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что в гидролизатах ВРПС, выделенных из олив 
Тлемской, Толгомской, Никитской, обнаружена 
глюкоза, а в ВРПС из Ломашевской – галактоза; 
ПВ, выделенные из  олив Тлемской, Толгомской, 
Никитской, представлены глюкозой, галак-
туроновой кислотой, ПВ из Ломашевской – га-
лактозой, галактуроновой кислотой; в  ГЦ А 
из  олив Ломашевской и  Толгомской обнаруже-
ны глюкоза и  галактоза, Тлемской  – арабино-
за, Никитской  – глюкоза. Молекулярная масса 
для  ПВ оливы Тлемской равна 1652,27  г/моль, 
а для  оливы Никитской  – 1389,74  г/моль. По-
лученные данные по  составу полисахаридов 
могут найти применение при  разработке 
растительных препаратов из  шрота, полу-
чаемого при  промышленном производстве 
оливкового масла в  качестве лекарственных 
и вспомогательных веществ.

Ключевые  слова:  олива  европейская 
(Olea europaea L.), полисахариды, пектиновые 
вещества, мономерный состав, средняя моле-
кулярная масса, уроновые кислоты

Полисахариды высших растений оказыва-
ют иммуностимулирующее, противоязвен-
ное действия и  способны сорбировать кати-
оны тяжелых металлов, поэтому изучение 
новых источников полисахаридов актуально. 
Для исследования биологически активных ком-
понентов наибольший интерес представля-
ет изучение новых сортов оливы европейской 
(Olea europaea L.)  – Тлемская, Ломашевская, 
Толгомская, Никитская, выращенных в  Ни-
китском ботаническом саду. Целью данной 
работы являлось выделение и  изучение моно-
мерного состава водорастворимых полиса-
харидов (ВРПС), пектиновых веществ (ПВ), ге-
мицеллюлоз (ГЦ), выделенных из  шрота олив, 
получаемых при промышленном производстве 
оливкового масла. В связи с этим были реали-
зованы следующие задачи: установление мо-
номерного состава моносахаридов методом 
бумажной хроматографии, определение со-
держания уроновых кислот в  ПВ, определение 
средней молекулярной массы ПВ. Установлено, 

УДК 612.396.11
https://www.doi.org/10.34907/JPQAI.2024.86.50.002

ИЗУЧЕНИЕ ПОЛИСАХАРИДНОГО СОСТАВА ОЛИВ,  
ВЫРАЩЕННЫХ НА БАЗЕ НИКИТСКОГО БОТАНИЧЕСКОГО САДА

Л. В. Лигай, канд. фарм. наук, доцент кафедры органической химии Пятигорского медико-фар-
мацевтического института – филиала ФГБОУ ВО «Волгоградский государственный медицин-
ский университет» Минздрава России, Ставропольский край, г. Пятигорск, ligay_59@mail.ru
С. Л.  Аджиахметова, канд. фарм. наук, доцент кафедры органической химии Пятигорского 
медико-фармацевтического института  – филиала ФГБОУ ВО  «Волгоградский государствен-
ный медицинский университет» Минздрава России, Ставропольский край, г. Пятигорск,  
similla503@mail.ru
Л. И.  Бутенко, канд. фарм. наук, доцент кафедры органической химии Пятигорского меди-
ко-фармацевтического института  – филиала ФГБОУ ВО  «Волгоградский государствен-
ный медицинский университет» Минздрава России, Ставропольский край, г. Пятигорск,  
polechka2802@yandex.ru
Н. Н. Бакова, канд. с.‑х. наук, заведующая научно-организационным отделом ФГБУН «НБС-ННЦ», 
Республика Крым, г. Ялта, tkdizain@yandex.ru
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для  здоровья полисахаридов из  плодов 
олив [8–12].

Целью данной работы явилось изучение 
полисахаридного состава олив маринован-
ных, заготовленных на  базе Никитского бота-
нического сада, для использования в качестве 
лекарственных и  вспомогательных веществ 
в фармации.

Для  достижения поставленной цели были 
реализованы следующие задачи: изучение 
количественного и качественного состава по-
лисахаридных фракций олив Тлемской, Лома-
шевской, Толгомской, Никитской; установле-
ние качественного состава их моносахаридов 
(после кислотного гидролиза фракций) мето-
дом бумажной хроматографии; определение 
содержания уроновых кислот в  пектиновых 
веществах; определение средней молекуляр-
ной массы полисахаридов.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В  качестве объектов исследования были 
использованы маринованные оливы различ-
ных сортов: Тлемской (ОТл), Ломашевской (ОЛ), 
Толгомской (ОТо), Никитской (ОН), собранных 
в Никитском ботаническом саду.

Выделение полисахаридов из  сырья (шрот, 
получаемый при  промышленном производ-
стве оливкового масла).

Полисахариды (ВРПС  – водорастворимые 
полисахариды, ПВ  – пектиновые вещества, 
ГЦ  А  – гемицеллюлоза А, ГЦ Б  – гемицеллю-
лоза  Б) из  анализируемого сырья выделяли 
по схеме [13].

Для  определения моносахаридного соста-
ва фракций полисахаридов проводили их гид
ролиз 2н кислотой серной при  температуре 
100°С в  течение 10 часов для  ВРПС и  48 ПВ, 
ГЦ А и  ГЦ Б.  Полученные гидролизаты обра-
батывали бария карбонатом до рН 7,0. Состав 
гидролизатов определяли методом ТСХ на бу-
маге FN-4 (Германия). Система растворителей 

Природные полисахариды находят широ-
кое применение в  пищевой промышленно-
сти в качестве функционального ингредиента 
(альгинаты, каррагинаны, модифицированные 
целлюлозы, фурцеллеран, пектины, геллано-
вая камедь). Кроме того, полисахариды неза-
менимы при  производстве косметики и  фар-
мацевтических препаратов.

Известно, что  природные растительные 
полисахариды обладают широким спектром 
биологической активности  [1,2] и  являют-
ся более предпочтительными по  сравнению 
с другими источниками, поскольку они менее 
токсичны и  вызывают меньше побочных эф-
фектов.

Знаменитая средиземноморская диета 
обязательно включает потребление оливко-
вого масла, которое является замечательным 
полезным жиром, обладающим кардиопро-
текторной и противоопухолевой активностью, 
и  оливок, содержащих высокоценные биоло-
гически активные соединения.

При научном обосновании полезности сре-
диземноморской диеты основное внимание 
уделяется исследованиям различных свойств 
оливкового масла. Но в  медицинской лите-
ратуре мало информации о  характеристике 
биологически активных компонентов плодов 
олив.

В  настоящее время особое внимание уде-
ляется исследованиям, посвященным поли-
сахаридам как  веществам, способствующим 
укреплению здоровья, в частности, путем био-
медицинского применения [3–6].

Шрот, получаемый при  промышленном 
производстве оливкового масла, известен 
как «оливковая выжимка» и состоит на 60–70% 
из воды, содержит 98% всех фенолов в плодах 
олив и  является потенциальным природным 
источником биологически активных пектино-
вых полисахаридов [7].

Возросший интерес к  возобновляемым 
биоресурсам дал толчок к  продолжению ис-
следований по  изучению новых полезных 
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X = 17,9 × 
D(520–540 нм) ⋅ V

a
, � (1)

где 17,9 – коэффициент пересчета; D520–540 нм – 
оптическая плотность в области максимума по-
глощения анализируемого раствора; V – объем 
раствора ПВ, мл; a – навеска порошка ПВ высу-
шенного до постоянной массы, мг.

Содержание полигалактуроновой кислоты 
(ПГК) в пектиновых веществах ОТл и ОН вычис-
ляли по формуле:

X = %ГК × 
176

194
 = 0,9 × %ГК, �(2)

где 176 и 194  – молекулярные веса соот-
ветственно галактуроновой кислоты и  звена 
галактуроновой кислоты в цепи ПГК; %ГК – со-
держание галактуроновой кислоты, получен-
ное по формуле (1), в %.

Определение средней молекулярной мас-
сы ОТл и  ОН. Среднюю молекулярную массу 
определяли с  помощью метода вискозиме-
трии  [18,19] с  использованием капиллярного 
вискозиметра Оствальда.

Для расчета использовали величину вязко-
сти, не зависящую от концентрации раствора, 
т. е. характеристическую вязкость [η] и уравне-
ние Марка – Куна – Хаувинка (3):

�(3)

где [η] – характеристическая вязкость; M – 
молекулярная масса полимера.

В  расчетах использовали литературные 
данные K и  α, характерные для  большинства 
полисахаридов: K = 1,1 · 10–5; α = 1,2 [19,20].

Для определения характеристической вяз-
кости предварительно вычисляли относитель-
ную (ηотн), удельную (ηуд), приведенную (ηпр) 
вязкости по формулам 4, 5, 6:

ηотн = 
t · ρ

to · ρo

, �(4)

«н-бутанол – уксусная кислота – вода очищен-
ная» (БУВ) – 4:1:5. Для сравнения использовали 
достоверные образцы моносахаридов и  уро-
новых кислот (глюкуроновой и  галактуроно-
вой).

Хроматограммы обрабатывали анилин-
фталатным реактивом, в течение 10 мин. про-
сушивали при  20°С, а  затем прогревали в  су-
шильном шкафу 30 мин. при температуре 80°С. 
При этом сахара проявлялись в виде коричне-
вых пятен [15,16].

Определение содержания уроновых кислот 
в пектиновых веществах ОТл и ОН. Специфиче-
ской реакцией обнаружения галактуроновой 
кислоты является реакция с карбазолом в сер-
нокислой среде [16,17].

В пробирку помещали 0,5 мл 0,3% водного 
раствора ПВ. К  раствору медленно прибав-
ляли 5,5  мл охлажденной до  0°С  концентри-
рованной серной кислоты очищенной. Затем 
пробирку нагревали на  кипящей водяной 
бане в  течение 15 мин. и  охлаждали в  ледя-
ной бане до  комнатной температуры. Далее 
прибавляли 1  мл 0,2% карбазола в  спирте 
этиловом 95%, нагревали на  кипящей водя-
ной бане 10 мин., наблюдали образование 
продукта реакции малинового цвета. Раствор 
в  пробирке охлаждали до  комнатной темпе-
ратуры.

Параллельно готовили раствор сравне-
ния. Для этого к 0,5 мл воды в пробирке при-
бавляли медленно на  холоде 5,5  мл охлаж-
денной до  0°С  концентрированной серной 
кислоты очищенной. Пробирку нагревали 
на кипящей водяной бане в течение 15 мин., 
охлаждали до  комнатной температуры. За-
тем прибавляли 1  мл 0,2% раствора кар-
базола в  спирте этиловом 95%, нагревали 
на кипящей водяной бане 10 мин., охлажда-
ли до  комнатной температуры. Определяли 
спектрофотометрически при  длине волны 
530 нм.

Содержание галактуроновой кислоты (Х) 
вычисляли по формуле (1):
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высокое содержание ПВ наблюдали в ОТл и ОН. 
Поэтому именно для этих фракций определя-
ли среднюю молекулярную массу.

Результаты анализа мономерного состава 
исследуемых фракций полисахаридов пред-
ставлены в табл. 2.

Результаты хроматографического анализа 
гидролизатов полисахаридов, представлен-
ные в  табл. 2, показали, что в  гидролизатах 
ВРПС, выделенных из олив ОТл, ОТо, ОН, обнару-
жена глюкоза, а в ВРПС из ОЛ – галактоза; ПВ, 
выделенные из  олив ОТл, ОТо, ОН, представле-
ны глюкозой, галактуроновой кислотой, ПВ 
из ОЛ – галактозой, галактуроновой кислотой; 
в ГЦ А из ОЛ и ОТо, обнаружены глюкоза и галак-
тоза, ОТл – арабиноза, ОН – глюкоза.

Измеряли оптическую плотность испы-
туемого раствора относительно раствора 
сравнения на  спектрофотометре в  области 
530 нм [18]). Спектр поглощения комплекса га-
лактуроновой кислоты с карбазолом ПВ ОТл (1) 
и ОН (2) представлен на рис. 1.

Результаты анализа ПВ олив ОТл и ОН на со-
держание галактуроновой кислоты (ГК) в  % 
представлены в табл. 3.

Таким образом, результаты исследований, 
представленные в табл. 3, показывают, что со-
держание галактуроновой кислоты в  ПВ ОТл 
составляет 62,23±1,29%, а ОН  – 66,51±1,23%. 
Результаты исследований показывают, что со-
держание полигалактуроновой кислоты в  ПВ 
ОТл составляет 56,01%, а ОН – 59,86%.

где to – время истечения растворителя, сек; 
t  – время истечения раствора, сек; ρo  – плот-
ность растворителя, г/см3; ρ  – плотность рас-
твора, г/см3.

ηуд = 
η – η0

η
 = ηотн – 1, �(5)

ηпр = 
ηуд

С
, �(6)

где С – концентрация раствора, %; η и η0 – 
вязкость раствора ВРПС или  ПВ и  воды очи-
щенной соответственно.

После определения средней молекуляр-
ной массы рассчитывали степень полимериза-
ции пектинов по формуле (7):

степень полимеризации =
= М.м. пектина : 176,

(7)

где М.м.  – молярная масса пектина; 176  – 
молярная масса мономера пектина – галакту-
роновой кислоты (176 г/моль).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты изучения состава полисахари-
дов, выделенных с разных сортов O. europaea, 
представлены в табл. 1.

Обнаружили,  что  в  ОТл  преобладают 
ВРПС (4,04±0,16%), а в  ОН преобладают ПВ 
(1,41±0,06%) и  ГЦ А  (5,34±0,21%). Наиболее 

Таблица 1

СОДЕРЖАНИЕ ПОЛИСАХАРИДОВ, ВЫДЕЛЕННЫХ ИЗ ОЛИВ РАЗЛИЧНЫХ СОРТОВ

Содержание фракций, %, 
(n=3) 

Вид сырья

ОТл ОЛ ОТо ОН

ВРПС 4,04±0,16 1,12±0,03 0,72±0,02 1,20±0,07

ПВ 1,07±0,04 0,82±0,03 0,82±0,04 1,41±0,06

ГЦА 5,16±0,18 11,11±0,32 11,37±0,34 5,34±0,21

ГЦ Б Не обнаружено
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Таблица 2

МОНОСАХАРИДНЫЙ СОСТАВ ГИДРОЛИЗАТОВ ПОЛИСАХАРИДОВ,  
ВЫДЕЛЕННЫХ ИЗ ОЛИВ ТЛЕМСКОЙ, ЛОМАШЕВСКОЙ, ТОЛГОМСКОЙ, НИКИТСКОЙ

Фракции Вид сырья Обнаруженные моносахара и уроновые кислоты

ВРПС ОТл глюкоза

ОЛ галактоза

ОТо глюкоза

ОН глюкоза

ПВ ОТл Глюкоза, галактуроновая кислота

ОЛ Галактоза, галактуроновая кислота

ОТо Глюкоза, галактуроновая кислота

ОН Глюкоза, галактуроновая кислота

ГЦ А ОТл Арабиноза

ОЛ Глюкоза, галактоза

ОТо Глюкоза, галактоза

ОН Глюкоза

РИС. 1. Спектр поглощения комплекса галактуроновой кислоты с карбазолом
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Величину характеристической вязкости 
([η]) находят по  величине отрезка, найденно-
го при  отсекании прямыми на  оси ординат 
(рис. 2). Для ПВ ОТл и ОН эта величина состави-
ла 0,08 и  0,065 соответственно. Молекуляр-
ная масса ПВ ОТл и  ОН равна 1652,270  г/моль 
и  1389,74  г/моль соответственно, средняя 
степень полимеризации ПВ ОТл и ОН составила 
9,39 кДа и 7,90 кДа соответственно.

Результаты определения молекулярной 
массы пектиновых веществ олив Тлемской 
и Никитской.

Результаты определения вязкости водных 
растворов ПВ олив Тлемской и  Никитской 
представлены в табл. 4 и на рис. 2.

Результаты определения характеристиче-
ской вязкости ([η]) на примере ПВ олив Тлем-
ской и Никитской представлены на рис. 2.

Таблица 3

РЕЗУЛЬТАТЫ ОПРЕДЕЛЕНИЯ ГК В ПВ,  
ВЫДЕЛЕННЫХ ИЗ АНАЛИЗИРУЕМЫХ ОБЪЕКТОВ

ОТл ОН

Х,%
Метрологические 
характеристики

Х,%
Метрологические 
характеристики

62,87 S = 1,2302;
Sx = 0,5022;
Δх = 1,2907;
ε = 2,07%;
х ± Δх– = 62,23±1,29.

67,01 S = 1,1752;
Sx = 0,4798;
Δх = 1,2330;
ε = 1,85%;
х ± Δх– = 66,51±1,23.

61,42 66,85

63,05 66,24

60,11 65,57

62,64 68,36

63,31 65,04

х– = 62,23 х– = 66,51

Таблица 4

РЕЗУЛЬТАТЫ ОПРЕДЕЛЕНИЯ ВЯЗКОСТИ ВОДНЫХ РАСТВОРОВ ПВ  
ОЛИВ ТЛЕМСКОЙ И НИКИТСКОЙ

Концентра-
ция, С%

ПВ ОТл ПВ ОН

Время,
t, сек

ηотн ηуд ηпр

Время, 
t, сек

ηотн ηуд ηпр

Н2О 25,27 – – – 25,80 – – –

0,25 25,69 1,01 0,01 0,045 26,23 1,02 0,02 0,8

0,3 26,08 1,03 0,03 0,1 25,89 1,003 0,003 0,01

0,4 26,54 1,05 0,05 0,125 27,53 1,07 0,07 0,175

0,6 27,55 1,09 0,09 0,15 27,60 1,07 0,078 0,12

0,8 29,17 1,15 0,15 0,19 27,28 1,06 0,06 0,075

1 29,31 1,17 0,17 0,17 28,76 1,11 0,11 0,11
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Olive pomace, a source for valuable arabinan-

ВЫВОДЫ

Установлено, что ВРПС, выделенные из олив 
ОТл, ОТо, ОН, представлены глюкозой, а ВРПС из 
ОЛ – галактозой; в ПВ, выделенных из олив ОТл, 
ОТо, ОН, обнаружены глюкоза, галактуроновая 
кислота, в  ПВ из ОЛ  – галактоза, галактуроно-
вая кислота; в ГЦ А из ОЛ и ОТо, – глюкоза и га-
лактоза, ОТл – арабиноза, ОН – глюкоза. Молеку-
лярная масса ПВ ОТл и ОН равна 1652,270 г/моль 
и  1389,74  г/моль соответственно, средняя 
степень полимеризации ПВ ОТл и ОН составила 
9,39 кДа и 7,90 кДа соответственно.

Содержание галактуроновой кислоты в ПВ 
ОТл составляет 62,23±1,29%, а ОН – 66,51±1,23%.

Полученные данные по составу полисахари-
дов могут найти применение при  разработке 
растительных препаратов из шрота олив Тлем-
ской, Ломашевской, Толгомской, Никитской.

БИБЛИОГРАФИЧЕСКИЙ СПИСОК

1.	 Liu J., Willför S., Xu C. A review of bioactive plant 
polysaccharides: biological activities, function-
alization, and biomedical applications // Bioact. 
Carbohydr. Diet. Fibre. 2015; 5: 31–61.

РИС. 2. Зависимость приведенной вязкости от концентрации растворов ПВ,  
полученных из шрота олив Тлемской и Никитской

η п
р

0,20

0,18

0,16

0,14

0,12

0,10

0,08

0,06

0,04

0,02

0
0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0 1,2

С, %

 ПВ ОТл

 ПВ ОН

0,065
0,08



11

ФАРМАЦЕВТИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ И КОНТРОЛЬ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ

JOURNAL OF PHARMACEUTICALS QUALITY ASSURANCE ISSUE. №2 (44) 2024

14.	 Кусакина  М. Г., Суворов  В. И., Чудинова  Л. А. 
Большой практикум «Биохимия». Лабора-
торные работы: учеб. пособие // Перм. гос. 
нац. исслед. ун-т. Пермь, 2012. C. 31–33.

15.	 Аджиахметова С. Л., Червонная Н. М., Поздня-
ков  Д. И., Оганесян  Э. Т.  Изучение суммарного 
содержания антиоксидантов, полисахари-
дов, элементного состава и  аминокислот 
растительного сырья смородины черной // 
Химия растительного сырья. 2021; 3: 265–274.

16.	 Зависимость колориметрической реакции 
галактуроновой кислоты и  нейтральных 
моносахаридов с карбазолом от условий ее 
проведения / М. П. Филиппов и др. // Изв. АН 
Молд. ССР. Серия биолог. и  хим. наук. 1986. 
№1. С. 75.

17.	 Гашевская  А. С.  Потенциометрический 
и  карбазол-серный методы определения 
галактуроновой кислоты в  раститель-
ных полисахаридах // Успехи современного 
естествознания. 2016; 2: 9–15.18.

18.	 ОФС.1.2.1.0015.15 Вязкость. Режим доступа: 
http://pharmacopoeia.ru/ofs-1-2-1-0015-15-
vyazkost/)

19.	 Бондалетова Л. И., Сутягин В. М. Вискозиме-
трический метод определения молекуляр-
ной массы: Методическое пособие по  вы-
полнению лабораторных работ по  курсу 
«Химия и  физика высокомолекулярных со-
единений» для  студентов направления 
550800, специальности 250500 // Томск: изд-
во ТПУ, 2003. – 12 с.

20.	 Кабирова  Т. Г.,  Аджиахметова  С. Л.,  Мы-
коц  Л. П., Оганесян  Э. Т.  Некоторые физико- 
химические характеристики полисахари-
дов ягод крыжовника отклоненного // Фар-
мация и фармакология. 2015; 3(10): 49–52.

rich pectic polysaccharides // Top. Curr. Chem. 
2010; 294: 129–41. DOI: 10.1007/128_2010_60

8.	 Bermúdez-Oria  A., Rodríguez-Gutiérrez  G., 
Alaiz M., Vioque J., Girón-Calle J., Fernández-
Bolaños  J. Pectin-rich extracts from olives 
inhibit proliferation of Caco-2 and THP-1 cells // 
Food & Function. 2019; 10: 4844. DOI: 10.1039/ 
C9FO00917E

9.	 Rubio-Senent  F., Rodríguez-Gutiérrez  G., 
Lama-Muñoz A., Fernández-Bolaños J. Pectin 
extracted from thermally treated olive oil by-
products: Characterization, physico-chem-
ical properties, in vitro bile acid and glucose 
binding // Food Hydrocolloids. 2015; 43: 311–
321. DOI: 10.1016/j.foodhyd.2014.06.001

10.	 Vierhuis E., Korver M., Schols H. A., & Voragen A. G. 
Structural characteristics of  pectic polysac-
charides from olive fruit (Olea europaea cv 
moraiolo) in relation to processing for oil extrac-
tion // Carbohydrate Polymers. 2003; 51(2): 135–
148. DOI: 10.1016/s0144-8617(02)00158-3

11.	 Lama-Muñoz  A., Rodríguez-Gutiérrez  G., 
Rubio-Senent F., Fernández-Bolaños J. Produc-
tion, characterization and isolation of neutral 
and  pectic oligosaccharides with low mole
cular weights from olive by-products thermally 
treated // Food Hydrocolloids. 2012; 28(1): 
92–104. DOI: 10.1016/j.foodhyd.2011.11.008

12.	 Ribeiro  T. B., Oliveira  A., Coelho  M., Veiga  M., 
Costa E. M., Silva S., Pintado M. Are olive pomace 
powders a safe source of bioactives and nutri-
ents? // Journal of the Science of Food and Agri-
culture. 2020; 101(5): 1963–1978. DOI: 10.1002/ 
jsfa.10812

13.	Кочетков  Н. К.  Химия биологически ак-
тивных природных соединений. М., 1970. – 
486 с.

