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Проведено сравнение эффективности док-
сорубицина, цисплатина, проспидина при их 
модификации за  счет конъюгации с  ДНК, по-
лимером или включения в липосомы. Наиболее 
перспективным из  исследованных соединений 
является липосомальный доксорубицин, кото-
рый показал низкую токсичность в  культуре 
клеток, в экспериментах на животных, а так-
же высокую противоопухолевую активность. 
При моделировании курсового введения препа-
рата доказано, что  оптимальным является 
его однократное внутривенное введение.

Ключевые слова: направленный транс-
порт, онкология, химиотерапия

Главной проблемой онкофармакологии 
в  настоящее время является низкая избира-

тельность действия и высокая системная ток-
сичность противоопухолевых препаратов  [1]. 
Современные исследования направлены на 
создание систем доставки, в  которые инкор-
порируется лекарственный препарат [2–3]. 
Обычно в  качестве носителей используют 
ДНК, полимеры или липосомы. [4–7]. В насто-
ящем исследовании мы сравнили эффектив-
ность модификации 3 противопухолевых пре-
паратов на основе перечисленных носителей.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В работе использованы следующие реакти-
вы:

yy Доксорубицина гидрохлорид (Dox), более 
98% чистого вещества (Sigma-Aldrich, США);

УДК 615.01
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из  растворов сульфата железа (II) и  хлорида 
железа (III) в щелочной среде с последующей 
стабилизацией олеинатом натрия. Магнитоли-
посомальный доксорубицин, или  цисплатин 
получали по методу обращения фаз [5].

Исследование фармакокинетики 
доксорубицина

Выполнены эксперименты на  нелинейных 
половозрелых лабораторных крысах массой 
230–250 г с  трансплантированной холангио-
целлюлярной карциномой РС-1. Исследования 
проводили на 14‑е сутки после перевивки опу-
холи. В  зависимости вида терапии животные 
были разделены на 6 групп, по 30 особей в каж-
дой. Препараты вводили внутривенно одно-
кратно или двукратно (в зависимости от серии) 
в дозе 6 мг/кг. В 1‑й вводили внутривенно доксо-
рубицин, во 2‑й и 3‑й – доксорубицин, инкорпо-
рированный в липосомы, содержащие наноча-
стицы магнетита. В 3‑й группе непосредственно 
после введения препарата над  областью опу-
холи создавали МП с  помощью постоянного 
магнита NdFeB N38 с силой отрыва 900 Н. Время 
экспозиции магнитного поля составляло 3 часа. 
Животных фиксировали в специальном станке, 
над опухолью создавали магнитное поле с по-
мощью постоянного магнита. Магнит разме-
щался непосредственно под опухолью и плот-
но прижимался к коже плоской поверхностью.

Расчет интегральных показателей фарма-
кокинетики проводили по  эксперименталь-
но определенному ряду концентраций пре-
парата С  =  С(t) в  плазме крови и  гомогенатах 
органов. Расчет включал в  себя вычисление 
внемодельным методом следующих фармако-
кинетических параметров:

AUC – площадь под фармакокинетической 
кривой,

AUMC  – суммарная площадь под  кривой 
момента,

Cmax – пиковая концентрация,
MRT – среднее время удержания,
Cl – клиренс,

yy Цисплатин (коммерческий препарат, «Teva», 
Израиль);

yy Проспидин (лиофилизат для приготовления 
раствора для  инъекций, УНТ РУП «Унитех-
пром БГУ»);

yy ДНК-Na (источник – коммерческий препарат 
«Деринат», ЗАОТехномедсервис, Россия);

yy Фосфатидилхолин EPCS (Lipoid, Германия);
yy Холестерин (Sigma Aldrich, США; Avanti Polar 

Lipids, Inc., (США);
yy Декстран-сульфат, М 40 кД (Sigma Aldrich, 

США).

Синтез ДНК-коньюгатов  
и коньюгатов с полимерами

В  стерильных условиях смешивали 2 мл 
раствора ДНК с  содержанием субстанции 
15 мг/мл, 2 мл водного раствора доксорубици-
на с содержанием препарата 10 мг/мл и 2 мл 
фосфатного буфера с рН 7.0. Смесь инкубиро-
вали 60 минут при  температуре 4°С и  непре-
рывном шейкировании. Полученный конъю-
гат очищали от  свободного доксорубицина 
методом ультрафильтрации на  оригинальной 
установке [9] с использованием целлюлозной 
мембраны Q1210-55 F3 («Orangescientific», 
Бельгия) с диаметром пор 12–14 кДа, продол-
жительность процедуры – 4 часа.

Синтез конъюгатов с  цисплатина с  ДНК 
и полисахарами осуществляли аналогично.

В  качестве таргетной формы проспидина 
использован экспериментальный препарат 
Проспидин-гидрогель (конъюгат проспидина 
с декстран-фосфатом) – разработка НИИ Физи-
ко-химических проблем Белорусского госуни-
верситета, Беларусь, г. Минск.

Получение ферромагнитных липосом (ФМЛ)
Для  получения ФМЛ использовали яич-

ный фосфотидилхолин и  холестерин (Sigma 
Aldrich, США), а  также ферромагнитные нано-
частицы (МНЧ), представляющие собой колло-
идный раствор магнетита РезС>4. МНЧ полу-
чали по методу Elmar с осаждением магнетита 
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в следующих временных точках: 0,5; 1; 2; 3; 5; 6; 
8; 9; 12; 24 часа. В каждой временной точке ис-
следование проводили у  6 животных. Количе-
ственное определение ДРЦ проводили на  вы-
сокоэффективном жидкостном хроматографе 
Konik HPLC 560 с флуориметрическим детекти-
рованием. Рассчитывались следующие фарма-
кокинетические константы: пиковая концентра-
ция (Сmах), площадь под  фармакокинетической 
кривой (AUC), суммарная площадь под кривой 
момента (AUMC), среднее время удержания 
(MRT), клиренс (Clearence), кажущийся объем 
распределения (Vраспр), константа элиминации 
α-фазы (kel(α)), константа элиминации β-фазы 
(kel(β)), период полувыведения α-фазы (t1/2(α)), 
период полувыведения β-фазы (t1/2(β)).

РЕЗУЛЬАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Ранее мы провели доклинические иссле-
дования трех «старых» противоопухолевых 

V– кажущийся объем распределения.
Расчет AUC проводился с использованием 

программы Kinetica или посредством числен-
ного интегрирования (Excel) по формуле:

где AUC0_t – площадь под кривой «концен-
трация – время» в пределах от нуля до момен-
та отбора последней пробы крови (96 ч),

Ci  – значение концентрации препарата 
в момент времени t;

t – время отбора пробы;
n – общее количество временных точек от-

бора проб;
i – порядковый номер временной точки от-

бора проб.
Расчет фармакокинетических констант 

и  модели аппроксимации экспериментальных 
данных проводился с  помощью пакета про-
грамм Kinetica. В  ходе исследования концен-
трация препарата в  крови крыс определялась 

Таблица 1

СРАВНИТЕЛЬНАЯ ЭФФЕКТИВНОСТЬ И БЕЗОПАСНОСТЬ ИЗУЧЕННЫХ 
МОДИФИЦИРОВАННЫХ ПРОТИВООПУХОЛЕВЫХ ПРЕПАРАТОВ

Действующее 
вещество

Модификация

По сравнению с нативным препаратом 
(среднее значение) 

Эффективность 
подавления опухоли 

в эксперименте

Побочные эффекты 
в эксперименте

Доксорубицин
[3] 

ДНК-коньюгированный +10% –  8%

Связанный с полимерами +10% –  10%

Липосомальный +20% –  18%

Цисплатин
[7] 

ДНК-коньюгированный –  10% –  7%

Связанный с полимерами Нестабильное соединение

Липосомальный +15% –  10%

Проспидин
[8] 

ДНК-коньюгированный Нестабильное соединение

Связанный с полимерами Неприменим для внутривенного введения,  
так как имеет консистенцию геля
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концентрацию препарата в  опухолевой тка-
ни на  уровне, достаточном для  воздействия 
на клетки опухоли. Двукратное введение обу-
славливает более плавное изменение концен-
трации препарата в  ткани опухоли, при  этом 
минимальная концентрация препарата в  2 
раза выше, чем при однократном.

Однако при двукратном введении несколь-
ко снижается корреляция между концентра-
цией модифицированного доксорубицина 
в крови и ткани, что ограничивает возможно-
сти использования определения содержания 
действующего вещества в  крови для  целей 
терапевтического лекарственного мониторин-
га (табл. 3). При этом в обоих случаях исполь-
зование определения чистого доксорубицина 
в крови не отражает его содержание в тканях. 
Кроме того, при  двукратном введении пре-
парата отношение С1/С2 снижается, в  первую 
очередь, в почках, что может проявляться по-
вышением токсичности модифицированной 
формы доксорубицина. Поэтому, с нашей точки 
зрения, оптимальным является однократное 
назначение препарата при  его дальнейшем 
клиническом использовании. Исходя из  осо-
бенностей изменения данных расчетных пара-
метров, мы не моделировали более частое вве-
дение модифицированного доксорубицина.

препаратов и трех средств их направленного 
транспорта (табл. 1). При этом ряд соединений 
нам не  удалось синтезировать из‑за  низкой 
стабильности или  невозможностью получить 
модифицированный препарат со стандартным 
содержанием действующего вещества. Наи-
более перспективным, с нашей точки зрения, 
оказался липосомальный доксорубицин, ко-
торый показал низкую токсичность в культуре 
клеток, в экспериментах на животных, а также 
высокую противоопухолевую активность.

В  эксперименте на  животных нами были 
определены фармакокинетические параме-
тры для модифицированного доксорубицина 
(табл. 2). Исходя из  них, мы рассчитали тео-
ретическое изменение концентрации препа-
рата в тканях при однократном и двукратном 
введении (рис. 1) исходя из двухчастевой мо-
дели:

где С  – концентрация доксорубицина 
в плазме, t –время.

Как  видно из  рисунка, во  все моменты 
времени достигается в  ткани опухоли кон-
центрация более высокая, чем в  тканях. Оба 
режима введения позволяют поддерживать 

Таблица 2.

ФАРМАКОКИНЕТИЧЕСКИЕ ПАРАМЕТРЫ ЛИПОСОМАЛЬНОГО ДОКСОРУБИЦИНА 
В РАЗНЫХ ТКАНЯХ

Ткань t1/2(α), ч t1/2(β), ч С1, мкг/мл С2, мкг/мл

Кровь 1,16 ± 0,54 12,50 ± 1,80 16,26 ± 4,76 9,53 ± 0,99

Печень 2,87 ± 1,39 10,33 ± 0,81 16,11 ± 2,53 9,16 ± 2,31

Селезенка 2,34 ± 0,77 10,02 ± 0,80 17,65 ± 6,84 9,56 ± 3,67

Почки 3,84 ± 2,59 9,66 ± 1,02 9,68 ± 3,48 13,96 ± 1,47

Сердце 1,64 ± 0,24 5,22 ± 0,28 5,21 ± 0,92 3,6 ± 0,45

Легкие 1,85 ± 0,46 7,54 ± 0,88 6,00 ± 1,27 4,12 ± 0,52

Опухоль 1,77 ± 1,02 15,24 ± 1,15 24,57 ± 11,51 17,81 ± 0,80
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РИС. 1. Динамика концентрации модифицированного доксорубицина в крови и тканях 
при различных режимах введения. А) однократное введение, Б) двукратное введение

А

Б

концентрация, мкг/мл

концентрация, мкг/мл

часы

часы

50

40

30

20

10

0
0 20 40 60 80

0 20 40 60 80

50

40

30

20

10

0

кровь
печень
селезенка
почки
сердце
легкие
опухоль

кровь
печень
селезенка
почки
сердце
легкие
опухоль



9

ФАРМАКОЛОГИЯ. КЛИНИЧЕСКАЯ ФАРМАКОЛОГИЯ 

JOURNAL OF PHARMACEUTICALS QUALITY ASSURANCE ISSUE. №1 (15) 2017

БИБЛИОГРАФИЧЕСКИЙ СПИСОК

1.	 Dave  S.  R. Gao  X.  Monodisperse magnetic 
nanoparticles for biodetection, imaging, 
and drug delivery: a versatile and evolving 
technology. Nanomed Nanobiotechnol. –2010. – 
P.583–609.

2.	 Пятаев  Н.  А., Скопин  П.  И., Минаева  О.  В., 
Щукин  С.  А., Коровина  Е.  Ю., Зырняе-
ва  Н.  Н.  Особенности тканевого распре-
деления и противоопухолевой активно-
сти доксорубицина при введении в форме 
конъюгата с ДНК у крыс с транспланти-
рованной карциномой РС-1 Российский 
биотерапевтический журнал.  – 2011.  – 
Т. 10 (2). – С. 55–59

3.	 Пятаев Н. А., Гуревич К. Г., Скопин П. И. Тар-
гетная фармакотерапия. Медицина кри-
тических состояний. – 2010. – №5 – С. 3.

4.	 Brusentsov N. A., Polyanskii V. A., Pirogov Yu. A. 
Antitumor effects of the combination of mag-
netohydrodynamic thermochemotherapy and 
magnetic resonance tomography. Brusentsov, 
Pharmaceutical Chemistry Journal. – 2010. – 
Vol.44, №6. – P. 291–295.

5.	 Исмаилова  Г.  К.  Изучение физико-химиче-
ских свойств и стандартизация магни-
тоуправляемых липосом: Автореф. дис.... 

Вероятно, не  будет технических проблем 
в  определении содержания модифициро-
ванного доксорубицина в  крови, что  связано 
с  магнитными свойствами липосом. Мы ожи-
даем, что  его концентрация окажется про-
порциональной магнитным свойствам крови. 
Однако данный вопрос нуждается в дальней-
шем изучении и  построении калибровочных 
графиков.

Таким образом, на данном этапе исследова-
ния мы показали, что при внедрении разрабо-
танной нами модифицированной липосомаль-
ной формы доксорубицина его оптимальным 
режимом введения является однократное од-
номоментное (струйное, внутривенное).

ВЫВОДЫ

Наиболее перспективным из  исследован-
ных соединений является липосомальный 
доксорубицин, который показал низкую ток-
сичность в  культуре клеток, в  экспериментах 
на животных, а также высокую противоопухо-
левую активность.

При  моделировании курсового введения 
препарата доказано, что  оптимальным явля-
ется его однократное внутривенное введение.

Таблица 3

СРАВНЕНИЕ НЕКОТОРЫХ РАСЧЕТНЫХ ПАРАМЕТРОВ ПРИ ДВУХ РЕЖИМАХ НАЗНАЧЕНИЯ 
МОДИФИЦИРОВАННОГО ДОКСОРУБИЦИНА, ПРЕДСТАВЛЕННОГО НА РИС. 2

Параметр
Однократное 

введение
Двукратное 

введение

Коэффициент корреляции 
между концентрациями

Модифицированный доксо-
рубицин в крови и ткани

0,99 0,96

Чистый доксорубицин 
в крови и ткани

0,70 0,80

Отношение между концен-
трациями препарата в тка-
нях опухоли и почках*

Минимальное 1,45 1,25

Среднее 1,96 1,74

* минимальное из всех возможных отношений опухоль/ткань
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PHARMACOKINETIC OPTIMIZATION OF THERAPY BY THE DEVELOPED 
NEW DOMESTIC ANTITUMORAL DRUG

A.V. Zaborovsky1, K.G. Gurevich1, S.A. Firsov2, E.P. Brodovskaya2, N.N. Chervyakova2, N.G. Ignatov3, 
H.A. Pyatayev2

1 Federal State Budgetary Educational Institution of the Higher Education «A. I. Yevdokimov Moscow State 
University of Medicine and Dentistry» of the Ministry of Healthcare of the Russian Federation, Moscow, 
Russia
2 Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education «National Research Ogarev Mordovia 
State University», Saransk, Russia
3 Pharmaceutical New Knowledge college, Moscow, Russia

Comparison of efficiency of Doxorubicinum, Cisplatinum, Prospidinum at their modification due to 
conjugation with DNA, polymer or including in liposomes. The most perspective of the studied compounds 
is liposomal Doxorubicinum which showed a hypotoxicity in culture of cells, in experiments on animals, 
and also high antitumoral activity. When we modeling course administration of drug it is proved that its 
single intravenous administration is optimum.

Keywords: the referred transport, oncology, chemotherapy
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ФАРМАЦЕВТИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ И КОНТРОЛЬ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ

Серпуха венценосная (Serratula coronata L.) 
является природным источником фитоэк-
дистероидов и  перспективным растением 
для разработки фитопрепаратов адаптоген-
ного действия. В статье приведены результа-
ты определения содержания экдистерона (20Е) 
в надземной части растений культивируемых 
в  ФГБНУ ВИЛАР популяций серпухи венценос-
ной, описана методика пробоподготовки, экс-
тракции и  определения содержания экдисте-
рона методом ВЭЖХ.

Ключевые слова: серпухи венценосной 
трава, культивируемая популяция, экдисте-
рон, высокоэффективная жидкостная хрома-
тография.

Биологическая активность и  использова-
ние серпухи связаны с  наличием биологиче-
ски активных веществ  – фитоэкдистероидов, 
обладающих свойствами неспецифического 
биостимулятора для  человека и  животных. 
Интерес к  источникам таких биологически 
активных веществ, как  фитоэкдостероиды 

(ФЭС), возник давно. Многолетнее травяни-
стое растение серпуха венценосная (Serratula 
coronata L.) является одним из источников ле-
карственного растительного сырья, содержа-
щего фитоэкдистероиды.

Экдистероиды – полигидроксилированные 
стерины, структурно идентичные и  близкие 
по  физиологической активности истинным 
гормонам членистоногих, причем многие ми-
норные фракции проявляют более высокую 
гормональную активность, чем истинные гор-
моны линьки  – экдизон и  20‑гидроксиэкди-
зон [1]. Гормоны линьки в растительных объек-
тах (Padocarpusnakii и Padocarpuselata) впервые 
были открыты японскими (K.  Nakanishi и  др.) 
и австралийскими (M. N. Galbraith и др.) учены-
ми в 1966 г. [2,3].

В  медицине экдистероидосодержащие 
травяные сборы применяют при  нарушениях 
работы и  снижении функций сердечно-сосу-
дистой, центральной нервной и репродуктив-
ной системы, как тонизирующее и стимулиру-
ющее средство при умственном и физическом 
утомлении, для заживления ран, язв, лечения 
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кормовых добавок для животных, а также эко-
логически безопасных средств борьбы с  на-
секомыми-вредителями. В  Томске разработан 
проект фармакопейной статьи «Серпухи вен-
ценосной, культивируемой трава» [12].

Целью нашего исследования являлось 
определить содержание экдистерона (20Е) как 
основного компонента в общей сумме фитоэк-
дистероидов в надземной части растений сер-
пухи венценосной культивируемых в  ВИЛАР 
популяций, а  также выявление популяции 
с наибольшим содержанием экдистерона.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Объекты исследования  – образцы сы-
рья травы серпухи венценосной трех попу-
ляций, культивируемых на  опытных полях 
ФГБНУ ВИЛАР в  Самарской области (Средне-
Волжский филиал ВИЛАР), Республике Коми 
и Белгородской области (Белгородский фили-
ал ВИЛАР), были выращены и собраны в 2014–
2016  гг. Сырье заготавливалось в  питомниках 
исходного материала 3–5‑го года вегетации 
в фазе начала цветения на учетных площадках 
(0,6 кв. м). При заготовке сырья длина побегов 
составляла 45–65 см. Подготовка сырья вклю-
чала естественную сушку в течение 18–21 сут. 
при  температуре 22–24°С и  относительной 
влажности 53–65%.

