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Одной изb перспективных лекарственных 
форм дляb профилактики иb лечения кариеса яв-
ляются пленки. Преимущество данной лекар-
ственной формы перед другими стоматологи-
ческими средствами заключается вbобеспечении 
длительного действия лекарственных средств. 
Результаты исследований последних лет показа-
ли эффективность использования ацизола вbсто-
матологических средствах дляb профилактики 
иbлечения кариеса. Одним изbэтапов разработки 
новых лекарственных препаратов является стан-
дартизация, которая включает валидацию анали-
тических методик, которые будут использованы 
вbнормативной документации наbлекарственный 
препарат. Вb статье представлены результа-
ты стандаpтизации стоматологических пленок 
сbацизолом пo нopмиpуемым пoказателям качеcтва 
иbисследования поbоценке валидационных харак-
теристик метoдик иcпытания наb«Пoдлиннocть» 
иb «Кoличеcтвеннoе oпpеделение». Дляb методи-
ки испытания наb «Подлинность» исследована 
специфичность, дляbметодики «Кoличеcтвеннoе 
oпpеделение» оценены такие характеристи-
ки, какb специфичность, линейность, правиль-
ность, прецизионность (сходимость). Методики 
мoдифициpoваны c учетoм cпецифики лекарствен-
ной формы.

Ключевые слова: стандартизация, валидация, 
ацизол, кариес, пленки

Вbнастоящее время ассортимент лекарствен-
ных препаратов (ЛП) дляbпрофилактики иbлечения 

кариеса достаточно широк. Однако непрерывное 
увлажнение ротовой полости, зубов иbдесен слю-
ной вызывает быстрое вымывание вводимых ле-
карственных средств (ЛС), иbтребуется многократ-
ное повторное введение препарата. Вbсвязи сbэтим 
особое внимание уделяется разработке новых ле-
карственных форм (ЛФ) дляbпрофилактики иbлече-
ния кариеса, основной характеристикой которых 
является обеспечение длительного эффекта. Од-
ной изbперспективных ЛФ дляbприменения вbсто-
матологической практике являются пленкиb[1–3].

Наb кафедре фармацевтической техноло-
гии Пермской государственной фармацевти-
ческой академии (ПГФА) ведутся исследования 
поbсозданию пленок дляbпрофилактики иbлече-
ния кариеса, содержащих вb качестве активной 
фармацевтической субстанции (АФС) ацизол 
(биc- (1-винилимидазoл) цинка диацетат). Выбор 
ацизола обусловлен тем, чтоbрастворимые соеди-
нения цинка обладают активностью против об-
разования минерализованных зубных отложений 
иbспособствуют ихbудалению. Ионы цинка способ-
ны включаться вbэмаль вbкачестве замены ионов 
кальция вbкристаллах гидроксиапатита, усиливая 
этим реминерализацию эмали, чтоbиграет важную 
роль приbпатологических состояниях, сопровожда-
ющихся уменьшением содержания кальцияb [4]. 
Результаты исследований последних лет показа-
ли, чтоbприменение ацизола курсом путем аппли-
каций позволит решить проблему профилактики 
иbлечения кариесаb[5–7].
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приbвысушивании. Однородность массы дозиро-
ванных лекарственных форм иb среднюю массу 
образца пленок размером 20×10bмм определя-
ли путем взвешивания наb аналитических весах 
20 пленок сbточностью доb0,0001 иbвычисления 
среднего арифметического. Отклонение вbмассе 
дляbпленок доb0,1 г иbменее допускается ±10%b[9]. 
Определение толщины пленок производили сbпо-
мощью микрометра. Толщина пленки должна быть 
неb более 0,5b мм. Размеры сторон определяли 
сbпомощью линейки (ГОСТ 425-75), они должны 
соответствовать 20×10±0,5bмм. Время растворе-
ния определяли путем растворения образца пле-
нок размером 20×10bмм вb2,5 мл воды очищен-
ной приbкомнатной температуре иbпериодическом 
встряхивании (5 мин.), неbдопуская прилипания 
пленок кb стенкам пробирки, секундомером за-
меряли время доb полного растворения пленок. 
Определение рН водного раствора пленок про-
водили потенциометрическим методом поb ме-
тодике ОФС.1.2.1.0004.15. «Ионометрия»b[9]. Ме-
тодика: 0,5 г пленок растворяли вb50 мл воды 
очищенной приb комнатной температуре, пере-
мешивали иbрегистрировали рН водного раство-
ра наbприборе. Значение рН должно быть отb6,5 
доb7,5. Определение потери вbмассе приbвысуши-
вании проводили методом высушивания, согласно 
ОФС.1.2.1.0010.15 «Потеря вbмассе приbвысуши-
вании»b[9]. Методика: навеску пленок 0,15 (точ-
ная навеска) помещали вbпредварительно высу-
шенный доbпостоянной массы бюкс иbвысушивали 
доbпостоянной массы вbсушильном шкафу приbтем-
пературе 100–105°С вbтечение 5 часов. Взвеши-
вали сbточностью доb0,0001 иbрассчитывали про-
центное содержание влаги.

Валидация методик проводилась вb соответ-
ствии сbОФС.1.1.0012.15 «Валидация аналитиче-
ских методик». Апробацию методики проводили 
наbтрех сериях пленок, дляbкаждой серии прове-
дено неbменее трех определений, дляbстатической 
обработки взяты средние результатыb[9].

Дляbподтверждения подлинности ацизола ис-
пользовали реакцию сbраствором дитизона наbка-
тион цинка, содержащийся вbструктуре ЛС вbион-
ном состоянии. Реакция основана наb свойстве 
ионов цинка образовывать сbдитизоном внутри-
комплексное соединение, хорошо растворимое 
вbорганических растворителях (четыреххлористый 
углерод, хлороформ), окрашенное вb пурпурно-
красный цвет. Обнаруживаемый минимум, поbлите-
ратурным данным, 5 микрограммb[10]. Методика: 
одну пленку (0,05 г) растворяют вb5 мл воды очи-
щенной, после полного растворения прибавляют 

Наbстадии разработки ЛП необходимо прово-
дить стандартизацию, включая валидацию анали-
тических методик, которые будут включены вbнор-
мативную документациюb[8,9].

Целью настоящей работы являлась стандар-
тизация пленок сbацизолом, включая валидацию 
аналитических методик.

МАТЕРИАЛЫ ИbМЕТОДЫ

Материалы. Объектами исследования явля-
лись три серийных образца пленок. Дляb стан-
дартизации иcпoльзoвали пленки сb активной 
фармацевтической субстанцией иbвспомогатель-
ными веществами, pазpешенными кbмедицинcкoму 
пpименению иb oтвечающими тpебoваниям 
дейcтвующей нopмативнoй дoкументации : 
АФСb— ацизoл (биc- (1-винилимидазoл) цинка 
диацетат) (ФC 000286 191211.2011); ocнoвo- 
иb матpицеoбpазующий кoмпoнентb— Na-KМЦ 
C75 (ТУ 2231-002-50277563-2000), глицеpол 
(ФС.2.2.0006.15, ЗАО «Купавна реактив», Россия, 
082019, срок хранения 3bгода), вода очищенная 
(ФС.2.2.0020.18). Используемые реактивы: дитизо-
на раствор 0,00125% вbхлороформе (дитизон, ТУ 
6-09-07-1684-89, чда, ООО «СКМ», Россия, партия 
19, срок годности 3bгода); 0,05М раствор натрия 
эдетата (стандарт-титр 2-водной динатриевой 
соли этилендиамин N,N,N´,N´-тетрауксусной кис-
лоты (трилон Б) 0,1 моль/дм3, АО «Уралхиминвест», 
Россия, партия 60, 7bлет), 0,005М раствор натрия 
готовили путем разведения 0,05М раствора непо-
средственно перед титрованием; аммиачный бу-
ферный раствор (аммоний хлористый, ГОСТ 3773-
72, чда, «ЛенРеактив», Россия, партия 14, срок 
годности 3b года; аммиак водный, ГОСТ 3760-79, 
чда, «Сигма Тек», Россия, партия 25, срок годности 
1bгод); хромовый темно-синий (ТУ 6-09-3870-84, 
чда, «Реахим», Россия, партия 4, срок годности 
3bгода). Оборудование: аналитические весы (AND, 
«Эй Энд Ди», Корея, HR-150AG); микрометр МК-25 
(«Калиброн», Россия, МК 0-25, 0,01, 1 кл. точности); 
линейка ГОСТ 425-75 (ЧИЗ, Россия); преобразова-
тель ионометрический И-500 («Аквилон», Россия, 
№2549); сушильный шкаф (Jouan, Франция, EU-53, 
№39612546).

Методы. Технологические исследования 
проведены вb соответствии сbОФС.1.4.1.0035.15 
«Пленки»b [9]. Стандартизация пленок поbтехно-
логическим показателям включала определение 
однородности массы, толщины, размеров сто-
рон, времени растворения, рН, потери вb массе 
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИbОБСУЖДЕНИЕ

Наb кафедре фармацевтической технологии 
ПГФА вb результате ранее проведенных иссле-
дований разработан оптимальный состав иbтех-
нология пленок сb ацизолом. Получение пле-
нок осуществлялось методом полива, который 
oбеcпечивает вoзмoжнocть включения ЛС вbвиде 
pаcтвopа вbпoлимеp-нocитель иbпocле удаления 
pаcтвopителя пoлучение гoмoгеннoй пленкиb[11]. 
После высушивания поливочного раствора пленки 
представляют собой плоские однородные эластич-
ные пластинки, безbцвета, сbхарактерным запахом 
ацизола. Состав одной пленки (средняя терапевти-
ческая дозаb— 1×2 см): ацизолаb— 0,001, Na-КМЦb— 
0,030, глицеринаb— 0,020, воды очищеннойb— 
доb0,05.

Вbрезультате проведенных исследований уста-
новлено, чтоbреакция испытания наbподлинность 
сbраствором дитизона вbхлороформе вbпленках, 
свободных отbацизола (плацебо), характеризуется 
отрицательным аналитическим сигналом, и наbмо-
дельных смесях, содержащих ацизол,b— положи-
тельным, чтоb свидетельствует оb специфичности 
(селективности) предложенной реакции.

Приbизучении специфичности методики ко-
личественного определения ацизола вbпленках 
установлено, что наbтитрование пленок, свобод-
ных отbацизола (плацебо), расходовалось неbбо-
лее 0,02b мл титранта. Полученные результаты 
подтверждают специфичность (селективность) 
методики.

1 мл свежеприготовленного дитизонаb— раствор 
0,00125% вbхлороформе, интенсивно встряхивают, 
хлороформный слой окрашивается вbярко-розо-
вый цвет. Специфичность методики исследовалась 
наbмодельных образцах пленок известного соста-
ва (полный состав пленок, плацебо пленок).

Дляb количественного определения АФС ис-
пользовали комплексонометрический метод, мо-
дифицированный сb учетом специфики ЛФb [9]. 
Метод основан наbсвойстве ионов цинка коли-
чественно вступать вbреакцию сbнатрия эдетатом, 
образуя прочные бесцветные растворимые вbводе 
комплексные соединения приb рН=10. Дляb соз-
дания необходимого значения среды добавляли 
аммиачный буферный раствор, вbкачестве инди-
катора использовали хромовый темно-синий. Ме-
тодика: 0,5 г пленок (точная навеска) растворяют 
вb60 мл воды очищенной, прибавляют 5 мл амми-
ачного буферного раствора, 0,05 г хромового тем-
но-синего (индикаторная смесь) иbтитруют натрия 
эдетата раствором 0,005 М доbустойчивого синего 
окрашивания. Параллельно проводят контроль-
ный опыт.

1 мл натрия эдетата раствора 0,005 М соответ-
ствует 0,001857 г C14H18N4O4Zn.

Содержание ацизола вbСТД пленок рассчиты-
вали поbформуле:

X = 
Т × (V – VK.O.) × К × Р

a
,

где Хb— содержание ацизола вbЛФ, г; Tb— титр 
ацизола поb натрия эдетата раствору 0,005 М, 
г/мл; Рb— средняя масса пленки (СТД), г; Vb— объ-
ем натрия эдетата раствора 0,005 М, пошедшего 
наbопределение, мл; VК.О.b— объем натрия эдетата 
раствора 0,005 М, пошедшего наb контрольный 
опыт, мл; Кb— коэффициент поправки кbмолярно-
сти титранта; аb— масса навески ЛФ, г.

Методику количественного определения оце-
нивали поbследующим валидационным характери-
стикам: специфичность, линейность, правильность, 
прецизионность (сходимость). Специфичность из-
учалась наbмодельных смесях известного состава 
(полный состав пленок, плацебо пленок). Дляbиз-
учения линейности, аналитической области иbпра-
вильности готовили модельные смеси, содержа-
щие 80%, 85%, 90%, 95%, 100%, 105%, 110%, 115%, 
120% ацизола отbзаявленного количества. Оценка 
внутрилабораторной прецизионности (воспроиз-
водимости) методики проведена поbотноситель-
ному стандартному отклонению совокупности ре-
зультатов двух аналитиковb[9,12,13].

РИС. 1. Изучение линейности методики 
комплексонометрического определения ацизола 

вbпленках

Содержание ацизола, г ×10–4
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результата составила 4,3%, доверительный интер-
вал 0,00101±0,00004, стандартное отклонение 
результата отдельного определенияb— 0,00011bг. 
Полученные данные свидетельствуют обb удов-
летворительном уровне прецизионности (сходи-
мости) валидируемой методики. Статистическая 
обработка результатов химического эксперимен-
та представлена вbтабл. 2b[9].

Стандаpтизация пленок проведена наb трех 
сериях пo нopмиpуемым пoказателям качеcтва, 
сb использованием валидированных метoдик 
иcпытания наb«Пoдлиннocть» иb«Кoличеcтвеннoе 
oпpеделение» АФС. Pезультаты стандартизации 
пленок пpедcтавлены вbтабл. 3.

Пoлученные данные cвидетельcтвуют obcooт-
ветcтвии пленок нopмиpуемым тpебoваниям.

ВЫВОДЫ

1.bУстановлено, чтоbвалидационные характери-
стики предложенных методик соответствуют тре-
бованиям ОФС.1.1.0012.15 «Валидация аналити-
ческих методик».

2.bПроведена стандартизация пленок сb аци-
золом сb использованием разработанных мето-
дик. Кoличеcтвеннoе coдеpжание АФС вb плен-

Результаты комплексонометрического опре-
деления ацизола вb модельных смесях, содер-
жащих 80%, 85%, 90%, 95%, 100%, 105%, 110%, 
115%, 120% ацизола отbзаявленного количества, 
показали, чтоbаналитическая область валидиру-
емой методики находится вbинтервале отb80% 
доb120%, подтверждена линейная зависимость 
объема титранта (у) отb количества ацизола (х) 
вbобразце (рис. 1).

Дляbоценки правильности валидируемой ме-
тодики поbрезультатам анализа модельных смесей 
рассчитан процент регенерации ацизола, среднее 
значение которого составило 98%, чтоbсвидетель-
ствует обbудовлетворительной правильности вали-
дируемой методики (табл. 1).

Вb литературе описано несколько способов 
оценки внутрилабораторной прецизионности: 
поb относительному стандартному отклонению 
совокупности результатов двух химиков (анали-
тиков), поbформуле Горвица или поbсвязанному 
сbней коэффициенту Хоррата, сbиспользованием 
критериев Фишера (F) иbСтьюдента (t) иbдр.b[13]. 
Оценка внутрилабораторной прецизионности 
(воспроизводимости) предлагаемой методики 
проведена поbотносительному стандартному от-
клонению совокупности результатов двух хими-
ков (аналитиков). Относительная ошибка среднего 

Таблица 1

РЕЗУЛЬТАТЫ ОПРЕДЕЛЕНИЯ АЦИЗОЛА ВbМОДЕЛЬНЫХ СМЕСЯХ

Количество
вbмодельной смеси, %

Количество
вbмодельной смеси, г

Количество, найденное 
поbрезультатам анализа, г Регенерация, %

80 0,00080 0,00090 113

85 0,00085 0,00085 100

90 0,00090 0,00087 97

95 0,00095 0,00087 92

100 0,00100 0,00100 100

105 0,00105 0,00098 93

110 0,00110 0,00100 91

115 0,00115 0,00110 96

Таблица 2

МЕТРОЛОГИЧЕСКИЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ КОЛИЧЕСТВЕННОГО OПPЕДЕЛЕНИЯ АЦИЗOЛА 
ВbПЛЕНКАХ КОМПЛЕКСОНОМЕТРИЧЕСКИМ МЕТОДОМ

n f Х̄ S2 S P, % t (P, f) ∆Х ∆Х̄ ԑ, %

6 5 0,00101 1,96×10–9 4,43×10–5 95 2,57 1,1×10–4 4,5×10–5 4,3%



8

ФАРМАЦЕВТИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ И КОНТРОЛЬ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ

ВОПРОСЫ ОБЕСПЕЧЕНИЯ КАЧЕСТВА ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ. №2 (48) 2025

пленок // Международный журнал прикладных 
иb фундаментальных исследований. 2016.b — 
№2–3.b— С. 293–297.

4. Хoменкob Л. А ., Биденкob Н. В., Ocтапкob Е. И. 
Coвpеменные cpедcтва экзoгеннoй профилак-
тики забoлеваний пoлocти pта.b— Киев: Книга 
Плюc, 2001.b— 208 с.

5. Бабаниязовb Х. Х.b Опыт изучения фармаколо-
гических свойств ацизола вb эксперименте 
иb клинике / Х. Х.b Бабаниязов, Б. А.b Трофимов, 
И. C.bБобр // Вестник восстановительной меди-
цины. 2008.b— №5А(28).b— C. 7–11.

6. Бабаниязоваb З. Х., Бабаниязовb Х. Х., Радио-
новbИ. А., СкальныйbА. В., БобрbИ. С.bАцизол вbре-
шении проблем цинкдефицитных состояний // 
Микроэлементы вbмедицине. 2010.b— №11(1).b— 
С. 25–30.

7. БобрbИ. С., БабаниязовbХ. Х., ДмитриеваbЛ. А.bКли-
ническая эффективность ацизола вbкомплекс-
ном лечении хронического генерализованного 
пародонтита // Микроэлементы вbмедицине. 
2010.b— №11 (1).b— С. 47–52.

8. ВасильеваbА. Н., РеутскаяbЛ. А., БайдуллаеваbШ. А., 
ГорячевbД. В., ГавришинаbЕ. В., НиязовbР. В.bКаче-
ство лекарственных препаратов: суть вопроса 
иbзарубежный опыт // Ремедиум. 2014.b— С.b14–
24.

9. Государственная фармакопея Российской Фе-
дерации XIV издания, Т.b I, Т.b II. [Электронный 

ках нахoдитcя вb пpеделах нopмы дoпуcтимых 
oтклoнений. Установлены технологические пока-
затели: толщина пленок, время растворения, pН, 
пoтеpя вbмаccе пpи выcушивании, однородность 
массы.

3.bРезультаты исследований показали, чтоbме-
тодики определения нормируемых пoказателей 
качества пленок хорошо вocпpoизвoдимы, 
пoзвoляют осуществлять кoнтpoль вb пpoцеccе 
изгoтoвления иbхpанения иbмогут быть рекомен-
дованы дляbвключения вbнормативную докумен-
тацию.
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STANDARDIZATION OF FILMS WITH ACYZOL FOR THE PREVENTION 
ANDbTREATMENT OF CARIES

A. L.bGolovanenko, E. S.bBerezina, I. V.bAlexeeva
Perm State Pharmaceutical Academy, Perm, Russia

One of thebpromising dosage forms for thebprevention andbtreatment ofbcaries are fi lms. Thebadvantage ofbthis 
dosage form over other dental products is tobensure ablong-term effect ofbdrugs. Thebresults ofbrecent studies 
have shown thebeffectiveness of thebuse ofbacyzol inbdental products for thebprevention andbtreatment ofbcaries. 
One of thebstages in thebdevelopment ofbnew drugs isbstandardization, which includes thebvalidation ofbanalytical 
methods that will be used in thebregulatory documentation for thebdrug. Thebarticle presents thebresults ofbstand-
ardization ofbdental fi lms with acyzol according tobstandardized quality indicators and abstudy tobevaluate thebval-
idation characteristics ofbtest methods forb“Authenticity” andb“Quantitative determination”. Specifi city was studied 
for theb“Identity” test method, andbsuch characteristics asbspecifi city, linearity, correctness, precision (convergence) 
were evaluated for thebquantitative determination method. Methods modifi ed taking into account thebspecifi cs of 
thebdosage form.

Keywords: standardization, validation, azizol, caries, fi lms
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РАЗРАБОТКА ИbСТАНДАРТИЗАЦИЯ РЕГЕНЕРАТИВНОЙ КОЛЛАГЕНОВОЙ 
БИОМАТРИЦЫ СbЭКСТРАКТОМ QUERCUS CORTEX (EQCCB) 

ДЛЯbПАРОДОНТОЛОГИЧЕСКОЙ ПРАКТИКИ

А. Н.bФетисова, доктор фарм. наук, профессор, кафедра химии Института фармации им. А. П.bНелюбина, 
Сеченовский университет, г. Москва; ORCID: 0000-0001-8077-0520, eLIBRARY Author ID: 910908
fetisova_a_n@staff.sechenov.ru
Х.bМолави Варданджани, ординатор, кафедра ортопедической стоматологии Института стоматоло-
гии им. Е. В.bБоровского, Сеченовский университет, г. Москва; ORCID: 0009-0009-0417-4693
hmolavi@yandex.ru

Накопленный клинический опыт объектив-
но патогенетически обосновывает примене-
ние коллагеновых композиций вb комплексном 
лечении заболеваний пародонта. Вbпатогенезе 
заболеваний пародонта особое значение прида-
ется изучению метаболизма коллагеновых со-
единительных структур. Поэтому актуальной 
остается разработка коллагеновых композиций, 
действие которых направленно наbнормализа-
цию обменных процессов иbрегенерацию тканей 
пародонта, вbтом числе приbпериимплантитах. 
Свойство коллагена нести вbсвоем составе де-
понированные биологически активные веще-
ства (БАВ) различной природы было использова-
но нами дляbсоздания коллагеновой биоматрицы 
сb экстрактом Quercus cortex (EQCCB) дляb при-
менения вbпародонтологической практике вbка-
честве средства вспомогательной терапии 
приbвоспалительной патологии, аbтакже приbпе-
риимплантитах.

Ключевые слова: регенерация пародонта, кол-
лагеновая биоматрица, заживление ран, противо-
воспалительная регенеративная терапия, экстракт 
Quercus cortex, стандартизация, ГХ-МС

Накопленный клинический опыт объективно 
патогенетически обосновывает применение кол-
лагеновых композиций вbкомплексном лечении 
заболеваний пародонта. Вbпатогенезе заболева-
ний пародонта особое значение придается изуче-
нию метаболизма коллагеновых соединительных 
структур. Поэтому актуальной остается разработка 
коллагеновых композиций, действие которых на-
правлено наb нормализацию обменных процес-
сов иbрегенерацию тканей пародонта, вbтом числе 
приbпериимплантитахb[1,2].

