактивних компонентів коріння 

півонії є монотерпеновий глікозид – пеоніфлорин. Встановлено, що 

пеоніфлорин володіє антикоагулянтними, спазмолітичним, імуномодулюючими 

та гіпоглікемічними ефектами. 

mailto:alinaakischeva@gmail.com
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Fumaria schleicheri – рутка Шлейхера (родина: Papaveraceae, але в 

альтернативній ботанічній схемі його також поміщають у Fumariaceae) 

стрункий однорічний вид вирощуваний на відкритих ділянках. У траві рутки 

лікарської містяться: алкалоїди (до 1,6%), органічні кислоти (фумаринова, 

гліколева, яблучна, лимонна, янтарна, кавова, хлорогенова), дубильні речовини 

(2,8%), вітаміни К та С. У групі алкалоїдів присутні сангвінарин, протопін, 

криптокавін, 1-тетрагідрокоптизин, ауретензин, криптокарпін. Представник 

родини руткові, рутка Шлейхера, характеризується наявністю алкалоїдів 

ізохінолінової групи. Рутка Шлейхера не є офіцинальною в Україні, проте 

інший вид даної рослини, рутка лікарська, описана у державній фармакопеї 

України ДФУ та стандартизована за вмістом суми ізохінолінових алкалоїдів у 

перерахунку на протопін.  

Перспективним джерелом БАР слугує лікарська рослинна сировина 

материнки звичайної. Протисудомними властивостями володіють препарати, 

що містять сировину материнки звичайної (Origanum vulgare L.). Трава 

материнки звичайної застосовується не лише для зменшення судом, але й як 

седативний засіб. Науковцями також були визначені протисудомні властивості 

даної сировини на моделях судом, викликаних пентилентетразолом та 

максимальним електрошоком. З джерел літератури відомо, що метанольний, 

хлороформний та водний екстракти материнки звичайної знижують тривалість 

судомного процесу у дозі від 250 до 500 мг/кг. 

Визначення критеріїв «лікоподібності» БАР за допомогою програмного 

забезпечення Molinspiration 

Фармакологічна дія БАР тісно пов’язана з хімічною структурою та 

фізико-хімічними властивостями цих сполук. Від яких значною мірою залежить 

не лише специфічність фармакологічного ефекту лікарської субстанції, а й 

характер, сила і швидкість його прояву. Для прогнозування цих параметрів з 

успіхом застосовуються методи хемоінформатики, одним з яких є метод «Drug-

like», що дозволяє надати попередню оцінку перспективності досліджуваних 

БАР як лікарських препаратів, частково прогнозувати їх фармакодинаміку та 

фармакокінетику. Програмне забезпечення Molinspiration Cheminform server за 

даними експерементальних досліджень видає достовірний та високоточний 

результат, імовірність похибки якого не перевищує 1 % . Програма дозволяє 

розрахувати основні критерії, які характеризують структуру молекули та її 

фізико-хімічні властивості, а саме: коефіцієнт розподілу у системі 1-октанол – 

вода (LogP), молекулярну масу, молекулярну полярну поверхню (Å 2 ), 

кількість нетермінальних зв’язків, що обертаються (Rot B), кількість донорів 

(Hd) та акцепторів (Ha) водневого зв’язку. Всі вони створюють уявлення про 

біологічну та хімічну стабільність, біоактивність, біодоступність, метаболізм, 

елімінацію і токсичний ефект речовини для організму. «Лікоподібність» («drug-

likeness») БАР оцінюють, співставляючи одержані результати з емпіричними 

«правилам п’яти» К. Ліпінського, які ґрунтуються на спостереженні, що 

більшість лікарських речовин є переважно низькомолекулярними, 

ліпофільними сполуками. Вони характеризують спорідненість досліджуваних 

БАР та відомих лікарських засобів.  
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Результати визначення критеріїв «лікоподібності» БАР досліджуваних 

екстрактів наведено у табл. 1., табл. 2. За результатами прогнозу, більшість БАР 

одержаних екстрактів, а саме: триптофан, гістидин, гама-аміномасляна кислота 

(ГАМК), хлорогенова кислота, фумарова кислота , а також протропін повністю 

відповідали правилам «drug-like» К. Ліпінського. Всі інші досліджувані БАР не 

відповідали їм за певними показниками. Попри те, що ці сполуки відповідали 

критеріям «drug-like» не за всіма показниками, що можна пояснити їх хімічною 

структурою, вони є перспективними БАР для розробки лікарських засобів. 