Определение содержания экдистерона 
(20Е) проводили в  отделе стандартизации 
и сертификации лекарственного растительно-
го сырья ФГБНУ ВИЛАР. Аналитическую пробу 
сырья травы серпухи венценосной измельча-
ли до размера частиц, проходящих сквозь сито 
с отверстиями 1 мм. Около 2 г (точная навеска) 
измельченной травы серпухи помещали в ко-
ническую колбу вместимостью 100 мл, добав-
ляли 50 мл спирта этилового 70% и настаивали 
в течение 24 часов при комнатной температуре 
при  периодическом помешивании. Извлече-
ние фильтровали через бумажный складчатый 

ожогов; профилактически  – в  качестве адап-
тогенных, анаболических, антидепрессивных, 
гемореологических, ноотропных и  противо-
опухолевых средств [4]. Отмечено противо-
диабетическое действие экдистероидов [5]. 
Фитоэкдистероиды не  оказывают андроген-
ного, антиандрогенного и  тимолитического 
действия по  сравнению со  стероидными ана-
боликами (метандростенолол и  производные 
19‑нортестостерона) и обладают очень низкой 
токсичностью [6]. Они устойчивы к  воздей-
ствию кислотно-щелочной среды желудоч-
но-кишечного тракта, при  этом не  угнетают 
естественную бактериальную флору кишеч-
ника. Экдистероиды являются эффективными 
природными антиоксидантами экстренного 
действия. Как  адаптогенные вещества уси-
ливают выносливость организма человека 
и животных и повышают функциональные воз-
можности отдельных органов [7]. Фармаколо-
гические исследования фитоэкдистероидов 
показывают эффективность их  применения 
и отсутствие нежелательных реакций, что сви-
детельствует о перспективности дальнейшего 
их использования в медицинской практике.

По  данным литературных источников, ко-
личество экдистероидов в  надземных частях 
серпухи венценосной в  зависимости от  фазы 
развития составляет от  0,5% до  2,3% [8,9,10]. 
Экдистерон (20Е) является главным компо-
нентом в  общей сумме фитоэкдистероидов, 
составляя около 80–85% [9]. Также следует 
отметить, что  максимальное содержание фи-
тоэкдистероидов, по  данным литературных 
источников, накапливается в надземной части 
растений в фазу цветения [10]. Кроме того, уста-
новлено, что до 98% вклада в содержание 20Е 
вносят листья и  соцветия, при  минимальном 
его содержании в стеблях [11]. Таким образом, 
растения S. coronata представляют интерес 
в  разработке новых классов лекарственных 
растительных препаратов (иммуномодулято-
ры, адаптогены, биостимуляторы и др.) и био-
логически активных добавок к  пище (БАД), 
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Расчет содержания экдистерона (Х) в про-
центах в пересчете на абсолютно сухое сырье 
проводили по формуле:

X = 
S ⋅ a0 ⋅ 1 ⋅ 1 ⋅ 50 ⋅ 100 ⋅ 100

S0 ⋅ a ⋅ 25 ⋅ 1 ⋅ 10 ⋅ (100 – W)
 = 

= 
S ⋅ a0 ⋅ 2000

S0 ⋅ a ⋅ (100 – W)
 ,

где S – площадь пика испытуемого раство-
ра, соответствующего СО экдистерона; S0 – пло-
щадь пика СО экдистерона; a – масса навески 
сырья, г; a0 – масса навески СО экдистерона, г; 
W – потеря в массе при высушивании, %.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты анализа растительного сырья 
культивируемых в  ВИЛАР трех популяций 
серпухи венценосной показали, что содержа-
ние экдистерона в надземной части растений 

фильтр «синяя лента», и 1 мкл фильтрата вво-
дили в хроматограф. Раствор стандартного об-
разца (СО) экдистерона готовили следующим 
образом: около 0,03 г (точная навеска) СО эк-
дистерона помещали в мерную колбу вмести-
мостью 25 мл, прибавляли 10 мл спирта эти-
лового 70%, перемешивали до  растворения, 
объем раствора доводили до  метки тем  же 
растворителем, перемешивали (раствор А), за-
тем 1 мл раствора А помещали в мерную колбу 
вместимостью 10 мл, объем раствора дово-
дили до  метки спиртом этиловым 70%, пере-
мешивали, далее 1 мкл полученного раство-
ра вводили в  хроматограф и  анализировали 
в аналогичных условиях.

Хроматографическое разделение прово-
дили на  жидкостном хроматографе Agilent 
1100 с  диодной матрицей. Колонка HaloC18 
(100  ×  4,6, 2,7 мкм). Изократический режим: 
25% ацетонитрил/75% водн. ТФУ (1 мл в 1  л 
воды). Расход: 0,3 мл/мин. Детектирование 
проводили при УФ 250 нм.

Таблица 1

СОДЕРЖАНИЕ ЭКДИСТЕРОНА (20Е) В ПОПУЛЯЦИЯХ СЕРПУХИ ВЕНЦЕНОСНОЙ  
В РАЗНЫЕ ГОДЫ ВЕГЕТАЦИИ, 2014–2016 ГГ.

Популяция
Год 

вегетации
Содержание экдистерона, % Среднемноголетнее

значение2014 г. 2015 г. 2016 г.

Коми 3 1,63 1,89 1,20 1,57 ± 0,20

4 1,69 1,70 2,24 1,88 ± 0,18

5 1,27 1,58 1,40 1,42 ± 0,09

среднее 1,53 ± 0,13 1,72 ± 0,09 1,61 ± 0,32 –

Самара 3 0,90 0,59 1,14 0,88 ± 0,16

4 1,50 1,70 1,96 1,72 ± 0,13

5 1,71 1,93 1,93 1,86 ± 0,07

среднее 1,37 ± 0,24 1,41 ± 0,41 1,68 ± 0,27 –

Белгород 3 1,83 1,47 2,41 1,90 ± 0,27

4 1,60 2,06 2,08 1,91 ± 0,16

5 1,90 1,77 2,01 1,89 ± 0,07

среднее 1,78 ± 0,09 1,77 ± 0,17 2,17 ± 0,12 –
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Изменение показателей качества сырья 
по годам вегетации показало, что наибольшее 
содержание экдистерона отмечено в  популя-
ции из  Белгорода с  3‑го по  5‑й год вегетации 
на  протяжении трех лет наблюдений (в  сред-
нем 1,89–1,91%). У популяции из Коми макси-
мальное накопление экдистерона отмечено 
на 4‑м году вегетации, в популяции из Самары 
наблюдается постепенное повышение содер-
жания действующего вещества от  3‑го к  5‑му 
году вегетации (рис. 1).

Для  выявления степени взаимозависимо-
сти между морфологическими и  важнейшими 
хозяйственно-биологическими признаками 
серпухи венценосной мы использовали также 
корреляционный метод (табл. 2). По  данным 
табл. 2, содержание экдистерона в средней сте-
пени связано с  облиственностью побегов: на-
блюдается средняя положительная корреляция 
(r=0,43…0,48); а также с числом побегов на рас-
тении (r=0,33), незначительно – с высотой расте-
ния (r=0,29), длиной (r=0,17) и шириной (r=0,15) 

3–5‑го года вегетации составляет от  0,90% 
до  2,41%, что  соответствует литературным 
данным (табл. 1). Данные табл. 1 показывают 
устойчивые показатели содержания действу-
ющих веществ в  сырье. В  популяции Коми 
содержание экдистерона изменялось значи-
тельно: от 1,20% до 2,24%. В популяции Сама-
ры содержание действующего вещества также 
значительно варьировало – от 0,59% до 1,96%.

В популяции Белгорода выявлены стабильно 
высокие показатели качества сырья – от 1,47% 
до 2,41% фитоэкдистероидов по 20Е. Для более 
наглядного представления об  изменчивости 
такого хозяйственно-ценного признака, как со-
держание экдистерона в надземной массе, на-
ряду со  средними абсолютными величинами 
представлял интерес коэффициент вариации. 
Выявлено, что этот признак имеет повышенный 
уровень вариации (CV% = 22…29), это дает воз-
можность для проведения отбора хозяйствен-
но-ценных форм по данному признаку как меж-
ду популяциями, так и внутри популяций.

РИС. 1. Среднемноголетние показатели 
содержания экдистерона (20Е) в надземной 

части серпухи венценосной, 2014–2016 гг.
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СОПРЯЖЕННОСТЬ МОРФОЛОГИЧЕСКИХ 
И ХОЗЯЙСТВЕННО-ЦЕННЫХ ПРИЗНАКОВ 

У РАСТЕНИЙ СЕРПУХИ ВЕНЦЕНОСНОЙ 
ПО СОДЕРЖАНИЮ ЭКДИСТЕРОНА,  

2014–2016 ГГ.

Признаки
Коэффициент 

корреляции, r ± Sr

Высота растения 0,29 ± 0,34

Число побегов 
на растении

0,33 ± 0,33

Длина листа 0,17 ± 0,35

Ширина листа 0,15 ± 0,35

Облиственность, опр. 
весовым методом

0,48 ± 0,31

Облиственность, опр. 
числовым методом

0,43 ± 0,32

Урожайность сырья 0,52 ± 0,30

1,57

0,88

1,9 1,88 1,91 1,86 1,89

1,42

1,72
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листьев. Выявлена средняя положительная кор-
реляция качества и урожайности сырья (r=0,52). 
Выявленный характер зависимости содержания 
экдистерона показывает, что  образцы с  наи-
большим содержанием действующего вещества 
могут быть выделены у  популяций с  высокой 
урожайностью надземной массы. Таким обра-
зом, выявленные взаимозависимости показы-
вают возможность отбора наиболее продуктив-
ных морфотипов по  содержанию экдистерона 
среди растений 3–5‑го года вегетации по  ком-
плексу морфологических признаков.

ВЫВОДЫ

Проведенное количественное определе-
ние содержания экдистерона в  надземной 
части растений серпухи венценосной вы-
явило различия в  содержании действующего 
вещества в  сырье культивируемых в  ВИЛАР 
популяций разного географического проис-
хождения и в динамике накопления действую-
щего вещества по годам вегетации. В среднем 
в сырье надземной части содержится от 0,90% 
до 2,41% экдистерона (20Е). Выявлено, что со-
держание 20Е имеет повышенный уровень 
вариации (CV%=22…29), что указывает на эф-
фективность проведения отбора хозяйствен-
но-ценных форм по этому признаку. Отмечена 
положительная корреляция с важнейшими хо-
зяйственно-биологическими признаками, та-
кими как урожайность сырья, облиственность 
побегов, высота растений, длина и ширина ли-
стьев, что дает возможность отбора наиболее 
продуктивных по  содержанию экдистерона 
морфотипов растений 3–5‑го года вегетации 
по комплексу морфологических признаков.
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Serratula coronata L. is a promising plant for the development of herbal adaptogenic action. In the 
article describes the methods of sample preparation, extraction and content determination of ecdysterone 
by HPLC and were presented the results of content determination of ecdysterone (20E) in the aboveground 
parts of Serratula coronata populations cultivated in VILAR.
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Проведено изучение антрогликозидов сухо-
го экстракта марены красильной с  использо-
ванием физико-химических методов анализа. 
В  результате проведенных исследований вы-
делены луцидин-3‑О-β-примверозид, рубери-
триновая кислота и  ализарин. Их  строение 
было подтверждено методами ЯМР Н1 и  С13 
и масс-спектрометрии.

Ключевые слова: марена красильная, экс-
тракт сухой, антрагликозиды.

Марена красильная (Rubia tinctorum L.)  – 
многолетнее травянистое растение сем. Ма-
реновые (Rubiceae). Марена культивировалась 
в  Малой Азии и на  Кипре несколько тысяч 
лет тому назад, затем это растение проникло 
в Италию, Францию, Голландию и Германию.

Еще в  глубокой древности ремесленники 
у  древних греков, римлян, египтян и  персов 
высоко ценили корень марены красильной. 
Из  него получали стойкую красную краску, 
которую использовали для окрашивания шер-
стяных, шелковых и  хлопчатобумажных тка-
ней. В  конце XIX  века работы, проведенные 
Гребе и  Либерманом по  установлению стро-
ения ализарина, как  основного красящего 
компонента марены, привели к тому, что полу-
ченные на его основе синтетические красите-
ли полностью вытеснили с рынка природный 
продукт [1].

Лекарственные свойства растения также 
известны с древних времен. В медицине мно-
гих стран имелись указания по  применению 
корней марены для лечения нефрозов, нефри-
тов, желтухи и  рахита, а  также как  средства 
против болей в  суставах и  английской болез-
ни. Применялась она и в качестве мочегонно-
го и ранозаживляющего средства [2].

В настоящее время сухой экстракт из кор-
ней марены  – спазмолитическое, диурети-
ческое средство, способствующее разрых-
лению мочевых конкрементов, содержащих 
фосфаты и  оксалаты кальция и  магния; ис-
пользуется для уменьшения спазмов и отхож-
дения мелких конкрементов при мочекамен-
ной болезни [3].

Подробное изучение химического состава 
корней марены красильной было начато в 50‑х 
годах. В  результате проведенных исследова-
ний было выяснено, что ее основными компо-
нентами, ответственными за проявление тера-
певтического эффекта, являются производные 
окси- и оксиметилантрахинонов, находящихся 
как в свободном, так и в связанном виде в фор-
ме гликозидов и составляющих порядка 5–10% 
от сухой массы подземной части марены [4].

В дальнейшем был проведен комплекс не-
обходимых исследований, позволивших на-
чать выпуск таблеток на  основе марены кра-
сильной экстракта сухого, соответствующей 
требованиям ФСП 42‑8288‑06.

УДК: 631.53.011.3
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В связи с повышением требований к каче-
ству выпускаемой продукции согласно GMP, 
возникла острая необходимость в более тща-
тельном контроле качества препаратов, в том 
числе, и из растительного сырья. В связи с этим 
нами было проведено подробное изучение су-
хого экстракта марены красильной с  исполь-
зованием современных хроматографических 
и  физико-химических методов анализа с  це-
лью уточнения и  дополнения действующей 
нормативной документации.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Для исследований были использованы об-
разцы субстанции «Марены красильной экс-
тракт сухой», произведенные ЗАО «Фармцентр 
ВИЛАР».

Предварительное изучение сухого экстрак-
та марены красильной было проведено мето-
дом тонкослойной хроматографии на пластин-
ках «Кизельгель – 60 УФ-254» (Merck, Германия) 
в системе хлороформ-спирт метиловый (4: 1). 
В  результате по  интенсивной флуоресценции 
в  УФ-свете обнаружено три зоны абсорбции 
с Rf 0,25 (компонент 1), 0,33 (компонент 2) и 0,9 
(компонент 3).

В  ходе дальнейших исследований зоны 
веществ снимали с  пластинки, элюировали 
спиртом метиловым, фильтровали, упаривали 
на  роторном испарителе досуха, а  затем ис-
пользовали в  качестве рабочих стандартов 
при исследованиях методом ВЭЖХ.

Для подбора условий разделения антрагли-
козидов сухого экстракта марены красильной 
методом ВЭЖХ было проведено ее аналитиче-
ское разделение на приборе Thermo Separation 
Products (Великобритания), колонка Luna 5u 
C18 (2) 100 A, 150 х 4,6 мм (Phenomenex), пред-
колонка Guard C18. Элюирование осущест-
вляли градиентной системой ацетонитрил 
(элюент А)  – 0,1% раствор трифторуксусной 
кислоты в воде (элюент В): от 0 до 3 минут 20% 

элюента В, от 3 до 6 минут линейный градиент 
от 20 до 40% элюента В, от 6 до 10 мин 100% 
элюента В, от  10 до  15 мин. линейный гради-
ент от 100% до 20% элюента В. Скорость пото-
ка 1,5 мл/мин. Детектирование осуществляли 
при 254 нм. Пробу наносили на колонку в виде 
0,2% раствора в спирте метиловом	 .

Препаративное разделение и  выделение 
основных компонентов сухого экстракта было 
проведено на  приборе фирмы Knauer (Герма-
ния) на препаративной колонке Luna 10u C18 (2) 
100A размером 250 × 21,5 мм (Phenomenex). Элю-
ирование осуществляли градиентной системой 
ацетонитрил (элюент А) – 0,01 М раствор ацетата 
аммония (рН 7) (элюент В) от 0 до 8 мин линей-
ный градиент от  20 до  60% (элюент В), от  8 до 
8,1 мин линейный градиент от 60 до 100% (элю-
ент В), от 8,1 до 10 мин. 100% (элюент В), от 10 до 
15 мин линейный градиент от 100 до 20% (элю-
ент В). Скорость потока 20 мл/мин. Детектирова-
ние осуществляли при 254 нм. Анализируемый 
экстракт наносили на колонку в виде 10% рас-
твора в диметилсульфоксиде (ДМСО).

Фракции, содержащие вещества, соответ-
ствующие по временам удерживания искомым 
компонентам, собирали и упаривали на ротор-
ном испарителе досуха и  использовали для 
дальнейшего физико-химического изучения.

С целью подтверждения строения выделен-
ных нами компонентов для  полученных мето-
дом ВЭЖХ фракций снимали спектры ЯМР Н1 
и  С13 на  приборах Varian Gemini  – 200 (США) 
и Bruker NMR-400 (Германия) в ДМСО (табл. 1 и 2).

Масс-спектры компонентов 1 и  2 были 
получены с  использованием тандемной 
масс-спектрометрии (МС/МС) [5] на  приборе 
Ultraflex – II (Bruker, Германия). Ионизация об-
разцов была проведена методом матричной 
лазерной десорбционной ионизации с  ис-
пользованием УФ-лазера (табл. 3).

Масс-спектр компонента 3 был получен 
на  приборе Agilent-1100 (США) с  использова-
нием химической ионизации при  атмосфер-
ном давлении [5].
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три основных пика 1, 2 и 3 с временами удер-
живания 6,33, 6,53 и 9,41 минут соответствен-
но, которые четко совпадали со  значениями 
времен удерживания пиков веществ, ранее 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

На  ВЭЖХ-хроматограмме сухого экстрак-
та марены красильной (рис. 1) наблюдались 

РИС. 1. ВЭЖХ-хроматограмма сухого экстракта марены красильной

Таблица 1

ЯМР Н1 СПЕКТРЫ СОЕДИНЕНИЙ 1–3 (ДМСО Д6, 200 И 400 МГц., м.д. ОТНОСИТЕЛЬНО ТМС).

Соединения
Протоны, м.д.

Н – 3 Н – 4 Н – 5,8 Н – 6,7
1 2 3 4 5

1 – 7,4
1 Н, с.

8,1–8,3
2 Н, м.

7,9
2 Н, м.

1
[6,7] 

– 7,4
1 Н

8,1–8,3
2 Н

7,9
2 Н

2 7,6
1 Н, д.