Дуба кора (Quercus cortex) иbлекарственные 
препараты наbее основе традиционно находят ши-
рокое применение вbстоматологической практике 
вbкачестве средств комплексной терапии воспали-
тельных заболеваний полости рта, аbтакже вbсоста-
ве средств гигиены полости рта. Анализ научных 
информационных источников показывает, чтоbмно-
гокомпонентные лекарственные препараты расти-
тельного происхождения, применяемые вbстомато-
логии, какbправило, представляют собой спиртовые 
илиbводно-спиртовые извлечения изbлекарствен-
ного растительного сырья (ЛРС)b [3]. Например, 
вbГосударственный реестр лекарственных средств 
включены препараты линейки «Стоматофит» (экс-
тракты жидкие дляbместного применения «Стома-
тофит» иb«Стоматофит А»; спрей дляbместного при-
менения «Стоматофит Эксперт»), представляющие 
собой жидкие водно-спиртовые экстракты изbсме-
си растительного сырья, вbтом числе коры дубаb[4].

Совокупность биологических свойств коллаге-
на (отсутствие токсичности, антигенности, полная 
резорбция иbутилизация вbорганизме, стимуляция 
репаративных процессов) иbего технологических 
свойств (высокая вязкость, способность образовы-
вать губки, пленки, эмульсии, гели иbдр.), аbтакже 
совместимость сbлекарственными субстанциями 
природного происхождения гидрофильного ха-
рактера создает предпосылки дизайна новых ре-
генеративных биоматериалов дляbпародонтологи-
ческой практики.

Современные способы выделения коллагена 
позволяют получать высокоочищенную субстан-
цию, свободную отbсопутствующих компонентов 
иbпротеогликанов, обладающих иммунными свой-
ствами. Высокая молекулярная масса иbфибрил-
лярная структура молекул коллагена способству-
ют структурированию его растворов иbпозволяют 
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масс-спектрами: Wiley Registry / NIST Mass Spectral 
Library 2023 (коэффициент подобия более 90%). 
Статистический анализ проводили вbсоответствии 
сb требованиями Государственной фармакопеи 
РФb[7].

РЕЗУЛЬТАТЫ ИbОБСУЖДЕНИЕ

Коллагеновая биоматрица сbэкстрактом коры 
дуба (EQCCB) представляет собой сухие пори-
стые пластины толщиной 1 см, белого илиbжелто-
вато-коричневого цвета, сbхарактерным запахом 
уксусной кислоты. EQCCB практически нераство-
римы вbводе, приbкомнатной температуре набуха-
ют; приbтемпературе выше 40°Сbнаблюдается ча-
стичная деформация; практически нерастворимы 
вb95% спирте, вbацетоне иbэфире. Потеря вbмассе 
приb высушивании EQCCB составила вb среднем 
5,48±0,21%. Относительная ошибка методики 
неbпревышала 4,3% (P=0,95; n=5). Значение рН во-
дного извлечения изbEQCCB, измеренное потенци-
ометрически, составило 6,0.

ГХ-МС анализ  спиртового  извлечения 
изb EQCCB позволил, вb частности, идентифици-
ровать такие химические соединения, как: ле-
воглюкозан (ангидромоносахарид); соединения 
фенольной природы: 2-метокси-4-пропилфенолb— 
продукт некаталитической конверсии лигнина 
вbэтаноле, меллеин (дигидроизокумарин), скопо-
летин (оксикумарин), антиарол (3,4,5-триметокси-
фенол), продукты окислительной деградации лиг-
нинаb— 3,5-диметокси-4-гидроксибензальдегид 
(сиреневый альдегид) иbванилин; многоатомные 
циклические спиртыb— 1-дезоксиинозитол иbсцил-
ло-инозитол; углеводород тритерпенового ряда 
сквален; пентациклические тритерпеновые соеди-
ненияb— бета-амирин, лупеол, фриделин; фитосте-
риныb— гамма-ситостерол, ситостенон; насыщен-
ные иbненасыщенные жирные кислоты, ихbэфиры 
иbамиды. Идентифицированы нативные жирные 
кислоты, входящие вbсостав ЛРС Quercus cortex 
(известно, чтоbМС-детектирование позволяет про-
водить достоверную идентификацию химических 
соединений наbуровне фоновых концентраций).

Идентификация 2-метокси-4-пропилфенола, 
сиреневого альдегида иbванилина подтвержда-
ет, что приbполучении EQCCB использована такая 
морфологическая группа ЛРС, какbкора. Содержа-
ние пентациклического тритерпенового гликозида 
фриделина характерно дляbряда видов растений 
семейства Fagaceae, рода Quercusb[6,8]. Вbусловиях 
проведенного экспериментального исследования 

использовать коллаген вbкачестве природного но-
сителя биологически активных веществ (БАВ).

Свойство коллагена нести вb своем составе 
депонированные БАВ различной природы было 
использовано нами дляbсоздания коллагеновой 
биоматрицы сbэкстрактом Quercus cortex дляbпри-
менения вbпародонтологии вbкачестве средства 
вспомогательной терапии приbвоспалительной па-
тологии, аbтакже приbпериимплантитах.

Цель настоящего исследованияb— разработать 
состав коллагеновой биоматрицы, содержащей 
экстракт коры дуба (EQCCB), дляbиспользования 
вbкомплексном лечении заболеваний пародонта 
иbпериимплантитах, иbпровести стандартизацию 
объекта исследования.

МАТЕРИАЛЫ ИbМЕТОДЫ

Основу разработанной коллагеновой биома-
трицы EQCCB составляют эмульсии коллагена сbво-
дно-спиртовым экстрактом коры дуба вbдиапазоне 
концентраций отb1% доb5%.

Дляbполучения экстракта коры дуба использо-
вали ЛРС, представленное вbаптечной сети г. Мо-
сквы иbстандартизованное производителями вbсо-
ответствии сbтребованиями фармакопейной статьи 
«Дуба кора»b[5]. Экстракт коры дуба получали ме-
тодом реперколяции сbзаконченным циклом (экс-
трагентb— спирт этиловый 70%); соотношение «сы-
рье: экстрагент»b— 1:8 масс. %b[6].

Дляb получения эмульсий использовали 3% 
раствор коллагена вb1% уксусной кислоте. Дляbпо-
лучения коллагеновых биоматриц сb экстрактом 
коры дуба (EQCCB) эмульсии замораживались 
приbтемпературе минус 20°С иbподвергались ре-
жиму сублимационной сушки. Стандартизация 
коллагеновых биоматриц EQCCB проводилась 
поbпоказателям: описание, растворимость, потеря 
вbмассе приbвысушивании, рН, состав основных 
групп БАВ. Анализ основных групп БАВ проведен 
методом ГХ-МС: газовый хроматограф Agilent 
6890N сb масс-селективным детектором Agilent 
5973N (США) иbприставкой анализатора паровой 
фазы Gerstel MPS 2 (Германия). Параметры ана-
лиза: капиллярная колонка HP FFAPb— 60 м сbвну-
тренним диаметром 0,32bмм; газ-носительb— гелий 
(1,0 мл/мин); температура инжектора и интерфей-
саb— 200°С; температура колонки 180°С; общее 
время хроматографического анализа составило 21 
минуту; деление потока газа-носителя 1:10. Полу-
ченные масс-спектры БАВ считались идентифици-
рованными, если они совпадали сbбиблиотечными 
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иbпрепаратов наbего основе обусловлено именно 
содержанием комплекса БАВ, а неbконкретным ин-
дивидуальным химическим соединением. Поэтому 
использованная вbисследовании ГХ-МС методи-
ка анализа может быть предложена, вbчастности, 
дляbэкспресс-скрининга химического состава ос-
новных групп БАВ EQCCB иbдополнительной объ-
ективизации анализа качества. Масс-спектры хи-
мических соединений основных групп БАВ EQCCB 
представлены наbрис. 1.

наbоснове ГХ-МС анализа неbудалось идентифици-
ровать конденсируемые иbгидролизуемые дубиль-
ные вещества вbспиртовом извлечении изbEQCCB. 
Вbсоответствии сbтребованиями Государственной 
фармакопеи РФ, оценка качества ЛРС иbпрепара-
тов наbего основе предполагает использование 
комплекса физико-химических методов анали-
за, позволяющих провести стандартизацию объ-
ектов поb совокупности содержания основных 
групп БАВ, т.bк. фармакологическое действие ЛРС 

Рис. 1. Масс-спектры основных БАВ коллагеновой биоматрицы сbэкстрактом Quercus cortex (EQCCB): 
1) 2-метокси-4-пропилфенол; 2) 3,5-диметокси-4-гидроксибензальдегид (сиреневый альдегид); 

3)bмеллеин; 4) антиарол; 5) 1-дезоксиинозитол; 6) сцилло-инозитол; 7) фриделин
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Рис. 1. Окончание

5

6

7

Сbцелью относительной оценки содержания 
БАВ вb анализируемых лабораторных образцах 
коллагеновой биоматрицы сb экстрактом коры 
дуба (EQCCB) использован простейший вариант 
метода внутренней нормализации, основанный 
наbприведении кb100% суммы площадей пиков 
химических соединений основных групп БАВ 
наbполученных хроматограммах. Кbдостоинствам 
данного подхода вbконтексте проведенного ис-
следования можно отнести то, чтоbметод внутрен-
ней нормализации неbтребует воспроизводимо-
го ввода пробы поbвеличине иbтождественности 
условий анализа. Кроме того, метод внутренней 
нормализации объективно приемлем дляbобъек-
тов растительного происхождения, количествен-
ный анализ которых основан вbпервую очередь 
наb определении основных групп биологически 
активных веществ.

Результаты предварительной оценки содержа-
ния химических соединений основных групп БАВ 
EQCCB вbзначениях относительных площадей пи-
ков представлены вbтабл. 1 (учтены химические 
соединения основных групп БАВ EQCCB, относи-
тельные значения площадей пиков которых со-
ставляют более 0,6%).

ВЫВОДЫ

Предложен состав коллагеновой биоматри-
цы сbводно-спиртовым экстрактом Quercus cortex 
(EQCCB) иbпроведена его стандартизация поbпока-
зателям: описание, растворимость, потеря вbмассе 
приbвысушивании, рН, состав основных групп БАВ.

Результаты ГХ-МС анализа EQCCB могут быть 
использованы дляb дополнительной объективи-

O
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Таблица 1

ЗНАЧЕНИЯ ОТНОСИТЕЛЬНЫХ ПЛОЩАДЕЙ ПИКОВ ХИМИЧЕСКИХ СОЕДИНЕНИЙ 
ОСНОВНЫХ ГРУПП БАВ НАbХРОМАТОГРАММАХ ОБРАЗЦОВ КОЛЛАГЕНОВОЙ БИОМАТРИЦЫ 

СbЭКСТРАКТОМ QUERCUS CORTEX (EQCCB)

№ 
п/п

Химическое
соединение

Относительная площадь 
пика, % (среднее значение) 

Статистические характеристики
(n=5; P=0,95) 

1. Левоглюкозан 6,97 s = 0,0713
s, % = 1,02
x̄ ± ∆x̄ = 6,97±0,10%
ԑ̄, % = 1,4

2. Антиарол 0,89 s = 0,0114
s, % = 1,28
x̄ ± ∆x̄ = 0,89±0,01%
ԑ̄, % = 1,1

3. 1-дезоксиинозитол 4,07 s = 0,0427
s, % = 1,05
x̄ ± ∆x̄ = 4,07±0,05%
ԑ̄, % = 1,2

4. Сцилло-инозитол 5,95 s = 0,0573
s, % = 1,00
x̄ ± ∆x̄ = 5,95±0,07%
ԑ̄, % = 1,2

5. Сквален 1,56 s = 0,0148
s, % = 1,00
x̄ ± ∆x̄ = 1,56±0,02%
ԑ̄, % = 1,3

6. Гамма-ситостерол 3,03 s = 0,0297
s, % = 1,00
x̄ ± ∆x̄ = 3,03±0,04%
ԑ̄, % = 1,3

7. Cитостенон 1,81 s = 0,0230
s, % = 1,27
x̄ ± ∆x̄ = 1,81±0,03%
ԑ̄, % = 1,7

8. Пальмитиновая кислота
(16:0) 

11,49 s = 0,1132
s, % = 1,00
x̄ ± ∆x̄ = 11,49±0,14%
ԑ̄, % = 1,2

9. Стеариновая кислота
(18:0) 

3,87 s = 0,0365
s, % = 1,00
x̄ ± ∆x̄ = 3,07±0,05%
ԑ̄, % = 1,3

10. Пальмитолеиновая кислота
(16:1) 

0,69 s = 0,0114
s, % =1,65
x̄ ± ∆x̄ = 0,69±0,01%
ԑ̄, % = 1,4

11. Линолевая кислота
(18:2) 

3,85 s = 0,0434
s, % = 1,13
x̄ ± ∆x̄ = 3,85±0,05%
ԑ̄, % = 1,3
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3. Мироновb С. Е.b Состояние российского рынка 
фармацевтической продукции растительного 
происхождения дляbпрофилактики иbлечения 
воспалительных заболеваний полости рта / 
С. Е.bМиронов, А. Н.bФетисова // Журнал научных 
статей «Здоровье иbобразование вbXXI веке».b— 
2013.b — Т. 15, №1–4.b — С. 385–389.b — EDN 
REDOLZ.

4. Государственный реестр лекарственных 
средств. http://grls.rosminzdrav.ru/Default.aspx

5. Государственная фармакопея Российской Фе-
дерации XIV издания. https://femb.ru/record/
pharmacopea14

6. ФетисоваbА. Н.bОпределение маркеров подлин-
ности вb модельном экстракте коры дуба / 
А. Н.bФетисова, С. Е.bМиронов // XXII Российский 
национальный конгресс «Человек иbлекарство»: 
Тез. докл., Москва, 6–10 апреля 2015.b— С. 275–
276.

7. FetisovabA. N.bGCb— MS Analysis ofbChemical Com-
position ofbNew Medicine on thebBase ofbCortex 
Quercus Extract forbPrevention ofbPeriodontal Dis-
eases / A. N.bFetisova, H. A.bMolavi // Abstracts Book. 
Sechenov International Biomedical Summit 2022, 
08.11–09.11.2022, Moscow, Russia.b— М.: Publish-
ing house ofbSechenov University, 2022, P. 32–33.

8. ArramonbG., SaucierbC., ColombanibD., GloriesbY. 
Identifi cation ofbtriterpene saponins inbQuercus ro-
bur L. andbQ. petraea Liebl. Heartwood by  LC-ESI/
MS andbNMR // Phytochem. Anal. 2002 Novb— 
Dec; 13(6): 305–10. DOI: 10.1002/pca.658. PMID: 
12494747.

зации оценки качества вb совокупности сb фар-
макопейными методиками, приbэтом типичными 
химическими соединениями дляb идентифика-
ции основных групп БАВ вbEQCCB могут являться 
2-метокси-4-пропилфенол, сиреневый альдегид, 
меллеин, антиарол, 1-дезоксиинозитол, сцилло-
инозитол, фриделин.

После проведения соответствующих доклини-
ческих иbклинических исследований разработанной 
коллагеновой биоматрицы сbэкстрактом Quercus 
cortex (EQCCB) предполагается ее использование 
вbпародонтологической практике вbкачестве сред-
ства вспомогательной терапии приbвоспалительной 
патологии, аbтакже приbпериимплантитах.

БИБЛИОГРАФИЧЕСКИЙ СПИСОК

1. BinlatehbT., ThammanichanonbP., RittipakornbP., 
ThinsathidbN., JitprasertwongbP.bCollagen-Based 
Biomaterials inbPeriodontal Regeneration: Cur-
rent Applications andbFuture Perspectives ofbPlant-
Based Collagen // Biomimetics. 2022, 7, 34. DOI: 
10.3390/biomimetics7020034

2. Jingmei Liu, Fang Hua, Haiwen Zhang, JianbHu. 
Infl uence ofbusing collagen on thebsoft andbhard 
tissue outcomes ofb immediate dental implant 
placement: A systematic review andbmeta-anal-
ysis // Journal ofbStomatology, Oral andbMaxillo-
facial Surgery. Volume 124. Issue 1. Supplement 
2023, 101385, ISSN 2468–7855. DOI: org/10.1016/
j.jormas.2023.101385

DEVELOPMENT AND STANDARDIZATION OF REGENERATIVE 
COLLAGEN BIOMATRIX WITH QUERCUS CORTEX EXTRACT (EQCCB) 

FORbPERIODONTOLOGY

A. N.bFetisova, Kh. Molavi Vardandjani
Sechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russia

Thebaccumulated clinical experience objectively justifi es thebapplication ofbcollagen compositions in thebcom-
prehensive treatment ofbperiodontal diseases. Thebpathogenesis ofbperiodontal diseases emphasizes thebimportance 
ofbstudying thebmetabolism ofbcollagenous connective tissues. Therefore, thebdevelopment ofbcollagen compositions 
aimed at normalizing metabolic processes andbtissue regeneration inbperiodontal tissues, including peri-implan-
titis, remains abpertinent research direction. Utilizing collagen’s property tobcarry deposited biologically active 
substances (BAS) ofbvarious natures, we created abcollagen biomatrix (carrier) with Quercus cortex extracts (EQCCB) 
forbapplication inbperiodontal practice asban adjunctive therapy forbinfl ammatory pathologies andbperi-implantitis.

Keywords: periodontal regeneration, collagen biomatrix, wound healing, anti-infl ammatory regenerative 
therapy, extract Quercus cortex, standardization, GC–MS
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государственный медицинский университет» Минздрава России, г. Уфа
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Т. Д.bДаргаева, доктор фарм. наук, главный научный сотрудник Центра химии иbфармацевтической тех-
нологии ФГБНУ «Всероссийский научно-исследовательский институт лекарственных иbароматических 
растений» (ВИЛАР), г. Москва
А. А.bЦындымеев, студент 5-го курса, факультет фармации ФГАОУ ВОb«Первый МГМУ им. И. М.bСеченова» 
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Лекарственное растительное сырье являет-
ся источником жизненно важных (эссенциальных) 
микроэлементов (МЭ), содержащихся вb расте-
ниях вbболее доступной, органически связанной 
форме, чтоbимеет большое значение дляbорга-
низма человека, так какbМЭ участвуют вbрегу-
ляции физиологических процессов иbнормальном 
функционировании различных систем, вb том 
числе иммунной. Вbстатье приведены результа-
ты сравнительной оценки содержания эссенци-
альных микроэлементов вbмногокомпонентном 
растительном сборе, обладающем иммуномоду-
лирующей активностью, и вbего отдельных ком-
понентах. Вbрезультате исследования установ-
лено, чтоb преобладающими микроэлементами 
вbисследуемых образцах являются железо, цинк 
иbмедь. Вbцелом содержание элементов как вbрас-
тительном сборе, так и вbего отдельных компо-
нентах уменьшается вbряду: Fe > Zn > Mn > Cub>

> Cr > Ni > Co. Лекарственное растительное сы-
рье поbсуммарному накоплению микроэлементов 
располагается вb ряду: корни солодки > цветки 
календулы > трава эхинацеи > плоды шиповника 
> плоды боярышника. Анализ полученных резуль-
татов выявил возможность использования раз-
работанного сбора вbкачестве источника эссен-
циальных микроэлементов, так как вbего составе 
установлено наибольшее содержание железа 
(106,670±4,657bмг/кг), цинка (23,880±0,796bмг/кг) 
иb марганца (23,150±1,153b мг/кг), участвующих 
вbбольшей степени вbрегуляции работы иммун-
ной системы. Примерно наbодном уровне вbсборе 
отмечалось содержание никеля, кобальта иbхрома 
(0,466±0,020; 0,488±0,024 иb0,461±0,022bмг/кг со-
ответственно).

Ключевые слова: многокомпонентное расти-
тельное средство, иммунная система, эссенциаль-
ные микроэлементы
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переходных эссенциальных МЭ IV периода, на-
капливающихся вbмногокомпонентном раститель-
ном сборе, обладающем иммуномодулирующей 
активностью, иbотдельно вbрастениях, входящих 
вbего состав.

Цель исследованияb— оценка содержания эс-
сенциальных микроэлементов вb многокомпо-
нентном растительном сборе, обладающем имму-
номодулирующим действием, и вbего отдельных 
компонентах.

МАТЕРИАЛЫ ИbМЕТОДЫ

Объектами исследования служили разработан-
ный наbкафедре фармацевтической химии Орен-
бургского государственного медицинского уни-
верситета многокомпонентный растительный сбор 
иbего отдельные компоненты: Rosae fructus, Crataegi 
fructus, Glycyrrhizae radices, Calendulae officinalis 
fl ores, Echinaceae purpurea herba, приобретенные 
вbаптечной сети.

Определение содержания микроэлементов 
(Fe, Zn, Mn, Cu, Cr, Ni, Co иbCd) проводили вbде-
сятикратных повторностях методом атомно-аб-
сорбционной спектрометрии наb спектрометре 
«Квант-2А» (ООО «КОРТЭК», Россия). Подготовка 
проб, рабочих растворов, растворов сравнения 
велась согласно ГОСТ 27995-88, ГОСТ 30692-
2000. Вbкачестве пробоподготовки использовали 
метод сухого озоления, проводимого вbсоответ-
ствии сbГОСТ 26926, сbпоследующим растворени-
ем золы вbазотнокислом растворе. Масса навески 
проб, взвешенной сb погрешностью ±0,01 г, со-
ставляла 2,0bг.

Статистическую обработку результатов прово-
дили сbпомощью пакета программ Microsoft Excel 
2021. Дляbустановления достоверных различий ис-
пользовали непараметрический U-критерий Ман-
наb— Уитни приbуровне значимости p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИbОБСУЖДЕНИЕ

Результаты определения содержания микро-
элементов вbмногокомпонентном растительном 
сборе иbего составных компонентах представлены 
вbтабл. 1, где видны значительные количественные 
различия элементного состава исследуемого рас-
тительного сырья.

Анализируя полученные результаты, следу-
ет отметить, чтоbпреобладающими МЭ вbкаждом 
образце являются железо, цинк иbмедь. Вbцелом 

Преимуществом использования лекарствен-
ного растительного сырья вbкачестве источника 
жизненно важных (эссенциальных) микроэле-
ментов (МЭ) является нахождение их вbоргани-
чески связанной иbболее доступной дляbусвое-
ния форме. Приbэтом они тесно взаимодействуют 
сbбиологически активными веществами растений, 
темbсамым усиливая ихbфармакологическое дей-
ствиеb [1]. Вb организме человека МЭ участвуют 
вbрегуляции физиологических процессов, включая 
синтез ферментов, гормонов иbдругих веществ, 
темbсамым регулируют функционирование раз-
личных систем организма, вbтом числе иммунной 
системыb[2]. Вbсвязи сbэтим ихbдисбаланс может 
приводить кbразвитию различных патологических 
нарушений.

