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Стандартизація фармацевтичної продукції залишається сьогодні актуальним питан-
ням, вона має особливе значення, оскільки від якості лікарських препаратів залежить здо-
ров’я людей.  

Слід зауважити, що розробка нових оригінальних препаратів досить дорогий процес, 
тому дуже важливою є стандартизація препаратів на всіх стадіях життєвого циклу.  

Виходячи з цього, актуальним постає питання стандартизації нових біологічно ак-
тивних речовин (БАР), для визначення їх якісних або кількісних показників, які характе-
ризують властивості нових сполук, що можуть впливати на якість майбутнього лікарського 
препарату. 

Згідно аналізу баз даних лікарських та біологічно активних речовин, що знаходяться 
на різних стадіях випробувань в Україні та світі, конденсовані системи гетероциклів ста-
новлять більшу їх частину.  

При цьому на долю нітрогеновмісних азолоазинових систем припадає значний від-
соток загальної кількості біологічно активних субстанцій. 

Похідні [1,2,4]триазоло[4,3-а]піразину привертають увагу вчених як перспективний 
клас потенційно активних фармакологічних агентів. Дані сполуки виявляють широкий 
спектр біологічної дії.  

Дослідження в терапії онкопатологій показали, що похідні [1,2,4]триазоло[4,3-а]пі-
разину є інгібіторами тирозинкіназових рецепторів, які, в свою чергу, є ключовими ланцю-
гами в патогенезі раку. Тому синтез, вивчення фармакологічної активності, а також розро-
бка методик контролю якості субстанцій на основі зазначеного скелета є важливим завдан-
ням фармацевтичної хімії. 

Як об’єкт дослідження нами обрано нову субстанцію 7-(4-флуоробензил)-3-тіоксо-
2,3-дигідро[1,2,4]триазоло[4,3-а]піразин-8(7Н)-ону. За результатами мікробіологічного 
скринінгу саме дана речовина показала найкращі результати протимікробної і протигриб-
кової активності серед досліджених 3-тіоксопохідних [1,2,4]триазоло[4,3-а]піразину, отже 
є перспективною як потенційний антибактеріальний і фунгіцидний засіб. 

У попередніх роботах нами було запропоновано зручну і ефективну методику одер-
жання 3-тіоксо-2,3-дигідро[1,2,4]триазоло[4,3-а]піразин-8(7Н)-онів з арильними та бензи-
льними замісниками в положенні 7 на основі взаємодії відповідних N7-арил/бензил-3-гід-
разинопіразин-2(1H)-онів з сірковуглецем в присутності триетиламіну. 

Метою нашого дослідження стало проведення тесту «Розчинність» вперше 
синтезованої субстанції 7-(4-флуоробензил)-3-тіоксо-2,3-дигідро[1,2,4]триазоло[4,3-
а]піразин-8(7Н)-ону. 

Як відомо, основним документом, що регламентує показники, за якими 
контролюється якість субстанцій для фармацевтичного застосування є Державна 
Фармакопея України (ДФУ). Згідно з вимогами ДФУ до проекту МКЯ на субстанцію 7-(4-
флуоробензил)-3-тіоксо-2,3-дигідро[1,2,4]-триазоло[4,3-а]піразин-8(7Н)-ону пропону-
ється включення такого показника, як «Розчинність». 
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В результаті виконання роботи проводили процедуру розчинення наступним чином: 
пробірку зі вмістом ретельно струшували протягом 1 хв і поміщали у термостат, що підт-
римує температуру (25.0±0.5) °С протягом 15 хв. 

Експериментальні дані з розчинності зразків субстанції 7-(4-флуоробензил)-3-тіо-
ксо-2,3-дигідро[1,2,4]триазоло[4,3-а]піразин-8(7Н)-ону: 

 

Данні з розчинності Розчинність 
(за ДФУ) 

Диметилформамід: 100 мг тонко здрібненої на порошок субстанції зва-
жують і поміщають у пробірку із пробкою, додають 0.1 мл розчинника 
– субстанція не розчинилася; у пробірку додають 0.9 мл розчинника – 
субстанція розчинилася. 

Легко розчинний 

Диметилсульфоксид :100 мг тонко здрібненої на порошок субстанції 
зважують і поміщають у пробірку із пробкою, додають 0.1 мл розчин-
ника – субстанція не розчинилася; у пробірку додають 0.9 мл розчин-
ника – субстанція розчинилася. 

Легко розчинний 

Триетиламін:100 мг тонко здрібненої на порошок субстанції зважують 
і поміщають у пробірку із пробкою, додають 0.1 мл розчинника – субс-
танція не розчинилася; у пробірку додають 0.9 мл розчинника – субста-
нція розчинилася. 

Легко розчинний 

Етанол 96%: 10 мг тонко здрібненої на порошок субстанції зважують і 
поміщають у пробірку із пробкою, додають 10 мл розчинника – субста-
нція розчинилася. 

Мало розчинний 

Метанол: 10 мг тонко здрібненої на порошок субстанції зважують і по-
міщають у пробірку із пробкою, додають 10 мл розчинника – субстан-
ція розчинилася. 

Мало розчинний 

Вода: 100 мг тонко здрібненої на порошок субстанції зважують і помі-
щають у пробірку із пробкою, додають 0.1 мл розчинника та вчиняють 
як зазначено у процедурі розчинення – субстанція не розчинилася;  
у пробірку додають 0.9 мл розчинника – субстанція не розчинилася; 
у пробірку додають 2.0 мл розчинника – субстанція не розчинилася; 
у пробірку додають 7.0 мл розчинника – субстанція не розчинилася. 
10 мг тонко здрібненої на порошок субстанції, поміщають у пробірку із 
пробкою, додають 10 мл – субстанція не розчинилася. 
1 мг тонко здрібненої на порошок субстанції поміщають у пробірку із 
пробкою, додають 10.0 мл розчинника – субстанція не розчинилася. 

Практично  
не розчинний 

 
На підставі отриманих експериментальних даних, розділ введено у проект МКЯ згі-

дно ДФУ 5.11 в наступній редакції: «Легко розчинний у диметилформаміді Р, диметилсу-
льфоксиді Р, триетиламіні Р, мало розчинний в метанолі Р, етанолі Р та практично не 
розчинний у воді Р». 
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