7,8
1 Н, д.

8,1–8,3
2 Н, м.

7,9
2 Н, м.

2
[8] 

7,6
1 Н

7,8
1 Н

8,1–8,3
2 Н

7,9
2 Н

3 7,21
1 Н, д.

7,71
1 Н, д.

8,1–8,3
2 Н, м.

7,9
2 Н, м.

3
[9,10] 

7,12
1 Н

7,70
1 Н

8,2
2 Н

7,93
2 Н

* c. – синглет; д. – дуплет; м. – мультиплет.
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в более слабом поле при м.д. 50–120, характер-
ные для  углеводных фрагментов. Кроме того, 
в  спектре 1 наблюдался сигнал углерода при 
51,389 м.д., указывающий на наличие в составе 
молекулы -СН2ОН группы, что хорошо согласо-
вывалось с литературными данными [6,8,11].

В масс – спектрах 1 и 2 наблюдались интен-
сивные пики квазимолекулярных ионов типа 
[М – Н + Na]+, [М + Na]+, [М – Н + К]+ и [М + К]+ 
при m/z 585,917 (100%), 586,930 (59%), 601,932 
(18%), 602,948 (11%) для  соединения 1 и при 
m/z 555,860 (100%), 556,871 (59%), 571,875 
(10%) и  572,885 (8%) для  соединения 2, соот-
ветственно. В  спектрах МС/МС соединений 1 
и  2 присутствовали низкоинтенсивные ква-
зимолекулярные ионы типа [М + Na] + с  m/z 
585,066 (10%) для  1 и  [М  – 2Н + Na]+ с  m/z 
554,956 (12%) для  2 соответственно. Кроме 

выделенными нами методом препоративной 
ТСХ.

В ЯМР Н1 спектрах соединений 1, 2 и 3 чет-
ко прослеживались сигналы протонов в  об-
ласти 7,12–8,3  м.д., соответствующих наличию 
в  анализируемых соединениях фрагментов 
орто- и  мета- замещенных оксиантрахинонов, 
содержащих 5 и 6 ароматических протонов со-
ответственно (табл. 1). Наличие в спектре 1 сиг-
налов протонов при 4,65 м.д. указывал на при-
сутствие в составе ее молекулы -СН2ОН группы. 
Кроме того, в спектрах 1 и 2 наблюдались сиг-
налы тринадцати протонов в  области 3,22–
5,22 м.д., характерных для примверозы [6–8].

В  спектрах ЯМР С13 соединений 1 и  2 
(табл.  2) наблюдались сигналы углеродных 
атомов в  области 188–120  м.д., характерные 
для  замещенных антрахинонов, а  также пики 

Таблица 2

ХИМИЧЕСКИЕ СДВИГИ ХАРАКТЕРИСТИЧЕСКИХ ЯДЕР С13 В СОЕДИНЕНИЯХ 1 И 2  
(ДМСО, Д6, 50 МГц В м.д. ОТНОСИТЕЛЬНО ТЕТРАМЕТИЛСИЛАНА (ТМС).

Химические сдвиги, 
м.д.

Соединения

1
1

[6,11] 
2

2
[8] 

1 2 3 4 5

С-1 162,430 161,78 151,951 150,95

С-2 124,042 123,50 151,395 151,53

С-3 162,162 161,67 121,103 120,68

С-4 133,173 133,67 120,720 120,21

С-5 127,166 126,73 126,879 126,56

С-6 135,005 134,50 135,474 134,98

С-7 134,075 134,51 134,605 134,11

С-8 126, 798 126,30 126,182 126,39

С-9 187,120 186,81 188,721 188,20

С-10 181,829 181,30 181,216 180,84

СН2ОН 51,389 50,09 – –

С-11 101,130 100,70 100,242 101,11

С-111 104,347 103,90 104,242 104,31
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сухого экстракта марены красильной пред-
ставлена тремя соединениями: 1  – луцидин-
3‑О-β-примверозид, 2  – руберитриновая 
кислота (ализарин-2‑О-β-примверозид), 3  – 
ализарин (рис. 2):

ВЫВОДЫ

Выделены и с  помощью хроматографиче-
ских и  физико-химических методов анализа 
охарактеризованы три основных антрахино-
новых компонента сухого экстракта марены 
красильной.

того, в их  масс-спектрах присутствовали ин-
тенсивные пики ионов типа [А – Н + Na]+, где 
А – фрагмент агликона и ионы типа [П – Н + Na]+ 
и [П – Н – Н2О + Na]+, где П – фрагмент примве-
розы (табл. 3).

Масс-спектр соединения 3 был получен ме-
тодом химической ионизации при  атмосфер-
ном давлении в  режиме химической иониза-
ции отрицательных ионов и характеризовался 
наличием двух интенсивных пиков ионов М– 
и  [М  – Н]– при  m/z 240,0 (15%) и  239,0 (100%) 
соответственно.

Совокупность всех полученных данных 
позволяет утверждать, что  антрахиноновая 

Таблица 3

МАСС–СПЕКТРЫ СОЕДИНЕНИЙ 1 И 2

Интенсивность, m/z
(% от максимума) 

Ионы

[А – Н + Na]+ [П – Н + Na]+ [А – Н – Н2О + Na]+

1 291,872
(4) 

315,901
(74) 

273,913
(100) 

2 261,945
(100) 

315,907
(96) 

–

луцидин-3‑О-β-
примверозид

руберитриновая 
кислота

ализарин

РИС. 2. Антрахиноны, выделенные из сухого экстракта марены красильной
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сухой».

БИБЛИОГРАФИЧЕСКИЙ СПИСОК

1.	 Каррер  П., Курс органической химии, ГНТИ 
Хим.Лит., Ленинград, 1962, c.719.

2.	 Никонов  Г.  К., Аптечное дело, 1962, т. 11, 
№ 2, c. 31.

3.	 Мирошников  В.  М., Лекарственные расте-
ния и препараты растительного проис-
хождения в урологии, М., МЕДпресс-информ, 
2005, c. 240.

INVESTIGATION OF ANTHRAGLYCOSIDES  
OF DRY EXTRACT RUBIA TINCTORUM L.
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The study anthraglycosides dry extract madder dye using physical and chemical methods of analysis. 
Lucidin-3-O-β-primveroside, ruberythric acid and alizarin was isolated. Their structures were established 
by means NMR H1, C13 and mass-spectrometry.
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Приведены результаты проведенного ис- 
следования полисахаридсодержащего лекар-
ственного растительного сырья на  присут-
ствие бромидов и  нитратов. В  качестве ме-
тода определения используется доступный 
любой лаборатории метод ионометрии. 
Бромиды и  нитраты определялись в  следу-
ющем материале: листья мать-и-мачехи, 
корни и корневища девясила, цветки липы, ко-
рень одуванчика, листья подорожника, корни 
алтея, трава фиалки, семена льна, корни ло-
пуха. Наибольшее содержание нитратов от-
мечено в листьях мать-и-мачехи, бромидов – 
в листьях подорожника большого.

Ключевые слова: ионометрия, листья 
мать-и-мачехи, корни и  корневища девясила, 
цветки липы, корень одуванчика, листья подо-
рожника, корни алтея, трава фиалки, семена 
льна, корни лопуха.

Определение содержания неорганических 
компонентов в  лекарственном растительном 
сырье является необходимым условием для из-
готовления фитопрепаратов высокого каче-
ства. Для  получения надежных данных о  ко-
личественном содержании неорганических 

составляющих в  травах необходимо исполь-
зование современных инструментальных ме-
тодов, позволяющих анализировать объекты 
с  минимальной пробоподготовкой или  даю-
щих возможность максимально автоматизи-
ровать эту трудоемкую стадию. К числу таких 
современных методов, включенных в Государ-
ственную фармакопею Российской Федера-
ции, относится ионометрия [1], которая может 
быть использована для  определения броми-
дов и  нитратов в  полисахаридсодержащем 
растительном лекарственном сырье, пред-
ставляющем интерес в том числе и как источ-
ник водорастворимых углеводов [2].

В  работе [3] была разработана методика 
определения бромидов, нитратов в раститель-
ном лекарственном сырье. В настоящей рабо-
те данная методика применена для  анализа 
водных извлечений из лекарственного расти-
тельного полисахаридсодержащего сырья.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Анализируемыми объектами в  настоя-
щей работе являлись промышленные образ-
цы семян льна, корней и корневищ девясила, 
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цветков липы, листьев мать-и-мачехи, корней 
одуванчика, листьев подорожника большого, 
корней алтея, травы фиалки, корней лопуха, 
отвечающие требованиям нормативной доку-
ментации.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Определение бромидов, нитратов в  по-
лученных растворах проводили с  помощью 
рН-метра-иономера «Экотест-120». В  каче-
стве ионоселективных использовали сле-
дующие электроды: «Эком-Br», «Эком-NO3». 
В  качестве электрода сравнения применяли 
хлорсеребряный электрод «ЭСр 10101». Фо-
новыми электролитами служили: 1М KNO3 
(для  бромидов), 0,5М Na2SO4 (для  нитратов). 
К  45 мл водных извлечений лекарственного 
растительного сырья прибавляли 5 мл со-
ответствующего фонового электролита. Во-
дные извлечения получали следующим об-
разом: к  точно взвешенной навеске сырья 
(массой от 6 до 15 г) прибавляли 200 мл воды 

дистиллированной с температурой 90ºС и вы-
держивали 1 ч при комнатных условиях, филь-
тровали через фильтровальную бумагу типа 
«Белая лента».

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты анализа приведены в табл. Так-
же в данной таблице приведено значение рН 
водных извлечений из растительного матери-
ала.

Согласно данным табл., рН анализируемых 
растворов варьируется от 4,79 до 6,18, то есть 
изменяется в слабокислой области.

Анализ представленных в  табл. данных 
показывает, что из  всех образцов наимень-
шее содержание нитратов наблюдали в  се-
менах льна, цветках липы. Гораздо более 
высокое содержание нитратов наблюдается 
в  образцах листьев мать-и-мачехи, корней 
алтея и  лопуха. Если сравнить полученные 
данные с требованиями, приведенными в [5] 
для пищевых растений, то можно заключить, 

Таблица

рН ВОДНЫХ ИЗВЛЕЧЕНИЙ, СОДЕРЖАНИЕ БРОМИДОВ И НИТРАТОВ 
В ПОЛИСАХАРИДСОДЕРЖАЩЕМ ЛЕКАРСТВЕННОМ РАСТИТЕЛЬНОМ СЫРЬЕ (n = 3)

Образец рНводного извлечения

Содержание, мг/г

Br– NO3
–

Семена льна 5,87 –* 0,09 ± 0,03

Корни и корневища девясила 5,70 0,07 ± 0,02 3,35 ± 0,07

Цветки липы 5,62 0,04 ± 0,01 1,22 ± 0,04

Листья мать-и-мачехи 5,64 0,10 ± 0,03 86,0 ± 1,73

Корни одуванчика 5,40 –* 4,13 ± 0,98

Листья подорожника 5,50 0,46 ± 0,09 4,77 ± 0,74

Корни алтея 6,18 0,08 ± 0,02 17,3 ± 1,21

Трава фиалки 5,32 0,10 ± 0,02 22,0 ± 0,55

Корни лопуха 4,79 0,13 ± 0,04 33,2 ± 1,06

* Ниже предела обнаружения иономера
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сырья практически на полтора порядка ниже, 
чем в  известном лекарственном средстве  – 
1%-ном сиропе натрия бромида [7].

Полученные данные свидетельствуют 
о  необходимости дальнейших исследований 
для оценки качества растительного полисаха-
ридсодержащего лекарственного сырья по та-
ким параметрам, как  содержание бромидов, 
нитратов.

ВЫВОДЫ

1.  Определено содержание бромидов, 
нитратов в  полисахаридсодержащем лекар-
ственном растительном сырье методом ионо-
метрии.

2.  Выявлено высокое содержание нитра-
тов в  листьях мать-и-мачехи, корнях алтея, 
траве фиалки, корнях лопуха в  сравнении 
с  нормами для  пищевых листовых овощей. 
Самое высокое содержание нитратов отмече-
но в листьях мать-и-мачехи. Все это вызывает 
необходимость проведения дальнейших ис-
следований по  изучению перехода нитратов 
из лекарственного растительного сырья в ле-
карственные формы.

3.  Самое высокое содержание бромидов 
наблюдалось в листьях подорожника большо-
го, что  может объяснять проявление слабой 
седативной активности данного вида лекар-
ственного сырья и  может быть ценно в  ком-
плексной терапии заболеваний бронхо-легоч-
ной системы.
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что в  вышеупомянутом растительном лекар-
ственном сырье содержание нитратов зна-
чительно превышает нормы, установленные 
для  пищевой промышленности. Так, макси-
мальное содержание нитратов для  листовых 
овощей (салаты, шпинат, щавель, капуста 
салатных сортов, петрушка, сельдерей, кин-
за, укроп и  т. д.) составляет 2,0–4,5  мг/г. В  ис-
следуемом растительном сырье для  листьев 
мать-и-мачехи, корней алтея, травы фиалки, 
корней лопуха концентрация определяемо-
го компонента в  несколько раз превышает 
указанное значение и  составляет 86,0, 17,3, 
22,0, 33,2 мг/г, соответственно. В то же время 
лекарственное растительное сырье исполь-
зуют для  получения различных лекарствен-
ных форм, поэтому нормы содержания ис-
следуемых веществ для растительного сырья 
могут быть выше. Изучение перехода нитра-
тов из растительного сырья в лекарственные 
формы будет целью наших последующих ис-
следований.

Отмечено достаточно высокое содержа-
ние бромидов в листьях подорожника. В кор-
нях и  корневищах девясила и  алтея броми-
дов меньше, чем в  других исследованных 
образцах. Наличие значительного количества 
(по сравнению со всеми другими исследуемы-
ми в данной работе образцами) бромидов в ли-
стьях подорожника позволяет предположить, 
что препараты на основе этого лекарственного 
растительного сырья должны проявлять поми-
мо ранозаживляющего, отхаркивающего дей-
ствия также не ярко выраженные седативные 
свойства, что  может быть ценно в  комплекс-
ной терапии заболеваний бронхо-легочной 
системы. Имеющиеся литературные данные 
подтверждают это предположение. В  опы-
тах на животных было показано, что экстракт 
из листьев подорожника большого обуславли-
вает дополнительный успокаивающий эффект, 
а также понижает артериальное давление [6], 
несмотря на то  что  содержание бромидов 
в данном виде лекарственного растительного 
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BROMIDES AND NITRATES IN POLYSACCHARIDES MEDICINAL  
PLANT RAW MATERIALS
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Shared Research and Education Center of the Peoples’ friendship university of Russia (RUDN), Moscow, 
Russia

Article presents the results of research of the polysaccharides medicinal plant raw materials on the 
content of bromides and nitrates is investigated. As the method of determination is used ionometry as 
available method for any laboratory. Bromides and nitrates were determined in the following material: 
coltsfoot leaves, roots and rhizomes of inula, linden flowers, dandelion roots, plantain leaves, mallow 
roots, violet grass, flax seeds, burdock roots. The largest content of nitrates is noted in coltsfoot leaves, and 
bromides – in plantain leaves.
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УПРАВЛЕНИЕ И ЭКОНОМИКА ФАРМАЦИИ 

Обоснована значимость профессиональ-
ного подхода при  отпуске лекарственных 
препаратов. Авторами подчеркнута роль 
фармацевтических специалистов в  системе 
здравоохранения с  позиции обеспечения раци-
онального использования лекарственных пре-
паратов. Рассмотрены наиболее значимые 
подходы к  выбору торгового наименования 
лекарственного препарата в  рамках одного 
международного непатентованного наимено-
вания с  позиций фармацевтической бдитель-
ности и  его рационального использования. 
Разработанные подходы рассматриваются 
на  примере статинов. Авторами предложен 
методический подход выбора торгового наи-
менования рецептурного препарата в рамках 
одного международного непатентованного 
наименования, который будет способство-
вать оптимизации консультативной помощи 
населению, осуществляемой фармацевтиче-
скими работниками.

Ключевые слова: фармацевтические спе-
циалисты, рациональный выбор лекарствен-
ных препаратов.

Объем фармацевтического рынка РФ еже-
годно увеличивается на  15% [1]. Изменение 

доли рынка лекарственных препаратов (ЛП) 
происходит не  только за  счет регистрации 
новых лекарственных средств (ЛС), но и в зна-
чительной степени благодаря расширению 
ассортимента воспроизведенных лекарствен-
ных препаратов. В  Государственном реестре 
ЛС одному международному непатентованно-
му наименованию ЛП соответствует несколь-
ко его торговых наименований [2], что может 
затруднять выбор ЛП медицинскими и фарма-
цевтическими работниками и влиять на раци-
ональность и качество фармакотерапии.

Стратегия лекарственного обеспечения 
населения РФ на период до 2025 года (далее – 
Стратегия) определяет приоритетные соци-
ально-экономические задачи в  сфере лекар-
ственного обеспечения населения Российской 
Федерации на  долгосрочную перспективу. 
Одной из основных задач Стратегии является 
«обеспечение рационального использования 
лекарственных препаратов для медицинского 
применения», осуществление которой возмож-
но путем совершенствования порядка отпуска 
лекарственных препаратов для медицинского 
применения. Кроме того, в Стратегии подчер-
кнута необходимость повышения квалифи-
кации медицинских и  фармацевтических ра-
ботников с целью обеспечения безопасности, 
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ЛС должно соответствовать всем требованиям 
нормативных документов, и при выборе опре-
деленного ЛП провизор должен ориентиро-
ваться на его эффективность и учитывать риск 
причинения вреда здоровью.

По  данным литературы были установлены 
основные мотивации фармацевтического ра-
ботника аптеки при выборе торгового наиме-
нования ЛП [1]:

1.  Профессиональные мотивации (инфор-
мация о  ЛП: эффективность, безопасность 
и  доступность; решение профессиональных 
проблем).

2.  Личные мотивации (самовыражение, 
поддержание собственного авторитета).

Наш анализ показал, что, несмотря на  вы-
явленные мотивации, при  выборе торгового 
наименования провизор чаще всего руковод-
ствуется только ценой ЛП или  лояльностью 
к  определенным фармацевтическим компа-
ниям. Кроме того, опрос показал, что  многие 
провизоры (72,5%) при выборе торгового наи-
менования ЛП в  первую очередь предлагают 
референтный ЛП. Большинство респондентов 
(более 93,4%) считают референтные препа-
раты более эффективными и  качественными, 
ссылаясь на  рекламу производителей и  мне-
ние медицинских работников [1]. По результа-
там ряда исследований установлено, что  вы-
бор ЛП могут определять качество субстанции 
ЛС и состав вспомогательных веществ [4].

В этой связи целью данного исследования 
явилась разработка наиболее значимых под-
ходов к  выбору торгового наименования ЛП 
в  рамках одного МНН с  позиций фармацев-
тической бдительности и  рационального ис-
пользования ЛП (рис. 1).

