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На  основании проведенных исследований 
предложено использовать в качестве пленоч-
ной основы Na-КМЦ, поскольку лекарствен-
ная форма полностью удовлетворяла по ор-
ганолептическим показателям, адгезивной 
способности (182,67  ±  19,01 Па), механиче-
ской прочности на разрыв (369,28 ± 8,97 кПа), 
толщине (0,36  ±  0,02  мм). Была разработа-
на спектрофотометрическая методика 
для количественного обнаружения эритро-
поэтина в  ТДП с  использованием внешнего 
стандарта  – раствора калия дихромата. 
Рассчитаны коэффициент пересчета отно-
сительно РСО ЭПО (0,004 ± 0,000085) для уче-
та внешнего стандарта и  поправочный ко-
эффициент (1,32  ±  0,058) для нивелирования 
влияния вспомогательных веществ. Про-
ведена валидационная оценка по  показате-
лям линейность и  правильность методики 
для концентраций 70%, 100% и 130% от пер-
воначального значения, которая в  среднем 
составляет 99,94%.

Ключевые слова: трансдермальная плен-
ка, эритропоэтин, спектрофотометрия, калия 
дихромат

ВВЕДЕНИЕ

Около 80% раневых покрытий, представ-
ленных на  фармацевтическом рынке,  – пре-
параты зарубежного производства. В  соот-
ветствии с  Государственной программой по 
развитию фармацевтической промышлен-
ности на  период до  2020  года «Фарма-2020» 
и с  учетом необходимости роста обеспе-
ченности отечественными лекарственными 
средствами населения и  учреждений здраво-
охранения, развитие данного направления яв-
ляется перспективным. В последние годы уче-
ные рассматривают возможность применения 
эндогенных регуляторов гомеостаза в  тера-
пии ТТ (термическая травма). Особое внима-
ние привлекает эритропоэтин (ЭПО), оказы-
вающий действие на  эритропоэз, нервную, 
сердечно-сосудистую системы и почки [1,2].

Цель исследования  – выбрать состав 
и провести стандартизацию трансдермальной 
пленки (ТДП) с эритропоэтином.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В  к ач е с тв е  о бъ е к та  и сс л е д о в а н и я  
был выбран эритропоэтин (BRP, European 
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Прочность на разрыв определяли путем рас-
тяжения пленки размером 1,0  ×  5,0  см, закре-
пленной между двумя зажимами, с  помощью 
груза, прикрепленного к краю зажима на чаше 
весов. Фиксировали массу груза в момент раз-
рыва пленки. Прочность на разрыв оценивали 
в кПа. Расчеты проводили по формуле:

P = 
m × g

s
 ,

где m – масса груза, кг; g – ускорение сво-
бодного падения, м/с2; S  – площадь попереч-
ного сечения пленки, м2. Толщину пленки из-
меряли с  помощью микрометра (МК50, ГОСТ 
6507) в центре и по краям.

Для  количественного определения ЭПО 
в  пленке применяли метод спектрофотоме-
трии с  использованием внешнего образца 
сравнения по  методике: около 0,6 г (точная 
навеска) ТДП помещали в  мерную колбу вме-
стимостью 25 мл, прибавляли 8 мл воды очи-
щенной, перемешивали в  течение 30 минут 
до  полного растворения. Затем прибавляли 
15  мл 0,0001  М раствора калия дихромата 
в  0,1  М растворе кислоты хлороводородной. 
Объем раствора доводили этим же раствори-
телем до метки и оставляли на 30 минут. Опти-
ческую плотность полученного раствора из-
меряли при  345  ±  3  нм на  спектрофотометре 
СФ-56 (Россия) в кювете с толщиной рабочего 
слоя 10 мм. В качестве раствора сравнения ис-
пользовали 0,1 М раствор кислоты хлороводо-
родной.

Приготовление раствора РСО ЭПО: около 
0,0017 г (точная навеска) стандартного образ-
ца ЭПО помещали в мерную колбу вместимо-
стью 100 мл, растворяли и  доводили водой 
очищенной до  метки. Аликвоты объемами 
0,05; 0,1; 0,2; 0,3; 0,4; 0,5; 0,6; 0,7; 0,8; 0,9; 1,0 мл 
полученного раствора переносили в  мерные 
колбы вместимостью 25 мл и далее поступали, 
как указано выше.

Приготовление раствора калия дихро-
мата 0,0001 М: 0,294 г (точная навеска) калия 

Pharmacopeia). Для  изготовления пленок 
использованы 3% водные растворы поли-
меров синтетического и  природного проис-
хождения, обладающих формообразующими 
свойствами: натрия карбоксиметилцеллю-
лоза (NaКМЦ), поливиниловый спирт (ПВС), 
гидроксипропилметилцеллюлоза (ГПМЦ), 
метилцеллюлоза (МЦ), желатин (Ж). Для при-
дания пленкам пластичности использовали 
вспомогательные вещества: глицерин в  ко-
личестве 7% от общей массы пленкообразо-
вателя и  полиэтиленгликоль-400 (ПЭГ-400)  – 
2,5% от  общей массы. При  получении ТДП 
использовали метод полива пленочной 
массы на  подложку (форму). Гомогенизацию 
пленочной массы проводили механически. 
Сушку ТДП осуществляли при  комнатной 
температуре в  течение 48 часов. Выбор со-
става ТДП проводили в  соответствии с  фар-
мако-технологическими параметрами: ор-
ганолептические показатели (внешний вид, 
цвет, прозрачность, эластичность, наличие 
посторонних примесей и  микротрещин под 
микроскопом), адгезивная способность, ме-
ханическая прочность на  разрыв, толщина. 
Органолептические свойства лекарственной 
формы определяли визуально. Для  оценки 
адгезивной способности пленку размером 
5,0  ×  5,0  см помещали на  обезжиренную го-
ризонтальную поверхность и накрывали сте-
клом, на которое устанавливали груз массой 
50 г (время воздействия 30 минут). Стекло 
с  помощью рычажного механизма было со-
единено с чашей весов, на которую последо-
вательно помещали грузы различной массы. 
Фиксировали массу, при  которой происхо-
дил отрыв стекла от пленки. Адгезивную спо-
собность оценивали в  Па. Расчеты проводи-
ли по формуле:

P = 
m × g

s
 ,

где m – масса груза, кг; g – ускорение сво-
бодного падения, м/с2; S – площадь пленки, м2.
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следовательно, не  имеет выраженных макси-
мумов светопоглощения, что может затруднять 
его обнаружение. В качестве образца нами был 
выбран калия дихромат, спектральная кривая 
которого при  рН 1,1–3,0 характеризуется дву-
мя максимумами при 257 ± 2 и 350 ± 2 нм [3]. 
Было установлено, что спектр поглощения РСО 
ЭПО с раствором калия дихромата характери-
зуется максимумом при  350  ±  2  нм. При  этом 
оптическая плотность раствора калия дихро-
мата в  присутствии ЭПО отличается большей 
величиной, что  свидетельствует о  потенциро-
вании эффекта. Для  определения линейности 
методики готовили растворы РСО ЭПО с  кон-
центрацией 100–2000  МЕ/мл. Было установ-
лено, что  линейная зависимость методики 
прослеживается в  интервале 200–400  МЕ/мл 
ЭПО. Коэффициент корреляции в  этом случае 
составляет 0,999. Так как содержание ЭПО в на-
веске ТДП (250 МЕ) теоретически соответствует 
найденному линейному диапазону, было при-
нято решение о  продолжении исследований 
по обнаружению ЭПО в ТДП.

Для количественной оценки ЭПО в пленке 
нами был рассчитан коэффициент пересчета 

дихромата «ХЧ» помещали в  мерную колбу 
вместимостью 100 мл. Растворяли и доводили 
до  метки раствором кислоты хлороводород-
ной 0,1 М, перемешивали. 1 мл полученного 
раствора переносили в мерную колбу вмести-
мостью 100 мл и  доводили 0,1 М раствором 
кислоты хлороводородной до  метки. Резуль-
таты обрабатывали с  помощью программы 
Statistica for Windows 6.0 с  использованием 
критерия Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

На  основе проведенных технологических 
исследований был выбран состав на  основе 
NаКМЦ, который полностью удовлетворял 
требованиям к трансдермальным пленкам. Ре-
зультаты представлены в табл. 1.

Для проведения валидационной оценки со-
держания ЭПО в ТДП был выбран метод внешне-
го образца сравнения, так как в предваритель-
ных исследованиях установлено, что  спектр 
РСО ЭПО в кислой и нейтральной среде имеет 
вид убывающей экспоненциальной функции, 

Таблица 1

ТЕХНОЛОГИЧЕСКИЕ ПАРАМЕТРЫ ПЛЕНОК  
С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ РАЗЛИЧНЫХ ПОЛИМЕРОВ

Основа 
пленки

Органолептические 
показатели

Адгезивная 
способность,  

Па

Прочность 
на разрыв,  

кПа

Толщина,  
мм

1* 2* 3* 4* 5*

NаКМЦ + + + – + 182,67 ± 19,01 369,28 ± 8,97 0,36 ± 0,02

ПВС + – + – + 72,91 ± 9,87 87,03 ± 5,49 0,49±0,036

ГПМЦ – – + – – – – –

МЦ ++ + + – – – – –

Ж + – + – + 83,10 ± 8,06 300,58 ± 3,96 0,74 ± 0,06

* Примечания: 1 – эластичность, 2 – липкость, 3 – прозрачность, 4 – механические включения и микро-
трещины, 5 – отставание от подложки; «+» – наличие признака, «-» – отсутствие признака
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В  предварительных исследованиях ЭПО 
в ТДП были определены спектры поглощения 
пленки «плацебо» и пленки с ЭПО (рис. 1). Дан-
ные рисунка свидетельствуют о  том, что  ЭПО 
в составе пленки способствует смещению мак-
симума светопоглощения в область 210 ± 5 нм, 
что  может указывать на  взаимодействие 
компонентов ТДП с  ЭПО, но в  целом спектры 
идентичны, поэтому целесообразно рассчи-
тать коэффициент для  нивелирования влия-
ния вспомогательных компонентов пленки 

на внешний стандарт – калия дихромат, кото-
рый рассчитывали по формуле:

где  и   – удельные показа-
тели поглощения раствора калия дихромата 
0,0001 М и  РСО ЭПО с  калия дихроматом, со-
ответственно. Результаты коэффициента пере-
счета представлены в табл. 2.

Таблица 2

РАСЧЕТ КОЭФФИЦИЕНТА ПЕРЕСЧЕТА

№ Аэпо К2Сr2O7 Кпер di d2

Валидацион-
ные характе-

ристики

1 0,2041 30014,71 0,1922 108,96 0,0036 0,00005 0,0000000021 S2 =  
= 0,0000000038
S = 0,0000614
Sδ = 0,0000307
∆К = 0,000085

ε = 2,38%

2 0,1404 20647,06 0,1357 76,93 0,0037 0,00014 0,0000000201

3 0,1989 29250 0,1774 100,57 0,0034 0,00015 0,0000000213

4 0,1962 28852,94 0,1803 102,21 0,0035 0,00004 0,0000000017

Кср 0,004 ∑ 0,0000000113

РИС. 1. УФ-спектр поглощения ТДП и ТДП с ЭПО
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волны, соответствующей максимуму свето-
поглощения ТДП с  ЭПО в  методике с  калия 
дихроматом (345 нм). Расчеты представлены 
в табл. 3.

В  основном спектрофотометрическом ис-
следовании содержания ЭПО в ТДП с исполь-
зованием внешнего стандарта было установле-
но, что максимум светопоглощения отмечается 

при  расчетах содержания ЭПО. Расчеты про-
водили по формуле:

КТДП = 
АТДП ЭПО

АТДП

 ,

где АТДП эпо и АТДП  – оптическая плотность 
пленки с  ЭПО и  пустой пленки при  длине 

Таблица 3

РАСЧЕТ ПОПРАВОЧНОГО КОЭФФИЦИЕНТА ДЛЯ ПЛЕНКИ

№ п/п АТДП АТДП ЭПО КТДП di d2 Валидационные
характеристики

1 0,0189 0,0237 1,25 0,067 0,0045 S2 = 0,004
S = 0,063
Sδ = 0,024
∆К = 0,058
ε = 4,40%

2 0,0269 0,0326 1,21 0,109 0,0119

3 0,0203 0,0276 1,36 0,038 0,0014

4 0,0186 0,0255 1,37 0,049 0,0024

5 0,0238 0,0321 1,35 0,027 0,0008

6 0,0179 0,0245 1,37 0,047 0,0022

7 0,0173 0,0231 1,34 0,014 0,0002

Кср 1,32 ∑ 0,024

РИС. 2. УФ-спектр поглощения ТДП ЭПО с 0,0001 М калия дихроматом
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где АТДП ЭПО и  – оптическая плотность 
пленки с  ЭПО и  калия дихромата, соответ-
ственно; аТДП ЭПО и  – навеска пленки с ЭПО 
и  калия дихромата, соответственно; КПЕР  – ко-
эффициент пересчета на  внешний стандарт, 
КТДП – поправочный коэффициент для пленки.

Для  определения правильности методи-
ки готовили пленки в  трех концентрациях 

при длине волны 345 ± 3 нм (рис. 2). Результа-
ты количественного определения ЭПО в плен-
ке представлены в табл. 4. Расчет содержания 
ЭПО производили по формуле с учетом коэф-
фициентов, рассчитанных ранее:

РИС. 3. УФ-спектр пленок с ЭПО в концентрации 70%, 100% и 130% от номинального содержания

Таблица 4

РЕЗУЛЬТАТЫ КОЛИЧЕСТВЕННОГО ОПРЕДЕЛЕНИЯ ЭПО В СОСТАВЕ ТДП МЕТОДОМ  
УФ-СПЕКТРОФОТОМЕТРИИ С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ ВНЕШНЕГО СТАНДАРТА

№ АТДП ЭПО

Содержание 
ЭПО, г

di d2 Валидационные 
характеристики

1 0,258 0,1922 0,000006270 0,000000205 4,22 × 10–14 S2 =4,56 × 10–14

S = 2,14 × 10–7

Sδ = 9,55 × 10–8

∆Х = 0,00000025
ε = 3,79%

2 0,1939 0,1357 0,000006323 0,000000152 2,31 × 10–14

3 0,1843 0,1372 0,000006580 0,000000105 1,10 × 10–14

4 0,2408 0,1774 0,000006794 0,000000319 10,02 × 10–14

5 0,2298 0,1774 0,000006408 0,000000067 0,46 × 10–14

Хср = 0,000006475 ∑ 10,82 × 10–14



10

ФАРМАЦЕВТИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ И КОНТРОЛЬ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ

ВОПРОСЫ ОБЕСПЕЧЕНИЯ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ. №2 (16) 2017

составил 99,94% для  ЭПО в  пленке, что  укла-
дывается в  допустимые пределы приемлемо-
сти 100 ± 5% (табл. 7).

ВЫВОДЫ

1.  Разработан состав ТДП с  ЭПО, соответ-
ствующий требованиям, предъявляемым 
к  пленкам по  фармако-технологическим 

в  процентах относительно первоначального 
значения 70%, 100% и  130%. Спектры пленок 
с  различными концентрациями с  добавлени-
ем калия дихромата представлены на  рис. 3. 
Результаты количественного анализа пленок 
с  концентрацией 70% и  130% от  исходного 
значения представлены в табл. 5 и 6, соответ-
ственно.

Полученный средний процент восстанов-
ления в  трех проводимых концентрациях 

Таблица 5

ОПРЕДЕЛЕНИЕ ПРАВИЛЬНОСТИ МЕТОДИКИ ДЛЯ ПЛЕНОК  
С КОНЦЕНТРАЦИЕЙ 70% ОТ НОМИНАЛЬНОГО СОДЕРЖАНИЯ

№ АТДП ЭПО

Содержание 
ЭПО, г

di d2 Валидационные 
характеристики

1 0,2091 0,1921 0,00000496 0,000000032 0,11 × 10–14 S2=1,76 × 10–15

S=1,33 × 10–7

Sδ = 0,59 × 10–7

∆Х=0,00000015
ε = 3,10%

2 0,2108 0,1921 0,00000470 0,000000230 5,29 × 10–14

3 0,2174 0,202 0,00000502 0,000000088 0,77 × 10–14

4 0,224 0,202 0,00000502 0,000000091 0,82 × 10–14

5 0,2103 0,1921 0,00000496 0,000000026 0,07 × 10–14

Хср = 0,00000493 ∑ 7,06 × 10–14

Таблица 6

ОПРЕДЕЛЕНИЕ ПРАВИЛЬНОСТИ МЕТОДИКИ ДЛЯ ПЛЕНОК С КОНЦЕНТРАЦИЕЙ 130% 
ОТ НОМИНАЛЬНОГО СОДЕРЖАНИЯ

№ АТДП ЭПО

Содержание ЭПО, 
г

di d2 Валидационные 
характеристики

1 0,2589 0,1565 0,00000870 0,000000089 0,08 × 10–13 S2 = 9,71 × 10–14

S = 3,12*10 × 10–7

Sδ = 1,39 × 10–7

∆Х = 0,0000004
ε = 4,65%

2 0,258 0,1565 0,00000868 0,000000075 0,06 × 10–13

3 0,2411 0,1357 0,00000885 0,000000238 0,56 × 10–13

4 0,247 0,1572 0,00000875 0,000000144 0,21 × 10–13

5 0,2536 0,1774 0,00000806 0,000000545 2,97 × 10–13

Хср = 0,00000861 ∑ 3,88 × 10–13
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логических эффектах эритропоэтина // 
Фундаментальные исследования.  – 2013.  – 
Т. 1, №5. – С. 196–200.

