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Анотація. Оцінка токсичності хімічних сполук є важливим та необхідним етапом на 

шляху створення нових лікарських засобів. Використання фенольних сполук є 

перспективним компонентом у фармацевтичній промисловості з багатьма можливими 

застосуваннями. Досліджено можливість застосування ймовірнісної нейронної мережі 

для прогнозування механізму токсичної дії фенольних сполук за набором молекулярних 

дескрипторів. Показано, що застосування ймовірнісної нейронної мережі забезпечує 

надійну класифікацію фенольних сполук за механізмом їх токсичної дії.  

Ключові слова: дизайн ліків, токсичність, фармація, штучна нейронна мережа.  

 
 
Вступ. Токсичність хімічної речовини має велике значення у багатьох 

сферах життєдіяльності людини – фармакологія, косметична промисловість, 
харчова промисловість, тощо. Відомо, що експериментальне дослідження 
лише одного типу токсичності є дороговартісним та довготривалим процесом. 
У зв’язку з цим актуальним стає використання розрахункових методів 
прогнозування токсичності хімічних сполук, що дозволяє оцінити рівень 
загрози / небезпеки використання хімічних речовин без проведення складних 
експериментальних досліджень [1].  

Фенольні сполуки широко використовуються у різних видах 
промисловості, оскільки це різноманітні сполуки як за хімічною будовою, так і за 
іншими властивостями. Фенольні сполуки мають ряд корисних властивостей, 
які роблять їх цікавими для фармації: антиоксидантні властивості, протизапальні 
властивості, антимікробні властивості, антиновоутворюючі властивості, 
кардіопротекторні властивості. Ці властивості роблять фенольні сполуки 
важливими компонентами у розробці лікарських засобів і медичної продукції  
[2, 3].  
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Перед використанням фенолів у фармації важливо прогнозувати 

можливий механізм їхньої токсичної дії. Це допомагає визначити ризики для 
людей та приймати заходи для зменшення можливих негативних наслідків, 
тобто розробляти безпечні лікарські препарати. Фенольні сполуки за 
механізмом токсичної дії поділяються на 4 класи: клас 1 – наркотична дія,  
клас 2 ‒ респіраторні порушення, клас 3 – проелектрофільна дія, клас 4 – м’яка 
електрофільна дія [4, 5].  

Мета дослідження – дослідити можливість застосування ймовірнісної 
нейронної мережі для прогнозування механізму токсичної дії фенольних сполук 
за набором молекулярних дескрипторів. 

Методи дослідження. Реалізацію ймовірнісної нейронної мережі виконано 
із застосуванням програмного комплексу Matlab R2022b.  

Ймовірнісна нейронна мережа – модифікація радіальних базисних 
нейронних мереж. Ймовірнісна нейронна мережа містить прихований шар 
нейронів з радіально-симетричною функцією активації, кожен із яких 
призначений для зберігання окремого еталонного зразка. Вихідний шар 
нейронів ймовірнісної мережі – конкуруючий шар, який підраховує ймовірність 
приналежності вхідних даних (характеристик чи параметрів досліджуваних 
об’єктів) до того чи іншого класу об’єктів. Навчання ймовірнісної мережі 
передбачає попереднє проведення кластеризації для визначення центрів 
класів, найчастіше використовується алгоритм k-середніх [6, 7].  

Масиви даних. У представленій роботі для дослідження можливості 
прогнозування механізму дії фенольних сполук за допомогою ймовірнісної 
нейронної мережі були використані дані, що висвітлені у наукових працях [8] та 
[9]. Масиви даних містять: 

‒ навчальну вибірку: 197 фенолів, що використовувалися для навчання 
ймовірнісної нейронної мережі; 

‒ тестову вибірку: 20 фенолів, що використовувалися для тестування 
якості навчання та прогностичної можливості ймовірнісної нейронної мережі;  

‒ валідаційну (контрольну) вибірку: 15 фенолів, що використовувалися 
також для оцінки прогностичної можливості ймовірнісної нейронної мережі та 
оцінки явища перенавчання моделі.  

Досліджувані фенольні сполуки описані за допомогою 7 фізико-хімічних 
параметрів (дескрипторів) [8, 9]:  

1) коефіцієнт розподілу при pH = 7,35;  
2) енергія нижньої незайнятої молекулярної орбіталі;  
3) молекулярна маса;  
4) площа поверхні негативно зарядженої молекули у відсотках;  
5) сума абсолютних зарядів на атомах Нітрогену та Оксигену в молекулі; 
6) найбільший позитивний заряд на атомі Гідрогену;  
7) показник електротопологічного стану для гідроксильної групи. 
Результати. Ненадійність класифікації оцінювали як частку невірно 

класифікованих зразків тестової (контрольної) вибірки:  
P =  

n

N
‧100%,      (1) 

де: 

n – число невірно класифікованих зразків тестової (валідаційної) вибірки,  

N – загальне число зразків тестової (валідаційної) вибірки. 



 

International scientific journal «Grail of Science» | № 34 (December, 2023) 

All rights reserved | Creative Commons Attribution-ShareAlike 4.0 International License 2023 

378 
SE

C
TI

O
N

 X
XV

. P
H

A
R

M
A

C
Y 

A
N

D
 P

H
A

R
M

A
C

O
TH

ER
A

P
Y 

Точність класифікації оцінювали як:  
1 − P(%) .      (2) 

Результати прогнозування механізму токсичної дії фенолів тестової та 
валідаційної вибірок на основі 7 молекулярних дескрипторів із застосуванням 
ймовірнісної нейронної мережі представлені у табл. 1.  

Таблиця 1  

Значення частки невірно класифікованих фенольних сполук тестової та 
контрольної вибірок 

Тип вибірки Р, % 
Тестова вибірка 15 

Валідаційна вибірка 6,7 
 
Узагальнена інформація щодо прогнозування механізму токсичної дії 

фенолів по кожному класу наведена у табл. 2. Необхідно відмітити, що 
ймовірнісна нейронна мережа вірно навчається та вірно відтворює 
приналежність фенолів навчальної вибірки до відповідного класу при 
значеннях відхилення функції активації від 0,1 до 1,0. Загальна точність 
класифікації складає 98,3%.  

Помилково визначено механізми токсичної дії для 2,6-Дийодо-4-
нітрофенолу (наркотична дія замість респіраторних порушень), 2-Метил-3-
нітрофенолу (м’яка електрофільна дія замість наркотичної дії), 4-Хлорезорцину 
(проелектрофільна дія замість наркотичної дії) та Метилгідрохінону (наркотична 
дія замість проелектрофільної дії).  

Таблиця 2  

Узагальнення отриманих результатів по кожному класу фенольних сполук 

Вірний механізм 
токсичної дії 

фенольних сполук 

Прогнозований механізм токсичної дії 
фенольних сполук за допомогою 
ймовірнісної нейронної мережі 

Точність 
класифікації 

(%) 
клас 1 клас 2 клас 3 клас 4 

наркотична дія (клас 1) 164 ‒ 1 1 98,8 
респіраторні 

порушення (клас 2) 
1 16 ‒ ‒ 94,1 

проелектрофільна дія 
(клас 3) 

1 ‒ 23 ‒ 95,8 

м’яка електрофільна дія 
(клас 4) 

‒ ‒ ‒ 25 100,0 

Загальна точність класифікації 98,3 
 

Висновки. Застосування ймовірнісної нейронної мережі забезпечує 
надійну класифікацію фенольних сполук за механізмом їх токсичної дії, а також 
прогнозування механізму їх токсичної дії з високою точністю.  
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