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Псор1аз - один з найрозповсюджешших хрошчних, 
часто рецидивуючих дерматоз1в. Иого частина в за-
гальнш структур! патолопй шюри становить 7-10 %, 
а у госпшшзованих хворих — до 25 %. Вважаеться, 
що 2-3 % людства страждае вщ n c o p i a 3 y . В Украпп за 
останш роки вщзначасться збшьшення захворюваносп. 
Вщчутно збшьшилося число хворих на важю шва-
лщизуюч1 форми n c o p i a 3 y , резистентш до р1зних метод1в 
Tepanii. На думку багатьох вчених, це пов 'язано з еко-
лопчними проблемами i наслщками аварн на Ч о р -
нобильськш АЕС [3,4]. Поряд з цим слщ зазначити, що 
етюлопя i патогенез n c o p i a 3 y д о а остаточно не з 'ясо-
ваш, тому хвороба являе собою серйозну медичку 
кощальну проблему. Щ факти свщчать про актуаль-
нють розробки нових препарат1в i пошуку ефективних 
метод1в лшування n c o p i a 3 y . 

Загальноприйнял принципи T e p a n i i ' р 1 з н и х форм 
ncopia3y базуються на застосуванш лжарських npenapaiiB, 
як1 впливають на o c H O B H i п а т о л о п ч ш процеси при цш 
xBopo6i: пригшчення прол!фераци i нормал1защю 
порушень диференцповання eпiтeлioцитiв, усунення 
запального процесу тощо. Арсенал антипсор1атичних 
3aco6iB досить ш и р о к и й , використовуеться безл1ч 
методик комплексно! терапи, але на сьогодш жодна з них 
не гарантуе повного ycnixy лжування i вщсутнють 
подальших ремюш. Для кожного методу вираженють 
ефекту майже завжди досягаеться титьки за певних умов: 
на тш чи ш ш ш стадп захворювання, при вщповщних 
показниках юпшчних i лабораториях даних, тому лжу-
вання проводять з обов 'язковим урахуванням форми, 
стадп, ступеня п о ш и р е н н я , характеру проявления 
дерматозу, а також загального стану оргашзму хворого. 
Ращонально спланована системна т е р а т я з викорис-
танням оптимально пппбраних лжарських форм значно 
покращуе стан хворих [4]. 

Для лжування n c o p i a 3 y використовують лкарсьга 
засоби p i 3 H n x ф а р м а к о л о п ч н и х груп, у тому числ1 
нестерощш протизапальш засоби (НПЗЗ). Серед сучасних 
НПЗЗ можна видшити новий вггчизняний препарат -
дифторант, який являе собою гЧ-(4-дифторметилтюфе-
нш)антраншову кислоту. Поглиблеш ф а р м а к о л о п ч ш 
дослщження дифторанту виявили, що ця сполука мае 

високий протизапальний, анальгетичний, жарозни-
жуючий ефект, а також антипротеазну дно. Мехашзм про-
тизапальн о! дп дифторанту полягае в антагошетичному 
вплив1 у вщношенш до пстамшу i серотоншу. Препарат 
iHri6ye активнють протеол1тичних фермехгпв, знижуе 
вмют кшшогену в центр1 запалення, пригшчуе кшшо-
генази i активуе кшшази . Ушверсальшсть тако! дн по 
вщношенню до калжреТн-кшшово1 системи дуже ви-
п д н о вир}зняе його не тшьки серед багатьох струк-
турних а н а л о п в , але й серед ряду Н П З З lHiuoixiMinHoi 
природи [1,5]. 

На основ! дифторанту була розроблена м'яка лжарська 
форма - мазь дифторантова 5 % на вазелш-ланолшовШ 
ocHOBi , яка мае певний терапевтичний ефект при лшуванш 
n c o p i a 3 y . Але недосконалють запропоновано'1 основи 
виявила шлий ряд н е д о л ш в препарату. Вазелш, як i ва-
зелшове масло, при н а н е с е н т на шюру перешкоджае и 
газо- i теплообмшу i майже не здатний до резорбцп шю-
рою, викликае порушення всмоктувалыюТ i вщпльно1 
функщи n i K i p H , закупорюе пори, перешкоджае нормаль­
ному функшонуванню потових залоз. 

Н а м и була поставлена мета розробити сучасну т-
карську форму з дифторантом, яка б дала можливють 
реал1зувати e c i важлив1 властивосп препарату при дотри-
манш специф!чних вимог до основ мюцевих препарата 
антипсор1атично1 дй. 

Вщомо, що емульешш основи типу о/в обумовлюють 
охолоджуючий, пpoтиcвepбiжний ефект, пом'якшуючу 
i зволожуючу дпо [2]. J l i K a p c b K i форми на таких основах 
можна наносити на велию поверхш шюри без порушен­
ня nepcnipanji (що важливо при n c o p i a 3 i ) , з них легко 
всмоктуються Д1юч1 речовини. Цей факт, очевидно, мае 
мюце завдяки наявнооп в емульешних основах поверх-
нево-активних речовин, яю впливають на проникнють 
клггинних мембран, чим т д в и щ у ю т ь всмоктувашеть 
препарату. Вившьнення активних речовин з емульешних 
основ залежить також вщ гщратуючого впливу на шюру 
води, яка е складовою частиною в таких системах. 