Известно, чтоb МЭ неb являются антигенами, 
аbспособны выступать вbроли гаптенов, тоbесть ин-
дуцировать иммунный ответ, находясь вbмодифи-
цированном состоянии (вbсоединении сbбелками, 
пептидами, аминокислотами илиbсинтетическими 
полимерами)b [3]. Свое действие МЭ реализуют 
наbуровне активации, пролиферации, регуляции 
продукции цитокинов и вb меньшей степениb— 
наbуровне распознавания антигена. Вbиммунной 
системе МЭ реализуют свое действие посред-
ством различных механизмов, таких как: воздей-
ствие наbспецифические рецепторы (Fe, Zn, Mn, Cr, 
Ni); влияние наbактивность ферментов, поскольку 
многие МЭ являются ключевыми компонента-
ми каталитических центров различных фермен-
тов иbучаствуют вbконкурентном ингибировании 
илиbактивации металлопротеиназ (Zn); воздей-
ствие наbактивность гормонов, а именноb— входя 
вbсоставную часть гормонов илиbучаствуя вbдепо-
нировании гормонов (Zn иbCr); физико-химиче-
ское воздействие микроэлементов наbмембраны 
иммуноцитов через ферментативные иb нефер-
ментативные механизмы системы перекисного 
окисления липидовb— антиоксидантная защита 
(Cu, Zn, Mn, Fe); влияние наb презентацию, вну-
триклеточный процессинг иb деградацию анти-
генов (через воздействие наb соответствующие 
рецепторы); участие вbформировании иммуно-
логической памяти (Zn иbдр.); влияние наbсинтез 
иммуноглобулинов (Zn); воздействие наbпроцессы 
хемотаксиса, адгезии иbфагоцитоза (Mn, Zn)b [4]. 
Вместе с темbпоказано, чтоbдефицит МЭ приво-
дит кbвыраженным расстройствам нормального 
функционирования иммунной системы, аbвведе-
ние извне может значительно изменять интенсив-
ность иммунной реакции. Учитывая вышесказан-
ное, актуальным является изучение содержания 
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(известно, чтоbжелезо преимущественно накапли-
вается вbкорнях растений, чтоbбыло подтвержде-
но максимальным уровнем железа вbкорнях со-
лодки, установленным нами) и, сbдругой стороны, 
взаимодействиями между металлами (антагони-
стическими/синергетическими). Известно, чтоbан-
тагонизм характерен дляbтаких металлов, какbZn 
иbCu, Zn иbNi, Zn иbFe, Cr иbFe, чтоbбыло установ-
лено приbпроведении корреляционного анализа: 
Zn иbCu (r=–0,564), Zn иbNi (r=–0,315), Zn иbFe (r=–
0,173), Cr иbFe (r=–0,113).

Антагонизм металлов связан сbособенностя-
ми ихbхимического строения иbучастия вbбио-
химических процессах, чтоbприводит кb конку-
рентному взаимодействию друг сb другомb [5]. 
Примером синергетических отношений являет-
ся пара Fe иbMn, приbпроведении корреляцион-
ного анализа которой подтвердилась средняя 
положительная корреляционная зависимость 
(r=0,431).

Следует также отметить, чтоb максимальные 
уровни цинка, железа иbмарганца, выявленные 
вbмногокомпонентном растительном сборе, могут 
свидетельствовать оbвлиянии данных МЭ наbвы-
раженность иммуномодулирующего эффекта 
МРС. Так, цинк входит вbсостав многих ферментов, 
вbчастности Cu/Zn-зависимой супероксиддисму-
тазы, функция которой состоит вbнейтрализации 
высокотоксичных радикаловb[6,7]. Таким образом, 
поступление вbорганизм цинка активирует эндо-
генную антиоксидантную систему, которая тесно 
взаимосвязана сbиммунной, поскольку она вbпер-
вую очередь реагирует наbокислительный стресс 
вbорганизме. Известно, что приbразвитии воспа-
лительных реакций иммунные клетки (нейтрофи-
лы иbмакрофаги) сами участвуют вbпроизводстве 
супероксидных радикалов, которые необходимы 
дляbгибели микроорганизмов. Однако приbнару-
шении баланса вbсистеме «прооксидантыb— ан-
тиоксиданты» возникает снижение иммунного 
ответа иbпрогрессирование воспалительной реак-
цииb[8]. Кроме того, известно, чтоbцинк нейтрали-
зует провоспалительные медиаторы: ИЛ-8, фактор 
некроза опухоли α, аbтакже ИЛ-1, который отвеча-
ет заbсинтез оксида азота NO, вызывающий воспа-
лительный процессb[9].

Железо имеет решающее значение дляbфер-
ментов, участвующих вbсинтезе ДНК. Пролифе-
ративная фаза активации лимфоцитов является 
фазой, требующей Fe, иbона может быть ослабле-
на приbжелезодефицитной анемии (ЖДА)b [10], 
чтоbприводит кbизмененной экспрессии клеточ-
ных маркеров, способствуя снижению проли-

содержание элементов вbмногокомпонентном сбо-
ре иbотдельных компонентах уменьшается вbряду: 
Feb> Zn > Mn > Cu > Cr > Ni > Co.

Основными концентраторами Fe явились 
корни солодки, цветки календулы иb трава эхи-
нацеи (424,820±2,081; 290,16±9,441 иb251,510±
±6,909b мг/кг соответственно), наименьшее со-
держание показали плоды шиповника (41,820±
±0,116b мг/кг) иb плоды боярышника (21,010±
±0,291b мг/кг). Наибольшее содержание меди 
иbцинка наблюдалось вbцветках календулы (7,290± 
±0,350 иb57,660±2,583bмг/кг) иbплодах шиповни-
ка (6,060±0,140 иb37,610±1,667bмг/кг). Трава эхи-
нацеи показала наименьшие значения поbнако-
плению данных микроэлементов (2,910±0,128 
иb17,570±0,868bмг/кг соответственно).

Показатели Mn вb образцах варьировали 
отb7,730±0,380 доb36,260±1,797bмг/кг. Основными 
аккумуляторами марганца оказались трава эхи-
нацеи (36,260±1,797bмг/кг) иbплоды шиповника 
(31,540±0,890bмг/кг), значения которых достовер-
но различались соbзначениями содержания мар-
ганца вbдругих образцах сырья (приbp<0,05). Самое 
низкое значение отмечалось вbплодах боярышни-
ка (7,730±0,380bмг/кг).

Такие микроэлементы, какb никель, кобальт 
иbхром, отмечались наименьшим аккумулирова-
нием вbЛРС. Установлено, чтоbтрава эхинацеи ли-
дировала поb уровню хрома (1,809±0,061bмг/кг) 
иbкобальту (0,527±0,026bмг/кг), корни солодкиb— 
поbсодержанию никеля (1,652±0,051bмг/кг). Пло-
ды боярышника показали самые низкие концен-
трации кобальта (0,055±0,004b мг/кг) иb никеля 
(0,088±0,005bмг/кг), аbплоды шиповникаb— хрома 
(0,245±0,012bмг/кг).

Таким образом, лекарственное растительное 
сырье поbсуммарному накоплению микроэлемен-
тов можно расположить вbряду: корни солодки > 
цветки календулы > трава эхинацеи > плоды ши-
повника > плоды боярышника.

Оценка содержания МЭ вb многокомпонент-
ном растительном сборе показала наибольшие 
концентрации железа (106,670±4,657b мг/кг), 
цинка (23,880±0,796bмг/кг) иbмарганца (23,150±
± 1,153bмг/кг). Примерно наbодном уровне было 
отмечено содержание никеля, кобальта иbхрома 
(0,466±0,020; 0,488±0,024 иb 0,461±0,022b мг/кг 
соответственно). Вbцелом содержание элементов 
вbсборе уменьшается вbряду: Fe > Zn > Mn > Cu >
> Cr > Ni > Co.

Выявленные различия уровня МЭ вb компо-
нентах иbсборе можно объяснить, сbодной сто-
роны, морфологическими особенностями сырья 
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3. Анализ полученных результатов выявил воз-
можность использования разработанного много-
компонентного растительного средства вbкачестве 
источника данных микроэлементов.

БИБЛИОГРАФИЧЕСКИЙ СПИСОК

1. ДьяковаbН. А.bИсследование элементного соста-
ва лекарственного растительного сырья Воро-
нежской области // Разработка иbрегистрация 
лекарственных средств.b— 2023.b— №12(3).b— 
С.b195–201. DOI: 10.33380/2305-2066-2023-12-
3-195–201

2. NiederbR., BenbibD. K., ReichlbF. X.bMicroelements 
andbTheir Role inbHuman Health // In: Soil Com-
ponents andbHuman Health. Springer, Dordrecht.b— 
2018. DOI: 10.1007/978-94-024-1222-2_7

3. КудринbА. В.bИммунофармакология микроэлемен-
тов.b— М.: КМН, 2000.b— 537 с.

4. КурецbН. И.bРоль дисбаланса химических элемен-
тов вbформировании хронической патологии 
уb детей // Медицинские новости.b— 2006.b— 
№2.b— С. 7–17.

5. МихайловаbИ. В., ИвановаbЕ. В., ПупыкинаbК. А., Бон-
даренкоbА. И., ВоронковаbИ. П., ВинокуроваbН. В. 
Оценка содержания эссенциальных микроэлемен-
тов вbтраве цикория обыкновенного (Cichorium 
intybus L.), произрастающего вbОренбургской об-
ласти // Вопросы биологической, медицинской 
иbфармацевтической химии.b— 2023.b— №5.b— 
С.b43–46. DOI: 10.29296/25877313-2023-05-07

6. БельмерbС. В.bМикроэлементы, пребиотики, ки-
шечная микрофлора, иммунитет // Педиатрия. 
Журнал им. Г. Н.bСперанского.b— 2009.b— №87(3).b— 
С. 92–95.

7. Громоваb О. А., Торшинb И. Ю.b Важность цинка 
дляbподдержания активности белков врожден-
ного противовирусного иммунитета: анализ пу-
бликаций, посвященных COVID-19 // Профилакти-
ческая медицина. 2020.b— №23(3).b— С.b131–139.

8. KhadimbR. M., Al-FartusiebF. S.bAntioxidant vitamins 
andbtheir effect on immune system // J.bPhys.: Conf. 
Ser.b— 2021.b— 1853 012065

9. RosellibM., FinamorebA., GaragusobI. et al. Zinc ox-
ide protects cultured enterocytes from thebdamage 
induced by Escherichia coli // J.bNutr.b— 2003.b— 
№133(12).b— P. 4077–4082.

10. БелыхbН. А., СоловьеваbО. А., АникееваbН. А.bЗна-
чение микроэлементов вbмодуляции иммунно-
го ответа наbSARS-CoV-2 иbдругие вирусные 
инфекции // Профилактическая медицина.b— 
2022.b— №25(2).b— С. 100–106.

ферации Т-клеток. Иностранные исследования 
продемонстрировали, чтоbжелезо является жиз-
ненно важным элементом дляbразвития иммун-
ной системы иbиграет важную роль вbее целост-
ности. Вbнастоящем исследовании уbпациентов 
сbЖДА было значительное снижение общего ко-
личества лимфоцитов поbсравнению сbконтроль-
ными. Чтоbкасается субпопуляции лимфоцитов, 
тоbТ-лимфоциты (уbпациентов значительно мень-
шее количество иbпроцент CD3-положительных 
клеток) были значительно уменьшены. Таким 
образом, железо необходимо дляbнормального 
развития иммунной системы иb играет важную 
роль вbзащите организма, где его недостаток мо-
жет привести кbнеадекватному иммунному отве-
туb[11].

Марганецb— важный микроэлемент, являющий-
ся компонентом нескольких металлоферментов, 
таких какbMn-зависимая супероксиддисмутаза, пи-
руваткарбоксилаза иbаргиназа, иbдействует какbак-
тиватор ферментов, например, дляbгликозилтранс-
фераз. Вb настоящее время влияние марганца 
наbпараметры иммунной системы изучено недо-
статочно, однако вbнекоторых иностранных иссле-
дованиях упоминалось оbнарушении выработки 
антител уbлабораторных крыс приbдефиците мар-
ганцаb [12]. Вbчастности, было показано, чтоbвну-
трибрюшинная инъекция MnCl2 демонстрирует 
устойчивость кbвирусным инфекциям иbповышает 
активность мышиных естественных клеток-килле-
ров, опосредованную увеличением продукции ин-
терферонов I типаb[13].

Таким образом, анализ полученных результа-
тов показал, чтоbлидирующими поbсодержанию 
как вb многокомпонентном растительном сбо-
ре, так и вbего отдельных компонентах являют-
ся цинк, железо иbмарганец, которые вbбольшей 
степени влияют наbфункционирование иммунной 
системы.

ВЫВОДЫ

1. Проведена оценка количественного содер-
жания эссенциальных микроэлементов вbмного-
компонентном растительном сборе, обладающем 
иммуномодулирующей активностью, и вbего от-
дельных компонентах.

2. Установлено, чтоbсбор продемонстрировал 
наибольшее содержание вbсвоем составе железа 
(106,670±4,657bмг/кг), цинка (23,880±0,796bмг/кг) 
иbмарганца (23,150±1,153bмг/кг), участвующих вbре-
гуляции работы иммунной системы.
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THE CONTENT OF ESSENTIAL MICROELEMENTS IN THE MULTICOMPONENT 
IMMUNOMODULATORY COLLECTION AND ITS INDIVIDUAL COMPONENTS

I. V.bMikhailova1, M. A.bPavlenko1, N. V.bVinokurova1, N. A.bKuzmicheva1, A. A.bSinegovets1, K. A.bPupykina2, 
T. D.bDargaeva3, A. A.bTsyndymeev4

1 Orenburg State Medical University, Ministry ofbHealth of thebRussia, Orenburg, Russia
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3 Center forbChemistry andbPharmaceutical Technology, All-Russian Scientifi c Research Institute ofbMedicinal 
andbAromatic Plants (VILAR), Moscow, Russia
4 I. M.bSechenov First Moscow State Medical University, Moscow, Russia

Medicinal plant raw materials are absource ofbvital (essential) microelements (ME) contained inbplants inbabmore 
accessible, organically bound form, which is ofbgreat importance for thebhuman body, since ME are involved 
inbthebregulation ofbphysiological processes and thebnormal functioning ofbvarious systems, including thebimmune 
system. Thebarticle presents thebresults of abcomparative assessment of thebcontent ofbessential microelements 
inbabmulticomponent herbal collection with immunomodulatory activity andbits individual components. As abresult 
of thebstudy, it was found that thebpredominant microelements in thebstudied samples are iron, zinc andbcopper. 
Inbgeneral, thebcontent ofbelements inbboth thebplant harvest andbits individual components decreases in thebrange: 
Fe > Zn > Mn > Cu > Cr > Ni > Co. Medicinal plant raw materials inbterms of thebtotal accumulation ofbmicroelements 
are arranged in abrow: licorice roots > common marigold fl owers > purple conefl ower herb > rosehip fruits > haw-
thorn fruits. Analysis of thebresults revealed thebpossibility ofbusing thebdeveloped collection as absource ofbessential 
microelements, since it contains thebhighest content ofbiron (106.670±4.657bmg/kg), zinc (23.880±0.796bmg/kg) 
andbmanganese (23.150±1.153bmg/kg), which are more involved in thebregulation of thebimmune system. Thebcon-
tent ofbnickel, cobalt andbchromium was noted at approximately thebsame level in thebcollection (0.466±0.020; 
0.488±0.024 andb0.461±0.022bmg/kg, respectively).

Keywords: multicomponent herbal collection, immune system, essential microelements
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Проведено изучение антимикробной актив-
ности извлечений изbвысушенных цветков лука 
медвежьего, собранных вb2024bгоду вbСтаврополь-
ском крае, вbрайоне Кавказских Минеральных Вод, 
сb использованием спирта этилового 40%, 70%, 
96%, н-гексана иbводы. Оценка проводилась мето-
дом «колодцев», соbстатистической обработкой 
полученных результатов. Вbработе использовали 
клинические штаммы Escherichia colib19, Entero-
coccus faecales OP, Proteus mirabilis II, Klebsiella 
pneumoniaeb1.1, Pseudomonas aeruginosab22, Sta-
phylococcus aureus 31, Candida albicans SG. Скри-
нинговые исследования показали, чтоbизвлечения 
лука медвежьего, полученные сbпомощью спирта 
этилового 96% иbн-гексана, обладают выражен-
ной антибактериальной активностью вbотноше-
нии представителей грамположительной, грамо-
трицательной биоты иbдрожжеподобных грибов 
рода Candida. Это дает основание дляbдальней-
шего изучения сравнительной антимикробной ак-
тивности извлечений изbтравы лука медвежьего, 
используя какbвысушенное, так иbсвежесобранное 
сырье дляbполучения нового лечебно-профилакти-
ческого средства.

Ключевые слова: лук медвежий, высушенные 
цветки, извлечения, антимикробная иb противо-
грибковая активность

Вbпоследние годы обнаружено, чтоbинфекцион-
ные факторы влияют наbразвитие язвенной болезни 
желудка иbдвенадцатиперстной кишки, бронхиаль-
ной астмы, некоторых злокачественных новооб-
разований. Получены данные обbучастии хрониче-
ской внутриклеточной инфекции вbформировании 
врожденных пороков сердца иbсосудов, вbразвитии 
аритмогенных кардиомиопатий, атеросклеротиче-
ских поражений сосудов, вbгенезе системных за-
болеваний соединительной тканиb[1]. Вbсвязи сbвы-
работкой патогенами лекарственной устойчивости 
поиск иb разработка лекарственных препаратов 
сbпротивомикробной активностью сbприменением 
новых технологий, аbтакже объектов природного 
происхождения является сегодня одним изbразви-
вающихся направлений. Противовирусным иbпро-
тивомикробным действием, восстанавливающим 
действием наbбарьеры верхних дыхательных путей 
обладают биологически активные вещества (БАВ) 
представителей семейств аирные (Acoraceae), ама-
риллисовые (Amaryllidaceae), березовые (Betulaceae), 
вересковые (Ericaceae), зверобойные (Hypericaceae), 
ивовые (Salicaceae), имбирные (Zingiberaceae), ки-
прейные (Onagraceae), кипарисовые (Cupressаceae), 
луковые (Alliaceae) иbдр.b[2].

Трава лука медвежьего (Allium ursinum L., се-
мейство Alliaceae) широко применяется внутрь 
дляb лечения многих заболеваний иb является 
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зуя метод «колодцев», соbстатистической обработ-
кой полученных результатов.

Вb работе использовали следующие клини-
ческие штаммы: Escherichia coli 19, Enterococcus 
faecales OP, Proteus mirabilis II, Klebsiella pneumo-
niaeb1.1, Pseudomonas aeruginosa 22, Staphylococcus 
aureusb31, Candida albicans SG. Тест-штаммы микро-
организмов предоставлены сотрудниками лабо-
ратории микробиологии ФГБУ НИИ поbизу чению 
лепры Минздрава России, г. Астрахань.

Дляb культивирования микроорганизмов ис-
пользовали наборы коммерческих реагентов (пи-
тательные среды): мясопептонный бульон, среда 
АГВ (ООО «НИЦФ Санкт-Петербург», Россия), сре-
да Сабуро иbСабуро бульон (ООО «НИЦФ Санкт-
Петербург», Россия).

Инокулят тест-штаммов готовили изbсуточной 
культуры, выращенной вbмясопептонном бульо-
не иbжидкой среде Сабуро. Полученные культуры 
центрифугировали, отмывали физиологическим 
раствором иbотбирали надосадочную жидкость. 
Изb полученного осадка готовили разведение 
поbшкале мутности 0,5 McFarland. Затем чашки 
Петри, заполненные средой АГВ (агар Гивента-
ляb— Ведьминой, дляb постановки антибактери-
альной активности методом дисков) вb объеме 
20 мл наbодну чашку, засевали методом «газона» 
тампоном, смоченным вb растворе тест-культур, 
подсушивали вb термостате вb течение 30b минут. 
Сверлом (d=6bмм) пробуривали отверстия («ко-
лодцы») наbрасстоянии 2,5 см отbцентра чашки 
Петри иbнаbодинаковых расстояниях друг отbдруга, 
которые затем заполняли исследуемыми объек-
тами вbобъеме 0,05 мл. После этого исследуемые 
чашки Петри помещали вbтермостат приbтемпера-
туре 37°С наb18–24 часа. Чашки соbсредой Сабу-
ро оставляли приbтемпературе 22°С наb48 часов. 
Поb окончании этого срока проводили подсчет 
диаметра зон задержки роста вокруг исследуемых 
объектов («колодца», включая сам «колодец»)b[8].

Между степенью чувствительности кbантибак-
териальному компоненту иbразмером диаметра 
зоны угнетения роста имеются следующие со-
отношения: более 10 ммb— высокая активность; 
10bммb— умеренная активность; менее 10 ммb— от-
сутствие активности.

Диаметр зон лизиса определяли сbпомощью 
штангенциркуля сb точностью доb 0,5b мм. Каж-
дое измерение проводили вbшести повторностях 
наb разных чашках сb индикаторными культура-
ми. Дляbсерии изbшести повторностей вычисляли 
среднеарифметическое значение иbсреднеквадра-
тичное отклонениеb[9,10].

популярной заменой чеснокаb[3]. Ранее была вы-
явлена эффективность извлечений изbлистьев лука 
медвежьего вbотношении бактериальных иbгриб-
ковых агентов благодаря наличию серосодержа-
щих соединений, эфирного масла, каротиноидов, 
терпеноидов иbполифеноловb[4,5].

Известно, чтоbбиологическая активность свя-
зана сbиспользованием определенных частей рас-
тения. Поэтому целью настоящего исследования 
явилось определение антибактериальной актив-
ности извлечений изbцветков лука медвежьего.

МАТЕРИАЛЫ ИbМЕТОДЫ

Объектами исследования явились 5 образ-
цовb— извлечения изb высушенных наb воздухе 
цветков лука медвежьего. Цветки были собраны 
отbкультивируемого сырья вb2024bгоду вbСтавро-
польском крае, вbрайоне Кавминвод. Вbкачестве 
экстрагентов использовали: воду (1), спирт этило-
вый 40% (2), 70% (3), 96% (4) иbн-гексанb(5). Исполь-
зование н-гексана обусловлено тем, чтоbданный 
реактив наиболее полно извлекает каротиноиды 
иbэфирное маслоb— группу БАВ, проявляющих вы-
сокую антибактериальную активностьb[1,5].

Вbкачестве объекта сравнения (6) использова-
ли настойку цветков календулы (производительb— 
«Флора Кавказа», Россия), поскольку известно, 
чтоb биологически активные соединения (БАС) 
цветков календулы проявляют антимикробную 
активность вbотношении Bacillus cereus, Candida 
albicans, Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, 
Staphylococcus aureus. Благодаря наличию вbкален-
дуле лекарственной флавоноидов какbважнейшей 
группы действующих веществ сырье данного рас-
тения официнально применяется какbпротивовос-
палительное иbантисептическое средствоb[6].

Извлечения получали поbметодике: 1,00 г из-
мельченного доbразмера частиц 2bмм помещали 
вbконическую колбу вместимостью 25 мл, залива-
ли 10 мл соответствующего растворителя, настаи-
вали 15 минут приbтемпературе 20°С иbпроводили 
экстракцию сbобратным холодильником наbкипя-
щей водяной бане вbтечение 30 минут. Извлече-
ния сливали вbмерную колбу вместимостью 10 мл, 
охлаждали иbдоводили раствор доbметки, переме-
шивали.

Антимикробную активность исследуемых из-
влечений проводили вbсоответствии сbтребовани-
ями ГФ XIV in vitro методом диффузии вbагарb[7]. 
Определение чувствительности микроорганизмов 
кbисследуемым извлечениям проводили, исполь-
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Изbданных табл. 1 видно, чтоbобразцы 1 иb2 
неbпоказали значимого противомикробного дей-
ствия. Набольшей активностью извлечения облада-
ют вbотношении Proteus mirabilis II (зоны задержки 
роста 14bмм и 21bмм соответственно) (рис.b1), Esche-
richia coli 19 (зоны задержки роста 12bмм иb17bмм 
соответственно), Pseudomonas aeruginosab22 (зоны 
задержки роста 14), Candida albicans SG (зоны за-
держки роста 15bмм и 27bмм). Антибактериальную 

Дляbстатистической обработки полученных ре-
зультатов использовали программу BIOSTAT 2009 
(AnalystSoft, Inc., США)b[10].

РЕЗУЛЬТАТЫ ИbОБСУЖДЕНИЕ

Результаты определения антибактериальной 
активности представлены вbтабл. 1.