STUDY OF THE POLYSACCHARIDE COMPOSITION OF OLIVES GROWN  
ON THE BASIS OF THE NIKITSKY BOTANICAL GARDEN

L. V. Ligay, S. L. Adzhiakhmetova, L. I. Butenko, N. N. Bakovа
Pyatigorsk Medical and Pharmaceutical Institute – a branch of VolgGMU, Pyatigorsk, Russia



12

ФАРМАЦЕВТИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ И КОНТРОЛЬ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ

ВОПРОСЫ ОБЕСПЕЧЕНИЯ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ. №2 (44) 2024

Higher plant polysaccharides have an immunostimulatory, antiulcer effect and are able to absorb heavy 
metal cations, so the study of new sources of polysaccharides is relevant. For the study of biologically active 
components, the study of new varieties of Olea europaea L. – Tlemskaya, Lomashevskaya, Tolgomskaya, 
Nikitskaya – grown in the Nikitsky Botanical Garden is of the greatest interest. The purpose of this work was 
to study the composition of water-soluble polysaccharides (WSPS), pectin substances (PV), hemicelluloses 
(HC) isolated from olive oil meal obtained in the industrial production of olive oil. In connection with this, 
the following tasks were implemented: determination of the monomeric composition of monosaccharides 
by paper chromatography, determination of the content of uronic acids in HP, determination of the average 
molecular weight of HP. It has been established that glucose was found in the hydrolysates of VRPS iso-
lated from the Tlemskaya, Tolgomskaya, and Nikitskaya olives, and galactose was found in the VRPS from 
Lomashevskaya; PV isolated from Tlemskaya, Tolgomskaya, Nikitskaya olives are represented by glucose, 
galacturonic acid, PV from Lomashevskaya – galactose, galacturonic acid; in HC A from Lomashevskaya 
and Tolgomskaya olives, glucose and galactose were found, Tlema – arabinose, Nikitskaya – glucose. 
The molecular weight for the PV of the Tlemskaya olive is 1652.27 g/mol, and for the Nikitskaya olive it 
is 1389.74 g/mol. The obtained data on the composition of polysaccharides can be used in the development 
of herbal preparations from oilseed meal obtained in the industrial production of olive oil as medicinal 
and excipients.

Keywords: Olea europaea L., polysaccharides, pectin substances, monomeric composition, aver-
age molecular weight, uronic acids
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представляют собой неньютоновские жид-
кости с  упруго-вязко-пластичной системой, 
способны к  восстановлению структуры, рав-
номерному распределению по  слизистым 
оболочкам и  высвобождению действующих 
веществ. Несомненно, все перечисленные пре-
имущества позволяют судить об актуальности 
исследования и  перспективности создания 
гелей для приема внутрь, обладающих различ-
ным фармакотерапевтическим действием.

Целью исследования стала разработка 
геля для  приема внутрь с  сухим экстрактом 
травы володушки золотистой для расширения 
ассортимента лекарственных препаратов рас-
тительного происхождения.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Объект исследования  – володушки зо-
лотистой травы (Bupleurum aureum Fisch. seu 
longifolium L.) экстракт сухой (ВЗТЭС).

Вспомогательные вещества: натрия 
альгинат пищевой (ГОСТ 33310-2015), карбо-
пол 940Р (USP/NF, монография Carbomer 940, 
фирма ACROS Organics, Бельгия NF), NaКМЦ  
(ТУ 2231‑034‑79249837‑2006), МЦ-8 и  МЦ-16  
(ТУ 2231‑107‑05742755‑96), хитозан пищевой 
кислоторастворимый (ГОСТ Р 55577-2013), хи
тозан сукцинат водорастворимый (ТУ 9284‑ 
027‑11734126‑08), глицерин (ГФ XIV, ФС.2.2. 
0006.15 «Глицерол» или  Eur. Ph.8.0, 01/2008: 
0496), калия сорбат (Eur. Ph.8.0, 01/2008:0618, 
ГОСТ Р 55583–2013).

Определение подлинности проводи-
ли с  использованием качественных реакций 
на  арбутин (реакция с  натрия молибдатом 
в  щелочной среде); флавоноиды (реакция 
с  магнием в  кислой среде); инулин (реакция 
с йодом – отрицательная, реакция с тимолом 
и  серной кислотой  – положительная); орга-
нические кислоты (реакция с  натрия гидрок-
сидом в  присутствии метиленового синего 
и  метиленового оранжевого); калия сорбат 

В  статье представлена разработка со-
става и  технологии геля для  приема внутрь, 
содержащего в  качестве активной субстан-
ции володушки золотистой травы экстракт 
сухой. Осуществлен подбор вспомогатель-
ных веществ для  достижения удовлетвори-
тельных вкусовых качеств и  реологических 
показателей геля. Подобраны оптимальные 
технологические условия для  производства 
разработанной лекарственной формы, про-
ведена оценка качества полученного геля 
согласно требованиям нормативной доку-
ментации – определение pH, подлинности, ко-
личественное определение ДВ.

Ключевые слова: володушка золотистая, 
гель, фармацевтическая технология

Современный этап развития фармацевти-
ческой науки, особенно в  области создания 
высокоэффективных и  безопасных лекар-
ственных препаратов, характеризуется изме-
нением структуры производства и  способов 
доставки лекарственных веществ в  организм 
человека [1,2].

Одним из  перспективных направлений 
в  данной области является разработка гелей 
для  приема внутрь, поскольку данная лекар-
ственная форма демонстрирует высокую при-
верженность к применению среди пациентов 
педиатрической и  гериатрической практики, 
а  также у  пациентов, страдающих дисфаги-
ей [3–6].

Ассортимент гелей для  перорального 
применения представлен в  основном лекар-
ственными препаратами (ЛП) и  биологически 
активными добавками (БАД), содержащими 
витамины и  сорбенты  [7]. Согласно инфор-
мации нормативной документации, а  также 
результатам экспериментальных исследова-
ний (органолептический контроль, реологи-
ческие показатели) зарегистрированных ЛП 
и  БАД («Биовиталь», «Супрадин Киндер гель», 
«Черникоежка», «Энтеросгель»), все образцы 
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качества полученных гелевых композиций, не-
обходимо изучить влияние растительного экс-
тракта на  вязкость гидрогелей и  концентра-
цию структурообразователя.

Сравнительное изучение реологических 
свойств разработанных экспериментальных 
образцов свидетельствует о  том, что  приро-
да структурообразователя оказывает значи-
тельное влияние на  реологические свойства 
изучаемых композиций  [5,9]. Полученные 
графики зависимости эффективной вязкости 
от напряжения сдвига для экспериментальных 
гелевых композиций, содержащих 1,0 г ВЗТЭС, 
на основах натрия альгината, МЦ, NaКМЦ, хи-
тозана демонстрируют мгновенное изменение 
структуры, затем последующий плавный пере-
ход до полного разрушения (восходящая кри-
вая) и  восстановления (нисходящая кривая) 
системы, а также узкие петли гистерезиса. Об-
разование петель гистерезиса характеризует 
тиксотропию и оптимальные потребительские 
качества, такие как экструзия из туб и распре-
деление [10,11].

На  основании данных, полученных в  ре-
зультате сравнительного изучения реологи-
ческих свойств гидрогелевых композиций, 
разработаны экспериментальные образцы 
следующего состава на основе: 7% NaКМЦ; 5% 
МЦ-8; 5% МЦ-16; 5% натрия альгината, 5% хито-
зана кислоторастворимого и 5% хитозана сук-
цината водорастворимого. Эксперименталь-
ные образцы по внешнему виду представляли 
собой гели от светло-желтого до коричневого 
цвета с характерным запахом экстракта.

При  рассмотрении гелей в  качестве аль-
тернативы таблеткам, капсулам и  другим ле-
карственным формам для  приема внутрь 
необходимо определение значения рН разра-
ботанных составов [3] (табл. 1).

Результаты исследования продемонстри-
ровали, что показатели значения рН испытуе-
мых образцов находятся в области от 4,5–5,7.

Учитывая назначение и  способ приема 
лекарственной формы, очевидным является 

(подлинность проверяли одновременно с ко-
личественным определением).

Количественное определение биологи-
чески активных веществ проводили методом 
УФ-спектрофотометрии  (спектрофотометр 
Shimadzu, UV-1800).

Определение рН разработанных образцов 
геля проводили в  соответствии с  требовани-
ями ОФС.1.2.1.0004.15 «Ионометрия» на  при-
боре ионометр универсальный Sartorius Meter 
PP20 (Германия).

Для  изучения структурно-механических 
свойств гелевых композиций с экстрактом во-
лодушки золотистой и их  плацебо (ОФС.1.2.1. 
0015 «Вязкость» ГФ) использовали вискози-
метр Brookfield DV–II типа RV (Германия). Ана-
лизируемый объект в  необходимом количе-
стве помещали в  измерительный резервуар. 
Для  каждого образца проводили три изме-
рения с интервалом в 30 минут при темпера-
туре 20°С.  Скорость вращения внутреннего 
цилиндра изменяли последовательно от  0,01 
до  1,50  об/с  (по  12 скоростям вращения). По-
сле достижения максимального для  данного 
прибора касательного напряжения сдвига ско-
рость вращения последовательно уменьшали. 
Обработку экспериментальных данных прово-
дили по  разработанной программе Brookfield 
Engineering Laboratories.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

В  качестве структурообразователей в  раз-
рабатываемом геле с  экстрактом володушки 
золотистой предложены: натрия альгинат пи-
щевой, карбопол 940Р, NaКМЦ, МЦ-8 и МЦ-16, 
хитозан пищевой кислоторастворимый и  хи-
тозан сукцинат водорастворимый  [8]. Пред-
варительным критерием отбора структуроо-
бразователя была оценка органолептических 
свойств разработанных образцов. Несмотря 
на  результаты органолептического контроля, 
свидетельствующие о допустимых показателях 
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с экстрактом володушки золотистой – в соответ-
ствии требованиями ГФ XIV ОФС.1.4.1.0008.15 
«Мази».

Стабильность лекарственных форм, как из-
вестно, зависит от технологических процессов, 
которые обеспечивают качество ЛП в процес-
се длительного хранения, поэтому изучение 
параметров производства, последователь-
ности введения субстанций, времени гомоге-
низации, а  также температурного режима за-
нимают важное место в процессе разработки. 
Кроме того, рациональный подход к  обосно-
ванию выбора способов введения субстанций 
позволяет оптимизировать производственные 
затраты. Изученные ранее свойства экстрак-
та володушки золотистой и  вспомогательных 

необходимость введения корригентов вкуса, 
в  качестве которых использовались наибо-
лее распространенные субстанции, входящие 
в  состав пероральных лекарственных форм: 
сорбит, изомальт, мальтитол, цикламат натрия 
(Е952), сахаринат натрия (Е954), лимонная кис-
лота [3]. В результате определения субъектив-
ных свойств вкусовых качеств перорального 
геля наиболее оптимальным явилось сочета-
ние лимонной кислоты и сорбита.

По  результатам проведенного исследова-
ния разработан гель для приема внутрь с во-
лодушки золотистой травы экстрактом сухим 
следующего состава (табл. 2).

Результаты исследований по определению 
показателей качества геля для приема внутрь 

Таблица 1

ЗНАЧЕНИЕ ВОДОРОДНОГО ПОКАЗАТЕЛЯ ИЗВЛЕЧЕНИЙ  
ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫХ ОБРАЗЦОВ ГЕЛЯ С ВЗТЭС

Эксперимен-
тальные  

образцы /
№ образца

Значение рН экспериментальных образцов

NaКМЦ
7%

МЦ-8
5%

МЦ-16 
5%

Na альгинат
7%

Хитозан в/р
5%

Хитозан к/р
5%

1 2 3 4 5 6

Гель 4,9±0,2 4,6±0,5 4,6±0,3 5,2±0,2 5,6±0,3 4,5±0,2

Плацебо 5,0±0,3 4,7±0,2 4,7±0,2 5,3±0,4 5,7±0,2 4,6±0,3

Таблица 2

СОСТАВ ГЕЛЯ ДЛЯ ПРИЕМА ВНУТРЬ С ВЗТЭС

Наименование 
субстанции

Нормативный 
документ

Количество Назначение

ВЗТЭС Проект ФС 1,0 Субстанция гепатопротекторного 
действия

Лимонная 
кислота

ГФ XIV, ФС.2.1.0024.15 0,5 Регулятор рН баланса, корригент 
вкуса, усилитель натрия бензоата

Сорбит ГОСТ 25268–82 3,0 Корригент вкуса

МЦ-8 ТУ 2231‑107‑05742755‑96 3,0 Структурообразователь

Натрия бензоат ГФ XV, ФС.2.1.0516 0,2 Консервант

Вода очищенная ГФ XV, ФС.2.2.0020 До 100,0 Дисперсионная среда



17

ТЕХНОЛОГИЯ ПОЛУЧЕНИЯ ЛЕКАРСТВ

JOURNAL OF PHARMACEUTICALS QUALITY ASSURANCE ISSUE. №2 (44) 2024

володушки золотистой экстракт, натрия бен-
зоат, сорбит.

Результаты изучения влияния технологи-
ческих процессов на  получение геля с  экс-
трактом володушки золотистой представлены 
в табл. 3, 4.

Внешний вид геля оценивали сразу после 
его получения. При изготовлении геля по ТП 1 
введенный экстракт не растворялся в основе 
ввиду образования вязкой системы при  по-
нижении температуры до  20–25°С. В  данном 
случае на  поверхности геля образовывалась 
непрозрачная пенка желтого цвета, которая 
после хранения в  течение 7 суток исчезала, 

веществ, входящих в состав разрабатываемого 
геля, свидетельствуют об их полярности и спо-
собности образовывать гидрогелевые компо-
зиции [12,13].

Для  выбора рациональной схемы произ-
водства геля с  экстрактом володушки золо-
тистой были изучены образцы, полученные 
в  результате различных способов введения 
компонентов гелевой композиции. Получен 
образец, в  основу технологии изготовления 
которого легло первоначальное раство-
рение субстанций в  дисперсионной среде, 
а  также образец, в  котором в  заранее полу-
ченную основу вводили лимонную кислоту, 

Таблица 3

ПАРАМЕТРЫ ТЕХНОЛОГИЧЕСКОГО ПРОЦЕССА ПОЛУЧЕНИЯ ГЕЛЯ  
ДЛЯ ПРИЕМА ВНУТРЬ С ВЗТЭС (ТП 1)

Стадия ТП Параметр
Экспериментальные 

значения
Нормативный 

показатель

Введение 
очищенной 
воды

Количество (г) 2000 2000

Скорость перемешивания (об/мин) 60 60

Температура (°С) 20–23 20

Введение 
бензоата 
натрия

Количество (г) 6,0 6,0

Скорость перемешивания (об/мин) 60–70 60–70

Длительность перемешивания (мин) 5–10 7

Температура (°С) 20–23 22,6

Внешний вид Прозрачный раствор Соответствует

Введение 
лимонной 
кислоты

Количество (г) 15,0 15,0

Скорость перемешивания (об/мин) 60–70 60–70

Длительность перемешивания (мин) 5–10 5

Температура (°С) Не менее 20 24,8

Внешний вид Прозрачный раствор Соответствует

Введение 
сорбита

Количество (г) 6,0 6,0

Скорость перемешивания (об/мин) 60–70 60–70

Длительность перемешивания (мин) 10–15 10

Температура (°С) 20–25 23,5

Внешний вид Прозрачный раствор Соответствует
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коричневого цвета с  характерным запахом 
экстракта. Срок хранения – 2 года при темпе-
ратуре не выше 20°С.

Одним из критериев качества лекарствен-
ных средств является стабильность в процес-
се хранения, которая определяется в  соот-
ветствии с требованиями ГФ XV ОФС.1.1.0009 
«Стабильность и сроки годности лекарствен-
ных средств» по  показателям: внешний вид, 
определение водородного показателя во-
дного извлечения, подлинность, количе-
ственное содержание, микробиологическая 
чистота.

а гель изменял цвет. Это обстоятельство мож-
но объяснить, опираясь на  теорию раство-
ров ВМС и  практические материалы научной 
литературы, свидетельствующие о  том, что 
для  получения стабильных гидрогелевых си-
стем необходима стадия набухания до  дости-
жения равновесной концентрации по  всему 
объему [8,14].

Экспериментальный образец геля, полу-
ченный по  ТП 2 с  предварительным набуха-
нием МЦ и  последующим введением ВЗТЭС, 
представлял собой гомогенную систему, про-
зрачную, от  темно-коричневого до  светло-

Стадия ТП Параметр
Экспериментальные 

значения
Нормативный 

показатель

Введение 
ВЗТЭС

Количество (г) 30,0 30,0

Скорость перемешивания (об/мин) 60–70 60–70

Длительность перемешивания (мин) 20–25 20

Температура (°С) 20–25 24

Внешний вид Гомогенный Соответствует

Введение 
МЦ

Количество (г) 90,0 90,0

Скорость перемешивания (об/мин) 50–70 60

Длительность перемешивания (мин) 60–90 75

Температура (°С) 20–25 24

Внешний вид Гомогенный Соответствует

Введение 
очищенной 
воды

Количество добавленной воды (г) 769,0

Скорость перемешивания (об/мин) 60–70 60

Длительность перемешивания (мин) 10–30 15

Масса готового продукта (г) 3000 2935

Внешний вид Однородный (гомоген-
ный) мутный гель корич-
невого цвета с характер-
ным запахом экстракта. 

Имеется большое количе-
ство пузырьков воздуха

Не соответ-
ствует

pH от 4,00 до 5,00 4,6

Плотность (г/см3) от 1,00 до 1,15 1,05

Окончание таблицы 3
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Таблица 4

ПАРАМЕТРЫ ТЕХНОЛОГИЧЕСКОГО ПРОЦЕССА ПОЛУЧЕНИЯ ГЕЛЯ  
ДЛЯ ПРИЕМА ВНУТРЬ С ВЗТЭС (ТП 2)

Стадии ТП Параметр
Предварительные 

спецификации
Результаты

Введение 
очищенной 
воды

Количество (г) 1500 1500

Скорость перемешивания (об/мин) 

Температура (°С) 20–25 23

Введение 
МЦ

Количество (г) 90,0 90,0

Набухание 60–120 120

Длительность перемешивания (мин) 40–60 45

Температура (°С) 20–25 23

Внешний вид Гомогенный Соответствует

Введение 
очищенной 
воды

Количество (г) 1000,0 1269,0

Скорость перемешивания (об/мин) 60–70 120

Длительность перемешивания (мин) 40–60 45

Внешний вид Гомогенный Соответствует

Введение 
бензоата 
натрия

Количество (г) 6,0 6,0

Скорость перемешивания (об/мин) 60–70 60–70

Длительность перемешивания (мин) 5–10 7

Температура (°С) 20–23 22,6

Внешний вид Прозрачный раствор Соответствует

Введение 
лимонной 
кислоты

Количество (г) 15,0 15,0

Скорость перемешивания (об/мин) 60–70 60

Длительность перемешивания (мин) 5–10 7

Внешний вид Прозрачный раствор Соответствует

Температура (°С) 20–25 22,8

Внешний вид Прозрачный раствор Соответствует

Температура (°С) 20–25 23,5

Введение 
ВЗТЭС

Количество (г) 30,0 30,0

Скорость перемешивания (об/мин) 60–70 60

Длительность перемешивания (мин) 20–40 25

Температура (°С) 20–25 24,5

Внешний вид Гомогенный Соответствует
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нальная схема, установлено влияние способа 
введения сухого экстракта в  лекарственную 
форму.

3. Установлены показатели качества геля 
для приема внутрь в процессе хранения в со-
ответствии с  требованиями нормативной 
документации по  основным показателям: 
внешний вид, однородность, значение рН, 
подлинность, количественное определение 
содержания ДВ.
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логии получения геля и  предложена рацио-

Стадии ТП Параметр
Предварительные 

спецификации
Результаты

Введение 
сорбита

Количество (г) 6,0 6,0

Скорость перемешивания (об/мин) 60–70 60–70
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очищенной 
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Внешний вид Однородный (гомоген-
ный) гель коричневого 

цвета с характерным 
запахом экстракта

Соответствует

pH от 4,0 до 5,0 4,5

Плотность (г/см3) от 1,00 до 1,15 1,08

Окончание таблицы 4
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The  article presents the  development of the  composition and  technology of  an oral gel containing 
dry extract of  golden grass as the  active substance. A selection of  excipients was carried out to  achieve 
satisfactory taste and rheological properties of the gel. Optimal technological conditions for the production 
of the developed dosage form were selected, the quality of the resulting gel was assessed in accordance 
with the  requirements of  regulatory documentation  – determination of  pH, authenticity, quantitative 
determination of active ingredients.

Keywords: Bupleurum aureum, gel, pharmaceutical technology
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верситет» Минздрава России, г. Казань, Svetlana.egorova@kazangmu.ru

Экстемпорально изготовленные лекар-
ственные препараты для детей в лекарствен-
ной форме «порошки» позволяют обеспечить 
индивидуальное дозирование лекарственно-
го вещества в  соответствии с  массой тела 
и  возрастом ребенка. При  отсутствии фар-
мацевтических субстанций специалисты вы-
нуждены использовать готовые пероральные 
лекарственные формы. В  статье представ-
лен качественный и  количественный анализ 
рисков экстемпорального изготовления по-
рошков из  фармацевтических субстанций 
и  таблеток в  детских дозировках. На  основе 
анализа влияния различных факторов при 
экстемпоральном изготовлении порошков 
и  для  визуализации идентифицированных ри-
сков методом причинно-следственных связей 
была составлена диаграмма Исикавы. К  пер-
вичным рискам можно отнести организацию 
и  обеспечение функционирования процесса, 
оборудование, материалы, персонал, процесс 
и контроль. Количественная оценка рисков ос-
новных этапов производства порошков в  ус-
ловиях аптеки проводилась методом анализа 
видов и последствий отказов (метод FMECA). 
Показано, что  риск возникновения отказа 
(дефекта), его значимость и  вероятность 

обнаружения при  изготовлении порошков 
из  субстанции снижается в  1,8 раза. Нали-
чие валидированных методик качественного 
и количественного анализа снижает риски из-
готовления порошков из  фармацевтических 
субстанций на 18%.

Ключевые слова: оценка рисков, экстемпо-
рально изготовленные порошки

Актуальной проблемой педиатрии являет-
ся необходимость индивидуального дозиро-
вания лекарственных препаратов (ЛП) паци-
ентам в зависимости от возраста и массы тела 
ребенка [1]. Для многих сердечно-сосудистых 
ЛП, противосудорожных, адренолитических 
средств, диуретиков и  других ЛП, указанных 
в  клинических рекомендациях, но не  выпу-
скающихся промышленностью в  детских ле-
карственных формах (ЛФ) и  уменьшенных 
дозировках, возникает необходимость экс-
темпорального изготовления ЛП в требуемой 
дозе в ЛФ «порошки». В случае если в произ-
водственной аптеке отсутствуют необходимые 
фармацевтические субстанции для  обеспе-
чения пациентов детского возраста индиви-
дуальными дозами лекарств в  соответствии 
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Целью исследования – анализ рисков, воз-
никающих при  экстемпоральном изготовле-
нии и контроле качества порошков в детских 
дозировках.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Объект исследования  – процесс изго-
товления и  контроля качества порошков 
в  уменьшенных, детских дозировках. Каче-
ственную оценку рисков экстемпорального 
изготовления порошков проводили методом 
причинно-следственных связей  [5], количе-
ственную  – методом анализа видов и послед-
ствий отказов (метод FMECA  – Failure Mode, 
Effects and Criticality Analysis) [6]. Количественно 
оценивали следующие факторы: значимость 
потенциального отказа (дефекта, порока) (S – 
от англ. Severity), вероятность возникновения 
отказа (O  – от  англ. Occurrence), вероятность 
обнаружения отказа (D  – от  англ. Detection). 

с  клиническими рекомендациями, фармацев-
тические специалисты вынуждены использо-
вать для  изготовления порошков готовые ЛП 
в твердых пероральных ЛФ [2], что в настоящее 
время допускается редакцией ФЗ-61 «Об обра-
щении лекарственных средств» от  19.12.2022 
(с  изменениями и  дополнениями, вступивши-
ми в силу 01.09.2023) [3].