2. Осиков  М.  В., Ахматов  К.  В., Федосов  А.  А. 
Дифференциация роли эритропоэтина 
и процедуры гемодиализа в коррекции аф-
фективных расстройств у больных хро-
нической почечной недостаточностью // 
Фундаментальные исследования.  – 2013.  – 
Т. 1, №3. – С. 138–142.

3. Илларионов  А.  И.  Оптические образцы  
сравнения в спектрофотометрическом 
анализе органических соединений / А. И. Ил- 
ларионов, Е. А. Илларионова, И. П. Сыроват-
ский.  – Иркутск: Иркутский государствен-
ный университет путей сообщения.  – 
2008. – 153 с.

4. Голованенко  А.  Л., Смирнова  М.  М., Алексе-
ева  И.  В., Блинова  О.  А.  Основные подходы 
к стандартизации пленок // Современные 
проблемы науки и образования.  – 2012.  – 
№ 2. – С. 420–420.

5. Симонян Е. В., Хачатрян М. А. Использова-
ние спектрофотометрии и ВЭЖХ для опре-
деления фармацевтической доступности 
и количественной оценки кислотыян-
тарной и никотиновой в суппозитори-
ях // Международный журнал прикладных 
и фундаментальных исследований.  – 
2016. – № 5–4. – С. 602–607.

параметрам: органолептические показатели 
(внешний вид, цвет, прозрачность, эластич-
ность, наличие посторонних примесей и  ми-
кротрещин под  микроскопом), адгезивная 
способность (182,67 ± 19,01 Па), механическая 
прочность на разрыв (369,28 ± 8,97 кПа), тол-
щина (0,36 ± 0,02 мм).

2.  Разработана методика УФ-спек тро фо-
то метрии для  количественного обнаружения 
эритропоэтина в  трансдермальной пленке 
с  использованием внешнего стандарта  – рас-
твора калия дихромата 0,0001 М.

3. Для  учета влияния внешнего стандарта 
был рассчитан коэффициент пересчета отно-
сительно РСО ЭПО (0,004 ± 0,000085). Для ниве-
лирования влияния вспомогательных веществ 
лекарственной формы был рассчитан попра-
вочный коэффициент (1,32 ± 0,058) для пленки 
«плацебо».

4. Проведена валидационная оценка мето-
дики по  показателям линейность и  правиль-
ность методики для концентраций 70%, 100% 
и 130% от первоначального значения, которая 
в  среднем составляет 99,94%, что  удовлетво-
ряет валидационным требованиям.
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Таблица 7

РАСЧЕТ КОЛИЧЕСТВЕННОГО АНАЛИЗА МОДЕЛЬНЫХ СМЕСЕЙ ПЛЕНОК  
С РАЗЛИЧНЫМ СОДЕРЖАНИЕМ ЭПО

Концентрация
ЭПО, %

Теоретическое 
содержание ЭПО 

в пленке, г

Найденное содержание 
ЭПО в пленке, г

Процент 
восстановления, %

70% 0,00000470 0,00000493 104,89

100% 0,00000672 0,00000648 96,43

130% 0,00000874 0,00000861 98,51

Средний процент восстановления 99,94
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EXPERIMENTALLY-THEORETICAL SUBSTANTIATION  
OF THE COMPOSITION AND STANDARDIZATION  
OF TRANSDERMAL FILM WITH ERYTHROPOIETIN

E. V. Simonyan, M. V. Osikov, O. T. Saedgalina
South Ural State Medical University, Chelyabinsk, Russia

On the basis of the conducted researches it is proposed to use as film bases Na-CMC, because the 
pharmaceutical form is fully satisfied according to the organoleptic characteristics, adhesive ability 
(182,67±19,01 Pa) mechanical tensile strength (369,28±8,97 kPa), the thickness (0,36±0,02 mm). 
Spectrophotometric methods was developed for the quantitative detection of erythropoietin in TDF using 
the external standard solution of potassium dichromate. The conversion factor calculated relatively of the 
SSS EPO (0,0358±0,000085) to account for the external standard and a correction factor (1,32±0,058) to 
eliminate the influence of auxiliary substances. Validation assessment of methodology is conducted in 
terms of the linearity and accuracy of the technique for concentrations of 70%, 100% and 130% of the 
initial value, which average of 99.94%.

Keywords: transdermal film, erythropoietin, spectrophotometry, potassium dichromate
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Французская фармакопея, Китайская фарма-
копея [1–7].

Согласно фармакопейной статье (ФС) на 
плоды боярышника, оценку его качества про-
водят хроматоспектрофотометрическим ме-
тодом. Используемая методика определения 
суммы флавоноидов в пересчете на гиперозид 
требует больших затрат времени, реактивов, 
многостадийна [1]. В  Изменениях № 3 к  ст. 32 
«Плоды боярышника» приводится два показа-
теля содержания суммы флавоноидов (в пере-
счете на  гиперозид и  в  пересчете на  рутин) 
как  альтернативные. Альтернативная методи-
ка предусматривает использование диффе-
ренциальной спектрофотометрии. Однако эта 
методика оценивает содержание биологиче-
ски активных веществ в  пересчете на  рутин, 
который не  является основным в  сумме фла-
воноидов, содержащихся в плодах боярышни-
ка [8,9]. Поэтому разработка методики, не тре-
бующей больших затрат времени, реактивов 
и не многостадийной, в отличие от методики, 
приведенной в ФС ст. 32 «Плоды боярышника», 
но при этом позволяющей оценивать биологи-
чески активные вещества по  основному фла-
воноиду, в отличие от методики, приведенной 
в Изменениях № 3 к ст. 32 «Плоды боярышни-
ка», актуальна.

Представлены исследования по  разра-
ботке методики количественного опреде-
ления суммы флавоноидов в  плодах боярыш-
ника и лекарственной форме из них методом 
дифференциальной  спектрофотомерии. 
На основании полученных данных подобраны 
оптимальные условия и предложена методи-
ка определения суммы флавоноидов с исполь-
зованием в качестве стандартного образца 
гиперозида. Приведены результаты валида-
ции предложенной методики. Установлены 
критерии приемлемости разработанной 
методики и  предложена норма содержания 
биологически активных веществ в сырье бо-
ярышника.

Ключевые слова: плоды боярышника, гра-
нулы резано-прессованные, дифференциаль-
ная спектрофотометрия, гиперозид
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проходящих сквозь сито с отверстиями разме-
ром 1 мм, помещают в колбу со шлифом вме-
стимостью 250  мл, прибавляют 50  мл спирта 
96%, присоединяют к  обратному холодиль-
нику, нагревают на  кипящей водяной бане 
в течение 60 мин., после охлаждения до ком-
натной температуры содержимое колбы филь-
труют через бумажный фильтр в мерную кол-
бу вместимостью 100  мл. В  колбу со  шлифом 
прибавляют 30  мл спирта 96%, присоединя-
ют к  обратному холодильнику и  нагревают 
в течение 60 мин. После охлаждения раствор 
фильтруют через тот же фильтр в ту же колбу. 
В  колбу со  шротом прибавляют 20  мл спирта 
96%, присоединяют к обратному холодильни-
ку и нагревают в течение 60 мин. После охлаж-
дения раствор фильтруют через тот же фильтр 
в ту же колбу. Объем раствора в колбе доводят 
спиртом 96% до метки (раствор А испытуемо-
го раствора).

10  мл раствора А  испытуемого раство-
ра помещают в  мерную колбу вместимостью 
25  мл, прибавляют 6  мл алюминия хлорида 
спиртового раствора 2%, доводят спиртом 
96% до метки и перемешивают (раствор Б ис-
пытуемого раствора). Оптическую плотность 
раствора Б испытуемого раствора измеряют 
на спектрофотометре при длине волны 410 нм 
в  кювете с  толщиной слоя 10  мм. В  качестве 
раствора сравнения используют раствор, со-
стоящий из 10  мл раствора А  испытуемого 
раствора, 0,1  мл концентрированной уксус-
ной кислоты, помещенный в  мерную колбу 
вместимостью 25  мл и  доведенный спиртом 
96% до метки.

Содержание суммы флавоноидов в  пере-
счете на гиперозид в абсолютно сухом сырье 
в процентах (Х) вычисляют по формуле:

X = 
A × 100 × 25 × 100

380 × a × 10 × (100 – W)
 = 

A × 2500
a × 38 × (100 – W)

 ,

где: А  – оптическая плотность раствора Б 
испытуемого раствора;

Целью настоящего исследования являлась 
разработка и  валидация новой методики ко-
личественного определения суммы флавоно-
идов в плодах боярышника.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Объектами изучения служили промыш-
ленные партии плодов боярышника, соот-
ветствующие требованиям ФС ст. 32 «Плоды 
боярышника», и  опытные образцы гранул 
резано-прессованных (ГРП) [10], полученные 
из плодов боярышника.

На  первом этапе исследований проведен 
анализ спектров спиртовых извлечений из  
и зучаемых образцов (1 : 50). При использова-
нии спектрофотометрического метода, осно-
ванного на  реакции комплексообразования 
с  алюминия хлоридом, в  спектре извлече-
ний появлялся максимум поглощения при  
410 + 2 нм, который совпал с максимумом по-
глощения спектра гиперозида с  алюминия 
хлоридом, и  это позволяет проводить анализ 
при данной длине волны.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Для  подбора оптимальных условий экс-
тракции флавоноидов из сырья было исследо-
вано влияние ряда факторов: степени измель-
чения сырья, характера экстрагента, режима 
экстракции, продолжительности экстракции.

На основании полученных результатов по-
добраны оптимальные условия: степень из-
мельчения сырья  – 1  мм, экстрагент  – спирт 
96%, режим экстракции – 3-кратное (по 50, 30 
и 20  мл), продолжительности экстракции  – 3 
раза по 60 мин, предложена методика опреде-
ления суммы флавоноидов с использованием 
в качестве стандартного образца гиперозида.

Методика. Около 5,0  г (точная навеска) 
сырья, измельченного до  величины частиц, 
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добавления разного количества стандарта 
(4 уровня). Критерием приемлемости являлся 
средний процент восстановления: его сред-
няя величина должна была находиться в пре-
делах 100 ± 5%. Показано, что  процент вос-
становления находился в пределах от 98,48% 
до 104,67%, и его средняя величина составила 
102,26%. На основании полученных результа-
тов данную методику можно считать прошед-
шей валидацию.

В  ходе исследований установлено, что  ме-
тодика предусматривает оценку содержания 
в пересчете на флавоноид, который содержит-
ся в  сырье боярышника в  наибольшем коли-
честве, – на гиперозид. Она легко воспроизво-
дима, доступна, занимает минимум рабочего 
времени, не требует дорогостоящих реактивов.

Анализ промышленных партий сырья 
и  опытных образцов гранул резано-прессо-
ванных из плодов боярышника показал, что со-
держание суммы флавоноидов в  пересчете 
на  гиперозид колеблется от  0,04% до  0,09% 
с  использованием разработанной методики, 
а  содержание суммы флавоноидов в  пере-
счете на  рутин колеблется от  0,07% до  0,15% 
с использованием методики действующей до-
кументации (табл.).

В  связи с  тем, что  методика изменена 
и  пересчет содержания суммы биологиче-
ски активных веществ ведется не на  рутин 
(М.м.  610.521), а на  гиперозид (М.м. 464.379), 
это повлияло на  значение величины содер-
жания биологически активных веществ. Полу-
ченные нами данные позволяют предложить 
норму содержания суммы флавоноидов в пе-
ресчете на гиперозид, оцененную с помощью 
разработанной методики, – не менее 0,04%.

ВЫВОДЫ

Разработана методика количественно-
го содержания суммы флавоноидов в  пере-
счете на  гиперозид в  боярышника плодах. 

380  – удельный показатель поглощения 
комплекса гиперозида с  алюминия хлоридом 
при длине волны 410 нм;

а – навеска сырья, в граммах;
W – влажность сырья, в процентах.
Валидацию методики проводили по следу-

ющим критериям: линейность, повторяемость, 
внутрилабораторная воспроизводимость 
и правильность [11,12].

Определение линейности проводили на 
6 уровнях концентраций гиперозида  – 30%, 
50%, 90%, 100%, 120%, 160%, от нормируемо-
го значения. Значение оптической плотности 
рассчитывали как  среднее из  трех измере-
ний. Критерием приемлемости линейности 
являлся коэффициент корреляции, и если его 
величина близка единице, то  совокупность 
данных можно описать прямой линией. Вели-
чина коэффициента корреляции должна быть 
не менее 0,995. Коэффициент корреляции со-
ставил 0,9994.

Повторяемость методики определяли 
на  одном образце сырья в  6 повторностях 
в  течение короткого промежутка времени 
с  использованием одних и тех  же реактивов 
и оборудования. Критерий приемлемости вы-
ражался величиной относительного стандарт-
ного отклонения, которое не  должно было 
превышать 10%. Оно составило 4,43%, что сви-
детельствует о прецизионности методики в ус-
ловиях повторяемости.

Определение внутрилабораторной вос-
производимости методики проводили два 
инженера-химика на  трех образцах в  трех 
повторностях. Критерий приемлемости вы-
ражался величиной относительного стандарт-
ного отклонения, которое не  должно было 
превышать 10%. Оно составило 5,91%, что ука-
зывает на прецизионность методики в услови-
ях воспроизводимости.

Правильность методики устанавлива-
ли путем измерения количественного со-
держания суммы флавоноидов в  пересчете 
на гиперозид в растворах, полученных путем 
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Установлены параметры линейности, повторя-
емости, воспроизводимости и  правильности 
разработанной методики.

Предложена норма содержания биологи-
чески активных веществ в боярышника плодах 
и  гранулах резано-прессованных из  плодов 
боярышника для  включения в  нормативную 
документацию.
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Таблица

РЕЗУЛЬТАТЫ ОЦЕНКИ СОДЕРЖАНИЯ ФЛАВОНОИДОВ В ПЛОДАХ БОЯРЫШНИКА 
И ГРАНУЛАХ РЕЗАНО-ПРЕССОВАННЫХ ИЗ ПЛОДОВ БОЯРЫШНИКА

Партия боярышника 
плодов / образец ГРП 

из боярышника плодов

Содержание суммы 
флавоноидов в пересчете 
на гиперозид (методика 

разработанная), %

Содержание суммы флавоноидов 
в пересчете на рутин (методика 

из Изменения № 3 к ст. 32  
«Плоды боярышника» [10], %

40214 0,04 0,09

10215 0,07 0,08

20315 0,06 0,10

50915 0,05 0,15

20116 0,09 0,10

30216 0,04 0,07

40216 0,04 0,07

50216 0,08 0,10

60316 0,05 0,07

80416 0,04 0,07

90416 0,04 0,08

ГРП 1 0,05 0,07

ГРП 2 0,06 0,09

ГРП 3 0,05 0,09
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DETERMINATION OF FLAVONOIDS CONTENT IN HAWTHORN FRUITS  
AND CUT-PRESSED GRANULES PREPARED FROM HAWTHORN FRUITS

О.V. Evdokimova, О.B. Trifonova
I.M. Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russia

The article describes results of the study aimed at development of the method for quantitative 
determination of the sum of flavonoids in hawthorn fruits and their dosage form by differential 
spectrophotometry. Using hyperoside as a reference standard and based on the obtained data optimal 
conditions for the method were proposed. Method validation results are also described in the article. 
Acceptability criteria for the developed method were established and the limits of biologically active 
substances in hawthorn raw material were proposed.

Keywords: hawthorn fruits, cut-pressed granules, differential spectrophotometry, hyperoside
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УПРАВЛЕНИЕ И ЭКОНОМИКА ФАРМАЦИИ

Приводится обзор возможностей исполь-
зования и перспектив развития фармацевти-
ческого консультирования в  Российской Феде-
рации. Анализируются нормативно-правовые 
акты, регламентирующие ответственность 
работников аптек. По  данным обзора ре-
зюмируются основные аспекты фармацев-
тического консультирования в  отношении 
безрецептурных лекарственных средств, 
предлагаются пути совершенствования от-
пуска и реализации рецептурных препаратов 
пациентам с  хроническими сердечно-сосуди-
стыми заболеваниями. Приведены данные со-
временных исследований о  приверженности 
к  медикаментозной терапии и  роли фарма-
цевтических работников в  формировании 
комплаентности.

Ключевые слова: фармацевтическое кон-
сультирование, аптеки, нормативно-правовые 
акты, комплаентность, сердечно-сосудистые 
заболевания

Персонифицированный подход к  паци-
енту может стать одним из  основных конку-
рентных преимуществ аптечной организации. 
В  условиях отсутствия жесткой нормативно-
правовой регламентации процесса фарма-
цевтического консультирования в Российской 

Федерации во многих аптечных организациях 
разработаны варианты «шаблонов» работы 
с  покупателями и  пациентами. В  связи с  вне-
дрением новых стандартов подготовки кадров 
и учитывая необходимость прохождения про-
цедуры аккредитации с 2016 г., для многих спе-
циалистов, напрямую работающих с населени-
ем, актуальным является вопрос полномочий, 
а также формата и объема фармацевтических 
консультаций. Безусловно, существует ограни-
чение в виде зарегистрированной инструкции 
по применению к препарату. Однако всегда ли 
рационально ограничиваться только обозна-
ченными в  ней параметрами? Допустимо  ли 
расширение консультационных услуг в случае 
хронических заболеваний, где помимо про-
блем эффективности и  безопасности медика-
ментозной терапии важным аспектом является 
экономическая доступность и  формирование 
высокой приверженности пациентов к приме-
нению лекарственных препаратов?

