MIHICTEPCTBO OCBITU | HAYKU YKPAIHU
HALLIOHA/IbHA AKAZIEMIA HAYK YKPATHU
IHCTUTYT i3nKo-opraHiuHoil Ximii Ta Byraeximii im. J1.M. JIMTBUHEHKaA
HAH YKpaiHu
KniBCbKMI HaUiOHaNbHUI YHIBEPCUTET TEXHO/IOrN Ta AU3AMHY

XXXIl ynTaHHA akagemika B.l. BepHaacbkoro y 2022 poui
«3pPOCTaHHA POJi NPUPOAHUYNX HAYK Y CYCNIZIBHOMY KUTTI»

POJIb «3EZIEHOI XIMII» HA CYYACHOMY ETAMI PO3BUTKY
HOOC®EPU

donosipau:

Beccapabos B.l., a-p TexH. HayK, AOLEHT,
npodecop Kapeapu npommncnosoi papmauii
KuiBCbKOro HaLioHa/IbHOro yHiBepcurteTty
TeXHO/IOTiW Ta ANU3alHY,

C.H.C. IHCTUTYTY Pi3nKOo-OpraHiuHOI Ximii

Ta Byraeximii im. J1.M. JinuteuHeHKa HAH YkpaiHu.

23 rpyaHa 2022 p.



AKTYaNnbHICTb

JlociiakeHHsI IPOBOAATHCH BiJIMOBIIHO /10:

[. 3akony YKpa'l'HH «Hpo MPIOPUTETHI HaHp}IMI/I

\
e

' 11.07.2001 p., B penakitii Biz 08.06. 2022 p. )
4) parioHaJIbHE IPUPOAOKOPUCTYBAHHS;
6) HOB1 pEUOBHHH 1 MaTepiaiu.

I[I. Crparerii  HU3BKOBYIJICLIEBOIO  PO3BUTKY
VYkpaiau 10 2050 poky:

5.2. BaockoHaJleHHS TIOBODKEHHS 3
BIIXOJIAMH.

III. Crparerii ekoJIOr14yHOI O€3MEKH Ta ajJanTalii J10
3MiHM  KiIimMary Ha nepiog g0 2030  poky
(posnopsmxkends Kabinery MiHicTpiB YkpaiHu Bif
20 >xoBTHs 2021 p. Ne 1363-p).




HoocdepHum posym B.l. BepHagcbKkoro
Ta «3es1eHa Ximia»

Ekonoria

TexHocdepa Coujiym




MpuUHUUNU «3eneHOoi Ximii»
3anobiratu Biaxoaam, Ae TiIbKU MOXX/IUBO.
NigBuwyBat edeKTUBHICTb BUPOOHMUTBA, WO
cnpusae BUPOb6AEHHIO MEHLUOI KiNIbKOCTI WKiannBux
pe4yoBUH.

CuHTe3yBaTM MeHW Hebe3neuHi XimiuyHi pe4yoBUHMU.

Po3pobnartu 6e3neuHi, HewWKigAnBi peyoBUHMN.

B ximiuHMX npouecax BUKOpUCTOBYBaTU b6e3neyHi
PO3UYMHHUKU Ta AONOMIXKHi PEYOBUHMU.

Po3pobnatu eHeprosbepiratoUi Ximiko-TeXHONOriYHi
npouecwu.



MpuHUMNK «3eneHol XiMmii»

BuKopuctoBsyBaTH NOHOB/IOBA/NbHI  AXepena
CUPOBUHMW.

YHUKATU BUPOOHMUTBA NOXiAHMX  TOKCUYHMX
peyoBUH.

BukopucroByBatu KaTanisatopm, OCKiNIbKKn
6inbwicTb i3 HUX NOTPebyloTb MeHLWe martepianis
ANnAa BUpobHuuTBa.

OunsepcudikyBatu nepepobKy WKiaNMBUX
pevYoBMH, fAKi NepeTBOPIOIOTbLCA HA HewKiaausi
NPOAYKTU NicNA IX BUKOPUCTAHHA.

CnpuAaTM nNpoOBeAEeHHIO aHanisy, nepw HiX
BUPOONATH Hebe3neuyHi peyoBUHM.