Вопросам обеспечения и  контроля каче-
ства экстемпоральных лекарственных пре-
паратов (ЭЛП) для  детей уделяется особое 
внимание [4]. ЛП для новорожденных и детей 
до  1  года для  обеспечения микробиологиче-
ской чистоты должны изготавливаться в асеп-
тических условиях и  подвергаться стерили-
зации (если позволяют физико-химические 
свойства ЛП), физическому и  полному хими-
ческому контролю, а при  отсутствии мето-
дик химического контроля  – изготавливаться 
под  наблюдением провизора-аналитика или 
провизора – технолога-контролера. ЛФ для де-
тей оформляются специальными этикетками.

Таблица 1

КВАЛИМЕТРИЧЕСКИЕ ШКАЛЫ ОЦЕНКИ РИСКОВ

Значимость  
потенциального отказа S

Вероятность  
возникновения дефекта O

Вероятность  
обнаружения дефекта D

1 – очень низкая
(почти нет проблем) 

1 – очень низкая 1 – почти наверняка дефект 
будет обнаружен

2 – низкая (проблемы 
решаются работником) 

2 – низкая 2 – очень хорошее 
обнаружение

3 – не очень серьезная 3 – не очень низкая 3 – хорошее

4 – ниже средней 4 – ниже средней 4 – умеренно хорошее

5 – средняя 5 – средняя 5 – умеренное

6 – выше средней 6 – выше средней 6 – слабое

7 – довольно высокая 7 – близка к высокой 7 – очень слабое

8 – высокая 8 – высокая 8 – плохое

9 – очень высокая 9 – очень высокая 9 – очень плохое

10 – катастрофическая 
(опасность для людей) 

10–100% 10 – почти невозможно 
обнаружить
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РИС. 1. Идентифицированные риски экстемпорального изготовления порошков  
(диаграмма Исикавы)

Произведение этих трех факторов позволяет 
определить приоритетное число риска (ПЧР), 
т.  е. количественную оценку отказа с  точки 
зрения его значимости по  последствиям, ве-
роятности возникновения и  вероятности об-
наружения: ПЧР = S×O×D. Оценку рисков про-
водили по 10‑бальной шкале (табл. 1) [7]. Долю 

риска (ДР) каждого из факторов рассчитывали 
по формуле:

ПЧРфактора/ПЧР · 100%,

где ПЧР  – суммарное значение при  изго-
товлении из субстанции или таблеток.
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

На  основе анализа возможных компо-
нентов и  факторов при  экстемпоральном из-
готовлении порошков и для  визуализации 
идентифицированных рисков методом при-
чинно-следственных связей была составлена 
диаграмма Исикавы (рис. 1)  [5]. К  первичным 

Расчет числа респондентов проводил-
ся на  онлайн-калькуляторе с  вероятностью 
95%, при  генеральной совокупности 56  [8]. 
Проведено анкетирование 49 сотрудников 
(30  провизоров, 19 фармацевтов) 15 произ-
водственных аптек Республики Татарстан, при-
нимающих участие в  изготовлении и  внутри-
аптечном контроле ЭЛП.

Таблица 2

КОЛИЧЕСТВЕННАЯ ОЦЕНКА ВОЗНИКНОВЕНИЯ, ЗНАЧИМОСТИ  
И ОБНАРУЖЕНИЯ ОТКАЗОВ (ДЕФЕКТОВ)

Фактор Возможные риски Последствия S O D ПЧР

1. Организа-
ция и обе-
спечение 
функцио-
нирования 
процесса

1.1. Несовершенство СОП 
аптеки

Изготовление некачественной 
продукции

9 2 2 36

1.2. Несоответствие требо-
ваниям санитарного режима 
помещения

Загрязнение продукта (химиче-
ское, микробиологическое). Нане-
сение вреда здоровью пациента, 
персонала

9 3 2 54

1.3. Нерациональная организа-
ция рабочего места провизо-
ра-технолога

Несоответствие условий изготов-
ления. Изготовление некачествен-
ной продукции

9 2 2 36

1.4. Нерациональная организа-
ция рабочего места провизо-
ра-аналитика

Изготовление некачественной 
продукции

9 2 2 36

2. Оборудо-
вание

2.1. Использование непове-
ренного мерного оборудова-
ния (весы) 

Неправильное отвешивание ком-
понентов продукции, нанесение 
вреда здоровью пациента

10 2 2 40

2.2. Неправильно выбранные 
ступки

Изготовление некачественной 
продукции, нанесение вреда здо-
ровью пациента

9 2 2 36

2.3. Отсутствие методов кон-
троля чистоты аптечного обо-
рудования

Загрязнение продукта (химиче-
ское, микробиологическое), нане-
сение вреда здоровью пациента

9 2 2 36

2.4. Отсутствие стандартизо-
ванных методов обработки 
аптечной посуды

Загрязнение продукта (химиче-
ское, микробиологическое), нане-
сение вреда здоровью пациента

9 2 2 36

3. Матери-
алы

3.1. Несоответствие требо-
ваниям НД лекарственных 
и вспомогательных веществ

Изготовление некачественной 
продукции, нанесение вреда здо-
ровью пациента

9 2 2 36

3.2. Неудовлетворительная 
подготовка лекарственных 
и вспомогательных веществ

Изготовление некачественной 
продукции, нанесение вреда здо-
ровью пациента

9 2 1 18
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Фактор Возможные риски Последствия S O D ПЧР

4. Персонал 4.1. Неудовлетворительная 
санитарная подготовка персо-
нала

Загрязнение продукта (химиче-
ское, микробиологическое), нане-
сение вреда здоровью пациента

9 2 2 36

4.2. Неквалифицированный 
персонал (неудовлетворитель-
ная подготовка провизора-тех-
нолога) 

Неправильное ведение процесса 
и регистрирующих документов, 
поломка оборудования, увеличе-
ние расходов, временных затрат, 
брак, снижение качества продук-
ции, нанесение вреда здоровью 
пациента

9 2 1 18

4.3. Неквалифицированный 
персонал (неудовлетворитель-
ная подготовка провизора-
аналитика) 

Неправильное ведение процесса 
и регистрирующих документов, 
поломка аналитического оборудо-
вания, получение недостоверных 
данных, увеличение расходов, 
временных затрат, нанесение вре-
да здоровью пациента, персонала

9 2 1 18

5. Процесс 
изготовле-
ния порош-
ков из суб-
станции ЛВ

5.1.1. Неправильный расчет 
количеств лекарственного 
и вспомогательного веществ

Изготовление некачественной 
продукции, нанесение вреда здо-
ровью пациента

9 2 2 36

5.1.2. Неправильное измельче-
ние/ смешивание компонентов 
порошка

Изготовление некачественной 
продукции, нанесение вреда здо-
ровью пациента

9 2 2 36

5.1.3. Неправильная фасовка, 
отвешивание при фасовке 
и выбор упаковочного мате-
риала

Изготовление некачественной 
продукции, нанесение вреда здо-
ровью пациента

9 2 2 36

5.1.4. Неправильная марки-
ровка ЭЛП (неправильное 
оформление этикеток, низкое 
качество печати этикеток

Ложная маркировка (срок год-
ности, наименование), не указано 
хранение и применение ЭЛП, на-
несение вреда здоровью пациента

9 2 2 36

5.1.5. Неоднородное распре-
деление фармацевтической 
субстанции в порошке

Изготовление некачественной 
продукции, нанесение вреда здо-
ровью пациента

9 2 2 36

5. Процесс 
изготовле-
ния порош-
ков из табле-
ток

5.2.1. Неправильный расчет 
количеств лекарственного 
и вспомогательного веществ

Изготовление некачественной 
продукции, нанесение вреда здо-
ровью пациента

9 6 6 324

5.2.2. Неправильное измельче-
ние/смешивание компонентов 
порошка

Изготовление некачественной 
продукции, нанесение вреда здо-
ровью пациента

9 6 6 324

Продолжение таблицы 2
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Фактор Возможные риски Последствия S O D ПЧР

5. Процесс 
изготовле-
ния порош-
ков из табле-
ток

5.2.3. Неправильная фасовка, 
отвешивание при фасовке 
и выбор упаковочного мате-
риала

Изготовление некачественной 
продукции, нанесение вреда здо-
ровью пациента

9 4 4 144

5.2.4. Неправильная марки-
ровка ЭЛП (неправильное 
оформление этикеток, низкое 
качество печати этикеток

Ложная маркировка (срок год-
ности, наименование), не указано 
хранение и применение ЭЛП, на-
несение вреда здоровью пациента

9 2 2 36

5.2.5. Неоднородное распре-
деление таблеточной массы 
в порошке

Изготовление некачественной 
продукции, нанесение вреда здо-
ровью пациента

9 3 3 81

6. Контроль 6.1.1. Отсутствие методик каче-
ственного и количественного 
анализа

Невозможность подтверждения 
качества продукции, нанесение 
вреда здоровью пациента

10 3 3 90

6.1.2. Использование не-
валидированных методик 
качественного анализа при от-
сутствии методик количе-
ственного анализа

Снижение качества проведенного 
анализа. Получение недостовер-
ных данных. Поломка аналитиче-
ского оборудования. Увеличение 
расходов, временных затрат. Нане-
сение вреда здоровью пациента

9 2 2 36

6.1.3. Использование невали-
дированных методик каче-
ственного и количественного 
анализа

Получение недостоверных дан-
ных. Поломка аналитического 
оборудования. Увеличение расхо-
дов, временных затрат. Нанесение 
вреда здоровью пациента

9 2 2 36

6.2. Неудовлетворительный 
письменный контроль / опрос-
ный контроль / физический 
контроль

Неправильно оформленный па-
спорт письменного контроля, не-
соответствие нормам допустимых 
отклонений, изготовление некаче-
ственной продукции, нанесение 
вреда здоровью пациента

9 2 2 36

6.3. Отсутствие современ-
ного оборудования в аптеке 
для контроля качества ЭЛП

Снижение качества проведенного 
анализа. Получение недостовер-
ных данных. Поломка аналитиче-
ского оборудования. Увеличение 
расходов, временных затрат. Нане-
сение вреда здоровью пациента

9 3 2 54

6.4. Неудовлетворительный 
контроль при отпуске ЭЛП

Не проверены наименование, 
хранение и применение, срок 
годности ЭЛП, нанесение вреда 
здоровью пациента

9 2 2 36

Окончание таблицы 2
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(материалы) должны соответствовать требо-
ваниям НД. Персонал производственной ап-
теки обязан соблюдать требования личной 
гигиены и  иметь соответствующую квалифи-
кацию. При  изготовлении порошков, особен-
но из  таблеток, необходимо правильно рас-
считать массу лекарственного вещества, т.  к. 
в таблетках, помимо действующего вещества, 
присутствуют и  вспомогательные компонен-
ты. Соблюдение технологического процесса 
(измельчение, смешивание, фасовка и  выбор 
упаковочного материала, который должен со-
ответствовать физико-химическим свойствам 
ингредиентов, маркировка) обеспечит каче-
ство изготовленных порошков. Все детские 
ЭЛП должны подвергаться полному химиче-
скому контролю, для  чего необходимо нали-
чие валидированных методик качественного 
и количественного анализа, а также проведе-
ние других видов контроля [4].

Количественная оценка рисков основных 
этапов производства порошков в  условиях 
аптеки (табл. 2) позволяет спрогнозировать 
возможные последствия и  оценить вероят-

рискам экстемпорального изготовления по-
рошков можно отнести организацию и  обе-
спечение функционирования процесса, обо-
рудование, материалы, персонал, процесс, 
контроль, из  которых вытекают вторичные 
факторы, влияющие на процесс изготовления 
порошков в условиях аптеки.

Организация процесса изготовления по-
рошков в  аптеке регламентируется стандарт-
ными операционными процедурами (СОП) 
в  соответствии с  нормативной документаци-
ей (НД), что  позволяет производственному 
отделу аптеки функционировать с  соблюде-
нием санитарных требований и способствует 
рациональной организации рабочего места 
провизоров – технолога и аналитика. Исполь-
зуемое при  изготовлении порошков мерное 
оборудование (весы) необходимо поверять 
в  надлежащие сроки, размер ступок должен 
соответствовать количеству измельчаемых 
ингредиентов, при  этом необходимо следить 
за  чистотой аптечного оборудования и  пра-
вильно обрабатывать аптечную посуду. Ле-
карственные и  вспомогательные вещества 

Таблица 3

ПРИОРИТЕТНОЕ ЧИСЛО РИСКА И ДОЛЯ РИСКА ФАКТОРОВ,  
ВЛИЯЮЩИХ НА ИЗГОТОВЛЕНИЕ ПОРОШКОВ

Фактор

Изготовление порошков 
из субстанции

Изготовление порошков 
из таблеток

ПЧР ДР (%) ПЧР ДР (%) 

1. Организация и обеспечение 
функционирования процесса

ПЧР1=162 18 ПЧР1=162 10

2. Оборудование ПЧР2=148 16 ПЧР2=148 9

3. Материалы ПЧР3=54 6 ПЧР3=54 3

4. Персонал ПЧР4=72 8 ПЧР4=72 4

5. Процесс ПЧР5.1=180 20 ПЧР5.2=909 56

6. Контроль ПЧР6=288
ПЧР6.1.1–6.1.3=162

32
18

ПЧР6=288
ПЧР6.1.1–6.1.3=162

18
10

Итого ПЧРсуб=904 100 ПЧРтабл=1633 100
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нентов порошка снижает риск возникновения 
отказа (дефекта), его значимость и  вероят-
ность обнаружения на 18% при изготовлении 
порошков из фармацевтических субстанций.

Исследование не  имело спонсорской под-
держки.

Авторы заявляют об  отсутствии кон-
фликта интересов.
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ность возникновения отказа (дефекта), зна-
чимость отказа (дефекта) и  вероятность его 
обнаружения.

Рассчитанные значения приоритетного 
числа риска изготовления порошков из  суб-
станции и  таблеток, а  также доля риска каж-
дого фактора, влияющего на изготовление по-
рошков, приведены в табл. 3.

Как  видно из  табл. 3, рассчитанное общее 
суммарное значение ПЧР для  всех факторов 
составило 1633 при  изготовлении порошков 
из таблеток и 904 при изготовлении порошков 
из  субстанции, т.  е. риск возникновения от-
каза (дефекта), его значимость и  вероятность 
обнаружения при  изготовлении порошков 
из таблеток в 1,8 раза превышает риск возник-
новения дефекта (отказа) при  изготовлении 
порошков из субстанции. Наибольшая доля ри-
ска возникновения отказа (дефекта) при изго-
товлении порошков из субстанции приходится 
на контроль (32%), где доля риска отсутствия 
валидированных методик качественного и ко-
личественного анализа составляет 18%. Наи-
меньшую долю риска вносят материалы (6%) 
и  персонал (8%). Снижение риска получения 
некачественной продукции возможно при ис-
пользовании в процессе изготовления порош-
ков фармацевтических субстанций и  наличие 
валидированных методик их  качественного 
и количественного анализа.

ВЫВОДЫ

1.  Процесс изготовления порошков под-
вержен влиянию различных факторов риска, 
которые могут привести к изготовлению нека-
чественной продукции.

2. Изготовление порошков из фармацевти-
ческих субстанций снижает риск возникнове-
ния отказа (дефекта), его значимость и вероят-
ность обнаружения в 1,8 раза.

3. Наличие валидированных методик каче-
ственного и  количественного анализа компо-
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RISK ASSESSMENT OF EXTEMPORAL MANUFACTURE  
AND QUALITY CONTROL OF POWDERS IN CHILDREN’S DOSAGES

S. G. Abdullina, D. O. Kropacheva, S. N. Egorova
Kazan State Medical University, Kazan, Russia

Extemporally manufactured medicines for children in the dosage form of “powders” allow for individual 
dosing of the medicinal substance by the body weight and age of the child. In the absence of pharmaceutical 
substances, specialists are forced to use ready-made oral dosage forms. The article presents a qualitative 
and  quantitative analysis of the  risks of the  extemporal manufacture of  powders from pharmaceutical 
substances and tablets in children’s dosages. Based on the analysis of the influence of various factors in 
the extreme manufacture of powders and to visualize the identified risks by the method of cause-and-effect 
relationships, an Ishikawa diagram was compiled. Primary risks include the organization and operation of 
the process, equipment, materials, personnel, process and control. Quantitative risk assessment of the main 
stages of powder production in a pharmacy was carried out by Failure Mode, Effects and Criticality Analysis 
method (FMECA method). It is shown that the risk of  failure (defect), its significance and the probability 
of detection in the manufacture of powders from the substance is reduced by 1.8 times. The availability 
of validated methods of qualitative and quantitative analysis reduces the risks of manufacturing powders 
from pharmaceutical substances by 18%.

Keywords: risk assessment, extemporally manufactured powders
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Выполнение требований надлежащих фар-
мацевтических практик (GxP) является фунда-
ментом обеспечения качества, безопасности 
и  эффективности лекарственных средств 
(ЛС). Обзоры качества произведенной продук-
ции гарантируют постоянство качества ЛС 
и соблюдение требований правил надлежащей 
производственной практики (GMP). Надлежа-
щая практика фармаконадзора (GVP) обеспечи-
вает контроль безопасности и  эффективно-
сти ЛС на рынке обращения. Сотрудничество 
между уполномоченным лицом по  качеству 
(УЛК) и  уполномоченным лицом по  фармако-
надзору (УЛФ) способствует комплексному 
мониторингу качества, эффективности и без-
опасности ЛС. Участие УЛФ в подготовке обзо-
ра качества важно для своевременного инфор-
мирования о  проблемах качества продукции 
и оперативного реагирования.

Продемонстрирована важность сотруд-
ничества УЛК и УЛФ для оперативного взаимо-

действия по  вопросам обеспечения качества, 
безопасности, эффективности ЛС и  участия 
УЛФ в  подготовке обзора качества продук-
ции. Материалами исследования послужили 
доступные публикации в  рецензируемых жур-
налах, нормативные правовые акты, регули-
рующие деятельность в  рамках надлежащих 
практик (GMP и GVP) в странах – членах ЕАЭС, 
внутренние документы предприятия, выпу-
скающего ЛС.

Ключевые слова: уполномоченное лицо, 
надлежащая производственная практика, об-
зор качества, фармаконадзор

Соблюдение надлежащих фармацевтиче-
ских практик (GxP) является регуляторным 
требованием и  фундаментальным аспектом 
обеспечения качества, безопасности и эффек-
тивности лекарственных средств (ЛС) на этапах 
жизненного цикла [1]. Обзор качества продук-
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жащей практики фармаконадзора (GVP), вну-
тренние документы предприятия, выпускаю-
щего ЛС.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Сотрудничество УЛК и  УЛФ в  настоящее 
время актуально и направлено на выявление 
рисков для качества ЛС на протяжении их жиз-
ненного цикла [7]. Эффективная деятельность 
УЛК и УЛФ имеет решающее значение для обе-
спечения соблюдения требований надлежа-
щих практик, гарантии качества ЛС и безопас-
ности пациентов [2,6].

Для  полноценного сотрудничества УЛК 
и  УЛФ необходима обоюдная заинтересован-
ность, регулярные обсуждения текущих задач 
и выработка общего понимания ответственно-
сти и обязанностей.

Нами проанализированы основные аспек-
ты деятельности УЛК и УЛФ, результаты пред-
ставлены в табл. 1.

Результаты анализа, представленные 
в  табл. 1, демонстрируют важные области со-
трудничества УЛК и УЛФ для реализации теку-
щих производственных задач.

В  соответствии с  нормативными требова-
ниями на  предприятиях, производящих ЛС, 
должны регулярно проводиться обзоры ка-
чества продукции. Прямых регуляторных ука-
заний на участие УЛФ в обзоре качества про-
дукции нет. Однако ряд положений, входящих 
в обзор качества, связан с деятельностью УЛФ.

Методология сбора и  анализа данных, 
а также уровень детализации при подготовке 
обзоров качества в случае, если держатель ре-
гистрационного удостоверения (ДРУ) является 
производителем ЛС, будет отличаться от  ме-
тодологии, если ДРУ не  является производи-
телем. Во  втором случае необходимо учесть 
ряд существенных вопросов, связанных с  Со-
глашением между сторонами и определением 
процедуры разработки обзора качества  [2]. 

ции служит индикатором постоянства качества 
ЛС и  соблюдения требований надлежащей 
производственной практики (GMP) [2–5].

Надлежащая практика фармаконадзора 
(GVP)  [6] играет важную роль в  обеспечении 
контроля безопасности и  эффективности ЛС 
на рынке обращения [7]. Сотрудничество меж-
ду уполномоченным лицом по  качеству (УЛК) 
и  уполномоченным лицом по  фармаконадзо-
ру (УЛФ) способствует выявлению связей меж-
ду качеством, эффективностью и  безопасно-
стью ЛС и  оперативному принятию решений 
по  проблемным вопросам. Это позволяет эф-
фективно реагировать на  выявленные недо-
статки и  обеспечивать надлежащее качество 
продукции в рамках фармацевтической систе-
мы качества.

Обращения пациентов с  жалобами на  не-
желательные реакции (НР) после примене-
ния ЛС могут инициировать расследование 
по  вопросам безопасности. Однако в  ходе 
детального анализа может быть установлено, 
что  причина НР связана с  качеством продук-
ции. Присутствие некачественных компонен-
тов или аллергенов в ЛС, отклонений техноло-
гического процесса может стать причиной НР 
у пациентов, дополняя претензию, изначально 
касавшуюся безопасности, претензией по  ка-
честву [8–11].

Цель статьи  – продемонстрировать важ-
ность сотрудничества УЛК и УЛФ для оператив-
ного взаимодействия по  вопросам обеспече-
ния качества, безопасности и  эффективности 
ЛС и  участия УЛФ в  подготовке обзора каче-
ства продукции.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Материалами исследования послужили 
доступные публикации в рецензируемых жур-
налах, нормативные правовые акты, регули-
рующие деятельность в  рамках надлежащей 
производственной практики (GMP) и  надле-
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Таблица 1

ОСНОВНЫЕ АСПЕКТЫ ДЕЯТЕЛЬНОСТИ УЛК И УЛФ

Аспект
Уполномоченное лицо 

по качеству
Уполномоченное лицо 

по фармаконадзору

Роль и область 
ответственности

Отвечает за обеспечение того, что-
бы лекарственные препараты про-
изводились и распространялись 
в соответствии с применимыми 
нормами и стандартами качества.

Отвечает за надзор за безопасно-
стью лекарственных препаратов 
на протяжении всего их жизненного 
цикла, уделяя особое внимание дея-
тельности по фармаконадзору.

Фокус 
деятельности

Гарантирует соответствие качества 
лекарственных препаратов и про-
цессов их производства требова-
ниям регистрационного досье.

Контролирует безопасность и эф-
фективность лекарственных препа-
ратов.

Связь с внешними 
сторонами

Взаимодействует с регуляторными 
органами и поставщиками услуг, 
исходного сырья и упаковочных 
материалов.

Взаимодействует с регуляторными 
органами, специалистами системы 
здравоохранения, пациентами и по-
требителями, поставщиками услуг 
по фармаконадзору, глобальными 
сетями по фармаконадзору.

Выполнение 
регуляторных 
требований

Отвечает за функционирование 
фармацевтической системы каче-
ства, обеспечение соответствия 
нормативным требованиям, стан-
дартам и GMP, проверяет и серти-
фицирует серии лекарственных 
препаратов.

Обеспечивает соблюдение Правил 
GVP, включая создание и поддержку 
системы фармаконадзора, планов 
управления рисками и требований 
к отчетности по безопасности.

Оценка НР 
и рисков

Участвует в оценке и управлении 
рисками для качества.

Участвует в оценке и управлении НР 
и соотношения «польза – риск».

Отчетность Обеспечивает ведение точных, 
полных и актуальных записей 
по качеству продукции (сертифи-
кация серии, обзор качества про-
дукции, отклонения и несоответ-
ствия, их расследование, контроль 
изменений и др.). 

Обеспечивает ведение точных, пол-
ных и актуальных записей по эффек-
тивности и безопасности продукции 
(отчетность по НР и другой инфор-
мации, связанной с безопасностью, 
ПООБ, ПУР, обнаружение и оценка 
сигналов и др.

