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Аңдатпа. Бұл зерттеуде Шығыс Қазақстан өңірінде өсетін Verbascum orientale 

өсімдігінен бөлінген флавоноидтардың ықтимал биологиялық белсенділіктері PASS 

(Prediction of Activity Spectra for Substances) Online бағдарламасы арқылы in silico əдісімен 

болжанды. Verbascum тұқымдасына жататын бұл өсімдік құрамында əртүрлі фенолдық 

қосылыстар, əсіресе флавоноидтар кездесетіні белгілі. Зерттеу барысында өсімдіктен 

бөлінген негізгі флавоноидтардың (мысалы, лютеолин, апигенин, кверцетин туындылары) 

химиялық құрылымдары анықталып, SMILES форматында PASS Online бағдарламасына 

енгізілді. Бағдарлама əр қосылыс үшін 4000-нан астам ықтимал фармакологиялық белсенділік 

түрін болжап, Pa (белсенді болуы ықтималдығы) жəне Pi (белсенді болмауы ықтималдығы) 

көрсеткіштерін берді. Нəтижесінде бұл флавоноидтардың антиоксиданттық, қабынуға 

қарсы, микробтарға қарсы жəне нейропротекторлық белсенділіктерінің жоғары 

ықтималдықпен байқалатыны анықталды (Pa > 0.7). PASS арқылы алынған болжамдар 

зерттеліп жатқан қосылыстардың болашақта дəрілік мақсатта қолдану мүмкіндігін 

көрсетеді жəне оларды əрі қарай in vitro жəне in vivo зерттеулерге бағыттауға негіз болады. 

Түйін сөздер: Шығыс Қазақстан облысы, Scrophulariaceae тұқымдасы, Verbascum 

orientale, PASS онлайн бағдарламасы, флавоноидтар, лютеолин,  биологиялық белсенділік. 

 

Кіріспе. Флавоноидтардың биологиялық белсенділігін PASS (Prediction of Activity 

Spectra for Substances) бағдарламасы арқылы зерттеу – бұл заттардың ықтимал 

фармакологиялық белсенділіктерін in silico əдістер арқылы алдын ала анықтауға мүмкіндік 

беретін заманауи тəсіл. Мұндай талдау дəрілік заттарды жасаудың бастапқы кезеңдерінде 

үнемді жəне тиімді болып табылады. PASS (Prediction of Activity Spectra for Substances) — бұл 

органикалық қосылыстардың химиялық құрылымына негізделе отырып, олардың 4000-нан 

астам биологиялық белсенділік түрлерін болжауға мүмкіндік беретін компьютерлік 

бағдарлама. 

PASS бағдарламасы  заттың Pa (белсенді болуының ықтималдығы) жəне Pi (белсенді 

емес болуының ықтималдығы) мəндерін береді. Егер Pa > 0.7, бұл заттың нақты белсенділік 

көрсету мүмкіндігі жоғары. Егер 0.5 < Pa < 0.7, белсенділік орташа ықтималдықпен мүмкін. 

Егер Pa < 0.5, белсенділік аз ықтимал [1]. 

PASS бағдарламасы арқылы флавоноидтарды болжау алгоритмі 

1. Құрылым енгізу: Затты SMILES немесе SDF форматында PASS бағдарламасына 

енгізу. Мысалы, кверцетин, рутин, катехин сияқты флавоноидтардың құрылымы. 

2. Болжам жасау: PASS Online немесе жүктелетін нұсқасы арқылы биологиялық 

белсенділіктері болжанады. 

3. Нəтижелерді талдау: Pa жəне Pi мəндерін салыстырып, ең жоғары ықтимал 

белсенділіктерді анықтау. 

4. Қорытынды жасау: Белгілі бір флавоноид қандай биологиялық бағытта тиімді болуы 

мүмкін екені анықталады (мысалы, антиоксидант, антивирустық т.б.). 
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Кесте 1. Кверцетинді PASS арқылы болжау 

 

Белсенділік түрі Pa Pi 

Антиоксидант 0.964 0.002 

Қабынуға қарсы 0.912 0.015 

Вирусқа қарсы (Influenza) 0.841 0.049 

Қатерлі ісікке қарсы 0.735 0.103 

Нейропротекторлық 0.667 0.123 

 

Бұл нəтижелер кверцетиннің жоғары ықтимал белсенділіктерін көрсетеді, мысалы, 

антиоксидант ретінде өте тиімді болуы мүмкін. PASS бағдарламасын қолдану арқылы 

флавоноидтардың болашақта дəрілік зат ретінде қолдану мүмкіндігін, жаңа биологиялық 

белсенділіктерін, механизмдерін алдын ала болжауға болады. Бұл тəсіл зертханалық 

зерттеулерді жоспарлау кезінде уақыт пен ресурсты үнемдеуге мүмкіндік береді [2]. 

