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As veterinary practice shows, most often atopic dermatitis in an-
imals manifests itself in the form of a rash (in the ears, muzzle, 
paws, etc.), which in turn is accompanied by itching. First of 
all, prescribe a single injection of glucocorticoids, or short-term 
therapy. Corticosteroid hormones (glucocorticoids) are one of 
the most powerful antiallergic drugs. They are effective in treat-
ing almost all types of allergic reactions. An appropriate dose of 
glucocorticoids is required to obtain a rapid effect, and the form 
of the drug should be convenient to use.
The aim of the research. The aim of our study was experimen-
tally substantiate the choice of the optimal gelling agent when 
developing a gel composition with hydrocortisone for use in vet-
erinary medicine.
Materials and methods. Physical, physico-chemical and phar-
maco-technological methods were used during the experimen-
tal study. Studies were performed according to the method de-
scribed in the SPhU. The rheological properties of the samples 
were determined using a rotary viscometer type Brookfield HB 
DV (USA) with spindle SC4-21.
Results. As a result of the research, it was found that Aristoflex 
as a gelling agent in the development of a veterinary drug of 
local action will ensure the availability of appropriate extrusion 
properties (namely, easy and uniform application of animal skin, 
ease of use). Gels with hydrocortisone based on Aristoflex gave 
stable performance, which was confirmed by the results of me-
chanical and colloidal stability.
Conclusions. The composition and technology of a hydrocorti-
sone gel for local therapy of atopic dermatitis in animals has 
been developed. Aristoflex at a concentration of 1.5 % on the 
basis of a set of physicochemical, structural-mechanical and 
biopharmaceutical studies was selected as the optimal gelling 
agent in the drug
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Every year there is an increase in the number of cases of hyper-
sensitivity to bites from various insects. A local allergic reaction to 
bites occurs within a few minutes and is accompanied by acute pain 
at the site of the bite, severe itching, hyperemia, the appearance of 
papules, tissue edema, and sometimes a small-point rash around. 
Considering the small number of drugs for local therapy of allergic 
manifestations and the unidirectional nature of their action, it is 
urgent to develop a drug containing the antihistamine dimethindene 
maleate and dexpanthenol, which plays the role of an anti-inflam-
matory, reparative and dermatoprotective substance.
The aim. The aim of the study is to substantiate the delivery sys-
tem of dimethindene maleate and dexpanthenol based on bio-
pharmaceutical and rheometric research methods.
Materials and methods. To determine the component composi-
tion of the active ingredient delivery system, the type of dimetin-
dene maleate administration was substantiated by studying its 
solubility. As a delivery system for active pharmaceutical in-
gredients, hydrogels were considered, which were made using 

high-molecular compounds of various origins: a natural sub-
stance – xanthan gum, a semi-synthetic substance – gyroxypro-
pyl methylcellulose, and a synthetic substance – carbomer. The 
rate of release of dimethindene maleate from hydrogels was es-
timated by studying the kinetics of release through a semiperme-
able membrane. The assessment of the viscoelastic properties of 
hydrogels was carried out by performing an oscillatory rheom-
etry test, which makes it possible to quantitatively determine the 
viscous and elastic components, as well as to characterize the 
bioadhesive properties.
Results. Based on the results of studying the solubility of di-
methindene maleate in hydrophilic non-aqueous solvents, it was 
determined that propylene glycol is optimal for ensuring the in-
troduction of a substance into hydrogel bases as a solution. As 
a result of studying the kinetics of the release of dimethindene 
maleate from hydrogels, it was found that the use of carbomer 
as a delivery system provides the release of 28.33 % of dimethin-
dene maleate, xanthan gum – 25 %, hydroxypropyl methylcellu-
lose – 7.33 %. When studying the viscoelastic properties by de-
termining the values   of the storage modulus G’, the loss modulus 
G” and the damping (attenuation) factor tg δ, it was found that 
the carbomer-based hydrogel is a viscoelastic solid, the xanthan 
gum and hydroxypropyl methylcellulose-based hydrogels are a 
viscoelastic liquid. Bioadhesion on the surface of the skin during 
use has the advantage of carbomer hydrogel.
Conclusions. Based on the combination of biopharmaceutical 
and rheometric methods for substantiating the composition of 
the delivery system for dimetindene maleate and dexpanthenol, 
it is rational to use carbomer for further pharmacological and 
microbiological studies
Keywords: hydrogel, dimethindene maleate, dexpanthenol, hy-
droxypropyl methylcellulose (HPMC), xanthan gum, carbomer, 
G’ storage modulus, G” loss modulus, viscoelastic properties
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The aim. The aim of the study was to reveal QSAR and ascertain 
the possible mechanism of action via docking study in the row of 
tricyclic quinoline derivatives with diuretic activity.
Materials and methods. Pyrrolo- and pyridoquinolinecarbox-
amides with proven diuretic activity were involved in the study. 
Molecular descriptors were calculated using HyperChem and 
GRAGON software, and QSAR models were built using Build-
QSAR software. For receptor-oriented flexible docking, the Aut-
odock 4.2 software package was used.
Results. Multivariate linear QSAR models were built on two data-
sets of quinolinecarboxamides: Vol=a∙X1+b∙X2+c∙X3+d, where 
Vol – volume of the daily produced urine in rats, Xi – molecular 
descriptor. QSAR analysis showed that the diuretic activity is de-
termined by the geometric and spatial structure of molecules, logP, 
the energy values, RDF- and 3D-MoRSE-descriptors. Based upon 
internal and external validation of the models, the most informa-
tive two-parameter linear QSAR model 3а was proposed. Docking 
data showed the high affinity of two lead compounds to the car-
bonic anhydrase II.
Conclusions. QSAR analysis of tricyclic quinoline derivatives 
revealed that the diuretic activity increases with the increase 
of value of logP, refractivity, and dipole moment and with the 
decrease of volume, surface area, and polarization of the mol-
ecules. Increase of values of such energy descriptors as bonds 
energy, core-core interaction, and energy of the highest occu-
pied molecular orbital results in higher diuresis; decrease in 
hydration energy leads to higher diuretic activity. Based upon 
molecular docking calculation, the mechanism of diuretic action 
is proposed to be carbonic anhydrase inhibition.
QSAR models and docking data are useful for in-depth study of 
diuretic activity of tricyclic quinolines and could be a theoretical 
basis for de novo-design of new diuretics