Из  рис. 1 видно, что в  основу концепции 
выбора торгового наименования ЛП в рамках 
одного МНН положено деление ЛП на  рефе-
рентные и  воспроизведенные согласно дей-
ствующему законодательству. Дальнейшие 
направления выбора разделены по  прин-
ципу коммерческих и  фармацевтических 

эффективности и качества ЛП для медицинско-
го применения, что подразумевает значимость 
профессионального подхода при  отпуске ЛП 
[3]. Таким образом, адекватная бдительность 
фармацевтического работника при  осущест-
влении профессиональной деятельности яв-
ляется неотъемлемой частью фармацевтиче-
ского дела, а  реализация профессиональной 
ответственности фармацевтов и  провизоров 
предполагает наличие у  специалистов опре-
деленных профессиональных знаний, позво-
ляющих обеспечить населению отпуск без-
опасных, эффективных и качественных ЛП.

В  соответствии с  порядком выписывания 
ЛП назначение ЛП медицинскими работника-
ми фактически должно осуществляться только 
по международному непатентованному наиме-
нованию (МНН) [4]. Это подразумевает, что во-
прос рекомендации конкретного торгового 
наименования в рамках одного МНН ЛП в апте-
ке полностью переходит в компетенцию фарма-
цевтического работника, что  также повышает 
его профессиональную ответственность. Пра-
вовое регулирование данного аспекта сводит-
ся к запрету неполного и (или) недостоверного 
информирования населения о  наличии пре-
паратов с одинаковым МНН и их ценах, в том 
числе сокрытия такой информации [5–7]. Тема 
профессиональной ответственности провизо-
ра ранее поднималась неоднократно, и  даже 
были сформулированы некоторые дефиниции, 
например «фармацевтическая бдительность», 
в  рамках которой провизор должен осуще-
ствить оптимальный выбор ЛП с учетом их ка-
чества и  безопасности. В  этой связи процесс 
выбора торгового наименования ЛП выступает 
как важнейшая часть фармацевтической помо-
щи населению [8].

В соответствии с федеральным законом от 
21.11.2011 №323‑ФЗ, регулирующим охрану 
здоровья граждан РФ, неотъемлемым правом 
каждого гражданина является право на реали-
зацию качественных и доступных лекарствен-
ных препаратов [6]. Это означает, что  каждое 
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препарат, который имеет такой же качествен-
ный состав и количественный состав действую-
щих веществ в такой же лекарственной форме, 
что и  референтный лекарственный препарат, 
и  биоэквивалентность или  терапевтическая 
эквивалентность которого референтному ле-
карственному препарату подтверждена со-
ответствующими исследованиями». В  данном 
определении подчеркивается, что это полная 
копия референтного ЛП [5].

Обзор научной литературы и  норматив-
ных документов показал, что в  настоящее 
время выделяется 3 вида эквивалентно-
сти воспроизведенного ЛП референтному, 
а  именно  – фармацевтическая эквивалент-
ность, фармакокинетическая эквивалент-
ность (биоэквивалентность) и  терапевтиче-
ская эквивалентность [5,7,9].

Федеральный закон от 12 апреля 2010 года 
№61‑ФЗ «Об  обращении лекарственных 
средств» дает определение только терапев-
тической эквивалентности как  достижению 
«клинически сопоставимого терапевтическо-
го эффекта при  применении лекарственных 
препаратов для  медицинского применения 
для одной и той же группы больных по одним 
и тем же показаниям к применению» [5]. Таким 
образом, под терапевтической эквивалентно-
стью понимают одинаковое клиническое дей-
ствие референтного и воспроизведенного ЛП.

Фармацевтическая эквивалентность под-
разумевает равное количество действующего 
вещества и соответствие стандартам производ-
ства. Фармакокинетическая эквивалентность 
определяется как идентичность оригинально-
го и воспроизведенного ЛС по основным фар-
макокинетическим параметрам [7,9].

Важно отметить, что информация об экви-
валентности воспроизведенных ЛП не  пред-
ставлена ни в одном официальном источнике 
в  России. Однако данную информацию еже-
годно публикует Food and Drug Administration 
(FDA) в  Orange Book («Оранжевая книга»). 
Книга существует в бумажном и электронном 

преимуществ (аспектов) конкретного торгово-
го наименования ЛП. Так, к фармацевтическим 
аспектам ЛП нами отнесены качество субстан-
ции, состав вспомогательных веществ и  срок 
годности ЛП; к  коммерческим аспектам ЛП 
отнесены страна-производитель ЛП, его стои-
мость и наличие экономичных упаковок.

Федеральный закон от 12 апреля 2010 года 
№61‑ФЗ «Об  обращении лекарственных 
средств» дает определения референтному ЛП 
и  воспроизведенному ЛП. Референтный ЛП 
определяется как  «лекарственный препарат, 
который впервые зарегистрирован в  Россий-
ской Федерации, качество, эффективность 
и безопасность которого доказаны на основа-
нии результатов доклинических исследований 
лекарственных средств и  клинических иссле-
дований лекарственных препаратов». Данное 
определение подразумевает, что это впервые 
синтезированный препарат, защищенный па-
тентом на  длительное время и  прошедший 
все клинические испытания. Воспроизведен-
ный ЛП определяется как  «лекарственный 

РИС. 1. Подходы к выбору торгового 
наименования ЛП в рамках одного МНН

Подходы к выбору торгового названия ЛП

Определение принадлежности ЛС 
к референтному / воспроизведенному ЛП

Страна- 
производитель

Стоимость ЛП

Наличие экономич-
ных упаковок

Коммерческие 
аспекты

Анализ субстанции 
ЛП

Состав вспомога-
тельных веществ ЛП

Сроки годности ЛП

Фармацевтические 
аспекты
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таблетки [1]. Таким образом, при выборе тор-
гового ЛП в рамках одного МНН фармацевти-
ческому работнику целесообразно учитывать 
соотношение «качество – цена – количество».

В  рамках разработки подходов к  выбору 
торгового наименования ЛП к  фармацевти-
ческим аспектам ЛП были отнесены качество 
субстанции, состав вспомогательных веществ, 
сроки годности ЛП. Опрос специалистов по-
казал, что  большинство провизоров (94,7%) 
обращают внимание только на производителя 
ЛП, не уделяя внимания качеству субстанции. 
Отмечено, что  иногда страна-производитель 
ЛП не  совпадает со  страной-производителем 
субстанции ЛП.

Данная информация указана в  официаль-
ной инструкции по применению ЛП и на офи-
циальном сайте Государственного реестра 
ЛС [2]. Федеральный закон «Об  обращении 
лекарственных средств» определяет фарма-
цевтическую субстанцию как  «лекарственное 
средство в виде одного или нескольких обла-
дающих фармакологической активностью дей-
ствующих веществ вне зависимости от приро-
ды происхождения, которое предназначено 
для  производства, изготовления лекарствен-
ных препаратов и  определяет их  эффектив-
ность». Данное определение подчеркива-
ет, что  именно субстанция ЛП определяет 
качество и эффект действия. Из этого следует, 
что фармацевтическому работнику необходи-
мо обращать внимание не только на произво-
дителя ЛП, но и на страну-производителя суб-
станции этого ЛП. Рассмотрим данный аспект 
на  примере статинов, так как в  настоящее 
время эта фармакотерапевтическая группа 
является одной из  самых часто назначаемых 
[12,13]. Анализ назначений статинов в  ряде 
регионов России показал, что в 95,3% случаев 
назначения статинов врачи выбирают из двух 
препаратов: Аторвастатин и Розувастатин, рос-
сийский фармацевтический рынок которых 
включает более 45 торговых наименований 
[2]. Анализ соответствия производителей ЛП 

вариантах на  английском языке и в  сети Ин-
тернет доступна широкому кругу потребите-
лей. Все входящие в  «Оранжевую книгу» пре-
параты закодированы двумя буквами: А и  В. 
А  – воспроизведенные ЛП, которые можно 
применять свободно, так как их  соответствие 
референтному полностью доказано. В  – ЛП, 
не  одобренные FDA и  нежелательные к  ис-
пользованию. Система буквенных кодов по-
зволяет быстро определить, установлена  ли 
биоэквивалентность определенного препара-
та референтному. Следует отметить, что не все 
зарегистрированные в  РФ ЛП представлены 
в Orange Book [9,10]. Таким образом, провизор, 
выбирая ЛП, в рамках МНН может ориентиро-
ваться только на собственные знания, инфор-
мацию, предоставленную фармацевтическими 
компаниями или на зарубежные источники.

Известно, что  различные торговые наиме-
нования одного МНН выпускаются различны-
ми производителями. Это могут быть россий-
ские, европейские (Франция, Германия, Чехия 
и др.), американские (США, Канада), азиатские 
(Индия и  др.) производители [2]. Каждый год 
разные аналитические компании публикуют 
рейтинги компаний-производителей в России, 
чаще всего данные рейтинги составляются 
по  критерию объема продаж на  определен-
ной территории [11]. Такие рейтинги опубли-
кованы на различных информационных сайтах 
и  могут отличаться в  зависимости от  крите-
риев, по которым они были составлены. Про-
визор может найти необходимую актуальную 
информацию о производителе ЛП и использо-
вать ее при консультации пациента.

Следует отметить, что  важными направле-
ниями выбора торгового наименования ЛП яв-
ляются его стоимость и наличие экономичных 
упаковок. Анализ фармацевтического рынка 
ЛП показал, что  цена одного МНН по  разным 
торговым наименованиям ЛП может отличать-
ся и  иметь упаковки с  разным количеством 
таблеток. Чаще всего, чем  больше таблеток 
в упаковке, тем ниже средняя стоимость одной 
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относятся к  4‑му классу опасности вспомо-
гательных веществ. Хотя данные вспомога-
тельные вещества разрешены к  применению 
в  составе таблеток и  отвечают требованиям 
нормативных документов, они могут влиять 
на  качество ЛП. Кроме того, разные вспомо-
гательные вещества могут вызывать индиви-
дуальную непереносимость ЛС и  аллергиче-
ские реакции. Данные реакции не  поддаются 
прогнозированию, но  должны учитываться 
при  назначении ЛС конкретному больному 
с  учетом особенностей организма и  возмож-
ных лекарственных взаимодействий, а  также 
регистрироваться при мониторинге побочных 
реакций ЛП в процессе лечения.

Еще  одним важным фактором, который 
следует учитывать при  выборе торгового на-
звания рецептурного препарата, является его 
срок годности. Анализ показал, что ЛП одного 
МНН имеют разные сроки годности. Так, на-
пример, Торвакард (Аторвастатин) имеет срок 
годности 4  года, Липримар (Аторвастатин)  – 
3  года, Аторис (Аторвастатин)  – 2  года. Более 
длительный срок годности может свидетель-
ствовать о  большей стабильности действую-
щего вещества.

Для  оптимизации консультативной помо-
щи населению, осуществляемой фармацев-

и фармацевтической субстанции (на примере 
группы статинов) подтверждает мнение о том, 
что зачастую производитель ЛП и производи-
тель фармацевтической субстанции не совпа-
дают (табл. 1).

Таким образом, провизору следует обра-
щать внимание на производителя субстанции 
и информировать об этом пациента при выбо-
ре ЛП.

Анализ инструкций по медицинскому при-
менению ЛП показал, что  иногда ЛП под  раз-
ными торговыми наименованиями в  рамках 
одного МНН могут отличаться не только по ка-
честву субстанции, но и по составу вспомога-
тельных веществ. Известно, что вспомогатель-
ные вещества добавляются в ЛП для придания 
необходимых физико-химических свойств 
[14]. Вспомогательные вещества могут уско-
рять или  замедлять всасывание лекарствен-
ных веществ из  лекарственных форм, влиять 
на фармакокинетику, оказывать влияние на те-
рапевтическую эффективность лекарственно-
го препарата [14]. Так, например, в  оболочке 
таблеток Роксеры (Розувастатин) содержится 
метиометакрилат и  бутилметакрилат, кото-
рых нет в  составе оболочки Розукарда (Розу-
вастатин) и  Крестора (Розувастатин). Извест-
но, что  метиометакрилат и  бутилметакрилат 

Таблица 1

СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ ПРОИЗВОДИТЕЛЕЙ ЛП РОЗУВАСТАТИН 
И ФАРМАЦЕВТИЧЕСКИХ СУБСТАНЦИЙ

Торговое 
название

МНН Производитель Субстанция*

Крестор Розувастатин АстраЗенека (Великобритания) Великобритания
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(ред. от 07.04.2016) // Консультант Плюс: 
Законодательство.  – [2016].  – (Технология 
проф).

4.	 Миронова М. М. Требования к производству 
вспомогательных веществ, используемых 
в составе лекарственных средств (Об-
зор) / М. М. Миронова, Е. Л. Ковалева // Хими-
ко-фармацевтический журнал. 2015. Т. 49. 
№5. С. 52–56.

5.	 Об обращении лекарственных средств 
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логия проф).
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сийской Федерации [Электронный ресурс]: 
Федеральный закон Российской Федерации 
от 21.11.2011 №ФЗ-323 // Консультант 
Плюс: Законодательство. – [2016]. – (Техно-
логия проф).

7.	 Ручкин И. В. Анализ выбора фармацевтиче-
скими работниками конкретных торговых 
наименований при отпуске рецептурных 
лекарственных препаратов / И.  В.  Ручкин, 
Л. Ю. Яковлев, Е. Е. Чупандина // Вестник ВГУ, 
серия «Химия. Биология. Фармация». 2014, 
№4. С. 127–130.

8.	 Кирщина  И.  А.  О перспективах фармацев-
тического обслуживания населения с по-
зиции профессиональной бдительности 
специалистов / И. А. Кирщина, А. В. Солони-
нина, А. Д. Каткова // Биозащита и биобезо-
пасность. 2013. Т. 5. №4. С. 21–25.

9.	 Духанин  А.  С.  Оригинальные и воспроизве-
денные лекарственные препараты: мифы 
и реальность / А. С. Духанин, Н. Л. Шиманов-
ский // Международный медицинский жур-
нал. 2014, №1. С. 81–88.

10.	 Book: Approved Drug Products with Therapeu-
tic Equivalence Evaluations [Электронный 

тическими работниками, нами предложен 
методический подход выбора торгового наи-
менования рецептурного препарата в рамках 
одного МНН. Исходной информацией для на-
чала процесса выбора ЛП является его МНН. 
На  первом этапе фармацевтический работ-
ник акцентирует внимание на  преимущества 
референтного ЛП и  его отличия от  воспро-
изведенных ЛП. При  отказе пациента от  ре-
ферентного ЛП фармацевтический работник 
объясняет различия между ЛП в ряду воспро-
изведенных ЛП. На следующем этапе следует 
учесть переносимость конкретных воспро-
изведенных ЛП на  основании предыдущего 
опыта применения их пациентом. Также фар-
мацевтический работник информирует паци-
ента о  производителях, качестве субстанций 
ЛП и  его цене. Кроме того, провизор может 
подчеркнуть дополнительные преимущества 
данного ЛП, такие как экономичная упаковка 
и срок хранения.

По  нашему мнению, реализация предло-
женных аспектов по  обоснованному выбору 
торговых наименований ЛП с  позиций про-
фессионального подхода будет способство-
вать внедрению концепции рационального 
использования лекарств в  рамках решения 
приоритетной социально-экономической за-
дачи государственной политики в системе ле-
карственного обеспечения населения РФ.
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In the scientific article is justified the importance of a professional approach in the delivery of drugs. 
The authors emphasized the role of pharmaceutical professionals in the healthcare system with a view 
to ensuring rational use of drugs. This publication is described the most significant approaches to the 
selection of trade names of a medicinal product within the same international nonproprietary names for 
pharmaceutical positions with vigilance and their rational use. The developed approaches are considered 
on the example of statins. The authors proposed a methodical approach of selecting the brand name of 
a prescription drug within the same international nonproprietary names, which will help to optimize the 
advice to the population, carried out by pharmaceutical specialists.
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человека или  животного), лечения забо-
левания, реабилитации, для  сохранения, 
предотвращения или  прерывания беремен-
ности и  полученные из  крови, плазмы кро-
ви, из  органов, тканей организма человека 
или  животного, растений, минералов мето-
дами синтеза или с  применением биологи-
ческих технологий.

Хранение ЛС – это один из этапов товарод-
вижения, при  котором должна обеспечивать-
ся неизменность либо минимально допусти-
мое изменение их исходных свойств. Поэтому 
вполне логичным является предположение 
о том, что требования к хранению лекарствен-
ных средств должны быть аналогичны как 
в медицине, так и в ветеринарии.

Ранее нами были установлены особенно-
сти и  недостатки в  нормативно-правовом ре-
гулировании оборота ЛС для  ветеринарного 
применения, в  частности нарушения правил 
хранения ЛС в  ветеринарных аптечных орга-
низациях. Однако на  момент исследования 
отсутствовал нормативный документ, регла-
ментирующий хранение ЛС для  ветеринар-
ного применения, поэтому мы сравнивали 
полученные данные с  требованиями приказа 
Министерства здравоохранения и социально-
го развития РФ от 23.08.2010 г. №706н «Об ут-
верждении Правил хранения лекарственных 
средств».

Проведен анализ соответствия норма-
тивно-правового регулирования хранения 
лекарственных средств для  медицинского 
и  ветеринарного применения в  свете дей-
ствующего законодательства и  дана оценка 
соблюдения правил хранения лекарственных 
средств ветеринарными аптечными органи-
зациями. На  основании результатов исследо-
ваний выявлено, что часть ветеринарных ор-
ганизаций осуществляет свою деятельность 
с  нарушением правил хранения лекарствен-
ных средств для  ветеринарного применения, 
что вызывает опасения относительно их ка-
чества и  безопасности и  требует ужесточе-
ния мер контроля.

Ключевые слова: лекарственные сред-
ства, фармация, ветеринария, качество, аптеч-
ные организации

В  соответствии с  федеральным законом 
от  12.04.2010  г. №61‑ФЗ «Об  обращении ле-
карственных средств» лекарственные сред-
ства (ЛС)  – вещества или их  комбинации, 
вступающие в контакт с организмом челове-
ка или  животного, проникающие в  органы, 
ткани организма человека или  животного, 
применяемые для  профилактики, диагно-
стики (за исключением веществ или их ком-
бинаций, не  контактирующих с  организмом 
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для ветеринарного применения должны быть 
гладкими и  допускать возможность проведе-
ния влажной уборки.

В результате наших исследований установ-
лено, что наиболее часто для отделки поверх-
ности стен и  потолков в  помещениях ветери-
нарных аптечных организаций используют 
масляную краску и плитку (табл. 1).

Как видно из представленных данных, реже 
используют обои, т. к. данный вид отделки за-
трудняет регулярное проведение влажной 
уборки.

Далее приказ Министерства сельского 
хозяйства РФ от  15.04.2015  г. №145 «Об  ут-
верждении Правил хранения лекарственных 
средств для  ветеринарного применения» 
регламентирует требования к  техническо-
му оснащению и  оборудованию помещений, 
а именно: помещения для хранения ЛС долж-
ны быть оборудованы системой принуди-
тельной или естественной вентиляции. В ре-
зультате наших исследований установлено, 
что системой вентиляции оборудованы толь-
ко 70% торговых залов, 37% помещений 
для  приема, распаковки поступающей про-
дукции и формирования заказов и 66% поме-
щений для хранения ЛС.