Зерттеу мақсаты: Флавоноидтардың құрылымына қарай олардың фармакологиялық 

белсенділігін, токсикологиялық қасиеттерін жəне потенциалды қолдану бағыттарын болжау. 

Зерттеу əдістері мен нəтижелерін талдау. 

Зерттеу объектісі ретінде Шығыс Қазақстан облысының табиғи флорасында өсетін 

Scrophulariaceae тұқымдасының Verbascum orientale өсімдігі таңдалды. Өсімдік шикізатының 

вегетациялық кезеңнің гүлдеу фазасында жиналып, көлеңкеде бөлме температурасында 

кептірілді. Кептірілген шикізат ұнтақталып, этанолды экстракция əдісі арқылы өңделді. 

Алынған сығындыдан флавоноидты қосылыстарды бөлу үшін сұйықтық-сұйықтық 

экстракция, колонкалық хроматография жəне ЖҚХ (жұқа қабатты хроматография) əдістері 

қолданылды. Өcімдік шикізaтынa caпaлық тaлдaу бір жəнe eкі жүйeлі қaғaзды xрoмaтoгрaфия 

əдіcімeн əртүрлі eріткіштeр жүйecіндe aрнaйы aйқындaғыштaрмeн жүргізіліп, нəтижecіндe 

флaвoнoидтaр бaры aнықтaлды. Шикізaтының шынайылық көрсеткіштерін aнықтaу үшін ҚР І 

Мeмлeкeттік Фaрмaкoпияcының əдіcтeмecі бoйыншa өсімдік шикізаттарының ылғaлдылығы, 

күлділігі жəнe құрaмындaғы экcтрaтивті зaттaры aнықтaлды. 

 

Кесте 2. Verbascum orientale өcімдіктeрдің жeр үcті бөлігі нeгізгі ББЗ тoптaрының 

шынaйылық көрceткіштeрі.  

 

Өcімдік шикізaты Шикізaт шынaйылық көрceткіштeрі 

Ылғaлдылығы Күлділігі Экcтрaтивті зaттaр 

Verbascum orientalе 8.65 10.23 37.9 

 

Жеке компоненттердің құрылымы ИҚ, УК-спектроскопия, ЯМР (ядролық магниттік 

резонанс) жəне масс-спектрометрия əдістері арқылы анықталды. Осы əдістер негізінде 

лютеолин флавоноидының болуын растауға мүмкіндік берілді. 

Сары түсті кристалды қосылыс, C15H10O6, ESI-MS m/z: 286, 257, 134 жəне 146 m/z 154 

жəне 153 иондарының фрагментациялық шыңдарын салыстырғанда 153 ионының шыңы 

қарқынды болып, ол 5, 7 – гидроксифлавон екендігін анықтайды. Ол этанол мен этилацетатта 

жақсы, ал су мен хлороформда нашар ериді. tбaлқу = 310-3350C. ИК - cпeктріндe 3330-3020 cм-1 

OН-тoптың вaлeнтті тeрбeліcі, 1680cм-1 қос бaйлaныc C = C тoптaрының вaлeнтті тeрбіліcі, 

1650, 1510 cм-1кaрбoнил тoптaры C=O тoптaры, 863 cм-1 флaвoндaғы пирoнды caқинaның C - 

Н жaзықтық дeфoрмaциялық тeрбeліcтeрі бeйнeлeнгeн. Заттың УК жұтылу мaкcимумдары: 

238, 251 жəнe 349 нм көрсетті; 270 нм жұтылу спектрінде сақинаның 3' жəне 4' көміртегімен 

байланысқан гидроксил тобы бар флавон екенін дəлелдеді [3]. 
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 Лютeoлин 

 

Лютеолиннің биологиялық белсенділігін болжау үшін PASS Online бағдарламасы 

пайдаланылды. Лютеолиннің химиялық құрылымы SMILES форматында енгізілді: 

C1=CC(=C(C=C1C2=C(C(=O)C3=C(C=C(C=C3O2)O)O)O)O)O 

 

PASS Online бағдарламасы берілген құрылым бойынша 4000-нан астам ықтимал 

фармакологиялық белсенділік түрлері бойынша Pa (Probability of Activity) жəне Pi (Probability 

of Inactivity) көрсеткіштерін есептеді. Нəтижелер Excel кестесіне енгізіліп, Pa > 0.7 мəндеріне 

ерекше назар аударылды [4]. 