Keywords: molecular descriptors, quantitative structure-activ-
ity relationship (QSAR), molecular docking, diuretic activity, 
quinolones, carboxamides, tricyclic heterocycles
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The aim: A novel comparative analysis of the secoiridoid glyco-
sides composition in Centaurium erythraea Rafn. and Cеntauri-
um pulchellum (Sw.) Druce has being described. Swertiamarin 
has been chosen as an active marker and its comparative quan-
titative estimation in two species of the raw material has been 
carried out by HPLC method. 
Materials and methods: The quantitative HPLC analysis of 
swertiamarin was conducted using a chromatographic column 
ACE 5 C18. Methanol and 0,5 % acetic acid aqueous solution 
were used as mobile phases; the chromatographic procedure 
was carried out in a gradient mode.
Results: The content of swertiamarin in the C. pulchellum herb 
ranges from 2.51 to 3.07 mg/100 mg. In that time swertiamarin 
content in C. erythraea herb varies and depends from 3.83 to 
8.94 mg/100 mg. The content of swertiamarin in C. pulchellum 
herb is much lower than in C. erythraea herb. Taking into account 
this fact the possibility of using of C. pulchellum herb for medicine 
instead of C. erythraea herb must be proven additionally by bio-
logical experiments. Also it could be preliminary concluded that 
the most appropriate climate for swertiamarin accumulation in C. 
erythraea herb is located in Central and Eastern parts of Ukraine.
Conclusions: It was discovered that the main representative of 
secoiridoid glycosides in C. erythraea is swertiamarin when in 
C. pulchellum Druce that are represented by both sweroside and 
swertiamarin. A more perspective raw material – C. erythraea 
herb, according to the content of swertiamarin, was chosen
Keywords: Centaurium erythraea, Cеntaurium pulchellum, sec-
oiridoid glycosides, swertiamarin, HPLC, validation
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The introduction of national strategies aimed at improving the 
well-being of the population of the country is one of the current 
approaches to reforming the public policies of the countries of 
the world. It is the socioeconomic determinants of health that 
determine the conditions in which people are born, grow, live 
and getting old, as well as the spheres of influence on these con-
ditions, such as public policy, state of economic development, 
demographic trends, etc. 
The aim. In this way, our research has focused on a compar-
ative analysis of macroeconomic indicators that determine the 
effectiveness of socioeconomic determinants of healthсare in Eu-
rope and Ukraine, that are used to provide scientific justification 
for the construction of humanistic models for the provision of 
pharmaceutical care to the population in the context of the rapid 
stratification of Ukrainian society according to socioeconomic 
indicators.
Materials and methods. The research methodology is based 
on the principles of systems analysis and an interdisciplinary 
scientific and systemic approach. The study used the empirical 
method, the method of comparative analysis and synthesis of sta-
tistical data, the graphical method.
Results. A comparative analysis of the socioeconomic determi-
nants of health in the countries of the European region and in 
Ukraine was carried out on three levels of indicators: the level of 
health-care expenditure, the structure of health-care expenditure 
and expenditure on medicines.
The analysis revealed that in 2019, the average health expendi-
ture of the countries analyzed was 8.2 % of GDP. Only two of the 
34 countries - Ukraine and Turkey - have a rate below the 5 % 
that recommended by WHO.
Public health financing schemes and compulsory health insur-
ance are the main funding mechanisms in all countries, with 
the exception of Cyprus. Ukraine, Russia, Greece, Latvia and 
Bulgaria have the largest share of direct costs to patients as a 
source of health care financing.
The results of the analysis of the medicine expenditure indica-
tor as a proportion of total health expenditure showed that the 
highest level was in Bulgaria (35.4 %), the lowest in Denmark 
(6.4 %). Overall, five countries have high levels of pharmaceu-
tical expenditures.
In most European countries, the cost of purchasing medicines 
has been found to range from 346 to 619 USD per person per 
year. The highest value of this indicator from the European re-
gion is in Switzerland (894 USD per person), and the lowest is 
in Ukraine (73 USD).
Based on the results of the comparative analysis, the countries 
were grouped according to key indicators into three categories - 
high, medium and low.
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Conclusions. A comparative analysis of key indicators of the 
socio-economic determinants of health in the country of the Eu-
ropean region has been carried out
Keywords: socioeconomic determinants, financing of healthcare 
and pharmaceutical provision, comparative analysis, Ukraine, 
European region
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Diabetes mellitus is a global medical and social issue. In the devel-
oped countries of the world, from 5 to 12% of the population are 
diagnosed with diabetes mellitus and, according to WHO prognosis, 
the level of this disease may increase to 30-35 %. Type 2 diabetes is 
a disease that progresses over time, but the rational and systemat-
ic use of hypoglycemic synthetic drugs and phytopreparations can 
significantly delay the onset of insulin therapy. A promising source 
of BAS with a hypoglycemic effect is the raw material of plants 
of the Heather family, namely, bearberry leaves. However, on the 
Ukrainian market there are no domestic galenic and novo-galenic 
preparations based on biologically active substances of this raw 
material, which indicates the prospects for the development of new 
drugs, including those with hypoglycemic action.
The aim. The aim of the study was to study the phytochemical com-
position and to carry out a screening of the hypoglycemic activity 
of dry extracts from bearberry leaves modified with various amino 
acids to identify promising substances with hypoglycemic action.
Materials and methods. The objects of the study were 11 dry extracts 
from bearberry leaves, 10 of which were modified with various ami-
no acids. The study of the phenolic compounds of the extracts was 
carried out by TLC, HPLC, and spectrophotometry. To assess the 
hypoglycemic activity of the extracts, two experiments were carried 
out - primary screening and oral glucose tolerance test.
Results. Using TLC and HPLC, in the extracts obtained arbutin, 
gallic acid, 5 flavonoids were identified, among which hyperoside 
was dominant, 4 hydroxycinnamic acids, among which chloro-
genic and caffeic acids were dominant, and their content was es-
tablished. In the extracts obtained, main groups of phenolic com-
pounds were quantified using a spectrophotometric method. Dry 
extracts from bearberry leaves, modified with cysteine, arginine 
and glutamic acid, showed the strongest hypoglycemic activity.
Conclusions. The chemical composition of phenolic compounds 
and the hypoglycemic activity of dry extracts from bearberry 
leaves modified with 10 different amino acids were determined. 