Кроме того, помещения для  хранения ЛС 
должны быть оборудованы стеллажами, шка-
фами, поддонами (подтоварниками). В  ре-
зультате наших исследований установлено, 

В  связи с  вступлением в  силу приказа 
Министерства сельского хозяйства РФ от 
15.04.2015  г. №145 «Об  утверждении Правил 
хранения лекарственных средств для ветери-
нарного применения» целью наших исследо-
ваний стала сравнительная оценка норматив-
ных документов, регламентирующих хранение 
ЛС в медицине и ветеринарии, и фактическая 
оценка соответствия работы ветеринарных 
организаций принятому нормативному до
кументу.

В процессе исследования применялись со-
циологические методы (анкетирование, ин-
тервьюирование), метод наблюдения, методы 
статистического анализа.

Всего нами было обследовано 130 вете-
ринарных аптечных организаций в  г. Москве 
и  Московской области, большинство из  ко-
торых (71%) являются структурными подраз-
делениями ветеринарных клиник, остальные 
являются структурными подразделениями зо-
омагазинов и животноводческих хозяйств.

В результате исследований можно сделать 
вывод, что приказ Министерства сельского хо-
зяйства РФ от 15.04.2015 г. №145 «Об утвержде-
нии Правил хранения лекарственных средств 
для ветеринарного применения» практически 
полностью повторяет требования приказа 
Министерства здравоохранения и социально-
го развития РФ от 23.08.2010 г. №706н «Об ут-
верждении Правил хранения лекарственных 
средств».

И тот и другой документ имеют общие по-
ложения, которые устанавливают требова-
ния к помещениям для хранения ЛС, в одном 
случае для  медицинского, а в  другом случае 
для ветеринарного применения.

В  соответствии с  приказом Министерства 
сельского хозяйства РФ от  15.04.2015  г. №145 
«Об  утверждении Правил хранения лекар-
ственных средств для  ветеринарного при-
менения» внутренние поверхности ограж-
дающих конструкций (стены, перегородки, 
потолки) в  помещениях для  хранения ЛС 

Таблица 1

ХАРАКТЕР ОТДЕЛКИ ПОМЕЩЕНИЙ 
ВЕТЕРИНАРНЫХ АПТЕЧНЫХ 

ОРГАНИЗАЦИЙ

Масляная 
краска

Плитка Панели Обои

Характер отделки поверхности стен

37% 34% 19% 10%

Характер отделки поверхности потолков

35% 23% 23% 19%
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для хранения лекарственных средств в поме-
щениях площадью более 10  м2 должны быть 
установлены следующим образом:

yy расстояние до  наружных стен  – не  менее 
0,6 м;

yy расстояние до потолка – не менее 0,5 м;
yy расстояние от пола – не менее 0,25 м;
yy проходы между стеллажами  – не  менее 

0,75 м.
Размещение данных шкафов и  стеллажей 

в  помещениях для  хранения ЛС в  ветеринар-
ных аптечных организациях представлено 
в табл. 3.

Отметим, что в  документе установлены 
требования для  расположения стеллажей 
в помещениях площадью более 10 м2, в связи 
с чем возникает вопрос расположения стелла-
жей в помещениях меньшей площади, количе-
ство которых составляет 28% (табл. 4).

В  соответствии с  приказом Министерства 
сельского хозяйства РФ от  15.04.2015  г. №145 
«Об  утверждении Правил хранения лекар-
ственных средств для ветеринарного примене-
ния» помещения для хранения ЛС, требующих 
защиты от воздействия повышенной темпера-
туры, должны быть оснащены холодильным 
оборудованием, укомплектованным термоме-
трами (термографами, терморегистраторами).

что только 63% помещений оборудованы стел-
лажами и 56% – шкафами (табл. 2).

В  соответствии с  приказом Министерства 
сельского хозяйства РФ от  15.04.2015  г. №145 
«Об  утверждении Правил хранения лекар-
ственных средств для  ветеринарного приме-
нения» в помещениях для хранения ЛС стелла-
жи (шкафы) должны быть установлены таким 
образом, чтобы обеспечить свободный доступ 
к ЛС персонала и, при необходимости, погру-
зочных устройств, а также доступность стелла-
жей (шкафов), стен, пола для уборки. Стеллажи 

Таблица 2

ОБОРУДОВАНИЕ, ИСПОЛЬЗУЕМОЕ 
ДЛЯ ХРАНЕНИЯ И ВЫКЛАДКИ ЛС

Витрины
Стеллажи 

для товаров
Шкафы Столы

Торговый зал

78% 78% 69% –

Помещение для приема и распаковки 
поступающей продукции

– 35% 29% 29%

Помещения для хранения ЛС и ИМН

– 63% 56% –

Таблица 3

РАСПОЛОЖЕНИЕ ШКАФОВ И СТЕЛЛАЖЕЙ ДЛЯ ХРАНЕНИЯ ЛП

Расстояние до наружной стены

0,1 м 0,13 м 0,2 м 0,4 м 0,5 м 0,6 м 0,7 м 1 м 1,5 м 3 м 4 м

13% 4% 9% 5% 23% 4% 7% 6% 8% 7% 14%

Расстояние до потолка

0,02 м 0,1 м 0,5 м 0,6 м 0,7 м 1 м 1,5 м 2 м

8% 5% 24% 5% 8% 32% 12% 6%

Расстояние от пола

0,1 м 0,2 м 0,25 м 0,3 м 0,5 м 1 м 1,5 м 2 м

10% 27% 7% 14% 8% 18% 4% 12%
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показаний, должны располагаться в  доступ-
ном для  персонала месте на  высоте 1,5–1,7  м 
от пола.

Установлено, что в  помещениях для  хра-
нения ЛС у 69% ветеринарных аптечных ор-
ганизаций имеется термометр, у  19%  – ги-
грометр и у  12%  – психрометр. Размещение 
данных приборов, а также шкафов и стелла-
жей в  помещениях для  хранения ЛС в  вете-
ринарных аптечных организациях представ-
лено в табл. 5.

Выявлено, что на требуемой высоте прибо-
ры расположены только у 71% ветеринарных 
аптечных организаций. Расположение шкафов 
и стеллажей для хранения ЛС до наружной сте-
ны соответствует требованиям только у  46%, 
расстояние до потолка – у 87%, расстояние от 
пола – у 63% обследованных объектов.

Следует отметить некоторую разницу в до-
кументах, утверждающих правила хранения 
ЛС для  ветеринарного и  медицинского при-
менения. Так, например, глава «Хранение 

В  качестве недостатка необходимо отме-
тить, что  31% ветеринарных аптечных орга-
низаций не имеют в своих помещениях холо-
дильников для хранения термолабильных ЛС, 
хотя в их  ассортименте должны быть имму-
нобиологические лекарственные препараты 
(ИЛП) (на  данный момент зарегистрировано 
670 ИЛП для  применения в  ветеринарии). Та-
ким образом, нарушаются правила хранения 
данных ЛП и, соответственно, не обеспечива-
ются их качество и безопасность.

Помещения для хранения ЛС должны быть 
оснащены приборами для  регистрации пара-
метров воздуха (термометрами, гигрометрами 
(электронными гигрометрами) или психроме-
трами). В  помещениях для  хранения ЛС пло-
щадью более 10 м2 измерительные части этих 
приборов должны размещаться на расстоянии 
не менее 3 м от дверей, окон и отопительных 
приборов.

Приборы и  (или) части приборов, с  кото-
рых производится визуальное считывание 

Таблица 4

ПОМЕЩЕНИЯ ВЕТЕРИНАРНЫХ АПТЕЧНЫХ ОРГАНИЗАЦИЙ

Вариации площадей и долевое распределение аптек

Торговый зал (наличие – 75%) 

14% 3% 3% 10% 3% 47% 10% 10%

10 м2 15 м2 18 м2 20 м2 24 м2 30 м2 45 м2 50 м2

Помещение для приема и распаковки поступающей продукции (наличие – 25%) 

2% 3% 22% 39% 16% 14% 3% 1%

5 м2 15 м2 10 м2 15 м2 20 м2 25 м2 30 м2 40 м2

Помещения для хранения ЛС и ИМН (наличие – 72%) 

5% 6% 9% 8% 26% 7% 10% 12%

5 м2 7 м2 8 м2 9 м2 10 м2 12 м2 20 м2 30 м2

Административно-бытовые помещения (наличие – 36%) 

5% 41% 37% 9% 8%

8 м2 10 м2 15 м2 20 м2 25 м2
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относительно их  качества и  безопасности. 
Очевидно, что для  устранения нарушений 
ветеринарным организациям понадобится 
некоторое время, однако возникает вопрос 
о глубине контроля в данном отношении. Так, 
ветеринарные аптечные организации и  про-
изводители лекарственных средств, имея ли-
цензию на  осуществление, соответственно, 
фармацевтической деятельности или  про-
изводства ЛС, обязаны соблюдать данные 
правила хранения в  качестве лицензионных 
требований, за  соблюдением которых следит 
лицензирующий орган (Россельхознадзор).

Правила хранения ЛС для  ветеринарно-
го применения распространяются также и на 
другие организации, осуществляющие обра-
щение ЛС для ветеринарного применения, т. е. 
ветеринарные клиники, животноводческие 
хозяйства и  т. д., которые в  соответствии с  за-
конодательством не  имеют лицензии на  осу-
ществление фармацевтической или какой‑ли-
бо другой деятельности. Поэтому вопросы 
контроля данных организаций требуют даль-
нейшей проработки.
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дезинфицирующих лекарственных средств» 
названа «Хранение антисептических лекар-
ственных средств», что с  фармакологической 
точки зрения не  является одним и тем  же, 
и, как  следствие, в  приказе Министерства 
сельского хозяйства РФ от  15.04.2015  г. №145 
«Об  утверждении Правил хранения лекар-
ственных средств для  ветеринарного при-
менения» из‑за  переименования отсутствуют 
указания по хранению дезинфицирующих ЛС.

Также следует отметить, что  приказ Ми-
нистерства сельского хозяйства РФ от 
15.04.2015  г. №145 «Об  утверждении Правил 
хранения лекарственных средств для  вете-
ринарного применения» дает отсылку к  до-
кументу, регламентирующему уничтожение 
недоброкачественных ЛС, фальсифицирован-
ных ЛС и  контрафактных ЛС, т. е. постановле-
нию правительства Российской Федерации от 
03.09.2010 г. №674 «Правила уничтожения не-
доброкачественных лекарственных средств, 
фальсифицированных лекарственных средств 
и  контрафактных лекарственных средств». 
Таким образом, нормативный документ, ре-
гламентирующий правила по  уничтожению 
ЛС, является единым как для  медицины, так 
и для ветеринарии.

За  последние годы значительно возросло 
число ветеринарных аптечных организаций, 
что говорит о перспективности развития рын-
ка ветеринарных препаратов. Однако про-
веденные нами исследования показывают, 
что значительная часть ветеринарных органи-
заций осуществляет свою деятельность с  на-
рушением правил хранения ЛС для  ветери-
нарного применения, что  вызывает опасения 

Таблица 5

РАЗМЕЩЕНИЕ ПРИБОРОВ (ТЕРМОМЕТР, ГИГРОМЕТР, ПСИХРОМЕТР)

Высота от пола и нагревательных приборов

1 м 1,4 м 1,5 м 1,6 м 1,7 м 1,8 м 2 м 3 м

6% 4% 47% 15% 9% 6% 9% 4%
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REGULATIONS FOR MEDICAL AND VETERINARY USE
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The article analyzes the compliance of normative legal regulation of drugs storage for medical and 
veterinary use in accordance with current legislation and gives the assessment of compliance with the 
rules of storage of medicinal products veterinary pharmacy organizations. Based on the research results 
revealed that part of the veterinary organization carries out its activities in violation of the veterinary use 
of medicinal products storage, raising concerns about their quality and safety, and require more stringent 
control measures.
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Представлены результаты логико-семан
тического анализа описанных в  научной 
и  учебной литературе определений понятия 
«лекарственное обеспечение» и  предложена 
уточненная дефиниция данного понятия. Обо-
снованы и  сформулированы рабочие дефини-
ции понятий «лекарственное обеспечение» 
и «фармацевтическое обеспечение».

Ключевые слова: лекарственное обеспе-
чение, фармацевтическая терминология, ло-
гико-семантический анализ.

Термин «лекарственное обеспечение» 
− один из  самых распространенных в  фар-
мацевтической науке и  практике, в  образо-
вании. Он широко используется в  законах, 
нормативно-правовых актах, в научной меди-
цинской, фармацевтической, экономической, 
юридической литературе, а  также как  обще-
употребительное слово. Однако, несмотря 
на это, определение ему в законах и норматив-
но-правовых документах не  дано, вследствие 
чего существуют расхождения в трактовке, от-
сутствует четкость в границах термина, имеет-
ся неопределенность и  неоднозначность по-
нимания. Вследствие этого часто затрудняется 

оценка состояния и перспектив лекарственно-
го обеспечения. Кроме того, в отдельных слу-
чаях происходит смешение или подмена дан-
ного понятия с другими, близкими по смыслу.

В связи с вышеуказанным цель настоящего 
исследования заключалась в  уточнении сущ-
ности понятия «лекарственное обеспечение», 
выявлении особенностей его использования 
и  разработке определения данного понятия, 
адекватного современности.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование включало две стадии: 1) срав-
нительный логико-семантический анализ со-
держания и  объема существующих определе-
ний понятия «лекарственное обеспечение»; 
2) обоснование и  формулирование рабочей 
дефиниции понятия лекарственного обеспече-
ния и 3) разграничение его с понятием фарма-
цевтического обеспечения.

Логико-семантический анализ существу-
ющих определений понятия «лекарственное 
обеспечение» выполнен с  использованием 
методик, описанных в  фармацевтической ли-
тературе [1,2].

УДК 615.1:001.4

АНАЛИЗ СУЩНОСТИ И ДЕФИНИЦИЯ ПОНЯТИЯ  
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«обеспечить»)  – «снабдить чем‑нибудь в  нуж-
ном количестве»; «предоставить достаточные 
материальные средства к  жизни»; «сделать 
вполне возможным, действительным, ре-
ально выполнимым»; «оградить, охранить» 
(устар.); «создать все необходимые условия 
для  осуществления чего‑либо, гарантировать 
что‑либо». В  другом значении «обеспечение» 
означает средства – «то, чем обеспечивают ко-
го‑нибудь, что‑нибудь» [5, 6].

Стрельцов  А. А. [7] рассматривает понятие 
«обеспечение» (на  примере обеспечения ин-
формационной безопасности) «с одной сторо-
ны, как  совокупность средств, инструментов, 
условий, которые служат решению опреде-
ленных задач, а с другой − в качестве процесса 
создания и предоставления упомянутых выше 
средств и условий». Таким образом, обеспече-
ние представляет собой совокупность деятель-
ности по  обеспечению, средств обеспечения 
и субъектов обеспечения [7]. С определением, 
данным А. А.  Стрельцовым, согласуется опре-
деление понятия «обеспечение», приведен-
ное в  «Юридическом словаре»: «обеспечение 
− совокупность принимаемых мер и использу-
емых средств, создание условий, способствую-
щих нормальному протеканию экономических 
процессов, реализации намеченных планов, 
программ, проектов, поддержанию стабиль-
ного функционирования экономической си-
стемы и ее объектов, предотвращению сбоев, 
нарушений законов, нормативных установок, 
контрактов» [8].

Принимая во внимание сущность понятий 
«ЛС» и  «обеспечение», можно предположить, 
что в  исходном, общеупотребительном зна-
чении под  термином «лекарственное обеспе-
чение» понимается процесс предоставления 
лекарственных средств больным и здоровым 
людям для  лечения, профилактики и  диагно-
стики заболеваний.

Однако при всей верности такого букваль-
ного толкования в бытовом значении оно яв-
ляется недостаточным для  научной, более 

Исследование проводили на  массиве из 
19 дефиниций и контекстных определений по-
нятия «лекарственное обеспечение», отобран-
ных случайным образом путем контент-ана-
лиза профильной литературы за  последние 
20  лет (всего более 100 источников; 5%-ная 
выборка).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Логико-семантический анализ содержания 
и  объема существующих определений поня-
тия «лекарственное обеспечение». Установ-
лено, что в  самом простом случае понятие 
«лекарственное обеспечение» можно опре-
делить, исходя из  смысла составляющих его 
более общих понятий: «лекарство» (совр. – ле-
карственное средство) и «обеспечение».

Термин «лекарство» не  закреплен норма-
тивно, однако в  современной литературе ис-
пользуется как синоним термина «лекарствен-
ное средство» (ЛС) [3].

В  ФЗ-61 «Об  обращении лекарственных 
средств» (2010  г.) приводится определение 
термина «ЛС»: это вещества или их  комби-
нации, вступающие в  контакт с  организмом 
человека или  животного, проникающие 
в органы, ткани организма человека или жи-
вотного, применяемые для  профилактики, 
диагностики (за  исключением веществ или 
их  комбинаций, не  контактирующих с  орга-
низмом человека или  животного), лечения 
заболевания, реабилитации, для  сохране-
ния, предотвращения или  прерывания бе-
ременности и полученные из крови, плазмы 
крови, из  органов, тканей организма чело-
века или  животного, растений, минералов 
методами синтеза или с  применением био-
логических технологий. К ЛС относятся фар-
мацевтические субстанции и лекарственные 
препараты [4].

Понятие «обеспечение» в  словарях объ-
ясняется как  процесс (девербатив от  глагола 
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понятие, 3 – разновидность социального обе-
спечения, 4 – составная часть (системы … ме-
дицинской помощи), 5  – многоэтапный про-
цесс (в ЛПУ), 11 – этап (лекарственной помощи) 
и др. Наиболее распространенным (в 6 дефи-
нициях из  19) является подход, согласно ко-
торому анализируемое понятие  – это разно-
видность обеспечения вообще. Достаточно 
часто лекарственное обеспечение трактуется 
как совокупность мер (мероприятий), направ-
ленных на обеспечение населения и ЛПУ всеми 
товарами аптечного ассортимента, прежде 
всего – лекарственными средствами.

Таким образом, если рассматривать сфор-
мированный нами массив дефиниций как  со-
вокупность экспертных мнений, то  можно 
утверждать, что  отнесение лекарственного 
обеспечения к  виду обеспечения является 
обоснованным. Вместе с тем важно не просто 
определить изучаемое понятие, а  найти его 
место в системе научных понятий дисциплины 
«Управление и экономика фармации».

На  основании анализа профильной лите-
ратуры заключили, что  определенные пер-
спективы в  этом направлении имеет отнесе-
ние лекарственного обеспечения к родовому 
понятию «лекарственная помощь» (дефини-
ция 11). Лекарственная помощь определяется 
Подвязниковой М. В. [27] как «…этап медицин-
ской помощи, заключающаяся в  назначении 
и  предоставлении пациенту необходимых 
лекарственных препаратов… В  механизме 
оказания лекарственной помощи можно вы-
делить несколько этапов: 1) назначение ле-
карственного препарата; 2) предоставление 
или  приобретение лекарственных препара-
тов; 3) прием или применение лекарственных 
препаратов; 4) контроль результата, достигну-
того от приема медикаментов».

Для  проверки этого утверждения далее 
методом структурного анализа были изучены 
видовые особенности понятия «лекарственное 
обеспечение», на основе чего получена струк-
турная модель анализируемой дефиниции.