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Проведен анализ опубликованных в  ба-
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об  основных проблемах фармацевтического 
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помощью является консультирование по  ас-
сортименту и свойствам оригинальных и дже-
нериковых препаратов [4]. Кроме того, все 
большее распространение получает пробле-
ма самолечения, к  сожалению, не  всегда от-
ветственного, наблюдается рост затрат на ме-
дицинское обслуживание, функциональную 
и  лабораторную диагностику. Для  оказания 
профессиональной помощи пациентам необ-
ходимо регулярное повышение квалифика-
ции врачей и работников аптек [5,6].

Основными нормативно-правовыми акта-
ми, регулирующими фармацевтическое кон-
сультирование, являются:

1.  ФЗ №61 от  12 апреля 2010  г.2, ст. 56 
п.  4  – аптечные организации, индивидуаль-
ные предприниматели, имеющие лицензию 
на  фармацевтическую деятельность, несут 
ответственность за  несоблюдение правил из-
готовления и  отпуска ЛП в  соответствии с  за-
конодательством РФ;

2.  Приказ МЗ РФ №785 от  14 декабря 
2005 г.3, п. 2.11 – в случае отсутствия в аптеч-
ном учреждении выписанного врачом ЛП 
работник аптечного учреждения может осу-
ществлять его синонимическую замену с  со-
гласия пациента;

3.  Приказ МЗ РФ №647н4 от  31.08.2016  г., 
п.  III.8  – руководитель субъекта розничной 
торговли ЛП организует доступ к информации 
о  порядке применения или  использования 
товаров аптечного ассортимента, то есть про-
цесс фармацевтического консультирования, 
а также информирования покупателей о нали-
чии товаров, в т. ч. о лекарственных препара-
тах нижнего ценового сегмента.

консультирования в  РФ и  возможностях его 
оптимизации, а  также роли комплаентности 
пациентов с  хроническими заболеваниями 
(на примере сердечно-сосудистых патологий).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Согласно результатам социологического 
исследования основополагающей в  деятель-
ности фармацевтического специалиста оста-
ется совещательная модель взаимоотношения 
с  пациентами (68%). Среди опрошенных 71% 
работников аптек ориентируются на продажу 
дорогостоящих и  промоционируемых компа-
ниями лекарственных препаратов (ЛП), а 27% 
допускают подмену назначений врача, при-
чем не  только в  рамках одного международ-
ного непатентованного наименования (МНН) 
на дженерик (59,7%), но и терапевтическую за-
мену (49,6%) [1]. Полученные результаты, без-
условно, демонстрируют нарушение законо-
дательства об обращении ЛП.

В то  же время, если рекомендации про-
водятся относительно ЛП безрецептурного 
отпуска (OTC – Over the Counter), то назначе-
ние врача не является обязательным. В таком 
случае и  предложение препаратов, и  ассор-
тимент, и  схема применения могут опреде-
ляться самим фармацевтом или  провизором 
в  соответствии с  инструкцией по  примене-
нию [2,3].

В связи с вступлением 1 июля 2013 г. в дей-
ствие приказа Министерства здравоохранения 
№ 1175н1 одним из возможных путей повыше-
ния удовлетворенности фармацевтической 

1 Приказ МЗ РФ №1175н от 20 декабря 2012 г. «Об утверждении порядка назначения и выписывания лекарственных 

препаратов, а  также форм рецептурных бланков на  лекарственные препараты, порядка оформления указанных 

бланков, их учета и хранения».
2 ФЗ №61 от 12.04.2010 г. «Об обращении лекарственных средств».
3 Приказ МЗ РФ №785 от 14.12.2005 г. «О порядке отпуска лекарственных средств».
4 Приказ МЗ РФ от 31.08.2016 г. №647н «Об утверждении Правил надлежащей аптечной практики лекарственных 

препаратов для медицинского применения».
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Одним из преимуществ самолечения и об-
ращения к  фармацевтическим работникам 
является снижение не  только затрат в  систе-
мах обязательного и  дополнительного меди-
цинского страхования, но и  расходов самих 
пациентов. Для  сельской местности ввиду 
сложностей получения квалифицированной 
медицинской помощи зачастую обращение 
в  аптеку является одной из  наиболее доступ-
ных альтернатив. Однако пациенты должны 
осознавать необходимость обращения к  вра-
чу, в  т.  ч. при  неэффективности самолечения 
или  ухудшении состояния, в  случае хрониче-
ского заболевания  – для  назначения терапии 
и контроля эффективности [12,13].

Интересные результаты и перспективность 
данного вида фармацевтических услуг про-
демонстрированы в  исследовании Первого 
МГМУ им. И. М. Сеченова. Оценивалась целесо-
образность телефонных консультаций специ-
ализированной службы о  рациональном на-
значении и использовании ЛП [14].

При  этом, несмотря на  ряд преимуществ 
самолечения, обострились и  некоторые вза-
имосвязанные проблемы. Со  стороны вра-
чей  – в  отношении полноценного оформле-
ния рецептов, а также назначения препаратов 
по МНН. Со стороны работников аптек – к от-
пуску рецептурных (Rx) ЛП без  надлежащим 
образом оформленного рецепта [15,16]. Суще-
ствующая практика, безусловно, вносит вклад 
в  проблему антибиотикорезистентности, сни-
жения контроля глюкозы у  пациентов с  са-
харным диабетом и  артериального давления 
при гипертонической болезни, а также контро-
ля терапии других хронических заболеваний.

В целом при проведении медикаментозной 
терапии и консультировании пациентов, в т. ч. 
фармацевтическом, особую значимость име-
ет формирование приверженности пациентов 
к лечению хронических патологий. Не являют-
ся исключением и  распространенные среди 

В пункте IV.15 указывается, что к основным 
функциям фармацевтических работников от-
носятся: предоставление достоверной ин-
формации о товарах аптечного ассортимента, 
их  стоимости, фармацевтическое консульти-
рование, информирование о  рациональном 
применении лекарственных препаратов в це-
лях ответственного самолечения.

4.  ФЗ №323 от  21 ноября 2011  г.5, ст. 98 
п.  2  – фармацевтические работники несут от-
ветственность в соответствии с законодатель-
ством Российской Федерации за  нарушение 
прав в  сфере охраны здоровья, причинение 
вреда жизни и/или  здоровью при  оказании 
гражданам медицинской помощи.

Основными аспектами при  проведении 
фармацевтического консультирования OTC-
препаратов являются:

1.  Порядок отпуска, фармакологическое 
действие и группа препарата.

2. Опрос пациента о состоянии его здоро-
вья и  жалобах (возраст, симптомы, диагноз, 
хронические заболевания, прием ЛП, бере-
менность, лактация и т. д.).

3.  Указание на  необходимость консульта-
ции с врачом (обязательно в случае появле-
ния новых симптомов или ухудшения состо-
яния).

4.  Предложение товаров аптечного ассор-
тимента, в т. ч. синонимичная замена в рамках 
МНН с  учетом состояния, а  также возможных 
предпочтений пациента (эффективность, без-
опасность, удобство применения, количество 
приемов в сутки, цена препарата, фирма-про-
изводитель и т. д.).

5.  Схемы применения ЛП, взаимодействие 
с пищей.

6. Режим хранения препаратов и их транс-
портировка.

7.  Возможные побочные эффекты и  дей-
ствия пациентов при их проявлении, противо-
показания [7–11].

5 ФЗ №323 от 21 ноября 2011 г. «Об основах охраны здоровья граждан в Российской Федерации».
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Показательными явились результаты 
многоцентрового российского исследования 
РЕЛИФ (n=2517): более 50% больных с  ССЗ 
заинтересованы в  информации по  питанию 
и лекарственным препаратам [20]. Это доказы-
вает рациональность и возможность осущест-
вления консультаций, в т. ч. фармацевтических, 
у  пациентов с  хроническими нозологиями, 
даже по немедикаментозным мероприятиям.

В  исследовании Саратовского ГМУ (n=70) 
постоянно принимали назначенные ЛП 60% 
пациентов с ССЗ; курсами – 8,6%; иногда, когда 
почувствуют симптомы заболевания  – 11,4%, 
и  2,8% респондентов ничего не  принима-
ли [21]. В  исследовании Волгоградского ГМУ 
(n=126) 40,5% пациентов ошибочно уверены, 

населения сердечно-сосудистые нозологии 
(ССЗ). Например, около 50% случаев повторных 
госпитализаций с  гипертоническими кризами 
обусловлены невыполнением пациентом реко-
мендаций относительно лекарственной тера-
пии и образа жизни [17]. Такая динамика может 
негативно сказаться на демографической ситу-
ации в РФ, показателях смертности, инвалиди-
зации и работоспособности населения.

Показатели распространенности болезней 
системы кровообращения не только остаются 
на высоком уровне, но и увеличились практи-
чески в 2 раза за последние 15 лет (рис. 1) [18].

Ведущими в структуре этой патологии явля-
ются болезни, характеризующиеся повышен-
ным кровяным давлением (рис. 2) [19].

РИС. 2. Заболеваемость населения РФ болезнями, характеризующимися повышенным кровяным 
давлением (на 100 000 человек населения, с диагнозом, установленным впервые в жизни)
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РИС. 1. Заболеваемость населения РФ болезнями системы кровообращения  
(на 1000 человек населения, с диагнозом, установленным впервые в жизни)
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артериальной гипертензией и/или  ишемиче-
ской болезнью сердца в  среднем тратилось 
18,1±5,7 мин. [26]. В 2015  г. согласно приказу 
МЗ РФ №290н6 время амбулаторного визита 
к  врачу-терапевту должно составлять 15–12 
(повторный визит) мин., включая время на на-
значение препарата и  консультацию о  нем. 
При  этом время на  оформление документа-
ции, в т. ч. рецепта, должно составлять не бо-
лее 35%, то есть около 5 мин. [27].

В  свою очередь, группа сердечно-сосуди-
стых ЛП является одной из самых реализуемых 
в  аптечных организациях РФ. Показатели про-
даж этого класса ЛП постоянно увеличиваются, 
кроме того, наблюдается перераспределение 
долей терапевтических групп препаратов. На-
пример, по  данным розничного аудита IMS, 
больничного сегмента и  ДЛО (2007–2009  гг.), 
доля продаж блокаторов ренин-ангиотензин-
альдостероновой системы увеличилась на 5,5% 
в натуральном выражении и на 2,2% – в стои-
мостном. В группе β-адреноблокаторов наблю-
дался прирост на 2,1% по количеству упаковок 
и на 2% в денежном эквиваленте. Доля блока-
торов медленных кальциевых каналов увели-
чилась на 1,1%, но при этом снизилась на 0,7% 
в денежном. В группе диуретиков продажи упа-
ковок увеличились на 1,4%, но в рублевом эк-
виваленте снизились на 0,7% [28].

Более современное исследование 
П ИФАГОР IV (2015  г.) продемонстрировало, 
что самыми часто назначаемыми для лечения 
артериальной гипертензии классами являют-
ся: ингибиторы ангиотензинпревращающего 
фермента – 27,8%, β-адреноблокаторы – 21,7%, 
диуретики  – 15,7%, антагонисты кальция  – 
11,3% и  блокаторы рецепторов ангиотензи-
на II  – 10,7%, фиксированные комбинации  – 
10,8%  [29]. Все применяемые классы входят 

что препараты принимаются только при повы-
шении артериального давления, и только 33% 
больных принимают препарат согласно назна-
ченной врачом схеме [22].

В  Саратове проведен социологический 
опрос больных кардиологического профиля 
(n=108), проживающих в отдаленных населен-
ных пунктах. 51% после выписки продолжают 
прием назначенной терапии в  полном объ-
еме, 23% прекратили прием всех препаратов, 
26% – следуют назначениям не полностью [23]. 
Все это доказывает необходимость проведе-
ния мероприятий по повышению привержен-
ности пациентов, где одним из звеньев может 
быть фармацевтический работник.

Перспективны результаты исследования 
в Кировской области по реализации пилотно-
го проекта по  лекарственному страхованию 
пациентов с ССЗ. Участники проекта получают 
ЛП за 10% их стоимости, остальное оплачивает 
областной бюджет [24].

Данные исследования Волгоградского ГМУ 
показали, что одним из факторов, снижающих 
эффективность терапии артериальной ги-
пертензии, является недостаточный уровень 
знаний работников аптек в области фармако-
логии, внутренних болезней и  современных 
стандартов лечения [25].

За  последние десять лет значимость раз-
личных источников информации о  ССЗ и  ЛП 
значительно изменилась. Так, по  данным ис-
следования РЕЛИФ, проведенного в в  2006  г., 
основными источниками информации явля-
лись участковые врачи (86% респондентов), 
врачи стационаров, средства массовой ин-
формации, друзья или  знакомые, при  этом 
всего 1% больных брали информацию о  сво-
ем заболевании из  Интернета. По  мнению 
врачей, в среднем на прием одного больного 

6 Приказ МЗ России от 02.06.2015 г. №290н «Об утверждении типовых отраслевых норм времени на выполнение 

работ, связанных с посещением одним пациентом врача-педиатра участкового, врача-терапевта участкового, вра-

ча общей практики (семейного врача), врача-невролога, врача-оториноларинголога, врача-офтальмолога и врача-

акушера-гинеколога».
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ВЫВОДЫ

Рациональность и  перспективность фар-
мацевтического консультирования в  РФ как 
в отношении ОТС-препаратов, так и Rx-группы 
обусловлена распространением самолече-
ния, доступностью источников информации, 
а  также частотой наличия хронических забо-
леваний в  анамнезе и  проблемой снижения 
приверженности к медикаментозной терапии. 
При  этом фармацевтическое консультирова-
ние о  рецептурных сердечно-сосудистых ЛП 
с пояснением определенных аспектов приме-
нения, безусловно, не  должно являться заме-
ной необходимого визита к доктору, а скорее 
быть дополнением к нему. Для осуществления 
персонифицированного подхода необходимо 
регулярное повышение квалификации работ-
ников аптек в  отношении медикаментозной 
терапии, клинических стандартов и  рекомен-
даций. При  этом одним из  самых важных во-
просов фармацевтического консультирования 
в  случае хронического заболевания должно 
стать привлечение внимания пациента к необ-
ходимости применения препаратов в соответ-
ствии с рекомендациями врача.
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POSSIBILITIES OF PHARMACEUTICAL CONSULTATION UPON SALE  
OF CARDIOVASCULAR DRUGS
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The Far-Eastern State Medical University, Khabarovsk, Russia

The article provides an overview of opportunities of use and path of development of pharmaceutical 
consultation in the Russian Federation. The normative documents which regulate the responsibility 
of workers of drugstores are analyzed. According to the overview the main aspects of pharmaceutical 
consultation concerning OTC drugs are summarized, ways of enhancement of sale of prescription drugs for 
patients with chronic cardiovascular diseases are offered. The results of modern researches about devotion 
to drugs therapy and a role of pharmaceutical specialists in increase of compliance are provided.
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Федеральный закон от  12.04.2010  г. №61-ФЗ 
«Об обращении лекарственных средств» опреде-
лил требования к современной системе контро-
ля качества лекарственных средств, динамично 
развивавшейся в  пе риод становления фарма-
цевтического рынка. Важную роль в  системе 
контроля качества лекарственных средств вы-
полняли территориальные контрольно-ана-
литические лаборатории и  центры сертифи-
кации лекарственных средств. В соответствии 
с  принятием профессионального стандарта 
«Провизор», а  также с  учетом проекта разра-
батываемого профессионального стандарта 
«Провизор-аналитик», в  трудовые функции спе-
циалистов входит приемочный контроль каче-
ства лекарственных препаратов, что  требу-
ет наличия современных знаний, умений в этой 
области. Программа профессиональной под-
готовки провизоров-аналитиков на  кафедре 
фармации учитывает исторический опыт ста-
новления и  развития системы качества лекар-
ственных средств России для формирования со-
временного взгляда на процесс оценки ка чества, 
безопасности и  эффективности применяемых 

лекарственных препаратов и  товаров аптеч-
ного ассортимента.

Ключевые слова: система контроля каче-
ства лекарственных средств, территориальные 
контрольно-аналитические лаборатории, цен-
тры сертификации лекарственных средств, про-
визоры-аналитики, профессиональный стандарт

Квалификация специалистов, занятых в  об-
ласти оценки качества лекарственных средств, 
в  значительной степени определяет государ-
ственную систему контроля качества и во  все 
периоды ее развития влияла на  подготовку 
фармацевтических работников. Развитие систе-
мы контроля качества лекарственных средств 
в  России включает несколько существенно от-
личающихся исторических периодов, но  всегда 
характеризуется государственной составляющей 
в системе отечественного здравоохранения [1,2].

До образования СССР исполнительным орга-
ном государственной власти в системе здравоох-
ранения был Народный комиссариат здравоохра-
нения РСФСР (1918 год), после образования СССР 
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реждениями независимо от форм собственности 
и ведомственной подчиненности. Для выполне-
ния возложенных функций Инспекция взаимо-
действовала с  ГНИИСКЛС, контрольно-анали-
тическими лабораториями производственных 
объединений «Фармация», соответствующими 
институтами министерств и ведомств, ОТК про-
мышленных предприятий. В  1993  году Инспек-
ция преобразуется в  Управление по  контролю 
качества лекарственных средств и медицинской 
техники Министерства здравоохранения и  ме-
дицинской промышленности РФ [6].