Обучение 
и актуализация 
знаний

Проходит регулярные обучения 
в области качества, технологии 
производства продукции, контро-
ля изменений в регулирующих 
нормативных документах (Прави-
ла GMP и др.). 

Проходит регулярные обучения 
в области фармаконадзора, кон-
троля изменений в регулирующих 
нормативных документах по фарма-
конадзору (Правила GVP и др.). 
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побочными реакциями. УЛФ должно исклю-
чить из каждой полученной претензии по ка-
честву информацию на подозреваемую НР.

Участие в  подготовке обзора качества по-
зволяет УЛФ, с другой стороны, владеть ретро-
спективной информацией о  несоответствиях, 
изменениях и других аспектах качества на всех 
стадиях производства ЛС.

Нами предложена матрица ответственно-
сти (табл. 2) при  подготовке обзора качества 
с участием УЛФ для случая, когда ДРУ является 
производителем ЛС, то  есть УЛК и  УЛФ нахо-
дятся в штате одного предприятия. В представ-
ленной матрице УЛК является ответственным 
лицом за  подготовку обзора. Области ответ-
ственности и уровень участия подразделений 
предприятия по каждому этапу подготовки об-
зора качества также представлены в матрице.

Матрица ответственности подготовки об-
зора качества представляет собой инструмент, 
позволяющий систематизировать участие 
подразделений. Включение УЛФ в данную ма-
трицу позволяет дополнить данные, входящие 
в обзор.

Так, участие УЛФ в разделе «Оценка крити-
чески важных элементов производственных 
процессов и их  контроля» предоставляет УЛК 
экспертное мнение относительно того, какие 
отклонения или  изменения производствен-
ных процессов могут повлиять на  безопас-
ность и  эффективность. При  формировании 
данных для  «Обзора серий, несоответствую-
щих требованиям» УЛФ систематизирует ин-
формацию о влиянии причин несоответствий 
на безопасность пациентов. УЛФ гарантирует, 
что расследование несоответствующих серий 
соответствует требованиям Правил GVP.

Владение  информацией  по  разделу  
«Выявленные  отклонения/несоответствия 
в  процессе производства» может исключить 
последствия для безопасности продукции. Ин-
формация о  расследовании причин отклоне-
ний/несоответствий позволит УЛФ провести 
оценку потенциальных проблем безопасности 

В  Европейском союзе данную проблематику 
обсуждают в том числе в «Документе для раз-
мышления о  надлежащей производственной 
практике и держателях регистрационных удо-
стоверений» [12].

Важно отметить, что  оценка и  анализ ин-
формации из обзоров качества как со стороны 
производителя, так и со  стороны ДРУ имеет 
важное значение для исключения:

yy риска создания неполных обзоров качества, 
лишенных важных сигналов, тенденций 
и наработок системы фармаконадзора;

yy риск выпуска на  рынок серий ЛС, не  соот-
ветствующих требованиям ДРУ [12].

Однако в  обоих случаях ключевым аспек-
том будет обеспечение соответствия продук-
ции стандартам качества, безопасности и  эф-
фективности независимо от того, является ДРУ 
производителем ЛС или нет.

Предприятия, производящие ЛС, разра-
батывают внутренний документ, регламен-
тирующий деятельность по  обзору качества. 
В  документе отражают структуру, источники 
информации, ответственный персонал в  от-
ношении сбора и  обработки данных, мето-
ды обработки данных и т. д. У ответственного 
персонала должен быть доступ к документам, 
которые являются источниками информации, 
определенной в  пп. 1.10, 1.11 части 1 GMP 
ЕАЭС [2].

Для  полноценной оценки соотношения 
«польза – риск» УЛФ следует участвовать в под-
готовке и анализе отдельных разделов обзора 
качества. В  соответствии с  п. 1.10, viii обзоры 
качества должны включать: «обзор всех свя-
занных с качеством продукции возвратов, пре-
тензий и отзывов, а также проведенных в это 
время расследований». Для этих целей важно 
привлекать УЛФ, поскольку необходимая ин-
формация содержится в документах, получен-
ных при выполнении требований пп. 8.6 и 8.8 
части 1 GMP ЕАЭС, и касается претензий, кото-
рые не свидетельствуют о потенциальном де-
фекте качества, а  связаны с  подозреваемыми 
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Таблица 2

МАТРИЦА ОТВЕТСТВЕННОСТИ ДЛЯ ПОДГОТОВКИ ОБЗОРА КАЧЕСТВА

Условные обозначения:
О – ответственный (подразделение/сотрудник, ответственное (ый) за окончательное оформление ре-
зультатов)
И – исполнитель (подразделение, ответственное за представление и обработку данных)
В – взаимодействие (совместное участие, при котором отделы сотрудничают и предоставляют данные 
во время сбора данных)

Раздел обзора 
качества
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 ф
ар

м
ак
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зо
р

у

Информация о пре-
парате

И И В В В О В

Обзор и оценка ис-
ходных и упаковочных 
материалов

В В И
О

В В

Критически важные 
точки контроля в про-
цессе производства 
и результаты контроля 
готовой продукции

В И О В

Несоответствующие 
серии и их расследо-
вание

И И В О В

Отклонения / несо-
ответствия во время 
производства, коррек-
тирующие и преду-
преждающие действия 
и их эффективность

В И В О В

Изменения в произ-
водственных процес-
сах и аналитических 
методиках

И В О В

Изменения в реги-
страционном статусе 
препарата

И В В О В

Mониторинг стабиль-
ности и любых небла-
гоприятных тенденций

И В О И
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тенденций при этом позволит выявить потен-
циальные риски применения.

При  участии в  разделе «Анализ данных 
о возвратах, отзыве продукции и претензиях» 
УЛФ получает ретроспективную информацию 
для выявления сигналов по безопасности про-
дукции.

УЛФ владеет важной информацией для раз-
дела «Пострегистрационные обязательства», 
такой как: дополнительные меры минимизации 

применения ЛС, проанализировать данные 
об  отклонениях/несоответствиях с  получен-
ными в отчетный период НР, что важно для мо-
ниторинга безопасности.

УЛФ обладает данными о  сохранении эф-
фективности и  безопасности препарата с  те-
чением времени, поэтому целесообразно его 
участие в  качестве исполнителя для  раздела 
«Оценка данных о стабильности и неблагопри-
ятных тенденциях». Анализ неблагоприятных 
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Возвраты, претензии 
и отзывы, а также 
проведенные по ним 
расследования

В И В О И

Достаточность прове-
денных корректирую-
щих действий

И
О

В В В

Пострегистрационные 
обязательства

И В О И

Квалификация обо-
рудования, процессов 
и технических средств

В И
О

В

Контрактные соглаше-
ния

В И О В

Интерпретация резуль-
татов обзора качества

В И В О В

Анализ рисков, разра-
ботка корректирующих 
действий

В И В О В

Подготовка заключи-
тельного отчета по об-
зору качества

В О О

* Распределение обязанностей в отношении каждого раздела обзора качества могут отличаться в разных 
компаниях

Окончание таблицы 2
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2023.

9.	 Сведения о  лекарственной безопасности 
FDA (FDA Drug Safety Communication: Special 
storage and handling requirements must be 
followed for Pradaxa (dabigatran etexilate me-
sylate) capsules). https://www.fda.gov/drugs/ 
drug-safety-and-availability/fda-drug-safety- 

риска; данные, полученные после проведе-
ния пострегистрационных исследований без-
опасности, которые повлияли на соотношение 
«польза – риск».

УЛФ наряду с  УЛК необходимо проводить 
проверку заключительного отчета по обзору 
качества с  целью исключения неточностей, 
связанных с интерпретацией представленных 
им данных.

Разработанная матрица ответственности 
демонстрирует, что  участие УЛФ в  обзоре ка-
чества продукции дополняет данные других 
подразделений, тем самым повышая ценность 
обзора.

ВЫВОДЫ

Рассмотренные аспекты сотрудничества 
между УЛК и  УЛФ способствуют целостному 
взгляду на  качество, безопасность и  эффек-
тивность ЛС для принятия обоснованных ре-
шений в отношении текущих производствен-
ных проблем, сводя к  минимуму их  влияние 
на  продукт. Участие УЛФ в  обзоре качества 
продукции расширяет спектр данных, улуч-
шает анализ, дополняет информацией о без-
опасности и  эффективности, что  улучшает 
деятельность по  обеспечению качества про-
дукции.
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PRODUCT QUALITY REVIEW.  
ASPECTS OF COOPERATION BETWEEN QUALIFIED PERSONS

L. V. Shigarova1, T. N. Artyukh1, E. V. Flisyuk1, S. V. Petlenko2

1 St. Petersburg State Chemical and  Pharmaceutical University of the  Ministry of  Health of  Russia, 
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Compliance with the requirements of Good Pharmaceutical Practices (GxP) is the foundation for ensuring 
the quality, safety, and effectiveness of medicinal products (MPs). Quality reviews of manufactured products 
guarantee the  consistency of  MP quality and  compliance with Good Manufacturing Practice (GMP) 
regulations. Good Pharmacovigilance Practice (GVP) ensures the  control of  MP safety and  effectiveness 
in the  market. Collaboration between the  qualified person (QP) and the  qualified person responsible 
for  pharmacovigilance (QPPV) contributes to  comprehensive monitoring of  MP quality, effectiveness, 
and safety. The involvement of the QPPV in the preparation of the product quality review is crucial for timely 
information about production quality issues and prompt responses.

The importance of cooperation between QP and QPPV for operational interaction on issues of ensuring 
the quality, safety and effectiveness of drugs, and the participation of QPPV in the preparation of a product 
quality review has been demonstrated. The  study materials included available publications in  peer-
reviewed journals, regulatory acts governing activities within Good Practices (GMP and GVP) in the EAEU 
member countries, internal documents of the MP-manufacturing enterprise.

Keywords: qualified person, GMP, PQR, pharmacovigilance
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В статье показаны итоги проведения пер-
вичной аккредитации по специальности «фар-
мация» в БГМУ за период с 2016 по 2023 год, дана 
оценка работодателями итогов первичной 
аккредитации специалистов.
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ция специалистов, фармацевтическая деятель-
ность, выпускники по специальности «фарма-
ция», провизор

Актуальность. Согласно федерально-
му закону от  21.11.2011 №323‑ФЗ «Об  осно-
вах охраны здоровья граждан в  Российской 
Федерации» право на  осуществление фар-
мацевтической деятельности в  России пре-
доставляется лицам, получившим фармацев-
тическое образование, прошедшим обучение 
в соответствии с требованиями федерально-
го государственного образовательного стан-
дарта и  имеющим сертификат специалиста 
по  завершении обучения по  программам 

дополнительного профессионального обу-
чения и сдачи сертификационного экзамена, 
а  также выпускники по  специальности «фар-
мация» с  2016  года, прошедшие первичную 
аккредитацию и  получившие свидетельство 
об  аккредитации специалиста. До  января 
2026  года в  РФ установлен особый порядок 
получения права на  осуществление фарма-
цевтической деятельности [1].

В федеральном законе от 12.04.2010 №61‑ФЗ 
«Об обращении лекарственных средств» дано 
понятие фармацевтической деятельности 
как  деятельности, в  которую включены: оп-
товая торговля лекарственными средствами 
(ЛС), хранение ЛС, перевозка и  (или) рознич-
ная торговля лекарственными препаратами, 
отпуск, хранение, а также изготовление лекар-
ственных препаратов [2].

Цель работ: оценка работодателями ито-
гов первичной аккредитации специалистов.
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тации специалистов в  ФГБОУ ВО  БГМУ Минз-
драва России по  специальности «фармация» 
утверждены приказами Минздрава России [3]. 
В  состав комиссий включены представители 
профессиональных некоммерческих организа-
ций, в том числе члены Союза «Национальная 
фармацевтическая палата», Ассоциации фар-
мацевтических работников Республики Баш-
кортостан, сотрудники Минздрава Республики 
Башкортостан, представители организаций, 
осуществляющих образовательную деятель-
ность по  профессиональным образователь-
ным программам фармацевтического образо-
вания, сотрудники ГУП «Башфармация» РБ, ЗАО 
«Фармленд», работодатели, провизоры с  опы-
том практической работы и др. Составы аккре-
дитационных комиссий позволяли объективно 
оценить подготовку специалистов по  специ-
альности «фармация» в ФГБОУ ВО БГМУ Минз-
драва России, а  также определить готовность 
к осуществлению самостоятельной фармацев-
тической деятельности аккредитуемых.

Этапы первичной аккредитации специ-
алистов позволяют сделать заключение о  со-
ответствии квалификационным требованиям 
лица, прошедшего обучение по  программам 
высшего образования, имеющего соответству-
ющий диплом, требованиям, предъявляемым 
для  осуществления им фармацевтической 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Данные результатов оценки прохождения 
этапов аккредитации специалиста, материа-
лов заседаний и  итоговых протоколов аккре-
дитационной подкомиссии. В процессе работы 
были использованы структурный, системный 
и сравнительный методы анализа.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Выпускники ФГБОУ ВО  БГМУ Минздрава 
России по специальности «фармация» с 2016‑го 
по  2019  год ежегодно проходят процедуру 
первичной аккредитации специалистов (ПА). 
С 2016‑го по 2018 год ПА состояла из трех эта-
пов. Первый этап ПА – тестирование, второй – 
оценка в  симуляционных условиях практиче-
ских навыков и  умений, третий  – правильное 
выполнение и решение ситуационных кейсов. 
С  2019  года процедура ПА по  специальности 
«фармация» включает в себя только два этапа: 
первый – тестирование, второй – оценка прак-
тических навыков. Оценку правильности вы-
полнения всех этапов ПА давали члены аккре-
дитационных комиссий (АК), состав которых 
ежегодно утверждается приказами Минздрава 
России. Составы АК для  проведения аккреди-

Таблица 1

ТРУДОВЫЕ ФУНКЦИИ В СООТВЕТСТВИИ С ПРОФЕССИОНАЛЬНЫМ СТАНДАРТОМ 
«ПРОВИЗОР»

A/01.7
Оптовая, розничная торговля, отпуск лекарственных средств и других товаров ап-
течного ассортимента

A/02.7
Проведение приемочного контроля поступающих в организацию лекарственных 
средств и других товарах аптечного ассортимента

A/03.7
Обеспечение хранения лекарственных средств и других товаров аптечного ассорти-
мента

A/04.7
Информирование населения и медицинских работников о лекарственных препара-
тах и других товарах аптечного ассортимента

A/05.7 Изготовление лекарственных препаратов в условиях аптечных организаций
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препаратов и других товаров аптечного ассор-
тимента» аккредитуемые демонстрируют навы-
ки проведения приемочного контроля посту-
пающих лекарственных препаратов и  других 
товаров аптечного ассортимента и  проверки 
сопроводительных документов в  установлен-
ном порядке, в том числе определения показа-
телей приемочного контроля; необходимости 
предоставления дополнительных документов 
(протокола согласования цен для ЖНВЛП) и пе-
речня документов, подтверждающих качество 
товара; регистрации результатов приемочного 
контроля поступающих ЛП и  других товаров 
аптечного ассортимента в  установленном по-
рядке в  учетной документации, в  том числе 
в «Акте об установленном расхождении по ко-
личеству и качеству при приемке товарно-ма-
териальных ценностей»; размещения товаров 
на  хранение с  учетом их  физико-химических 
свойств, требований к  условиям, режиму хра-
нения особых групп лекарственных средств.

На  третьей станции «Изготовление лекар-
ственных препаратов и  внутриаптечный кон-
троль» аккредитуемые получают индивиду-
альные задания по изготовлению конкретной 
лекарственной формы по  рецепту и  демон-
стрируют навыки в области аптечной техноло-
гии в соответствии с профессиональным стан-
дартом [4].

На  четвертой станции «Фармацевтическая 
экспертиза рецептов» аккредитуемые демон-
стрируют умения проводить рецептурный от-
пуск лекарственных препаратов, определять 
соответствие формы рецептурного бланка 
назначенному препарату, проверять наличие 
необходимых реквизитов, нормы отпуска ЛП, 
срок действия рецептурного бланка и срок его 
хранения в  аптеке, обеспечивать законность 
льготного лекарственного обеспечения, а так-
же демонстрировать тактику при  выявлении 
нарушений.

На пятой станции «Фармацевтическое кон-
сультирование потребителей» аккредитуемый 
демонстрирует умения идентифицировать 

деятельности в  соответствии с  профессио-
нальным стандартом «Провизор» (табл. 1), ут-
вержденным приказом Министерства труда 
и социальной защиты Российской Федерации 
от 09.03.2016 №91н [3].

Определение возможности выпускниками 
ФГБОУ ВО  БГМУ Минздрава России осущест-
влять фармацевтическую деятельность в сфе-
ре обращения ЛС, обеспечивать население, 
медицинские и  другие организации безопас-
ными, эффективными и  качественными ЛС, 
в том числе изготовленными в аптечных орга-
низациях, проводится в  симуляционном цен-
тре ФГБОУ ВО БГМУ Минздрава России в соот-
ветствии с этапами первичной аккредитации.

Вся необходимая для выпускников инфор-
мация, включающая перечень тестовых зада-
ний, практических навыков (умений) в симуля-
ционных условиях, паспорта экзаменационных 
станций, перечень ситуаций станций, вопросы 
и  оценочные листы (чек-листы), опубликова-
на и  доступна на  сайте Методического цен-
тра аккредитации Минздрава России  [4]. Вы-
пускники ФГБОУ ВО  БГМУ Минздрава России 
по специальности «фармация» в соответствии 
с  рабочими программами и  утвержденными 
учебными планами в  9‑м семестре проходят 
обучение по  дисциплине «Симуляционный 
курс» в объеме 72 часа на базе симуляционно-
го центра с  разбором всех этапов, сценариев 
и ситуаций ПА.

Симуляционный центр имеет 5 станций, не-
обходимых для оценки практических навыков 
в  симулированных условиях в  соответствии 
с паспортами, разработанными Методическим 
центром аккредитации специалистов Минз-
драва России.

На  первой станции «Базовая сердечно-
легочная реанимация» аккредитуемые де-
монстрируют навыки по  оказанию первой 
медицинской помощи при  острой легочной 
и сердечной патологии.

На второй станции «Приемочный контроль, 
хранение и  первичный учет лекарственных 
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заций других регионов, но  трудоустроенных 
в Республике Башкортостан, с 2020 года на ка-
федре фармации БГМУ создан цикл повыше-
ния квалификации, разработана ДПП ПК «Ак-
туальные вопросы подготовки к  первичной 
аккредитации специалистов в  симулирован-
ных условиях» (72 часа). За  период с  2020‑го 
по  2023  год по  данному циклу повышения 
квалификации прошли обучение не  только 
выпускники Башкирского государственного 
медицинского университета, но и выпускники 
Санкт-Петербургского химико-фармацевти-
ческого университета, Оренбургского госу-
дарственного медицинского университета, 
Южно-Уральского государственного медицин-
ского университета, Пермской государствен-
ной фармацевтической академии.

Обучение проходит на базе симуляционно-
го центра, созданного на базе кафедры фарма-
ции БГМУ, оснащенного в соответствии с требо-
ваниями, предъявляемыми при аккредитации 
по  специальности «фармация» (рис.  1–4). Об-
учение включает дистанционные образова-
тельные технологии и  электронное обучение 

лекарственный препарат в соответствии с по-
рядком отпуска (по  рецепту или без  рецепта 
врача), определять проблему и  анамнестиче-
ские особенности пациента в  соответствии 
полученными от  пациента данными, предла-
гать различные варианты замены на ЛП, отпу-
скаемые без рецепта врача, из предложенного 
списка. В случае отпуска ЛП по рецепту врача 
предлагать различные торговые наименова-
ния выписанного в  рецепте лекарственного 
препарата из предложенного списка. Квалифи-
цированно отвечать на  вопросы по  действию 
конкретного препарата, схеме и курсе его при-
менения, побочным эффектам, ассортименту 
торговых наименований, хранению и т. д.

Все станции оснащены необходимым обо-
рудованием, документацией и  тренажерами, 
в  том числе оборудованием аудио- и  видео-
контроля и фиксации, в соответствии с Мето-
дическими рекомендациями по  проведению 
первичной аккредитации специалистов.

Для  выпускников, своевременно не  про-
шедших первичную аккредитацию специали-
стов, выпускников образовательных органи-

РИС. 1. Итоги первичной аккредитации по специальности «фармация» за 2016–2023 годы
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закрепления теоретических знаний, приоб-
ретения практических навыков и  умений для 
их эффективного использования при исполне-
нии своих должностных обязанностей прови-
зора. В процессе симуляции специалист осва-
ивает алгоритмы и особенности практических 
навыков в симулированных условиях: по ока-
занию первой помощи в  условиях аптечной 
организации, по изготовлению ЛП, по приемке 
и хранению ЛП и других товаров аптечного ас-
сортимента, по фармацевтической экспертизе 
рецепта и отпуску ЛП, по фармацевтическому 
консультированию потребителей.

Обучающиеся по  этой программе ПК вы-
пускники вышеназванных вузов отмечают 
актуальность проведения данного цикла по-
вышения квалификации, хорошую оснащен-
ность симуляционного центра аккредитации, 
созданного на базе кафедры фармации БГМУ.

Таким образом, можно констатировать, что 
в ФГБОУ ВО БГМУ Минздрава России созданы 
все необходимые условия для успешного про-
хождения выпускниками по  специальности 
«фармация» этапов первичной аккредитации.

(ДОТ и  ЭО), симуляционный курс. Элементы 
дистанционного обучения предоставляют об-
учающимся возможность изучения информа-
ционных материалов удаленно и в  удобное 
для  них время. Симуляция осуществляется 
в  целях изучения передового опыта, а  также 

РИС. 3. Уровень практической подготовки 
выпускников, по мнению работодателей, 

по специальности «фармация»
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РИС. 4. Оценка выпускниками 
по специальности «фармация» 
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ВЫВОДЫ

Таким образом, предварительные итоги пер-
вичной аккредитации по  специальности «фар-
мация» в  ФГБОУ ВО  БГМУ Минздрава России 
позволяют сделать вывод о  целесообразности 
и  необходимости проведения этапов первич-
ной аккредитации как со стороны практических 
работников, так и со стороны выпускников.
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На рис. 1 представлены итоги ПА по специ-
альности «фармация» на базе ФГБОУ ВО БГМУ 
Минздрава России за 2016–2023 годы.

Определенный интерес представляло из-
учение отношения к  первичной аккредитации 
провизоров с большим опытом работы в прак-
тической фармации и  выпускников ФГБОУ 
ВО  БГМУ Минздрава России по  специально-
сти «фармация». На  кафедре фармации БГМУ 
были разработаны анкеты для  работодателей 
и  выпускников. Основные вопросы в  анкетах 
позволили оценить по  десятибалльной шкале 
удовлетворенность практических работников 
подготовленностью выпускников к  практиче-
ской деятельности, владением основными на-
выками работы провизора, знаниями основных 
алгоритмом работы провизора, общей подго-
товленностью выпускников к работе провизора 
до и после введения обязательных этапов про-
хождения первичной аккредитации (рис. 2–3). 
Оценка изучения эффективности первичной 
аккредитации выпускников была направлена 
на определение готовности их к самостоятель-
ной профессиональной деятельности (рис. 4).