глубокой и  полной трактовки понятия лекар-
ственного обеспечения.

Массив дефиниций был проанализирован 
на  соответствие существующим требовани-
ям к  определению понятий: а) наличие при-
знака рода, отражающего принадлежность 
определяемого объекта к  более широкому 
кругу подобных, родственных предметов, яв-
лений, процессов и  характеризующего сход-
ство между этими предметами, явлениями, 
процессами; признак рода указывает, в какую 
систему входит определяемый объект; б) на-
личие признака вида, характеризующего от-
личие определяемого объекта от  подобных 
предметов, явлений, процессов; признак 
указывает, какую систему образует данный 
объект (как  подразделяется); в) приведение 
только существенных признаков понятия, 
необходимых и  достаточных для  идентифи-
кации понятия и выделения его из ряда род-
ственных объектов; г) адекватность объему 
выражаемого понятия; д) системность опре-
деления и др. [1,9].

В  таблице представлены результаты вы-
явления признака рода в  19 существующих 
определениях и  соответствующем контексте 
из анализируемого массива.

Анализ дефиниций на  соответствие тре-
бованиям к их  структуре и  качеству показал, 
что  большинство определений не  удовлетво-
ряют вышеприведенным критериям к  опре-
делению понятий, не  являются краткими, со-
держат несущественные признаки понятия, 
различаются по объему понятия.

Например, в дефиниции 1 «лекарственное 
обеспечение» рассматривается как  понятие, 
тождественное «обращению лекарственных 
средств». В контекстном виде такая же тожде-
ственность подразумевается в  дефиниции  4. 
Кроме того, дефиниция 4 состоит из  двух 
предложений, что не отвечает критерию кра-
ткости.

Установлено, что в явном виде признак рода 
присутствует в определениях: 1 – комплексное 
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Таблица

ПРИЗНАК РОДА* В СУЩЕСТВУЮЩИХ ДЕФИНИЦИЯХ ТЕРМИНА  
«ЛЕКАРСТВЕННОЕ ОБЕСПЕЧЕНИЕ»

№ п/п Дефиниция лекарственного обеспечения или контекст Источник

1 Лекарственное обеспечение – это комплексное понятие… [10] 

2 К полномочиям органов исполнительной власти субъекта Российской 
Федерации при обращении лекарственных средств относятся:
1) разработка и реализация региональных программ обеспечения 
населения лекарственными препаратами

[4] 

3 Лекарственное обеспечение есть разновидность социального 
обеспечения…

[11] 

4 Лекарственное обеспечение – составная часть системы организации 
медицинской помощи населению…

[12] 

5 Лекарственное обеспечение в отделениях ЛПУ рассматривается 
как многоэтапный процесс…

[3] 

6 Основной целью Стратегии [лекарственного обеспечения] является 
формирование … системы лекарственного обеспечения населения 
для удовлетворения потребностей здравоохранения страны 
в лекарственных препаратах …

[14] 

7 Лекарственное обеспечение – обеспечение … лекарственными сред-
ствами и препаратами, изделиями медицинского назначения, диагно-
стическими, дезинфицирующими средствами, парафармацевтической 
продукцией…

[15], [16], 
[17], [18], 
[19], [20] 

8 Лекарственное обеспечение – комплекс … мероприятий, осуществля-
емых в целях обеспечения населения и учреждений здравоохранения 
лекарственными средствами, изделиями медицинского назначения…

[21] 

9 Под лекарственным обеспечением понимается совокупность … мер, … 
направленных на обеспечение … лекарственными средствами, издели-
ями медицинского назначения, диагностическими, дезинфицирующими 
средствами, парафармацевтической продукцией…

[22], [23], 
[24], [25]

10 Лекарственное обеспечение является системой процессов, 
включающих…

[26] 

11 Лекарственное обеспечение является одним из этапов лекарственной 
помощи…

[26] 

*Примечание: Родовое понятие выделено полужирным шрифтом
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комплекс мероприятий органов власти, ме-
дицинских и  фармацевтических организаций 
по  предоставлению индивиду или  медицин-
ской организации лекарственных средств с це-
лью профилактики, диагностики, лечения за-
болеваний и медицинской реабилитации».

Данное определение отвечает требованию 
системности, поскольку содержит признак 
рода – лекарственная помощь (вышестоящее 
понятие), а  также наиболее существенные 
видовые признаки лекарственного обеспе-
чения: указание деятельности (предостав-
ление), средств обеспечения (ЛС), объектов 
обеспечения (органы власти, медицинские 
и фармацевтические организации), субъектов 
обеспечения (индивиды и медицинские орга-
низации) и цели (профилактика, диагностика, 
лечение заболеваний и  медицинская реаби-
литация).

Комплекс мероприятий по  лекарствен-
ному обеспечению включает в  себя разра-
ботку мер по  предоставлению ЛС бесплатно 
или на льготных условиях социально незащи-
щенным слоям населения (дополнительное 
лекарственное обеспечение), планирование 
потребности в  ЛС, организацию закупок ЛС 
медицинскими организациями, утверждение 
минимального ассортимента лекарственных 
препаратов в  аптечной организации, необ-
ходимых для  оказания медицинской помощи 
и  др., направленные на  получение необходи-
мых ЛС потребителем.

Разграничение понятий «лекарственное 
обеспечение» и  «фармацевтическое обеспе-
чение». Нами установлено, что в  современ-
ной профильной литературе помимо понятия 
«лекарственное обеспечение» используется 
также термин «фармацевтическое обеспече-
ние» [28,29,30]. Между значениями терминов 
«лекарственный» и  «фармацевтический» су-
ществует различие, обусловленное сферой 
их употребления  – первый термин означает 
«относящийся к лекарствам», второй – «отно-
сящийся к фармации». Лекарственная помощь 

Установлено, что обобщенными видовыми 
признаками изученных дефиниций (с  разной 
частотой упоминания и последовательностью 
представления) являются:

–  деятельность (частота упоминания в 19 
дефинициях равна 17): обеспечение, предо-
ставление, разработка, испытание, произ-
водство, контроль качества выпускаемых 
лекарственных средств, упаковка, транспор-
тировка, хранение, реклама, реализация, 
определение потребности, выписывание, по-
лучение, хранение ЛС, информирование о ЛС 
врачей и больных, удовлетворение потребно-
сти и т. д.;

–  средства обеспечения (ЛС, лекарствен-
ные препараты; другие товары аптечного 
ассортимента, разрешенные к  отпуску фар-
мацевтическими организациями: изделия 
медицинского назначения, диагностические 
и  дезинфицирующие средства, парафарма-
цевтическая продукция, средства коррекции 
зрения);

–  объекты обеспечения  – здравоохране-
ние страны, общество, население, граждане, 
потребители, пациенты, больные, врачи, меди-
цинские организации (устар.  – лечебно-про-
филактические учреждения);

–  субъекты обеспечения – органы управле-
ния здравоохранением и  фармацевтические 
организации, органы власти.

На основании проведенного нами анали-
за заключили, что  отличительным видовым 
признаком анализируемого понятия «лекар-
ственное обеспечение» от других элементов, 
входящих в  родовое понятие «лекарствен-
ная помощь», является указание снабжен-
ческой деятельности по  предоставлению 
именно ЛС, а не  других товаров аптечного 
ассортимента.

Исходя из вышеизложенного, определение 
понятия «лекарственное обеспечение» пред-
лагается в следующей формулировке:

«Лекарственное обеспечение  – эле-
мент лекарственной помощи, включающий 
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обеспечение» мы предлагаем определять 
следующим образом:

«Фармацевтическое обеспечение  – эле-
мент фармацевтической помощи, представ-
ляющий собой комплекс мероприятий органов 
власти, медицинских и  фармацевтических 
организаций по  предоставлению индивиду 
или  медицинской организации товаров, раз-
решенных к  реализации организациями, об-
ладающими лицензией на  фармацевтическую 
деятельность».

Иерархические взаимоотношения между 
уточненными понятиями представлены на ри-
сунке.

ВЫВОДЫ

Таким образом, в результате проведенного 
логико-семантического анализа обоснованы 
и сформулированы научные определения по-
нятий «лекарственное обеспечение», «фарма-
цевтическое обеспечение», позволяющие от-
граничить их друг от друга.

Определено место данных понятий в систе-
ме фармацевтического знания в рамках дисци-
плины «Управление и экономика фармации».

является составной частью фармацевтической 
помощи.

В существующих дефинициях понятия «ле-
карственное обеспечение» (см. табл.) в  каче-
стве средств обеспечения индивидуумов и ме-
дицинских организаций выступают не только 
ЛС, но и  изделия медицинского назначения, 
диагностические и  дезинфицирующие сред-
ства, парафармацевтическая продукция, оч-
ковая оптика, что  отражает объективную 
реальность, но не соответствует объему опре-
деляемого понятия. Фармацевтическим ор-
ганизациям разрешена реализация, кроме 
указанных, и  других групп товаров (предме-
тов и  средств личной гигиены, предметов 
и средств, предназначенных для ухода за боль-
ными, новорожденными и детьми, не достиг-
шими возраста трех лет, минеральных вод, 
продуктов лечебного, детского и диетическо-
го питания и др.) [4].

В  связи с  указанным возникает объек-
тивная необходимость в  существовании 
и  использовании наряду с  понятием «лекар-
ственное обеспечение» более широкого по-
нятия «фармацевтическое обеспечение». 
По  аналогии с  дефиницией лекарственного 
обеспечения термин «фармацевтическое 

РИС. Иерархические родо-видовые взаимосвязи между понятиями  
«фармацевтическая помощь», «лекарственная помощь», «фармацевтическое обеспечение», 

«лекарственное обеспечение»

Фармацевтическая помощь

Лекарственная помощь

Обеспечение другими товарами аптечного ассортимента

Информационно-
консультационная 

помощь

Организационно-
методическая 

помощь

Фармацевтическое 
обеспечение

Лекарственное  
обеспечение
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В данной работе изучено влияние техноло-
гических факторов на выход биологически ак-
тивных веществ сырья первоцвета весеннего 
методом математического моделирования. 
Рассмотрены следующие факторы: способ 
экстракции, метод очистки. Определены зна-
чения F – критерия для всех изученных факто-
ров. Установлено их  влияние на  выход биоло-
гически активных веществ сырья первоцвета 
весеннего. Определены оптимальные параме-
тры экстракции.

Ключевые слова: первоцвет весенний, по-
лифенольные и  тритерпеновые соединения, 
органические кислоты, технологические фак-
торы, математическое моделирование, пара-
метры экстракции

Поиск новых видов лекарственного расти-
тельного сырья и  разработка отечественных 
фармацевтических субстанций растительно-
го происхождения, лекарственных средств 
растительного происхождения, лекарствен-

ных растительных препаратов приобретает 
в последние годы все большую актуальность. 
Препараты растительного происхождения по-
пулярны среди специалистов практической 
медицины и  фармации, так как  обладают по-
лисистемным и  мягким воздействием на  ор-
ганизм человека, меньшим количеством по-
бочных явлений, возможностью применения 
в  амбулаторных условиях. Сегодня в  мире 
известно свыше 20 тысяч видов лекарствен-
ных растений, из них более 10% произрастает 
на территории Российской Федерации [1]. Из-
учение возможности применения отечествен-
ных лекарственных растений, расширение 
отечественной номенклатуры официнальных 
лекарственных средств представляет интерес 
и является актуальным [1,2].

В  качестве импортозамещающих отече-
ственных сырьевых источников комплекса 
биологически активных веществ (БАВ), со-
держащего полифенольные соединения, три-
терпеновые сапонины, органические кисло-
ты, липофильные соединения, представляют 

УДК 615.4:615.322.07:582.689

ОПТИМИЗАЦИЯ ТЕХНОЛОГИИ ПОЛУЧЕНИЯ ВОДНО-СПИРТОВОГО 
ИЗВЛЕЧЕНИЯ ИЗ ТРАВЫ ПЕРВОЦВЕТА ВЕСЕННЕГО

Д. Ф.  Иванова, соискатель кафедры послевузовского и  дополнительного профессионального 
фармацевтического образования ФГБОУ ВО «Башкирский государственный медицинский универ-
ситет» МЗ РФ, di.galimova@yandex.ru, г. Уфа
Г. М.  Латыпова, доктор фарм. наук, профессор кафедры послевузовского и  дополнительного 
профессионального фармацевтического образования ФГБОУ ВО «Башкирский государственный 
медицинский университет» МЗ РФ, г. Уфа
Ф. Х. Кильдияров, канд. фарм. наук, доцент кафедры фармацевтической технологии с курсом 
биотехнологии ФГБОУ ВО  «Башкирский государственный медицинский университет» МЗ РФ, 
г. Уфа
В. А. Катаев, доктор фарм. наук, зав. кафедрой послевузовского и дополнительного профессио-
нального фармацевтического образования ФГБОУ ВО  «Башкирский государственный медицин-
ский университет» МЗ РФ, г. Уфа
Р. Р. Бейда, заведующая аптекой ГБУЗ РБ Городская детская клиническая больница №17, г. Уфа



52 ВОПРОСЫ ОБЕСПЕЧЕНИЯ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ. №1 (15) 2017

ТЕХНОЛОГИЯ ПОЛУЧЕНИЯ ЛЕКАРСТВ

Целью настоящих исследований явился 
выбор оптимальной технологии приготовле-
ния водно-спиртового извлечения из  травы 
первоцвета весеннего.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Объектами исследования явились образцы 
сырья первоцвета весеннего, собранного в раз-
личных районах Республики Башкортостан.

Подбор оптимальной технологии приготов-
ления водно-спиртового извлечения из травы 
первоцвета осуществляли двухфакторным ме-
тодом математического моделирования [7]. 
Для  оценки результатов исследований в  изу-
чаемых образцах определяли количественное 
содержание флавоноидов в  пересчете на  ру-
тин. Методика количественного определения 
была разработана нами ранее [5].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Было изучено влияние двух факторов: 
А – способ экстракции; В – метод очистки. Из-
учаемые факторы и их  уровни представлены 
в  табл.  1. Для  увеличения выхода доминиру-
ющей группы БАВ, флавоноидов, в  качестве 
экстрагента использовали спирт этиловый 
различной концентрации (70%, 96%) [ГФ XIII, 
ФС.2.1.0036.15]. Экстрагирование проводили 
методом дробной мацерации. Матрица ма-
тематического планирования эксперимента 

интерес растения рода Primula, широко рас-
пространенные на  территории РФ [3, 4]. Ра-
нее нами был изучен химический состав, 
фармакологические свойства первоцвета ве-
сеннего (лекарственного) (Primula veris L. или P. 
officinalis (L.) Hill.). Последние исследования 
показали, что трава первоцвета весеннего со-
держит тритерпеновые сапонины (урсоловая 
кислота, эсцин), полифенольные соединения, 
представленные полиметоксилированными 
флавоноидами (флавон, 8‑метоксифлавон, 
3’  – метоксифлавон и  др.), агликонами фла-
воноидов (апигенин, кверцетин, кемпферол, 
таксифолин), флавоноидными гликозидами 
(цинарозид, кверцимеритрин, рутин и  др.), 
кумаринами (дигидрокумарин, О-метоксик 
умарин, кумарин, умбеллиферон), феноло-
кислотами и  фенилпропаноидами (галловая, 
салициловая; коричная, кофейная, феруловая, 
хлорогеновая, неохлорогеновая, цикориевая 
кислоты), дубильными веществами (танин, ка-
техин). Первоцвет весенний также содержит 
органические кислоты (аскорбиновая, лимон-
ная, янтарная, щавелевая и  др.), аминокисло-
ты (аспарагин, пролин, глицин, серин, цистеин 
и  др.), производные жирных кислот: метило-
вый эфир пальмитиновой кислоты, метиловый 
эфир 9,12‑октадекадиеновой кислоты, метило-
вый эфир 9,12,15 октадекатриеновой кислоты, 
генэйкозан и др. [5].

Известны следующие фармакологические 
свойства препаратов из  первоцвета весенне-
го: отхаркивающее, потогонное, мочегонное, 
спазмолитическое, седативное, противовоспа-
лительное, отмечено наличие антимикробной 
активности [3,4,5]. В экспериментальных иссле-
дованиях у травы первоцвета весеннего нами 
выявлена ангиопротекторная, антиоксидант-
ная, эндотелиопротекторная, противовоспали-
тельная, гепатозащитная активность [3,5,6].

Исследованный химический состав и  фар-
макологические свойства травы первоцвета 
весеннего показали перспективность созда-
ния лекарственной формы на его основе.

Таблица 1

ИЗУЧАЕМЫЕ ФАКТОРЫ, ИХ УРОВНИ

А – способ 
экстракции

В – метод очистки

А1 3‑й способ В1 Отстаивание

А2 2‑й способ В2 Центрифугирование

А3 1‑й способ В3 Фильтрование
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3‑й способ. Извлечение получали путем 
настаивания сырья первоцвета весеннего 
в  соотношении 1:10. В  качестве экстрагента 
использовался спирт этиловый 70%. Объем 
экстрагента делили на 3 порции. Сырье зали-
вали 70% спиртом этиловым и  оставляли на-
стаиваться на  сутки. Экстракцию проводили 
трехкратно. По  истечении времени получен-
ные настойки объединяли (извлечение № 3).

Согласно приведенным данным была со-
ставлена схема эксперимента, представлен-
ная в табл. 2.

На  основании схемы эксперимента была 
составлена матрица получения извлечения 

(изучаемые факторы, их уровни) представлена 
в табл. 1.

В  ходе реализации схемы эксперимента 
были получены водно-спиртовые извлечения 
тремя способами [8,9,10,11].

1‑й способ. Извлечение получали путем на-
стаивания сырья первоцвета весеннего в  со-
отношении 1:10. В  качестве экстрагента ис-
пользовали спирт этиловый 70% и 96%. Объем 
экстрагента делили на 3 порции. Сырье зали-
вали первой порцией 70% спирта этилового 
и  оставляли настаиваться на  сутки. Затем по-
лученную настойку сливали, а сырье заливали 
второй порцией 70% спирта этилового и снова 
настаивали 1 сутки. Далее полученную настой-
ку сливали, а сырье заливали третьей порци-
ей 96% спирта этилового, настаивали 1 сутки. 
По  истечении времени полученные настойки 
объединяли (извлечение № 1).

2‑й способ. Извлечение получали путем 
настаивания сырья первоцвета весеннего 
в  соотношении 1:10. В  качестве экстрагента 
использовали спирт этиловый 70%. Объем 
экстрагента делили на 3 порции. Сырье зали-
вали первой порцией 70% спирта этилового 
и  оставляли настаиваться на  сутки. Затем по-
лученную настойку сливали, а сырье заливали 
второй порцией 70% спирта этилового и снова 
настаивали 1 сутки. Далее полученную настой-
ку сливали, а сырье заливали третьей порцией 
70% спирта этилового и нагревали в интерва-
ле температур 80–90°С  30 минут на  водяной 
бане. По  истечении времени полученные на-
стойки объединяли (извлечение № 2).