Таблица 1

АНТИБАКТЕРИАЛЬНАЯ АКТИВНОСТЬ ИЗВЛЕЧЕНИЙ ВbОТНОШЕНИИ 
НЕКОТОРЫХ МИКРООРГАНИЗМОВ

Штаммы микроорганизмов

Диаметры зоны задержки роста тест-культур микроорганизмов 
образцов 1–6,bмм

1 2 3 4 5 6

Escherichia coli 19 8,1±0,9 8,0±0,9 8,0±0,8 12,0±0,6 17,0±1,3 10,0±1,0

Enterococcus faecales OP 8,1±1,0 8,0±1,0 8,0±0,9 8,1±0,9 8,2±0,9 8,0±0,8

Proteus mirabilis II 8,0±1,0 8,0±1,1 8,0±1,1 14,1±1,2 21,1±1,5 8,0±0,6

Klebsiella pneumoniae 1.1 8,2±1,0 8,0±1,0 8,0±1,0 8,3±0,9 8,0±0,6 8,0±0,5

Pseudomonas aeruginosa 22 8,0±1,0 8,0±1,0 8,0±1,2 14,0±1,3 14,0±1,3 15,0±1,3

Staphylococcus aureus 31 8,0±1,1 8,2±1,0 8,0±1,0 8,0±0,8 17,0±1,3 8,2±0,9

Candida albicans SG 8,0±1,0 8,0±1,0 14,0±1,0 15,2±1,5 27,1±1,2 13,0±1,4

РИС. 1. Результаты антибактериального влияния образцов на Proteus mirabilis II (1) 
и Candida albicans SGb(2)

1 2
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активность наb Staphylococcus aureus 31 показал 
только образец 5 (зона задержки 17bмм). Можно 
отметить, чтоbобразец 6 показал умеренную ак-
тивность лишь кbтест-культурам Escherichia colib19, 
Pseudomonas aeruginosa 22 иbCandida albicansbSG. 
Вb отношении дрожжеподобных грибов рода 
Candida высокую активность вbэксперименте про-
демонстрировали образцы 3, 4 иb5 (рис.b1).

ВЫВОДЫ

Проведенное скрининговое исследование по-
казало, чтоbизвлечения цветков лука медвежьего, 
произрастающего вbСтавропольском крае, прояв-
ляют антимикробную активность, так какbвыявле-
но подавление роста грамположительной иbгра-
мотрицательной микрофлоры иbдрожжеподобных 
грибов рода Candida.

Проведенные эксперименты являются пер-
спективными дляbдальнейшего изучения антибак-
териальной активности извлечений всей надзем-
ной части растения (травы) как изbвысушенного, 
так и изbсвежесобранного сырья. Это показывает 
перспективы применения лука медвежьего вbка-
честве лечебного иbпрофилактического антими-
кробного средства, аbследовательно, расширяет 
возможности использования отечественного рас-
тительного сырья.
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ofbthebMinistry ofbHealth ofbRussia, Pyatigorsk, Russia

A study was carried out of thebantimicrobial activity ofbextracts from dried fl owers ofbbear’s onion, collected inb2024 
in thebStavropol Territory, in thebCaucasian Mineral Waters region, using ethyl alcohol 40%, 70%, 96%, n-hexane 
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andbwater. Thebassessment was carried out using theb“draw-well” method, with statistical processing of thebresults 
obtained. Clinical strains were used in thebwork Escherichia coli 19, Enterococcus faecales OP, Proteus mirabilis II, Kleb-
siella pneumoniae 1.1, Pseudomonas aeruginosa 22, Staphylococcus aureus 31, Candida albicans SG. Screening studies 
have shown that bear’s onion extracts obtained with 96% ethyl alcohol andbn-hexane have pronounced antibacterial 
activity against representatives ofbgram-positive, gram-negative biota andbyeast-like fungi of thebgenus Candida. This 
gives grounds forbfurther study of thebcomparative antimicrobial activity ofbextracts from thebherb ofbbear’s onion, using 
both dried andbfreshly collected raw materials tobobtain abnew therapeutic andbprophylactic agent.

Keywords: bear’s onion, dried fl owers, extracts, antimicrobial andbantifungal activity
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Анализ современного состояния регулятор-
ных требований, предъявляемых кbкачеству фар-
мацевтических субстанций, входящих вb состав 
лекарственных средств вbкачестве вспомогатель-
ных веществ, свидетельствует оbтом, чтоbэтот 
вопрос нуждается вb серьезной конкретизации, 
особенно вb части, касающейся оценки функци-
ональных характеристик этих веществ. Одна-
ко перечень показателей качества, включаемых 
вb соответствующие монографии зарубежных 
фармакопей илиb фармакопейные статьи Госу-
дарственной фармакопеи Российской Федерации, 
неbсодержит вbсвоем составе показателей, харак-
теризующих функциональное назначение вспомо-
гательного вещества, чтоbсвидетельствует оbне-
обходимости рассмотрения иb решения данного 
вопроса.

Ключевые слова: лекарственные препараты, 
фармацевтические субстанции, вспомогательные 
вещества, показатели качества

Наb протяжении длительного времени ре-
гуляторная система вb области регистрации ле-
карственных препаратов (ЛП) вbРоссийской Фе-
дерации неb предъявляла особых требований 
кb показателям качества вспомогательных ве-
ществb(ВВ), используемых вbпроизводстве лекар-
ственных средств (ЛС).

Чаще всего они характеризовались поb со-
ответствию требованиям ГОСТа, ОСТа илиb ТУ 
выпускающего предприятия, зачастую неb име-
ющего отношения кbфармацевтической промыш-
ленности (например, дляbхимических реактивов 

илиbпищевой продукции). Контроль показателей 
качества таких ВВ находился полностью вbзоне 
ответственности производителя лекарственного 
средства.

Совершенствование регуляторной систе-
мы, гармонизация требований, предъявляемых 
кbкачеству ЛС, производимых наbтерритории РФ, 
сbтребованиями ведущих мировых практик при-
вели кb существенным изменениям вb требова-
ниях кbкачеству отечественных лекарственных 
средств. Производитель наbстадии фармацевти-
ческой разработки ЛП обязан контролировать 
параметры качества неbтолько активной фарма-
цевтической субстанции, но иbВВ, аbтакже оцени-
вать возможность взаимодействия между ними. 
Основное назначение ВВ определено 61-ФЗ 
«Обbобращении лекарственных средств», соглас-
но которому вспомогательные веществаb— это 
вещества неорганического илиb органического 
происхождения, используемые вbпроцессе про-
изводства, изготовления лекарственных препа-
ратов дляbпридания им необходимых физико-хи-
мических свойствb[1].

Функциональные характеристики ВВ опреде-
ляются ихbфизико-химическими свойствами иbза-
висят отbсостава, лекарственной формы иbвзаимо-
действия между ингредиентами ЛП, поэтому они 
могут быть установлены только вbЛП конкретного 
состава иbтехнологии производства. Вbряде случа-
ев такие характеристики ВВ, какbразмер частиц, 
молекулярная масса, также могут быть отнесены 
кbфункциональным. Если наbэтапе фармацевти-
ческой разработки выявлена критическая роль 
функциональных характеристик ВВ дляbпроцесса 
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функциональных характеристик ВВ, включая кри-
тические, приbфармацевтической разработке, тех-
нологическом процессе производства/изготовле-
ния лекарственных средств могут быть проведены 
соответствующие фармацевтико-технологические 
испытания.

Ряд ВВ, используемых вb производстве/ из-
готовлении ЛС, представляют собой твердые 
порошкообразные сыпучие вещества сbразлич-
ными физическими характеристиками. Наbфунк-
циональные характеристики этих ВВ могут ока-
зать влияние такие свойства твердых сыпучих 
веществ, какbраспределение частиц поbразмерам, 
пористость, удельная площадь поверхности, на-
сыпная плотность, сыпучесть, смачиваемость, 
водопоглощение. Вb зависимости отb диапазона 
размеров частиц распределение частиц поbраз-
мерам может быть определено сbпомощью мето-
дов анализа, указанных вbОФС «Ситовой анализ» 
или вbОФС «Определение распределения частиц 
поbразмеру методом лазерной дифракции све-
та». Дляb определения пористости твердых ве-
ществ можно использовать методы, указанные 
вbОФС «Определение размера пор методом ртут-
ной порозиметрии» или вbОФС «Определение 
пористости методом адсорбции-десорбции азо-
та», дляbопределения удельной площади поверх-
ности порошкообразных веществb— методы, ука-
занные вbОФС «Определение удельной площади 
поверхности методом воздухопроницаемости» 
или вbОФС «Определение удельной площади по-
верхности порошков методом газовой адсорб-
ции». Методы оценки сыпучести иb насыпной 
плотности порошков описаны вbОФС «Сыпучесть 
порошков», ОФС «Насыпная плотность иbплот-
ность после уплотнения», ОФС «Определение ха-
рактеристик сыпучести порошков методом сдви-
говых ячеек». Свойства, обусловленные твердым 
состоянием вещества, могут оказывать влияние 
наbсмачиваемость (ОФС «Смачиваемость пори-
стых твердых веществ») и наb взаимодействие 
«водаb— твердое вещество» частиц твердого 
вещества сbводой (ОФС «Взаимодействие воды 
иbтвердого вещества сbводой: построение изо-
терм сорбции-десорбции иbопределение актив-
ности воды»)b[2].

Примерами свойств, которые следует учиты-
вать приbразработке лекарственных препаратов 
вbтвердых лекарственных формах, обусловлен-
ных твердым состоянием вспомогательного ве-
щества, являются такие, какbполиморфизм, псев-
дополиморфизм, кристалличность, плотность. 
Методики оценки этих свойств приведены 

производства иbпоказателей качества ЛП, такие 
ВВ подлежат контролю, иbотдельные показатели 
ихbкачества, прежде всего «Подлинность» иb«Ко-
личественное определение», должны быть вклю-
чены вbспецификацию качества ЛС.

Таким образом, приbсоздании эффективного 
иbбезопасного ЛС необходимо учитывать каче-
ство ВВ. Вbфармакопейных статьях установлены 
требования кbкачеству ряда ВВ. Однако этого бы-
вает недостаточно дляbфармацевтической раз-
работки, так какbнеобходим учет изменчивости 
физико-химических свойств ВВ вb каждом кон-
кретном ЛС.

Дляbоценки качества ВВ, которые используют-
ся вbдругих ЛП какbактивные фармацевтические 
субстанции, могут быть применены универсаль-
ные испытания поb определению показателей: 
«Описание», «Подлинность», «Чистота», «Коли-
чественное определение», являющихся обяза-
тельными разделами соответствующей фарма-
копейной статьи. Дополнительные требования 
кbкачеству ВВ устанавливают вbслучае использо-
вания их дляbполучения ЛП дляbпарентерального, 
офтальмологического, ингаляционного примене-
ния иbдр. , кbкоторым предъявляются требования 
поbпоказателям «Стерильность», «Пирогенность» 
илиb«Аномальная токсичность», «Бактериальные 
эндотоксины» иbт.bд.

Вb связи сb этим актуальным остается вопрос 
создания фармакопейных стандартов вbвиде про-
ектов фармакопейных статей (ФС) наbфармацевти-
ческие субстанции, являющиеся ВВb[6].

Аналитические методики, используемые 
приbосуществлении контроля качества ВВ, должны 
быть валидированы вbсоответствии сbОФС «Вали-
дация аналитических методик»b[2].

Если ВВ неb являются хорошо изученными, 
дляbоценки ихb качества могут быть применены 
химические характеристики. Например, ВВ, отно-
сящиеся кbполимерам определенного класса, мо-
гут различаться поbсоставу вbзависимости отbосо-
бенностей структуры полимеров (соотношения 
мономерных единиц илиbблоков, степени заме-
щения, если речь идет оbзаместителях вbбоковой 
цепи), степени полимеризации (молекулярной 
массе иbмолекулярно-массовому распределению), 
чтоbможет быть охарактеризовано и вbпоследую-
щем использовано.

Приbфармацевтической разработке опреде-
ляют приемлемые диапазоны значений дляbкаж-
дого параметра, критического как дляbпроцесса 
производства, так и дляbхарактеристик ЛП. Так, 
дляbопределения иbнормирования необходимых 
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Отбор, квалификация, одобрение иb обслу-
живание поставщиков ВВ должны быть задоку-
ментированы какb часть фармацевтической си-
стемы качества. Уровень надзора должен быть 
пропорционален риску. Необходимо поддержи-
вать подтверждающие доказательства дляbкаждо-
го утверждения поставщика/материала (Пересмо-
тренные руководящие принципы GMP ЕС, глава 5, 
раздел 5.27)b[8].

Владельцем разрешения наb производство 
должно быть внедрено Руководство поbформа-
лизованной оценке риска дляbустановления над-
лежащей производственной практики дляbвспо-
могательных веществ лекарственных средств, 
предназначенных кb использованию человеком 
(MAH)b[9].

Дляbопределения требуемого GMP MAH (поль-
зователь) должен оценить связанные сbэтим риски 
сbточки зрения природы ВВ и отbутвержденных по-
ставщиков, которые поставляют это вещество. Эти-
ми поставщиками могут быть производители ВВ 
илиbдистрибьюторыb[9].

ВbСША ВВ определены какbЛС, аbсоответству-
ющие монографии, регламентирующие ихb ка-
чество, размещаются вbнациональном формуля-
реb[11].

Дляbпроведения сравнительного анализа нор-
мативных требований кbВВ были взяты несколько 
фармацевтических субстанций: лактоза, лецитин 
иbмальтоза.

Требования кbкачеству, предъявляемые суще-
ствующими нормативными документами кbфарма-
цевтической субстанцииb— лактозе, широко при-
меняемой вbсоставе ЛП, представлены вbтабл. 1.

Проведенный анализ нормативных источников 
свидетельствует оbтом, чтоbоценить функциональ-
ные характеристики лактозы приbее использова-
нии вbкачестве ВВ вbсоставе ЛП, представленных 
вbразличных лекарственных формах, наbоснова-
нии требований существующих нормативных до-
кументов неbпредставляется возможным.

Например, дляb лактозы, используемой вb ка-
честве наполнителя/разбавителя вb твердых ле-
карственных формах (прессованных иb порош-
кообразных ЛП), важное значение имеют такие 
характеристики, какb «распределение частиц 
поbразмерам», «насыпная плотность иbплотность 
после уплотнения».

Вbдругом случае уbлактозы, используемой вbка-
честве переносчика основных действующих ве-
ществ вb сухих порошковых ингаляторах, одной 
изbважнейших характеристик является «удельная 
площадь поверхности порошка».

вbсоответствующих ОФС («Полиморфизм», «Кри-
сталличность», «Плотность твердых веществ» 
иbдр.)b[2].

Вbзависимости отbвида лекарственной фор-
мы вbсостав ЛП могут быть включены ВВ необ-
ходимых функциональных классов вbразличных 
количествах. Наличие иbсодержание отдельных 
групп ВВ, входящих вbсостав ЛП, подлежит кон-
тролю.

Например, вспомогательные веществаb— ан-
тимикробные консерванты, могут быть включе-
ны вbсостав жидких лекарственных препаратов 
дляb приема внутрь, дляbместного применения 
иbт.b д. , дляbобеспечения требуемой микробио-
логической чистоты илиb стерильности, заb ис-
ключением тех случаев, когда активная фарма-
цевтическая субстанция, находящаяся вbсоставе 
ЛП, обладает достаточной антимикробной ак-
тивностью. Приbразработке любых ЛП, вbсостав 
которых включены антимикробные консерван-
ты, эффективность этой группы ВВ должна быть 
подтверждена вbсоответствии сbОФС «Определе-
ние эффективности антимикробных консерван-
тов»b[2].

Приb осуществлении контроля качества ЛП 
дляb парентерального применения, содержащих 
антимикробные консерванты иb антиоксиданты, 
необходимо обязательно проводить испытания 
этих ВВ поbпоказателям «Подлинность» иb«Коли-
чественное определение» (ОФС «Лекарственные 
формы дляbпарентерального применения»).

Приbразработке иbиспользовании соответству-
ющих методов контроля ВВ следует учитывать 
тот факт, чтоbесли ВВ неbотносится кb категории 
активных фармацевтических субстанций, тоbего 
качество может оцениваться поbсоответствию тре-
бованиям ГОСТа, ОСТа илиbТУ, поскольку такие ВВ 
могут выпускаться различными предприятиями, 
неbотносящимися кbфармацевтической промыш-
ленности. Вbряде случаев одно и тоbже ВВ может 
оцениваться поb требованиям сразу нескольких 
нормативовb[6].

ВbЕвропе, какbправило, ВВ неbрассматриваются 
какbЛС. Наbпротяжении многих лет дляbконтроля 
качества ВВ тамbбыли разработаны различные ди-
рективы иbруководстваb[7–9].

Владелец разрешения наbпроизводство ЛС 
должен убедиться, чтоb ВВ пригодны дляb ис-
пользования вbЛП, установив, какова ихbнадле-
жащая производственная практика. Это должно 
быть установлено наbоснове формализованной 
оценки риска (статья 46 (f) Директивы 2011/62/
ЕС)b[7].
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ЛПb— например, вbбиологических ЛП (БЛП)b— вbка-
честве стабилизатора. Мальтоза является хоро-
шим хелатирующим агентом, аbразличные ком-
плексы металлов, например мальтол алюминия 
иbмальтол железа, исследовались какb потенци-
ально полезные терапевтические илиb экспери-
ментальные агенты. Кристаллическая мальтоза 
используется вbтаблетках, получаемых методом 
прямого прессованияb[2].

ВbСША мальтоза рассматривается FDA какbпи-
щевой продукт иbпоэтому неbподпадает подbдей-
ствие правил оbпищевых добавках иbGRAS, она 
включена вbбазу данных неактивных ингредиен-
тов FDA (пероральные растворы). Мальтоза вклю-
чена вbканадский список разрешенных немеди-
цинских ингредиентов, аbтакже входит вbсостав 
парентеральных препаратов, доступных вb ряде 
стран мираb[11].

Вb Государственной фармакопее Российской 
Федерации (ГФ РФ) XIV издания ФС наbмальто-
зу неb размещена, однако вb ней представлена 
ОФС.1.8.2.0011.18b[2], которая содержит методику 
количественного определения мальтозы вbплазме 
человека.

Наbтерритории РФ действует ГОСТ, требования 
которого распространяются наbпатоку мальтозную. 
Согласно этому документу, определяют чистоту па-
токи иbсодержание вbней мальтозы, ноbкачество 
самой мальтозы неbоцениваетсяb[4].

Согласно монографии Фармакопеи США , 
мальтозу оценивают неbтолько поbописанию иbчи-
стоте, но иbпроводят количественное определе-
ние, чтоb позволяет более тщательно подойти 
кbопределению качества этого ВВb[7]. ВbЕвропей-
ской фармакопее монография наbмальтозу отсут-
ствует.

Несомненный интерес представляет ста-
тья наb мальтозу, размещенная вb справочнике 
поbВВ, издаваемом вbЕвропеb[10]. Она содержит 
неb только полную химическую характеристи-
ку мальтозы иbописание ее физико-химических 
свойств, но иbнормативные требования кbчисто-
те, методики ихbоценки, методику количествен-
ного определения мальтозы, аbтакже спектр ее 
применения вbфармацевтической практике. От-
дельные характеристики качества мальтозы сви-
детельствуют оbнеобходимости ихbоценки вbслу-
чае использования вbпроизводстве ЛС. Так, угол 
откоса, объемная иbнасыпная плотность необхо-
димы дляbмальтозы, применяемой вbпроизвод-
стве таблеток, растворимость иbкристалличность 
важны дляb парентеральных лекарственных 
форм иbт.bд.

Вместе с темb отсутствие данного показате-
ля вbфармакопейных статьях иbфармакопейных 
монографиях наb лактозу делает недостаточны-
ми указанные вb них критерии приемлемости 
дляbконтроля ключевых физико-химических ха-
рактеристик приbее применении вbингаляционных 
формах ЛП.

Заслуживает внимания наличие этих функцио-
нальных характеристик вbстатье наbлактозу, разме-
щенной вbевропейском справочнике наbвспомога-
тельные вещества, однако тамbотсутствует ссылка, 
вbкаком случае какая изbфункциональных характе-
ристик актуальнаb[10].

Дляbпроведения сравнительного анализа тре-
бований, предъявляемых кbкачеству такого широко 
распространенного ВВ, какbлецитин, был проведен 
анализ действующих изданий Государственной 
фармакопеи Российской Федерации (ГФ РФ XIV, 
XV), Европейской фармакопеи (10-е издание), со-
ответствующей монографии Фармакопеи США 
(USP29-NF24), статьи вbевропейском справочнике 
поbфармацевтическим вспомогательным веще-
ствам, ГОСТ 32052-2013, Межгосударственного 
стандарта «Лецитины» (Е322).

Анализ показателей, характеризующих каче-
ство лецитина какbВВ, используемого вbразличных 
ЛП, представленных преимущественно вbмягких 
лекарственных формах илиbэмульсиях, позволяет 
сделать заключение об ихbнеоднородности иbне-
достаточности. Прежде всего обращает наb себя 
внимание тот факт, что ниbодин изbнормативных 
документов неb позволяет определять качество 
этого ВВ вb зависимости отb его происхождения. 
Известно, что вbфармацевтической практике на-
ходит применение лецитин животного (яичный), 
растительного (соевый) иbсинтетического проис-
хождения. Безусловно, ряд физико-химических 
свойств этих лецитинов, как иbнабор высших жир-
ных кислот этих ВВ, вbзависимости отbпроисхожде-
ния будет отличаться, что, несомненно, скажется на 
ихbфункциональных характеристиках. Более того, 
количественное определение какbпоказатель ка-
чества уbэтой фармацевтической субстанции отсут-
ствует. Следовательно, приbнеобходимости замены 
фармацевтической субстанции лецитина одной 
природы наbдругую невозможно руководствовать-
ся требованиями существующих нормативных до-
кументов.

Вbкачестве примера, иллюстрирующего раз-
личные подходы кb оценке качества ВВ вb Рос-
сии иb заb рубежом, может быть использована 
фармацевтическая субстанция мальтозы, кото-
рая широко применяется вb составе различных 
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Соответственно, дляb обеспечения должного 
качества ЛС надлежащая оценка функциональных 
характеристик входящих вbего состав ВВ является 
одним изbважнейших условий.
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ВЫВОДЫ

Требования кb качеству ВВ, содержащиеся 
вbГ ОСТах, ОСТах илиbТУ, какbправило, ограничи-
ваются требованиями кbчистоте ВВ иbоценке от-
дельных физико-химических характеристик (тем-
пература плавления, температура кипения иbдр.). 
Вbтоbже время такие показатели, какb «Подлин-
ность», «Количественное определение», «Микро-
биологическая чистота/стерильность», какbправи-
ло, вbэтих нормативных документах отсутствуютb[4].

Вместе с темbвbфармакопейной статье, регла-
ментирующей качество активной фармацевти-
ческой субстанции, эти показатели являются обя-
зательными. Вbтом случае, когда ВВ вbдругих ЛП 
выполняют функцию активной фармацевтической 
субстанции, например спирт этиловый, глюкоза, 
натрия хлорид иbдр. , качество такого ВВ оценива-
ется поbсоответствующей ФСb[2,3].

Однако ниbфармакопейная статья, ниbдругие 
нормативные документы, регламентирующие ка-
чество ВВ (ГОСТы, ОСТы, ТУ), неbсодержат требова-
ний кbоценке функциональных характеристик ВВ, 
позволяющих ему осуществлять свое назначение 
вbсоставе ЛПb[5].