АналАз властивостей емульешних систем, а також 
результата проведених фармаколопчних дослщжень 
дозволяють зробити висновки, щ о за певних умов 
емульешна форма з дифторантом може бути досить ефек-
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тивним засобом для мюцевого застосування при комп­
лексному лжуванш n c o p i a 3 y . 

Методи та результат!! дослшжень 
Для вибору типу основи i концентраци дифторанту 

дослщжувалися препарати на р 1 з н и х основах i з p i 3 H H M 
B M i c T O M активно!речовини. Протизапальну актившсть 
лжарських форм вивчали на моделт терм1чного запал ення 
лапи у мишей. Для теопв використовували бших мишей 
масою 20-22 г. У тварин викликали o n i K задньо! право! 
л а п к и шляхом з а н у р е н н я у воду з т е м п е р а т у р о ю 
66,5±0.5 °С на 4 секунди. Пюля цього лапки тварин до-
слщжуваних труп змазували препаратами дифторанту 
(rem на п о л 1 а к р и л о в и х кислотах, пол1етиленоксидш 
маз1, емульсшш маз1 типу в/о i креми о/в) з концент-
ращями активно!' речовини 1-5 %. Лапки тварин одше! 
з труп змазували маззю дифторантовою 5 % вироб-
ництва НВЦ «БХФЗ», яка була препаратом пор1вняння. 
Нанесен! препарати фшсували на 24 години за допо-
могою пов'язки. У контрольних тварин лапку не лпсу-
вали. Через 24 години мишей забивали дислокащею 
шийних хребщв. Лапки вщрнзали на р1вш гомшково-
стопного суглоба, зважували, обчислювали р1зницю 
в M a c i н а б р я к л о ! та н е н а б р я к л о ! лапи i визначали 
протизапальну активнють зразка. 

Результата ф а р м а к о л о п ч н о г о скриншгу свщчать 
про те, що протизапальна активнють притаманна вс1м 
представленим вар1антам м 'яких л ж а р с ь к и х ф о р м 
з дифторантом. Гель 1 % зменшував набряк лапи на 41¬
43 % в щ п о в щ н о у двох сер1ях дocлiдiв. Зниження 
концентраци дифторанту в гел1 до 0,5 % призвело до 
суттевого зниження фармаколопчно! активность Серед 
препаратов на емульсшнш основ! найвищу протизапальну 
щю (46,6 %) проявив 1 % крем типу о/в, який в1ропдно 
перевищуе активнють препарату пор1вняння в 2,4 рази. 
3 шдвищенням конпентрац1! дифторанту суттевого 
зростання ефекту не спостерй'али. Важливо вщм1тити, 
що сама по co6i емульс1йна основа типу о/в також 
виявляе слабку п р о т и з а п а л ь н у дпо, щ о ймов1рно 

Таблиця1 
Дослщження вившьнення дифторанту 
з р 1 з н и х основ методом дифузй в агар 

Д1аметр затримки росту, мм 

Зразок 
S. aureus Е. Co!i 

Ps . 
Aerugino­

sa 

С. 
albicans 

Гель 
1% 35,0±0 ;3 16,2±0,2 17,0±0,1 12,110,2 

Крем 
1% (о/в) 22,2±0,2 - -

| Мазь 
| 1% (в/о) 17,110,2 1 

I 
-

I Мазь 
I 5% 
S (БХФЗ) 

| 
23.0±0,1 j 

обумовлено и вираженими пом'якшуючими i зволо-
жуючими властивостями. 

Таким чином, у вибор1 типу основи i концентраци 
дифторанту ми зупинилися на 1 % емульсшному крем1 
о/в як на такому, що поряд 3i значним фармаколопчним 
ефектом мае ряд переваг перед шшими основами — не 
виявляе надм!рних у даному випадку осмотичних 
властивостей (як, наприклад, п о л 1 е т и л е н о к с и д ш м а з 1 ) , 

добре всмоктуеться i легко змиваеться. 
3 метою вивчення вившьнення дифторанту з р!зних 

тишв основ, а також окремо з групи емульешних основ, 
п р о в о д и л и досл1дження м е т о д о м дифузи в агар . 
Дослщжувалися музейш культури м1кроорган1зм1в: 
грампозитивн! (Staphylococcus aureus) i грамнегативш 
(Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa). Фунпцидну 
активн!сть визначали по в щ н о ш е н н ю до дpiжджe-
под!бного гриба (Candida albicans). П о а в и 1нкубували 
в термостат! при T e M n e p a T y p i 37 °С 24 години (при ви-
значенш протигрибково! активност1 — при 28 °С 48 го­
дин). Д!аметри зон затримки росту м1кроорган1зму 
вим!рювали з T 0 4 H i c n o до 0,1 мм. Результата пред­
ставлен! в табл. 1. 

