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Поєднання індольного фрагмента з ядром 1,2,4-триазолу, які 

характеризується високою біологічною активністю, відкриває нові можливості 

для створення перспективних терапевтичних агентів [1, 2]. Формування 

конденсованих систем на їх основі дозволяє одержувати сполуки з 

вдосконаленими фармакокінетичними та фармакодинамічними властивостями. 

Завдяки своїм унікальним фізико-хімічним характеристикам та широкому 

спектру біологічної дії, похідні індолу та 1,2,4-триазолу залишаються 

актуальним об’єктом досліджень у сфері розробки інноваційних 

фармацевтичних препаратів [3]. 

Метою роботи була первинна оцінка індоловмісних похідних 1,2,4-

триазолу як перспективної основи для створення біологічно активної субстанції. 

Матеріали та методи. Підбір структур для in silico досліджень 

здійснювався на основі аналізу наукової літератури та принципів органічної хімії 

з метою раціонального поєднання фармакофорних фрагментів. Оцінка безпеки 

та токсичності сполук проводилася за допомогою програмного забезпечення 

TEST (EPA, США). Фізико-хімічні властивості та фармакокінетичні параметри 

аналізувалися із використанням онлайн-ресурсу SwissADME. Для 

прогнозування потенційної біологічної активності та взаємодії з молекулярними 

мішенями застосовувалися методи молекулярного докінгу з використанням 

програм AutoDock Tools 1.5.6, AutoDock Vina, Discovery Studio 4.0, а також 

MarvinSketch і HyperChem для побудови та оптимізації структур лігандів. 

Результати та обговорення. Серед досліджуваних сполук 

найсприятливіший профіль безпеки за результатами in silico оцінки 

продемонструвала 3-метил-6,11-дигідро[1,2,4]триазоло[4',3':1,6]піридо[3,4-

b]індол-5-карбонова кислота. Натомість її ізопропіловий та н-бутиловий естери 

виявили вищу ймовірність токсичного впливу, що вказує на доцільність 

подальших досліджень їхньої потенційної токсичності та безпечності. Найвищу 

спорідненість до ланостерол-14α-деметилази, пептидної деформілази та 

циклооксигенази-2 продемонстрував н-бутиловий ефір, що може свідчити про 

широкий спектр його потенційної біологічної активності. Етиловий ефір, так 

само як і відповідна карбонова кислота, проявили виражену здатність до 

взаємодії з кіназою анапластичної лімфоми. Усі досліджувані сполуки 

відповідають критеріям лікоподібності та характеризуються сприятливими 

фармакокінетичними властивостями, зокрема високою прогнозованою 
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біодоступністю, що підтверджує доцільність їх подальшого детального 

вивчення. 

Висновки. Результати in silico моделювання для 10 сполук засвідчили 

перспективність індоловмісних конденсованих похідних 1,2,4-триазолу, які 

поєднують сприятливий токсикологічний профіль, відповідність критеріям 

лікоподібності та здатність до специфічної взаємодії з біологічно значущими 

мішенями, що обґрунтовує доцільність їх подальшого вивчення. Високі 

показники прогнозованої біодоступності та здатність долати основні 

фармакокінетичні бар’єри свідчать про потенціал цих сполук як кандидатів для 

створення пероральних лікарських засобів. 
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