CnpuAaTK po3BUTKY 6e3neyHoi Ximii (BUKOPUCTAHHA
6e3neyHux popm peyoBUH).



Haykosi npoeKkTn HaykoBuiB IHOPOB HAHY Ta
KHYTA B ranysi «3eneHoi Ximii»

HoBui Hanpam HayKoOBUX AOCNiAKeHb
«PyHOAAMeHTaNbHI TexHonorii AKTUBHOrO
DOBroniTTa».

DepKbloarKeTHa dyHAameHTanbHa Tema
16.02.444b «MopgentoBaHHA HAHOCTPYKTYPHUX
€KONOTIYHUX cucrtem AeKOHTamiHauil

dochopopraHiyHUX TOKCUYHUX pe4vyoBUH» (2015-
2017 pp.).

HAP 3a aep)XaBHMM 3aMOBNeHHAM «P03pobaeHHsA
repiatpuyHoi papmaueBTUYHOI Komno3suuii ann
NiKyBaHHA HeipopaereHepaTUMBHUX 3aXBOPHOBAHbY
(2017-2018 pp.).



Pe3synbratn pocnipeHo HayKosuie |IHPOB HAHY
Ta KHYT/A B ranysi «3eneHol XiMmii»

3acTOCyBaHHA TBepAUX AEKOHTaMiHAUIMHUX CMCTEM HA OCHOBI NepoKcmay
BOAHK ANA OYULWEHHA TEeXHONOriYHoro obnagHaHHA dapmaueBTUYHOrO
BUPOO6HMUTBA Big 3anuwKiB pocdopopraHiyHux APl B pamkax KoHuenuii

oLaa1MBOro BUPOo6HULTBA.
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PUCYHOK - 3a/1e)KHICTb BE/IMUMH KOHCTAHT WBMAKocTi nepworo nopagky k! (1/c) sia
KOoHueHTpauii LNX (monb/n): 1 -k, ! (OH); 2 -k, (HOO).



Pe3synbratn gocnigeHb HaykoBuis IHPOB HAHY
Ta KHYTA B ranysi «3eneHoi Ximii»

3acTOCYyBaHHA TBEPAUX AEKOHTaMiHALIMHUX CUCTEM HA OCHOBI NepPoOKcMAyY BOAHIO
AN OUYMLLEHHA TEXHONOriYHOro obnagHaHHA papmaueBTUHHOro BUpobHMLTBA Big,
3anuwkiB pocpopopraHiyHMx A®| B pamkax KoHUenuii owaaimsoro BUpobHmnurea

Tabnanusa - KoHctaHTh weuakocTi Apyroro nopaaky rigponisy (k,o-) Ta neprigponisy (k,o0-)
meTuanapartioHa y Boga,i, 25 °C

-

MetunnapartioH

H 8,90+0,34

n HO/(B(OH), 10,0+ 0,7

n HO~/NH,HCO, 9,62 +0,76

n H,0,/HO" 895 + 45 101 11,49

- (1)/HO~ 818 £ 67 92 11,67
MapaoKcoH

n HO" 10,0 11,60

H,0,/HO" 580 58

| 8 EEN(70len 540 54

HOO"

S S
MeO_|| - MeO_ |l -

P—0 NO, CP—OH = OF NO,
MeO~ 4@~ 2 ¢ o M oF o—<\:j>— o,



3acTOCyBaHHA TBEPAUX AEKOHTaMiHAWIMHUX CUCTEM HA OCHOBI NEPOKCUAY BOAHIO
ANA OUYULLEHHA TEXHONOTIYHOro 06n1agHaHHA PapmaueBTUYHOro BUPOOGHMLUTBA Bij,
3anUWKiB pocpopopraHiuHMx A®| B pamKax KoHUenuii owaanmsoro BUpobHnurea

Tabnuusa - TOKCMKoNOrivyHi XapakTepuctuku mogenbHux POC Ta NnpoAayKTiB iX gerpagauii
B cucTemi uetunnipmaumHito xnopug, H,0,, Boaga, 6opHa kucnora, pH=12