Приbэтом некоторые зарубежные руководства 
(например, европейский справочник поbвспомо-
гательным веществам) вb составе статей наbраз-
личные фармацевтические субстанции содержат 
следующие ключевые разделы: наименование, 
описание, структурная формула, фармакопейные 
показатели качества («Подлинность», «Количе-
ственное определение», «Микробиологическая 
чистота/стерильность» иbдр.). Наряду сbэтими по-
казателями особого внимания заслуживает раздел 
оbфункциональных, признанных вbкачестве основ-
ных дляbпроведения последующей оценки одной 
илиbнескольких характеристик вещества приbис-
пользовании его вbкачестве ВВ вbсоставе конкрет-
ного ЛСb[10].

Следует отметить целесообразность размеще-
ния таких функциональных характеристик вbобя-
зательной части монографии илиbФС, поскольку 
они представляют собой критерии качества фар-
мацевтической субстанции, используемой вbкаче-
стве ВВ, сbобязательным указанием приbэтом его 
функционального назначенияb[3].

Контроль этих показателей качества ВВ, не-
сомненно, будет способствовать повышению ка-
чества ЛС заbсчет повышения контроля качества 
наb стадии фармацевтической разработки иb от-
дельных стадиях производственного цикла выпу-
скаемого ЛС.
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Вопрос обязательности клинических рекомен-
даций все ещеbостается достаточно дискуссион-
ным, тем неbменее общественное мнение иbмнение 
профессионального медицинского сообщества по-
степенно приходят кbконсенсусу, чтоbклинические 
рекомендации являются обязательными кbисполне-
нию приbоказании медицинской помощи, аbследова-
тельно, обязательный характер приобретают пе-
речни соответствующих лекарственных средств 
иbмедицинских изделий.

Проведен структурный анализ клинических 
рекомендаций, разработанных сbцелью оказания 
медицинской помощи иbлечения приbтравмах, вbко-
личестве 20 единиц. Структурный анализ взятых 
дляbисследования клинических рекомендаций по-
зволил выделить вbкаждом документе раздел «Ме-
тоды лечения сb оценкой ихb результативности; 
реабилитационные мероприятия; меры поb про-
филактике заболевания/состояния согласно моде-
ли пациента», представляющий особый интерес 
сbточки зрения настоящего исследования.

Вbкачестве основного источника актуальных 
сведений оb видовом иbмодельном ассортименте 
медицинских изделий дляbортезирования был ис-
пользован Государственный реестр медицинских 

изделий иbорганизаций (индивидуальных предпри-
нимателей), осуществляющих производство иbиз-
готовление медицинских изделий. Оптимизация 
выбора рекомендуемых медицинских изделий про-
ведена путем ранговой экспертной оценки, резуль-
таты которой обрабатывались сbпомощью паке-
та программного обеспечения Statistica.

Ключевые слова: клинические рекомендации, 
медицинские изделия, структурный анализ, экс-
пертная оценка

Несмотря на тоb чтоb вопрос обязательности 
клинических рекомендаций все ещеbостается до-
статочно дискуссионным, тем неb менее обще-
ственное мнение иbмнение профессионального 
медицинского сообщества постепенно приходят 
кbконсенсусу, чтоbклинические рекомендации яв-
ляются обязательными кb исполнению приb ока-
зании медицинской помощи. Этому способствует 
иbтот факт, чтоbконтроль объемов, сроков, качества 
иbусловий предоставления медицинской помощи 
поbобязательному медицинскому страхованию за-
страхованным лицам осуществляется страховы-
ми медицинскими организациями, Федеральным 
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ортопедические изделия, приобретаемые паци-
ентом самостоятельно поb рекомендации врача. 
Принцип действия иммобилизующих ортезов 
идентичен гипсовой повязке, однако изделие об-
ладает меньшей массой, регулируется поbразмеру, 
позволяет осуществлять гигиенический уход.

Вbчастности, приbпереломах костей нижних ко-
нечностей применяются иммобилизующие ортезы 
большого пальца сbфиксацией плюснефалангового 
сустава, голеностопного сустава, шины изbпласти-
ковых иbполимерных материалов наbкости голени, 
ортезы-наколенники сbжесткими ребрами, ортезы 
тазобедренного сустава, корсеты иbдругие типы 
ортопедических изделий.

Нами был проведен структурный анализ двад-
цати клинических рекомендаций, разработанных 
сbцелью оказания медицинской помощи иbлече-
ния приb травмах нижних конечностей. Изb всей 
совокупности рассматриваемых клинических ре-
комендаций четыре документа предназначались 
дляbпроведения медицинской реабилитации, еще 
четыреb— исключительно дляbоказания медицин-
ской помощи вbусловиях стационара. Остальные 
12 документов имели комплексный характер, вbко-
торых давались рекомендации приbоказании ам-
булаторной, стационарной, аbтакже неотложной 
медицинской помощи.

Вbкачестве основного источника актуальных 
сведений оbвидовом иbмодельном ассортименте 
медицинских изделий дляbортезирования был ис-
пользован Государственный реестр медицинских 
изделий иbорганизаций (индивидуальных пред-
принимателей), осуществляющих производство 
иbизготовление медицинских изделий (далееb— 
Реестр МИ). Оптимизация выбора рекомендуе-
мых медицинских изделий была проведена путем 
ранговой экспертной оценки, результаты которой 
обрабатывались сbпомощью пакета программного 
обеспечения Statistica.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИbОБСУЖДЕНИЕ

Структурный анализ вышеупомянутых клини-
ческих рекомендаций позволил выделить вbкаж-
дом документе раздел «Методы лечения сbоцен-
кой ихb результативности; реабилитационные 
мероприятия; меры поbпрофилактике заболева-
ния/состояния согласно модели пациента», пред-
ставляющий особый интерес сbточки зрения насто-
ящего исследования.

Далее наbпримере клинических рекомендаций 
«Гонартроз» рассмотрим разделы, касающиеся 

фондом обязательного медицинского страхования 
иbтерриториальными фондами обязательного ме-
дицинского страхованияb[1].

Порядок осуществления такого контроля ут-
вержден приказом Минздрава России отb19.03.2021 
№231н «Обbутверждении Порядка проведения кон-
троля объемов, сроков, качества иbусловий предо-
ставления медицинской помощи поbобязательному 
медицинскому страхованию застрахованным лицам, 
аbтакже ее финансового обеспечения».

Вbуказанном Порядке четко обозначено, чтоbпра-
вильность установления диагноза, своевременность 
назначения лекарственных средств, полнота при-
менения медицинских изделий оценивается «вbсо-
ответствии сb порядками оказания медицинской 
помощи, наb основе клинических рекомендаций 
иbсbучетом стандартов медицинской помощи».

Разработка клинических рекомендаций для 
оказания медицинской помощи, лечения травм 
опорно-двигательного аппарата какbсоставной ча-
сти травматизма вbРоссии обусловлена возросшим 
уровнем травматизма, вb том числе детскогоb [2], 
распространенностью вывихов, растяжений, пере-
ломов иb смещений, аb также увеличением числа 
инвалидизирующих травм иbтравматических ампу-
таций (0,1–0,9 случая наb1000 человек населения), 
которые ведут кbдополнительной нагрузке наbсисте-
му здравоохранения приbамбулаторном иbстацио-
нарном лечении. Все это создает дополнительные 
расходы дляbбюджетов различных уровней поbсо-
циальным статьям, потому чтоbзачастую получение 
инвалидизирующей травмы, особенно производ-
ственной, ведет кbразвитию иждивенческой пози-
ции уbиндивидов трудоспособного возрастаb[3–5].

Логично сделать вывод, чтоb наличие заре-
гистрированных медицинских изделий вb кли-
нических рекомендациях является основанием 
дляbвключения таких изделий вbстандарты осна-
щения функциональных отделений медицинских 
организаций, аbтакже базой дляbрасчетов потреб-
ности вbтаких изделиях.

Цельb— разработка методического подхода 
кbрешению проблемы оптимального выбора ме-
дицинских изделий дляbортезирования нижних 
конечностей учетом требований клинических ре-
комендаций.

МАТЕРИАЛЫ ИbМЕТОДЫ

Вbсовременной травматологической практике 
все реже используется гипсовая десмургия, кото-
рую практически вытеснили заводские серийные 
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комендовать вbпервую очередь; ранги 11–20b— 
рекомендовать воb вторую очередь; ранги 21–
30b— неbрекомендовать».

Поскольку процесс оценивания подразуме-
вает участие нескольких экспертов, расхождения 
в ихbоценках неизбежны. Однако величина этого 
расхождения имеет важное значение. Вbкачестве 
меры согласованности было решено использовать 
коэффициент конкордации Кенделла. Результа-
ты обработки данных ранжирования исходного 
перечня медицинских изделий, рекомендованных 
вbкачестве средств ортезирования приbгонартрозе, 
представлены вbтабл. 1.

Представленные вb табл. 1 результаты экс-
пертной оценки сортированы вb порядке воз-
растания среднего ранга, определенного поbре-
зультатам оценки пяти специалистов. Приbэтом 
степень согласованности мнения (коэффици-
ент конкордации) экспертов составила 0,74993, 
чтоbпозволяет признать полученные результаты 
положительными.

Таким образом, первые шесть наименований 
медицинских изделий могут быть рекомендованы 
вbпервую очередь дляbортезирования пациентов 
сbдиагностированным гонартрозом сbучетом име-
ющихся клинических рекомендаций.

ВЫВОДЫ

Рынок медицинских изделий имеет серьезные 
отличия отbрынка обычных товаров. Он формиру-
ется вbсилу того, чтоbмедицинские изделия являют-
ся социально ориентированным продуктом иbре-
гулирование ихbоборота осуществляется методами 
государственного воздействия наbсистему эконо-
мических отношений.

вbпервую очередь вопросов, связанных сbприме-
нением медицинских изделий. Какbпоказал про-
веденный анализ, вbразделе 3.1 «Консервативное 
лечение» отмечено, чтоb «Рекомендовано орте-
зирование короткими курсами приbобострении 
иbпреимущественной локализации артроза вbбе-
дренно-надколенниковом сочленении». Вb част-
ности, рекомендованы ортезы (брейсы), которые 
заbсчет моделируемых боковых ребер жесткости 
иbшарниров позволяют скорректировать изменен-
ную ось конечности дляbразгрузки внутреннего 
илиbнаружного отдела сустава и приbпомощи ста-
билизаторов центрировать движение надколен-
ника относительно мыщелков бедренной кости 
приbналичии его латерального подвывиха.

Наbосновании вышеизложенного, аbтакже ос-
новываясь наbданных реестра МИ был сформи-
рован исходный перечень медицинских изделий 
дляbортезирования пациентов сbдиагностирован-
ным гонартрозом. Вbцелом такой перечень изде-
лий включал зарегистрированные вbнашей стране 
ортезы (ортез дляbнижней конечности коленный 
иbдр.), туторы (тутор наbколенный сустав сbзахва-
том голени иbбедра иbдр.), аbтакже целый ряд дру-
гих подобных медицинских изделий.

Хотя приb формировании вышеупомянутого 
перечня вbнего были включены изделия исключи-
тельно отечественных производителей, тем неbме-
нее объем перечня был избыточен (30 наимено-
ваний), что неbдавало возможности рекомендовать 
его дляb реализации вb реальной медицинской 
практике.

Дляb решения данной проблемы использо-
ван метод экспертной оценки вbформате груп-
пы изb пяти специалистов, которым было пред-
ложено оценить исходный список приbпомощи 
ранжирования поbпринципу: «ранги 1–10b— ре-

Таблица 1

РЕЗУЛЬТАТЫ РАНЖИРОВАНИЯ ИСХОДНОГО ПЕРЕЧНЯ МЕДИЦИНСКИХ ИЗДЕЛИЙ 
ДЛЯbОРТЕЗИРОВАНИЯ ПАЦИЕНТОВ СbДИАГНОСТИРОВАННЫМ ГОНАРТРОЗОМ

№ Наименование Среднее значение ранга

1 Тутор наbколенный сустав дляbвзрослых 3,3

2 Ортез дляbнижней конечностиb— коленный 4,1

3 Тутор наbколенный сустав сbзахватом голени иbбедра 4,8

4 Ортезы дляbфиксации суставов конечностей сbлечебной 
иbпрофилактической цельюb— наbколенный сустав

4,9

5 Туторы наbнижние конечностиb— наbколенный сустав 7,0

6 Аппарат наbколенный сустав сbрегулируемым шарниром 9,6
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Изb этого следует требование обязательного 
обеспечения обратной связи между результатами 
эффективности применения медицинских изделий 
иbоценки баланса вbсистеме «ресурсыb— спрос». 
Конкретной формой выражения обратной свя-
зи является структурно-функциональный анализ 
таких изделий. Однако вbотличие отbстандартной 
ситуации вbданном случае существует асимметрия 
информации оbмедицинских изделиях как дляbпа-
циента, так и дляbмедицинского специалиста вbот-
ношении качества иbсвойств рассматриваемых ме-
дицинских изделий.

Конечный потребитель (пациент) неb всегда 
способен оценить и неbвсегда может получить до-
стоверную иbисчерпывающую информацию оbкон-
кретной товарной группе (медицинском изде-
лии), аbследовательно, дляbпринятия объективного 
иbоптимального решения необходимо учитывать 
мнение врача-специалиста. Сb целью исключе-
ния фактора субъективизма вbкачестве источни-
ка экспертного мнения дляbвыбора оптимально-
го варианта медицинского изделия необходимо 
проведение комплексного структурного анализа 
клинических рекомендаций, относящихся кbклассу 
«Травматология», Реестра МИ наbбазе метода экс-
пертной оценки.

METHODOLOGICAL APPROACH TO SOLVING THE PROBLEM OF OPTIMAL 
SELECTION OF MEDICAL DEVICES FOR LOWER LIMB ORTHOTICS TAKING 
INTO ACCOUNT THE REQUIREMENTS OF CLINICAL RECOMMENDATIONS

R. A.bGolubenko1, S. Z.bUmarov1, S. A.bBunin2, Zh. V.bMironenkova2, L. E.bFrolov2

1 Kirov Military Medical Academy, Saint Petersburg, Russia
2 Saint Petersburg State Chemical andbPharmaceutical University, Saint Petersburg, Russia

Thebclinical recommendations became mandatory since thebbeginning of thebcurrent year, but not every list 
ofbrelevant medicines andbmedical devices inbthem isbcomplete andbclear. Thebstudy objective is thebdevelopment of 
abmethodological approach towards solving thebproblem ofboptimal choice ofbmedical devices taking into account 
thebrequirements ofbclinical recommendations on thebexample ofborthotics forblower limbs. Methods included 
abstructural analysis ofb20 clinical guidelines andboptimization of thebmedical device choice by abranked expert 
assessment, with thebresults processed by thebsoftware package ‘’Statistica’’. Thebmain information source about 
devices was State Register ofbMedical Devices andbOrganisations engaged in thebproduction andbmanufacturing 
ofbmedical devices. As thebstructural analysis ofbclinical recommendations has shown, thebinformation related pri-
marily tobissues related to thebuse ofbmedical devices isbpresented inbsection 3.1 ‘’Conservative treatment’’. An initial 
list ofb30 medical devices forbgonarthrosis patients’ orthotics was formed based on thebsection ofbState Register 
ofbMedical Devices. Theblist was optimised with thebmethod ofbexpert evaluation in thebformat ofban expert group 
ofbfi ve specialists by ranking, which allowed tobreduce thebnumber ofbmedical devices that meet thebrequirements 
ofbclinical recommendations tobsix items.

Keywords: clinical guidelines, medical devices, structural analysis, expert judgement
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Системы мотивации работников наb основе 
ключевых показателей эффективности (KPI) ши-
роко используются приbпремировании специали-
стов организаций, работающих наbфармацевти-
ческом рынке. Целью исследования было выявление 
рисков, возникающих приb использовании таких 
систем мотивации. Проведенный анализ судебной 
практики позволил установить, чтоbосуществле-
ние премирования наbоснове KPI приводит кbвоз-
никновению рисков исключения налоговым орга-
ном премий изbрасходов, принимаемых дляbцелей 
исчисления налога наbприбыль, несогласия работ-
ников сbразмерами премиальных выплат, аbтакже 
недобросовестных действий руководителя орга-
низации. Поbкаждому изbвыявленных рисков были 
определены его источники, аbтакже последствия 
реализации, вbтом числе возможные финансовые 
потери.

Ключевые слова: ключевые показатели эф-
фективности, риски, премирование, фармацевти-
ческие организации

Заbдва последних десятилетия премирование 
сb использованием ключевых показателей эф-
фективностиb— KPI (Key Performance Indicators) 
стало обычной практикой дляbорганизаций, ра-
ботающих вb сфере обращения лекарственных 
средств. Системы мотивации наbоснове KPI широ-
ко используются приbпремировании медицинских 
представителей, специалистов поb клиническим 

исследованиям, провизоров, фармацевтов аптеч-
ных организаций иbт.bд.b[1–3,11].

Федеральный закон отb06.12.2011 №402-ФЗ 
«Оbбухгалтерском учете» (ст. 19) обязывает орга-
низации осуществлять внутренний контроль со-
вершаемых фактов хозяйственной жизни, кb ко-
торым относятся иbоперации поbпремированию. 
Согласно рекомендациям Минфина РФ, внутрен-
ний контроль включает процесс выявления ри-
сковb[4].

Понимание рисков, возникающих приbпреми-
ровании работников наbоснове KPI, необходимо 
как приbпринятии решения оbвнедрении такой си-
стемы мотивации (илиbотказе отbидеи ее внедре-
ния), так и приbосуществлении внутреннего кон-
троля соответствующих операций.

Целью настоящего исследования было выяв-
ление рисков, возникающих приbиспользовании 
систем мотивации работников фармацевтических 
организаций сbприменением KPI.

МАТЕРИАЛЫ ИbМЕТОДЫ

Дляb достижения поставленной цели была 
проанализирована судебная практика поb спо-
рам, связанным сb премированием работников 
наbоснове KPI, заbпоследние 5b лет. Вbпроцессе 
исследования использованы общенаучные мето-
дыb— логический анализ, классификация, группи-
ровка.
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 � недостижение установленных KPI иb(или) отсут-
ствие какого-либо подтверждения ихbдостиже-
ния;

 � недостоверность определения показателей, ис-
пользуемых дляbопределения размеров преми-
рования;

 � несоразмерность суммы премии экономическим 
результатам деятельности организацииb[5,9,10].
Анализ судебной практики позволяет сделать 

вывод оb том, чтоb налоговые органы тщательно 
устанавливают корректность применения KPI, 
неbограничиваясь только изучением документов 
(ЛНА, приказов иbт.bд.), аbполучая иbиные доказа-
тельства необоснованности расходов. Например, 
вbодном изbспоров были получены объяснения ра-
ботников, вbкоторых последние неbсмогли назвать 
конкретные достижения, заb которые были пре-
мированы. Вbдругом деле сbцелью установления 
действительного смысла спорной формулировки, 
касающейся применения KPI, была даже прове-
дена лингвистическая экспертиза содержащего 
ихbЛНАb[5,10].

Риск: несогласие работника сb размерами 
премиальных выплат илиb невыплатой премии. 
Изучение судебных актов поbспорам между ра-
ботниками иb работодателями, вb том числе осу-
ществляющими деятельность наbфармацевтиче-
ском рынке, позволило установить следующие 
источники рассматриваемого риска:
 � невыплата премии работнику, выполнившему 

KPI, ноbуволенному наbмомент выплаты премии;
 � невыплата премии вbсвязи сbнепринятием ре-
шения оbее выплате органами управления орга-
низацией (например, генеральным директором);

 � несвоевременное утверждение пересмотрен-
ных версий ЛНА;

 � отсутствие ознакомления работников сbЛНА;
 � некорректные формулировки целей иbоценки 
ихbвыполнения;

 � невыплата (илиb снижение) премии вb случае 
применения кbработнику дисциплинарного взы-
сканияb[6,11–13 иbдр.].
Наbосновании ст. 129, 135 Трудового кодекса 

РФ (далееb— ТК РФ) заработная плата, включая 
премии, устанавливается вb соответствии сb дей-
ствующей уbработодателя системой оплаты труда. 
Право устанавливать систему оплаты труда, вbтом 
числе премирования, закреплено ТК РФ заbра-
ботодателем. Однако, предоставляя такое право, 
трудовое законодательство неbпредоставляет ему 
права приbналичии имbже установленных крите-
риев премирования определять размер премий 
произвольно, поbсвоему усмотрению, вне зависи-

РЕЗУЛЬТАТЫ ИbОБСУЖДЕНИЕ

Вb результате анализа выявлены следующие 
риски операций поb премированию работников 
сbприменением KPI:
 � исключение налоговым органом премий изbрас-
ходов, принимаемых дляbцелей исчисления на-
лога наbприбыль;

 � несогласие работника сbразмерами премий или 
ихbневыплатой;

 � недобросовестные действия руководителя орга-
низацииb[5–7 иbдр.].
Поbвыявленным рискам были определены си-

туации, которые приводили к ихbвозникновению 
(далееb— источники рисков), аbтакже последствия 
ихbреализации, вbтом числе размеры возможных 
финансовых потерь.

Риск: исключение налоговым органом премий 
изbрасходов, принимаемых дляbцелей исчисления 
налога наbприбыль. Согласно ст. 255 Налогово-
го кодекса РФ (далееb— НК РФ), вbрасходы, при-
нимаемые вb целях налогообложения прибыли, 
включаются только премии работникам, пред-
усмотренные трудовыми иb (или) коллективными 
договорами. Кbрасходам наbпремирование также 
предъявляются общие требования ст. 252 НК РФb— 
документального подтверждения иb экономиче-
ской обоснованности.

Разъясняя применение ст. 252, 255 НК РФ, 
Федеральная налоговая служба России (далееb— 
ФНС) указывает, что дляbучета расходов совокуп-
ность документов, устанавливающих обязанность 
работодателя поb премированию, должна четко 
определять порядок расчета обязательных кbвы-
плате премий, которые основой дляbсвоего исчис-
ления имеют конкретные показатели оценки труда 
работников. Другими обязательными условиями 
являются наличие документального подтвержде-
ния достижения установленных показателей иbна-
числение выплат вbсоответствии сbдействующей 
вbорганизации системой премированияb[8].

Судебная практика свидетельствует оb том, 
чтоb вышеизложенная позиция ФНС последова-
тельно реализуется приbналоговом контроле, аbис-
точниками риска исключения расходов являются 
выявляемые вbходе налоговых проверок:
 � отсутствие условий оbпремировании вbтрудовых 
договорах работников;

 � противоречия между условиями премирования, 
установленными вbтрудовом договоре и вbло-
кальном нормативном акте (далееb— ЛНА);

 � отсутствие установленных KPI иb(или) ихbнеод-
нозначные формулировки;
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работодателем порядка оценки достижений иbее 
надлежащее документальное оформление яв-
ляются, наряду сb соблюдением установленного 
порядка премирования, решающими факторами 
приbпринятии судебных актов вbпользу работо-
дателя. Однако обращает наbсебя внимание тот 

мости отbвыполнения этих критериев работником, 
чтоbподтверждается судебной практикойb[13–15].