PRIMARY ACCREDITATION OF SPECIALISTS IN THE SPECIALTY 
“PHARMACY” IN BSMU. PREPARATION, CONDUCTION, ANALYSIS, 

EVALUATION BY EMPLOYERS

V. A. Kataev, G. M. Latypova, G. V. Ayupova, G. R. Iksanova, A. A. Fedotova, R. A. Khalikov
Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education “Bashkir State Medical University” of 
the Ministry of Health of Russia, Ufa

The article shows the results of the primary accreditation in the specialty “Pharmacy” at the Bashkir 
State Medical University for the period from 2016 to 2023, the assessment by employers of the results of 
the primary accreditation of specialists is given.
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Вносимые ежегодно изменения в  правила 
регистрации и  экспертизы лекарственных 
средств в  рамках Евразийского экономиче-
ского союза (Правила ЕАЭС) предопределили 
необходимость изучения готовности потре-
бителей данной услуги (заказчиков, держате-
лей регистрационных удостоверений и их  до-
веренных лиц) к  принятию и  осуществлению 
изменений. Цель работы  – анализ факторов, 
оказывающих влияние на  реализацию изме-
нений в  Правилах ЕАЭС с  позиции потреби-
телей. Пилотное исследование проводили 
путем опроса 49 респондентов с  использова-
нием разработанной анкеты. Установлено, 
что в целом участники опроса весьма высоко 
оценили факторы личной и  организационной 
готовности к осуществлению данных измене-
ний (Рn=4,7). Несколько ниже были показатели 
по группе факторов соответствия изменений 

современной ситуации и  востребованности 
(Рn=4,5). Самые низкие показатели имела груп-
па факторов личной мотивации и  вовлечен-
ности в  изменения (Рn=4,3). Показана необхо-
димость управления изменениями на  основе 
положений и  принципов методологии менед-
жмента изменений в  отношении и  потреби-
телей, и их организаций, государств – членов 
ЕАЭС и Союза в целом.

Ключевые слова: регистрация лекар-
ственных препаратов, правила регистрации 
и  экспертизы лекарственных средств, Евра-
зийский экономический союз

Формирование и  функционирование об-
щего рынка лекарственных средств в  рам-
ках Евразийского экономического союза 
(ЕАЭС, Союз) осуществляется в  соответствии 
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о факторах, оказывающих влияние на внедре-
ние изменений в  Правилах ЕАЭС, позволит 
выяснить их предпочтения, установить готов-
ность к  принятию изменений и их  осущест-
влению, обосновать необходимость управле-
ния изменениями, что в конечном итоге будет 
способствовать оказанию своевременной 
и  необходимой медицинской и  фармацевти-
ческой помощи населению государств – чле-
нов ЕАЭС.

Цель работы  – анализ факторов, оказы-
вающих влияние на  реализацию изменений 
в  правилах регистрации и  экспертизы лекар-
ственных средств для  медицинского приме-
нения в рамках ЕАЭС с позиции потребителей. 
Под  потребителями услуги по  регистрации 
и экспертизе лекарственных средств понима-
ли заявителей, держателей регистрационных 
удостоверений и их доверенных лиц (далее – 
потребители) [3,7].

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Пилотное исследование потребителей осу-
ществляли путем заочного опроса по  элек-
тронной почте и  методом личного опроса. 
Выборку респондентов проводили детерми-
нированным методом. Всего в опросе приняли 
участие 49 человек. Это были мужчины (38,8%) 
и  женщины (61,2%) с  высшим образованием 
в  возрасте 41,5±10,0  лет (M±σ), работающие 
в  основном в  Москве и  Московской обла-
сти (79,6%). Большинство участников опроса 
имели специальности «фармация» (36,7%) 
и  «медицина» (30,6%), опыт работы в  сфере, 
связанной с  регистрацией лекарственных 
препаратов,  – 5  лет и  более (67,3%). В  опро-
се приняли участие специалисты различных 
уровней, включая заместителя генерального 
директора (2,0%), начальника и  заместителя 
начальника отдела (4,1%). Преимущественное 
большинство респондентов работает в  рос-
сийских компаниях (89,8%).

с Договором о ЕАЭС (статья 30)  [1], Соглаше-
нием о  единых принципах и  правилах обра-
щения лекарственных средств в рамках ЕАЭС 
(статья 4) [2], актами Евразийской экономиче-
ской комиссии. Обязательным условием об-
ращения лекарственных средств на  общем 
рынке ЕАЭС является их  регистрация и  экс-
пертиза в  рамках Союза. Данные процеду-
ры проводятся по  правилам, утвержденным 
Евразийской экономической комиссией 
(Правила ЕАЭС)  [3]. В Российской Федерации 
начиная с  2021  года регистрация новых ле-
карственных препаратов осуществляется 
в  соответствии с  Правилами ЕАЭС. В  насто-
ящее время накоплен значительный опыт 
по  регистрации и  экспертизе лекарствен-
ных средств по Правилам ЕАЭС, так как доля 
российских заявителей превалирует среди 
других стран Союза [4,5]. Хотя Правила ЕАЭС 
конструктивны, динамичны и комплексны, но 
в  современных условиях быстроменяющей-
ся внешней среды требуется их  дальнейшая 
гармонизация и  унификация. Это достига-
ется путем внесения изменений в  Правила 
ЕАЭС, которые всегда крайне своевременны 
и необходимы как для регуляторных органов 
и экспертных организаций всех государств – 
членов ЕАЭС (производителей услуги по  ре-
гистрации и  экспертизе лекарственных 
средств), так и для  заявителей и  держателей 
регистрационных удостоверений (потреби-
телей услуги), а также для фармацевтической 
отрасли в целом. Причем роль регуляторных 
органов и  экспертных организаций в  раз-
работке изменений в  Правилах ЕАЭС оправ-
данно доминирует над  значимостью потре-
бителей. А  внедрение данных изменений 
в практику во многом определяется заявите-
лями и  держателями регистрационных удо-
стоверений. Известно, что часто попытки ре-
ализации изменений терпят неудачу, потому 
что руководство организаций и исполнители 
не  готовы в  полной мере к  изменениям  [6]. 
Поэтому исследование мнений потребителей 
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Были исследованы четыре группы факто-
ров, оказывающих влияние на  реализацию 
изменений в  Правилах ЕАЭС с  позиции по-
требителей: факторы личной мотивации и во-
влеченности в  изменения; факторы личной 
готовности к изменениям; факторы организа-
ционной готовности к  изменениям; факторы 
соответствия изменений современной ситуа-
ции и востребованности.

Результаты опроса потребителей по  пер-
вой группе факторов показали, что  наиболее 
важными мотивационными факторами их уча-
стия в  реализации изменений в  Правилах 
ЕАЭС являются: повышение профессиональ-
ной компетентности (Ri=12); получение возна-
граждений, поощрений, привилегий (Ri=11); 
признание руководства и  уважение коллег 
(Ri=10) (табл. 1).

Инструментом опроса являлась разра-
ботанная анкета, которая включала 12  пун-
ктов. При  разработке вопросов анкеты 
о личной и организационной готовности к из-
менениям были использованы: методология 
B. J. Weiner [8], методики ROC (Readiness for Or-
ganizational Change)  [9], ORIC (Organizational 
Readiness for Implementing Change) [6], STORC 
(Specialty Training’s Organizational Readiness for 
Curriculum Change) [10].

Статистическую обработку данных проводи-
ли посредством программы IBM SPSS Statistics 
29.0.1. Средняя оценка (Аi) представлена как 
М±σ (М  – средняя арифметическая, σ  – стан-
дартное квадратичное отклонение). Степень со-
гласованности мнений потребителей выражали 
через коэффициент вариации (Сv). Если коэффи-
циент вариации менее 10%, то степень согласо-
ванности данных высокая, от 10 до 20% – сред-
няя, от 20 до 33% или равная 33% – низкая.

Таблица 1

РЕЗУЛЬТАТЫ АНАЛИЗА ФАКТОРОВ ЛИЧНОЙ МОТИВАЦИИ И ВОВЛЕЧЕННОСТИ 
ПОТРЕБИТЕЛЕЙ УСЛУГИ ПО РЕГИСТРАЦИИ ЛЕКАРСТВЕННЫХ ПРЕПАРАТОВ 

В РЕАЛИЗАЦИЮ ИЗМЕНЕНИЙ В ПРАВИЛАХ ЕАЭС

Факторы
Ранг, 

Ri

Цена 
ранга, 

C*1

Вес 
фактора, 

Wi
*2

Оценка 
фактора, 
Ai (Сv, %) 

Параме-
трический 

индекс, 
Pi

*3

Сводный 
параме-

трический 
индекс, Pn

*4

Возможность творческого са-
мовыражения и саморазвития

1 0,0128 0,013 3,43±0,67
(19,54) 

0,05 4,3

Интерес к познанию, приобре-
тению новых знаний, умений 
и навыков

7 0,090 4,37±0,48
(11,04) 

0,39

Заинтересованность преиму-
щественно из‑за должностных 
обязанностей

9 0,115 4,76±0,43
(9,04) 

0,55

Повышение шансов продви-
нуться по службе

8 0,103 3,33±0,65
(19,57) 

0,34

Получение денежного воз-
награждения и (или) других 
поощрений и привилегий

11 0,141 4,12±0,63
(15,21) 

0,58
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в процесс реализации изменений в Правилах 
ЕАЭС. Следует отметить, что  степень согласо-
ванности мнений потребителей была не ниже 
средней (Cv<20%).

Вторая группа факторов, влияющих на эф-
фективность реализации изменений в  Пра-
вилах ЕАЭС, затрагивала личную готовность 
потребителей как в плане профессиональной 
подготовленности, так и с  учетом некоторых 
аспектов коммуникативной компетентности 
и психологической устойчивости (табл. 2).

Анализ мнений респондентов показал, 
что  максимальную значимость и  достаточно 

Обращают на  себя внимание достаточно 
низкие позиции факторов вовлеченности, на-
пример, стремление к  совершенствованию 
Правил ЕАЭС (Ri=5), вклад в улучшение меди-
цинской и  фармацевтической помощи насе-
лению (Ri=4). Хотя оценки по  данным факто-
рам были достаточно высокими (Аi=4,82±0,39 
и Аi=4,43±0,49 соответственно), но параметри-
ческие индексы находились на уровне 0,2–0,3. 
Как результат  – невысокий сводный параме-
трический индекс по  первой группе факто-
ров (Pn=4,3). Это указывает на необходимость 
управления вовлеченностью сотрудников 

Факторы
Ранг, 

Ri

Цена 
ранга, 

C*1

Вес 
фактора, 

Wi
*2

Оценка 
фактора, 
Ai (Сv, %) 

Параме-
трический 

индекс, 
Pi

*3

Сводный 
параме-

трический 
индекс, Pn

*4

Возможность общения с со-
трудниками регуляторных 
органов и экспертных органи-
заций

6 0,0128 0,077 4,27±0,75
(17,58) 

0,33 4,3

Возможность работы в коман-
де, с творческими коллектива-
ми сотрудников

3 0,038 4,33±0,47
(10,84) 

0,17

Признание руководства, ува-
жение коллег

10 0,128 4,24±0,69
(16,16) 

0,54

Получение удовлетворения 
от работы

2 0,026 4,02±0,74
(18,46) 

0,11

Повышение профессиональ-
ной компетентности в сфере, 
связанной с регистрацией 
лекарственных препаратов

12 0,154 4,71±0,45
(9,58) 

0,73

Стремление к совершенство-
ванию Правил ЕАЭС

5 0,064 4,82±0,39
(8,04) 

0,31

Вклад в улучшение медицин-
ской и фармацевтической 
помощи населению

4 0,051 4,43±0,49
(11,17) 

0,23

Здесь и в таблицах 2–4: 
*1 С = 1/∑Ri; *2 Wi = Ri · C; *3 Pi = Ai · Wi; *4 Рn = ∑Pi.

Окончание таблицы 1
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Таблица 2

РЕЗУЛЬТАТЫ АНАЛИЗА ФАКТОРОВ ЛИЧНОЙ ГОТОВНОСТИ ПОТРЕБИТЕЛЕЙ  
УСЛУГИ ПО РЕГИСТРАЦИИ ЛЕКАРСТВЕННЫХ ПРЕПАРАТОВ  

К РЕАЛИЗАЦИИ ИЗМЕНЕНИЙ В ПРАВИЛАХ ЕАЭС

Факторы
Ранг, 

Ri

Цена 
ранга, 

C

Вес 
фактора, 

Wi

Оценка 
фактора, 
Ai (Сv, %) 

Параме-
трический 
индекс, Pi

Сводный 
параме-

трический 
индекс, Pn

Мне известны цель, задачи, 
план, методы и средства реа-
лизации изменений

3 0,0182 0,054 3,78±0,65
(17,14) 

0,20 4,7

Мои возможности (знания, 
умения, опыт) позволяют реа-
лизовать изменения

9 0,164 4,86±0,37
(7,20) 

0,80

Я уверен, что руководство 
поддержит меня при реали-
зации изменений

1 0,018 4,27±0,63
(14,81) 

0,08

Я обеспечен необходимым 
оборудованием, приборами 
и аппаратами для реализа-
ции изменений

6 0,109 4,84±0,42
(8,71) 

0,53

Я обеспечен всеми необходи-
мыми ресурсами для реали-
зации изменений

7 0,127 4,73±0,53
(11,11) 

0,60

Мне известно, что я должен 
сделать, чтобы осуществить 
изменения

10 0,182 4,88±0,33
(6,72) 

0,89

Мне известно, каким образом 
я должен координировать 
свои действия с другими со-
трудниками

2 0,036 4,80±0,45
(9,40) 

0,17

У меня будет достаточно вре-
мени, необходимого для реа-
лизации изменений

5 0,091 4,67±0,51
(10,93) 

0,43

Я уверен, что справлюсь 
с проблемами, которые 
возникнут при реализации 
изменений

8 0,146 4,55±0,50
(10,93) 

0,66

Я верю и буду следовать кур-
су действий, который приве-
дет к успешной реализация 
изменений

4 0,073 4,92±0,27
(5,57) 

0,36
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подхода к изменениям в Правилах ЕАЭС нашли 
отражение в  вопросах анкеты. Следует отме-
тить, что наиболее важные из них были отнесе-
ны респондентами как минимально значимые 
и имели невысокие оценки, например, факторы 
«Организация готова к управлению политикой 
реализации изменений» (Ri=1; Аi=4,04±0,67), 
«Изменения соответствуют приоритетам ор-
ганизации» (Ri=2; Аi=4,31±0,68) (табл. 3). Это 
обуславливает необходимость оптимизации 
управления системой организационной готов-
ности к изменениям с использованием методо-
логии менеджмента изменений.

Обращает на себя внимание несогласован-
ность некоторых ответов участников опроса 
на  сопряженные вопросы во  второй и  тре-
тьей группах факторов. Это касается вопросов 
о  цели, задачах и  плане реализации измене-
ний (Pi=0,20 и  Pi=0,82 соответственно) и  ука-
зывает на  потребность респондентов в  полу-
чении более четкой информации по  общим 
вопросам внедрения изменений в  Правилах 
ЕАЭС в их  организации. Низкая значимость 
и  невысокие оценки на  вопросы о  поддерж-
ке руководства организации при осуществле-
нии изменений и о  стимулировании условий 
деятельности при их  внедрении во  второй 
и  третьей группах факторов (Pi=0,08 и  Pi=0,21 
соответственно) показывают недостаточную 
заинтересованность руководства организа-
ции в  осуществлении изменений. Сущность 
сложившейся ситуации раскрывается в  отве-
тах респондентов на вопросы четвертой груп-
пы факторов.

Проведенное ранее исследование об  экс-
пертной оценке ключевых изменений в  Пра-
вилах ЕАЭС [18] позволило идентифицировать 
четвертую группу факторов о соответствии из-
менений современной ситуации и  востребо-
ванности. По мнению участников опроса, наи-
более важным в  этой группе был показатель 
«Способствование быстрому и гибкому реаги-
рованию на внешние и внутренние факторы» 
(Ri=12) (табл. 4). Однако оценки по данному по-

высокие оценки имеют факторы «Мне извест-
но, что я  должен сделать, чтобы осуществить 
изменения» (Ri=10; Аi=4,88±0,33), «Мои возмож-
ности (знания, умения, опыт) позволяют реали-
зовать изменения» (Ri=9; Аi=4,86±0,37), «Я  уве-
рен, что  справлюсь с  проблемами, которые 
возникнут при  реализации изменений» (Ri=8; 
Аi=4,55±0,50), «Я  обеспечен всеми необходи-
мыми ресурсами для  реализации изменений» 
(Ri=7; Аi=4,73±0,53). Это обусловило высокую 
личную готовность потребителей к  осущест-
влению изменений в  Правилах ЕАЭС (Pn=4,7). 
Вызывают опасения невысокие ранги и  самые 
низкие оценки по таким важным факторам вне-
дрения изменений, как  «Мне известны цель, 
задачи, план, методы и  средства реализации 
изменений» (Ri=3; Аi=3,78±0,65; Pi=0,20) и «Я уве-
рен, что руководство поддержит меня при реа-
лизации изменений» (Ri=1; Аi=4,27±0,63; Pi=0,08). 
Данные пункты анкеты были сопряжены с орга-
низационной готовностью к изменениям, пред-
ставленной в третьей группе факторов.

Организационная готовность к  изменени-
ям является достаточно новым, актуальным 
для  науки и  практики направлением менед-
жмента изменений [11–15]. В современных ус-
ловиях готовность организации к изменениям 
не  может ограничиваться только саморегули-
руемыми механизмами. В  основе управления 
должен быть проактивный подход, который 
базируется на  заблаговременном прогнози-
ровании последующего развития организации 
с  учетом факторов бизнес-среды  [16,17]. Фор-
мирование механизмов проактивного управ-
ления организационными изменениями носит 
системный характер и  включает подготовку 
организации к  внедрению изменений с  уче-
том финансово-экономических и  системных 
аспектов, реализацию стратегических измене-
ний с  соблюдением принципов саморазвития 
и  устойчивого экономического роста, разви-
тие динамических способностей организации 
как основы эффективного управления измене-
ниями [16]. Некоторые элементы проактивного 
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Таблица 3

РЕЗУЛЬТАТЫ АНАЛИЗА ФАКТОРОВ ОРГАНИЗАЦИОННОЙ ГОТОВНОСТИ  
К РЕАЛИЗАЦИИ ИЗМЕНЕНИЙ В ПРАВИЛАХ ЕАЭС С ПОЗИЦИИ ПОТРЕБИТЕЛЕЙ УСЛУГИ 

ПО РЕГИСТРАЦИИ ЛЕКАРСТВЕННЫХ ПРЕПАРАТОВ

Факторы
Ранг, 

Ri

Цена 
ранга, 

C

Вес 
фактора, 

Wi

Оценка 
фактора, 
Ai (Сv, %) 

Параме-
трический 
индекс, Pi

Сводный 
параме-

трический 
индекс, Pn

Изменения соответствуют 
приоритетам организации

2 0,0182 0,036 4,31±0,68
(15,70) 

0,16 4,7

Четко сформулированы цель 
и задачи реализации измене-
ний, разработан детальный 
план

10 0,182 4,49±0,70
(15,67) 

0,82

Определены методы и сред-
ства реализации изменений

9 0,164 4,86±0,35
(7,20) 

0,80

Имеется достаточное количе-
ство времени, необходимого 
для реализации изменений

5 0,091 4,53±0,64
(14,17) 

0,41

Имеются оборудование, 
приборы и аппараты, необхо-
димые для реализации изме-
нений

6 0,109 4,84±0,37
(7,64) 

0,53

Имеются ресурсы, необходи-
мые для реализации измене-
ний

7 0,127 4,73±0,44
(9,32) 

0,60

Имеются знания, умения и на-
выки у сотрудников для реа-
лизации изменений

8 0,146 4,78±0,42
(8,74) 

0,70

Установлены координацион-
ные действия между сотруд-
никами в процессе совмест-
ной реализации изменений

4 0,073 4,76±0,43
(9,04) 

0,35

Созданы стимулирующие ус-
ловия деятельности, при ко-
торых каждый сотрудник 
трудится с полной отдачей

3 0,054 3,86±0,64
(16,56) 

0,21

Организация готова к управ-
лению политикой реализа-
ции изменений

1 0,018 4,04±0,67
(16,55) 

0,07
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Таблица 4

РЕЗУЛЬТАТЫ АНАЛИЗА ФАКТОРОВ СООТВЕТСТВИЯ ИЗМЕНЕНИЙ В ПРАВИЛАХ ЕАЭС 
СОВРЕМЕННОЙ СИТУАЦИИ И ВОСТРЕБОВАННОСТИ С ПОЗИЦИИ ПОТРЕБИТЕЛЕЙ 

УСЛУГИ ПО РЕГИСТРАЦИИ ЛЕКАРСТВЕННЫХ ПРЕПАРАТОВ

Факторы*
Ранг, 

Ri

Цена 
ранга, 

C

Вес 
фактора, 

Wi

Оценка 
фактора, 
Ai (Сv, %) 

Параме-
трический 
индекс, Pi

Сводный 
параме-

трический 
индекс, Pn

Содействие гармонизации 
и унификации Правил ЕАЭС

5 0,0128 0,064 4,73±0,44
(9,32) 

0,30 4,5

Оптимизация сроков про-
ведения процедур регистра-
ции и экспертизы лекар-
ственных средств

11 0,141 4,55±0,73
(16,04) 

0,64

Способствование быстрому  
и гибкому реагированию 
на внешние и внутренние 
факторы

12 0,154 4,12±0,56
(13,54) 

0,64

Внесение ограничений 
на распространенность Пра-
вил ЕАЭС на ряд лекарствен-
ных препаратов

3 0,038 4,61±0,53
(11,44) 

0,18

Прагматизация использова-
ния Правил ЕАЭС в опреде-
ленных ситуациях

4 0,051 4,37±0,60
(13,64) 

0,22

Совершенствование тер-
минологического аппарата 
Правил ЕАЭС

1 0,013 4,35±0,56
(12,77) 

0,06

Способствование проведе-
нию определенных действий

2 0,026 4,59±0,57
(12,38) 

0,12

Улучшение проведения 
регистрации и экспертизы 
для особых групп лекар-
ственных препаратов

7 0,090 4,65±0,52
(11,11) 

0,42

Регулирование сроков вы-
дачи регистрационного 
удостоверения

8 0,103 4,69±0,58
(12,33) 

0,48

Оптимизация проведения 
процедур взаимного призна-
ния и децентрализованной 
процедуры

10 0,128 4,69±0,46
(9,82) 

0,60
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в связи с использованием различных оценоч-
ных шкал. Обращает на себя внимание высо-
кая значимость для  потребителей фактора 
«Оптимизация сроков проведения процедур 
регистрации и  экспертизы лекарственных 
средств» (Ri=11). Это комплексный, много-
гранный и  сложный показатель, поэтому 
оценки варьировали в более широких преде-
лах (Аi=4,55±0,73; Сv=16,04). Следует заметить, 
что при  формировании изменений по  сро-
кам проведения процедур в  Правилах ЕАЭС 
были учтены пожелания потребителей в уве-
личении предельного срока для  предостав-
ления ответов на  запросы с  90 календарных 
дней, а в некоторых случаях с 180 дней, до 90 
и 180 рабочих дней [19]. Что касается фактора 
«Способствование проведению определен-
ных действий», то участники опроса признали 
его малозначащим (Ri=2). Однако он касается 
таких важных изменений, как предоставление 
возможности подачи документов регистраци-
онного досье на электронном носителе и при-
менения электронной подписи (пункт 47, раз-
дел V; пункты 86, 88, раздел VI и другие) [3,20]. 
Кроме того, данный фактор предусматри

казателю были самыми низкими (Аi=4,12±0,56), 
что указывает на необходимость постоянного 
мониторинга факторов внешней и  внутрен-
ней среды как в отношении организации, так 
и  в  рамках отдельного государства  – члена 
ЕАЭС и  Союза в  целом. Это целесообразно 
проводить на основе положений и принципов 
методологии менеджмента изменений.

