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Резюме. Компьютерное моделирование показало, что лютеолин-7-глюкозид соответствует 

критериям Гоуза. Физико-химические свойства исследуемого вещества гарантируют высокую 
биодоступность. Лютеолин-7-глюкозид не абсорбируется в желудочно-кишечном тракте и не 
проникает через гематоэнцефалический барьер. Соединение является субстратом для P-
гликопротеина- не оказывает нежелательных побочных эффектов.  

Ключевые слова: SwissADME, биодоступность, лютеолин-7- глюкозид, фармакокинетика. 
Resume. Computer modeling has shown that luteolin-7-glucoside meets Gose's criteria. 

Physicochemical properties of the investigated substance guarantee high bioavailability. Luteolin-7-
glucoside is not absorbed in the gastrointestinal tract and does not penetrate the blood-brain barrier. The 
compound is a substrate for P-glycoprotein - does not have undesirable side effects. 

Keywords: SwissADME, bioavailability, luteolin-7-glucoside, pharmacokinetics. 
 
Актуальность. Разработка новых лекарственных средств – сложный 

многоэтапный процесс, требующий всестороннего изучения фармакокинетических и 
физико-химических характеристик потенциальных соединений. На первом этапе 
разработки лекарственных средств требуется оценка фармакокинетических 
параметров: всасывания (абсорбции), распределения, метаболизма и выведения. 
Важным инструментом для предварительной оценки служат компьютерные методы, 
такие как SwissADME [1]. Эта платформа позволяет анализировать физико-
химические свойства соединений (например, липофильность, растворимость, 
полярность) и прогнозировать их биодоступность, что значительно ускоряет отбор 
перспективных молекул для дальнейших исследований.  

Лютеолин-7-глюкозид обладает иммуномодулирующей, антиоксидантной, 
антидиабетической активностями [2,3]. 

Цель: проанализировать физико-химические свойства лютеоилин-7-глюкозида 
и определить его степень биодоступности. 

Задачи:  
1. Проанализировать, насколько исследуемое вещество близко к лекарству при 

помощи критериев Липински, Гоуза, Вебера, Эгана, Муеге; 
2. Исследовать, как влияет химическая структура на степень биодоступности 

вещества; 
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3. Оценить фармакокинетические параметры (пассивная абсорбция в 
желудочно-кишечном тракте и проницаемость через гематоэнцефалического барьера 
(ГЭБ)); 

4. Провести оценку степени пассивной диффузии. 
Материалы и методы. Для определения степени подобия лекарственному 

средству были использованы пять различных критериев (Липински, Вебера, Эгана, 
Муеге и Гоуза). Первое представление о лекарственной близости молекулы получено 
на основании данных радара биодоступности. Для прогнозирования пассивной 
абсорбции в желудочно-кишечном тракте человека и проницаемости через 
гематоэнцефалический барьер использовали модель BOILED-Egg. Работа с 
SwissADME позволило понять, является ли химическое вещество субстратом P-
гликопротеина или ингибитором наиболее важных изоформ фермента цитохрома 
Р450.  

Результаты и их обсуждение. Для того, чтобы предсказать наличие или 
отсутствие теоретически высокой биодоступности при пероральном приеме и 
спрогнозировать его абсорбцию, осуществили прогноз физико-химических свойств, 
фармакокинетических параметров и проверили исследуемое соединение на 
соответствие критериям Липински , Вебера , Эгана , Муеге и Гоуза. Соответствие 
соединения указанным критериям свидетельствует о его теоретически высокой 
биодоступности при приеме внутрь.  

Данные о степени соответствия критериям Липински, Вебера, Эгана, Муеге и 
Гоуза мы представили в виде таблицы (табл. 1). 