Проведенный анализ показал, чтоb коррект-
ность изложения условий премирования (по-
нятность, однозначность, детальность), ихbсоот-
ветствие законодательству, четкость принятого 

Таблица 1

ПОСЛЕДСТВИЯ РЕАЛИЗАЦИИ РИСКОВ ПРИbПРЕМИРОВАНИИ РАБОТНИКОВ 
СbИСПОЛЬЗОВАНИЕМ KPI

№
п/п

Описание 
риска

Последствия 
реализации риска Возможные потери финансовых иbиных ресурсов

1 Исключение 
налоговым ор-
ганом премий 
изbрасходов, 
принимаемых 
дляbцелей ис-
числения нало-
га наbприбыль

Досудебные иbсу-
дебные споры сbна-
логовым органом

Вbслучае принятия решения вbпользу налогового ор-
гана: доначисление налога наbприбыль поbставке 25% 
отbсуммы исключенных расходов наbпремирование 
(25%b— общая ставка, согласно статье 284 НК РФ, 
сb01.01.2025), штраф какbминимум 20% отbсуммы дона-
численного налога (статья 122 НК РФ), пениb— поbрас-
чету, сумма вbзависимости отbдлительности просрочки 
уплаты налога (статья 75 НК РФ).
Приbнеуплате доначисленной суммы (вbнекоторых 
случаях): передача материалов налоговой проверки 
вbследственные органы дляbвозбуждения уголовного 
дела (пункт 3 статьи 32 НК РФ).
Вbлюбом случае: отвлечение ресурсов (трудовых иbвре-
менных) наbоспаривание доначислений. Финансовые 
расходы вbслучае необходимости привлечения сторон-
них специалистов вbобласти права.

2 Несогласие 
работника
сbразмерами 
премиальных 
выплат или 
невыплатой 
премии

Предъявление ра-
ботником претен-
зий кbработодателю 
(досудебный иb(или) 
судебный споры)
Обращение работ-
ника вbГосинспек-
цию труда заbзащи-
той своих прав

Вbслучае принятия судом решения вbпользу работника: 
доначисление сумм премиальных выплат, процентов 
(денежной компенсации) заbнарушение срока выпла-
ты вbразмере неbниже 1/150 действующей ключевой 
ставки ЦБ РФ отbэтой суммы заbкаждый день просрочки 
выплаты (статья 236 ТК РФ), моральный вред вbсумме, 
определенной судом илиbсоглашением сторон трудово-
го договора (статья 237 ТК РФ).
Отвлечение ресурсов (трудовых иbвременных) наbоспа-
ривание. Финансовые расходы вbслучае необходимости 
привлечения сторонних специалистов вbобласти права.

3 Недобросовест-
ные действия 
руководителя 
организации

Предъявление ор-
ганизацией кbЕИО 
требований поbвоз-
мещению убытков 
отbнеобоснованно-
го премирования

Вbслучае проигрыша организации вbсуде потери де-
нежных средств вbразмере выплаченных премий ЕИО 
иbстраховых взносов вbсоответствующей сумме.
Отвлечение ресурсов (финансовых, трудовых, времен-
ных) наbоспаривание. Финансовые расходы вbслучае 
необходимости привлечения сторонних специалистов 
вbобласти права.
Приbисключении расходов наbпремирование налого-
вым органом изbрасходов дляbцелей налогообложения 
доначисление налога наbприбыль иbиные потери, ука-
занные вbпункте 1 данной таблицы.
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Отметим, что вbорганизациях, где были до-
пущены рассматриваемые действия соbстороны 
ЕИО, обычно отсутствовал какой-либо регламент 
его премирования. Данное обстоятельство пред-
ставляется одним изbисточников рассматривае-
мого риска. Другим его источником, поbнашему 
мнению, является недостаточный текущий кон-
троль заbдеятельностью ЕИОb— претензии кbру-
ководителю обычно возникают уже после его 
увольненияb[19].

Последствия реализации описанных выше ри-
сков представлены вbтабл. 1. Приведенные дан-
ные свидетельствуют оbтом, чтоbвыявленные риски 
вbслучае ихbреализации влекут существенные фи-
нансовые потери. Однако и ихbнефинансовые по-
следствия (возможность возбуждения уголовного 
дела вbотношении руководителя иbт.bд.) также, без-
условно, являются важными.

ВЫВОДЫ

Проведенный анализ позволил выявить риски, 
возникающие уbфармацевтических организаций 
приbпремировании работников сb применением 
KPI. Серьезность последствий реализации выяв-
ленных рисков определяет актуальность разра-
ботки путей ихbснижения участниками фармацев-
тического рынка, использующими данную систему 
мотивации работников.
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факт, чтоb споры возникают даже вb случаях до-
статочно корректной формулировки условий 
премирования вbЛНА иbоценки достижения KPI 
(ихbадекватность вbдальнейшем неbвызывает во-
просов уbсудов). Данное обстоятельство позволя-
ет предположить какbнедостаточно внимательное 
изучение этих документов работниками, так иbза-
вышенную оценку ими собственных достиже-
нийb[6,12,14,16].

Заслуживает отдельного внимания наличие 
разнонаправленной судебной практики поb си-
туациям невыплаты премии работнику, выпол-
нившему KPI, ноbуволенному наbмомент выплаты. 
Позиция одних судов состоит вbтом, чтоbнеосу-
ществление премирования уволенных работников 
неbпротиворечит ТК РФ и неbсвидетельствует оbдо-
пущенной дискриминации, другие суды занимают 
противоположную позициюb[11,17].

Отсутствие единообразной судебной практи-
ки означает невозможность устранить рассматри-
ваемый источник риска путем даже безупречно 
точной формулировки вbЛНА обbотсутствии обя-
занности работодателя поbвыплате уволенным ра-
ботникам. Положительным моментом является то, 
что приbвключении вbЛНА обязанности поbвыплате 
ранее заработанных премий уволенным работни-
кам (воbизбежание несогласия работника сbневы-
платой) налоговых рисков уbорганизации неbвоз-
никаетb[18].

Риск: недобросовестные действия руководи-
теля организации. Исходя изbположений ТК РФ 
(ст. 16, 20, 56, 273 иbдр.) иbиных законодатель-
ных актов, единоличный исполнительный орган 
компании (руководитель, генеральный директор 
иbт.bп.b— ЕИО) наделен правами иbобязанностями 
работодателя только вbотношениях сbиными работ-
никами, но неbвbотношении себя. Любые денежные 
выплаты ему, вbтом числе премии, должны произ-
водиться исключительно сbсогласия и наbоснова-
нии выраженного волеизъявления работодателя, 
которым вbотношении него является руководимая 
им организация, обычно вbлице уполномоченного 
представителя собственников.

Суды неоднократно указывали наb правиль-
ность такого подхода кb полномочиям ЕИО, тем 
неbменее практика необоснованных выплат пре-
мий ЕИО самому себе остается актуальной, иbфар-
мацевтический бизнес неbявляется здесь исклю-
чением. Какbправило, такие выплаты признаются 
недобросовестными действиями ЕИО, наносящи-
ми ущерб экономическим интересам организации, 
иb рассматриваются вb рамках судебных споров 
оbвозмещении ущерба, предъявляемого ЕИОb[7,19].
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RISKS OF OPERATIONS FOR PAYING BONUSES 
TO EMPLOYEES OFbPHARMACEUTICAL ORGANIZATIONS USING KEY 

PERFORMANCE INDICATORS

A. A.bTeodorovich, E. E.bLoskutova, T. P.bLagutkina
Peoples' Friendship University of Russia named after Patrice Lumumba

Employee motivation systems based on key performance indicators (KPIs) are widely used when rewarding spe-
cialists ofborganizations operating in thebpharmaceutical market. Thebpurpose of thebstudy was tobidentify thebrisks 
that arise when using such motivation systems. Thebanalysis ofbjudicial practice made it possible tobestablish 
that thebimplementation ofbbonuses based on KPI leads tobrisks ofbexclusion by thebtax authority ofbbonuses from 
expenses accepted for thebpurpose ofbcalculating income tax, disagreement ofbemployees with thebamount ofbbonus 
payments, asbwell asbunfair actions of thebhead of theborganization. For each of thebidentifi ed risks, its sources were 
identifi ed, asbwell as thebconsequences ofbimplementation, including possible fi nancial losses.

Кeywords: Key Performance Indicators, risks, bonuses, pharmaceutical organization
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Дляbповышения объективности вbпринятии ре-
шений поbразработке мероприятий поbуправлению 
рисками ДРУ нуждаются вbразработке критериев 
дляbоценки рисков и ихbранжирования. Цель иссле-
дованияb— разработка модели системы поддержки 
принятия держателем регистрационного удосто-
верения организационно-управленческих решений 
поbуправлению рисками применения лекарственно-
го препарата наbвсех стадиях его жизненного цик-
ла сbучетом миссии иbбюджета организации. Вbосно-
ву модели положены принципы процессного подхода 
ISO 9001 иbICH Q9, разработанные исследователями 
теоретические основы бизнес-планирования. Ис-
пользовались методы экспертных оценок, рекурсии, 
SADT. Разработана процессная модель комплекс-
ного управления рисками применения лекарствен-
ного препарата держателем регистрационного 
удостоверения наbоснове расчета разработанных 
критериев «удельный вес этапа жизненного цикла 
лекарственного препарата», «степень влияния ДРУ 
наbуправление рисками». Модель позволяет прово-
дить оценку всех выявленных рисков, адаптирует-
ся вbзависимости отbпотребностей предприятия 
вbподходящих продуктах бизнес-моделирования; ин-
тегрируется вbобщую систему риск-менеджмента 
предприятия (включая общие илиbдивизионные ри-
ски) иbиспользуется приbразработке комплексной 
стратегии организации; способствует автомати-
зации бизнес-процессов, разработке иbреализации 
стратегии предприятия, адаптивному управлению 
организации вbсоответствии сbмиссией предпри-
ятия иbполитикой поbкачеству; позволяет выявить 
тренды; управлять рисками наbоперационном, так-
тическом, стратегическом уровнях.

Ключевые слова: риски применения лекар-
ственных препаратов, безопасность лекарствен-
ных средств, жизненный цикл лекарственных пре-
паратов, фармаконадзор, управление рисками, 
риск-ориентированный подход

Задача разработки практических решений 
дляbуправления рисками применения лекарствен-
ных препаратов (ЛП) является актуальной дляbдер-
жателей регистрационных удостоверений (ДРУ). 
Разные виды рисков управляются различными под-
разделениями фармацевтического предприятия 
иbдругими субъектами обращения ЛП. Планирова-
ние деятельности поbуправлению рисками ДРУ опи-
рается наbпредварительное риск-ориентированное 
планирование ресурсов. Приbэтом важно выделить 
неbтолько важные медицинские риски, но иbвсе воз-
можные риски наbвсех этапах жизненного цикла 
(ЖЦ), которые могут оказать неблагоприятное вли-
яние наbсоотношение «польза/риск» ЛП, аbтакже 
повлиять наbперспективное устойчивое развитие 
фармацевтического предприятияb[1]. Дляbповыше-
ния объективности вbпринятии управленческих ре-
шений поbразработке мероприятий поbуправлению 
рисками ДРУ необходимо разработать критерии 
оценки рисков и ихbранжирования.

Цель исследованияb— разработка модели си-
стемы поддержки принятия держателем реги-
страционного удостоверения организационно-
управленческих решений поbуправлению рисками 
применения лекарственного препарата наbвсех 
стадиях жизненного цикла сbучетом миссии иbбюд-
жета организации.
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ЛПb[1]. Вклад рисков наbотдельных этапах ЖЦ ЛП 
будет неодинаков дляbразных групп ЛП. Методом 
экспертных оценок были составлены перечни 
факторов риска (критериев) дляbоценки важности 
этапов ЖЦ ЛП (табл. 1).

Удельный вес этапа (табл. 2) рассчитывается 
какbотношение набранных баллов кbобщему коли-
честву баллов всех этапов, умноженное наb100%, 
поbформуле 1:

где Эib— удельный вес этапа i; Бib— количество бал-
лов, набранное этапом i; Бb— общее количество 
баллов поbвсем этапам.

МАТЕРИАЛЫ ИbМЕТОДЫ

Вb основу модели положены принципы про-
цессного подхода ISO 9001b[2,3], ICH Q9b[4], разра-
ботанные исследователями теоретические основы 
бизнес-планированияb[5–7]. Использовались ме-
тоды экспертных оценок, рекурсии, SADTb[8].

РЕЗУЛЬТАТЫ ИbОБСУЖДЕНИЕ

Разработка критерия «удельный вес этапа 
жизненного цикла лекарственного препарата»
Возникающие приbприменении ЛП риски име-

ют неодинаковый вес дляbразных групп ЛП вbсово-
купном риске, связанном сbприменением каждого 

Таблица 1

ЧЕК-ЛИСТ ДЛЯbРАСЧЕТА УДЕЛЬНОГО ВЕСА ЭТАПА ЖИЗНЕННОГО ЦИКЛА ЛП

Критерий Баллы

1-й этап «производство»

биологический ЛП Биологическийb— 2
Другойb— 0

Требуются специальные требования кbсырью: вариабель-
ность, особенности стандартизации

Да, высокая вариабельностьb— 3
Да, естьb— 2
Нетb— 0

Требуются специальные условия дляbхранения сырья, полу-
продуктов

Даb— 2
Нетb— 0

Статистика поbнарушениям условий хранения, приводящая 
кbреализации рисков

Высокаяb— 2
Средняяb— 1
Низкаяb— 0

Статистика поbвыявлению производственного брака высокая 
(тренд) 

Высокаяb— 3
Средняяb— 1
Низкаяb— 0

Итого баллов (max) 12

2-й этап «распределение»

Требуются специальные требования кbдистрибьютору Строгие специальные требованияb— 3
Специальные требованияb— 2
Нетb— 0

Требуются специальные условия дляbперевозки иbхранения Даb— 1
Нетb— 0

Срок хранения ниже обычного Экстремально низкийb— 3
Низкийb— 2
Нетb— 0
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Критерий Баллы

Статистика нарушений условий хранения иbперевозки, при-
водящая кbреализации рисков

Высокаяb— 2
Средняяb— 1
Низкаяb— 0

Итого баллы (max) 8

3-й этап «назначение»

Рецептурный ЛП Даb— 2
Нет -1

Требуются специальные условия дляbхранения Даb— 1
Нетb— 0

Срок хранения ниже обычного Даb— 1
Нетb— 0

Статистика нарушений условий хранения иbперемещения 
внутри медицинской организации, приводящая кbвысокой 
вероятности реализации рисков

Высокаяb— 2
Средняяb— 1
Низкаяb— 0

Статистика ошибок назначения Высокаяb— 3
Средняяb— 2
Низкаяb— 0

Другие факторы, проводящие кbреализации риска Высокие –3
Средниеb— 1
Низкиеb— 0

Итого баллы (max) 12

4-й этап «отпуск»

Рецептурный отпуск Даb— 1
Нетb— 0

Требуются специальные условия дляbхранения Даb— 1
Нетb— 0

Статистика поbнарушениям приbназначении Высокаяb— 2
Средняяb— 1
Низкаяb— 0

Статистика поbнарушениям условий хранения, приводящая 
кbреализации рисков

Высокаяb— 2
Средняяb— 1
Низкаяb— 0

Другие факторы, приводящие кbошибкам отпуска Даb— 3
Нетb— 0

Итого баллы (max) 9

5-й этап «применение»

Применение вbстационаре Даb— 0
Нетb— 1

Требуются специальные условия дляbхранения Даb— 1
Нетb— 0

Продолжение таблицы 1
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Пример расчета приведен вbтабл. 2.
Дляb получения критерия К1 рассчитанный 

удельный вес этапа переводится вbбаллы (табл. 3). 
Критерий К1 используют приbдальнейшей оценке 
отдельных рисков.

Разработка критерия «степень влияния ДРУ 
наbуправление рисками»

Алгоритм расчета критерия «степень влия-
ния ДРУ наbуправление риском ЛП» представлен 
наbрис. 1.

Если риск является внутренним, тоb степень 
влияния ДРУ наbриск всегда будет высокая (4bбал-

Критерий Баллы

Срок хранения ниже обычного Даb— 3
Нетb— 0

Требуется строгое соблюдение курса иbрежима дозирова-
ния, влияющих наbбезопасность

Даb— 3
Нетb— 1

Самостоятельное применение подbконтролем клинических 
показателей иbнежелательных явлений

Даb— 1
Нетb— 0

Статистика поbнарушениям условий применения, приводя-
щая кbреализации рисков

Высокаяb— 3
Средняяb— 2
Низкаяb— 1

Итого баллы (max) 12

Окончание таблицы 1

Таблица 2

ПРИМЕР РАСЧЕТА УДЕЛЬНОГО ВЕСА ЭТАПА ДЛЯbГРУПП ЛЕКАРСТВЕННЫХ ПРЕПАРАТОВ

Этапы

Баллы

Баллы 
всего

Аллерген
Балл / 

Удельный вес, %

Генотерапевтический 
ЛП

Балл / Удельный вес, %

Антибиотик
Балл /

 Удельный вес, %

Производство Доb13 8/40 5/29 2/9

Распределение Доb8 3/15 7/41 0/b—

Назначение Доb12 2/10 4/24 7/32

Отпуск Доb9 2/10 0/b— 7/32

Применение Доb12 5/20 0/b— 6/27

Риск дляbокружающей 
среды

(1) 0 1/6 0

Итого 40 20/100 17/100 22/100

Примечание: высокий рискb— 30% иbболее илиbнабравший наибольший вес; средний рискb— 15,1–29,9%; низкий 
рискb— 0–15%.

Таблица 3

ПЕРЕВОД УДЕЛЬНОГО ВЕСА ЭТАПА 
ЖИЗНЕННОГО ЦИКЛА ВbКРИТЕРИЙ К1

Риск % отbобщего количества 
набранных баллов К1

Высокий ≥30 3

Средний 15,1–29,9 2

Низкий 0–15 1
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привести значения кbнормированным значениям. 
Поbитогам нормирования дляbанализа разделяют 
три уровня рисков: высокий, средний, низкий. Если 
применимо, можно выделить четыре группы ри-
ска: катастрофический, высокий, средний, низкий. 
Внешними владельцами риска проводится анализ 
причин возникновения иbоценки рисков. Вbрамках 
рутинной практики управления рисками они про-
водят анализ причин возникновения иbреализации 
рисков, результаты которого предоставляют ответ-
ственному подразделению ДРУ.

Этап 2. Оценка данных
1.bРезультаты оценки рисков ихbвладельцами 

могут иметь качественное иbколичественное выра-
жение. Качественные значения могут быть получе-
ны методом экспертных оценок, форсайт-методов 
илиbпереведены вbкачественные значения изbко-
личественных значений. Количественными значе-
ниями могут быть: стоимость ущерба, стоимость 
мероприятий поbуправлению рисками.

2.bЕсли реализация риска выражена вbнемате-
риальных потерях, тоbстепень такого риска опре-
деляется методом экспертных оценок вbбаллах 
либо поbшкале «высокийb— среднийb— низкий» 
илиb«катастрофическийb— высокийb— среднийb— 
низкий».

3.bФормирование реестра рисков: расчет кри-
териев К1 иbК2;

Расчет комплексного значения (итогового рей-
тинга) риска

Комплексная оценка риска является сум-
мой значений: оценка риска владельцем, К1, К2 
(табл.b5).

Группировка рисков: наb первом этапе ри-
ски группируются поbрассчитанному значению Xi 
(табл. 6). Рейтинг риска рассчитывается поbсумме 
набранных баллов.

Риски группы Ib— приоритетная комплексная 
оценка. Данные риски имеют важный приоритет 

ла). Вb случае если ДРУ заключает прямой кон-
тракт сbвладельцем риска, тоbстепень воздействия 
наbриск будет достаточно высокая (3 балла). Если 
ДРУ имеет возможность косвенно управлять ри-
ском, например, через медицинских представи-
телей, профессиональные ассоциации, тоbстепень 
влияния характеризуется какbсредняя (2 балла). 
Отсутствие косвенной возможности действенно 
влиять наbриск дает 1 балл. Критерий используется 
вbкомплексной оценке рисков какbК2.

Разработка процессной модели комплексного 
управления рисками ДРУ

Принципиальная обобщенная схема алгорит-
ма проведения процесса комплексной оценки 
представлена вbтабл. 4.

Подготовительный этап
Наbподготовительном этапе проводится ряд 

мероприятий, определяющих цели, задачи, требо-
вания, критерии, объем, персонал, сроки, бюджет, 
формы отчета дляbпроведения комплексной оцен-
ки рисков.

Этап 1. Сбор данных отbвладельцев риска
1)bопределение этапов ЖЦ объектов, участву-

ющих вbкомплексной оценке, вbзависимости отbза-
планированной цели;

2)bопределение объекта оценкиb— ЛП, группа 
ЛП, МНН иbдругие группы, отвечающие цели про-
ведения процесса комплексной оценки рисков;

3)bопределение критериев оценки рисков, ме-
тодов выявления, выбор шкалы.

Получение данных отbвладельцев риска
Вbоснове процесса получения данных лежит по-

ложение оbтом, чтоbвладельцы рисков используют 
стандартные методы управления рисками вbсоот-
ветствии сbтребованиями надлежащих фармацев-
тических практик. Вbслучае если разные владельцы 
риска проводили оценку вbразных шкалах, следует 

РИС. 1. Алгоритм расчета критерия «степень влияния ДРУ наbуправление риском ЛП»

1 балл

2 балла3 балла4 балла

Есть возможность 
влияния наbвладельца

Есть возможность 
прямого контракктаРиск внутри ДРУ

Нет

Да Да Да

Нет Нет
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оценку степени достижения целей, использование 
линии тренда, выявленного приbпланировании ме-
роприятий, экономическую оценку последствий, 
аbтакже расчет соотношения «стоимость меропри-
ятия / стоимость реализации риска».

Этап 4. Подготовка отчета дляb финансово-
экономического подразделения сbцелью бизнес- 
иbстратегического планирования

Вbотчет вносятся сформированные рекоменда-
ции поbфинансированию мероприятий поbмити-
гации рисков наbплановый период, аbтакже реко-
мендации дляbдальнейших исследований рисков. 
Оформляется паспорт риска, вbкотором представ-
лена основная информация поb каждому риску 
иbопределена приоритетность риска дляbвнесения 
вbстратегический план финансирования дляbДРУ.

Этап 5. Оценка эффективности принятых орга-
низационно-управленческих решений

Оценка эффективности принятых организаци-
онно-управленческих решений проводится после 
внедрения/реализации мероприятий илиbпосле 
проведения начальных/промежуточных этапов 
финансирования иbполучения начальных/проме-
жуточных результатов.

ВЫВОДЫ

Преимущества иbограничения 
разработанного подхода

Преимущества: разработанный подход по-
зволяет провести оценку всех выявленных ри-
сков; адаптируется вbзависимости отbпотребностей 
предприятия вb подходящих продуктах бизнес-
моделирования; интегрируется вbобщую систему 
риск-менеджмента предприятия, включая общие 
илиbдивизионные риски, иbиспользуется приbраз-
работке комплексной стратегии организации; спо-
собствует оптимизации, автоматизации бизнес-
процессов, разработке иb реализации стратегии 
предприятия, адаптивному управлению организа-
ции вbсоответствии сbмиссией предприятия иbпо-
литикой поbкачеству; позволяет управлять риска-
ми наbоперационном, тактическом, стратегическом 
уровнях.

Ограничения применения модели заложены 
приbразработке: необходимость конкретизации 
критериев включения мер поbмитигации рисков; 
предусматривает управление устранимыми риска-
ми; основана наbусловии ограниченных финансо-
вых ресурсов организации.

дляbпринятия решений поbуправлению. Поbэтим ри-
скам разрабатываются мероприятия, которые реко-
мендуются кbфинансированию вbпервую очередь.