Innexc nebesnexu
Wnrpeaient éol ac IHﬂeKc. K MPOYKTIB erpajarii
Hebe3neKn Tokcn4HOCTi, Kj ®OC, Ky
IlapaokcoH 1 0,730
Ipoaykti
nerpajarii 1 3,924
MapaoKCOHY
MeTtunmnapation I 1,400
Ipoaykti
nerpajarii 1 2,393
METHJIIApaTiOHy
Xiopogoc I 1,067
Ipoaykti
nerpajarii 1 0,521
xJsopodocy
AxTeItk 1T 1,692
Ipoayxti
nerpajarii 11 2,575T
AKTEILTIKY
T'nidocar 1 1,660
TpoxyxTn
nerpajarii 11 1,600
riidocaty
AszameTiodoc 1 2,313
TpoxyxTtn
nerpajarii 11 2,650
azameTtioocy
ApMmiH I 0,850
TpoxyxTtn
nerpajarii I 1,450"
apMiHy
Tniudon I 1,440
IIponykTn
nerpanarii 1 1,650"
rmiudony
Hibydin 1 1,944
IIponykTn
nerpanarii 11 3,640"
HiOyiHy




Pe3synbratn gocnigeHb HaykoBuis IHPOB HAHY
Ta KHYTA B ranysi «3eneHoi Ximii»

NMonimepHa cucrtema gna ageKoHtTamiHauii pochopopraHiUHUX TOKCUYHUX
pPEeYOBUH.

1,800

1,600

1,400

1,200

1 NaOH/H,0,;
2 NaOH/H,0,/POL;
3 NaOH/POL;

4-NaOH (pH 13.0);

5 NaOH (pH 12.7).

0 240 480 720 960
t, s

PucyHoK - KiHeTuKa po3KnagaHHA NAapaoOKCOHY B 3a/1€XKHOCTI Bif CKnaay cuctem

DeKOHTamiHauii 1 O



Pe3synbratn pocnipeHo HayKosuie |IHPOB HAHY
Ta KHYT/A B ranysi «3eneHol XiMmii»

Hosuu metop ouiHKN epeKTUBHOCTI AeKOHTaMIHaL i
dochopopraHiyHUX CNONyK

Michaelis-Menten Michaelis-Menten

0.0020 4

10,0020 -
0.0018 -
10,0018 -
0.0016 -
10,0016
0.0014 -
0,0014 .
o o 00012 4
2 00012 =
g E oooto
£ 000104 E
= 2 o000z
2 10,0008 4 =
i 0.0006 -
10,0006 -
0.0004 -
10,0004
0.0002 -
10,0002 -
0.0000 T
10,0000 ] 2 4 g 8 10
] 2 4 [ 8 10
[Substrate] (mM)
[Substrate] (mM)
Vmax = 0.001837 =0
Vmax = 0,001915 . =0 gim:ut:.;g P
Km = 06416 o 1=0,0025 alpha _ e tf
sona~ 07158 v 1=0.005 beta = 0,538 -
apna =1 2 1=0M
IC50 = 0,0426 + 0,0030 MxkM IC5y = 3,62 + 0,13 MxM
0 ) - Y

PUCYHOK - 3aneXHicTb LWBMAKOCTIi NepeTBOpeHHA cybcTpaTy byTtupunxoniHecrepasolo Bijg,
Oro NoOYaTKOBOI KOHLeHTpaUii Ta KOHUeHTpau,ii iHribitopa (napaokcoHy) (A) Ta
(npoaykKTiB nyKHoro rigponisy napaokcoHy) (B).
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Pe3synbratu pocnipeHo HayKosuis |IHPOB HAHY
Ta KHYT/A B ranysi «3eneHoi XiMmii»

Big Data Analysis noteHuinHnx A®l y cknaai nonimepHoi TAC

QSAR analysis.

binbwe 8000 akTUBHUX GapMaLEBTUUYHUX IHTPELEHTIB.