Следует отметить невысокие оценки ре-
спондентов по  факторам «Совершенство-
вание процедуры условной регистрации 
лекарственных препаратов, регистрации ле-
карственных препаратов в  исключительных 
случаях, ускоренной экспертизы лекарствен-
ных препаратов» (Аi=4,33±0,62), «Совершен-
ствование терминологического аппарата 
Правил ЕАЭС» (Аi=4,35±0,56), «Прагматизация 
использования Правил ЕАЭС в  определен-
ных ситуациях» (Аi=4,37±0,60), что  обуслови-
ло не  очень высокий общий интегральный 
показатель по  группе (Pn=4,5). Если сравнить 
полученные результаты с  данными эксперт-
ной оценки [18], то определенная корреляция 
существует, однако говорить о статистически 
достоверной взаимосвязи затруднительно 

Факторы*
Ранг, 

Ri

Цена 
ранга, 

C

Вес 
фактора, 

Wi

Оценка 
фактора, 
Ai (Сv, %) 

Параме-
трический 
индекс, Pi

Сводный 
параме-

трический 
индекс, Pn

Коррекция перечней опре-
деленных групп лекарствен-
ных препаратов

6 0,0128 0,077 4,37±0,63
(14,40) 

0,34 4,5

Совершенствование проце-
дуры условной регистрации 
лекарственных препаратов, 
регистрации лекарственных 
препаратов в исключитель-
ных случаях, ускоренной 
экспертизы лекарственных 
препаратов

9 0,115 4,33±0,62
(14,31) 

0,50

* Более подробное описание факторов можно найти в [18].

Окончание таблицы 4
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значимым и  имели невысокие оценки. Это 
обуславливает необходимость оптимизации 
управления системой личной и организацион-
ной готовности к изменениям с использовани-
ем методологии менеджмента изменений.

2.  Несколько ниже был сводный параме-
трический индекс по  группе факторов соот-
ветствия изменений современной ситуации 
и  востребованности (Pn=4,5). Это было связа-
но с  невысокими оценками по  показателям, 
например, быстрого и  гибкого реагирования 
на  перемены во  внешней и  внутренней сре-
де (Аi=4,12±0,56), совершенствования проце-
дуры условной регистрации лекарственных 
препаратов, регистрации лекарственных пре-
паратов в  исключительных случаях, ускорен-
ной экспертизы лекарственных препаратов 
(Аi=4,33±0,62), прагматизации использова-
ния Правил ЕАЭС в  определенных ситуациях 
(Аi=4,37±0,60). Следует обратить внимание 
на  малозначащий для  потребителей фактор 
по способствованию изменений для проведе-
ния определенных действий (Ri=2), который 
отражает возможность подачи документов 
регистрационного досье на  электронном но-
сителе и в  настоящее время является доста-
точно актуальным. Данный фактор требует 
дальнейших исследований с  позиции произ-
водителей услуги по регистрации и эксперти-
зе лекарственных средств.

3.  Самый низкий сводный интегральный 
показатель имела группа факторов личной 
мотивации и  вовлеченности в  изменения 
(Pn=4,3). Вызывают опасения достаточно низ-
кие позиции факторов по стремлению к совер-
шенствованию Правил ЕАЭС (Ri=5), по  вкладу 
в  улучшение медицинской и  фармацевтиче-
ской помощи населению (Ri=4). Хотя оценки 
по данным факторам были достаточно высоки-
ми, но параметрические индексы находились 
на уровне 0,2–0,3. Это указывает на необходи-
мость оптимизации управления мотивацией 
и  вовлеченностью сотрудников организаций 
при реализации изменений в Правилах ЕАЭС.

вает возможность предоставления запросов 
в  электронной форме по  телекоммуникаци-
онным каналам связи (пункты 91, 94, раздел 
VI; пункт 130, раздел VIII и другие) [3,20] и про-
ведения экспертизы качества с использовани-
ем средств дистанционного взаимодействия, 
включая аудио- или видеосвязь (пункт 87, раз-
дел VI) [3,20]. Поэтому, на наш взгляд, данный 
фактор в настоящее время является достаточ-
но актуальным и требующим дальнейших ис-
следований с позиции производителей услуги 
по  регистрации и  экспертизе лекарственных 
средств. Так, в  ФГБУ «Научный центр экспер-
тизы средств медицинского применения» 
был успешно проведен эксперимент по  вне-
дрению нового алгоритма подачи электрон-
ных досье на  примере процедуры внесения 
изменений уведомительного характера  [21]. 
Результаты данного исследования могут слу-
жить основанием для  внесения новых изме-
нений в Правила ЕАЭС.

Что касается отношения потребителей к из-
менениям в  Правилах ЕАЭС, то  значительное 
их  количество положительно оценивают дан-
ные поправки (87,8% ответов «определенно 
положительно» и «скорее положительно»), чув-
ствуют удовлетворенность от  реализации из-
менений (75,5% ответов «полностью удовлет-
ворен» и «скорее удовлетворен») и хотели бы 
участвовать в будущем в их реализации (81,6% 
ответов «определенно да» и «скорее да»).

ВЫВОДЫ

1. Анализ факторов, оказывающих влияние 
на  реализацию изменений в  Правилах ЕАЭС, 
показал, что в целом потребители весьма вы-
соко оценили факторы личной и организаци-
онной готовности к  осуществлению данных 
изменений (Pn=4,7). Однако ряд факторов, от-
ражающих проактивный подход к изменениям 
и играющих в настоящее время важную роль, 
были отнесены респондентами к минимально 
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Changes made annually to the rules for registration and examination of medicines within the Eurasian 
Economic Union (EAEU Rules) predetermined the need to study the readiness of consumers of this service 
(customers, holders of registration certificates and their authorized representatives) to accept and implement 
changes. The  purpose of the  work is to  analyze the  factors influencing the  implementation of  changes 
to the  EAEU Rules from the  perspective of  consumers. The  pilot study was conducted by interviewing 
49 respondents using a developed questionnaire. It was found that, in general, survey participants rated 
the  factors of  personal and  organizational readiness to  implement these changes very highly (Pn=4.7). 
The indicators for the group of factors corresponding to changes in the modern situation and demand were 
somewhat lower (Pn=4.5). The  group of  factors of  personal motivation and  involvement in  change had 
the lowest scores (Pn=4.3). The need for change management is shown based on the provisions and principles 
of the change management methodology both in relation to consumers and their organizations, the EAEU 
member states and the Union as a whole.

Keywords: registration of medicines, rules for registration and examination of medicines, Eurasian 
Economic Union
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А и  В  на  экскреторную функцию почек кон-
трольная группа животных получала 3% во-
дную нагрузку внутрижелудочно, опытные 
группы животных  – исследуемые вещества 
в  дозе 0,5  мг/кг на  фоне аналогичной водной 
нагрузки. После всех манипуляций животные 
рассаживались в  обменные клетки на  24 ч. 
Собирались пробы мочи за  4 и  24 ч экспери-
мента. Определялись диурез и  концентра-
ция креатинина. Креатининурез определялся 
методом колориметрии. Статистическую 
обработку полученных результатов прово-
дили по  методу Манна  – Уитни с  поправкой 
Бонферрони.

При  проведении теста поведенческого 
отчаяния было установлено, что при  одно-
кратном внутрижелудочном введении орега-
нола А и  ореганола В в  дозе 0,5  мг/кг и  5  мг/кг 
соответственно наблюдалось достоверное 
понижение двигательной активности опыт-
ных животных относительно водного кон-
троля. Для  ореганола А и  ореганола В  души-
цы обыкновенной установлена доза 0,5  мг/кг, 

Изучение фармакологической активности 
ореганола А и ореганола В, выделенных из тра-
вы душицы обыкновенной.

Ореганол А и  ореганол В  были выделе-
ны методом колоночной хроматографии 
на  кафедре фармакогнозии с  ботаникой 
и  основами фитотерапии СамГМУ из  тра-
вы душицы обыкновенной. В  эксперименте 
участвовали белые беспородные крысы обо-
его пола со  средней массой тела 200–220  г. 
Для определения антидепрессантной актив-
ности ореганол А и  В  вводили однократно 
внутрижелудочно через зонд на  фоне 1% во-
дной нагрузки в дозах 0,5; 1; 5 и 10 мг/кг. Тест 
поведенческого отчаяния проводили спустя 
2 ч после введения исследуемых БАВ. Стрессо-
вое состояние у  крыс вызывали форсирован-
ным плаванием. Регистрировали следующие 
показатели: иммобильность (с), плавание (с), 
климбинг (с). Увеличение времени активного 
плавания и  уменьшение времени неподвиж-
ности рассматривали как  антидепрессант-
ный эффект. При  анализе влияния ореганола 
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в большинстве случаев низкой токсичностью, 
лишены ряда побочных действий и с большим 
успехом могут применяться длительными кур-
сами [2,4].

Перспективным источником БАВ является 
душица обыкновенная (Origanum vulgare L.)  – 
растение, принадлежащее к  семейству яснот-
ковых (Lamiaceae). Ареалом произрастания 
душицы является Средиземноморский реги-
он и Западная Евразия. На территории России 
представители рода встречаются в  европей-
ской части, на Кавказе и в Сибири [2,5].

Душица обыкновенная всегда исполь-
зовалась как  лекарственное, пряное, эфир-
номасличное и  медоносное растение. Вы-
сокую фармакологическую ценность имеют 
фенольные соединения душицы обыкно-
венной  [6]. Ведущей группой БАВ травы ду-
шицы является эфирное масло, основными 
компонентами которого выступают тимол 
и  карвакрол  [2,7,8]. В  составе эфирного мас-
ла описаны также п-цимол, гераинлацетат, 
мирцен, оцимен, α-пинен, α-кариофиллен, ка-
риофиллен оксид, спатуленол, гермакрен D, 
γ-терпинен, терпинен-4‑ол, α-кадинол  [7–9]. 
В траве душицы обнаружены флвоноиды – ру-
тин, лютеолин, кверцетин, апигенин, нарин-
генин, кемпферол, космосиин, фенилпропа-
ноиды  – кофейная, галловая, хлорогеновая, 
феруловая, розмариновая кислоты и простые 
фенолы  – протокатеховая кислота, 2,5‑диги-
дроксибензойная кислота, 3,4‑дигидрокси-
бензойная кислота, ориганозид, ореганол А, 
ореганол В и др. [10–15].

В  медицинской практике душица обык-
новенная используется в  качестве отхарки-
вающего средства и  наряду с  другими рас-
тениями входит в  состав грудного сбора 
№ 1 [16]. Установлено, что компоненты эфир-
ного масла (тимол, карвакрол) и  флавонои-
ды душицы обыкновенной обладают анти-
бактериальной активностью в  отношении 
золотистого стафилококка (Staphylococcus 
aureus) и синегнойной палочки (Pseudomonas 

вызывающая ускоренную диуретическую ре-
акцию преимущественно за  счет канальце-
вого компонента, а  также отсроченную ди-
уретическую реакцию за  счет клубочкового 
и  канальцевого компонентов механизма диу-
ретического действия.

Биологически активные вещества, выде-
ленные из лекарственного растительного сы-
рья травы душицы обыкновенной, являются 
перспективными в  плане разработки лекар-
ственных средств с  нейротропной и  нефро-
тропной активностью.

Ключевые слова: душица обыкновенная, 
Origanum vulgare L., фенольные соединения, 
ореганол А, ореганол В, нефротропная актив-
ность, нейротропная активность

Лекарственные растения играют важную 
роль для здоровья и благополучия общества. 
С давних времен они использовались в каче-
стве безопасного и доступного источника ле-
карственных средств. Данные о  терапевтиче-
ских эффектах, свойственных лекарственным 
растениям, важны, поскольку они могут по-
мочь в  поиске источника нужных биологиче-
ски активных соединений [1,2].

По  данным Всемирной организации здра-
воохранения, около 40% применяемых в  на-
стоящее время фармацевтических препаратов 
имеют в своей основе натуральные компонен-
ты, а  целый ряд важнейших лекарственных 
средств являются производными от  средств 
народной медицины [3]. Ценность лекарствен-
ных растений обусловливается биологиче-
ски активными веществами (БАВ), входящими 
в их состав. Многочисленные БАВ, синтезируе-
мые в растениях, оказывают различное и мно-
гостороннее действие на  организм человека. 
Дополнительное  изучение  биологической 
активности лекарственных растений иногда 
позволяет выявить новый аспект их  исполь-
зования  [4]. Фитопрепараты обладают ши-
роким спектром биологической активности, 
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Таким образом, целью настоящего ис-
следования явилось изучение фармакологи-
ческой активности ореганола А и ореганола 
В, выделенных из травы душицы обыкновен-
ной.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследуемые вещества (ореганол А и оре-
ганол В) были выделены методом колоночной 
хроматографии на  кафедре фармакогнозии 
с ботаникой и основами фитотерапии СамГМУ 
из  травы душицы обыкновенной, заготовлен-
ной в  июле 2020  года в  Ульяновской области 
в период массового цветения растения [27].

Фармакологическое исследование прово-
дили на  кафедре фармакологии имени з.д.н. 
РФ профессора А. А.  Лебедева СамГМУ. В  экс-
перименте участвовали белые беспородные 
крысы обоего пола со  средней массой тела 
200–220  г. Лабораторных животных содер-
жали в  условиях вивария при  свободном до-
ступе к воде и пище. В каждом эксперименте 
в  опытной и  контрольной группах участвова-
ло по 10 животных.

Для  определения антидепрессантной ак-
тивности ореганол А и В вводили однократно 
внутрижелудочно через зонд на  фоне 1% во-
дной нагрузки. Дозы веществ подбирались 
экспериментальным путем. Были изучены 
дозы 0,5; 1; 5 и 10 мг/кг. Тест поведенческого от-
чаяния (тест принудительного плавания Пор-
солта) проводили спустя 2 ч после введения 
исследуемых веществ. Стрессовое состояние 
у крыс вызывали форсированным плаванием. 
Животное помещали в  цилиндр диаметром 
30  см и  высотой 45  см. Цилиндр наполняли 
водой (27±1°С) на  одну треть. После неудач-
ных попыток выбраться из  воды животные 
принимали характерную неподвижную позу, 
которую расценивали как  проявление пода-
вленности, «отчаяния». Фиксировали все ак-
тивные попытки животных выбраться из воды 

aeruginosa), Escherichia coli и  могут быть ис-
пользованы против штаммов со множествен-
ной лекарственной устойчивостью  [17–20]. 
В литературе для травы душицы описана ан-
тиоксидантная и  гепатопротекторная актив-
ность  [11,13,18,21,22]. Наличие противотре-
вожного эффекта у  экстракта душицы было 
подтверждено в двухнедельном эксперимен-
те на  крысах, подверженных воздействию 
хронического спонтанного стресса. Введение 
экстракта значительно уменьшило тревож-
ное поведение крыс, кроме того, было от-
мечено улучшение обучаемости и  снижение 
нарушений памяти  [23]. Российской фарма-
цевтической промышленностью выпускаются 
успокоительный сбор №  3, бальзам «Перво-
престольный», содержащие в  своем составе 
траву душицы обыкновенной и применяемые 
в качестве седативного средства [16].

Жидкий экстракт душицы входит в  состав 
многокомпонентных препаратов «Уролесан» 
и  «Урохол», имеющих в  том числе и  диурети-
ческий эффект. В  зарубежных исследованиях 
на  животных установлено нефропротектор-
ное и  антиуролитическое действие экстракта 
душицы [16,24–26].

Ранее на кафедре фармакогнозии с бота-
никой и основами фитотерапии СамГМУ иссле-
дователями (Куркиным  В. А. и Цибиной  А. С.) 
были выделены и  идентифицированы два 
производных протокатеховой кислоты  – 
ореганол  А (4’-О-β-D-глюкопиранозида-3’,4’ 
дигидроксибензилпротокатеховой кислоты) 
и  ореганол  В (4’-О-β-D-3’,4’-дигидроксибен
зил-4‑O-метил-протокатеховой кислоты) [27]. 
В  литературе для  полученных соединений 
отмечена только антиоксидантная актив-
ность  [21]. Однако, учитывая имеющиеся 
данные по  нефропротекторному и  анксио-
литическому действию экстрактов душицы, 
для  дальнейшей разработки индивидуаль-
ных препаратов, на наш взгляд, целесообраз-
но изучить нейротропное и  нефротропное 
действия ореганола А и В.
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

В  тесте поведенческого отчаяния было 
установлено, что при  однократном внутри-
желудочном введении ореганола А в дозах 1, 
5 и  10  мг/кг не  отмечалось достоверного из-
менения двигательной активности опытных 
животных относительно водного контроля 
(табл.  1 и  2). В то  же время при  однократ-
ном внутрижелудочном введении БАВ в  дозе 
0,5  мг/кг наблюдалось достоверное пониже-
ние двигательной активности опытных живот-
ных относительно водного контроля (на 47%) 
(табл. 2). Это свидетельствует о  способности 
ореганола А  оказывать угнетающее действие 
на ЦНС.

Также в тесте Порсолта было установлено, 
что при однократном внутрижелудочном вве-
дении ореганола В в дозах 0,5, 1 и 10 мг/кг досто-
верных отличий в  показателях двигательной 

в течение 5 минут. Увеличение времени актив-
ного плавания и уменьшение времени непод-
вижности (иммобилизации) рассматривали 
как антидепрессантный эффект.

При  анализе нефротропной активности 
дизайн исследования выглядел следующим 
образом: контрольная группа животных полу-
чала 3% водную нагрузку внутрижелудочно, 
опытные группы животных – исследуемые ве-
щества в  дозе 0,5  мг/кг на  фоне аналогичной 
водной нагрузки. После всех манипуляций 
животные рассаживались в  обменные клетки 
на  24 ч. Собирались пробы мочи за  4 и  24  ч 
эксперимента. Определялись объем проб (ди-
урез) и  концентрация креатинина. Креатини-
нурез определялся методом колориметрии 
на  фотоэлектроколориметре КФК-3. Статисти-
ческую обработку полученных результатов 
проводили по методу Манна – Уитни с поправ-
кой Бонферрони.

Таблица 1

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ НЕЙРОТРОПНОЙ АКТИВНОСТИ  
ОРЕГАНОЛА А В ДОЗЕ 1 И 5 мг/кг

Группа Контроль Опыт 1 Опыт 2

БАВ и его доза Вода
Ореганол А, 

1 мг/кг
Ореганол А, 

5 мг/кг

Двигательная активность животных за 5 мин., с 63,00±10,93 70,57±12,82 50,86±6,93

Двигательная активность животных за 5 мин., % 100 112 81

Здесь и далее * р < 0,05 – достоверность отличий данных опытной группы от показателей контроль-
ной группы

Таблица 2

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ НЕЙРОТРОПНОЙ АКТИВНОСТИ  
ОРЕГАНОЛА А В ДОЗЕ 0,5 И 10 мг/кг

Группа Контроль Опыт 1 Опыт 2

БАВ и его доза Вода
Ореганол А, 

0,5 мг/кг
Ореганол А, 

10 мг/кг

Двигательная активность животных за 5 мин., с 50,57±10,81 26,57±1,19* 55,86±10,00

Двигательная активность животных за 5 мин., % 100 53 111



63

ФАРМАКОЛОГИЯ. КЛИНИЧЕСКАЯ ФАРМАКОЛОГИЯ

JOURNAL OF PHARMACEUTICALS QUALITY ASSURANCE ISSUE. №2 (44) 2024

опыта), следовательно, препарат имеет ко-
роткий латентный период. В  суточном хро-
ническом эксперименте при  однократном 
внутрижелудочном введении ореганола А 
в  дозе 0,5  мг/кг на  фоне 3% водной нагрузки 
у животных опытной группы относительно по-
казателей водного контроля отмечалось до-
стоверное повышение диуреза (на 42%) и кре-
атининуреза (на 47%) (табл. 5 и 6).

При  исследовании влияния ореганола В 
на  экскреторную функцию почек было выяв-
лено, что в  4‑часовом хроническом экспери-
менте при  однократном внутрижелудочном 
введении в дозе 0,5 мг/кг на фоне 3% водной 
нагрузки у  животных опытной группы от-
мечалось достоверное повышение диуреза 
(на  19%) относительно показателей водного 
контроля, а за  24 ч опыта отмечалось досто-
верное повышение диуреза (на  24%) в  опыт-
ной группе (табл. 5). Экскреция креатинина 

активности животных опытной группы в срав-
нении с  контрольными животными выявлено 
не было (табл. 3 и 4). В то же время при одно-
кратном внутрижелудочном введении в  дозе 
5 мг/кг наблюдалось достоверное понижение 
двигательной активности животных опытной 
группы в  сравнении с  контрольными живот-
ными (на  26%) (табл. 3). Это свидетельствует 
о способности ореганола В оказывать угнета-
ющее действие на ЦНС.

При  исследовании влияния ореганола А 
на  экскреторную функцию почек было выяв-
лено, что в  4‑часовом хроническом экспери-
менте при  однократном внутрижелудочном 
введении в дозе 0,5 мг/кг на фоне 3% водной 
нагрузки у животных опытной группы отмеча-
лось значительное достоверное повышение 
диуреза (на  73%) относительно показателей 
водного контроля (табл. 5). Диуретическая 
реакция развивалась быстро (в  первые 4 ч 

Таблица 3

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ НЕЙРОТРОПНОЙ АКТИВНОСТИ  
ОРЕГАНОЛА В В ДОЗЕ 1, 5 И 10 мг/кг

Группа Контроль Опыт 1 Опыт 2 Опыт 3

БАВ и его доза Вода
Ореганол В,

1 мг/кг
Ореганол В,

5 мг/кг
Ореганол В,

10 мг/кг

Двигательная активность 
животных за 5 мин., с

61,86±4,99 50,71±10,03 45,71±4,08* 54,29±9,31

Двигательная активность 
животных за 5 мин., %

100 82 74 88

Таблица 4

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ НЕЙРОТРОПНОЙ АКТИВНОСТИ  
ОРЕГАНОЛА В В ДОЗЕ 0,5 мг/кг

Группа Контроль Опыт

БАВ и его доза Вода
Ореганол В, 

0,5 мг/кг

Двигательная активность животных за 5 мин., с 156,00±16,51 130,14±14,81

Двигательная активность животных за 5 мин., % 100 83
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веществ душицы обыкновенной был выявлен 
ряд особенностей их  фармакологического 
действия.

2)  При  однократном  внутрижелудочном 
введении ореганол А в  дозе 0,5  мг/кг и  оре-
ганол В в дозе 5 мг/кг оказывали угнетающее 
действие на ЦНС.

3) Для ореганола А и ореганола В душицы 
обыкновенной установлена доза 0,5 мг/кг, вы-
зывающая ускоренную диуретическую реак-
цию преимущественно за  счет канальцевого 
компонента, а также отсроченную диуретиче-
скую реакцию за счет клубочкового и каналь-
цевого компонентов механизма диуретиче-
ского действия.

4) Препараты на  основе лекарственного 
растительного сырья травы душицы обыкно-
венной являются перспективными в  плане 
разработки лекарственных средств с  нейро-
тропной и нефротропной активностью.

за 4 и 24 ч опыта при введении ореганола В из-
менялась недостоверно (табл. 6).

Следовательно, БАВ душицы ореганол А 
и ореганол В в дозе 0,5 мг/кг вызывают уско-
ренную диуретическую реакцию преимуще-
ственно за  счет канальцевого компонента, 
а  также отсроченную диуретическую реак-
цию за  счет клубочкового и  канальцевого 
компонентов механизма диуретического 
действия.

Для  определения прогностической устой-
чивости к  стрессу и  выявления возможной 
анксиолитической активности планируется 
проведение теста «Открытое поле» и «Припод-
нятый крестообразный лабиринт» для  орега-
нола А и ореганола В.