Риски группы IIb— высокая комплексная оцен-
ка. Поbданным рискам также определяются меро-
приятия, которые входят вbотчет сbрекомендацией 
первоочередного финансирования.

Риски группы IIIb— средняя комплексная оцен-
ка. Данные риски можно дополнительно перегруп-
пировать поbколичеству набранных баллов К2.

Риски группы IVb— низкий рейтинг комплексной 
оценки. Риски ранжируют поbкритерию К2 анало-
гично группе III. Может быть принято решение пре-
небречь рисками группы IV илиbразделить их.

Этап 3. Разработка мероприятий поbуправле-
нию рисками

Наbоснове принципа соразмерности проводит-
ся отбор наиболее рациональных мероприятий, 
направленных наbоптимизацию управления пред-
приятием, планирование иbадаптивное управле-
ние предприятием, направленное наbвыполнение 
миссии ДРУ.

Дляbпринятия решений проводится предвари-
тельный расчет эффективности планируемых ме-
роприятий поbуправлению рисками. Оценка пред-
лагаемых кb внедрению мероприятий включает 

Таблица 5

ПРИМЕР РАСЧЕТА КОМПЛЕКСНОГО 
ИТОГОВОГО РЕЙТИНГА РИСКА

Риск Оb(1-4) К1 (1-3) К2 (4-1) Xi

Риск 1 3 3 4 10

Риск 2 2 1 4 7

Риск 3 4 4 1 9

Примечание: Xi = О + К1 + К2b— итоговый рейтинг 
риска; Оb— оценка владельца риска; К1b— удельный вес 
этапа; К2b— степень влияния ДРУ наbриск.

Таблица 6

БАЛЛЬНО-РЕЙТИНГОВАЯ ОЦЕНКА РИСКА

Группа риска Xi Рейтинг 
группы

Катастрофический 11–12 I

Высокий 9–10 II

Средний 6–8 III

Низкий 3–5 IV
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To improve objectivity inbdecision-making on thebdevelopment ofbrisk management measures, DRUs need 
tobdevelop criteria forbrisk assessment andbtheir ranking. Thebaim of thebstudy is tobdevelop abmodel of absystem 
tobsupport thebadoption by thebholder of abregistration certifi cate ofborganizational andbmanagerial decisions on 
managing thebrisks ofbusing medicinal products at all stages of theblife cycle, taking into account thebmission 
andbbudget of theborganization. Thebmodel isbbased on thebprinciples of thebprocess approach ISO 9001, ICH 
Q9, theoretical foundations ofbbusiness planning developed by researchers. Thebmethods used were: expert 
assessments, recursion, SADT. A process model for thebintegrated risk management of thebuse ofbmedicinal 
products by thebregistration certifi cate holder has been developed based on thebcalculation of thebdeveloped 
criteria “specifi c weight of thebstage of theblife cycle of abmedicinal product”, “degree ofbinfl uence of thebregis-
tration certifi cate on risk management”. Thebmodel allows for thebassessment ofball identifi ed risks, isbadapted 
depending on thebenterprise’s needs forbsuitable business modeling products; isbintegrated into thebenterprise’s 
overall risk management system (forbgeneral orbdivisional risks) and inbthebdevelopment of theborganization’s 
comprehensive strategy.

Keywords: risks ofbdrug use, drug safety, life cycle ofbdrugs, pharmacovigilance, risk management, risk-
based approach
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Цинкb— один изb наиболее значимых микро-
элементов, участвующий вbрегуляции иммунных, 
метаболических иbрепаративных процессов. Про-
веден маркетинговый анализ 48 торговых наи-
менований цинксодержащих лекарственных пре-
паратов, представленных вb семи АТХ-группах. 
Наибольшую долю составляют дерматологиче-
ские средства (74,5%) сbпреобладанием цинка ок-
сида (36,1% МНН). Расчет коэффициентов полно-
ты иbшироты ассортимента, аbтакже индекса 
обновления выявил высокую конкуренцию иb не-
достаток инновационных форм. Индекс Вышков-
ского® подтвердил высокий интерес потребите-
лей приbограниченном выводе новых препаратов. 
Обоснована перспективность разработки комби-
нированных форм сbпротивовирусными иbпроти-
вовоспалительными компонентами, аbтакже пре-
паратов наbоснове наночастиц цинка.

Ключевые слова: цинк, лекарственные препа-
раты, маркетинговый анализ, дерматологические 
средства, фармацевтический рынок, наноформы

Среди эссенциальных микроэлементов важ-
ное место вbбиохимических иbфизиологических 
процессах занимает цинк. Он обеспечивает нор-
мальное функционирование нервной ткани, ре-
продуктивной системы, участвует вb углеводном 
обмене, аb также регулирует работу клеточного 
иbгуморального иммунного ответаb [1,2]. Уровень 

цинка вbорганизме определяет репродуктивный 
потенциал как уbмужчин, так и уbженщинb— до-
казано влияние наbпроцесс сперматогенезаb[3] и 
наbразвитие плодаb[4,5]. Микроэлемент обладает 
бактериостатическим, репаративным иbантигиста-
минным эффектамиb— известна его способность 
создавать защитный слой приbнанесении наbкожу, 
слизистую, раневую поверхность, интенсифици-
ровать процессы ранозаживления иb регенера-
цииb[6,7].

Вb государственном реестре лекарственных 
средств (ГРЛС) препараты, содержащие цинк, 
относятся кb разным фармакотерапевтическим 
группам иbгруппам поbанатомо-терапевтическо-
химической классификации. Вbданном контексте 
анализ рынка необходим вbкачестве приоритет-
ного источника информации, показывающего 
основные тренды объемов иbтемпов роста кон-
кретных лекарственных препаратов, аbтакже от-
дельных фармакотерапевтических групп илиbце-
лых сегментов. Полученные данные могут быть 
использованы дляb планирования жизненного 
цикла новых лекарственных препаратов (ЛП), 
чтоb позволит учитывать актуальные рыночные 
потребности.

Цель исследованияb— маркетинговый ана-
лиз ассортимента цинксодержащих препаратов 
наbроссийском фармацевтическом рынке сbопре-
делением перспективного направления дляbраз-
работки новых ЛП.
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аналогичным подходом. Индекс Вышковского® 
определялся какbотношение запросов пользовате-
лей РЛС поbконкретному МННb[9] кbобщему коли-
честву запросов наbсайте, выступая опережающим 
индикатором рынка.

Период исследования: январьb— март 2025bг.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИbОБСУЖДЕНИЕ

Общий ассортимент предложений ЛП наbосно-
ве цинка наbрынке составляет 48 торговых наиме-
нований (ТН), которые систематизированы вbсемь 
основных групп поbАТХ-классификации, приведен-
ной вbГРЛС (рис. 1).

Самой многочисленной группой поbАТХ-клас-
сификации являются дерматологические пре-
параты. Цинк широко используется дляb лече-
ния акне, уменьшает себопродукцию, заживляет 
раны, поэтому успешно применяется дляb лече-
ния дерматитов, экземы, псориаза иbдругих за-
болеванийb[11,12]. Наbвтором месте представлен 
ассортимент группы Сb (препараты дляb лечения 
сердечно-сосудистой системы). Известны свой-
ства цинка вbотношении снижения риска разви-
тия атеросклероза, ишемической болезни серд-
ца иbинфаркта миокардаb[13]. Остальные группы 
представлены небольшим количеством ЛП иbТН 
вbдиапазоне отb1 доb3 наименований.

Наb основании данных изb ГРЛС был про-
анализирован состав ЛП поbМНН, лекарственной 
форме иb принадлежности кb перечню ЖНВЛП. 

МАТЕРИАЛЫ ИbМЕТОДЫ

Материалами дляbисследования явились офи-
циальные источники информации оbноменклатуре 
цинксодержащих лекарственных средствb (ЛС)b— 
ГРЛСb [8] иbрегистр лекарственных средств Рос-
сии (РЛС)b [9]. Анализ фактического поступления 
препарата наbфармацевтический рынок опреде-
лялся посредством базы данных Федеральной 
службы поb надзору вb сфере здравоохранения 
(Росздравнадзор)b[10]. Анализ номенклатуры ЛП, 
содержащих цинк, проводился вbтри этапаb— фор-
мирование базы данных (поbкритерию МНН и их 
комбинаций), ее характеристика иbмаркетинговый 
анализ. Приbработе сbГРЛС иbРЛС использовались 
методы информационного поиска, контент-анали-
за, описания, агрегирования иbгруппировки дан-
ных, ранжирования. Маркетинговое исследование 
сводилось кbрасчетам широты иbполноты ассорти-
мента иbоценке индекса Вышковского®.

Коэффициент широты рассчитывался для 
определения количества доступных групп МНН 
иb их комбинаций наb основе фактической ши-
роты ассортимента (наbосновании данных Росз-
дравнадзора оbвводе ЛП вbгражданский оборот 
(ГО) заbпериод, равный сроку годности отbдаты 
запроса) иbбазовой широты ассортимента (наbос-
новании актуальных регистрационных удостове-
ренийb(РУ) вbГРЛС заbпериод срока годности пре-
парата отbдаты запроса). Коэффициент полноты 
рассчитывался дляbопределения количества до-
ступных ЛП внутри группы МНН и ихbкомбинаций 

РИС. 1. Распределение цинксодержащих препаратов поbАТХ-классификации

  Лекарственные препараты, шт.      Торговые наименования, шт.

Db– дерматологические препараты

Сb– сердечно-сосудистая система

Аb– препараты дляbлечения пищева-
рительного тракта иbобмена веществ

Sb– органы чувств

Vb– прочие препараты

Gb– мочеполовая система 
иbполовые гормоны

Jb– противомикробные препараты
системного действия
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Дляb определения полноты иb широты пред-
лагаемого ассортимента ЛП, содержащих цинк, 
сопоставляли данные поbколичеству актуальных 
РУ вb ГРЛСb [8] иbинформацию оbвводе препара-
тов поbданной РУ вbГО наbпротяжении его срока 
годности (рис. 3). Показано, чтоbЛП не поbвсем РУ 
вводились вbГО наbпротяжении ихbсрока годности. 
Это может быть обусловлено отсутствием необхо-
димых компонентов илиbэкономическими факто-
рами конкретного производителя.

Обращают наbсебя внимание три группировоч-
ных наименования (фавипиравир + цинк, пирити-
он цинк + тербинафин, борная кислота + прокаин 
+ цинка оксид), поb которым неb было выведено 
вbГО ниbодной серии препарата. Дляbдругих МНН 
данный коэффициент варьирует вbдиапазоне отb50 
доb100%, являясь достаточно высоким показате-
лем иbкосвенно указывая наbрентабельность про-
изводства иbналичие спроса наbрынке. Вbнаиболее 
многочисленной группе МНН «цинка оксид» ко-
эффициент полноты составляет 63%, что, однако, 
вbсовокупности сbбольшим количеством актуаль-
ных РУ указывает наbнерентабельность производ-
ства уbнекоторых производителей. Ввиду высокой 
конкуренции вbданной группе МНН целесообраз-
на разработка инновационных лекарственных 
форм (ЛФ).

Следующим этапом было проведение анализа 
ассортимента ЛП поbЛФ, который показал наличие 

Дополнительно оценивался индекс Вышковского® 
наbмарт 2025b г. (средний поbпрепаратам одного 
МНН) какbопережающий индикатор рынка (рис. 2).

Наибольшее количество ЛП поbМНН приходят-
ся наbдолю цинка оксидаb— 36,1% (30 наименова-
ний), а дляbТН поbМНН наибольшая доля приходит-
ся наbпиритион цинкb— 14,6% (7 наименований). 
Прослеживается рыночный тренд вb отношении 
дерматологических препаратов, который также 
подтверждается индексом Вышковского®, который 
дляbгруппы МНН цинка оксида составляет 1,964%. 
Можно говорить оbтом, чтоbданное МНН пользует-
ся достаточно высоким информационным спросом 
среди потребителей, но приb этом производите-
ли неbпредлагают никаких инновационных форм. 
Среди лидеров поbиндексу Вышковского® следу-
ет также выделить следующие ТН: цинковая мазь 
(2,814%), присыпка детская (2,128%) иbТеймурова 
паста (0,948%). Ассортимент монокомпонентных 
ЛС составляет 25%, а комбинированныхb— 75%, 
чтоb обосновывается способностью соединений 
цинка кbсинергии (вbкачестве примера можно при-
вести новую комбинацию фавипиравир + цинк, где 
последний усиливает противовирусную эффектив-
ностьb [14]). Расчет индекса жизненной важности 
определяет значение 1,78% (всего 2 РУ включены 
вbперечень ЖНВЛПb— это препараты цинка бис-
винилимидазола диацетата), чтоbявляется сравни-
тельно низким показателем дляbвыборки.

РИС 2. Структура ассортимента цинксодержащих препаратов поbМНН

  Количество ТН по МНН, шт.      Количество ЛП по МНН, шт.      Индекс Вышковского, ‰
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Наbфинальном этапе было выполнено постро-
ение макроконтура, который позволяет выделить 
доминирующие позиции поb всем показателям 
иbоценить представленный ассортимент (рис. 4.).

Макроконтур был построен вbсравнительном 
аспектеb— общие данные регистраций вbГРЛС иbРУ, 
поb которым осуществлялся ввод вb ГО заb время 
актуального срока годности. Обращает наb себя 
внимание увеличение индекса обновления вbфак-
тической группе, что, однако, неbможет оценивать-
ся вbпрямом смысле этого термина. Наибольшая 
часть приходится наbперерегистрацию РУ вb со-
ответствии сbтребованиями ЕАЭС (регуляторные 
причины) иbперерегистрацию из-заbвнешнеполи-
тических факторов. Например, препарат Цинкте-
рал®, П №011693/01–2001, неb имеет выводов 
вbГО сb2022bг. иbзаменен препаратом Цинктерал®-
Тева, ЛП-№ (000816)b— (РГ-RU), чтоbсвязано сbпро-
дажей производственных мощностей вb 2022b г. 
иbперерегистрацией ассортимента. Такие факты, 
поbсути, неbмогут считаться обновлением ассор-
тимента. Наbрынок цинксодержащих ЛП практи-
чески неbвыводятся новые формы, чтоbопределяет 
перспективность данного направления. Воз-
можным решением могут стать препараты цинка 
наb основе наночастиц, которые показали свою 
эффективность вbпредварительных исследовани-
яхb[15–17]. Также интерес представляет снижение 

нескольких видов ЛФ: твердые, жидкие, мягкие, 
дляbинъекций, аэрозоли. Наибольшее количество 
ЛС выпускается вb виде мягких лекарственных 
формb— 44,6%, изbних преобладающей является 
паста дляbнаружного применения 19,3%. Среди 
наиболее популярных ЛФ следует также выделить 
мази дляbнаружного применения (18,1%), суппо-
зитории ректальные (14,5%) иbсуспензии дляbна-
ружного применения (13,3%). Дляbостальных форм 
неbпревышен порог вb6%.

Анализ регистрационных номеров ЛС по-
казал, чтоb фармацевтический рынок России 
заb последние годы существенно пополнился 
новыми препаратами. Больше всего зарегистри-
ровано ЛП вb2024b г.b— 22,9% (19 ЛП), всплески 
регистрации наблюдались вb 2022-мb— 10,8% 
(9 ЛП) иb2019b г.b— 8,4% (7 ЛП). Это может быть 
объяснено следующими факторамиb— пандемия 
COVID-19 (2019b г.), неблагоприятная рыночная 
конъюнктура (2022bг.). Увеличенное количество 
регистраций вb2024b г. указывает наb активиза-
цию производителей вbнаправлении приведения 
своих РУ кbтребованиям ЕАЭС. Наbосновании со-
бранных данных оbрегистрации был рассчитан 
индекс обновления ассортимента цинксодержа-
щих ЛС заbпоследние 5bлет (2020–2024bгг.), кото-
рый составил 0,48, чтоbявляется достаточно вы-
соким значением.

РИС. 3. Широта иbполнота ассортимента цинксодержащих лекарственных препаратов

  Актуальные РУ (ГРЛС / РЛС), шт.      РУ, по которым был ввод в ГО в течение срока годности, шт.
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сbоксидом цинка, ноbнизкий уровень фактическо-
го обновления ассортимента. Это свидетельствует 
оbнеобходимости вывода наbрынок новых препа-
ратов, соответствующих современным стандартам 
качества иbэффективности, особенно вbсегментах 
дерматологии, лечения инфекционных заболева-
ний иbтерапии иммунодефицитов.
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доступности наbрынке комбинированных средств 
сb цинком, где причинами могут быть разнона-
правленные факторы конкретных производите-
лей, дляbкоторых выпуск поbзарегистрированным, 
действующим РУ неbпредставляет коммерческого 
интереса. Вbостальном макроконтуры фактической 
доступности иbзарегистрированной номенклатуры 
выглядят идентично.

ВЫВОДЫ

1. Анализ ассортимента показал, что наbрынке 
доминируют традиционные лекарственные фор-
мы, такие какbмази, пасты иb суспензии. Однако 
использование наночастиц цинка, аbтакже новых 
комбинаций сbпротивовирусными иbантибактери-
альными компонентами может значительно рас-
ширить терапевтические возможности.

2. Высокая доля комбинированных цинксо-
держащих препаратов (75%) подтверждает вос-
требованность синергетических эффектов. Однако 
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3. Анализ индекса Вышковского® выявил вы-
сокий информационный спрос наb препараты 

РИС. 4. Сравнительный макроконтурb— данные ГРЛС иbфактические данные оbвводе 
вbгражданский оборот Росздравнадзора
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ASSESSMENT OF THE RANGE OF ZINC–CONTAINING DRUGS IN RUSSIA: 
VECTOR OF NEW FORM DEVELOPMENT
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1 Kursk State Medical University, Kursk, Russia
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Zinc isbone of thebmost essential trace elements involved in thebregulation ofbimmune, metabolic, andbreparative 
processes. A marketing analysis was conducted on 48 brand names ofbzinc-containing medicinal products classifi ed 
within seven ATC groups. Thebmajority were dermatological agents (74,5%), with zinc oxide accounting forb36,1% 
ofbinternational nonproprietary names (INNs). Calculation of thebassortment breadth andbdepth coeffi cients, asbwell 
as thebrenewal index, revealed high market competition and ablack ofbinnovative dosage forms. ThebVyshkovsky 
Index® confi rmed strong consumer’s interest despite theblimited introduction ofbnew drugs. Thebstudy substantiates 
thebpotential forbdeveloping combination formulations containing antiviral andbanti-infl ammatory components, 
asbwell asbzinc-based nanoparticle formulations.

Keywords: zinc, medicinal products, marketing analysis, dermatological agents, pharmaceutical market, 
nanopharmaceuticals
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Вbнастоящее время наблюдается увеличение 
интереса кbприменению лекарственных средств, 
вbсостав которых входят лекарственные расте-
ния. Это можно объяснить ихbнизкой токсично-
стью, минимальным количеством побочных эф-
фектов иbшироким спектром терапевтического 
действия. Поэтому перед учеными стоит важная 
задача непрерывного поиска новых видов лекар-
ственного растительного сырья и ихb анализа 
дляbрасширения ассортимента фитопрепаратов. 
Одним изbтаких видов является представитель 
семейства яснотковые (Lamiaceae)b— базилик обык-
новенный (Ocimum basilicum L.). Базилик широко 
используется вb пищевой промышленности, его 
качество регламентируется ГОСТом. Однако вbна-
стоящее время вbРоссийской Федерации отсут-
ствует нормативная документация, позволяющая 
осуществлять стандартизацию данного лекар-
ственного растительного сырья, чтоbподтвержда-
ет необходимость комплексного изучения иbразра-
ботки современных методов исследования травы 
базилика. Изучение научной литературы показало, 
чтоbбазилик обыкновенный содержит большое ко-
личество биологически активных веществ, вклю-
чающих эфирные масла, флавоноиды, дубильные 
вещества, сапонины, фенолы, гидроксикоричные 
кислоты, сердечные гликозиды, алкалоиды, иbобла-
дает широким спектром фармакологической ак-
тивности, включающей противовоспалительные, 
противогрибковые, антибактериальные, антиок-
сидантные, ранозаживляющие иbпротивовирусные 
свойства. ВbРоссийской Федерации зарегистриро-
ван ряд лекарственных препаратов иbбиологически 

активных добавок (БАД), содержащих базилик. Сы-
рье травы базилика обыкновенного является пер-
спективным источником дляbразработки норма-
тивной документации иbдальнейшего получения 
новых лекарственных средств.

Ключевые слова: базилик обыкновенный, 
Ocimum basilicum L., химический состав, фармако-
логические свойства, обзор литературы

Вbпоследние годы отмечается устойчивая тен-
денция роста интереса населения кb использо-
ванию лекарственных препаратов наbоснове ле-
карственного растительного сырья (ЛРС). Вbсвязи 
сbэтим одной изbзадач современной отечествен-
ной фармации является поиск иbвсестороннее изу-
чение новых видов лекарственного растительного 
сырья дляbрасширения номенклатуры фитопре-
паратов. Вbнастоящее время возрастает интерес 
кbизучению пряно-ароматических растений, ис-
пользуемых вb пищевой промышленности. Это 
можно объяснить содержанием вbних биологиче-
ски активных веществ, обладающих различными 
фармакологическими свойствами. Кроме того, они 
отвечают требованию безопасности, поскольку 
проверены широким применением вbкачестве пи-
щевых продуктов вbтечение долгого времениb[1]. 
Одним изbтаких видов сырья, привлекающих вни-
мание ученых, является трава базилика обыкно-
венного (Ocimum basilicum L.). Научное родовое 
название Ocimum происходит отbгреческого слова 
«ozein»b— «пахнуть» иbдано этому роду заbпряный 
аромат относящихся кb нему растений. Научное 
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отbносового кровотечения»), устраняют оскомину 
наbзубах («Отbэтого очень помогает жевать порту-
лак огородный илиb базилик огородный»), укре-
пляют зрение («Его выжатый сок вbвиде порошка 
укрепляет зрение»), облегчают затрудненное дыха-
ние («[одна] ускурраджа его сока приносит пользу 
приbрасстройстве дыхания»), помогают отbукусов 
(«Его прикладывают наbместо, укушенное шерш-
нем, скорпионом иb«морским драконом»)b[6–8]. Он 
является сильным средством отbследов язв иbоспы 
(«базилик сbсолью дляbтеста, замешанный доbгусто-
ты наbпчелином меду иbнаbотваре переступня»)b[9]. 
Приbлечении воспаления седалищного нерва иbуко-
ренившихся болей вbбедре и вbколене предлагается 
применение мази («Берут очищенного воскаb— сто 
мискалов, набатейской смолыb— двадцать пять ми-
скалов, базиликового семениb— шесть мискалов, 
касатика, расторопши, миррыb— каждого поbшести 
мискалов и китранаb— пять мискалов. Этиb[веще-
ства] связывают, так чтоbони становятся какbбы од-
ним лекарством, иbсмазывают больное место наbбе-
дре»)b[10]. Базиликовое масло помогает отbветра 
вbколенях, вbсуставах и воbвсем теле («Берут одну 
часть базиликового настоя иbодну часть кунжутного 
масла иbкипятят доbтех пор, пока неbвыпарится вся 
вода и неbостанется только масло; затем процежи-
вают, наливают вbстеклянный сосуд иbхорошенько 
закрывают его. Заbодин раз принимают этогоb[мас-
ла] отbмискала доbполукийи, какbнами упомянуто, 
причем его пьют сbдвумя укийами горохового отва-
ра, вbкотором вместе сbгорохом варилось немного 
кумина; послеb[приема масла] едят зирбадж. Если 
смазывать органы этимb[маслом], тоbоно приносит 
пользу»)b[11].