20 napameTpiB NOTEHLINHOI LifIbOBOT 6i0N0rYHOT aKTUBHOCTI.
30 monekynApHUX 4eCKpUNTopIB.
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SeriTA i

PucyHoK - Bisyanisauia 38’a3yBaHHA 6yTUpUAXONiHecTepasn Ta recnepuguHy, aK
cknaposoi nonimepHoi TAC, meToa0OM MONEKYNAPHOro AOKiIHrY



Pe3synbratn gocnipKeHo HaykoBuiB |IHPOB HAHY
Ta KHYT/A B ranysi «3eneHoi Ximii»

Big Data Analysis noteHuinHnx A®l y cknaai nonimepHoi TAC

Tabnuua - Pe3ynbtatm OUIHKM eHeprii 3B'A3yBaHHA MoNeKyn (B HOMIHaNbHUX O4UHMULUAX
CKOPUHIY) NpU MONEKYNAPHOMY AOKiHry 6yTupuaxoniHectepasu 3 recnepugmHom, fK
cknaposoi nonimepHoi TAC, Ta mogenbHUMU pe4OBUHAMMU

MouJiekyJsipHa BChE | BChE

HaiiMmeHYBaHHSA PEYOBUMHHA
y P maca, D (flex) | (rigid)

I'ecnepuaun 610,56 0,933 78,6 49,3

ByTHpPUITIOXO0IIH HOAM/T 317,23 2,332 54,02 40,54

ITapaokcon 275,06 2,332 50,32 43,08

MeTnianaparion 263,07 3,109 42,85 39,72

13



Pesynbratun pocnigxeHo Haykosuis IHPOB HAHY
Ta KHYT/A B ranysi «3eneHoi Ximii»
[ecnepuauH

("~ Bucokuit npodinb )
6e3neKku

N

Hu3bKa PO34YMHHICTb

~

A/

TepaneBTUYHI edpeKTun

M AHTUOKCUAQAHTHUN

(15 .
</><;/ PaHo3arotoBa/ibHUM
? MpOTUMIKPOOHUNI

&

B0N1e3acnoKiANBIIA
IMYHOCTUMYIOOU NI
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Pe3synbratn gocnigeHb HaykoBuis IHPOB HAHY

Ta KHYTA B ranysi «3eneHoi Ximii»

MiasUWEeHHA PO3YMHHOCTI recnepuanHy MmeToaom BBeAeHHA B

50

45

40

35

30

25

20

15

10

nonimepHy TBepAay AUCNEpPCHY cuctemy

42,7 42,3
31,4 30,9
23,3
15,1
. :

® [IBIT K-25+1111X (0.5%) ® [IBII K-12+I1IX (0,5%) ®IIBII K-25+I1BII K-29/32
m [IBIT K-25 m [IBIT K-29/32 ® [1BIT K-17
m 3-CD

KoedimienT nmigBumienHs posunHaocti Hes (max)

PucyHoK - 3anexxHicTb NiagBULLEHHA PO3YMHHOCTI Hes y Boai Big cKnaay

nonimepHOro KOMNO3ULIMHOro matepiany 1 5



Rate (mmol/L/s)

Pe3synbratu pocnipeHo HayKosuis |IHPOB HAHY
Ta KHYT/A B ranysi «3eneHoi XiMmii»

BnacTuBOCTIi nonimepHOI TBepAoi AUCNEPCHOI CUCTEMU recnepuauHy

0,0019 -
0,0018 -
0,0017
0,0016 -
0,0015
0,0014 -
0,0013 -
0,0012 ~
0,0011
0,0010 -
0,0009 -
0,0008 -
0,0007 -
0,0006 -
0,0005 -
0,0004 -
0,0003 -
0,0002 -
0,0001 A

0,0000

Michaelis-Menten

ICso = 478,00 + 14,00 MxM

T T T T 1
2 4 6 8 10

[Substrate] (mM)
Vmax = 0,001861 e |=0
Km = 0,4812 o =25
Kll - 29; v =50
alpha = 2, =
beta = 0,849 v =10

fecnepuguH

Rate (mmol/L/s)

0.0018 -

0.0016 -

0.0014 A

0.0012 A

0.0010 A

0.0008 -

0.0006 -

0.0004 -

0.0002 -

0.0000

Michaelis-Menten

[Substrate] (mM)
Vmax = 0.001709 o =0
Km = 0.5165 o 1=25
Ki=14 v o 1=50
alpha = 9.9 v 1=100
beta = 0.4006