На  основании полученных результатов 
можно сделать следующие выводы:

1) В результате исследования нейротропно-
го и нефротропного действия индивидуальных 

Таблица 5

ВЛИЯНИЕ ВНУТРИЖЕЛУДОЧНОГО ВВЕДЕНИЯ ОРЕГАНОЛА А И ОРЕГАНОЛА В  
В ДОЗЕ 0,5 мг/кг НА ПОЧЕЧНУЮ ЭКСКРЕЦИЮ ВОДЫ (M ± m, n = 10)

БАВ
Контроль, 

мл/24 ч

Диурез, 4 ч Контроль,
мл/24 ч

Диурез, 24 ч

мл % мл %

Ореганол А 1,34±0,11 2,32±0,12* 173 2,17±0,18 3,08±0,17** 142

Ореганол В 2,19±0,14 2,61±0,10* 119 2,87±0,09 3,55±0,20* 124

Здесь и далее:
* – р < 0,05 – достоверность отличий данных опытной группы от контрольной группы,
** – р < 0,01 – достоверность отличий данных опытной группы от контрольной группы

Таблица 6

ВЛИЯНИЕ ВНУТРИЖЕЛУДОЧНОГО ВВЕДЕНИЯ ОРЕГАНОЛА А И ОРЕГАНОЛА В 
НА ПОЧЕЧНУЮ ЭКСКРЕЦИЮ КРЕАТИНИНА (M ± m, n = 10)

БАВ
Контроль, 

мл/4 ч

Креатининурез, 4 ч Контроль, 
мл/24 ч

Креатининурез, 24 ч

мл % мл %

Ореганол А 0,12±0,06 0,16±0,01 133 1,67±0,14 2,46±0,27* 147

Ореганол В 0,14±0,02 0,19±0,02 136 0,93±0,15 1,12±0,15 120
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PHARMACOLOGY OF PHENOLIC COMPOUNDS OF OREGANO HERB

A. S. Tsybina, E. N. Zaitseva, V. A. Kurkin, O. V. Sharova
Samara State Medical University, Samara, Russia

To study the pharmacological activity of oreganol A and oreganol B isolated from the herb oregano.
Oreganol A and oreganol B were isolated by column chromatography at the Department of Pharma-

cognosy with Botany and the basics of phytotherapy of SamSMU from the herb oregano. The experiment 
involved white mongrel rats of both sexes with an average body weight of 200–220 g. To determine the anti-
depressant activity, oreganol A and B were administered once intragastrically through a probe against 
a background of 1% water load in doses of 0.5; 1; 5 and 10 mg/kg. The behavioral despair test was per-
formed 2 hours after the introduction of the studied biologically active substances. Stress state in rats was 
caused by forced swimming. The following indicators were recorded: immobility (c), swimming (c), climbing 
(c). An increase in the time of active swimming and a decrease in the time of immobility were considered 
as an antidepressant effect. When analyzing the effect of oreganol A and B on the excretory function of 
the kidneys, the control group of animals received a 3% intragastric water load, the experimental groups 
of animals received the studied substances at a dose of 0.5 mg/kg against the background of a similar water 
load. The animals were seated in exchange cells for 24 hours after all the manipulations. Urine samples were 
collected for 4 and 24 hours of the experiment. Diuresis and creatinine concentration were determined. 
Creatininuresis was determined by colorimetry. Statistical processing of the obtained results was carried out 
using the Mann – Whitney method with Bonferroni correction.

In the behavioral despair test, it was found that with a single intragastric administration of oreganol 
A and oregnaol B at a dose of 0.5 mg / kg and 5 mg / kg, respectively, there was a significant decrease in 
the motor activity of experimental animals relative to water control. For oregano A and oregano B, a dose 
of 0.5 mg / kg has been established, causing an accelerated diuretic reaction mainly due to the tubular com-
ponent, as well as a delayed diuretic reaction due to the glomerular and tubular components of the mech-
anism of diuretic action.

Preparations based on medicinal plant raw materials of the herb oregano are promising in terms of 
the development of drugs with neurotropic and nephrotropic activity.

Keywords: Origanum vulgare L., phenolic compounds, oreganol A, oreganol B, nephrotropic activ-
ity, neurotropic activity, diuresis, creatininuresis
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В  отделе экспериментальной фармако-
логии ФГБНУ ВИЛАР была изучена фармако-
логическая активность экстракта плодов 
софоры японской. Результаты проведенных 
исследований в  условиях опытов in vivo сви-
детельствуют о том, что данный экстракт 
по  параметрам острой токсичности отно-
сится к  категории малотоксичных веществ, 
а  также обладает выраженным капилляроу-
крепляющим, противовоспалительным и  ан-
тиэкссудативным действием.

Ключевые слова: экстракт плодов софоры 
японской, острая токсичность, формалиновый 
отек, интерстициальный отек, модель ксило-
лового воспаления, противовоспалительное 
действие, капилляроукрепляющее действие

Важнейшей задачей современной медици-
ны является создание эффективных и безопас-
ных лекарственных средств, в том числе на ос-
нове активных фармацевтических субстанций 
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экстракта 15 индивидуальных соединений, 
представляющих собой разнообразные гли-
козиды кемпферола, кверцетина и генистеина. 
Основными из  них являются кемпферол-ди-
глюкозид, кемпферол-рамноглюкозид, кемп-
ферол-рамноглюкорамнозид, кемпферол-
глюкорамноглюкозид, рутин, софорикозид 
и генистеинглюкорамнозид.

Учитывая потенциальные фармакологи-
ческие свойства идентифицированных в  по-
лученном нами экстракте веществ, целью 
данного исследования явилось изучение 
противовоспалительного,  противоотечного 
и  капилляроукрепляющего действия экстрак-
та плодов софоры японской (ЭПС) для оценки 
перспективы его использования в  качестве 
фармацевтической субстанции.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Объектом исследования служил экстракт 
плодов софоры японской, полученный путем 
экстракции измельченного сырья спиртом 
этиловым 70%, последующим концентриро-
ванием водно-спиртового извлечения, его 
очисткой от  липофильных соединений, от-
делением нерастворимых веществ и  сушкой. 
Содержание суммы флавоноидов в пересчете 
на  кемпферол-глюкозид в  экстракте, установ-
ленное методом дифференциальной спектро-
фотометрии, составило 13,34±0,40%.

В  экспериментах in vivo были использова-
ны белые нелинейные крысы-самцы массой 
тела 200–220  г в  количестве 72 особи и  бе-
лые нелинейные мыши-самцы массой тела 
19–22 г в количестве 130 особей. Производи-
тель животных  – Филиал «Андреевка» ФГБНУ 
«НЦБТ» ФБМА России (Московская область). 
Лабораторные животные содержались в  ви-
варии ФГБНУ ВИЛАР на стандартном рационе. 
Перед началом эксперимента животные на-
ходились на  карантине 14 дней. Эксперимен-
ты на  животных проводили в  соответствии 

растительного происхождения, которые ха-
рактеризуются способностью комплексно 
влиять на различные звенья патологического 
процесса и возможностью длительного приме-
нения пациентами разных возрастных групп. 
Они легче переносятся, значительно реже 
вызывают побочные эффекты и, как  правило, 
не обладают кумулятивными свойствами.

Одним из перспективных источников полу-
чения биологически активных веществ (БАВ) 
широкого спектра действия является листо-
падное дерево семейства Бобовые (Fabaceae) – 
софора японская (Styphnolobium japonicum L.). 
Данное растение культивируется как  медо-
носное и  декоративное в  Китае, Корее, Япо-
нии, Вьетнаме и других странах Азии, в Европе 
и Северной Америке, а также на юге европей-
ской части СНГ – в Узбекистане, Таджикистане, 
Туркменистане, Азербайджане, Армении, Вос-
точной Грузии, Крыму и на Кавказе [1].

Наряду с  этим софора японская нахо-
дит применение в  традиционной медицине 
Китая, Японии, Кореи. Лечебные средства, 
полученные из  различных частей данного 
растения, используются в  качестве проти-
воотечного, детоксицирующего, противо-
паразитарного и  других средств  [2]. Цветки 
и  бутоны софоры японской включены в  Ки-
тайскую и Европейскую фармакопею [1]. Бла-
годаря проявлению выраженной антиокси-
дантной активности лекарственные средства 
на их  основе рекомендуются к  применению 
для  поддержания общего здоровья и  хоро-
шего самочувствия пациентов  [3]. Плоды 
софоры японской также служат ценным ис-
точником БАВ, преимущественно противо-
воспалительного действия [2].

В связи с этим в ФГБНУ ВИЛАР разработан 
способ получения субстанции из плодов софо-
ры японской, содержащей комплекс феноль-
ных соединений.

Исследование химического состава полу-
ченного экстракта методом ВЭЖХ-МС/МС по-
зволило идентифицировать в составе данного 
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по  10  особей в  каждой. Животным опытных 
групп исследуемое вещество вводили в дозах 
100 и 200 мг/кг. Препаратом сравнения явля-
лась очищенная микронизированная фла-
воноидная фракция (диосмин+флавоноиды 
в  пересчете на  гесперидин) (ОМФФ) в  дозе 
200  мг/кг. Исследуемые вещества суспенди-
ровали в  1% крахмальном геле и  вводили 
мышам внутрижелудочно с  помощью специ-
ального атравматического зонда 1 раз в сутки 
на  протяжении 3 суток. Животные контроль-
ной группы получали 1% крахмальный гель 
в эквивалентном объеме. Формалиновый отек 
вызывали однократным субплантарным вве-
дением под  апоневроз задней правой лапки 
мыши 0,05 мл 1% формалина в качестве фло-
гогенного агента. Через три часа после введе-
ния формалина определение антиэкссудатив-
ного эффекта проводили с  использованием 
формулы:

% угнетения отека = Рк – Ро/Рк × 100,

где Рк – разность масс лапок с отеком и без 
отека у  животных контрольной группы; Ро  – 
разность масс лапок с отеком и без отека у жи-
вотных опытной группы.

Антиэкссудативное действие ЭПС изучали 
на модели интерстициального отека. В экспе-
рименте были использованы белые нелиней-
ные мыши-самцы с массой тела 19–20 г. Живот-
ные были разделены на 3 группы по 10 особей 
в каждой. Животным опытных групп ЭПС вво-
дили в дозе 200 мг/кг. Препаратом сравнения 
являлась ОМФФ в дозе 200 мг/кг. Исследуемые 
вещества суспендировали в  1% крахмальном 
геле и вводили мышам внутрижелудочно с по-
мощью специального атравматического зонда 
1 раз в сутки на протяжении 4 суток. Животные 
контрольной группы получали 1% крахмаль-
ный гель в эквивалентном объеме.

Интерстициальный отек вызывали одно-
кратным субплантарным введением под  апо-
невроз задней правой лапки мыши 0,03 мл 0,9% 

с  правилами, принятыми Европейской кон-
венцией по  защите позвоночных живот-
ных, используемых для  экспериментальных 
и  иных научных целей (European Convention 
for the Protection of Vertebrate Animals Used for 
Experimental and other Scientific Purposes (ETS 
123, 1986). Конкретные процедуры с использо-
ванием животных до их  начала рассматрива-
лись и утверждались Комиссией по гуманному 
обращению с животными ФГБНУ ВИЛАР (про-
токолы №76 от  09.06.2022, №84 от  26.09.2022, 
№90 от 02.12.2022).

Острую токсичность ЭПС изучали соглас-
но «Руководству по  проведению доклиниче-
ских исследований лекарственных средств» 
[4]. В  эксперименте были использованы бе-
лые нелинейные мыши-самцы массой тела 
20–22 г. Животные были разделены на 6 групп 
по  10  особей в  каждой. Изучаемый экстракт 
растворяли в воде очищенной и вводили жи-
вотным опытных групп однократно внутриже-
лудочно в дозах 300, 500, 1000, 1500, 2000 мг/кг 
с  помощью специального атравматического 
зонда в объеме 0,4 мл на одно животное. Жи-
вотным контрольной группы вводили экви-
валентный объем воды очищенной. Токсиче-
ский эффект ЭПС оценивали по  результатам 
наблюдения за  общим состоянием животных 
с  момента введения препарата. Критериями 
оценки острой токсичности служили карти-
на интоксикации и  выживаемость животных. 
Длительность наблюдения за лабораторными 
животными составляла 14 суток. В ходе экспе-
римента отслеживали клинические признаки 
интоксикации, динамику массы тела, поведе-
ние, внешний вид, двигательную активность, 
реакцию на  внешние раздражители. Оценку 
параметров острой токсичности проводили 
по методу Кербера.

Противовоспалительное действие ЭПС 
изучали на  модели формалинового отека. 
В  эксперименте были использованы белые 
нелинейные мыши-самцы массой тела 19–
20  г. Животные были разделены на  4 группы 
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Для оценки значимости различий в трех экс-
периментальных группах применяли метод од-
нофакторного дисперсионного анализа (one-
way ANOVA) с  последующим апостериорным 
анализом (post-hoc analysis). Достоверность 
различий с контролем считали при р<0,05 [5]. 
Статистические данные обрабатывали с  по-
мощью лицензионной программы Statistica 
version 13 (TIBCO Software Inc, США). Для  всех 
количественных данных вычисляли среднюю 
арифметическую величину (М) и  стандартную 
ошибку средней арифметической (m).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

В результате исследования острой токсич-
ности установлено, что у  мышей всех групп 
в  течение всего срока наблюдения (14 суток) 
не было выявлено клинических признаков ин-
токсикации. Клинико-функциональный статус 
у  всех животных не  имел отклонений от  фи-
зиологического состояния, присущего мышам 
данной возрастной группы. В  течение всего 
срока наблюдения не  было отмечено гибели 
мышей в  опытных группах. Животные были 
активны, охотно поедали корм, адекватно реа-
гировали на внешние раздражители. Таким об-
разом, при изучении острой токсичности ЭПС 
не установлены показатели ЛД50, так как вве-
денные дозы исследуемого экстракта в  же-
лудок мышам не  вызывали гибели животных. 
В соответствии с классификацией токсичности 
химических веществ ЭПС является малоток-
сичным веществом [6].

Несмотря на широкое применение софоры 
японской в традиционной китайской медици-
не, в литературе практически нет информации 
о побочных эффектах и оценках безопасности 
применения препаратов на ее основе. Однако 
Китайская фармакопея 2015 года рекомендует 
не превышать дозу в 5–10 г для цветков и бу-
тонов софоры японской и  6–9  г для  плодов 
софоры. Китайское управление по  контролю 

физиологического раствора через 1 час после 
последнего введения исследуемых веществ. 
Через 1 час после введения физиологическо-
го раствора определение антиэкссудативного 
эффекта проводили с использованием форму-
лы предыдущего эксперимента.

Изучение капилляроукрепляющего дей-
ствия ЭПС выполняли согласно «Методике 
определения реактивности капилляров кожи 
к воспалительным раздражителям» на модели 
локальной воспалительной реакции (ксилоло-
вого воспаления) на крысах [4].

В эксперименте использовали нелинейных 
крыс-самцов с  массой тела 200–220  г. Живот-
ные были разделены на  4 группы по  8 осо-
бей в  каждой. Животным опытных групп ЭПС 
вводили в  дозах 100 и 200  мг/кг. Препаратом 
сравнения являлась ОМФФ в  дозе 80  мг/кг. 
Исследуемые вещества суспендировали в  1% 
крахмальном геле и  вводили крысам внутри-
желудочно 1 раз в сутки на протяжении 30 су-
ток. Контрольные животные получали крах-
мальный гель в эквивалентном объеме.

За сутки до последнего введения исследу-
емых веществ всем животным депилировали 
переднюю брюшную стенку. Площадь депи-
лируемой поверхности составляла 3×3  см2. 
За  12  часов до  начала проведения экспери-
мента животных лишали корма. В  качестве 
индикатора проницаемости сосудов исполь-
зовали раствор трепановой сини. Через 1 час 
после последнего введения исследуемых 
веществ животным в  хвостовую вену вводи-
ли 0,5% раствор трепангового синего в  0,9% 
растворе NaCl в  объеме 1  мл на 100  г массы 
тела. Через 30 сек. на  кожу животных нано-
сили 50 мкл ксилола. Далее регистрировали 
время появления первых петехий (в  мин.), 
время их  отчетливого окрашивания, а  также 
интенсивность прокрашивания. По  разнице 
во  времени появления пятен и их  диаметру 
(визуально) в  контрольной и  опытных груп-
пах судили о действии исследуемых объектов 
на проницаемость капилляров.
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альный отек у животных на 28% по сравнению 
с  контрольной группой животных. В  группе 
животных, получавших препарат сравнения, 
также отмечено достоверное уменьшение ин-
терстициального отека на 31%.

Результаты изучения капилляроукрепляю-
щего действия ЭПС приведены в табл. 1.

Результаты проведенных исследований 
свидетельствуют, что экстракт плодов софоры 
японской обладает выраженным капилляроу-
крепляющим действием в  условиях экспери-
ментальной модели ксилолового воспаления, 
снижая проницаемость сосудистой стенки. 
В группах животных, получавших ЭПС в дозах 
100 и 200  мг/кг, отмечено достоверное уве-
личение времени появления петехий (на  28 
и 34% соответственно) и времени отчетливого 
их прокрашивания (на 25 и 31%), что говорит 
о  выраженном капилляроукрепляющем дей-
ствии изучаемой фракции. У  животных, полу-
чавших препарат сравнения в  дозе 80  мг/кг, 
также отмечено достоверно выраженное уве-
личение времени появления петехий (на 38%) 
по  сравнению с  контрольной группой. Кро-
ме того, отмечено увеличение времени от-
четливого прокрашивания петехий на  28%. 

за продуктами питания и лекарствами предо-
стерегает от использования данного растения 
беременными женщинами и пациентами с па-
тологиями селезенки. В  Китае в  инструкциях 
к  таким препаратам добавляют информацию, 
что пероральное применение плодов софоры 
может привести к легкой диарее у некоторых 
пациентов [1].

При  изучении противовоспалительного 
действия ЭПС были получены следующие ре-
зультаты (рис. 1).

В результате статистического анализа выяв-
лено, что ЭПС в дозах 100 и 200 мг/кг обладал 
противовоспалительным эффектом, достовер-
но уменьшая формалиновый отек у животных 
на  17 и  33% соответственно по  сравнению 
с  контрольной группой животных. В  группе 
животных, получавших препарат сравнения 
ОМФФ, также отмечено достоверное умень-
шение формалинового отека на 24%.

При  изучении антиэкссудативного дей-
ствия ЭПС были получены следующие резуль-
таты (рис. 2).

Установлено, что  ЭПС в  дозе 200  мг/кг об-
ладает выраженным антиэкссудативным дей-
ствием, достоверно уменьшая интерстици-

РИС. 1. Результаты влияния ЭПС на течение 
экссудативной фазы воспаления лап мышей

РИС. 2. Результаты влияния ЭПС на течение 
интерстициального отека лап мышей

* Различия статистически значимы по сравнению с контролем 
при р<0,05.

* Различия статистически значимы по сравнению с контролем 
при р<0,05.
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воспалительного, антиэкссудативного и  ка-
пилляроукрепляющего  действия.  Однако 
необходимы дальнейшие исследования для 
выявления возможных молекулярных меха-
низмов их действия.

Исследования выполнены в  рамках темы 
НИР «Направленный скрининг, оценка фарма-
кологической активности и  безопасности 
биологических активных веществ и  фарма-
цевтических композиций на их основе» (FGUU-
2022-0010).
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Достоверных различий между временем по-
явления петехий у животных, получавших ЭПС 
в  дозах 200  мг/кг, и  группы, получавшей пре-
парат сравнения, зарегистрировано не  было, 
что свидетельствует о сопоставимом капилля-
роукрепляющем эффекте исследуемого экс-
тракта и препарата сравнения ОМФФ.

Установленные в опытах in vivo противовос-
палительное, капилляроукрепляющее и проти-
воотечное действия ЭПС могут быть обуслов-
лены входящим в состав экстракта комплексом 
фенольных соединений.

Так, согласно литературным данным, БАВ 
софоры японской оказывают противовоспа-
лительное действие в опытах in vitro и  in vivo. 
Многие изофлавоноиды, например генистеин, 
генистин, софорикозид и  оробол, проявляют 
выраженную противовоспалительную актив-
ность за счет ингибирования цитокинов, фак-
торов воспаления и  медиаторов, формирую-
щихся в процессе воспалительной реакции [1].

Elberry  A. et al. (2020) в  своих исследова-
ниях показали, что  метанольный экстракт 
плодов софоры японской обладает противо-
воспалительными свойствами, снижая син-
тез цитокинов, TNF-α и IGF-1 [7]. Kim B. H. et al. 
(2003) выявили, что софорикозид, выделенный 
из плодов софоры японской, ингибировал ци-
клооксигеназу (COX-2) [8].

Таким образом, экстракт плодов софоры 
японской является источником БАВ противо

Таблица 1

РЕЗУЛЬТАТЫ ВЛИЯНИЯ ОБЪЕКТОВ ИССЛЕДОВАНИЯ НА ПРОНИЦАЕМОСТЬ КАПИЛЛЯРОВ

Группы
Доза, 
мг/кг

Время 
появления 

петехий, мин.

% 
к контролю

Время отчетливого 
прокрашивания 

петехий, мин.

% 
к контролю

Контроль – 1,02±0,24 – 1,77±0,39 –

ЭПС 100 1,31±0,09* 28 2,21±0,29* 25

ЭПС 200 1,37±0,22* 34 2,32±0,26* 31

ОМФФ 80 1,41±0,18* 38 2,27±0,28* 28

* Различия статистически значимы по сравнению с контролем р<0,05.
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STUDY OF THE PHARMACOLOGICAL ACTIVITY OF EXTRACT 
OF STIPHNOLOBIUM JAPONICUM FRUITS

I. A.  Lupanova, D. V.  Shishkanov, E. N.  Kurmanova, E. V.  Ferubko, E. V.  Uyutova, О. L.  Sajbel, 
V. V. Karabaeva, T. E. Trumpe
All-Russian Research Institute of Medicinal and Aromatic Plants (FGBNU VILAR), Moscow, Russia

The  pharmacological activity of the  extract of  Stiphnolobium japonicum fruits was studied in 
the Department of Experimental Pharmacology FGBNU VILAR. The results of in vivo experiments indicated 
that this extract is  low-toxic according to the  parameters of  acute toxicity and  also has a  capillary 
strengthening, anti-inflammatory and anti-oedemateous effects.

Keywords: extract of Stiphnolobium japonicum fruits, acute toxicity, formalin edema, interstitial 
edema, xylene inflammation model, antiinflammatory activity, capillary strengthening effect
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ВЛИЯНИЕ ЭКСТРАКТА СУХОГО OROSTACHYS SPINOSA  
НА ВЫРАБОТКУ УСЛОВНЫХ РЕФЛЕКСОВ С ОТРИЦАТЕЛЬНЫМ 

ПОДКРЕПЛЕНИЕМ У БЕЛЫХ КРЫС

Я. Г.  Разуваева, доктор биол. наук, ведущий научный сотрудник, лаборатория безопасности 
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В  экспериментах на  белых крысах Wistar 
исследовали влияние экстракта сухого 
Orostachys spinosa на  выработку условных 
рефлексов с  отрицательным подкреплением. 
Установлено, что  условный рефлекс пассив-
ного избегания (УРПИ) сформировался у  100% 
интактных животных, получавших экстракт 
O. spinosa в дозе 100 мг/кг. На 3‑и сутки УРПИ со-
хранился у 81 и 69% животных, которым вводи-
ли экстракт O. spinosa в дозах 100 и 200 мг/кг. 
Экстракт O. spinosa в дозах 100 и 200 мг/кг спо-
собствует выработке условного рефлекса ак-
тивного избегания (УРАИ), снижая количество 
проб, затраченных на обучение, на 26 и 17% со-
ответственно по сравнению с таковым у кон-
трольных животных. Исследуемый экстракт 
в  дозе 100  мг/кг на  фоне острой гипоксии спо-
собствует выработке и сохранности УРПИ че-
рез 24 и 72 часа у 100 и 86% животных.

Ключевые слова: Orostachys spinosa (L.) 
Sweet., экстракт сухой, условный рефлекс пас-
сивного избегания, условный рефлекс актив-
ного избегания, гипоксия, белые крысы

Горноколосник колючий (Orostachys spino-
sa (L.) Sweet.) – многолетнее травянистое рас-
тение из семейства Crassulaceae, имеющее до-
статочно большой ареал произрастания как 
в России, так и в других странах Евразии [1,2]. 
В  надземной части растения установлено 
наличие аминокислот, дубильных веществ, 
флавоноидов, кумаринов, полисахаридов [3], 
а также идентифицированы жирные кислоты, 
фитостерины и  алканы  [4]. Траву  O.  spinosa 
применяют в  тибетской медицине при  забо-
леваниях почек, гастроэнтеритах, коликах, 
рожистых воспалениях и в  качестве раноза-
живляющего средства [5]. В монгольской ме-
дицине сок растения используется для лече-
ния кожных заболеваний – экземы и лишая [6]. 
В народной медицине настой травы O. spinosa 
применяют при  эпилепсии и как  успокаи-
вающее при  нервных расстройствах  [2,7]. 
По  данным экспериментальных исследова-
ний, жидкий экстракт из  O.  spinosa снижа-
ет у  животных уровень тревожности, улуч-
шает исследовательскую активность  [8,9], 
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в дозе 100 мг/кг, который вводили по аналогич-
ной схеме с исследуемым экстрактом.