Однако система государственного контро-
ля качества лекарственных средств в  эти годы 
была недостаточно структурирована, не обеспе-
чивала необходимого уровня взаимодействия 
различных ее элементов. В дальнейшем в целях 
совершенствования порядка регистрации ЛП 
для  медицинского применения и  оценки каче-
ства отечественных и импортных ЛС, исключения 
дублирования и  разобщенности при  проведе-
нии этих работ создается контрольно-разреши-
тельная система обеспечения качества ЛС. [10]. 
Руководство контрольно-разрешительной си-
стемой возлагается на Управление по контролю 
качества лекарственных средств и медицинской 
техники Министерства здравоохранения и меди-
цинской промышленности РФ, и это Управление 
в  1994  году преобразуется в  Инспекцию госу-
дарственного контроля лекарственных средств 
и  медицинской техники, а с  1 августа 1997  года 
Инспекция вновь стала называться Управлени-
ем государственного контроля лекарственных 
средств и медицинской техники [3].

Приказом Минздрава РФ от  28.06.1993  г. 
№149 «О  контрольно-разрешительной системе 
обеспечения качества лекарственных средств, 
медицинской техники и  изделий медицинского 
назначения» определена необходимость соз-
дания единой контрольно-разрешительной си-
стемы. Затем приказом МЗ РФ от  02.09.1993  г. 
№211 «О  совершенствовании контрольно-раз-
решительной системы обеспечения качества 
лекарственных средств, медицинской техники 

(1922 год) создается Народный комиссариат здра-
воохранения СССР, преобразованный в 1946 году 
в Министерство здравоохранения СССР [3].

Государственный контроль качества лекар-
ственных средств в Советском Союзе был возло-
жен на Государственную инспекцию по контролю 
за качеством лекарственных средств и изделий 
медицинской техники Министерства здравоох-
ранения СССР. Государственная инспекция осу-
ществляла тесное взаимодействие с  Главным 
аптечным управлением СССР, в ведении которо-
го находились контрольно-аналитические лабо-
ратории ГАПУ союзных республик. Инспекция 
и  ГАПУ союзных республик утверждали для  об-
ластных аптечных управлений и их структурных 
подразделений  – контрольно-аналитических 
лабораторий  – планы-задания на  проведение 
выборочного контроля качества определен-
ной номенклатуры лекарственных препаратов, 
произведенных на  предприятиях Минмедпро-
ма СССР, фармацевтических фабриках аптечных 
управлений. Образцы отбирались на  аптечных 
складах и  непосредственно на  предприятиях-
производителях по месту нахождения контроль-
но-аналитической лаборатории. Существовали 
инструкции, устанавливающие единый порядок 
контроля качества сырья, материалов, произ-
водства лекарственных препаратов, требования 
к отделам технического контроля предприятий, 
на  которые были возложены функции управле-
ния контролем качества продукции. Изменения, 
произошедшие в 1990-е годы в России в лекар-
ственном обращении, послужили основанием 
реорганизации действовавшей ранее системы 
государственного контроля качества лекар-
ственных средств [4]. В структуре Министерства 
здравоохранения РФ было организовано Управ-
ление по  стандартизации и  контролю качества 
лекарственных средств и медицинской техники 
с Инспекцией по качеству [5].

Главной задачей Инспекции явилась орга-
низация государственного контроля качества 
лекарственных средств, выпускаемых и  реали-
зуемых предприятиями, организациями и  уч-
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в  соответствии с  требованиями нормативных 
документов. Необходимость аккредитации кон-
трольно-аналитических лабораторий и  ЦКЛС 
была вызвана потребностью Министерства здра-
воохранения и  медицинской промышленности 
Российской Федерации в формировании единой 
государственной политики в  области обеспече-
ния качества лекарственных средств для  меди-
цинского применения. Впоследствии порядок 
аккредитации устанавливал требования к  лабо-
раториям (КАЛ, ЦКЛС), аккредитуемым уже в Си-
стеме сертификации лекарственных средств [7].

В  1998  году вводится обязательная серти-
фикация лекарственных средств в  контрольно-
аналитических лабораториях и  ЦКЛС, наделив 
их  правом выдавать сертификаты соответствия 
на лекарственные средства [7].

В  период с  1994  года и до  конца 2000  года 
территориальные лаборатории выполняли важ-
ную роль в  государственной системе контроля 
качества лекарственных средств [8].

Государственный контроль качества лекар-
ственных средств осуществлялся в  режимах 
предварительного контроля и последующего вы-
борочного контроля. Предварительному контро-
лю подлежали препараты, впервые разрешен-
ные к медицинскому применению в РФ, впервые 
выпускаемые серийно на  данном предприятии, 
серийно выпускаемые по  измененной техноло-
гии, переведенные на этот вид контроля в связи 
с  ухудшением их  качества. Обязательному посе-
рийному контролю на соответствие качества тре-
бованиям нормативной документации по  всем 
показателям подлежали: ЛС, изготовленные пред-
приятиями негосударственных форм собствен-
ности и закупленные нецентрализованно; ЛС, ис-
пользуемые для  приготовления глазных капель 
и  инъекционных растворов в  условиях аптеки; 
наркотические ЛС (субстанции и  лекарственные 
формы); ЛС для наркоза; ЛС, применяемые в педи-
атрии; рентгеноконтрастные ЛС; ЛС, вызывающие 
сомнение в их качестве. Качество лекарственных 
средств, произведенных предприятиями государ-
ственных форм собственности или  закупленных 

и  изделий медицинского назначения» утверж-
дается структура контрольно-разрешительной 
системы, в  которую вошли Управление по  кон-
тролю качества ЛС и  МТ МЗ РФ, бюро по  реги-
страции ЛС, МТ и  ИМН, экспертные комитеты 
(фармакологический, фармакопейный и  др.), 
НИИ и лаборатории, осуществляющие эксперти-
зу и контроль качества лекарств.

После 1990 года существенно возрастает чис-
ло участников фармацевтического рынка в сек-
торе производства, оптовой и  розничной реа-
лизации лекарственных препаратов и  товаров 
аптечного ассортимента. Количество субъектов 
фармацевтического рынка в период с 1992 года 
по 1998 год увеличилось почти в 8 раз, оптовых 
структур – почти в 14 раз, отечественных произ-
водителей – в 2,5 раза, зарубежных фармацевти-
ческих компаний  – в  5 раз [3]. С  децентрализа-
цией лекарственного обеспечения появляется 
необходимость увеличения объемов посерий-
ного контроля лекарственных препаратов.

Для  исключения реализации препаратов, 
не  отвечающих требованиям нормативной до-
кументации, приказом Министерства здраво-
охранения и  медицинской промышленности 
Российской Федерации от  25.03.1994  г. №53 
«Об  усилении контроля качества лекарствен-
ных средств» утверждается Инструкция о  по-
рядке проведения государственного контроля 
качества ЛС, используемых на  территории РФ. 
Важная роль в  этом современном направлении 
отводится территориальным контрольно-анали-
тическим лабораториям, осуществляющим госу-
дарственный контроль лекарственных средств, 
поступающих в  лечебные и  аптечные учрежде-
ния в том или ином субъекте Российской Феде-
рации. Министерством здравоохранения и  ме-
дицинской промышленности РФ утверждается 
Положение о  территориальной (региональной) 
контрольно-аналитической лаборатории (КАЛ), 
центре по  контролю качества лекарственных 
средств (ЦКЛС), а также процедура обязательной 
их аккредитации на техническую компетентность 
в  проведении контроля лекарственных средств 
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лекарственных средств правил организации 
производства и  контроля их  качества, другие 
полномочия, возложенные на  него правитель-
ством Российской Федерации.

С 1998 года контроль качества лекарственных 
средств проводился по двум направлениям: госу-
дарственный контроль качества лекарственных 
средств в  режиме выборочного контроля и  про-
верка их на  соответствие в  форме обязательной 
посерийной сертификации. Новая система серти-
фикации лекарственных средств вводилась с  де-
кабря 1998  года на  основе федерального закона 
«О  лекарственных средствах». На  первом этапе 
сертификации была важна роль центров сертифи-
кации и контроля качества лекарственных средств 
(ЦС и ККЛС), так как лекарственное средство под-
вергалось многократной сертификации за счет его 
перемещения по предприятиям оптовой торговли 
из  одного субъекта в  другой. Центры сертифика-
ции и  контроля качества лекарственных средств 
состояли из двух отделов: испытательного и отдела 
сертификации. В испытательном отделе выдавался 
протокол анализа, а в отделе сертификации – сер-
тификат соответствия, действующий либо на всей 
территории РФ, либо только на территории субъ-
екта в  зависимости от  области аккредитации ла-
боратории [10]. С  2002  года контрольно-анали-
тические лаборатории перестали играть роль 
территориальных органов государственного кон-
троля качества лекарственных средств и сертифи-
кации ЛС. Территориальные центры сертификации 
и контроля качества лекарственных средств стали 
осуществлять только испытательную функцию. 
На  основе протокола анализа территориального 
органа по  сертификации выдавались сертифика-
ты соответствия лекарственных средств их  про-
изводителям. При последующих изменениях, вве-
денных в  систему сертификации лекарственных 
средств, роль территориальных контрольно-ана-
литических лабораторий постепенно ослабевала, 
и в 2007 году при переходе на систему деклариро-
вания лекарственных средств они были выведе-
ны из системы контроля качества лекарственных 
средств [11,12].

централизованно, оценивалось выборочно от 
каждой поступившей серии (партии) по следую-
щим показателям: «Описание», «Подлинность», 
«Упаковка» и  «Маркировка». Таким образом, ак-
кредитованные контрольно-аналитические ла-
боратории и ЦКЛС стали являться неотъемлемой 
частью контрольно-разрешительной системы 
обеспечения качества лекарственных средств, 
а с  1998  года  – частью системы сертификации 
лекарственных средств. Этот год можно назвать 
годом начала значимых изменений для контроль-
но-разрешительной системы [8].

Решающую роль в  создании новой череды 
нормативных документов, регламентирующих 
функционирование контрольно-разрешитель-
ной системы, определил федеральный закон 
«О лекарственных средствах», принятый Государ-
ственной думой и одобренный Советом Федера-
ции в  июне 1998  года. Закон создал правовую 
основу основных этапов обращения лекарствен-
ных средств, утвердил приоритет государствен-
ного контроля качества лекарственных средств 
и  определил структуру государственной систе-
мы контроля их качества, эффективности и без-
опасности лекарственных препаратов [9].

В  августе 1998  года правительство Россий-
ской Федерации принимает решение о  преоб-
разовании Управления государственного кон-
троля лекарственных средств и  медицинской 
техники в  Департамент государственного кон-
троля лекарственных средств (ЛС), изделий ме-
дицинского назначения (ИМН) и  медицинской 
техники (МТ) [10].

Департамент государственного контроля ЛС, 
ИМН и  МТ осуществлял экспертизу качества, 
эффективности и  безопасности лекарственных 
средств, проводил государственную регистра-
цию лекарственных средств, формировал Госу-
дарственные реестры лекарственных средств, 
разрешенных для  медицинского применения 
в  РФ, утверждал фармакопейные статьи, изда-
вал Государственную фармакопею, Перечни ЛС, 
осуществлял надзор за  фармацевтической дея-
тельностью и  выполнением производителями 
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качества лекарственных средств» был утверж-
ден новый порядок государственного контро-
ля качества ЛС, который проводился в режимах 
предварительного, выборочного и  повторного 
выборочного контроля. Такой порядок просу-
ществовал до 2015 года. Однако в последующие 
годы государственный контроль в  данном ре-
жиме оказался менее эффективным ввиду того, 
что  государственному контролю подвергалось 
лишь 0,02% серий лекарственных средств [3,15].

В 2008 году было принято решение по даль-
нейшему развитию системы контроля качества 
лекарственных средств. Росздравнадзором был 
проведен комплекс мероприятий по совершен-
ствованию системы контроля качества лекар-
ственных средств, направленный на достижение 
трех основных задач: создание сети независи-
мых лабораторных комплексов в  федеральных 
округах, увеличение объема выборочного кон-
троля и  внедрение в  систему контроля пере-
движных экспресс-лабораторий [15].

Созданные вновь лабораторные комплексы 
в  настоящее время оборудованы современной 
техникой и имеют подразделения, специализиру-
ющиеся на  физико-химических, биохимических, 
микробиологических методах исследования, снаб-
жены вивариями, фармакологическими лаборато-
риями, а также лабораториями контроля медицин-
ских иммунобиологических препаратов (МИБП). 
Благодаря созданию лабораторных комплексов, 
Рос здравнадзор создал эффективно действующую 
систему государственного контроля качества ле-
карственных средств. Объем независимой оценки 
качества ЛС возрос до 16% (2015 г.) [3]. Этому спо-
собствовал новый режим изъятия лекарственных 
средств для  проведения государственного кон-
троля их  качества (выборочный, отбор образцов 
лекарственных препаратов на  складах предпри-
ятий-производителей, а также предприятиях опто-
вой и розничной торговли) [16,17].

С 2015 года Росздравнадзор осущест-
вляет сбор и  обработку сведений о  сериях, 
партиях лекарственных средств, поступающих 
в гражданский оборот в Российской Федерации, 

С  1 июля 2003  года с  введением в  действие 
федерального закона от  27.12.2002  г. №184-ФЗ 
«О  техническом регулировании» начался но-
вый этап формирования нормативно-правовой 
базы экспертизы и  регистрации лекарственных 
средств в Российской Федерации. Федеральный 
закон внес кардинальные изменения в сложив-
шуюся систему законодательства в  части уста-
новления обязательных требований к  продук-
ции, процессам производства, а  также оценки 
и  подтверждения их  соответствия, иницииро-
вал переход от  ведомственного нормирования 
и обязательных стандартов к разработке и при-
нятию технических регламентов. В  этот период 
разрабатывались нормативно-правовые доку-
менты, поддерживающие исполнение функций 
контрольно-разрешительной системой.

Административная реформа федеральных 
органов исполнительной власти, начавшая-
ся в  2004  году на  основании указа президента 
Российской Федерации от  09.03.2004  г. №314 
«О  системе и  структуре федеральных органов 
исполнительной власти», определила необхо-
димость создания Федеральной службы по над-
зору в  сфере здравоохранения и  социального 
развития (Росздравнадзор). Контроль качества 
лекарственных средств, медицинской и  реаби-
литационной техники и  изделий медицинского 
назначения стал ведущей функцией вновь соз-
данной Федеральной службы по надзору в сфере 
здравоохранения и социального развития [13].

В  конце 2005  года Росздравнадзором была 
начата работа по  реализации постановления 
правительства РФ «О  порядке разработки и  ут-
верждения административных регламентов 
исполнения государственных функций и  адми-
нистративных регламентов предоставления го-
сударственных услуг» [14].

Приказом Минздравсоцразвития РФ от 
30.10.2006  г. №735 «Об  утверждении админи-
стративного регламента Федеральной службы 
по надзору в сфере здравоохранения и социаль-
ного развития по  исполнению государственной 
функции по организации проведения экспертизы 
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На  первоначальном этапе последипломно-
го обучения учебное заведение осуществля-
ло подготовку фармацевтических работников 
по индивидуальным программам. В Московском 
медицинском институте обучение химиков-ана-
литиков осуществлялось в  течение 4  месяцев, 
в  Ленинградском химико-фармацевтическом 
институте велась подготовка рецептаров-кон-
тролеров, провизоров-аналитиков аптек, кон-
трольно-аналитических лабораторий со сроком 
обучения 3 месяца [19,20].

Основа создания единой государственной си-
стемы совершенствования профессиональных 
знаний фармацевтических работников с  высшим 
образованием была положена приказом Минз-
драва СССР от  11.11.1971  г. №810 «Об  улучшении 
организации и  качества специализации и  со-
вершенствования профессиональных знаний 
медицинских и  фармацевтических работников 
с  высшим образованием в  институтах усовер-
шенствования врачей и  других соответствующих 
учреждениях здравоохранения». На  основании 
утвержденного Положения о специализации и со-
вершенствовании профессиональных знаний и на-
выков провизоров-аналитиков профессиональная 
подготовка провизоров-аналитиков проводилась 
в виде: специализации, повышения квалификации 
(усовершенствование), курсов информации и ста-
жировки. Повышение квалификации провизоров-
аналитиков проводилось в форме: циклов усовер-
шенствования, курсов информации, стажировки. 
По  продолжительности циклы усовершенствова-
ния проводились не менее 1 месяца, а курсы ин-
формации – не менее 10 дней [18,19,20].

С  принятием основ законодательства Рос-
сийской Федерации об  охране здоровья граж-
дан в  1993  году впервые вводится порядок 
допуска специалистов к  занятию фармацевти-
ческой деятельностью (наличие диплома и сер-
тификата специалиста). Порядок допуска к  осу-
ществлению фармацевтической деятельности 
и  Положение о  квалификационном экзамене 
на  получение сертификата специалиста были 
определены в  1994–1995  годах Министерством 

в  обязательном порядке предоставляемых про-
изводителями лекарственных средств и  орга-
низациями, осуществляющими их  ввоз на  тер-
риторию РФ. Эти меры в  значительной мере 
способствуют более эффективному государ-
ственному контролю качества лекарственных 
средств. По данным Росздравнадзора, по итогам 
2015 года произошло резкое увеличение количе-
ства выявленных недоброкачественных лекар-
ственных средств по сравнению с 2010–2014 го-
дами по результатам государственного контроля 
качества [3]. Таким образом, контрольно-разре-
шительная система прошла значительный путь 
структурного становления и формирования, раз-
вития нормативно-правового сопровождения.