TAC recnepuguHy

PucyHok - KiHeTuKa iHribyBaHHA byTupuaxoniHectepasu cMpoBaTKu KpoBi
recnepmgmHom Ta nonimepHoto TAC recnepmngmHa
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Pesynbratn pocnigxeHo Haykosuis IHPOB HAHY
Ta KHYT/Al B ranysi «3eneHoi Ximii»

TexHonoria BigLUeHTPOBOro ¢popmMyBaHHA BOJIOKOH

lecnepuavH . .
T TBEPLAOI ANCNEPCHOI CUCTEMU TeCcnepnanny

A7 N
5 ""n.,." ¢ )
i A
| I

Cymim ADI
OTpimvani Ta HOCIA
pornokra TIIC [IpamnisHa roloBKa
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Pe3synbratu pocnipeHo HayKosuis |IHPOB HAHY

Ta KHYT/A B ranysi «3eneHoi XiMmii»

KoediuieHT 36inbLlLUEeHHA PO34YMHHOCTI recnepuauHy y cKnagi
nonimepHoi TAC, oTpmaHOI 32 TEXHO/IOrIEO BiALEHTPOBOro
dopMyBaHHA BONIOKOH, BIAHOCHO PO3YMHHOCTI YNCTOro recnepuauHy

KoedimieHT 306151b11eHHS PO3YMHHOCTI

200,00 ] 88, 13

180,00

156,27 157,53

® [IBIL:I'ecnepuaun (99:1) MIIBIL:I'ecnepuaun (95:5)
wIIBIL:I'eciepuaun (90:10)

18



NMepcneKTBHI MeTOAUYHI Ta HAYKOBI PO3BiAKWN HAaYKOBLIB
IHOOB HAHY 1a KHYT/], noB’A3aHi 3 KOHUenui€o
TpaHchopmauii Hoochepu B.l. BepHaacbKoro:

PO3LIMPEHHA MOX/IMBOCTEN OYULLEHHA CTIYHUX BOA, NiANPUEMCTB
dapmaueBTMyHoi ranysi Ta BMpPO6GHMUTBA necTMUMAiIB A0
6e3neyHoro piBHA i BMKOPUCTAHHA «pereHepoBaHOI» BOAU ANA
3pOLWeHHA ra3oHiB, CMNOPTUBHUX MOAIB, CiNbCbKOrocnoaapcbKux
yrigb a6o anAa iHWKX noTpeb, HenoB’A3aHUX i3 BUKOPUCTAHHAM ANA
nuTTA (Y pamKax KoHuenuii owaanmsoro BUpo6HULTBA);

BUKOPUCTAaHHA HaAKPUTUYHMX piguvH, B nepwy 4epry CO,, B
npouecax CUHTe3y HaniBPOAYKTiB TOHKOro OPraHi4YHOro CMHTe3y Ta
OTPMMaHHA EKCTPaKTiB 3 6ioTeXHONOriYHOI NiKapCbKOi POCAMHHOI
CUPOBUHMU;

po3pobka HOBMX «3eNeHnxX» TEXHONOriN niABULLLEHHA
6iogocrynHocTti A®| 3 BUKOpUCTAaHHAM dapMaL,eBTUHHO NPUAHATHUX
nonimepis;

po3po6bKa Ta BNPOBAAKEHHA PO3AiNiB «3eneHa Ximia» y Kypcu
NeKuit ana marictpaHTiB Ta acnipaHTiB cneuianbHocTe 161 XimiuHi
TeXHOoAOorii Ta iHXeHepia Ta 226 Papmauia, npomucnosa papmauin;

BUOAHHA KONEKTUBHOI MOHorpadii, npuceayeHoi nigxogam Ta
MeToAaM «3eNeHOi Ximii», fOoCArHEHHAM HayKoBLiB YKpaiHuM B Wil

ranysi 3HaHb.
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HapuanbHo-HayKkoBa J1aboparopisi MOJIEKYJISIPHO1

(apmMakoJIorii, XeMOr€HOMIKHM Ta O10repOHTOJNOT i
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laboratory

ByJl. Hemuposuua-/lanuenka 2, Kuis 01011, Ykpaina
e-mail: v.bessarabov(@kyivpharma.eu
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