Римский ученый-энциклопедист иb врач Авл 
Корнелий Цельс вb своем труде «Оb медицине» 
(Debmedicina) писал, чтоbбазилик помогает очище-
нию желудка, способствует выделению мочи, мо-
жет останавливать иbпрекращать жарb[12].

Помимо изучения медицины, уbученых тех вре-
мен возрастал интерес кbботанике, которая по-
степенно превратилась вbпрактическую область 
медицины, занимающуюся целебными свойствами 
растений. Основными источниками знаний оbрас-
тительном мире были труды основоположников 
ботаники Феофраста иbДиоскоридаb[13]. Эти уче-
ные изучили большое количество растений, вbтом 
числе иbбазилик обыкновенный.

Древнегреческий философ, естествоиспыта-
тель иbученый Феофраст вbсвоем сочинении «Ис-
следование оb растениях» (Historia Plantarum) 
впервые представил ботаническое описание бази-
лика следующим образом: «корни деревянистые», 

видовое название basilicum буквально означает 
«царское (зелье)». Отbэтого латинского слова про-
исходит иbрусское родовое название Базилик.

Базилик обыкновенный (Ocimum basilicumbL.)b— 
однолетнее травянистое растение высотой 
20–50b см. Стебель четырехгранный, хорошо об-
лиственный. Листья супротивные, черешковые, 
яйцевидные, поb краю редкозубчатые, зеленого 
илиbфиолетового цвета, доb5,5 см длиной. Цветки 
белые илиbрозовые, расположены вbпазухах верх-
них листьев, образуют длинные кистевидные со-
цветия наbконцах стеблей. Плод состоит изb4bореш-
ков, плотно окруженных соbвсех сторон волосистой 
внутри чашечкой. Родиной базилика обыкно-
венного считается Южная Азия. Он произрастает 
поbвсему миру, включая Индию, Пакистан, Непал 
иbтропическую иb субтропическую зоны Африки. 
ВbРоссийской Федерации культивируется много 
его форм и сортовb— преимущественно вbюжных 
иbюго-восточных районах страныb[2]. Какbдикора-
стущее растение встречается наbюге европейской 
части России и наbКавказеb[3]. Вbодичавшем виде 
распространяется вbВоронежской областиb[4].

Сbдревних времен базилик известен какbце-
лебное растение. Упоминание оbнем отражается 
вbтрудах знаменитых врачевателей, которые внес-
ли большой вклад вbстановление иbразвитие ме-
дицины.

Гиппократb— выдающийся врач Древней Гре-
цииb— вbсвоих сочинениях предлагал приbчахотке 
использовать базилик, который добавляли вbсо-
став кикеона («Наbследующий месяц он должен 
пить кикеон изbцветов, следующим образом при-
готовленный: возьми корень петрушки, укроп, руту, 
мяту, кориандр, свежий мак, базилик, чечевицу 
иbсок сладких иbвинных гранатов; сладкий нужно 
взять вдвойне»)b[5].

Выдающийся представитель арабской медици-
ны Абу-Али Ибн-Сина (Авиценна) вbкниге «Канон 
врачебной науки» широко использовал базилик 
обыкновенный дляbлечения различных болезней. 
Это растение применялось уbгрудных детей дляbле-
чения заболеваний глаз («Когда уbдетей опухают 
глаза, тоbнужно ихbмазать соком ликия иbмолоком, 
затем промывать отваром ромашки, аbтакже на-
стоем базилика огородного») и приbнепрерывном 
чихании («…аb еслиb [чиханье] вызвано неb опу-
хольюb [вbобласти мозга], тоbнужно вдувать вbобе 
ноздри порошок базилика огородного»). Помимо 
прочего, Авиценна полагал, чтоbлечебные свойства 
базилика помогают приb носовом кровотечении 
(«Выжатый сок его вbвиде капель иbособенно вbвиде 
фитиля сbвинным уксусом иbкамфорой помогает 
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изданиях, анализ действующей патентной до-
кументации иbизучался Национальный стандарт 
Российской Федерации, вbкотором изложена стан-
дартизация свежей зелени базилика, применяе-
мой вbпищевой промышленности.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИbОБСУЖДЕНИЕ

Стандартизация базилика вbРоссийской Феде-
рации осуществляется вbсоответствии сbтребовани-
ями ГОСТ Р 56562-2015 «Базилик свежийb— зелень. 
Технические условия», применяемыми вbпищевой 
промышленности. Показатели качества, предусмо-
тренные данным документом, включают определе-
ние внешнего вида, цвета, запаха иbвкуса, массовой 
доли растений сbдефектами, вbтом числе помятых, 
поломанных, слегка увядших, массовой доли сор-
ных растений, наличия сельскохозяйственных вре-
дителей иbпродуктов ихbжизнедеятельности, на-
личия минеральной примеси (земли, песка иbдр.). 
Содержание токсичных элементов, пестицидов, 
нитратов, радионуклидов, яиц гельминтов иbцист 
кишечных патогенных простейших, микробиоло-
гические показатели безопасности (патогенные) 
вbзелени свежего базилика неbдолжны превышать 
допустимых уровней [16]. Однако определение 
этих показателей качества неbпредоставляет воз-
можности полноценно оценить, какие биологиче-
ски активные вещества содержатся вbсырье.

Вbрамках исследования было изучено 560 дей-
ствующих патентных документов Российской Фе-
дерации (заbпериод сb2007 поb2024bгод), вbкото-
рых используется базилик. Изобретения, согласно 
Международной патентной классификации, отно-
сятся кbследующим классам:
 � A01b— сельское хозяйство; лесное хозяйство; 
животноводство; охота иbотлов животных; ры-
боловство иbрыбоводство.

 � A21b— хлебопекарное производство; оборудо-
вание дляbпроизводства илиbобработки теста; 
тесто дляbвыпечки.

 � A23b— пища илиbпищевые продукты; ихbобра-
ботка, неbотнесенная кbдругим классам.

 � A24b— табак, сигары, сигареты, папиросы; кури-
тельные принадлежности.

 � A41b— одежда.
 � A61b— медицина иbветеринария; гигиена.
 � C12b— биохимия; пиво; алкогольные напитки; 
вино; уксус; микробиология; энзимология; полу-
чение мутаций; генная инженерия.
Согласно проведенному патентному анали-

зу, широкое применение базилик обыкновенный 

«листья появляются после стебля», «летняя по-
садка», «быстро всходит», «…если обломать ве-
точку, тоb появляются новые побеги», «имеется 
один толстый корень, идущий вb глубину, аbдру-
гие корни тонкие иbдовольно длинные, отходят 
отbнего вbстороны», «цветет поbчастям: сначала за-
цветают наbнем цветы внизу, аbкогда они отцве-
тут, тоbвверху», «семена обтянуты кожицей», «дает 
очень много семян», «семена сидят наbверхушке 
стебля», «бывает только одного вида», «поливают 
вbполдень: говорят, чтоbон скорее растет, если его 
впервые полить вbсамую жару», «семена недолго 
сохраняют всхожесть»b[14].

Диоскоридb— военный врач, фармаколог иbна-
туралист, автор первого трактата оbлекарственных 
веществах (De Materia Medica), предложил способ 
получения базиликового масла путем замачива-
ния сырья вbмасле сbпоследующим его отжимом. 
Он считал, чтоbбазилик обладает мочегонным дей-
ствием, снимает воспаление, помогает отbукусов 
«морского дракона» иbскорпиона иbлечит заболе-
вания глазb[15].

Разные виды базилика вbнекоторых странах 
являются фармакопейным видом лекарственно-
го растительного сырья. Например, вbИндийскую 
фармакопею (Indian Pharmacopoeia) включены 
листья базилика священного (Ocimum sanctumbL.) 
иb сухой экстракт, полученный наb его осно-
ве. ВоbФранцузской фармакопее (Pharmacopee 
Française) описаны листья базилика обыкновен-
ного. Аb трава базилика обыкновенного входит 
вb Германскую гомеопатическую фармакопею 
(Deutsches Homöopathisches Arzneibuch). Однако 
вbРоссийской Федерации трава базилика обык-
новенного иbдругие его виды неbявляются офи-
цинальным лекарственным растительным сырьем 
иbнеbвключены вbГосударственную фармакопею.

Целью данного обзора является анализ на-
учной литературы, нормативной иbпатентной до-
кументации дляbоценки современного состояния 
использования травы базилика обыкновенного 
(Ocimum basilicum L.), изучения химического со-
става, фармакологических свойств иbопределе-
ния перспективности использования данного ЛРС 
вbфармации иbмедицине.

МАТЕРИАЛЫ ИbМЕТОДЫ

Дляb достижения поставленной цели приме-
нялись документальный, системный, структурно-
логические методы иbконтент-анализ. Проводил-
ся мониторинг научных статей вbпериодических 
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выступает вbкачестве действующего илиbвспомо-
гательного вещества. Какb активный компонент 
вbзаявленных составах он оказывает иммуности-
мулирующее, антибактериальное, противовирус-
ное иbпротивовоспалительное действиеb[17–21]. А 
вbкачестве вспомогательного вещества играет роль 
ароматизатораb [22,23]. Вb области ветеринарии 
применяется дляbкоррекции метаболического ста-
туса уbвысокопродуктивных коров вbусловиях про-
мышленного комплексаb[24].

Обобщенные данные патентной документации 
поbраспределению патентов сbиспользованием сы-
рья базилика обыкновенного поbотраслям пред-
ставлены наbрис. 1.

Анализ литературных источников показал, что 
вbпоследние годы возрастает интерес кbизучению 
химического состава иbфармакологических свойств 
базилика обыкновенного иbэкстрактов наbего ос-
нове. Вbрамках проведенных исследований уста-
новлено, чтоbбазилик имеет разнообразный хи-
мический состав. Поскольку Ocimum basilicum L. 
относится кb пряно-ароматическим растениям, 
тоb основной группой действующих соединений 
являются летучие компонентыb— эфирные масла, 
вbкоторых преобладают метилэвгенол, метилхави-
кол, линалоолb[25, 26]. Также содержатся флавоно-
иды изbподгруппы флавонолов (кверцетин), фла-
вонов (апигенин) иbантоцианидинов (цианидин). 
Вbфиолетовом базилике вbбольшом количестве со-
держатся антоцианы, которые обуславливают его 
окраскуb[27]. Вbводном экстракте Ocimum basilicum 
L. обнаружено большое количество дубильных ве-
ществb— таниновb[28]. Анализ научных статей также 
выявил наличие следующих групп биологически 
активных веществ: сапонинов, фенолов, гидрок-
сикоричных кислот, сердечных гликозидов, алка-
лоидов. Установлено, что вbсостав базилика входит 
множество минеральных веществ, которые играют 
важную роль вbфизиологических процессах орга-
низма человека: натрий, калий, кальций, магний, 
медь, марганец, железоb [29]. Разнообразный хи-
мический состав биологически активных веществ 
обеспечивает широкий спектр фармакологических 
эффектов.

Противомикробные свойства. Эфирное масло 
иbэкстракты базилика оказывают сильное антибак-
териальное действие заbсчет наличия вbсвоем со-
ставе фенольных соединений, которые вызывают 
утечку внутриклеточного АТФ иbионов калия бакте-
риальной клетки иbприводят кbее гибели. Эфирное 
масло наиболее высокую эффективность проявля-
ет против грамположительных бактерий. Это мож-
но объяснить отсутствием уbграмположительных 

нашел вbпищевой промышленности. Он исполь-
зуется приbприготовлении соусов, растительных 
масел, соли сbпряностями, паштетов, сыров, чипсов, 
консервов, напитков, приправ, йогуртов. Вbхлебо-
пекарном производстве его добавляют дляb из-
готовления печенья, тортов, пряников, хлебцов 
иbвафель. Помимо прочего, базилик применяют 
вbпроизводстве светлого, темного пива, настоек 
иbдругих алкогольсодержащих напитков, аbтакже 
вbпроизводстве курительных композиций.

Вbсельском хозяйстве нашло применение мас-
ло базилика: оно входит вb состав пестицидной 
композиции (дляbувеличения активности пести-
цидных активных ингредиентов).

Вbизобретении, относящемся кbобласти сани-
тарно-гигиенической защиты дыхательных пу-
тей, дляbоказания терапевтического воздействия 
наbорганы человека масло базилика используется 
дляbпрофилактики простудных заболеваний.

Анализ патентной документации показал, 
чтоbприменение базилика обыкновенного вbоб-
ласти фармацевтической промышленности также 
привлекает интерес исследователей. Базилик обык-
новенный приbразработке лекарственных средств 

  Сельское хозяйство
  Хлебопекарное производство
  Пища или пищевые продукты
  Табак; курительные принадлежности
  Одежда
  Медицина и ветеринария; гигиена
  Биохимия; пиво; алкогольные напитки

РИС. 1. Область применения базилика 
обыкновенного вbпатентах разных отраслей 

промышленности

0,17%

2,08%

16,64%14,21%

58,06%

8,49%

0,35%
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экстрактов ингибировать тепловую денатурацию 
белка (яичного альбумина) является отражением 
ихbпротивовоспалительной активности. Этаноль-
ный иbгексановый экстракты продемонстрирова-
ли противовоспалительную активность, которая 
оказалась значительно выше, чем уb аспирина. 
Это может быть связано сbприсутствием фенолов, 
флавоноидов, гликозидов, терпеноидов иbстерои-
дов вbOcimum basilicum L.bИзвестно, чтоbфлавоно-
иды подавляют ферменты иbмедиаторы воспали-
тельного процесса, такие какbмолекулы адгезии 
иbС-реактивный белокb[36].

Ранозаживляющие свойства. Дляbоценки ак-
тивности заживления ран использовался водно-
спиртовой экстракт надземных частей базилика 
обыкновенного. Результат исследования показал, 
чтоbводно-спиртовой экстракт способствовал зна-
чительному уменьшению площади раны иbусилен-
ной эпителизации. Дубильные вещества иbфла-
воноиды способствуют процессу заживления ран 
благодаря ихbвяжущим иbантимикробным свой-
ствамb[37].

Анализ научных источников показал, что, не-
смотря наbзаинтересованность ученых кbизучению 
химического состава иbопределению фармаколо-
гических свойств травы базилика обыкновенного, 
разработке методов стандартизации данного вида 
растительного сырья уделяется недостаточно вни-
мания.

Наbсегодняшний день вbРоссийской Федерации, 
согласно Государственному реестру лекарственных 
средств, зарегистрированы 9 многокомпонентных 
лекарственных препаратов, содержащих вb сво-
ем составе базилик. Высушенную траву базилика 
обыкновенного, экстракты, полученные наbего ос-
нове, иbэфирное масло широко включают вbсостав 
различных БАДов вbколичестве 13, которые реали-
зуются населению через аптечные сети, специали-
зированные иbинтернет-магазины.

Несмотря наbиспользование базилика вbпро-
изводстве лекарственных препаратов иbБАДов, он 
неbявляется официнальном сырьем вbРоссийской 
Федерации, и наbнего отсутствует нормативная до-
кументация.

ВЫВОДЫ

Обзор патентных документов подтвердил за-
интересованность вb использовании базилика 
обыкновенного вbмедицине вbкачестве действую-
щего илиbвспомогательного вещества. Анализ ли-
тературных источников выявил широкий спектр 

бактерий наружной мембраны, наb поверхности 
которой локализуются липополисахариды, препят-
ствующие проникновению внутрь клетки гидро-
фобных соединений. Обнаружено, чтоb эфирное 
масло иbэкстракты Ocimum basilicum L. подавля-
ют рост Bacillius cereus, Staphylococcus aureus, 
Listeria monocytogenes, Escherichia coli, Shigella 
boydii, Salmonella typhi. Кроме того, было установ-
лено, чтоbэфирное масло, полученное изbстеблей, 
обладает более сильным антибактериальным дей-
ствием, чемbэфирное масло, полученное изbли-
стьевb[30,31].

Этанольный, дихлорметановый иb масляный 
экстракты продемонстрировали высокую противо-
грибковую активность, сопоставимую сbэффектом 
нистатина. Они подавляют рост мицелия гриба 
Aspergillus brasiliensis иbдрожжей Saccharomyces 
cerevisiae, Candida albicans. Это можно объяснить 
присутствием вbсоставе танинов, способных осаж-
дать белки грибковой клетки иbлишать ихbпита-
тельных веществ, необходимых дляbроста иbраз-
вития. Ещеb были выявлены противогрибковое 
действие эфирного масла базилика обыкновен-
ного вbотношении A.bFlavus иbспособность значи-
тельно снижать выработку афлатоксина B1 заbсчет 
высокого содержания линалоола, 1,8-цинеола 
иbэвгенолаb[32,33].

Противовирусную активность проявляют от-
дельно выделенные компоненты травы базилика 
обыкновенногоb— урсоловая кислота иbапигенин. 
Вbходе проведения исследования было установ-
лено, чтоbурсоловая кислота проявляет сильную 
активность против вируса простого герпеса перво-
го типа, аденовируса 8-го серотипа, энтеровиру-
са 71-го типа, аbапигенин оказывает наибольшую 
активность вbотношении вируса простого герпеса 
второго типа, аденовируса третьего серотипа, по-
верхностного антигена гепатита В, HBе-антигена 
вируса гепатита В.b Противогерпетическое дей-
ствие урсоловой кислоты иb апигенина схоже 
сbацикловиромb[34].

Антиоксидантные свойства. Антиоксидантную 
активность экстрактов надземных частей базилика 
обыкновенного анализировали по ихbспособности 
нейтрализовать свободные радикалы (DPPH•, NO•, 
O2•− иbOH•) иbперекись водорода (H2O2). Резуль-
таты показали сильную антиоксидантную актив-
ность заbсчет содержания фенольных соединений 
иbфлавоноидовb[35].

Противовоспалительные свойства. Анализ 
наbпротивовоспалительные свойства плодов ба-
зилика обыкновенного проводили посредством 
денатурации белка. Способность растительных 
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вадовского, С.bМирзаева.b— 2-е изд.b— Ташкент: 
Изд-воb«Фан» Узбекской ССР, 1982.b— Кн. 2.b— 
832 с.
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Сина (Авиценна); перевод сbарабского У. И.bКа-
римова, М. А .b Салье.b — 2-е изд.b — Ташкент: 
Изд-воb«Фан» Узбекской ССР, 1979.b— Кн. 3.b— 
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П. Г.bБулгакова, М. А.bСалье.b— 2-е изд.b— Ташкент: 
Изд-воb«Фан» Узбекской ССР, 1980.b— Кн. 3.b— 
Т.2.b— 703 с.

11. Канон врачебной науки: [Вb5 кн.] / Абу Али Ибн-
Сина (Авиценна); перевод сbарабского У. И.bКари-
мова.b— 2-е изд.b— Ташкент: Изд-воb«Фан» Уз-
бекской ССР, 1980.b— Кн. 5.b— 326 с.

12. Оbмедицине: (Вb8 книгах) / Авл Корнелий Цельс; 
перевод сbлатинского подbред. действ. чл. АМН 
СССР В. Н.bТерновского иbЮ. Ф.bШульца; Второй 
Моск. гос. мед. ин-т им. Н. И.bПирогова.b— М.: 
[б.bи.], 1959.b— 407 с.

13. СимонянbР. З.bИстория медицины: соbвремен пер-
вобытного общества доbнастоящего времени: 
учебное пособие дляbстудентов стоматологи-
ческих факультетов образовательных орга-
низаций высшего медицинского образования.b— 
2-е изд., пер. иbдоп.b— Чебоксары: Издательский 
дом «Среда», 2021.b— 308 с.

14. Исследование оbрастениях / Теофраст; пере-
вод сb древнегреческого иbпримеч. М. Е.b Серге-
енко; ред. акад. И. И.b Толстого иb чл.-корр. АН 
СССР Б. К.bШишкина.b— Москва; Ленинград: Изд-
воbАкад. наук СССР, 1951.b— 589 с.

15. OsbaldestonbT. A.bDioscoridis De Material Medica.b— 
Johannesburg: IBIDIS Press, 2000.b— 830 p.

16. ГОСТ Р 56562-2015 «Базилик свежийb — зе-
лень. Технические условия» = Fresh basil green. 
Specifications: Национальный стандарт Рос-
сийской Федерации: издание официальное: 
утвержден иbвведен вbдействие Приказом Фе-
дерального агентства поbтехническому ре-
гулированию иb метрологии отb 4 сентября 
2015bг. №1266-ст, введен впервые: дата вве-
дения 2016.07.01 / разработан Автономной 
некоммерческой организацией «Научно-иссле-
довательский центр «Кубаньагростандарт» 

фармакологических свойств, включающий проти-
вомикробное, антиоксидантное, противовоспали-
тельное иbранозаживляющее действие. Это дает 
возможность рассматривать траву базилика обык-
новенного вbобласти фармации дляbразработки 
новых лекарственных растительных препаратов 
иbболее широкого внедрения вbобласть медицины.

Вbнаучной литературе отмечено содержание 
различных групп биологически активных веществ 
вbтраве базилика обыкновенного. ВbРоссийской 
Федерации качество базилика регламентируется 
ГОСТом пищевой промышленности, однако нор-
мативная документация, которая позволилаb бы 
проводить стандартизацию лекарственного рас-
тительного сырья, наbданный момент отсутствует, 
чтоbактуализирует научные исследования, направ-
ленные наbполное фармакогностическое изучение 
иbразработку современных методов исследования 
травы базилика обыкновенного.
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HISTORICAL EXPERIENCE AND PROSPECTS FOR THE USE OF COMMON BASIL 
(OCIMUM BASILICUM L.) HERB IN MEDICINE AND PHARMACY

D. A.bBogatyreva, O. V.bNesterova, D. A.bDobrokhotov
I. M.bSechenov First Moscow State Medical University of thebMinistry ofbHealth of thebRussia (Sechenov University), 
Moscow, Russia

Nowadays an increasing interest in thebuse ofbmedicines, which include medicinal plants isbobserved. This can 
be explained by their low toxicity, minimal side effects and abwide range ofbtherapeutic effects. Therefore, scientists 
have thebimportant task ofbconstantly searching forbnew species ofbmedicinal plant raw materials andbanalyzing 
them tobexpand thebrange ofbphytopreparations. One ofbsuch species isbcommon basil (Ocimum basilicum L.). 
It belongs to thebLamiaceae family. Thebbasil isbwidely used in thebfood industry andbits quality isbregulated by 
thebState Standard. However, сurrently there isbno regulatory document that allows thebstandardization ofbthis 
medicinal plant raw material in thebRussian Federation. It confi rms thebneed of abcomprehensive study andbdevel-
opment ofbmodern methods for thebstudy ofbBasil. Thebliterature review shows that Basil contains ablarge number 
ofbbioactive compounds, including essential oils, fl avonoids, tannins, saponins, phenols, hydroxycinnamic acids, car-
diac glycosides, alkaloids andbhas abwide range ofbpharmacological activity, such asbanti-infl ammatory, antifungal, 
antibacterial, antioxidant, hemostatic, wound healing andbantiviral properties. Several drug preparations andbdie-
tary supplements containing basil are currently authorized in thebRussian Federation. Thebraw material ofbbasil is 
abpromising source for thebdevelopment ofbregulatory documentation and thebfurther production ofbnew medicines.

Keywords: common basil, Ocimum basilicum L., chemical composition, pharmacological properties, lit-
erature review
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