На 14‑е сутки, через 30 минут после послед-
него введения исследуемых средств, у живот-
ных вырабатывали условный рефлекс пассив-
ного избегания (УРПИ). Через 1, 24 и  72  часа 
после обучения определяли количество жи-
вотных с  сохранившимся рефлексом и  ла-
тентный период (время захождения в темный 
отсек установки)  [13]. Во второй серии экспе-
риментов с 10‑х по 14‑е сутки у животных вы-
рабатывали условный рефлекс активного из-
бегания (УРАИ) через 30 минут после введения 
исследуемых средств. Подсчитывали общее 
количество проб, затраченных на  обучение. 
Критерием обучения служили пять правиль-
ных пробежек подряд.

В  третьей серии экспериментов после вы-
работки УРПИ животных помещали в  герме-
тическую емкость (объем 1  л) до  агонально-
го дыхания. О  влиянии экстракта O.  spinosa 
на  процессы памяти судили по  количеству 
животных с  сохранившимся рефлексом и  ла-
тентному периоду через 1, 24 и 72 часа после 
гипоксического воздействия.

Статистическая обработка полученных 
результатов проводилась с  помощью пакета 
программ Statistica for Windows 6.0. Для  ана-
лизируемых признаков предварительно оце-
нивали соответствие закону нормального 
распределения по  критерию Шапиро  – Уилка. 
Достоверность различий между контрольной 
и  опытными группами оценивали с  помощью 
непараметрического критерия Манна  – Уитни. 
Для  сравнения количества животных с  сохра-
нившимся условным рефлексом в контрольных 
и опытных группах применяли критерий Фише-
ра. Различия считали достоверными при p≤0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты, представленные в табл. 1, пока-
зывают, что УРПИ сформировался у большин-

обладает антигипоксическими и  стресс-про
тективными свойствами [10,11].

На  основании вышесказанного из  надзем-
ной части O. spinosa было разработано новое 
средство в виде экстракта сухого, отличающе-
еся постоянством состава, способ получения 
которого запатентован [12].

Цель исследования: оценить влияние экс-
тракта сухого O.  spinosa на  выработку услов-
ных рефлексов с  отрицательным подкрепле-
нием у белых крыс.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследования проведены на белых крысах 
Wistar обоего пола массой 200–240  г. Содер-
жание животных и  проведение эксперимен-
тов соответствовало «Правилам лаборатор-
ной практики» (GLP) и  приказу МЗ РФ №199Н 
от  01.04.2016 «Об  утверждении Правил над-
лежащей лабораторной практики». Животные 
распределялись по группам рандомно. Экспе-
рименты проведены в соответствии с действу-
ющими требованиями, изложенными в  «Ру-
ководстве по  проведению доклинических 
исследований лекарственных средств» [12].

Объектом исследования явился экстракт су-
хой, полученный из надземной части O. spinosa 
путем последовательной трехкратной экстрак-
ции измельченного сырья 10% этиловым спир-
том при  температуре 60°С, при  соотношении 
растительного материала и  экстрагента 1:12 
в  течение 30 минут каждый контакт фаз, с  по-
следующей фильтрацией, упариванием и ваку-
умной сушкой. Стандартизация экстракта осу-
ществляется по содержанию суммы свободных 
аминокислот в пересчете на глутаминовую кис-
лоту, которых должно быть не менее 3,0%. Экс-
тракт сухой в дозах 50, 100 и 200 мг/кг в форме 
водного раствора вводили внутрижелудочно 
животным опытных групп в  течение 14 дней 
до начала экспериментов. В качестве препарата 
сравнения использовали экстракт Ginkgo biloba 
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O. spinosa в дозах 100 и 200 мг/кг снижает ко-
личество проб, затраченных на  обучение, 
на 26 и 17% соответственно, экстракта G. biloba 
в дозе 100 мг/кг – на 21% по сравнению с тако-
вым у контрольных животных (рис. 1).

Данные, представленные в табл. 2, показы-
вают, что  помещение животных в  герметиче-
ский сосуд до  появления агонального дыха-
ния способствует снижению у  них процессов 
консолидации и  воспроизведение памятного 
следа. На фоне введения экстрактов O. spinosa 
и  G.  biloba в  дозе 100  мг/кг УРПИ сохранился 
у 100% животных в II и IV опытных группах че-
рез 1 час и  24 часа, тогда как в  контрольной 
и I опытной группе – только у 10 из 14 живот-
ных. Латентный период у  животных данных 
опытных групп был выше контрольных по-
казателей в  среднем на  20 и  25% (p≤0,05) 

ства животных контрольной и опытных групп; 
и в 100% случаях в опытной группе, животные 
которой получали экстракт O.  spinosa в  дозе 
100 мг/кг.

Тестирование белых крыс через 24 и 72 часа 
показало, что на  фоне введения экстракта 
O.  spinosa в  дозе 200  мг/кг УРПИ сохранился 
у  75 и  69% животных соответственно. Наибо-
лее существенное влияние на  когнитивные 
функции, сопоставимое с таковым у препара-
та сравнения, исследуемый экстракт оказывал 
в дозе 100 мг/кг. Так, в данные сроки тестиро-
вания УРПИ сохранялся у 94 и 81% животных 
опытной группы, а  латентный период был 
выше на  28 и  64% соответственно такового 
в контроле.

При  проверке выработки УРАИ установ-
лено, что  введение животным экстракта 

Таблица 1

ВЛИЯНИЕ ЭКСТРАКТА O. SPINOSA НА ВЫРАБОТКУ И СОХРАННОСТЬ  
УСЛОВНОГО РЕФЛЕКСА ПАССИВНОГО ИЗБЕГАНИЯ У БЕЛЫХ КРЫС

Группы животных
Показатели

1 час 24 часа 72 часа

Количество животных с сохранившимся условным рефлексом /
количество животных в группе

Интактный контроль (Н2О) 12/14 6/14 5/14

Экстракт O. spinosa, 50 мг/кг 10/14 7/14 5/14

Экстракт O. spinosa, 100 мг/кг 16/16 15/16* 13/16*

Экстракт O. spinosa, 200 мг/кг 14/16 12/16* 11/16*

Экстракт G. biloba, 100 мг/кг 13/14 12/14* 12/14*

Латентный период, с

Интактный контроль (Н2О) 170,0±9,52 125,9±16,79 96,1±22,69

Экстракт O. spinosa, 50 мг/кг 151,1±14,31 135,6±17,07 84,0±25,57

Экстракт O. spinosa, 100 мг/кг 180,0±0,00 176,3±1,30* 168,1±4,77*

Экстракт O. spinosa, 200 мг/кг 160,6±12,49 149,4±14,51 144,7±17,65

Экстракт G. biloba, 100 мг/кг 174,3±3,68 161,1±11,27 157,9±13,18
* Различия статистически значимы между контрольной и опытной группами при р ≤0,05.
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РИС. 1. Влияние экстракта O. spinosa на выработку условной реакции активного избегания 
у белых крыс

100

80

60

40

20

0
Интактный контроль O. spinosa, 50 мг/кг O. spinosa, 100 мг/кг O. spinosa, 200 мг/кг G. biloba, 100 мг/кг

Ко
ли

че
ст

во
 п

ро
б,

  
за

тр
ач

ен
ны

х 
на

 о
бу

че
ни

е

Таблица 2

ВЛИЯНИЕ ЭКСТРАКТА O. SPINOSA НА СОХРАННОСТЬ УСЛОВНОГО РЕФЛЕКСА 
ПАССИВНОГО ИЗБЕГАНИЯ У БЕЛЫХ КРЫС НА ФОНЕ ОСТРОЙ ГИПОКСИИ

Группы животных
Показатели

1 час 24 часа 72 часа

Количество животных с сохранившимся условным рефлексом /
количество животных в группе

Контрольная (гипоксия + Н2О) 10/14 10/14 6/14

Опытная I (гипоксия + экстракт O. spinosa, 
50 мг/кг), n=14

10/14 10/14 8/14

Опытная II (гипоксия + экстракт O. spinosa, 
100 мг/кг), n=14

14/14* 14/14* 12/14*

Опытная III (гипоксия + экстракт O. spinosa, 
200 мг/кг), n=14

12/14 12/14 10/14

Опытная IV (гипоксия + экстракт G. biloba, 
100 мг/кг), n=14

14/14* 14/14* 10/14

Латентный период, с

Контрольная (гипоксия + Н2О), n=14 144,3±17,71 134,0±22,82 93,0±25,89

Опытная I (гипоксия + экстракт O. spinosa, 
50 мг/кг), n=14

149,4±15,16 143,6±18,07 127,3±20,80

Опытная II (гипоксия + экстракт горно
колосника колючего, 100 мг/кг), n=14

180,0±0,0* 180,0±0,0* 171,4±5,10*

Опытная III (гипоксия + экстракт O. spinosa, 
200 мг/кг), n=14

164,1±9,44 159,1±12,41 142,1±18,78

Опытная IV (гипоксия + экстракт G. biloba, 
100 мг/кг), n=14

180,0±0,0* 180,0±0,0* 141,3±19,13

* Различия статистически значимы между контрольной и опытной группами при р ≤0,05
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ВЫВОДЫ

1. Экстракт сухой O.  spinosa в  дозах 100 
и 200 мг/кг способствует ускорению выработ-
ки условных рефлексов с отрицательным под-
креплением у интактных животных, а также со-
хранности УРПИ в отдаленные сроки.

2. Экстракт сухой O.  spinosa способствует 
нормализации когнитивных функций у  лабо-
раторных животных на фоне острой гипоксии.

Исследования проведены в рамках выполне-
ния темы госзадания по  проекту FWSM-2021-
0005 (№ госрегистрации 121030100227-7).
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EFFECT OROSTACHYS SPINOSA DRY EXTRACT ON CONDITIONAL 
REFLEXES PRODUCTION WITH NEGATIVE REINFORCEMENT  

IN WHITE RATS

Ya. G. Razuvaeva, E. A. Bayandueva, A. A. Toropova, I. G. Nikolaeva
Institute of General and Experimental Biology SB RAS, Ulan-Ude

The effect Orostachys spinosa dry extract on conditioned reflexes production with negative reinforcement 
was studied in experiments on Wistar rats. It was found that the conditioned passive avoidance reflex (CPAR) 
was formed in 100% of intact animals treated with O. spinosa extract at a dose of 100 mg/kg. On day 3, 
CPAR remained in 81 and 69% of the animals that were injected with O. spinosa extract at doses of 100 and 
200 mg/kg. O. spinosa extract at doses of 100 and 200 mg/kg promotes the development of a conditioned 
active avoidance reflex, reducing the trials spent numberon training by 26 and 17%, respectively, compared 
with that in control animals. The studied extract at a dose of 100 mg/kg contributes to the development 
and preservation of CPAR after 24 and 72 hours in 100 and 86% of animals against the background of acute 
hypoxia.

Keywords: Orostachys spinosa (L.) Sweet., dry extract, Passive Avoidance Learning Test, active 
Avoidance Learning Test, hypoxia, white rats
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В  настоящее время наблюдается острый 
дефицит кадров в  фармацевтической отрас-
ли, в  частности на  фармацевтическом про-
изводстве. При  наблюдающемся дефиците 
квалифицированных кадров невозможно до-
стичь значимых результатов и  обеспечить 
население новыми отечественными препара-
тами. Одновременно с  этим вузы испытыва-
ют большие трудности с набором студентов 
на  первый курс по  направлению «Фармация», 
а заниматься разработкой и созданием лекар-
ственных препаратов должны только специ-
алисты с высшим фармацевтическим образо-
ванием. Исходя из этого, вузы должны активно 
заниматься профориентационной работой 
и  популяризацией фармацевтического обра-
зования. Для придания системного характера 
профориентационной деятельности в  Воро-
нежском государственном медицинском уни-
верситете имени Н. Н.  Бурденко создан меди-
цинский предуниверсарий, в  рамках работы 

которого реализуется проект «Школа юного 
аптекаря», проводится открытая олимпиада 
школьников «Будущее фармации» среди уча-
щихся 10–11‑х классов. Одной из главных целей 
активной профориентационной работы яв-
ляется донесение до  населения, в  частности 
до будущих абитуриентов, информации о пер-
спективных возможностях трудоустройства 
в  фармацевтической отрасли. Данный опыт 
уже реализуется в  ВГМУ им. Н. Н.  Бурденко 
в рамках образовательно-профориентацион-
ного проекта с группой компаний «Протек».

Ключевые слова: профориентация, фар-
мацевтическая промышленность, высшее об-
разование, фармацевтические специалисты

В  настоящее время наблюдается острый 
дефицит кадров в фармацевтической отрасли. 
Это касается и аптечных организаций, и фар-
мацевтического производства  [1]. При  этом 
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пиада школьников «Будущее фармации» сре-
ди учащихся 10–11‑х классов. Стоит отметить, 
что  данная олимпиада включена в  Перечень 
олимпиад и  интеллектуальных и  творческих 
конкурсов на новый учебный год Минпросве-
щения РФ. Ежегодно в ней принимают участие 
более 200 школьников из  различных регио-
нов страны.

Одной из  главных целей активной профо-
риентационной работы является донесение 
до населения, в частности до будущих абитури-
ентов, информации о перспективных возмож-
ностях трудоустройства в  фармацевтической 
отрасли. Следовательно, задача вузов  – про-
ведение расширенной профориентационной 
работы для  помощи обучающимся сориен-
тироваться в  возможностях современного 
фармацевтического предприятия и  получить 
дополнительные знания в  области промыш-
ленной фармации. Данный опыт уже реали-
зуется в ВГМУ им. Н. Н. Бурденко в рамках об-
разовательно-профориентационного проекта 
с группой компаний «Протек»  [3]. Кроме того, 
в вузе регулярно проводится «День карьеры» 
с  участием представителей работодателей  – 
аптечных сетей, фармацевтических компаний 
и  фармацевтического производства. Новым 
форматом взаимодействия обучающихся 
и  выпускников с  работодателем является ис-
пользование цифровой карьерной среды уни-
верситетов «Факультетус», которая активно ис-
пользуется в нашем вузе [8].

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В  процессе исследования задействован 
аналитический метод, включающий анализ 
опыта и  систематизацию опубликованной на-
учно-методической литературы по  вопросам 
реализации профессиональной ориентации 
школьников. В  процессе исследования нами 
использовался системный подход, включаю-
щий социологический опрос (анкетирование). 

перед фармацевтической промышленно-
стью поставлена задача импортозамещения 
и  создания новых инновационных лекарств. 
При  наблюдающемся дефиците квалифици-
рованных кадров невозможно достичь зна-
чимых результатов и  обеспечить население 
новыми отечественными препаратами [2]. Од-
новременно с этим вузы испытывают большие 
трудности с  набором студентов на  первый 
курс по  направлению «Фармация». Наблюда-
ется диссонанс: специалисты чрезвычайно 
востребованы, а  спрос среди абитуриентов 
падает. Приемная кампания 2023  года пока-
зала резкое снижение студентов на  первых 
курсах и в  ведущих столичных вузах, реали-
зующих образовательные программы выс-
шего образования 33.05.01 «Фармация». Если 
в  аптеках для  работы за  первым столом до-
статочно среднего фармацевтического об-
разования, то заниматься разработкой и соз-
данием лекарственных препаратов должны 
только специалисты с  высшим фармацевти-
ческим образованием. Выходом из  сложив-
шейся ситуации является активная популя-
ризация фармацевтического образования 
и  целенаправленная профориентационная 
работа  [3,4]. В  вузах проводятся различные 
профориентационные мероприятия, кото-
рые зачастую носят несистемный характер 
и  затрагивают ограниченное количество об-
учающихся [5,6]. Для придания системного ха-
рактера профориентационной деятельности 
в  Воронежском государственном медицин-
ском университете имени Н. Н.  Бурденко соз-
дан медицинский предуниверсарий  [7]. Это 
позволяет нам осуществлять качественное 
планирование и  проведение профориента-
ционной работы с  участием большого числа 
сотрудников университета. В  рамках работы 
реализуется проект «Школа юного аптекаря», 
где обучающихся 9–11‑х классов мы знакомим 
с  вузом, факультетом, осуществляя для  них 
экскурсии и  ознакомительные занятия  [8]. 
Также с 2014 года проводится открытая олим-
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не только провизорами в аптечных организа-
циях (рис. 2). При проведении повторного ан-
кетирования по итогам профориентационных 
мероприятий мы увидели практически 100%-
ное понимание со  стороны учащихся всех 
возможностей трудоустройства специалистов 
с фармацевтическим образованием.

В  рамках развития профориентационной 
работы со  школьниками медицинского пред-
универсария открыт медико-фармацевтиче-
ский класс в селе Тербуны Липецкой области. 
Создание первого медико-фармацевтическо-
го класса именно в селе Тербуны не случайно. 
Здесь расположен крупный фармацевтиче-
ский завод, производственные мощности ко-
торого позволяют производить широкую ли-
нейку лекарственных препаратов, в том числе 
для лечения инфекционных и онкологических 

Нами совместно с  сотрудниками ГК «Протек» 
разработаны анкеты для  учащихся 5–11‑х 
классов, которые позволяют расширить зна-
ния школьников о фармацевтическом образо-
вании и понять, какую информацию нужно до-
носить при реализации профориентационных 
мероприятий. Репрезентативный объем не-
случайной выборки респондентов формиро-
вался из числа всех школьников за указанный 
период. В  анкетировании приняли участие 
300 школьников Воронежской области обоих 
полов в возрасте от 12 до 17 лет. Статистиче-
ская обработка результатов выполнялась с по-
мощью пакета прикладных программ StatSoft 
Statistica и Excel 2010.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Из  данных анкетного опроса выявлено, 
что  большинство школьников (до  97%) зна-
ют о фармацевтических специалистах (рис. 1). 
Однако менее 40% информированы о  том, 
что  данные специалисты могут работать 

РИС. 1. Результаты ответа на вопрос 
из анкеты: «Знаете ли вы, кто такой 

специалист с фармацевтическим 
образованием?»

  Да     Скорее да, чем нет     Нет

1% 2%

97%

3% 1%

РИС. 2. Результаты ответа на вопрос 
из анкеты: «Какие, по вашему мнению, 

из предложенных вариантов должностей 
могут занимать специалисты 

с фармацевтическим образованием?»

  Провизор в аптечной организации
  Медицинский представитель
  Менеджер по персоналу
  Органы лицензирования 
  �Специалист центров контроля качества лекарствен-
ных средств

  HR-менеджер

60%23%

4%

9%
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производственной практики, проводят экс-
курсии, в  том числе онлайн, мастер-классы, 
проблемные лекции, деловые игры с фокусом 
на  профориентацию подрастающей молоде-
жи. Сотрудники вуза, со своей стороны, дела-
ют акцент на  условиях получения фармацев-
тического образования, знакомят школьников 
с  новыми подходами к  обучению студентов, 
рассказывают о перспективах получения фар-
мацевтической специальности. Важным явля-
ется и  то, что  работники фармацевтической 
компании могут из  первых уст рассказать 
о  состоянии и  успехах в  поиске и  производ-
стве лекарственных препаратов и  медицин-
ских изделий. Именно представители произ-
водственной фармации, имея реальный опыт 
работы на предприятии, не только понимают, 
какие знания и навыки нужны для отрасли, но 
и  какие личностные качества способствуют 
достижению успеха в профессиональной дея-
тельности.

ВЫВОДЫ

Таким образом, можно сделать вывод, что 
в мотивационных и профориентационных ме-
роприятиях должны участвовать не  только 
учителя, сотрудники вузов, но и специалисты-
практики с  опытом работы на  фармацевтиче-
ском производстве, а  также, безусловно, ру-
ководящий состав предприятий. Только такое 
объединение усилий позволит ориентировать 
школьников, заинтересовать их  вопросами 
разработки и  создания лекарственных пре-
паратов, раскрыть более полно преимуще-
ства фармацевтического образования и  та-
ким образом готовить пул целеустремленной 
молодежи, которая сформирует поток аби-
туриентов в  вузы, пополнит их  студентами, 
а  фармацевтическое производство  – высоко-
классными специалистами. Важно отметить, 
что  высшее фармацевтическое образование, 
осуществляемое в  медицинских вузах, кроме 

заболеваний. Сегодня как  никогда остро сто-
ит вопрос импортозамещения в  фармацев-
тике. Известное выражение «кадры решают 
все» имеет огромное значение в  развитии 
фармацевтической промышленности. Обе-
спечение отрасли конкурентоспособными 
специалистами с  высшим фармацевтическим 
образованием  – залог успеха фармацевти-
ческого производства. Именно высшее фар-
мацевтическое образование обеспечивает 
освоение обучающимися необходимых ком-
петенций для  производственной фармации. 
Создание новых эффективных лекарственных 
препаратов для лечения социально-значимых 
заболеваний – важная задача и ученых, и фар-
мацевтических работников. В подготовке спе-
циалистов для  данного направления работы, 
безусловно, требуется делать акцент на долж-
ное владение научными компетенциями, кото-
рые должны быть сформированы с  участием 
и  профессорско-преподавательского состава, 
и  сотрудников фармацевтических предпри-
ятий, занимающихся разработкой и  создани-
ем фармацевтической продукции. При  этом 
большое значение имеет своевременное 
профессиональное ориентирование, начиная 
даже не со старших классов школ, а с учащих-
ся, получающих основное общее образование, 
а  возможно, что  элементы профориентации 
должны быть уже в  начальной школе. Это, 
по  нашему мнению, создаст стойкую мотива-
цию для развития в будущей профессии после 
получения образования.

В  Воронежском государственном меди-
цинском университете имени Н. Н.  Бурденко 
на основе договоров о сотрудничестве и прак-
тической подготовке проводится работа 
со  школьниками медицинских и  медико-фар-
мацевтических классов с активным привлече-
нием сотрудников ГК «Протек» к профориента-
ционной работе.

Представители компании, используя воз-
можности фармацевтического предприятия, 
оснащенного по  стандартам надлежащей 
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знаний по химии, биологии, ботанике и другим 
фундаментальным дисциплинам, дает полное 
понимание механизмов патологических про-
цессов и их  коррекции в  условиях клиники, 
формирует столь необходимое для фармацев-
тического работника клиническое мышление. 
Именно такой подход к  высшему фармацев-
тическому образованию позволит выпускни-
кам быть подготовленными специалистами 
для разработки и создания новых лекарствен-
ных форм и препаратов.

Развивая тему ранней профориентации, 
по  нашему мнению, актуально создание ин-
тернет-платформы для  школьников и их  ро-
дителей, где будет размещена и  постоянно 
обновляться информация о состоянии фарма-
цевтического производства, о  новых успехах 
в  создании и  производстве лекарственных 
препаратов и медицинских изделий.
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Currently, there is  an acute shortage of  personnel in the  pharmaceutical industry, in  particular 
for pharmaceutical production. With the observed shortage of qualified personnel, it is impossible to achieve 
significant results and provide the population with new domestic drugs. At the same time, universities are 
experiencing great difficulties with recruiting students for the first year in Pharmacy, and only specialists 
with higher pharmaceutical education should be engaged in the development and creation of medicines. 
Consequently, universities should actively engage in career guidance and popularization of pharmaceutical 
education. To give a systematic character to career guidance activities, a medical pre-university has been 
established at Voronezh State Medical University named after N. N. Burdenko, within the framework of which 
the  project “School of a  young Pharmacist” is  being implemented, an open Olympiad of  schoolchildren 
“The Future of Pharmacy” is being held among students in grades 10–11. One of the main goals of active 
career guidance is to convey to the public, in particular to future applicants, information about promising 
employment opportunities in the pharmaceutical industry. This experience is already being implemented 
at the Voronezh State Medical University named after N. N. Burdenko as part of an educational and career 
guidance project with the “Protek” Group of Companies.
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