The most promising substances turned out to be extracts mod-
ified with cysteine, arginine and glutamic acid; therefore, they 
are promising agents for the development of new drugs.
Keywords: bearberry, leaves, extract, modification, amino acid, 
phenolic compounds, hypoglycemic activity.
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The aim. The work is concerned with the substantiation of the 
approach to the identification and quantitative determination of 
ketoprofen macrogol 400 esters.
Materials and methods. Ketoprofen, macrogol 400, ketoprofen 
macrogol 400 ester (KM400E), as well as model cream-gels 
were studied by the following methods: absorption spectropho-
tometry ultraviolet (UV) and visible, high-performance liquid 
chromatography (HPLC), gas chromatography (GC), GC/mass 
spectrometry, nuclear magnetic resonance (NMR) spectrometry 
and thermogravimetry.
Results. It was found by GC and GC/mass spectrometry that the 
average molecular mass (Mr) of the test macrogol 400 is 383.50 
and it contains oligomers with molecular masses from 150.17 
to 546.65. KM400E, which is a mixture of esters of ketoprofen 
with macrogol oligomers, was synthesized. The formed esters 
were characterized by 1H NMR spectra. It was shown that the 

ratio of the average molecular mass of KM400E, calculated for 
monoesters, and the molecular mass of ketoprofen corresponds 
to the ratio of specific absorbances of solutions of ketoprofen and 
solutions of KM400E, this fact indicated the formation of mon-
oesters. Taking into account the risk of variability of the fractional 
composition of macrogol 400 in different batches, it is advisable 
to quantify KM400E using ketoprofen reference standard (RS) 
and not KM400E RS. Using HPLC with diode array detection the 
peak of KM400E should be identified by the UV absorption spec-
trum with λmax≈255 nm, which is characteristic for ketoprofen, and 
the relative retention time (RRt) of the peak; KM400E should be 
quantified by the content of ketoprofen in this impurity.
During storage of model cream-gels the content of KM400E im-
purity is significantly lower than the content of ketoprofen pro-
pylene glycol ester (mixture of isomers).
Conclusions. The approach to the identification and quantitative 
determination of KM400E is substantiated. The analytical proce-
dure for determination of KM400E impurity by HPLC with a diode 
array detection using ketoprofen RS was developed. Correctness 
of the procedure was proved by the results of the validation studies
Keywords: ketoprofen, macrogol 400, ester, impurity, chromato-
gram, absorption spectrum, molecular mass
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The aim of the work. 1,2,4-triazole derivatives possess a wide 
range of pharmacological activity, so they are used for the devel-
opment of drugs and active pharmaceutical ingredients. Due to the 
reactivity of 1,2,4-triazoles there are many options for their further 
structural modification on different reaction centers. Therefore, 
the aim of the work was to obtain new S-substituted derivatives of 
1,2,4-triazole-3-thiols, study physicochemical parameters of the 
substances synthesized, evaluate the antimicrobial activity of new 
S-derivatives of the 4-R1-5-((3-(pyridin-4-yl)-1H-1,2,4-triazol-5-yl)
thio)methyl)-4H-1,2,4-triazole-3-thiol series, and study some regu-
larities of the “structure – biological activity” relationship for the 
synthesized compounds as well.
Materials and methods. The subject of the study was new S-sub-
stituted 1,2,4-triazoles containing 2-oxopropan-1-yl and 2-aryl-2-
oxoethan-1-yl substituents. The antimicrobial activity was studied 
by double serial dilutions on test cultures of Staphylococcus aureus 
(ATCC 25923), Escherichia coli (ATCC 25922), Pseudomonas 