 
Табл. 1. Соответствие лютеолин-7-глюкозида критериям Липински, Вебера, Эгана, Муеге, Гоуза 
Физико-
химические 
параметры 

Критерии 
Липински 

Критерии 
Вебера 

Критерии 
Муеге 

Критерии 
Гоуза 

Критерии 
Эгана 

Нор-
ма 

Дан-
ные 

Нор-
ма 

Дан-
ные 

Нор-
ма 

Дан-
ные 

Нор-
ма 

Дан-
ные 

Нор-
ма 

Дан-
ные 

Молекулярная 
масса, г/моль 

≤ 
500 

448,38 _ _ 200-
600 

448,38 160-
480 

448,38 _ _ 

Количество 
вращающихся 
связей 

_ _ ≤ 10 4 ≤ 15 4 _ _ _ _ 

Число 
акцепторов 
водородных 
связей 

≤ 10 11 _ _ ≤ 10 11 _ _ _ _ 

Число доноров 
водородных 
связей 

≤ 5 7 _ _ ≤ 5 7 _ _ _ _ 
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Продолжение таблицы 1 
Log P ≤ 

4,15 
0.15 _ _ от -2 

до 5 
0.15 от 

0,4 
до 
5,6 

0.15 ≤ 
5,88 

0.15 

Молекулярная 
рефракция 

_ _ _ _ _ _ 40-
130 

108,13 _ _ 

Площадь 
полярной 
поверхности 
(Å2) 

_ _ ≤ 
140 

190,28 ≤ 
150 

190,28 _ _ ≤ 
131 

190,28 

 
В процессе анализа молекулярной  массы, количества вращающихся связей, 

числа акцепторов и доноров водородных связей, липофильности, площади полярной 
поверхности пришли к выводу, что лютеолин-7-глюкозид соответствует критериям 
Гоуза. Значит, соединение обладает теоретически высокой биодоступностью при 
пероральном приеме. 

Радар химической структуры и биодоступности. 
Опираясь на шесть ключевых физико-химических свойств: липофильность (Log 

P), размер молекулы, площадь полярной поверхности, растворимость (Log S), 
гибкость молекулы (количество вращающихся связей) и насыщенность (фракция 
Сsp3) для исследуемого соединения был построен радар химической структуры и 
биодоступности (рис. 1). 

 

 
Рис. 1 – Радар биодоступности лютеолин-7-глюкозида 

 
Попадание в «розовую» область означает наличие у соединения подходящих 

свойств, обеспечивающих высокую биодоступность при пероральном введении. 
Анализ лютеолин-7-глюкозида выявил, что его липофильность, размер 

молекулы, доля углеводородов в sp3-гибридизации, растворимость, количество 
вращающихся связей находятся в пределах благоприятной области, обозначенной как 
розовая зона. 

Графический вывод 
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С помощью сервера SwissADME на основе двух параметров:  липофильность и 
площадь полярной поверхности возможно сгенерировать карту абсорбции BOILED-
Egg (Brain Or IntestinaL EstimateD permeation method). Карта графически 
демонстрирует вероятность пассивной всасываемости в ЖКТ, пассивного перехода 
через гематоэнцефалический барьер (ГЭБ). Она дополнена сведением о возможности 
связываться с P-гликопротеином и с изоформами цитохрома P450. 

Согласно прогнозу, лютеолин-7-глюкозид  не абсорбируется в желудочно-
кишечном тракте и не проникает через гематоэнцефалический барьер (рис. 2). 

 

 
Рис. 2 – Графический вывод для лютеолин-7-глюкозида 

 
 Соединение является субстратом для P-гликопротеина, поэтому не оказывает 

нежелательных побочных эффектов из-за отсутствия накопления препарата или его 
метаболитов. Не ингибирует ни одну из пяти изоформ цитохрома Р450 (CYP1А2, 
CYP2D6, CYP3А4), что так же указывает на отсутствие токсичности.  

Выводы: 
1. Компьютерное моделирование показало соответствие лютеолин-7-

глюкозида критериям Гоуза.  
2. Высокая биодоступность лютеолин-7-глюкозида обусловлена 

липофильностью, размером молекулы, долей углеводородов в sp3-гибридизации, 
растворимостью, количеством вращающихся связей.  

3. Лютеолин-7-глюкозид не абсорбируется в желудочно-кишечном тракте и не 
проникает через гематоэнцефалический барьер.  

4. Впервые указали на то, что биодоступность преимущественно 
осуществляется методом пассивной диффузии.  
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