 

Таблиця 1 

Результати визначення критеріїв «лікоподібності» БАР Рутки Шлейхера 

досліджуваних екстрактів 

 

Сполука Критерії «Drug-like» 

Log P Å 2 М.м. Ha Hd Rot B 

Лінолева кислоти 6.86 37.30 280.45 2 1 14 

Пальмітинова кислота 7.06 37.30 256.43 2 1 14 

Олеїнова кислота 7.58 37.30 282.47 2 1 15 

Триптофан -1.08 79.11 204.23 4 4 3 

Гістидин -3.00 92.00 155.16 5 4 3 

ГАМК -1.10 63.32 103.12 3 3 3 

Хлорогенова кислота -0.45 164.74 354.31 9 6 5 

Фумарова кислота -0.68 74.60 116.07 4 2 2 

Протопін 2.75 57.24 353.37 6 0 0 

Критерії К. Ліпінського ≤ 5 - ≤ 500 ≤ 10 ≤ 5 ≤ 10 

 

Таблиця 2 

Результати визначення критеріїв «лікоподібності» БАР Півонії 

Незвичайної досліджуваних екстрактів 

 

Сполука Критерії «Drug-like» 

Log P Å 2 М.м. Ha Hd Rot B 

Пеоніфлорин 0.04 164.38 480.47 11 5 7 

Рутин -0,36 210,50 464,38 12 8 4 

Кверцетин 1.68 131.35 302.24 7 5 1 

Бензойная кислота 1.85 37.30 122.12 2 1 1 

Фітол 6.76 20.23 296.54 1 1 13 

Токоферол 9.04 29.46 430.72 2 1 12 

Критерії К. Ліпінського ≤ 5 - ≤ 500 ≤ 10 ≤ 5 ≤ 10 

 

Для здійснення прогнозу ймовірної протисудомної активності окремих 

сполук, що входить до складу досліджуваних видів сировини (наприклад, трави 

материенки звичайної) були обрані найбільш специфічні субстанції, які входять 

до складу випробовуваної ЛРС (табл. 3). Як правило, фармакологічна дія 
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сполуки не обмежується одним типом активності й представлена широким 

різноманіттям активностей. З списку можливого пакету активностей обрано 

саме ті, що є доказом прогнозованої біологічної активності. 

 

Таблиця 3 

Прогнозування біологічної активності речовин екстракту материнки 

звичайної за допомогою програмного забезпечення PASS 

 
Формула Pa Pi Активність 

Тимол 

 

0,465 0,028 Інгібітор ГАМК-амінотрансферази 

0,658 0,008 Ацетилхоліновий нейром’язовий 

блокатор 

0,637 0,018 Цитопротектор 

0,585 0,077 Антиневротичний 

0,585 0,020 Антигіпоксичний 

Цимен 

 

0,455 0,030 Інгібітор ГАМК-амінотрансферази 

0,630 0,014 Ацетилхоліновий нейром’язовий 

блокатор 

0,347 0,045 Релаксант скелетної мускулатури 

0,317 0,018 Активний міорелаксант ЦНС 

0,801 0,017 Антиневротичний 

0,587 0,035 Цитопротектор 

0,342 0,094 Протисудомний засіб 

Карвакрол 

 

0,465 0,028 Інгібітор ГАМК-амінотрансферази 

0,579 0,079 Антиневротичний 

0,628 0,014 Ацетилхоліновий нейром’язовий 

блокатор 

0,628 0,014 Цитопротектор 

0,387 0,034 Релаксант скелетної мускулатури 

0,222 0,173 Протисудомний засіб 

0,232 0,040 Активний міорелаксант ЦНС 

α-Пінен 

 

0,428 0,038 Інгібітор ГАМК-амінотрансферази 

0,628 0,014 Ацетилхоліновий нейром’язовий 

блокатор 

0,231 0,110 Релаксант скелетної мускулатури 

0,741 0,029 Антиневротичний 

0,360 0,063 Спазмолітичний 

0,206 0,191 Протисудомний засіб 

Камфен 

 