aeruginosa (ATCC 27853), and Candida albicans (ATCC 885-653).
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The results of the biological screening showed that at a concen-
tration of 125 g/mL, all synthesized substances showed activity 
(MIC – in the range of 31.25 - 62.5 μg/mL, MBCK - in the range 
of 62.5–125 μg/mL) against strains of Escherichia coli, Staph-
ylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Candida albicans. 
Variation of substituents on the sulfur atom did not lead to a sig-
nificant change in antimicrobial and antifungal activities among 
derivatives of 4-R1-5-((3-(pyridin-4-yl)-1H-1,2,4-triazole-5-yl) 
thio)methyl)-4H-1,2,4-triazole-3-thiols.
Conclusions. Biological screening data indicate the prospects for 
the search for new antimicrobial substances among the above-
mentioned derivatives of 1,2,4-triazoles. The most active com-
pounds were 1-((4-ethyl-5-((3-(pyridin-4-yl)-1H-1,2,4-triazol-
5-yl)thio)methyl)-4H-1,2,4-triazol-3-yl)thio)propan-2-one and 
1-(4-methoxyphenyl)-2-(4-ethyl-5-(((3-(pyridin-4-yl)-1H)-1,2,4-
triazol-5-yl)thio)methyl)-4H-1,2,4-triazol-3-yl)thio)ethanone, 
which showed the most pronounced antimicrobial activity against 
the Pseudomonas aeruginosa strain (MIC – 31.25 μg/mL, MBcK – 
62.5 μg/mL)
Keywords: 1,2,4-triazole, antibacterial activity, antifungal activity
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ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНЕ ОБГРУНТУВАННЯ СКЛАДУ ОСНОВИ ГЕЛЮ З ГІДРОКОРТИЗОНОМ ДЛЯ 
ВИКОРИСТАННЯ У ВЕТЕРИНАРНІЙ МЕДИЦИНИ (с. 4–10)

Пуль-Лузан Вікторія Вікторівна, Рухмакова Ольга Анатоліївна

Як показує ветеринарна практика, найчастіше атопічний дерматит у тварин проявляється у вигляді висипу (у вухах, на морді, 
лапах тощо), що в свою чергу супроводжується свербінням. Перш за все, призначається одноразова ін’єкція глюкокортикоїдів 
або короткочасна терапія. Гормони кортикостероїдів (глюкокортикоїди) є одними з найпотужніших протиалергійних засо-
бів. Вони ефективні при лікуванні майже всіх видів алергічних реакцій. Для отримання швидкого ефекту потрібна відповідна 
доза глюкокортикоїдів, а форма препарату повинна бути зручною у використанні.
Метою нашого дослідження було експериментальне обґрунтування вибору оптимального гелеутворювача при розробці 
гелевої композиції з гідрокортизоном для використання у ветеринарній практиці.
Матеріали і методи. Під час експериментального дослідження використовувались фізичні, фізико-хімічні та 
фармакотехнологічні методи. Дослідження проводили за методикою, описаною у Державній фармакопеї України. Реологічні 
властивості зразків визначали за допомогою ротаційного віскозиметра типу Brookfield HB DV (США), шпиндель SC4 - 21.
Результати. В результаті досліджень було встановлено, що Аристофлекс як гелеутворювач при розробці ветеринарного 
препарату місцевої дії забезпечить наявність відповідних екструзійних властивостей (а саме, легке та рівномірне нанесення 
на шкіру тварин, простота використання). Гелі з гідрокортизоном на основі Аристофлексу дали стабільні показники, що 
підтвердили результати механічної та колоїдної стабільності.
Висновки. Розроблено склад та технологію гелю з гідрокортизоном для місцевої терапії атопічного дерматиту у тварин. В 
якості оптимального гелеутворювача у складі препарату обрано Аристофлекс у концентрації 1,5 % на підставі комплексу 
проведених фізико-хімічних, структурно-механічних і біофармацевтичних досліджень
Ключові слова: гелеутворювач, Аристофлекс, гідрокортизон, склад, технологія, реологічні дослідження, атопічний 
дерматит, ветеринарія

-------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------

DOI: 10.15587/2519-4852.2021.234250
БІОФАРМАЦЕВТИЧНІ ТА РЕОМЕТРИЧНІ ДОСЛІДЖЕННЯ З РОЗРОБКИ СКЛАДУ ГЕЛЮ ІЗ ВМІСТОМ 
ДИМЕТИНДЕНУ МАЛЕАТУ (с. 11–18)