Таблица 2

СХЕМА ЭКСПЕРИМЕНТА

Фактор В
Фактор А

А1 А2 А3

В1 водное извлечение № 1 водное извлечение № 4 водное извлечение № 7

В2 водное извлечение № 2 водное извлечение № 5 водное извлечение № 8

В3 водное извлечение № 3 водное извлечение № 6 водное извлечение № 9

Таблица 3

МАТРИЦА ПОЛУЧЕНИЯ ИЗВЛЕЧЕНИЯ 
ИЗ СЫРЬЯ ПЕРВОЦВЕТА ВЕСЕННЕГО

№ 
п/п

Условия экстракции

Способ 
экстракции

Метод очистки

1 3‑й способ Отстаивание

2 3‑й способ Центрифугирование

3 3‑й способ Фильтрование

4 2‑й способ Отстаивание

5 2‑й способ Центрифугирование

6 2‑й способ Фильтрование

7 1‑й способ Отстаивание

8 1‑й способ Центрифугирование

9 1‑й способ Фильтрование
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влияние фактора В  – метод очистки. Из  табл. 
3 видно, что наиболее оптимальным методом 
очистки явился метод отстаивания. Макси-
мальный выход суммы флавоноидов в  пере-
счете на  рутин отмечен в  водно-спиртовых 
извлечениях из  травы первоцвета весенне-
го, полученных методом дробной мацера-
ции с использованием в качестве экстрагента 
спирта этилового 70%, а  также с  изменением 
концентрации спирта этилового 70% и 96%.

ВЫВОДЫ

Методом двухфакторного математическо-
го моделирования без повторных наблюдений 
доказано существенное влияние изучаемых 
технологических факторов (способ экстракции, 
метод очистки) на  выход биологически актив-
ных веществ из сырья первоцвета весеннего.

Определены оптимальные параметры экс-
тракции: способ экстракции  – дробная маце-
рация с использованием в качестве экстраген-
та спирта этилового 70%; а также с изменением 
концентрации этилового спирта 70% и  96%; 
метод очистки – отстаивание.
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Таблица 4

ДИСПЕРСНЫЙ АНАЛИЗ РЕЗУЛЬТАТОВ ВЫХОДА ФЛАВОНОИДОВ, %

Источник 
изменчивости

Сумма квадратов 
(SS) 

Число степеней 
свободы (f) 

Средний 
квадрат (MS) 

Fэксп. Fтабл.

Фактор А 0,897266667 2 0,448633 17,2772786 6,94

Фактор В 16,34286667 2 8,171433 314,6893 6,94

Ошибка 0,103867 4 0,025967 – –

Общая сумма 17,344 8 – – –

РИС. 1. Количественное содержание 
флавоноидов водно-спиртовых извлечений 

из травы первоцвета весеннего
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  �Cодержание флавоноидов в пересчете 
на рутин, %
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OPTIMIZATION OF TECHNOLOGY OF HYDRO-ALCOHOLIC EXTRACT  
OF THE HERB PRIMULA OFFICINALIS

D. F. Ivanova, G. M. Latypova, F. Kh. Kildiyarov, V. A. Kataev, R. R. Beida
Bashkir State Medical University, Ufa, Russia
Ufa Children’s Clinical Hospital №17, Ufa, Russia

The present paper focuses on the effects of technological factors on the outcome of biologics from the 
Primula officinalis using mathematical modeling. The following factors are considered: the methods of 
extraction and cleaning. The values ​​of F-test for all the factors studied have been determined. Their effects 
on the outcome of biologics from the Primula have been shown. The optimum parameters of the extraction 
have been determined.

Keywords: Primula veris L. or P. officinalis (L.) Hill, polyphenol compounds, triterpene, organic 
acids, technological factors, mathematical modeling, extraction parameters
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Статья посвящена получению фитопле-
нок, содержащих сухой экстракт звездчатки 
средней травы и  оценке их  биологической ак-
тивности. Исследуемые фитопленки соот-
ветствуют требованиям, предъявляемым 
к этой лекарственной форме. Установлен вы-
раженный противовоспалительный эффект 
фитопленок с  экстрактом звездчатки сред-
ней травы.

Ключевые слова: звездчатки средней тра-
ва, сухой экстракт, противовоспалительная ак-
тивность.

Главным источником многих биологически 
активных веществ является натуральное сы-
рье как животного, так и растительного проис-
хождения. В последнее время в медицинской 
практике все чаще используются лекарствен-
ные препараты растительного происхожде-
ния. Это объясняется малой токсичностью 
лекарственных растений, длительным приме-
нением без значительных побочных эффектов, 
что эффективно при хронических заболевани-
ях, так как  фитотерапия и  фитопрофилактика 
проводятся длительное время.

Перспективным направлением в  фарма-
цевтической науке является поиск новых 
лекарственных растений и  расширение ас-
сортимента фитопрепаратов. Одним из  таких 

растений является представитель рода Stellaria 
семейства гвоздичные (Caryophyllaceae)  – 
звездчатка средняя (Stellaria media L.). Это рас-
пространенное сорное растение, широко при-
меняемое в народной медицине, в гомеопатии 
в  качестве противовоспалительного, болеу-
толяющего, ранозаживляющего, кровооста-
навливающего средства. Из  надземной части 
звездчатки средней выделена доминирующая 
группа биологически активных веществ  – по-
лисахариды [1]. В ПГФА ранее были проведены 
исследования по  разработке дерматологиче-
ских гелей на  водных извлечениях из  звезд-
чатки средней травы [2].

В  последнее время появилось новое на-
правление с  использованием лекарственных 
растений – создание фитопленок, являющихся 
разновидностью трансдермальных терапевти-
ческих систем (ТТС) и  содержащих экстракты 
растений. Фитопленки используют для  мест-
ного лечения поражений мягких тканей – ожо-
гов, ушибов, ран. Лекарственные пленки имеют 
ряд преимуществ перед другими лекарствен-
ными формами, таких как  пролонгированное 
действие лекарственных веществ на патологи-
ческий очаг, точность дозирования, безопас-
ность и значительное ослабление возможных 
побочных эффектов и аллергических реакций, 
удобство применения, быстрота наступления 
эффекта.
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по  следующим показателям: внешний вид, 
средняя масса, размеры (толщина), время рас-
творения, рН водного раствора, потеря массы 
при высушивании.

Противовоспалительная активность фи-
топленок изучена в  опытах на  белых нели-
нейных крысах обоего пола массой 190–220 г 
с  использованием модели каррагенинового 
асептического воспаления. Испытание био-
логической активности осуществлялось в  со-
ответствии с  требованиями Фармакологиче-
ского комитета, изложенными в «Руководстве 
по проведению доклинических исследований 
лекарственных средств» [4].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

На первом этапе работы нами была прове-
дена оценка доброкачественности исходного 
образца сырья, заготовленного в период цве-
тения в  Республике Марий Эл (п. Оршанка), 
по  содержанию суммы полисахаридов, ду-
бильных (окисляемых) веществ и  экстрактив-
ных веществ, извлекаемых водой очищенной. 
Результаты представлены в табл. 1.

Анализ показал, что содержание полисаха-
ридов в  образце сырья согласуется с  литера-
турными данными [1].

На следующем этапе работы были получе-
ны сухие экстракты на основе водных и спир-
товых извлечений с  применением ультразву-
ка. Экстракция с  ультразвуковой обработкой 

Целью работы являлась разработка со-
става и технологии лекарственных пленок, со-
держащих сухой экстракт звездчатки средней 
травы, а  также оценка их  биологической ак-
тивности.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Оценка доброкачественности исходного 
образца сырья Stellaria media проводилась 
по  содержанию суммы полисахаридов, ду-
бильных (окисляемых) веществ и  экстрактив-
ных веществ, извлекаемых водой очищенной.

Сухой экстракт получали из  водного из-
влечения сырья с применением ультразвука. 
Экстрагирование проводили в  ультразвуко-
вой ванне «Сапфир  – УЗ13-12» мощностью 
200  Вт, напряженностью 260 Вт, рабочей ча-
стотой, равной 35 кГц. Вытяжку из сырья по-
сле экстрагирования охлаждали, процежива-
ли и высушивали в вакуум-сушильном шкафу 
при  температуре 50–60°С, после чего сухую 
массу превращали в  порошок и  определя-
ли количество полисахаридов в  0,1  г сухого 
экстракта.

Для  изготовления фитопленок применя-
лась традиционная технология, включающая 
изготовление раствора полимера, фильтрова-
ние раствора, введение 1% сухого экстракта 
в пересчете на сухую массу фитопленки, гомо-
генизацию и деаэрацию поливочного раство-
ра. Оценка качества фитопленок проводилась 

Таблица 1

КОЛИЧЕСТВЕННЫЙ АНАЛИЗ НАЗЕМНОЙ ЧАСТИ STELLARIA MEDIA

Объект 
исследования

Содержание, %

полисахаридов
окисляемых 

(дубильных) веществ
экстрактивных веществ,  

извлекаемых водой

Трава звездчатки 
средней

8,34 0,89 32,19
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водного раствора, потеря массы при высуши-
вании.

По  внешнему виду полученные фитоплен-
ки представляли собой эластичные пластины 
светло-коричневого цвета, без  механических 
включений и  пузырьков, хорошо отстающие 
от  подложки. Средняя масса пленок варьи-
ровала от  0,02 до  0,03 г, толщина составляла 
0,12–0,17  мм, потеря в  массе при  высушива-
нии 9–10%, водный раствор пленок имел ней-
тральную реакцию среды. Время растворения 
пленок составило от  15 до  19 мин. (табл.  4). 
Установлено, что  исследуемые фитопленки 
соответствуют требованиям, предъявляемым 
к данной лекарственной форме.

Для  оценки фармакологической эффек-
тивности были выбраны фитопленки, содер-
жащие сухой экстракт, полученный этиловым 
спиртом 40% (температура экстрагирования 
30°С, время экстрагирования 7 мин.). Основа 
пленки содержала натрия альгинат. Выбран-
ный состав 1Б обеспечивал наибольший вы-
ход полисахаридов в фитопленках.

Противовоспалительная активность из-
учена на  белых нелинейных крысах обо-
его пола массой 190–220  г. В  эксперименте 

показала наибольший выход полисахаридов 
по  сравнению с  СВЧ-экстрагированием и  ме-
тодом бисмацерации [2].

Далее нами было изучено влияние на  эф-
фективность экстрагирования с  применени-
ем ультразвука таких факторов, как  темпера-
тура, вид экстрагента и  время воздействия 
ультразвука на  сырье. Данные представлены 
в табл. 2.

Для дальнейшего исследования и создания 
фитопленок были отобраны 3 образца сухих 
экстрактов с  максимальным выходом суммы 
полисахаридов.

Подбор оптимальной пленочной матри-
цы для  фитопленок был осуществлен на  ос-
новании литературных данных [3]. В  состав 
матрицы входили натрий-карбоксиметилцел-
люлоза (далее Na-КМЦ), натрия альгинат (да-
лее Na  альгинат). В  качестве пластификатора 
использовали глицерин. Было приготовлено 
6  композиций фитопленок. Составы получен-
ных композиций представлены в табл. 3.

Предварительную оценку качества полу-
ченных фитопленок проводили по  таким по-
казателям, как  внешний вид, средняя масса, 
размеры (толщина), время растворения, рН 

Таблица 2

СОДЕРЖАНИЕ ПОЛИСАХАРИДОВ В СУХИХ ЭКСТРАКТАХ  
НА ОСНОВЕ ВОДНЫХ ИЗВЛЕЧЕНИЙ ИЗ STELLARIA MEDIA

Факторы, влияющие на экстрагирование
Содержание 

полисахаридов, %Вид экстрагента
Температура 

экстрагирования, °С
Время 

экстрагирования, мин.

Вода 30 7 3

Этанол 25% 40 7 0,56

Этанол 40% 30 7 2,1

Этанол 25% 30 5 0,89

Этанол 25% 30 7 1,8

Этанол 40% 30 3 0,67
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Эксперименты проведены с  использова-
нием модели каррагенинового асептическо-
го воспаления, вызываемого субплантарным 

использовано 30 животных, разделенных на 3 
группы по  10 крыс в  контрольной и  опытных 
группах.

Таблица 3

СОСТАВ ФИТОПЛЕНОК, СОДЕРЖАЩИХ ИЗВЛЕЧЕНИЯ ИЗ STELLARIA MEDIA

№ 
п/п

Действующие вещества пленок
Содержание компонентов в пленочной 

матрице, %

Na KMЦ Na альгинат Глицерин Вода

1А Сухой экстракт, полученный водой 
при t=30°С, время экстрагирования 7 мин.

1,5 – 1 47,5

1Б Сухой экстракт, полученный водой 
при t=30°С, время экстрагирования 7 мин.

1 1 1,5 46,5

2А Сухой экстракт, полученный этиловым 
спиртом 40% при t=30°С, время экстраги-
рования 7 мин.

1,5 – 1 47,5

2Б Сухой экстракт, полученный этиловым 
спиртом 40% при t=30°С, время экстраги-
рования 7 мин.

1 1 1,5 46,5

3А Сухой экстракт, полученный этиловым 
спиртом 25% при t=30°С, время экстраги-
рования 7 мин.

1,5 – 1 47,5

3Б Сухой экстракт, полученный этиловым 
спиртом 25% при t=30°С, время экстраги-
рования 7 мин.

1 1 1 46,5

Таблица 4

ТЕХНОЛОГИЧЕСКИЕ ПАРАМЕТРЫ ФИТОПЛЕНОК

Показатель 1А 1Б 2А 2Б 3А 3Б

Средняя масса 
пленки, г

0,0348 ±  
± 0,011

0,0281 ±  
± 0,005

0,0352 ±  
± 0,009

0,0278 ±  
± 0,006

0,0346 ±  
± 0,009

0,0285 ±  
± 0,004

Толщина, мм 0,175 ± 0,02 0,134 ± 0,01 0,165 ± 0,02 0,124 ± 0,02 0,168 ± 0,01 0,139 ± 0,02

Время раство-
рения, мин.

15 ± 0,03 19 ± 0,05 17 ± 0,02 18 ± 0,03 16 ± 0,08 17 ± 0,02

Потеря в массе 
при высушива-
нии, %

9,39 ± 0,13 8,97 ± 0,21 10,88 ± 0,18 9,25 ± 0,15 8,55 ± 0,25 8,14 ± 0,15

рН 6,1 ± 0,02 7,1 ± 0,05 6,5 ± 0,03 6,9 ± 0,06 6,3 ± 0,01 7,5 ± 0,02
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введением 0,1 мл 1% водного раствора кар-
рагенина [5]. За  30 мин. до  введения фло-
гогена на  поверхность задней конечности 
животных опытных групп наносили предва-
рительно смоченную водой пленку размером 
1,5  ×  1,5  см. Объем стопы измеряли онкоме-
трически до опыта и  через 1 и  4 часа после 
введения каррагенина. Расчет прироста отека 
воспаленной стопы проводили в  сравнении 
с  исходным объемом. Торможение отека вы-
числяли в  процентах в  сравнении с  контро-
лем [4].

Результаты исследования противовоспали-
тельной активности представлены в табл. 4.

Исследования показали, что  фитопленки, 
содержащие экстракт Stellaria media, оказыва-
ют выраженное противовоспалительное дей-
ствие, что  выражалось в  достоверном умень-
шении воспалительного отека по  сравнению 
с  контрольной группой и  животными, на  ко-
нечности которых наносили пленки без расти-
тельного экстракта.

Таким образом, проведенные экспери-
менты показали возможность создания фито-
пленок на  основе извлечений из  звездчатки 
средней травы, которые отвечают требовани-
ям, предъявляемым к  данной лекарственной 
форме, и  обладают противовоспалительной 
активностью.

Таблица 5

ПРОТИВОВОСПАЛИТЕЛЬНАЯ АКТИВНОСТЬ ФИТОПЛЕНОК  
С СУХИМ ЭКСТРАКТОМ STELLARIA MEDIA

Исследуемый 
объект

Исходный 
объем

Через 1 ч Через 4 ч Торможение 
отека через 

4 ч, %Объем % Объем %

Контроль 1,14  ±  0,04 1,25 ± 0,04 17,5 ± 7,4 1,94 ± 0,08 71,6 ± 9,8 -

Основа 1,06 ± 0,09 1,39 ± 0,12 28,9 ± 9,2 1,62 ± 0,04 60,2 ± 12,3 15,9

Состав 1Б 1,29 ± 0,06 1,46 ± 0,06 13,2 ± 3,8 1,69 ± 0,05* 31,5 ± 7,1* 56,0

*- различие достоверно по сравнению с контролем при р≤0,05
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DEVELOPMENT OF TECHNOLOGY AND STUDY  
OF BIOLOGICAL ACTIVITY OF PHYTOFILMS ON THE BASIS  

OF EXTRACTS FROM STELLARIA MEDIA L.

E. А. Khvolis, S. V. Chashchina
Perm State Pharmaceutical Academy, Perm, Russia

Article is devoted to receiving the phytofilms containing Stellaria media L. dry extract and an assessment 
of their biological activity. The studied phytofilms meet to requirements imposed to this dosage form. The 
expressed anti-inflammatory effect of phytofilms with Stellaria media L. extract is established.

Keywords: Stellaria media L., dry extract, anti-inflammatory activity
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Проанализирована частота встречае-
мости природных компонентов в  составе 
эндодонтических материалов. Определены 
направления применения и  фармакологиче-
ские свойства камфоры, тимола, эвгенола, 
гваякола, ментола, мятного и анисового ма-
сел. Доказана целесообразность использова-
ния природных компонентов в  эндодонтии, 
а  также представлены причины, указываю-
щие на необходимость стандартизации при-
родных веществ в  составе стоматологиче-
ских материалов.

Ключевые слова: эндодонтия, стандартиза-
ция, тимол, эвгенол, камфора, ментол, гваякол

Современный рынок стоматологических 
материалов предлагает большой выбор эндо-
донтической продукции, в  частности матери-
алы, содержащие ингредиенты природного 
и  синтетического происхождения. Индивиду-
альные предпочтения стоматологов, на  наш 
взгляд, должны формироваться в  том числе 
и по  анализу состава компонентов с  учетом 
их  возможного воздействия на  организм па-
циента. Исходя из вышеизложенного, мы соч-
ли целесообразным и  актуальным осущест-
вление анализа ассортимента и  выявление 
перспектив использования эндодонтических 

стоматологических материалов компаний-
производителей, наиболее широко представ-
ленных на российском рынке.

Цель: осуществить анализ ассортимента 
и выявить перспективу использования эндо-
донтических материалов компаний-произ-
водителей, представленных на  российском 
рынке.

Эндодонтическое вмешательство – доволь-
но сложный процесс, одним из  необходимых 
условий которого является максимально воз-
можное удаление микробных биопленок, на-
ходящихся непосредственно внутри корне-
вого канала [1]. Важным фактором является 
не только уничтожение микроорганизмов, но 
и  предотвращение их  роста и  размножения. 
Не секрет, что компоненты эфирных масел, та-
кие как тимол, гваякол, камфора и некоторые 
другие, обладают антибактериальными, анти-
фунгицидными и антисептическими свойства-
ми [1, 2, 3]. Доказано, что пары антисептических 
средств проходят за апекс [4] и отрицательно 
(например, в  случае крезола, хлорфенола) 
или же благотворно (в случае камфоры, тимо-
ла) влияют на периапикальную область.