В у з ы  С С С Р  г о т о в и л и  с п е ц и а л и с т о в 
в  о бласти контроля качества ЛС, провизоров-
аналитиков контрольно-аналитических ла-
бораторий, отделов контроля качества заво-
дов-производителей и  аптечных организаций. 
К 1970 году подготовка провизоров осуществля-
лась 22 высшими учебными заведениями, в том 
числе 4 фармацевтическими институтами, 16 
фармацевтическими факультетами. Провизоры 
готовились во всех союзных республиках, за ис-
ключением Киргизской, Таджикской, Туркмен-
ской и Армянской ССР [18,19,20].

Развитие фармацевтического последиплом-
ного образования началось с  1940-х  годов. 
Для  усовершенствования фармацевтических 
работников в  1947  году открывается Киевский 
институт усовершенствования провизоров, 
в  1952  году  – факультет усовершенствования 
провизоров при Центральном институте усовер-
шенствования (ЦИУ) в  городе Москве, который 
в  1955  году был передан Московскому фарма-
цевтическому институту (МФИ), преобразован-
ному в 1958 году в фармацевтический факультет 
Первого Московского медицинского института. 
В  1960  году были открыты факультеты усовер-
шенствования провизоров в  Харьковском фар-
мацевтическом институте, Ленинградском хими-
ко-фармацевтическом институте и Ташкентском 
институте усовершенствования врачей [21].
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В дальнейшем приказом Минздравмедпрома 
РФ от 25.03.1994 г. №53 «Об усилении контроля ка-
чества ЛС» вводится для аптек, осуществляющих 
самостоятельно закуп лекарств и товаров аптеч-
ного ассортимента, еще один вид внутриаптечно-
го контроля – приемочный. Проведение приемоч-
ного контроля было вызвано необходимостью 
усиления мер контроля из-за продвижения пре-
парата по  различным предприятиям оптовой 
торговли различных субъектов РФ до  аптечной 
организации. Для надлежащего выполнения при-
емочного контроля руководители фармацевти-
ческих организаций назначают специалистов, 
ответственных за приемочный контроль. В связи 
с этим у специалистов появилась необходимость 
в  систематизации необходимых знаний и  уме-
ний. Учитывая потребность в подготовке фарма-
цевтических работников, на  кафедре фармации 
был организован тематический цикл повышения 
квалификации «Организация приемочного кон-
троля лекарственных средств в условиях аптеки 
и  аптечного склада». С  1994  года тематическое 
обучение прошли более 250 специалистов. Позд-
нее при разработке проекта профессионального 
стандарта «Провизор-аналитик» и в  утвержден-
ном профессиональном стандарте «Провизор» 
приемочный контроль вошел важной трудовой 
функцией, которую должны уметь и  выполнять 
специалисты различных должностей.

Приказ Минздрава РФ от 08.10.2015 г. №707н 
«Об  утверждении квалификационных требова-
ний к медицинским и фармацевтическим работ-
никам с высшим образованием по направлению 
подготовки «Здравоохранение и  медицинские 
науки»» впервые расширил функциональные 
возможности провизоров-аналитиков с  пра-
вом заведования структурным подразделени-
ем аптечной организации. Это позволяет осу-
ществлять новые трудовые функции на  основе 
обновленных знаний и умений провизоров-ана-
литиков в  меняющихся условиях деятельности 
фармацевтических организаций.

В  настоящее время профессиональное об-
разование провизоры-аналитики получают 

здравоохранения Российской Федерации. Позд-
нее требование наличия у специалиста сертифи-
ката для  допуска к  занятию фармацевтической 
деятельностью было закреплено нормой феде-
рального закона от  22 июня 1998  года №86-ФЗ 
«О  лекарственных средствах» и  действующим 
в  настоящий период федеральным законом 
от 12 апреля 2010 года №61-ФЗ «Об обращении 
лекарственных средств» [9,17].

Номенклатура специальностей многократ-
но менялась, лишь специальность «Фармацев-
тическая химия и  фармакогнозия» остается не-
изменной с  начала ее утверждения. Изучение 
исторических аспектов по  подготовке фарма-
цевтических кадров показало, что  уровни про-
фессионального (фармацевтического образо-
вания) формировались и  совершенствовались 
поэтапно. На  каждом этапе становления фар-
мацевтического образования менялись виды, 
сроки, формы подготовки, требования к образо-
вательным программам, порядок допуска специ-
алистов к  фармацевтической деятельности, но-
менклатура должностей и специальностей [22].

Участие кафедры фармации в  последи-
пломном образовании провизоров началось 
в 1987 году с созданием кафедры на факультете 
повышения квалификации и  профессиональ-
ной переподготовки специалистов. За  эти годы 
последипломное обучение прошли более 1000 
провизоров-аналитиков.

С  1996  года изменился порядок допуска 
к фармацевтической деятельности выпускников 
фармацевтических вузов и  факультетов. Феде-
ральным законом «О высшем и послевузовском 
образовании» была введена первичная специ-
ализация (интернатура) [23].

Кафедра фармации одна из  первых органи-
зовала обучение выпускников в  интернатуре, 
в  том числе по  специальности «Фармацевтиче-
ская химия и  фармакогнозия». Контроль каче-
ства лекарственных средств, изготавливаемых 
в  аптеках, был особой формой обязательного 
контроля, регламентированного несколькими 
приказами МЗ СССР, а затем МЗ РФ [24].
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и  других групп товаров аптечного ассортимен-
та». В  дальнейшем кафедра фармации Институ-
та непрерывного профессионального развития 
Тюменского государственного медицинского 
университета свою образовательную деятель-
ность будет строить на потребностях фармацев-
тической отрасли и  современных требованиях, 
предъявляемых к  провизорам-аналитикам в  об-
ласти контроля качества лекарственных средств.
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The Federal law from 12.04.2010 №61-FZ «On circulation of medicines» has defined the requirements of 
a modern system of quality control of medicines, dynamically developed in the period of formation of the 
pharmaceutical market.

An important role in the system of quality control of drugs comply with territorial control and analytical 
laboratories and certification authorities (CAs) drugs. With the elaboration and adoption of a professional 
standard «Pharmacist», project professional standard «Pharmacist-analyst» in professional duties includes 
acceptance control drug quality, which requires the availability of modern knowledge, skills in this area. Training 
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of the formation and development of system of quality of medicines of Russia to form a contemporary look at 
the process of evaluation of the quality, safety and effectiveness of medicines and pharmaceutical products.
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Объектом настоящего обзора явля-
ется дурнишник обыкновенный (Xanthium 
strumarium), широко распространенный по 
всему миру, который давно и  успешно приме-
няется в  народной медицине многих стран. 
Известны результаты исследований, свиде-
тельствующие о  высоком содержании биоло-
гически активных соединений, благодаря кото-
рым извлечения из дурнишника обыкновенного 
проявляют значительное антиоксидантное, 
противоопухолевое, антибактериальное, 
противовирусное,  противопаразитарное, 
ней ропротекторное действие.

Ключевые слова: трава дурнишника обык-
новенного, Xanthium strumarium, сесквитерпе-
новые лактоны

Лекарственные растения – важнейший ис-
точник растительного сырья в  медицинской 
промышленности. На  протяжении многих лет 
сотни лекарственных растений успешно при-
меняются в  народной фитотерапии. Стоит 
отметить, что  около 80% людей из  развитых 
стран используют традиционные лекарствен-
ные препараты растительного происхожде-
ния  [1,2]. Лекарственные растения содержат 
огромное количество органических соедине-
ний, оказывающих определенное фармако-
логическое действие на  организм человека. 
По данным Всемирной организации здравоох-
ранения (ВОЗ), лекарственные растения явля-

ются лучшим источником для  получения раз-
личных лекарств. Поэтому интерес к изучению 
состава и  механизма действия биологически 
активных соединений, содержащихся в лекар-
ственных растениях, закономерен [3]. В связи 
с  этим малоизученное растение дурнишник 
обыкновенный, или  дурнишник зобовидный, 
потенциально интересен в  качестве сырья 
для  производства растительных препаратов 
в области онкологии.

Дурнишник обыкновенный (Xanthium stru-
marium). Семейство сложноцветные  – Astera-
ceae Dumort. (Compositae), род Дурнишник 
Xanthium  L.  Род Дурнишник включает около 
25 видов. Дурнишник обыкновенный растет 
как  сорное растение по  всему миру, за  ис-
ключением районов Крайнего Севера. Родина 
растения – Европа, Азия и Северная Америка, 
оттуда дурнишник распространился в  Афри-
ку, Австралию, Южную Америку, Индию, Ки-
тай, Индонезию и Малайзию. Растение можно 
встретить на влажных песчаных почвах по бе-
регам водоемов, канав, около дорог и на  пу-
стырях. На территории РФ встречается 7 видов 
дурнишника. Наиболее распространенными 
считаются (особенно в  южных районах) дур-
нишник обыкновенный, или дурнишник зобо-
видный (X. strumarium), и дурнишник колючий 
(X. spinosum) [4].

Ботаническое описание. Дурнишник 
обыкновенный, или  дурнишник зобовид-
ный, (синонимы: зобник, холерная трава, 
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феил хинная кислота, 4-O-кофеилхинная кис-
лота, 1,4-O- дикофеилхинная кислота, 1,5- O-   
ди кофеилхинная кислота, 1,3,5-O-три ко-
феилхинная кислота, 3,4,5-O-три кофеилхинная 
кислота) [10,11], а также изопреноиды (струма-
стерол, β-сито стерол, α-амирин, гексадекано-
вая кислота) [12] и монотерпеновые лактоны. 
Комплекс биологически активных сесквитер-
пеновых лактонов из  дурнишника получил 
общее название ксантаноиды, среди которых 
наиболее известны и  хорошо изучены такие 
соединения, как  ксантанол, изоксантанол, 
ксантанин, ксантумин, дезацетоксиксантумин, 
ксантоксин, ксантинин, ксантуманол, ксан-
тинозин, томентозин, эпиксантанол [7,18,19]. 
Дурнишник содержит также каурановые ди-
терпены и их  производные, гликозиды, про-
изводные мевалоновой кислоты, имеющие 
тетрациклическую структуру, и  тритерпено-
вые сапонины [12,14,15]. Из  этилацетатной 
фракции метанольного экстракта дурнишника 
корейским ученым (Yoon  H. N. с  соавторами), 
помимо вышеперечисленных соединений, 
удалось выделить и  идентифицировать такие 
соединения, как  протокатеховая кислота, ци-
тидин, патулетин-3-глюкуронид, кверцетин-
3О-глюкуронид [16], ученым из Индии – ксан-
тиазон [17].

Структурные формулы основных биоло-
гически активных соединений представлены 
в табл. 1.

Салех Кассим Аль-Гифри в  своей диссер-
тационной работе изучил качественный и ко-
личественный состав фенольных соединений 
травы дурнишника обыкновенного (флора Цен-
тральной России), среди которых было иден-
тифицировано 12 веществ фенольной при-
роды (дигидрокумарин, 7-метоксикумарин, 
кумарин; галловая кислота, 3 оксикоричные 
кислоты: хлорогеновая, кофейная, феруловая; 
флавоноиды: рутин, кверцетин, дигидроквер-
цетин, лютеолин 7-глюкозид, апигенин) [20]. 
Такое разнообразие фенольных соединений 
с  широким спектром фармакологической 

зобатый, нетреба, дурнишник овечий, репей 
колкий, страхополох, йод-трава) – однолетнее 
растение высотой до 70 см. Стебель крепкий, 
ветвистый, как и  листья, серовато-зеленый 
и  коротко-шершавоволосистый. Листья оче-
редные, черешковые, трехлопастные, по краю 
надрезаннозубчатые. Цветки дурнишника 
трубчатые мелкие, зеленоватые, в мелких кор-
зинках (тычиночные и  пестичные на  одном 
растении), расположены пучками в пазухах ли-
стьев. Пестичные (женские) корзинки при пло-
дах серо-зеленые, покрыты прямыми шипика-
ми, на верхушке с двумя крупными крючковато 
изогнутыми шипами. Плоды  – гладкие эллип-
тические семянки. Цветет дурнишник обыкно-
венный в  июне-августе. Чаще всего является 
сорняком пропашных культур [5,6].

ХИМИЧЕСКИЙ СОСТАВ

Фитохимический анализ всего растения 
Xanthium strumarium позволил установить со-
держание гликозида ксантострумарина, ал-
калоидов, флавоноидов, смол, сапонинов, 
дубильных веществ, каротина (α-каротин, 
β-каротин, γ-токоферол), витамина С, кума-
ринов, жирных масел, каротиноидов, фе-
нолкарбоновых кислот, дубильных веществ, 
фосфо- и  галактолипидов, полисахаридов, 
стероидов (кампестрин, β-ситостерин, стиг-
мастерин), эфирного масла, свободных ами-
нокислот (глутаминовая кислота, глицин, 
аланин, треонин, аргинин, пролин, валин, 
изолейцин и  метионин) [7,8,9]. Во  всех ча-
стях растения содержится большое количе-
ство органически связанного йода [8]. Наи-
более важными химическими компонентами 
Xanthium strumarium являются тиазолидин-
дионы, фенольные соединения и  фенолкар-
боновые кислоты (ононин, формононетин, 
хлорогеновая и  феруловая кислота, а  так-
же их  производные: 3,5-ди-O-кофеилхинная 
кислота, 1-O-кофеилхинная кислота, 3-O-ко-
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Таблица 1

СТРУКТУРНЫЕ ФОРМУЛЫ НЕКОТОРЫХ БАВ XANTHIUM STRUMARIUM

№ Химическое соединение Формула

1 Ксантатин

2 8-эпиксантатин и 4-эпиксантатин

3 Ксантинин

4 Ксантанол или ксантгидрол

5 Ксантумин

6 Ксантинозин
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№ Химическое соединение Формула

7 Эпиксантанол

8 Ксантиазон

9 Хлорогеновая кислота и ее произво-
дные (3,5-ди-O-кофеилхинная кислота, 
1-O-кофеилхинная кислота и т. д.) (КХК) 

10 Протокатеховая кислота

11 Цитидин

12 Тиазолидиндионы

Продолжение таблицы 1
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компонента в эфирном масле, среди которых 
превалировал β-гваян [23]. Полученные дан-
ные доказывают, что качественный и количе-
ственный составы эфирного масла могут быть 
обусловлены как генетическими, так и эколо-
гическими факторами.

БИОЛОГИЧЕСКАЯ АКТИВНОСТЬ 
И ЛЕЧЕБНЫЕ СВОЙСТВА

Дурнишник обыкновенный уже давно ис-
пользуется в  традиционной китайской меди-
цине. Терапевтический эффект дурнишника 
обусловлен сложным химическим составом 
биологически активных веществ. В  народной 
медицине сырьем являются как  трава, так 
и корень, которые применяются при аллерги-
ческом рините, синусите, рините, ревматизме, 
артрите, люмбаго и зуде [24,25].

В  литературе встречаются данные о  том, 
что  экстракты из  разных частей дурнишника 
обыкновенного обладают противогрибковым 
и антилейшманиальным [26], противовоспали-
тельным [27], антитрипаносомальным [28], ги-
погликемическим [29], антигельминтным [30], 
противоязвенным [31], диуретическим [32] 
и противоопухолевым [33,34] действием.

активности определяет перспективу примене-
ния дурнишника обыкновенного в медицине.

Совместная работа ученых из Ирана и Ита-
лии (Javad Sharifi-Rad и др.) по изучению эфир-
ного масла из листьев и стеблей дурнишника 
обыкновенного методом ГХ-МС показала бо-
гатый состав эфирного масла. Исследования 
проводились на  растениях, произрастающих 
на  территории Ирана, всего было идентифи-
цировано 34 соединения, основными ком-
понентами которых являются цис-β-гваян 
(34,2%), лимонен (20,3%), борнеол (11,6%), 
борнилацетат (4,5%), β-кубилен (3,8%), саби-
нен (3,6%), фитол (3,1%), β-селинен (2,8%), кам-
фен (2,2%), α-куббен (2,4%), β-кариофиллен 
(1,9%), α-пинен (1,8%) и ксантинин (1,04%). Ан-
тибактериальный и  противогрибковый скри-
нинг показал, что эфирное масло значительно 
ингибирует рост Staphylococcus aureus, Bacillus 
subtilis, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas 
aeruginosa, Candida albicans и  Aspergillus niger 
[21,22]. Салех Кассим Аль-Гифри идентифици-
ровал 39 компонентов в  масле дурнишника 
обыкновенного (флора Центральной России), 
преобладающими компонентами которого 
являются гексо-оксифарнезил ацетон (2-пе
нтадеканон,6,10,14-триметил), спатуленол 
[20], а  ученые из  Бразилии обнаружили 24 

Окончание таблицы 1

№ Химическое соединение Формула

13 Феруловая кислота

14 α-амирин
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установлено, что водный экстракт дурнишни-
ка обладает противовирусной активностью  – 
защищает T-лимфобластные клетки МТ-2 от ци-
топатического эффекта вируса ВИЧ. Механизм 
этого действия основан на  затруднении про-
никновения вируса в клетку [49].