Т. В. Попова, Г. П. Кухтенко, Н. Ю. Бевз, О. С. Кухтенко 

З кожним роком відмічається збільшення кількості випадків прояву гіперчутливості до різних представників комах. Місцева 
алергічна реакція на ужалення виникає уже через кілька хвилин і проявляється гострим болем в місці укусу, вираженим свербежем, 
гіперемією, появою папули, набряком тканин, інколи дрібноточковими висипами навкруги. З огляду на малу чисельність препаратів 
місцевої терапії алергічних проявів та мононаправленість дії, актуальним є розробка лікарського засобу із вмістом антигістамінної 
речовини диметиндену малеату та декспантенолу, як протизапальної, репаративної та дерматопротекторної сполуки.
Мета. Метою дослідження є обґрунтування системи доставки диметиндену малеату та декспантенолу на підставі 
біофармацевтичних та реометричних методів дослідження. 
Матеріали та методи. Для визначення компонентного складу системи доставки активних інгредієнтів було здійснено 
обґрунтування типу введення диметиндену малеату шляхом вивчення його розчинності. Як системи доставки активних 
фармацевтичних інгредієнтів розглядали гідрогелі, які були виготовлені з використанням високомолекулярних сполук різної 
природи походження: природна речовина – ксантанова камедь, напівсинтетична – гіроксипропілметилцелюлоза, синтетична – 
карбомер. Оцінку швидкості вивільнення диметиндену малеату із гідрогелів проводили шляхом вивчення кінетики вивільнення 
через напівпроникну мембрану. Оцінку в’язко-пружних властивостей гідрогелів проводили шляхом виконання осциляційного тесту 
реометрії, який дозволяє кількісно визначити в’язку та пружну складову, а разом з тим характеризувати біоадгезивні властивості. 
Результати. За результатами вивчення розчинності диметиндену малеату в гідрофільних неводних розчинниках було визначено 
пропіленгліколь як оптимальний для забезпечення введення речовини до гідрогелевої основи по типу розчину. У результаті 
вивчення кінетики вивільнення диметиндену малеату із гідрогелів було встановлено, що використання карбомеру як системи 
доставки забезпечує вивільнення 28,33 % диметиндену малеату, ксантанової камеді – 25 %, гідроксипропілметилцелюлози – 
7,33 %. При дослідженні в’язко-пружних властивостей шляхом визначення значень модулю накопичення Gʹ, модулю втрат 
Gʺ та фактору демпфірування (затухання) tg δ було встановлено, що гідрогель на основі карбомеру є в’язко-пружним тілом, 
гідрогелі на основі ксантанової камеді та гідроксипропілметилцелюлози – в’язко-пружними рідинами. З позиції біоадгезії на 
поверхні шкіри при використанні перевагу має карбомерний гідрогель. 
Висновки. За сукупністю біофармацевтичних та реометричних методів обґрунтування складу системи доставки 
диметиндену малеату та декспантенолу раціональним є використання карбомеру для проведення подальших фармакологічних 
та мікробіологічних досліджень
Ключові слова: гідрогель, диметиндену малеат, декспантенол, гідроксипропілметилцелюлоза (ГПМЦ), ксантанова камедь, 
карбомер, Gʹ модуль накопичення, Gʺ модуль втрат, в’язко-пружні властивості
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QSAR-АНАЛІЗ ТА ДОКІНГОВІ ДОСЛІДЖЕННЯ ПІРОЛО- ТА ПІРИДОХІНОЛІНКАРБОКСАМІДІВ, ЩО 
ПРОЯВЛЯЮТЬ ДІУРЕТИЧНУ АКТИВНІСТЬ (с. 19–27)

М. Ю. Голік, Т. О. Тітко, А. М. Шапошник, М. М. Сулейман, І. В. Драпак, І. А. Сич, Л. О. Перехода 

Мета. Метою роботи було проведення QSAR аналізу та дослідження механізму дії шляхом докінгового дослідження в ряду 
трициклічних похідних хіноліну з діуретичною активністю.
Матеріали і методи. Дослідження проводили в ряду піроло- та піридохінолінкарбоксамідів з доведеною діуретичною 
активністю. Молекулярні дескриптори розраховували за допомогою програмного забезпечення HyperChem та GRAGON, 
а моделі QSAR були побудовані з використанням програмного забезпечення BuildQSAR. Для докінгових досліджень 
використовувався програмний пакет Autodock 4.2.
Результати. Багатопараметричні лінійні моделі QSAR побудовані на двох вибірках хінолінкарбоксамідів: Vol=a∙X1+b∙X2+ 
+c∙X3+d, де Vol – добовий об’єм сечі у щурів, Xi – молекулярний дескриптор. QSAR аналіз показав, що діуретична активність 
визначається геометричною та просторовою будовою молекул, logP, енергетичними характеристиками, RDF- та 
3D-MoRSE-дескрипторами. На основі внутрішньої та зовнішньої валідації моделей була відібрана найбільш інформативна 
двопараметрична лінійна модель QSAR 3а. Дані молекулярного докінгу показали високу спорідненість двох сполук-лідерів 
до карбоангідрази II.
Висновки. QSAR аналіз трициклічних похідних хіноліну показав, що діуретична активність зростає із збільшенням значен-
ня logP, рефрактивності та дипольного моменту, а також із зменшенням об›єму, площі поверхні та поляризації молекул. 
Збільшення значень таких енергетичних дескрипторів як енергія зв’язків, енергія між’ядерних взаємодій та енергія вищої 
зайнятої молекулярної орбіталі посилює діуретичну дію; так самий ефект дає і зменшення енергії гідратації. На основі 
розрахунків молекулярного докінгу як вірогідний механізм діуретичної дії запропоновано інгібування карбоангідрази.
QSAR-моделі та докінгові дані є корисними для поглибленого вивчення діуретичної активності трициклічних хінолінів та 
можуть стати теоретичною основою для дизайну нових діуретичних засобів
Ключові слова: молекулярні дескриптори, QSAR аналіз, молекулярний докінг, діуретична активність, хінолони, карбоксаміди, 
трициклічні гетероцикли
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НОВІТНЄ ПОРІВНЯЛЬНЕ ХРОМАТОГРАФІЧНЕ ДОСЛІДЖЕННЯ СЕКОЇРИДОЇДНИХ ГЛІКОЗИДІВ В 
ДВОХ ВИДАХ ТРАВИ ЗОЛОТОТИСЯЧНИКА (с. 28–33)