0,458 0,029 Інгібітор ГАМК-амінотрансферази 

0,596 0,024 Ацетилхоліновий нейром’язовий 

блокатор 

0,232 0,109 Релаксант скелетної мускулатури 
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Формула Pa Pi Активність 

Аскорбінова кислота 

 

0,387 0,070 Протисудомний засіб 

0,245 0,099 Релаксант скелетної мускулатури 

0,341 0,179 Ацетилхоліновий нейром’язовий 

блокатор 

0,459 0,029 Інгібітор ГАМК-амінотрансферази 

 

Методика отримання екстракту 

В якості екстрагенту використовували 70% водно-спиртову суміш. 

Попередньо подрібнену повітряно-суху сировину (трава рутки Шлейхера та 

корені Півонії незвичайної) екстрагували в апараті Сокслета з екстрагентом. 

Екстракцію проводили протягом 6 год. Для вибору кількості екстрагенту нами 

були проаналізовані дані літератури щодо оптимального співвідношення 

сировина-екстрагент для різних типів ЛРС. Було встановлено, що оптимальним 

співвідношенням для рослинних зразків є 1:10. Після закінчення екстрагування 

та вивантаження охолодженої сировини витяги згущували безпосередньо в 

апараті Сокслета до стандартного залишкового вмісту екстрагенту (ДФУ 1.4, п. 

2.4.8). Витяжки об’єднували, фільтрували і концентрували у вакуум-випарному 

апараті при температурі 50-60 °C і тиску 80-87 кПа до густої консистенції. 

Отримані напівпродукти піддавали сушці у вакуум-сушильній шафі до 

залишкової вологості 5 %. 

Кореляційне дослідження з вивчення кількісного впливу БАР на реалізацію 

протисудомної активності рослин 

Одним з раціональних шляхів визначення взаємозв’язку фармакологічної 

активності рослинних субстанцій та вмісту біологічно активних сполук є 

комп’ютерний молекулярний дизайн на основі математичних моделей 

«кількісний зв’язок структура-активність» (QSAR). Побудова QSAR-моделей 

здійснювалась з використанням веб-платформа для зберігання даних, розробки 

моделей та публікації хімічної інформації online chemical database (OCHEM).  

Ми використовували метод Associative Neural Network (ASNN), який, 

вірогідно, представляє собою найбільше вдосконалений метод побудови 

моделей та є доступним на сайті online chemical database (OCHEM). За 

результатами проведеного дослідження було встановлено, що якісні показники 

протисудомної активності сухих екстрактів з випробовуваної ЛРС корелюють із 

вмістом флавоноїдів, у тому числі флавоноїду рутину, поліфенольних сполук, 

гідроксикоричних кислот та протопіну у сировині (рис.1). У якості критеріїв 

оцінки протисудомної активності рослинної сировини було обрано 

класифікаційний показник протисудомна властивість. Наведений показник 

визначався : positive or negative. 

Перед побудовою QSAR-моделей була вивчена взаємна кореляція 

дескрипторів та параметрів, для чого було побудовано кореляційну матрицю 

незалежних змінних.  
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Рис. 1 predictor – results активності протопіну на основі створеної моделі 

QSAR 

 

Висновки.  

1. Після аналізу літературних джерел узагальнено наукові данні щодо 

об'єктів дослідження: трави рутки Шлехера, коренів Півонії незвичайної, як 

перспективних рослин для розробки нових лікарських засобів з протисудомною 

активністю. 

2. Запропоновано технологію екстрагування трави рутки Шлехера, 

коренів Півонії незвичайної. 

3. Проведено прогнозування біологічної активності на основі 

математичних моделей «кількісний зв’язок структура-активність» та визначено, 

що основні сполуки досліджуваної сировини відповідали критеріям «drug-like» 

не за всіма показниками, що можна пояснити їх хімічною структурою, але вони 

є перспективними БАР для розробки лікарських засобів 

Ключові слова: Paeonia anomala L., Fumaria schleicheri, Origanum 

vulgare L. Molinspiration, Drug-like, QSAR, протисудомна активність, 

екстрагування, апарат Сокслета. 

 

  