Окремо для емульешних основ вивчали ступшь 
вившьнення дточо! речовини в залежносп вщ тишв 
емульгатор!в при 1нших р1вних умовах. Слщ зазначити, 
що для ефективно! стабщ1зацй емульсп було вир1шено 
використовувати систему eN^TbraTopiB о/в i в/о. Ц\ 
дослщження представлен! в табл. 2. 

Зразки емульеш мютили: 1 % дифторанту, 20 % олп 
кукурудзяно!, комплекс емульгатор1в у сумарнш кихькосп' 
6 %, 10 % прогаленгл1колю i води дистильовано! до 
100 %. Вар1ювалася комбшащя емульгатор1в о/в i в/о 
таким чином, що емульгатор 1 -го роду брали в кшькосп 
1,5 %, а 2-го роду - 4,5 %. Вщповщно, номери зразк1в 
означають емульсп, стабппзоваш: 

1 — препарат ОС-20/моностеарат гл1церину (МСГ); 
2 — препарат ОС-20/спирти жирн1 фракцп С. , -С 1 8 ; 
3 — стеарат натр1ю/МСГ; 

Таблиця 2 
Зони затримки росту мшрооргашзм1в залежно вщ 

тип1в емульгатор1в 

Зразок 

Культури MiKpoopraHisMiB 

Зразок S . aureus Е. coli 
Ps . 

aerugino­
sa 

С. 
albicans 

Зразок 

Диаметр зон затримки росту, мм 

1 20,2±0,2 -

2 18,1 ±0,2 - -

3 30,0±0,3 - -

4 25,1±0,1 -
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4 — стеарат натрш/спирти жирн! фракци С 1 6 - С 1 8 . 
Отримаш даш свщчать про те, що B c i дослщжеш 

зразки виявляють антимшробну актившсть по вщно­
шенню до грампозитивно! культури, причому найбшьш 
активним виявився зразок № 3. Окремо слщ вщмггити, 
що ця основа не тшьки виявила бшьшу зону затримки 
росту, але й протягом 4-5 д1б затримувала рют мшро-
орган1зм1в у цш зон!. 

Проведен! тести дозволили обгрунтувати опти-
мальний склад суми емульгатор!в для с т а б ш з а ц п 
емульсшно! системи з д и ф т о р а н т о м i шдтвердили 
необхщшсть застосування консервант!в. Наступним 
етапом робота стали пор!вняльш дослщження емульсш, 
стабшзованих М С Г i стеариновою кислотою з р!зними 
основними реагентами (триетаноламш, пдроокис калио 
i натрио, а також амошйш розчини). 

Досл!дження довели, що стабшзований стеаратом 
натрш зразок в е к с п е р и м е т л виявляе б ш ы ш анти-

м ж р о б ш властивост!, н!ж mini композици. Виявилося 
також, що стугпнь вив!льнення дифторанту з емуль­
ешних основ в агар прямо залежить вщ рН середовища 
водно!' фази. Це пояснюеться тим, що при виражешй 
л ш о ф ы ь н о о п д и ф т о р а н т мае в!льне карбоксильне 
угрупування i розчиняеться в лужних середовищах. 

В И С Н О В К И 
1. За результатами проведених фармаколопчних 

дослщжень запропоновано нову л1карську форму з ди­
фторантом - емульешний крем типу о/в, який за проти-
запальною активнютю перевищуе препарат пор!вняння 
(мазь дифторантову 5 %) у 2,4 раза при концентраци 
д ш ч о ! речовини 1 %. 

2. П р о в е д е н ! м 1 к р о б ! о л о г ! ч н ! д о с л ! д ж е н н я 
дозволили обгрунтувати тип i суму емульгатор!в , 
а також виявили антим!кробну активнють запропоно-
ваного препарату по вщношенню до Staphylococcus 
aureus. 

Л1ТЕРАТУРА 

1. Даниленко В. С., Черноштан К. О. та in, Дифторант - новый фторовмгеиий нестероУдпий протизапалышй препарат 
для дерматологи та отоларингологи // Hayxoei основи розробки лжарських npenapamie: Матер1али наук, cecii 
BidduiemtnxiMiiHAHy.-X.: Основа, 1998.-С. 230-234. 
2. ИМ. Перцев, И. А. Зупанец, Л. Д. Шевченко и др. Фармацевтические и медико-биологические аспекты лекарств. 
В 2 т.; Т. 2. /Под ред. проф. И.М. Перцева, И. А. Зупанца.— Х.: Изд. НФАУ, 1999. - 431 с. 
3. Левин М.Я., Латий О. В. Характеристика общих воспалительных процессов у больных распространенным псориазом 
ипсориатическим артритом //'Жури, дерматовенерологии и косметологии.-—1998.— № 1.— С. 28-30. 
4. Львова Л. В. Еще раз о псориазе // Провизор.—1999.—№ 12.— С. 23-25. 
5. Черноштан К.А., Даниленко B.C. Новый препарат дифторант в лечении псориаза, красного плоского лишая 
ииаружного диффузного отита//Лжи Украгни.— 7999.— Л£ 10-11.— С. 16-18. 


