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The permeability of biological barriers problem can be solved by selecting the size and surface 
properties of the transport particles. Experiments have shown that the optimal particle size is in the 
range of 10–300 nm. Nanoparticles with sizes from 50 to 200 nm have specificity for most tumor 
tissues. Particle sizes affect not only their transport function and specificity, but also the rate of drug 
release, all other things being equal. Tissue and cell specificity can be achieved by the use of more 
complex modifications of the transport particle, for example, by changing its charge or integrating 
specialized transport proteins (monoclonal antibodies, peptide hormones, oncofetal proteins, “Trojan” 
peptides, etc.) onto its surface. The capture of a particle by a cell, endocytosis, can be carried out by a 
nonspecific or receptor-mediated mechanism.  

Conclusion. The intensive development of drug delivery systems based on micro- and 
nanotechnologies leads not only to an extension of the lifetime of known drugs on the international 
pharmaceutical market, but also to the emergence of drugs with improved pharmacological and 
pharmacokinetic properties, which significantly expands the boundaries of their use.  
The development of innovative dosage forms does not require large investments, and the achieved 
effects are very significant for healthcare and the economy. In this regard, the support of developers 
and manufacturers of improved dosage forms is an extremely promising resource for the development 
of the pharmaceutical industry and technology, science, medicine and the innovative economy of 
Ukraine as a whole. The development of new effective dosage forms using advanced micro- and 
nanotechnologies has every chance of becoming one of the priority areas in the field of state 
scientific, technical and economic policy. 
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The variety of substances in the universe is very large. There are many organic and inorganic 
compounds. But only a small percentage of these substances are used in medicine. Such compounds 
include substances of natural origin or synthetic compounds. 

The development of synthetic chemistry leads to the appearance of new and new substances. 
Some of them even become medicines in the future. But scientists know that the path from a formula 
drawn on a paper to an already recommended medicinal product is very long. 

The simplest way to choose a molecule is to search among already known bases that have 
proven themselves as pharmacologically and biologically active substances. Such a basis is the  
1,2,4-triazole system. Both domestic and foreign scientists are engaged in the development of this 
system, as evidenced by a large number of literary sources. 

Our study is no exception. It is well known that 5-R-1,2,4-triazole-3-thioderivatives 
recommended themselves as active substances. 

The aim of the work is the synthesis of new substances among 1,2,4-triazole derivatives that 
contain a 2-bromophenyl and thiophen-2-ylmethyl substituent at the 5th position of the 1,2,4-triazole 
cycle and further pharmacological research and the search for promising compounds among of this 
series of substances. 

To obtain an arsenal of new compounds, alkylation and arylation reactions were carried  
out, starting acids and corresponding ethers and salts were obtained. The reactions were carried  
out according to standard methods. In this way, new 3-(alkyl/arylthio)-5-thiophen-2-ylmethyl- 
1,2,4-triazol-4-amines and 3-(alkyl/arylthio)-4-alkyl-5-(2-bromophenyl)-4H-1,2,4-triazoles, and  
2-((4-amino-5-(thiophen-2-ylmethyl)-4H-1,2,4-triazol-3-yl)thio)acetic acid and 2-((4-alkyl-5-(2-
bromophenyl)-4H-1,2,4-triazol-3-yl)thio)acetic acids, their salts and ethers were obtained. 
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In order to search for new highly active compounds, the obtained substances were studied using 
molecular docking and the antioxidant mechanism of the substances was found out. Several of the 
most promising substances were selected among the investigated compounds. 

Based on the data obtained from computer forecasting, certain conclusions were made 
regarding further research of the most promising compounds. 

Some of the synthesized substances were studied for the presence of antimicrobial and 
antifungal effects. The research was carried out by the method of serial dilutions. Most of the 
compounds showed a moderate effect or no effect at all. Alkyl derivatives that had a fairly high 
antimicrobial and antifungal effect should be singled out. 

The study of biological and pharmacological activity among this series of compounds continues. 
 

КОНСТРУЮВАННЯ НОВИХ БІОЛОГІЧНО АКТИВНИХ МОЛЕКУЛ -ПОТЕНЦІЙНИХ 
СЕРЦЕВО-СУДИННИХ АГЕНТІВ 

Драпак Ірина 
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Конструювання ліків – інноваційний процес пошуку/створення нових лікарських засобів 

та включає зокрема розробку молекул із використанням  іn silico методів - комп'ютерне 
моделювання (computer-aided drug design). Конструювання використовується на будь-якому з 
етапів створення ліків: відбір сполук з оптимальними ADME і токсикологічними профілями; 
віртуальний скринінг та ідентифікація хітів (структура- чи ліганд-орієнтоване конструювання); 
оптимізація спорідненості та вибірковості на шляху «від хіта до лідера» (QSA(Т)R); 
оптимізація інших фармацевтичних властивостей сполуки-лідера. Це дозволяє скоротити час, 
витрати, кількість піддослідних тварин.  

Актуальність та необхідність створення інноваційних ефективних вітчизняних серцево-
судинних агентів є беззаперечною і зумовлена тим, що серцево-судинні захворювання  є 
основною причиною смертності в Україні та всьому світі. Викликом сьогодення є 
коронавірусна хвороба (COVID-19), яка може згубно впливати на серцево-судинну систему. 
Також постійні стрес та тривожність через війну в Україні провокують загострення серцево-
судинних захворювань. 

Метою дослідження є конструювання нових біологічно активних молекул - потенційних 
серцево-судинних агентів. 

Результати. Сформовано віртуальну бібліотеку сполук, згруповано сфокусовані суб-
бібліотеки. Проведено прогнозування біологічної активності та токсичності молекул. 
Здійснено розрахунок молекулярних дескрипторів та оцінку лікоподібних параметрів. 
Проведено оцінку аффінності до біомішеней, які асоційовані з механізмом дії серцево-
судинних препаратів. На основі розрахованих молекулярних дескрипторів та фармакологічної 
активності (гіпотензивної, діуретичної, кардіопротекторної) проведений аналіз кількісної 
залежності структура – активність та фармакофорне моделювання. Одержані QSAR-моделі з 
найкращими статистичними показниками використані для прогнозування відповідного виду 
активності молекул. Виділено нові можливі фармакофори кардіопротекторної, 
антигіпертензивної та діуретичної дії на основі фармакофорного моделювання. Одержані 
фармакофорні моделі використані для in silico скринінгу молекулярних баз з метою 
ідентифікації хітів. Здійснено дизайн структури та цілеспрямований синтез сполук. На основі 
фармакологічного скринінгу ідентифіковано сполуки-лідери. 

Висновки. Здійснено конструювання нових біологічно активних молекул із 
застосуванням in silico підходів (прогнозування активності, токсичності, лікоподібних 
параметрів, молекулярний докінг, фармакофорне моделювання, QSAR, тощо), вибрано 
перспективні об’єкти для спрямованого синтезу, одержано високоефективні малотоксичні 
сполуки для поглиблених досліджень як потенційні серцево-судинні агенти. 
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