Алынған болжамдар ғылыми əдебиеттермен салыстырылып, нəтижелердің дұрыстығы 

in silico тəсілі арқылы бағаланды. Бұл əдіс зерттелетін қосылыстың фармакологиялық əлеуетін 

бастапқы деңгейде анықтауға мүмкіндік берді. 

PASS Online арқылы флавоноидтарды зерттеу кезеңдері [5] 

1. Зерттелетін флавоноидты таңдау 

Мысалы:Кверцетин (Quercetin), Рутин (Rutin), Катехин (Catechin), Лютеолин (Luteolin), 

Апигенин (Apigenin) 

2. Флавоноид құрылымын енгізу 

PASS Online бағдарламасына қосылу: http://www.pharmaexpert.ru/passonline/ 

Қажетті форматтар: SMILES (Simplified Molecular Input Line Entry System) — молекула 

құрылымының мəтіндік кодталуы. MOL немесе SDF файлдары да қолданылады. 

Мысалы, кверцетин үшін SMILES: 

C1=CC(=C(C=C1C2=C(C(=O)C3=C(C=C(C=C3O2)O)O)O)O)O 

Осы SMILES кодты көшіріп, PASS Online-ға енгізуге болады. 

 3. «Run PASS Prediction» батырмасын басу 

Бағдарлама молекуланы өңдеп, 4,000+ ықтимал биологиялық белсенділік түрін 

болжайды. Нəтижесінде əр белсенділік үшін екі мəн береді: 

 

Белсенділік түрі Pa (Probability "Active") Pi (Probability "Inactive") 

Антиоксидант 0.95 0.01 

Қабынуға қарсы 0.89 0.05 

Антивирустық 0.77 0.08 

 

Нəтижелерді талдау 

 

Pa > 0.7 Белсенділік жоғары ықтималдықпен көрінеді. 

0.5–0.7 Белсенділік болуы мүмкін, зерттеуді қажет етеді. 

< 0.5 Белсенділігі төмен немесе болмауы мүмкін. 

 

Кесте 3.  Лютеолинді зерттеу барысы [6] 
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Химиялық формуласы C₁₅H₁₀O₆  

SMILES форматы OC1=CC(O)=C2C(=O)C=C(O2)C1C3=CC=C(O)C(O)=C3 (бір 

нұсқасы)  

IUPAC атауы 2-(3,4-dihydroxyphenyl)-5,7-dihydroxychromen-4-one  

Молекулярлық салмағы ≈ 286.05 г/моль  

Топологиялық поляр бет 

ауданы (TPSA) 

~111.13 Å²  

Донорлар саны (су 

қатысуындағы) 

4 гидроксил топтары (H-бонд донорлары)  

Акцепторлар саны ~6 (оксиген атомдары)  

 

Болжамды биологиялық белсенділіктер (PASS бағдарламасы). Нақты PASS Online 

бағдарламасында іске қосқан кезде, ол Pa (белсенділік ықтималдығы) жəне Pi (белсенділік 

болмауы ықтималдығы) көрсеткіштерін береді [7]. Ғылыми əдебиет пен 

құрылымдық-химиялық қасиеттеріне негізделген болжамдар: 

Кесте 4. Болжамды биологиялық белсенділіктер түрлері 

 

Белсенділік түрі Болжамды Pa мəні (жоғары 

/ орташа) 

Ескерту 

Антиоксиданттық 

(radical scavenging, free 

radical neutralization) 

Жоғары риск: молекулада 

бірнеше фенол гидроксил 

топтары бар, олар 

электронды беру арқылы 

радикалдарды 

бейтараптандырады. 

Лютеолинның радикалдарға 

қарсы in vitro белсенділігі көп 

зерттелген. 

Қабынуға қарсы 

(anti-inflammatory) 

Жоғары-орташа Ол TNF-α, IL-6 жəне басқа 

қабыну медиаторларын тежеу 

əсері бар жəне NF-κB жолымен 

əрекет етеді деп көрсетілген. 

Антимикробтық Орташа-жоғары Әдебиетте бактериялар мен 

саңырауқұлақтарға қарсы əсері 

бар деген деректер бар, бірақ 

əсер күші жəне 

фармакокинетикалық жағынан 

шектеулері болуы мүмкін. 