С. М. Губарь, А. С. Матерієнко, Liudas Ivanauskas, В. А. Міщенко, О. А. Васильєва, В. А. Георгіянц

Мета. В статті описаний порівняльний аналіз складу секоірідоідних глікозидів в траві Золототисячника звичайного і 
Золототисячника красивого. Свертіамарін був обраний як активний маркер, і його порівняльна кількісна оцінка в двох видах 
сировини була проведена методом ВЕРХ.
Матеріали і методи. Кількісний аналіз свертіамаріну методом ВЕРХ проводили з використанням хроматографічної колонки 
ACE 5 C18. Метанол і 0,5 % водний розчин оцтової кислоти використовували як рухомі фази; хроматографічне розділення 
проводили в градієнтному режимі.
Результати. Вміст свертіамаріну в траві З. красивого коливається від 2,51 до 3,07 мг/100 мг. У той же час вміст 
свертіамаріну в траві З. звичайного сильно варіюється від 3,83 до 8,94 мг/100 мг. Вміст свертіамаріну в траві З. красивого 
набагато нижче, ніж в траві З. звичайного. Беручи до уваги цей факт, можливість використання трави З. красивого в 
медицині замість трави З. звичайного повинна бути додатково підтверджена біологічними експериментами. Також можна 
зробити попередній висновок, що найбільш сприятливий клімат для накопичення свертіамаріну в траві З. звичайного це 
клімат центральної та східної частин України.
Висновки. Було виявлено, що основним представником секоірідоідних глікозидів З. звичайного трави є свертіамарін, в той 
час як у З. красивого трави - сверозід і свертіамарін. За вмістом свертіамаріну було вибрано більш перспективну сировину - 
траву З. звичайного
Ключові слова. Золототисячник звичайний, Золототисячник красивий, секоірідоідні глікозиди, свертіамарін, ВЕРХ, валідація
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ПОРІВНЯЛЬНИЙ АНАЛІЗ ПОКАЗНИКІВ, ЯКІ ВИЗНАЧАЮТЬ ЕФЕКТИВНІСТЬ РЕАЛІЗАЦІЇ 
СОЦІАЛЬНО-ЕКОНОМІЧНИХ ДЕТЕРМІНАНТ ЗДОРОВ’Я В ЄВРОПІ ТА УКРАЇНІ (с. 34–41)

А. А. Котвіцька, А. В. Волкова, Ю. В. Корж, І. О. Сурікова

Впровадження національних стратегій, спрямованих на покращення добробуту населення країни, є одним із сучасних підходів 
до реформування державної політики країн світу. Саме соціально-економічні детермінанти здоров’я визначають умови, в 
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яких люди народжуються, ростуть, живуть та старіють, а також сфери впливу на ці умови, такі як державна політика, 
стан економічного розвитку, демографічні тенденції тощо.
Мета. Таким чином, наше дослідження було зосереджено на порівняльному аналізі макроекономічних показників, які 
визначають ефективність реалізації соціально-економічних детермінант здоров’я в Європі та Україні для наукового 
обґрунтування побудови гуманістичних моделей надання фармацевтичної допомоги населенню в контексті швидкої 
стратифікації українського суспільства за соціально-економічними показниками.
Матеріали і методи. Методологія дослідження базується на принципах системного аналізу та міждисциплінарного науково-
системного підходу. У дослідженні використовувались емпіричний метод, метод порівняльного аналізу, статистичний та 
графічний методи.
Результати. Порівняльний аналіз соціально-економічних детермінант здоров’я в країнах європейського регіону та в Україні 
був проведений за трьома показниками: рівнем витрат на охорону здоров’я, структурою витрат на охорону здоров’я та 
витратами на ліки.
Аналіз показав, що в 2019 році середні витрати на охорону здоров’я в аналізованих країнах становили 8,2 % ВВП. Лише в двох 
із 34 країн – Україні та Туреччині – показник нижче рекомендованого ВООЗ у 5 %.
Державні асигнування та обов’язкове медичне страхування є основними механізмами фінансування сфери охорони здоров’я 
у всіх країнах, за винятком Кіпру. Україна, Росія, Греція, Латвія та Болгарія мають найбільшу частку прямих витрат 
пацієнтів як джерело фінансування охорони здоров’я.
Результати аналізу показника витрат на ліки як частки від загальних витрат на охорону здоров›я показали, що найвищий рівень 
був у Болгарії (35,4 %), найнижчий у Данії (6,4 %). Загалом у п’яти країнах спостерігався високий рівень фармацевтичних витрат.
Встановлено, що у більшості європейських країн вартість придбання ліків становить від 346 до 619 доларів США на людину 
на рік. У Європейському регіоні найвище значення цього показника у Швейцарії (894 дол. США на людину), а найнижче – в 
Україні (73 дол. США).
За результатами порівняльного аналізу ключових показників країни були згруповані за трьома категоріями – висока, середня 
та низька.
Висновки. Проведено порівняльний аналіз ключових показників соціально-економічних детермінант здоров’я в країні 
європейського регіону
Ключові слова: соціально-економічні детермінанти, фінансування охорони здоров’я та фармацевтичного забезпечення, 
порівняльний аналіз, Україна, Європейський регіон
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ДОСЛІДЖЕННЯ ФІТОХІМІЧНОГО СКЛАДУ ТА СКРІНІНГ ГІПОГЛІКЕМІЧНОЇ АКТИВНОСТІ СУХИХ 
ЕКСТРАКТІВ З МУЧНИЦІ ЗВИЧАЙНОЇ ЛИСТЯ (с. 42–50)