Экспериментальные исследования пока-
зали, что  метанольный экстракт дурнишника 
обыкновенного оказывает более эффективное 
бактерицидное действие на  грамотрицатель-
ные бактерии Helicobacter pylori, чем антибио-
тики, применяемые при  лечении язвенной 
болезни и рака желудка [33,50]. Противоязвен-
ную активность метанольного экстракта свя-
зывают с  наличием в  траве дурнишника фла-
воноидов и ксантолидинов.

Экстракты дурнишника также проявляют 
антипаразитарное действие. Сесквитерпено-
вые лактоны в экстрактах дурнишника тормо-
зили рост Leishmania infantum, L. mexicana, L. 
braziliensis, L. donovani и L. amazonensis [51].

Согласно литературным данным, водно-
спиртовые экстракты (65%) дурнишника обык-
новенного проявляют более сильное мочегон-
ное действие по сравнению с фуросемидом, в 
то  же время увеличивают экскрецию натрия 
и калия из организма [52].

Ранее было упомянуто, что  фитохимиче-
ское исследование этилацетатной фракции 
метанольного экстракта дурнишника обыкно-
венного привело к выделению семи произво-
дных кофеилхинной кислоты (КХК). Китайские 
ученые во главе с Seung Hwan Hwang подверг-
ли скринингу данные соединения на  ингиби-
рование α-глюкозидазы, белкового тирозина, 
фосфатазы 1β (PTP1β) и абсорбции радикалов 
ABTS+ с  использованием анализов in vitro. 
Из  всех соединений, производных КХК, была 
выделена метил-3,5-ди-кофеилхинная кисло-
та, которая и  проявляла значительную инги-
бирующую активность против α-глюкозидазы 
(18,42 мкМ), PTP1β (1,88 мкМ), AGEs (82,79 мкМ) 
и  ABTS + (6,03 мкМ), тем  самым предполага-
ется, что  метил-3,5-ди-кофеилхинная кислота 

В  научной литературе имеются данные 
о  бактериостатическом, фунгистатическом 
и  противоопухолевом эффекте дурнишни-
ка, что  обусловлено его воздействием на  им-
мунную систему [35–39]. Также установлено, 
что трава дурнишника обладает антиоксидант-
ным и  противовоспалительным действием 
[40]. Это связано с  тем, что  дурнишник обык-
новенный является ингибитором продуктов 
метаболизма арахидоновой кислоты и оксида 
азота, а  также ингибирует синтетазу оксида 
азота (NOS) и  простагландин-синтетазу (PGE-
2) и фактор некроза опухоли (ФНО-а) [41–43]. 
Т.  Хан и  др. в  своих исследованиях на  мышах 
показали, что н-бутанольная фракция этаноль-
ного экстракта дурнишника обладает мощным 
обезболивающим эффектом, который, вероят-
но, опосредуется его противовоспалительной 
активностью [44].

Исследования, проведенные in vitro, пока-
зали, что экстракт, полученный в фазу цветения 
из травы дурнишника обыкновенного, являет-
ся мощным ингибитором роста холерного ви-
бриона в сравнении с антибиотиками, исполь-
зуемыми в  контроле. Данный эффект связан 
с группой сесквитерпеновых лактонов, в част-
ности с  ксантином [45]. По  мнению японских 
ученых, сесквитерпеновые лактоны обуславли-
вают значительную активность травы дурниш-
ника в  отношении штаммов золотистого ста-
филококка по сравнению с метициллином [46]. 
Аналогичный эффект наблюдался также в  от-
ношении штаммов Staphylococcus epidermidis, 
Streptococcus faecalis, Klebsiella pneumoniae, 
Bacillus cereus, Bacillus subtilis, Pseudomonas 
aeruginosa, Salmonella typhi и  Mycobacterium 
tuberculosis [46,47]. Tripathi с  соавторами [39] 
показали в  своих исследованиях, что  пыль-
ца листьев дурнишника обладает фунгицид-
ным действием в  отношении Colletotrichum 
capsici, Curvularia Lunata и  Helminthosporium 
oryzae, а  Późniejsze-этанольный экстракт по-
давляет рост Candida Albicans, Candida glabrata 
и  Aspergillus fumigatus [48]. Кроме того, было 
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активность в  пробирке в  отношении клеток 
толстой кишки человека (WiDr клетки), молоч-
ной железы (MDA-MB-231), раковых клеток 
[57]. В  других исследованиях ксантатин пока-
зал бактерицидную и фунгицидную активность 
благодаря наличию в  его химической струк-
туре метил-γ-лактона [48]. Кроме того, 8-эпи-
ксантатин и  8-эпи-ксантатин эпоксид, кото-
рые являются эпимерами ксантатина, служат 
ингибиторами роста насекомых, как показали 
японцы в своих исследованиях на дрозофилах 
[58]. Ксантатин ингибирует циклооксигеназу 
и  5-липоксигеназу, которые являются извест-
ными медиаторами воспаления, проявляя, 
таким образом, противовоспалительную ак-
тивность, также проявляет способность ин-
гибировать фермент фарнезил-трансферазу, 
специфически блокируя пролиферацию Ras-
зависимых белков, и тем  самым меняет рас-
положение фермента в  клеточной мембране. 
Хорошо известен тот факт, что  сесквитерпе-
новые лактоны, имеющие в  своей структуре 
метил-γ-лактон, способны индуцировать апоп-
тоз в  разных клетках. Механизм противоопу-
холевого действия сесквитерпеновых лак-
тонов связывают с  наличием в их  структуре 
двух алкилирующих функциональных групп: 
ненасыщенного лактона и  α-β-ненасыщенной 
кетонной или  эпоксидной группы [59]. Необ-
ходимо отметить, что на  сегодняшний день 
ингибиторы фарнезил-трансферазы являются 
одной из  главных стратегий в  борьбе против 
рака [41,60].

В официальной медицине дурнишник обык-
новенный применения не нашел. Исключени-
ем служит лишь румынский препарат «Адено-
стоп», изготавливаемый из травы дурнишника 
и выступающий в качестве корректора уроди-
намики и  средства, влияющего на  обмен ве-
ществ в  предстательной железе [61]. В  Китае 
данное растение известно достаточно давно, 
включено в  государственную фармакопею 
и  входит в  состав комплексных лекарствен-
ных препаратов. Примером такого сочетания 

отвечает за  антидиабетическое действие 
X. strumarium [53].

Фенольные соединения в  экстракте дур-
нишника обыкновенного, такие как  катехин, 
эпикатехин и  кофейная кислота, оказывают 
нейропротективную активность зернистых 
клеток мозга, защищая их от апоптоза, индуци-
рованного высоким уровнем глутамина, инги-
бируя рецепторы N-метил-D-аспартат (NMDA), 
вызывающие гибель нейронов [54]. Феноль-
ные соединения, присутствующие в  дурниш-
нике, вероятно, ингибируют ядерный фактор 
kB (NF-kB), инициирующий образование цито-
кинов, факторов роста, гормонов, канцероге-
нов и  регулирующий экспрессию множества 
генов. Известно, что  лекарственные формы 
дурнишника обыкновенного ингибируют один 
из этапов сигнального пути NF-kB [55, 56]. Со-
гласно Roussakis, экстракт травы ингибирует 
полимеризацию тубулина, что  впоследствии 
ведет к  нарушению пролиферации и  гибели 
клеток опухоли [38].

Ряд исследований показали, что экстракты 
дурнишника обыкновенного (метанольный, 
этанольный, дихлорметановый и  хлороформ-
ный) проявляют in vitro цитотоксическую ак-
тивность. Было доказано, что  максимальное 
противораковое действие оказывают гексано-
вые и  хлороформные экстракты, полученные 
из листьев и цветков дурнишника обыкновен-
ного, а экстракт, полученный из стеблей, пока-
зал наименьшую активность. По сообщениям, 
50% этанольный экстракт из листьев растения 
также проявляет активность в отношении три-
паносом. Биологическая оценка метанольного 
и дихлорметанового экстрактов из листьев X. 
strumarium показала наличие биоактивных со-
единений в обоих экстрактах. После тестиро-
вания фракций из  экстрактов на  биологиче-
скую активность было доказано, что основным 
действующим компонентом является ксанта-
тин. Присутствие ксантатина у  дурнишника 
обыкновенного сообщалось различными авто-
рами. Ксантатин показывает противораковую 
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parative evaluation of antioxidant potential 
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С. 508.
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и  под  гл. ред. В.  Л.  Комарова.  – М.-Л.: Изд-
во  АН СССР, 1959.  – Т.  XXV / ред. тома 
Б. К. Шишкин. – С. 524–525.

7. Шупинская М. Д. Фармакогнозия. – Л., 1970.
8. Горяев  М.  И., Шарипова  Ф.  C.  Растения, об-

ладающие противоопухолевой активно-
стью / М. И. Горяев, Ф. C. Шарипова. – Алма-
Ата: АН КазССР, 1983.

9. Bhogaonkar P. Y. and Ahmad S. A. Pharmacog-
nostic studies on Xanthium strumarium L.  – 
a  folk unani medicinal herb // Bioscience Dis-
covery, 3 (1):101–106, Jan. 2012.

10. Qin  L., Hana  T., Lib  H., Zhanga  Q., Zhen-
ga H. A. New thiazinedione from Xanthium stru-
marium // Fitoterapia. 2006, 77, 245–246.

11. Bisht N. P. S., Sing, R. Chemical investigation of 
the leaves of Xanthium strumarium L. // J.  In-
dian Chem. Soc. 1977, 54, 797–798.

является препарат Xanthium Formula (Canger 
San Cangerzi or San), используемый при  вос-
палительных заболеваниях верхних дыха-
тельных путей, в составе которого дурнишник 
обыкновенный, дягиль лекарственный и  маг-
нолия. Жидкий экстракт травы дурнишника 
обыкновенного в  дозе 5–60 капель исполь-
зуется для  лечения многих заболеваний [62]. 
В Соединенных Штатах в последние годы было 
запатентовано несколько препаратов, содер-
жащих отдельные фракции биологически ак-
тивных веществ дурнишника обыкновенного 
[63–65]. В 1975 г. Тернер и Крейг [65] запатен-
товали способ выделения кофейной кислоты 
из травы дурнишника обыкновенного, оказы-
вающей гипогликемическое действие. В 1991 г. 
Чжан и Жанг [64] запатентовали способ полу-
чения эфирного масла дурнишника, использу-
емого в иммунотерапии для лечения аллерги-
ческих реакций. В 2002 г. было запатентовано 
лекарственное средство Huodan Biyan, вклю-
чающее в  себя экстракт плодов дурнишника 
и использующееся в традиционной китайской 
медицине для  лечения воспалительных сину-
ситов [63].

Представленный выше обзор литературы 
показывает, что  дурнишник обыкновенный 
имеет богатый химический состав и  облада-
ет разнонаправленным фармакологическим 
действием. Наличие в  траве дурнишника 
обыкновенного сесквитерпеновых лактонов 
позволяет рассматривать этот вид раститель-
ного сырья как  перспективный источник но-
вых препаратов в области онкологии.
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THE XANTHIUM STRUMARIUM – A PERSPECTIVE SOURCE  
OF BIOLOGICALLY ACTIVE COMPOUNDS (OVERVIEW)

G. R. Bushueva
All-Russian Scientific Research Institute of Medicinal and Aromatic Plants (VILAR), Moscow, Russia

The object of this review is the common cocklebur (Xanthium strumarium), widely distributed throughout 
the world, which has long been successfully used in folk medicine in many countries. The results of studies 
showing high content of biologically active compounds due to which extracts from common cocklebur do 
exhibit significant antioxidant, antitumor, antibacterial, antiviral, antiparasitic, neuroprotective effects are 
known.

Keywords: common cocklebur herb, Xanthium strumarium, sesquiterpene lactones
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Показаны принципиальные отличия под-
ходов к  организации экстемпорального изго-
товления инфузионных смесей лекарственных 
препаратов в  медицинских организациях Рос-
сии и развитых стран. Установлено, что дей-
ствующая в  РФ схема экстемпорального из-
готовления инфузионных смесей включает 
комплекс проблем, требующих решения (со-
вершенствование правовой, материаль-
но-технической базы и  т.  д.). Показано, что 
в развитых странах (США, страны Евросоюза) 
данная проблема была решена путем внедре-
ния системы единичных доз и  системы под-
готовки препаратов для  парентерального 
применения, а  также освещены основные на-
правления, по  которым осуществлялось вне-
дрение централизованных программ.

Ключевые слова: экстемпоральное изго-
товление, инфузионные смеси, медицинская 
организация

Оказание фармацевтической помощи, 
ориентированной на  пациента, сопровожда-
ется всеми необходимыми функциями: кон-
сультирование, предоставление информации 
по  лекарственным препаратам (ЛП), монито-
ринг лекарственной терапии, а  также техни-
ческие аспекты по  предоставлению специ-
алистами фармацевтических услуг, включая 

регулирование обеспечения качественными, 
эффективными и  безопасными ЛП. Фарма-
цевтические специалисты, работающие в  ме-
дицинских организациях (МО), оказывающих 
помощь пациентам в стационарных условиях, 
могут внести значительный вклад в  ведение 
рациональной фармакотерапии совместно 
с медицинскими специалистами.

Уровень развития фармации играет важную 
роль в  повышении эффективности лечебного 
процесса. Особое значение имеет возможность 
участия специалистов аптеки МО в таких вариан-
тах терапии, как, например, комбинированная 
инъекционная и инфузионная фармакотерапия. 
Значимость данного процесса определяется 
особенностями изготовления комбинаций ЛП 
для парентерального применения.

Анализ научных источников показывает 
принципиальные отличия в  подходах к  орга-
низации комплекса комбинированной инъек-
ционной фармакотерапии в  РФ и  странах Ев-
росоюза, США.

Российский вариант проведения комби-
нированной инфузионной фармакотерапии 
характеризуется вспомогательной ролью фар-
мацевтического персонала – как правило, это 
консультирование по  вопросам совместимо-
сти компонентов инфузионных смесей. Основ-
ные функции по  изготовлению комбинаций 
ЛП для  стационарных пациентов выполняет 
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скими сестрами либо в процедурном кабинете, 
либо непосредственно у постели больного. Из-
готовление осуществляется в  условиях, не  га-
рантирующих стерильность и  стабильность 
готовой смеси ЛП, без соблюдения правил фар-
мацевтической технологии, без анализа соста-
ва на  совместимость компонентов. При  этом 
не  изучается стабильность назначаемых ком-
бинаций, не проводится контроль их качества; 
в  условиях отделений не  всегда соблюдаются 
надлежащие условия хранения.

3. Необходимость совершенствования мате-
риально-технической базы производственных 
аптек МО. Приказ Минздрава РФ от 21 ок тября 
1997  г. №309 «Об  утверждении инструкции по 
санитарному режиму аптечных организаций 
(аптек)» содержит рекомендации, не  соответ-
ствующие современным требованиям к  обе-
спечению качества лекарственных средств (от-
сутствуют требования к содержанию в воздухе 
частиц, рекомендуются к использованию мате-
риалы, являющиеся источником механических 
загрязнений,  – например, ветошь). Современ-
ный асептический блок должен оборудовать-
ся системами очистки воздуха, устройствами 
с  ламинарной подачей стерильного воздуха 
для изготовления инфузионных смесей, не под-
лежащих финишной стерилизации [1].

В то же время целесообразность постепен-
ного перехода в первую очередь больничных 
и  межбольничных аптек на  работу по  стан-
дарту GMP обсуждается в  научной среде до-
статочно давно. Так, Б. Л.  Молдавером было 
предложено введение в  НД нового раздела 
«Дополнительные требования к аптекам, рабо-
тающим в соответствии с требованиями GMP». 
В  этом разделе должны быть приведены ос-
новные требования GMP, касающиеся устрой-
ства, расположения и использования «чистых» 
помещений соответствующих классов чисто-
ты, обеспечения помещений очищенным воз-
духом, более жестких режимов уборки, мойки 
и  дезинфекции помещений и  оборудования, 
осуществления мероприятий по  снижению 

средний медицинский персонал непосред-
ственно в  отделениях. Такой вариант явля-
ется исторически сложившимся, не  менялся 
на  протяжении десятилетий и в  настоящее 
время не  может обеспечить эффективность, 
безопасность и качество лекарственной тера-
пии по ряду причин.

Основной показатель качества инфузион-
ных смесей ЛП  – стерильность, которая обе-
спечивается соблюдением правил асептики 
при их изготовлении, учитывая, что финишной 
стерилизации они не подвергаются. Необходи-
мость совершенствования действующей систе-
мы экстемпорального изготовления инфузион-
ных смесей ЛП объясняется рядом причин.

1. Наличие вопросов, требующих право-
вого решения. По  сути, изготовление инфу-
зионных смесей  – это смешивание различ-
ных лекарственных форм в  одном флаконе 
или  контейнере. Ранее подобные действия 
подпадали под определение ст. 17 Федераль-
ный закон от  22 июня 1998  г. «О  лекарствен-
ных средствах», которое гласило: «Изготовле-
ние ЛП в аптечном учреждении включает все 
виды приготовления, смешения, переливания 
лекарственных форм, в т. ч. разливание по ем-
костям, и относится к фармацевтической дея-
тельности». Действующий в  настоящее время 
Федеральный закон от  12.04.2010  г. №61-ФЗ 
«Об  обращении лекарственных средств» 
и  другие нормативно-правовые акты, к  сожа-
лению, не дают четкого определения понятия 
«изготовление ЛП». В то  же время в  отече-
ственных руководствах по  сестринским ма-
нипуляциям и квалификационных документах 
не  обозначены обязанности медицинских се-
стер по  смешиванию различных ЛП согласно 
рецепту врача, а  также непосредственно тех-
нология изготовления инфузионных смесей.