Вещества природного происхождения оста-
ются актуальными и на сегодняшний день, не-
смотря на быстрое развитие химической про-
мышленности и  синтез веществ, практически 
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эвгенолсодержащего материала для  пломби-
рования корневых каналов зубов при лечении 
деструктивных форм хронического периодон-
тита [8].

Рассмотрим по  отдельности каждый ком-
понент из перечисленных выше.

Тимол (Thymol)
Содержится в  эфирных маслах тимьяна 

обыкновенного (Thymus vulgaris L.) до 42%, ти-
мьяна ползучего (Thymus serpullium L.) до 30%, 
душицы обыкновенной (Origanum vulgaris L.), 
айована душистого (Trachespermum ammi L.), 
концентрация в эфирном масле которого при 
анализе ГХ/МС оказалась равной 63,40% [9].

Тимол является производным фенола, но 
в  отличие от  фенола тимол менее токсичен, 
меньше раздражает слизистые оболочки, ока-
зывает бактерицидное действие на  кокковую 
флору, менее активен в  отношении грамо-
трицательных палочек. Активен в  отношении 
патогенных грибов [10]. Бразильские ученые 
исследовали эфирное масло Lippie sidoides 
Cham. и установили, что тимол является основ-
ным его компонентом (56,7%). При этом была 
протестирована активность тимола в отноше-
нии кариесогенных микроорганизмов рода 
Streptococcus, а  также Candida albicans. Было 
выявлено, что эфирное масло и его основные 
компоненты обладают мощной антимикроб-
ной активностью. Наиболее чувствительны-
ми микроорганизмами оказались C. albicans 
и  S. mutans [2]. Интересным фактом является 
информация, полученная рядом других авто-
ров, которые, проведя анализ эфирного масла 
Lippie sidoides Cham., не  обнаружили тимол 
среди основных составляющих [11]. По некото-
рым данным, тимол и его эфирные масла в со-
четании с хлоргексидином биглюконатом име-
ют повышенную антимикробную активность 
против S. mutans и  Leptospermum plantarum, 
которые, в свою очередь, содержатся в слюне. 
Именно поэтому комбинация данных веществ 
в  стоматологических препаратах может быть 

идентичных натуральным компонентам. При-
меси, не  всегда отделяемые при  синтезе, со-
путствуют получаемому на  выходе продук-
ту и  могут вовсе не  являться нейтральными 
или  положительными по  своему влиянию 
на  организм человека. К  примеру, отличить 
эвгенол, полученный синтетическим путем, 
от  природного можно по  наличию в  первом 
примеси изоэвгенола, обладающего более за-
метным раздражающим действием [5]. Кроме 
того, рассмотренные нами натуральные ком-
поненты не вызывают привыкания и справля-
ются со своими обязанностями гораздо успеш-
нее их  синтетических собратьев. Поэтому 
препараты, содержащие природные вещества, 
по‑прежнему применяются в  стоматологиче-
ской практике как в России, так и за рубежом. 
Это обуславливает важность стандартизации 
данных компонентов с целью контроля их под-
линности и количественного состава.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Для  достижения поставленной нами цели 
были использованы документальные, си-
стемные, структурно-логические методы, 
контент-анализ, мониторинг научных статей 
периодических изданий, инструкции пред-
приятий-изготовителей.

Нами был проведен анализ ассортимен-
та средств эндодонтического лечения среди 
фирм-производителей: Septodont (табл. 1), 
«Омега-Дент» (табл. 2), «ВладМиВа» (табл. 3), 
«Техно-Дент» (табл. 4). Всего было рассмотре-
но 117 стоматологических препаратов. Из них 
38 (32,48%) содержат гваякол, компоненты 
эфирных масел или  же сами эфирные масла 
(рис.  1). А  именно: тимол, эвгенол, камфору, 
ментол, масло перечной мяты, анисовое мас-
ло, а также масло мятное (сортовую смесь). Су-
ществует определенное количество патентов 
РФ об  изобретении тимолсодержащих паст 
для  пломбирования корневых каналов [6,7], 
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Таблица 1

СПЕКТР ЭНДОДОНТИЧЕСКИХ МАТЕРИАЛОВ КОМПАНИИ SEPTODONT (ФРАНЦИЯ), 
СОДЕРЖАЩИХ КОМПОНЕНТЫ ПРИРОДНОГО ПРОИСХОЖДЕНИЯ

П
ри

ро
дн

ы
е 

ко
м

по
не

нт
ы Тимол Камфора Гваякол Эвгенол Масло 

перечной 
мяты

Анисовое 
масло

Ментол

Н
аз

ва
ни

я 
м

ат
ер

иа
ло

в

Endometasone 
N – порошок 
для замешива-
ния

Cresopate – 
паста для 
пломбирова-
ния корневых 
каналов

Anesthopulpe – 
болеутоляю-
щее средство 
при пульпите

Endometasone 
liquid – жид-
кость для за-
мешивания

Endometasone 
liquid – жид-
кость для за-
мешивания

Endometasone 
liquid – жид-
кость для за-
мешивания

Tempophore – 
йодоформная 
паста для лече-
ния периодон-
титов

Endomet Plain 
Power – мате-
риал для плом-
бировки 
каналов

Caustinerf 
arsenical – де-
витализирую-
щая мышьяко-
вистая паста

Rockle’s – жид-
кость для анти-
септической 
обработки кор-
невых каналов

Pulperyl – бо-
леутоляющее 
и антисептиче-
ское средство

Endosolv E –  
жидкость 
для расплом-
бировки кор-
невых каналов

Tempophore – 
йодоформная 
рассасываю-
щаяся паста 
для лечения 
периодонти-
тов

Endobtur – 
материал 
для пломби-
ровки корне-
вых каналов

Tempophore – 
йодоформная 
рассасываю-
щаяся паста 
для лечения 
периодонтитов

Quickset – 
материал 
для временных 
реставраций

Cresophene – 
жидкость 
для антисепти-
ческой обра-
ботки корне-
вых каналов

Всего проанализировано препарата (ов) – 26
Из них содержат природные компоненты – 13 (50%)
Из них содержат более 1 природного компонента – 2

использована для  повышения степени удале-
ния микробной биопленки и смазанного слоя, 
например, при  антисептической обработке 
корневых каналов [12].

Обратимся к  исследованиям, направлен-
ным на оценку свойств препаратов, содержа-
щих тимол (Cresophene, Endosolv E).

Cresophene после 2 мин. экспозиции тор-
мозит рост 21 вида бактерий и единственный 
из  тестируемых препаратов проявляет анти-
бактериальную активность против 4 видов 
после разбавления в 100 раз. Endosolv E, хоть 
и  обладает хорошей растворяющей способ-
ностью, антибактериальные свойства против 
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Таблица 2

СПЕКТР ЭНДОДОНТИЧЕСКИХ МАТЕРИАЛОВ КОМПАНИИ «ОМЕГА-ДЕНТ» (РОССИЯ), 
СОДЕРЖАЩИХ КОМПОНЕНТЫ ПРИРОДНОГО ПРОИСХОЖДЕНИЯ

Природные 
компоненты Тимол Камфора Гваякол Эвгенол Ментол Мятное масло

Названия 
материалов

Камфорфен-В – 
паста для плом-
бирования кор-
невых каналов

Камфорфен-В – 
паста для плом-
бирования кор-
невых каналов

Гваяфен – жид-
кость для анти-
септической 
обработки кор-
невых каналов

Эвгенол – жид-
кость для плом-
бирования кор-
невых каналов 
99,6%

Камфорфен-В – 
паста для плом-
бирования кор-
невых каналов

Гуттасилер – 
средство 
для пломбиро-
вания корневых 
каналов

Камфорфен-А – 
паста для плом-
бирования кор-
невых каналов

Жидкость анти-
септическая

Гваяфен фор-
те – жидкость 
для антисепти-
ческой обра-
ботки корневых 
каналов

Гуттасилер – 
средство 
для пломбиро-
вания корневых 
каналов

Гуттасилер – 
средство 
для пломбиро-
вания корневых 
каналов

Камфорфен – 
материал 
для антисепти-
ческой обра-
ботки корневых 
каналов

Цинкоокси-
дэвгеноловая 
паста

Названия 
материалов

Камфорфен – 
материал 
для антисепти-
ческой обра-
ботки корневых 
каналов

Эвгенат – жид-
кость для рас-
пломбировки 
корневых 
каналов

Всего проанализировано препарата (ов) – 23
Из них содержат природные компоненты – 10 (43,48%)
Из них содержат более 1 природного компонента – 5

Enterococcus faecalis, частого виновника не-
удачного лечения корневых каналов, прояв-
ляет в меньшей степени, чем вместе с ним ис-
следуемый RC Solve [13].

Камфора (Camphora)
Сырьем для получения полусинтетической 

L-камфоры используется эфирное масло пих-
ты сибирской (Abies sibirica Ledeb.). Природ-
ную D-камфору получают из различных частей 
камфорного лавра (Cinnamomum camphora 
L.) до  75%, базилика камфорного (Ocimum 
basilicum L.) и некоторых других растений.

Из  всех обнаруженных нами натураль-
ных компонентов наиболее часто в  составе 
средств эндодонтического лечения встреча-
ется камфора: как в  составе девитализирую-
щих паст, паст для  пломбирования корневых 
каналов, так и в обезболивающих и антисепти-
ческих средствах. Камфора является антисеп-
тиком широкого спектра действия. Особен-
но это важно при  эндодонтическом лечении 
первичных зубов вследствие сложной хими-
ко-механической обработки корневых кана-
лов [14]. Камфора смягчает токсическое дей-
ствие на организм фенолов, которые являются 
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Таблица 3

СПЕКТР ЭНДОДОНТИЧЕСКИХ МАТЕРИАЛОВ КОМПАНИИ «ВЛАДМИВА» (РОССИЯ), 
СОДЕРЖАЩИХ КОМПОНЕНТЫ ПРИРОДНОГО ПРОИСХОЖДЕНИЯ

Природные 
компоненты

Тимол Камфора Эвгенол Ментол

Названия 
материалов

Тиэдент порошок + 
жидкость – средство 
для пломбирования 
корневых каналов

Крезодент жидкость – 
средство для антисептиче-
ской обработки корневых 
каналов

Пульпевит № 2 – жидкость для анти-
септической обработки корневых 
каналов

Девит-П – де-
витализирую-
щая паста

Крезодент паста Пульподент порошок + жидкость – 
средство для лечения пульпитов

Иодент нетвердеющая 
паста

Тиэдент порошок + жидкость – сред-
ство для пломбирования корневых 
каналов

Девит-А – девитализирую-
щая паста

Девит-А – паста с анестезирующим 
и антисептическим действием

Девит-П – девитализирую-
щая паста

Девит АРС – девитализирующая 
паста

Иодент твердеющая па-
ста – материал для плом-
бирования каналов зубов

Эодент длительного отв. – сред-
ство для пломбирования корневых 
каналов

Всего проанализировано препарата (ов) – 48
Из них содержат природные компоненты – 10 (20,83%)
Из них содержат более 1 компонента – 4

Таблица 4

СПЕКТР ЭНДОДОНТИЧЕСКИХ МАТЕРИАЛОВ КОМПАНИИ TEHNODENT (РОССИЯ), 
СОДЕРЖАЩИХ КОМПОНЕНТЫ ПРИРОДНОГО ПРОИСХОЖДЕНИЯ

Природные 
компоненты Тимол Камфора Эвгенол

Названия мате-
риалов

Эвгетин – цинкоксидэвгеноло-
вый материал для пломбировки 
каналов

Иодотин нетвердеющая паста – 
средство для лечения пульпитов

Крезотин жидкость № 2 – обе-
зболивающее и антисептическое 
средство

Иодотин твердеющая паста

Крезотин жидкость № 1 – обе-
зболивающее и антисептическое 
средство

Всего проанализировано препарата (ов) – 20
Из них содержат природные компоненты – 5 (25%)
Из них содержат более 1 природного компонента – 1

составной частью некоторых препаратов [15]. 
Обладает мягким обезболивающим эффектом. 
Камфора может вызвать негативное воздей-
ствие на ЦНС и почки, привести к отравлению, 
проявляющемуся судорогами, тошнотой, де-
прессией, асистолией, и даже к смерти, однако 

в  дозах, применяемых в  стоматологии, без-
вредна.

Эфирное масло, основным компонентом 
которого является камфора, обладает анти-
бактериальной активностью за  счет ингиби-
рования некоторых факторов вирулентности 
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пролиферацию, возможно, благодаря тому, 
что является мощным акцептором активных 
радикалов [19]. Гваякол представляет собой 
цитотоксическое соединение. Так, концен-
трация полумаксимального ингибирования 
ДНК клеток гваяколом, эвгенолом и тимолом 
оказалась равной 9,8; 0,9 и 0,5 ммоль/л, соот-
ветственно. Однако эти фенольные соедине-
ния не  вызывали однонитевый разрыв ДНК 
в  культуре фибробластов пульпы, что  сви-
детельствует об  отсутствии генотоксично-
сти по отношению к клеткам пульпы in vitro. 
В  любом случае следует осторожно исполь-
зовать препараты, содержащие гваякол, 
с  целью предупреждения преапекального 
и пульпозного раздражений [20]. Результаты 
исследования показали, что  гваякол может 
стимулировать экспрессию генов мРНК, ас-
социированных с  репаративным дентиноге-
незом [21].

бактерий S. mutans [16]. При  тестировании 
масла Rosmarinus officinalis L. антимикробная 
способность по отношению к патогенным ми-
кроорганизмам ротовой полости отдельных 
компонентов, в  том числе и  камфоры, оказа-
лась выше, чем самого масла [17].

Гваякол (Guajacolum)
Содержится в  дегте преимущественно 

гваякового дерева (Guaiacum officinale). 
Древесный креозот, основным компонен-
том которого и  является гваякол, в  отличие 
от  каменноугольного креозота не считается 
канцерогеном, поэтому лекарственные пре-
параты, активным веществом которых он 
является, продаются и  применяются в  раз-
личных странах в  течение длительного 
времени [18]. Гваякол используется в  сто-
матологии при обезболивании пульпы. Обла-
дает способностью индуцировать клеточную 

РИС. 1. Соотношение природных компонентов, встречающихся в различных средствах 
эндодонтического лечения (камфора 29%, эвгенол 27%, тимол 24%, гваякол 8%, ментол 6%, 

масло перечной мяты 2%, анисовое масло 2%, мятное масло 2%).

Anisi calami

Oleum menthe

Oleum menthae piperitae
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повышения антибактериальной активности 
полимеризуемых композиций. Так, эвгенол 
ингибирует рост ряда микроорганизмов, 
в том числе и факультативных анаэробов, вы-
деленных из  зараженных корневых каналов. 
В частности, была выявлена относительно вы-
сокая антимикробная активность полимери-
зуемых композиций в сочетании с EgMA про-
тив E. faecalis, S. mutans и  Propionibacterium 
acnes [25].

Ментол (Меnthоlum)
Содержится преимущественно в  эфирных 

маслах мяты перечной (Mentha piperita L.) 45–
92%, мяты полевой (Mentha arvensis L.), мяты 
длиннолистной (Mentha longifolia L.) [26].

Применяется в  эндодонтии и в  пастах 
при лечении периодонтитов, в дивитализиру-
ющих пастах, в  материалах для  пломбирова-
ния каналов.

Ментол при  попадании на  слизистую вы-
зывает возбуждение холодовых рецепторов, 
что способствует сужению поверхностных со-
судов и рефлекторному расширению сосудов 
внутренних органов. Оказывает местнообез-
боливающее, антисептическое и  раздражаю-
щее действие [10].

Масло мяты перечной
Эфирное масло в  основном состоит 

из  L-ментола (41–65%), α-пинена, β-пинена, 
L-лимонена, дипентена, α-фелландрена, ци-
неола, пулегона, жасмона и  эфиров ментола 
уксусной и  валерьяновой кислот. Основные 
качества масла связаны преимущественно 
с высоким содержанием ментола.

Масло мятное (сортовая смесь)
Состоит из  эфирных масел различных ви-

дов мяты, основным компонентом которых 
является ментол (преимущественно Mentha 
piperita L., Mentha arvensis L., Mentha longifolia 
L.). Масло мяты курчавой (Mentha crispa 
L.) содержит линалоол (50–75%) и  карвон 

Эвгенол (Eugenol)
Эвгенол содержится главным образом 

в  эфирных маслах гвоздичного дерева (Syzy-
gium aromaticum L.)  – до  85%, эвгенольного 
базилика (Ocimum gratissimum L.)  – 70–80%, 
колурии (Coluria) – 70–80% [22].

Эвгенол составляет основу жидкости 
для  замешивания цинкоксидэвгенолового 
цемента, входит в  состав девитализирующих 
паст, средств для  антисептической обработ-
ки корневых каналов, а  также препаратов 
для лечения пульпитов. Широкое применение 
эвгенола обусловлено его местнообезболива-
ющим, антибактериальным и  противовоспа-
лительным действием [5].

При  повторном лечении корневых кана-
лов, запломбированных с  использованием 
гуттаперчевых штифтов цинкоксидэвгеноло-
вой пастой и  AH Plus, удаление первого гер-
метика проходило легче [23]. Такое свойство 
пасты, совсем нехарактерное, например, ре-
зорцинформальдегидным пломбировочным 
материалам, безусловно, ускоряет работу 
врача. Антисептическое действие пасты, об-
условленное наличием эвгенола, продол-
жается в  течение нескольких часов, что  обе-
спечивает стерилизацию органических 
остатков пульпы. Известно, что  пары эвгено-
ла нарушают полимеризацию органической 
матрицы композита. Однако при  изучении 
нового двойного композита, основанного 
на включении eugenol methacrylate monomer 
(EgMA) в  системы смол Bis-GMA/TEGDMA, 
было обнаружено, что  первоначально сте-
пень полимеризации оказывается ниже, чем 
в  композите, не  содержащем EgMA. При  из-
мерении через 24 часа степень отверждения 
с EgMA была выше, чем без него. Более того, 
при  добавлении EgMA повышалась энталь-
пия реакции полимеризации, что  снизило 
вероятность повреждения тканей ротовой 
полости [24]. Исследование показало, что до-
бавление в стоматологические композиты эв-
генола является вполне возможным способом 
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свойств [12]. От  источника и  пути получе-
ния эфирных масел, их  компонентов, гваяко-
ла зависит спектр свойств представленных 
на  рынке продуктов, содержащих данные 
компоненты, что диктует необходимость стан-
дартизации контроля качества эндодонтиче-
ских препаратов наравне с  лекарственными 
средствами.
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ВЫВОДЫ
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или  же повысить эффективность лечебных 
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ANALYSIS OF ASSORTMENT AND PROSPECTS FOR  
THE USE FOR NATURAL COMPONENTS IN THE COMPOSITION  

OF DENTAL ENDODONTIC MATERIALS

A. V. Gerasimova, A. A. Luzin, O. V. Nesterova
I.M. Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russia

The frequency of natural components occurrence in the composition endodontic material was analyzed. 
The direction of using and pharmaceutical properties of camphor, thymol, eugenol, guaiacol, menthol, 
anise and mint oil were considered. Expediency of using natural components in endodontics was proved 
and besides reasons, pointing to necessity of natural components standardization in the composition of 
endodontic material, were given.

Keywords: endodontics, standardization, thymol, eugenol, camphor, menthol, guaiacol
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