Н. Б. Чайка, Matar Mazen, О. М. Кошовий, А. Б. Кравченко, О.В. Горяча, І. В. Кіреєв, С. М. Коваленко, Р. Є. Дармограй 

Цукровий діабет – глобальна медико-соціальна проблема. У розвинутих країнах світу на цукровий діабет хворіють від 5 до 
12 % населення і, за прогнозами ВООЗ, рівень цього захворювання може збільшитися до 30–35 %. Діабет ІІ типу – захворю-
вання, яке з часом прогресує, але раціональне та систематичне застосування цукрознижувальних синтетичних і фітопре-
паратів дозволяє суттєво відтермінувати початок інсулінотерапії. Перспективним джерелами БАР з гіпоглікемічною дією 
є сировина рослин родини Вересові, а саме мучниці звичайної листя. Однак на ринку України відсутні вітчизняні галенові та 
новогаленові препарати на основі БАР цієї сировини, що вказує на перспективність створення нових лікарських засобів, у 
тому числі з гіпоглікемічною дією.
Мета. Метою дослідження було вивчення фітохімічного складу та проведення скринінгу гіпоглікемічної активності сухих 
екстрактів з мучниці звичайної листя, модифікованих різними амінокислотами для виявлення перспективних субстанцій з 
гіпоглікемічною дією.
Матеріали та методи. Об’єктами дослідження були 11 сухих екстрактів з мучниці звичайної листя, 10 з яких модифіковані 
різними амінокислотами. Дослідження фенольних сполук екстрактів проводили методами ТШХ, ВЕРХ та спектрофотометрії. 
Для оцінки гіпоглікемічної активності екстрактів було проведено два експерименти – первинний скринінг та оральний тест 
толерантності до глюкози.
Результати. В одержаних екстрактах методом ТШХ та ВЕРХ було ідентифіковано арбутин, галову кислоту, 5 флавоноїдів, 
серед яких домінуючим був гіперозид, 4 гідроксикоричні кислоти, серед яких домінуючими були хлорогенова та кофейна кислоти, 
та встановлено їх кількісний вміст. В одержаних екстрактах методом спектрофотометрії встановлено вміст основних 
груп фенольних сполук. Сухі екстракти мучниці звичайної листя, модифіковані цистеїном, аргініном та глутаміновою 
кислотою, виявили найбільшу гіпоглікемічну активність.
Висновки. Визначено хімічний склад фенольних сполук та гіпоглікемічну активність сухих екстрактів з мучниці звичайної 
листя, модифікованих 10 різними амінокислотами. Найбільш перспективним субстанціями виявились екстракти, 
модифіковані цистеїном, аргініном та глутаміновою кислотою, тому є перспективними агентами для створення нових 
лікарських засобів
Ключові слова: мучниця звичайна, листя, екстракт, модифікація, амінокислота, фенольні сполуки, гіпоглікемічна активність
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ОБҐРУНТУВАННЯ ПІДХОДУ ДО ВИЗНАЧЕННЯ ЕСТЕРІВ КЕТОПРОФЕНУ ТА МАКРОГОЛУ 400 (c. 51–63)