2. Отсутствие условий, обеспечивающих 
надлежащую технологию изготовления инфу-
зионных смесей ЛП и  гарантирующих выпуск 
качественной продукции. На сегодняшний день 
инфузионные смеси изготавливаются медицин-
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воздуха. Чаще всего инфузионные смеси, на-
значаемые пациентам госпиталя, относятся 
к  препаратам низкого риска, так как  состоят 
из стерильных компонентов (за некоторым ис-
ключением).

Инъекционные препараты среднего уров-
ня риска включают те формы, которые изго-
тавливаются из  нескольких стерильные ин-
гредиентов. Они также включают ЛП, которые 
требуют сложных асептических манипуляций 
(например, несколько этапов изготовления), 
или ЛП, для приготовления которых требуются 
значительные временные затраты. Типичный 
пример таких препаратов – препараты для па-
рентерального питания. Комбинированные 
инъекционные смеси, в состав которых входят 
три стерильных компонента и более, также от-
носят к препаратам среднего уровня риска.

Инъекционные препараты высокой сте-
пени риска, как  правило, подвержены риску 
микробной контаминации, а потому подлежат 
обязательной финишной стерилизации. В  эту 
группу включают препараты, изготавливае-
мые из нестерильных компонентов.

Некоторые многокомпонентные инфузи-
онные смеси, а  также препараты для  парен-
терального питания пациентов относят к пре-
паратам высокого риска. Эти лекарства имеют 
достаточно узкий диапазон использования.

2. Часто назначаемые врачом комбинации 
инфузионных ЛП могут быть основой для раз-
работки инфузионных смесей и изготовления 
их в условиях госпитальной аптеки из ЛП про-
мышленного производства.

Пример. Иринотекан в  сочетании с  5-фто-
рурацилом и левофолинатом широко исполь-
зуется в  европейских клиниках в  качестве 
первой линии терапии некоторых онкологи-
ческих заболеваний. Особенностью данной 
схемы лечения является то, что  левофолинат 
кальция, как и иринотекан, должны быть вве-
дены до инфузии 5-фторурацила. Таким обра-
зом, совместное применение этих ЛП в одной 
инфузии могло бы быть преимуществом после 

до минимума риска микробной контаминации 
стерильных растворов и т. д.

Комплекс проблем, связанных с действую-
щей системой организации экстемпорального 
изготовления инфузионных смесей ЛП в  МО, 
наглядно демонстрирует необходимость ее 
совершенствования.

Подобные проблемы возникают на  опре-
деленном этапе развития системы здравоох-
ранения практически в любом развитом и раз-
вивающемся государстве. Опыт зарубежных 
стран показывает не  только необходимость, 
но и  возможность решения данной пробле-
мы путем активного внедрения системы еди-
ничных доз и  перевода любого изготовления 
из отделений МО в больничную аптеку.

1. В первую очередь законодательно закре-
плено понятие изготовления, и, как  правило, 
оно включает любые манипуляции с ЛП (в том 
числе разведение, разбавление ЛП). Напри-
мер, в законе о лекарственных средствах Гер-
мании прописано, что все виды приготовления, 
смешения, переливания, включая разливание 
по емкостям, а также оформление ЛП относят-
ся к  деятельности по  изготовлению лекарств; 
также указывается, что  только фармацевти-
ческому персоналу, имеющему специальный 
допуск, разрешается приготовление инфузи-
онных смесей. Инфузионная смесь поступает 
в  готовом виде в  отделение, и  медицинской 
сестрой осуществляется только введение ее 
пациенту. Подобная схема проведения комби-
нированной инфузионной терапии действует 
во многих странах Евросоюза, а также в США.

В США существует градация инъекционных 
ЛП по  уровню риска  – ЛП низкого, среднего 
и высокого риска.

ЛП низкого уровня риска, как правило, из-
готавливаются из  стерильных ингредиентов 
с  использованием стерильного оборудова-
ния. Одним из примеров препаратов низкого 
риска является растворение или разбавление 
стерильного ЛП во  флаконе или  контейнере 
для инъекций в пределах ламинарного потока 



50 ВОПРОСЫ ОБЕСПЕЧЕНИЯ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ. №2 (16) 2017

ОБЗОРЫ

необходимость подготовки «чистых» поме-
щений для  технологического оборудования, 
сложность самого оборудования и процессов 
подготовки фармацевтических специалистов 
по  вопросам асептического изготовления ЛП 
в  соответствии с  современными требования-
ми стандарта GMP [2].

Анализ научных публикаций показывает, 
что к 2012 г. в США во всех госпиталях внедре-
ны системы единичных доз и  подготовки ЛП 
для  инъекционного введения. На  сегодняш-
ний день такие системы внедрены в Германии, 
Франции, Великобритании, активно внедряют-
ся в Испании и других странах Европы.

В  развитых странах осознана необходи-
мость экстемпорального изготовления инфу-
зионных смесей (даже если компонентов всего 
два – ЛП и растворитель) в условиях госпиталь-
ной аптеки. Не возникает вопросов «зачем это 
надо?» и «к чему эти сложности?».

ВЫВОДЫ

Таким образом, многие вопросы, связан-
ные с  изготовлением инфузионных смесей 
ЛП в  условиях МО, в  РФ остаются открытыми 
и  требуют от  фармацевтических и  медицин-
ских специалистов дальнейшего развития 
знаний в  этой области. Российская система 
организации экстемпорального изготовления 
инфузионных смесей может и должна исполь-
зовать опыт ASHP и  EAHP в  разрезе повыше-
ния качества фармацевтической помощи па-
циентам и перспективного развития аптек МО.
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изучения стабильности инфузионной смеси. 
Такое исследование было проведено в 2011 г. 
в одной из клиник Франции. Исследование по-
казало стабильность смеси данных ЛП в  рас-
творах глюкозы и  натрия хлорида в  течение 
как минимум 96 часов в защищенном от света 
месте. Такая комбинация на сегодняшний день 
с успехом применяется в фармакотерапии он-
козаболеваний [3].

Подобные исследования проводятся 
не  только для  комбинаций ЛП в  виде одной 
инфузии, но и  для  инфузий, состоящих из  ЛП 
и  растворителя (инфузия неларабина в  0,9% 
растворе натрия хлорида остается стабильной 
в течение 4 недель – исследования, проведен-
ные в Германии в 2010 г.) [4].

Исследования в данном направлении реа-
лизуются при поддержке Европейской ассоци-
ации госпитальной фармации.

3. Наличие систем централизованного обе-
спечения пациентов госпиталей ЛП для  вну-
тривенного введения. Такие программы вне-
дрялись в странах Европы и США, в основном 
при  поддержке Европейского и  Американ-
ского обществ госпитальных фармацевтов 
(EAHP, ASHP).

Основополагающим моментом является 
комплектование госпитальных аптек независи-
мо от коечной емкости МО. В большинстве слу-
чаев к числу основных функций, выполняемых 
госпитальной аптекой, следует отнести: обеспе-
чение лечебных отделений и  кабинетов путем 
доставки ЛП и медицинских изделий до сестрин-
ских постов, обеспечение по  индивидуальным 
рецептам, обеспечение амбулаторных пациен-
тов, а также изготовление экстемпоральных ЛП.

Кроме того, большинство специалистов 
фармацевтического профиля значительное 
внимание уделяет функции консультирования 
медицинского персонала по  вопросам, свя-
занным с применением ЛП. Несомненно, вне-
дрение централизованных систем имеет опре-
деленные сложности. В  разрезе обеспечения 
инфузионными смесями таковыми являются: 
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The article shows the fundamental differences in the approaches to the organization of the manufacture 
of intravenous admixtures in medical institutions of Russia and the developed countries. It was found that 
the current in the Russian Federation circuit manufacturing admixtures includes a set of problems to be 
addressed (improvement of the legal, material and technical base, etc.). It is shown that in developed 
countries (USA, EU countries), this problem has been solved by the introduction of a system of single-dose 
preparations and training system for parenteral administration, and highlights the main directions in 
which the process of implementing centralized programs.
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Проведен анализ состояния нормативной 
документации на  хирургические шовные ма-
териалы, выявивший необходимость даль-
нейшего совершенствования показателей 
подлинности и  гармонизации требований 
о течественных ГОСТ с  требованиями Евро-
пейской и Американской фармакопей. С учетом 
химического состава анализируемого мате-
риала разработаны методы идентификации 
шовного хирургического материала кетгут, 
апробированные на изделиях фирм «Линтекс» 
(Россия) и HELM (Германия).

Ключевые слова: кетгут, шовный матери-
ал, методы идентификации, нормативная до-
кументация

Хирургический шовный материал пред-
ставляет собой нить, использование которой 
в качестве фиксатора краев раны в соединен-
ном состоянии способствует заживлению тка-
ней, образованию рубца и эпителизации после 

хирургического или травматического наруше-
ния целостности кожных покровов и  тканей 
мышц и органов.

Шовные материалы нашли свое примене-
ние во  многих отраслях хирургии, и ни  одна 
операция не  обходится без  итогового нало-
жения шва на ткань или орган, подвергшийся 
оперативному вмешательству. К  сожалению, 
на сегодняшний день «идеальный» шовный ма-
териал не разработан, о чем свидетельствуют 
периодически появляющиеся в научной лите-
ратуре статьи, фиксирующие случаи осложне-
ний при использовании тех или иных шовных 
материалов [1]. В  хирургической стоматоло-
гии шовные материалы важны не меньше, чем 
в других ответвлениях хирургической медици-
ны. Современный рынок стоматологических 
материалов характеризуется широким ассор-
тиментом шовных материалов, сравнение ко-
торых с целью выявления их сильных и слабых 
сторон обеспечивает наиболее оптимальный 
выбор материала для  каждой клинической 
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Следует отметить, что для многофиламент-
ных шовных материалов характерны различ-
ные типы структуры, оказывающие важное 
влияние на качество:

 y плетеные (такая нить получается путем 
плетения многих филаментов по  типу ка-
ната);

 y крученые (такая нить получается путем скру-
чивания нескольких филаментов по оси);

 y комплексные (это, как  правило, плетеные 
нити, пропитанные или покрытые полимер-
ным материалом, за  счет полимерного по-
крытия снижается «эффект пилы»);

 y комбинированные (полинити со  специаль-
ным покрытием, которое придает нити глад-
кую поверхность).

Шовные материалы могут иметь полимер-
ное или иное покрытие. Состав покрытия мо-
жет быть нанесен на  поверхность или  запол-
нять внутренние полости и  межволоконные 
пространства шовного материала. Допускает-
ся использование неокрашенных шовных ма-
териалов или материалов, окрашенных в цве-
та, контрастные цвету крови. В состав шовных 
материалов допускается включение антими-
кробных, противовоспалительных, обезболи-
вающих и других веществ.

Помимо классификации, изложенной 
в ГОСТ, существует множество авторских вари-
антов, среди которых наиболее важное значе-
ние имеет классификация по В. М. Буянову [3], 
основанная на  поведении материала в  ткани 
и структуре нити.

Несомненный научно-методический инте-
рес представляет комплексная классификация 
Д. Н. Бонцевича и В. В. Аничкина [4], представ-
ленная в  табл. 1, на  которой, на  наш взгляд, 
следует остановиться подробнее.

Таким образом, в  предлагаемой класси-
фикации шовного материала наиболее полно 
объединены и  систематизированы все ква-
лификационные характеристики хирургиче-
ских нитей, что  позволит рекомендовать ее 
для практического применения.

ситуации и улучшения качества работы врача-
стоматолога.

Столь важная роль хирургического шовно-
го материала выявляет актуальность пробле-
мы необходимости гармонизации требований 
ГОСТ с Фармакопеей для достоверного опре-
деления доброкачественности и подлинности 
шовных материалов [2].

За  все время существования, а  первое 
упоминание об  использовании шва встре-
чается за  2000  лет до  нашей эры, шовный 
материал претерпел обилие изменений 
и прошел через множество стадий развития. 
В настоящее время рынок шовных материа-
лов насыщен разнообразными по структуре 
и назначению материалами. Широкое много-
образие шовных материалов требует созда-
ния единой классификации, позволяющей 
потребителю свободно ориентироваться 
в ассортименте.

На сегодняшний день существует несколь-
ко классификаций шовных материалов, офи-
циальной из которых является классификация, 
изложенная в  ГОСТ 31620-2012 «Материалы 
хирургические шовные». В соответствии с ре-
комендациями ГОСТ, классификацию шовных 
материалов проводят по:

 y способности рассасываться в  тканях орга-
низма (нерассасывающиеся (неабсорбируе-
мые) и рассасывающиеся (абсорбируемые);

 y составу сырья (натуральные, искусствен-
ные, синтетические, металлические, комби-
нированные);

 y структуре (многофиламентные, в  сечении 
состоящие из  множества нитей, и  моно-
нити, представляющие собой в  сечении 
однородную структуру с  гладкой поверх-
ностью, такие нити отличаются отсутствием 
«эффекта пилы», как правило, меньшей вы-
раженностью реакции организма, однако 
даже монофиламентные нити часто допол-
нительно покрывают для  улучшения свой-
ства «протягивания» и  снижения «эффекта 
пилы»).
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Таблица 1

ЕДИНАЯ ПОЛИКОМПОНЕНТНАЯ КЛАССИФИКАЦИЯ ШОВНОГО МАТЕРИАЛА 
(ХИРУРГИЧЕСКИЕ НИТИ) (АВТОРЫ – Д. Н. БОНЦЕВИЧ, В. В. АНИЧКИН, 2005)

Принцип классификации 
шовных материалов

Группы шовных материалов

По историко-временному при-
знаку

Традиционный шовный материал (кетгут, шелк, хлопок, капрон, 
лавсан);
Современный шовный материал (дексон, максон, ПДС, этибонд, 
пролен) 

По происхождению Природные органические (биологические): кетгут овечий и крупно-
го рогатого скота, шелк, конский волос, нити из фасций, сухожилий, 
брюшины, твердой мозговой оболочки животных, лен, производные 
целлюлозы (окецелон);
Природные неорганические, металлическая проволока (стальная, 
нихромовая, платиновая);
Синтетические: полиэфиры (этибонд, тикрон), полиолефины (про-
лен, полипропилен, полиэтилен), фторполимеры (флорлон, фторэкс, 
фторэлин) и др.

По строению Мононить (монофиламентная) представляет собой единое волокно 
с гладкой поверхностью. К этому виду нитей относятся пролен, ПДС, 
дермалон, максон, нейлон, суржилен, корален (фрексамид), стальная 
проволока и др.;
Полинить (полифиламентная) представляет собой некоторое количе-
ство волокон, соединенных между собой определенным способом:
• Крученые нити, получаемые путем скручивания нескольких воло-

кон по оси (крученый шелк, капрон);
• Плетеные нити, получаемые путем плетения многих волокон по типу 

каната (лавсан, этибонд, мерсилен, мерсилк, нуролон, дексон II);
• Комплексные нити, получаемые путем пропитывания или покры-

тия полимерным материалом плетеных нитей (викрил, полисорб, 
суржидак, тикрон, бралон, супрамид, фторэкс, фторлин) 

По способности к биодеструк-
ции (рассасыванию в тканях 
организма) и химическому 
составу

Рассасывающиеся:
• материалы на основе соединительной ткани (кетгут, коллаген);
• материалы на основе целлюлозы (окцелон, кацелон, римин);
• материалы на основе полигликолидов (полисорб, викрил, дексон, 

максон);
• материалы на основе полидиоксанонов (ПДС и ПДС II);
• материалы на основе полиглекапрона 25 (монокрил);
• материалы на основе полиуретанов (полиуретан);
Условно (или медленно) рассасывающиеся:
• материалы на основе продуктов жизнедеятельности тутового шел-

копряда (шелк);
• материалы на основе полиамидов (капрон);
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Принцип классификации 
шовных материалов

Группы шовных материалов

Нерассасывающиеся:
• материалы на основе продукта семян хлопчатника (хлопок);
• материалы на основе полиэфиров (лавсан, дакрон, 

мерсилен);материалы на основе полиолефинов (полипропилен, 
суржилен, пролен, полиэтилен);

• материалы на основе поливинилидена (корален);
• материалы на основе фторполимеров (гортекс, фторлон, фторэкс);
• материалы на основе полибутестеров (новофил);
• материалы на основе металла (металлическая проволока, скобки) 

По клиническому назначению Универсальные хирургические нити могут применяться при боль-
шинстве хирургических вмешательств. Данный тип хирургической 
нити обладает низкой реактогенностью, высокой изначальной 
прочностью, потеря прочности в организме происходит медленно, 
что позволяет большинству тканей прочно срастись. Нити полно-
стью разрушаются в организме человека через определенный 
промежуток времени, то есть являются рассасывающимися, в связи 
с чем эти хирургические нити могут применяться, за небольшим ис-
ключением, практически при всех операциях (ПДС, максон);
Хирургические нити специального назначения:
• для кожного шва: рассасывающиеся (дексон, биосин, викрил) и не-

рассасывающиеся (полипропилен, полиамид);
• для шва костно-связочного аппарата: соединение костей (стальная 

проволока, изредка полиэфиры), ушивание апоневроза (расса-
сывающиеся: максон, ПДС; нерассасывающиеся: полипропилен, 
полиэфиры;

• для кишечного шва: рассасывающиеся (полисорб, викрил, максон) 
и нерассасывающиеся (полипропилен);

• для шва на паренхиматозных органах, рассасывающиеся (поли-
сорб, дексон, викрил, максон);

• для сосудистого шва: монофиламентные нерассасывающиеся нити 
(полипропилен, корален). В детском возрасте применяется рас-
сасывающийся шовный материал (ПДС, максон). При соединении 
сосуда с политетрафторэтиленовым протезом могут применяться 
специальные нити из этого же материала;

• для других видов швов. Шовный материал, применяемый при опе-
рациях в офтальмологии, нейрохирургии и других областях хи-
рургии; рассасывающиеся хирургические нити (полисорб, дексон, 
викрил, максон) и нерассасывающеся (полипропилен) 

По специальному эффекту, 
оказываемому на окружающие 
ткани организма человека

Нити без специального эффекта (пролен, ПДС, капрон);
Нити с антибактериальным эффектом (капрогент, капромед);
Нити, стимулирующие процессы репарации тканей (римин) 

Окончание таблицы 1
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соответствовать всем требованиям, приведен-
ным в ГОСТ, а для проверки соответствия шов-
ных материалов установленным стандартам 
используют идентификацию шовных матери-
алов. В  ГОСТ 31620-2012 представлены испы-
тания, которым подвергаются различные шов-
ные материалы для их идентификации.