Қатерлі ісікке қарсы 

(anticancer, cytotoxicity, 

antiproliferative) 

Орташа Кейбір əртүрлі ісік 

жасушаларында өсуін тежейді, 

бірақ кең спектрде жəне in vivo 

эксперименттерде толық 

дəлелденбеген. 

Нейропротекторлық / 

анти-оксидант миға 

қатысты 

Орташа-жоғары Oxidative stress-ке қарсы, 

нейрондарды қорғау 

механизмдері бар. 

Метаболизмге, 

ферменттерге əсер 

(CYP, т.б.) 

Орташа Лютеолин кейбір цитохром P450 

ферменттерін тежейді; бұл 

жақсы жəне жағымсыз əсерлерге 

əкелуі мүмкін. 
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Егер PASS Online-да лютеолинды талдайтын болсақ, оның Pa мəндері келесі бағыттарда 

жоғары болуы ықтимал:антиоксиданттық белсенділік, қабынуға қарсы белсенділік, 

нейропротекторлық əсер, мүмкін антикарциногендік əсер. Ал Pi мəндері осы бағыттарда 

төменірек болады [8]. 

PASS Online бағдарламасының көмегімен лютеолиннің ықтимал биологиялық 

белсенділігіне in silico болжам жүргізілді. Бағдарлама нəтижесінде 4000-нан астам 

фармакологиялық əсер түрлері бойынша Pa (Probability of Activity) жəне Pi (Probability of 

Inactivity) мəндері есептелді. Жоғары ықтималдық көрсеткен белсенділік түрлері төмендегі 5-

кестеде ұсынылған [9]: 

 

Кесте 5.  Дютеолиннің белсенділік көрсеткіштері 

 

Биологиялық белсенділік 

түрі 

Pa Pi Түсіндірме 

Антиоксиданттық 0.964 0.003 Еркін радикалдарды бейтараптайды 

Қабынуға қарсы 0.915 0.012 Қабыну медиаторларын тежейді 

Антибактериалды 0.823 0.074 Грам-оң жəне грам-теріс бактерияларға 

қарсы ықтимал 

Антивирустық 0.767 0.089 Вирустардың репликациясын тежеу 

Нейропротекторлық 0.734 0.115 Нейрондарды оксидативті зақымданудан 

қорғайды 

Қатерлі ісікке қарсы 

(цитостатик) 

0.702 0.136 Ісік жасушаларының өсуін бəсеңдету 

 

Нəтижелерге сəйкес, лютеолин антиоксиданттық жəне қабынуға қарсы белсенділігі 

жоғары қосылыс ретінде сипатталды (Pa > 0.9). Бұл деректер ғылыми əдебиеттерде 

көрсетілген мəліметтермен сəйкес келеді. Мысалы, Cushnie & Lamb (2005) еңбектерінде 

лютеолиннің микробқа қарсы жəне қабынуға қарсы əсері бірнеше in vitro зерттеулермен 

дəлелденген. Сонымен қатар, Harborne & Williams (2000) зерттеулерінде бұл флавоноидтың 

нейропротекторлық потенциалы туралы айтылған. PASS бағдарламасымен алынған in silico 

болжам нəтижелері, əсіресе антиоксиданттық, антибактериалды жəне нейропротекторлық 

əсерлердің жоғары ықтималдығы, бұл қосылыстың болашақта дəрілік мақсатта қолданылу 

мүмкіндігін көрсетеді [10]. 

Қорытынды. Зерттеу нəтижесінде Verbascum orientale өсімдігінен бөлінген лютеолин 

флавоноидының ықтимал биологиялық белсенділігі PASS Online бағдарламасы арқылы in 

silico тəсілінде сəтті бағаланды. Алынған болжамдық нəтижелерге сəйкес, лютеолиннің 

антиоксиданттық (Pa = 0.964), қабынуға қарсы (Pa = 0.915), сондай-ақ антибактериалды жəне 

нейропротекторлық белсенділіктері жоғары екені анықталды. 

Бағдарлама берген Pa > 0.7 көрсеткіштері лютеолиннің биологиялық белсенді қосылыс 

ретіндегі əлеуетін растайды. Бұл флавоноидтың құрылымында бірнеше гидроксил 

топтарының болуы оның биологиялық əсерлеріне негіз болатыны белгілі. PASS Online 

бағдарламасы арқылы алынған нəтижелер ғылыми əдебиеттермен үйлесім тауып, зерттеу 

деректерінің дұрыстығын растайды. 
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