О. П. Безугла, І. А. Зінченко, М. О. Ляпунов, Г. С. Власенко, В. І. Мусатов

Мета. Робота присвячена обґрунтуванню підходу до ідентифікації й кількісного визначення естерів кетопрофену з 
макроголом 400.
Матеріали та методи. Досліджували кетопрофен, макрогол 400, естер кетопрофену й макроголу 400 (ЕКМ400), а 
також модельні крем-гелі такими методами: абсорбційна спектрофотометрія в ультрафіолетовій (УФ) і видимій 
областях, високоефективна рідинна хроматографія (ВЕРХ) на хроматографі з діодно-матричним детектором, газова 
хроматографія (ГХ), ГХ/мас-спектрометрія, ЯМР-спектрометрія й термогравіметричний аналіз.
Результати. Встановлено методами ГХ та ГХ/мас-спектрометрії, що середня молекулярна маса (М. м.) досліджуваного 
макроголу 400 становить 383,5 і він містить олігомери з молекулярними масами від 150,17 до 546,65. Синтезовано ЕКМ400, 
що є сумішшю естерів кетопрофену з олігомерами макроголу. Утворені естери охарактеризовано за 1H ЯМР-спектрами. 
Показано, що співвідношення середньої М. м. ЕКМ400, розрахованої для моноестерів, і М. м. кетопрофену відповідає 
співвідношенню питомих показників поглинання розчинів кетопрофену та розчинів ЕКМ400, що свідчить про утворення 
моноестерів. З урахуванням ризику варіабельності фракційного складу різних серій макроголу 400 раціонально кількісно 
визначати ЕКМ400, використовуючи стандартний зразок (СЗ) кетопрофену, а не СЗ ЕКМ400. При визначенні методом 
ВЕРХ на хроматографі з діодно-матричним детектором пік ЕКМ400 слід ідентифікувати за УФ спектром поглинання з 
λmax≈255 нм, що характерний для кетопрофену, та відносним часом утримування (RRt) піка, а кількісно визначати ЕКМ400 
за вмістом в цій домішці кетопрофену. При зберіганні модельних крем-гелів вміст домішки ЕКМ400 є суттєво меншим ніж 
вміст домішки естеру кетопрофену з пропіленгліколем (суміші ізомерів).
Висновки. Обґрунтовано підхід до ідентифікації й кількісного визначення ЕКМ400. Розроблено аналітичну методику 
визначення домішки ЕКМ400 методом ВЕРХ на хроматографі з діодно-матричним детектором з використанням 
СЗ кетопрофену. Коректність методики доведено результатами валідаційних досліджень 
Ключові слова: кетопрофен, макрогол 400, естер, домішка, хроматограма, спектр поглинання, молекулярна маса
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СИНТЕЗ ТА ПРОТИМІКРОБНА АКТИВНІСТЬ S-ПОХІДНИХ 1,2,4-ТРИАЗОЛ-3-ТІОЛІВ (c. 64–69)

Є. О. Карпун, Н. М. Поліщук

Мета роботи. Похідні 1,2,4-триазолів володіють широким спектром фармакологічної активності, тому вони використову-
ються для розробки лікарських препаратів та активних фармацевтичних інгредієнтів. Завдяки реакційній здатності похідних 
1,2,4-триазолу, існує безліч варіантів їх подальшої структурної модифікації за різними реакційними центрами. Тому метою 
роботи було синтезувати нові S-заміщенні похідні 1,2,4-триазол-3-тіолів, вивчити фізико-хімічні параметри синтезованих 
речовин, дослідити протимікробну активність нових S-похідних ряду 4-R1-5-(((3-(піридин-4-іл)-1Н-1,2,4-триазол-5-іл)тіо)ме-
тил)-4Н-1,2,4-триазол-3-тіолів, та встановити певні закономірності взаємозв’язку «структура – біологічна активність» 
для синтезованих сполук.
Матеріали і методи. Предметом дослідження стали нові S-заміщені 1,2,4-триазоли із 2-оксопропан-1-ільним та 2-арил-2-о-
ксоетан-1-ільним замісниками. Протимікробну активність синтезованих похідних було досліджено методом дворазових 
серійних розведень на тест-культурах Staphylococcus aureus (ATCC 25923), Escherichia coli (АТСС 25922), Pseudomonas 
aeruginosa (ATCC 27853) і Candida albicans (ATCC 885-653).
Результати проведеного біологічного скринінгу показали, що за концентрації 125 мкг/мл всі синтезовані речовини виявляли 
протимікробну активність (МІК – в межах 31,25 – 62,5 мкг/мл, МБцК – в межах 62,5 – 125 мкг/мл) відносно штамів 
Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Candida albicans. Варіація замісників за атомом Сульфуру не 
призводила до радикальної зміни антимікробної активності в ряді похідних 4-R1-5-(((3-(піридин-4-іл)-1Н-1,2,4-триазол-5-іл)
тіо)метил)-4Н-1,2,4-триазол-3-тіолів.
Висновки. Дані біологічного скринінгу свідчать про перспективність пошуку протимікробних речовин серед обговорених 
похідних 1,2,4-триазолів. Найбільш активними протимікробними агентами виявились 1-((4-етил-5-(((3-(піридин-4-іл)-1Н-
1,2,4-триазол-5-іл)тіо)метил)-4Н-1,2,4-триазол-3-іл)тіо)пропан-2-он та 1-(4-метоксифеніл)-2-((4-етил-5-(((3-(піридин-4-
іл)-1Н-1,2,4-триазол-5-іл)тіо)метил)-4Н-1,2,4-триазол-3-іл)тіо)етанон, які виявляють найбільш виражену протимікробну 
дію відносно штаму Pseudomonas aeruginosa (МІК – 31,25 мкг/мл, МБцК – 62,5 мкг/мл)
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