Каждый вид шовного материала обладает 
своими преимуществами и  недостатками [4], 
представленными в табл. 2.

Из  приведенных материалов видно, что 
свойства, состав и строение шовных материа-
лов могут основательно разниться, но вне зави-
симости от предназначения нити она обязана 

Таблица 2

ДОСТОИНСТВА И НЕДОСТАТКИ ОСНОВНЫХ ТИПОВ ШОВНОГО МАТЕРИАЛА

Тип шовного 
материала

Достоинства Недостатки

Монофиламентные 
нити

• Отсутствие «фитильных» 
и «пилящих» свойств

• Выраженная эластич-
ность и прочность

• Как правило, эти нити ненадежны в узле 
из-за выраженного скольжения поверх-
ности. Для закрепления швов из монофи-
ламентных нитей рекомендуется исполь-
зовать многоярусные узлы

Полифиламент-
ные нити (дексон, 
викрил, суржилон 
и др.) 

• Хорошие манипуляцион-
ные качества

• Надежность в узле

• Присущие им «пилящие» и «фитильные» 
свойства могут привести к развитию 
гнойных осложнений на ране;

• Часто встречающиеся разволокнения 
нити и разрывы отдельных волокон

Комбинированные 
нити (этибонд, 
пермахэнд, викрил 
с покрытием поли-
глактином и др.)

• Превосходные манипу-
ляционные качества;

• Минимальное травмиро-
вание тканей;

• Прогнозируемые с вы-
сокой точностью сроки 
рассасывания

• Относительно высокая себестоимость;
• Утрата положительных свойств при дли-

тельном хранении;
• Высокая вероятность рассасывания на-

ружной оболочки с утратой скрепляющих 
свойств

Традиционные шовные материалы

Кетгут • Хорошие манипуляцион-
ные свойства;

• Способность выдер-
живать значительную 
нагрузку;

• Формирование прочных 
узлов

• Недостаточная механическая прочность;
• Высокая реактогенность и аллергенность;
• Выраженная абсорбционная способность;
• Сроки рассасывания кетгута могут ва-

рьироваться в широких пределах (от 3 до 
15 дней), что может оказаться либо недо-
статочным, либо избыточным для форми-
рования рубца
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по отношению к нагреванию, по характеру го-
рения и  растворимости в  органических и  не-
органических растворителях.

Данные анализа представлены в табл. 3.
Как  видно из  представленных материа-

лов, синтетические шовные материалы об-
ладают удовлетворительными свойствами 

Проанализировав представленные дан-
ные, мы выделили сущность метода иденти-
фикации хирургических шовных материалов, 
заключающуюся в  распознавании природы 
полимерных материалов, из  которых они из-
готовлены. Основан данный метод на  раз-
личии полимеров по  внешним признакам, 

Таблица 3

МЕТОДЫ ИДЕНТИФИКАЦИИ ХИРУРГИЧЕСКИХ ШОВНЫХ МАТЕРИАЛОВ  
РАЗНЫХ КЛАССИФИКАЦИОННЫХ ГРУПП

Шовный материал Испытания, предложенные ГОСТ 31620–2012

Шелк Визуальная и микроскопическая оценка строения волокон нити
Сжигание с последующей идентификацией запаха и цвета пепла
Проверка на растворимость в муравьиной кислоте
Проверка на отсутствие растворимости в соляной кислоте
Обнаружение наличия фрагментов целлюлозы

Лен Зрительная и микроскопическая оценка строения волокон нити
Сжигание с последующей идентификацией запаха и цвета пепла
Проверка на наличие крахмала

Полиамид 6 (полика-
проамид) (ПА6)

Проверка на растворимость в муравьиной кислоте
Проверка на растворимость в соляной кислоте
Проверка на растворимость в уксусной кислоте
Проверка на растворимость в фосфорной кислоте
Проверка на отсутствие растворимости в растворе гидроксида натрия
Проверка на растворимость в метакрезоле

Полиамид 6.6 (анид) 
(ПА6.6)

Проверка на растворимость в соляной кислоте
Проверка на растворимость в уксусной кислоте
Проверка на растворимость в фосфорной кислоте
Проверка на отсутствие растворимости в растворе гидроксида натрия
Проверка на растворимость в муравьиной кислоте

Полиэтилентерефта-
лат (ПЭТФ)

Проверка на отсутствие деструкции в соляной кислоте
Проверка на отсутствие деструкции в фосфорной кислоте
Проверка на отсутствие растворимости в концентрированной серной 
кислоте
Проверка на отсутствие растворимости в феноле
Проверка на растворимость в диметилформамиде
Проверка на растворимость в смеси фенола с тетрахлорэтаном
Проверка на растворимость в метакрезоле
Определение температуры плавления
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странение среди хирургов кетгут получил 
лишь в  середине ХIХ века, когда Джозеф Ли-
стер впервые описал возможность стерилиза-
ции шовных материалов.

В  настоящее время кетгут представляет 
собой материал из  натурального коллагена, 
выпускающийся в виде полированных и хро-
мированных нитей. Шовная нить рассасы-
вается в  ткани естественным путем. Через 
7–12 дней после имплантации сохраняется 

и разнообразием. Но несмотря на то что ХХI век 
считается веком синтетических шовных мате-
риалов, довольно часто врачами использует-
ся и  такой хирургический шовный материал, 
как кетгут.

Кетгут (кетгат  – cat gut, англ. «кишка кош-
ки») впервые был описан Галеном в  175  году 
нашей эры.

Кетгут стал первым рассасывающимся ма-
териалом. Однако при  этом особое распро-

Шовный материал Испытания, предложенные ГОСТ 31620–2012

Полибутилентереф-
талат (ПБТФ) 

Проверка на отсутствие деструкции в соляной кислоте
Проверка на отсутствие деструкции в фосфорной кислоте
Проверка на отсутствие растворимости в концентрированной серной 
кислоте
Проверка на отсутствие растворимости в феноле
Проверка на растворимость в диметилформамиде
Проверка на растворимость в смеси фенола с тетрахлорэтаном
Проверка на растворимость в метакрезоле
Определение температуры плавления

Полипропилен (ПП) Определение плотности нити
Определение температуры плавления
Проверка на отсутствие деструкции в серной кислоте
Проверка на способность к сплавлению (объединению)
Проверка на растворимость в ксилоле
Проверка на растворимость в декагидронафталине (декалине) 

Полиэтилен сверх-
высокомолекуляр-
ный (ПЭСВМ) 

Определение плотности
Определение температуры плавления
Проверка на отсутствие деструкции в серной кислоте
Проверка на способность к сплавлению (объединению)
Проверка на растворимость в ксилоле

Поливинилиденфто-
рид (ПВДФ) 

Проверка на растворимость в диметилформамиде, 
N. N-диметилацетамиде или диметилсульфоксиде
Определение температуры плавления

Фторлон Определение растворимости нити в ацетоне
Определение температуры плавления

Политетрафторэти-
лен (ПТФЭ) 

Проверка на отсутствие растворимости в реактивах, используемых 
для идентификации шовных материалов
Определение температуры плавления

Окончание таблицы 3
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производить идентификацию конкретного 
шовного материала.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Для  реализации поставленной цели нами 
были использованы документальный, систем-
ный и  структурно-логический анализ, кон-
тент-анализ, мониторинг научных статей в пе-
риодических изданиях, были проработаны 
стандарты, непосредственно регламентирую-
щие качество шовных материалов медицин-
ской промышленности, ряд документов, ре-
гламентирующих контроль качества шовных 
материалов в США и Евросоюзе.

Объектами исследования явились два вида 
нитей кетгут:

1. Кетгут «Линтекс» (Санкт-Петербург, Рос-
сия),

2. Кетгут HELM (Мюнхен, ФРГ).
Тщательно проанализировав методы 

идентификации, представленные в  ГОСТ, мы 
смогли выделить некоторые закономерности 
путем испытаний, общих для  шовных мате-
риалов разного происхождения. Основыва-
ясь на  результатах анализа, а  также на  зна-
ниях о  строении шовного материала кетгут, 
мы смогли провести испытания, которые 
и  рекомендуем в  дальнейшем использовать 
для  подтверждения подлинности данного 
шовного материала.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Осуществив испытания выбранных объ-
ектов исследования, мы сформулировали ме-
тодики, которые, на  наш взгляд, могут быть 
включены во вновь разработанную норматив-
ную документацию.

Визуальная и  микроскопическая оцен-
ка строения волокон нити. Изучив макро-
диагностические (визуальные) признаки 

примерно 50%. Срок полной абсорбции  – 
50–70 дней.

Кетгут имеет широкую область применения 
в общей хирургии для аппроксимации тканей 
и наложения лигатур. Кетгут обладает антиген-
ными свойствами и при имплантации вызыва-
ет выраженную реакцию окружающих тканей 
с развитием асептического воспаления вокруг 
нити. На  сроки рассасывания значительное 
влияние оказывает специфика метаболизма 
тканей, для  ушивания которых используется 
кетгут (например, при  наличии выраженно-
го воспалительного процесса рассасывание 
ускоряется).

Учитывая вышеизложенное, проблема со-
вершенствования нормативной документа-
ции на  шовные материалы является весьма 
актуальной, что  подтверждается периодиче-
скими появлениями в  специальной литерату-
ре упоминания о  случаях фальсификации тех 
или  иных шовных материалов, одной из  при-
чин которых, несомненно, является несовер-
шенство нормативной документации. Так, 
«Фармацевтический вестник» №27 приводит 
данные об  изъятии стерильного шелка в  сте-
клянных ампулах с маркировкой «Татхимфарм-
препараты» [5].

Целью данного исследования является 
всестороннее изучение научной литерату-
ры, патентной нормативной документации, 
отражающей современное состояние про-
блемы, связанной с  необходимостью более 
тщательной стандартизации современных 
шовных материалов разных классифика-
ционных групп, а  также решение вопроса 
гармонизации требований ГОСТ 31620-2012 
с  Фармакопеей, поскольку в то  время как 
в  Американской фармакопее кетгут пред-
ставлен как  самостоятельный материал  [5], 
в  российском ГОСТ отсутствуют методы 
идентификации столь важного шовного 
материала. Исходя из  вышеизложенного, 
считаем целесообразным предложить ме-
тоды, с  помощью которых можно было  бы 



60 ВОПРОСЫ ОБЕСПЕЧЕНИЯ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ. №2 (16) 2017

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЙ АНАЛИЗ

Отрезок нити помещается в открытое пла-
мя горелки. Нить должна обуглиться и  по-
терять форму, но не  крошиться и не  опадать 
в виде пепла. При сгорании появляется спец-
ифический неприятный запах, характерный 
для соединений, содержащих аминогруппы.

Учитывая амидную природу связей в нитях 
кетгут, нами был осуществлен кислотный ги-
дролиз.

Нити кетгута длиной 2  см помещаются 
в 10 мл 1% раствора уксусной кислоты, в 10 мл 
1% раствора молочной кислоты и в 10 мл 10% 
раствора соляной кислоты.

Через 1 сутки проведения гидролиза види-
мых изменений в  структуре и  внешнем виде 
нитей не обнаруживается.

Через 7 суток происходит изменение в ок-
раске нитей, желтый цвет сменяется светло-
желтым.

Через 14 суток нити полностью теряют яр-
кость, приобретая белый окрас. Материалы 
утрачивают плотность. При  микроскопирова-
нии обнаруживается рыхлость поверхности 
исследуемых образцов и  расслоение на  во-
локна. При  этом отмечается, что  наиболее 
сильные изменения происходят в нитях, поме-
щенных в более сильные кислоты.

исследуемых объектов, установлено, что нить 
кетгута представляет собой жесткую крученую 
полифиламентную нить желтого окраса.

Микродиагностическое изучение нитей 
кетгут проведено на  микроскопе «Микро-
мед-3» вар. 3–20 при  40-кратном увеличе-
нии. При  исследовании под  микроскопом 
нить имеет желтый окрас, крученая струк-
тура проявляется четче, чем при рассмотре-
нии невооруженным глазом. Поперечное 
сечение кетгута имеет круглую форму, без 
полости.

Ниже представлены фотографии шовных 
материалов кетгут «Линтекс» и  кетгут HELM 
под микроскопом.

Как  видно на  данных фотографиях, кет-
гут компании HELM состоит из  более тонких 
и  структурированных волокон, чем  кетгут 
«Линтекс», что  может сказаться на  его свой-
ствах.

Принимая во  внимание наличие теста 
на  сжигание для  большинства хирургических 
шовных материалов по  ГОСТ 31620-2012, мы 
сочли целесообразным провести аналогичное 
исследование для нитей кетгут.

Сжигание с  последующей идентификацией 
запаха и цвета пепла.

РИС. 1. Кетгут «Линтекс» (увеличение ×40) РИС. 2. Кетгут HELM (увеличение ×40)
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Нингидриновая реакция (реакция Руэмана).
В дистиллированную воду помещаются от-

резки нити длиной 2 см и добавляется 0,5 мл 
1% раствора нингидрина.

Нити приобретают фиолетовый окрас, 
что  свидетельствует о  наличии аминогрупп, 
которые присутствуют в  природных амино-
кислотах и  белках. Таким образом, доказыва-
ется природное происхождение шовного ма-
териала кетгут.

Оба исследуемых образца дали положи-
тельную реакцию.

Ксантопротеиновая реакция.
Каждый отрезок нити помещается в 0,5 мл 

концентрированной азотной кислоты. Кислота 
с отрезком нити осторожно нагревается, в ре-
зультате чего появляется желтоватый осадок. 
Добавляют 1–2 мл 20% раствора гидроксида 
натрия, через некоторый промежуток времени 

При нагревании в кислой среде при темпе-
ратуре 80°С в течение 10 мин. шовный матери-
ал кетгут полностью растворяется без образо-
вания осадка и каких-либо видимых изменений 
во внешнем виде жидкой кислой среды.

Также нами были проведены качественные 
реакции.

Биуретовая проба (реакция Пиотровского).
В раствор, полученный в результате гидро-

лиза шовного материала, добавляются 2–3 мл 
20% раствора гидроксида натрия и несколько 
капель 1% раствора сульфата меди.

Раствор должен приобрести сине-фиоле-
товую окраску (биуретовую), что является ин-
дикатором наличия пептидных связей и  под-
тверждает аминокислотную природу шовного 
материала кетгут.

Оба исследуемых образца дали положи-
тельную реакцию.

РИС. 3. Биуретовая проба (реакция Пиотровского).

РИС. 4. Нингидриновая реакция (реакция Руэмана).

хелатный комплекс

биурет
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3. Предложенные качественные реакции 
и  результаты микродиагностирования иссле-
дуемых образцов шовного материала могут 
быть использованы для  включения в  проект 
нормативной документации.
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тельную реакцию.

По  результатам проведенного анализа 
предложены методики определения подлин-
ности шовного материала кетгут, которые мо-
гут быть включены в  изменения к  планируе-
мой нормативной документации.

ВЫВОДЫ

1. В  результате изучения нормативной 
документации на  хирургические шовные ма-
териалы выявлено отсутствие раздела «Под-
линность» для  хирургических нитей кетгут, 
что  диктует необходимость совершенство-
вания показателей подлинности и  гармо-
низации требований отечественных ГОСТ 
с требованием Европейской и Американской 
фармакопей.

2. В ходе исследований были апробирова-
ны методы идентификации шовного хирурги-
ческого материала, проводимые на  промыш-
ленных образцах материалов кетгут «Линтекс» 
(Россия) и  кетгут HELM (Германия) с  учетом 
химического состава анализируемых мате-
риалов.

РИС. 5. Ксантопротеиновая реакция
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The analysis of the condition of standard documentation concerning the surgical suture materials was 
taken. It revealed the necessity of further development of the origin and harmonization indexes of Russian 
standards in comparison with European and American ones. Taking into consideration the chemical 
composition of the material analyzed, the catgut identification methods were formulated. These methods 
were tested on the materials Catgut from Lintex company (Russia) and HELM company (Germany).
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