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АНОТАЦІЯ

Мета роботи. Дослідження впливу нових вагінальних супозиторіїв 
«Меланізол» на клінічні показники крові на тлі неспецифічного вагініту в 
щурів.
Матеріали і методи. Неспецифічний вагініт моделювали шляхом 
одноразової внутрішньопіхвової аплікації іританту (суміш скипидару та 
диметилсульфоксиду) нелінійним щурам-самицям. У якості контролю 
лікування вагініту використовували показники: температуру у піхві, ШОЕ, 
кількість лейкоцитів та лейкоцитарну формулу крові. Препаратом порівняння 
слугували супозиторії «Гравагін» вітчизняного виробництва, рекомендовані 
для лікування неспецифічних вагінітів.
Результати й обговорення. В результаті проведеного дослідження 
встановлено, що супозиторії «Меланізол», які містять метронідазол і олію 
чайного дерева, протягом лікування неспецифічного вагініту достовірно 
знижують температуру в піхві, кількість лейкоцитів і ШОЕ у крові щурів-
самок та відновлюють показники лейкоцитарної формули відносно тварин 
групи контрольної патології та до першої доби дослідження протягом 
усього експерименту. Це свідчить про лікувальний вплив досліджуваних 
супозиторіїв «Меланізол» в умовах експериментального неспецифічного 
вагініту, а саме про зменшення проявів запалення. Встановлено, що за 
ефективністю зменшувати клінічні прояви вагініту, досліджувані супозиторії 
«Меланізол» достовірно перевершують препарат порівняння «Гравагін».
Висновки. Отримані в результаті експерименту дані дають підставу 
рекомендувати супозиторії «Меланізол» для подальшого вивчення в якості 
лікарського засобу з протизапальним ефектом для лікування неспецифічних 
вагінітів. 
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Вступ. Неспецифічні інфекційні запальні захворю-
вання піхви (НІЗЗП) залишаються актуальною про-
блемою акушерсько-гінекологічної практики і є одни-
ми з найбільш поширених захворювань гінекологіч-
ного профілю. Поширення НІЗЗП серед молодих жі-
нок репродуктивного віку становить близько 52,2 %, 
що призводить до погіршення якості життя, усклад-
нень під час вагітності та ін. [1, 2]. За даними літера-
тури, причинами такого стану НІЗЗП є порушення 

менструального циклу (91,4 %), вплив гормональної 
та барʼєрної контрацепції (1,4 і 22,9 % відповідно), 
спосіб життя, а саме негативний вплив компонентів 
тютюнового диму (32,9 % ) та ін. [2].

Неспецифічний (аеробний) вагініт характеризу-
ється підвищеною як загальною (збільшенням кіль-
кості лейкоцитів, зсувом лейкоцитарної формули в 
бік нейтрофілів, збільшенням швидкості осідання 
еритроцитів), так і місцевою запальною відповіддю, і/
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або вираженими ознаками атрофії епітелію піхви, 
рясними жовтими або зеленувато жовтими виділен-
нями, печією і свербінням у піхві та в ділянці присінку 
піхви, диспареунією [3, 4]. Також ознакою неспеци-
фічного вагініту є підвищення рН середовища піхви 
внаслідок значного зменшення кількості лактобацил 
у піхві та їх заміщення умовно патогенними мікроор-
ганізмами, що призводить до зменшення концентра-
ції молочної кислоти і зниження, як наслідок, захис-
ного барʼєра [4]. 

Виходячи з цього, лікування неспецифічного вагі-
ніту повинно бути спрямоване на усунення причини і 
ознак захворювання та включати антибактеріальну, 
протизапальну, протигрибкову терапію. В останні 
роки перевагу в лікуванні віддають комбінованим 
місцевим препаратам, які чинять сукупний вплив [1, 
2, 5]. Таким чином, створення комплексних вітчизня-
них препаратів для лікування неспецифічних вагіні-
тів є актуальним у сучасних умовах.

Мета роботи – вивчення впливу нових вагінальних 
супозиторіїв «Меланізол», що включають метроніда-
зол і олію чайного дерева, створених у НФаУ на кафе-
дрі ТЛ під керівництвом проф. Т. Г. Ярних на клінічні 
показники крові на тлі неспецифічного вагініту у щурів.

Матеріали і методи. Дослідження проведено на 
нелінійних щурах-самицях масою (190±10) г, які були 
розділені на 5 груп по 8 тварин у групі: 1 група – інтак-
тний контроль (ІК); 2 група – контрольна патологія 
(КП, неліковані щури з вагінітом), і тварини, яким на 
тлі патології вводили досліджувані препарати і пре-
парати порівняння; 3 група – щури, яким вводили су-
позиторії «Меланізол» (діючі речовини: метроніда-
зол, 250 мг і олія чайного дерева, 100 мг); 4 група – 
щури, яким вводили супозиторії «Гравагін» (Спільне 
українсько-іспанське підприємство «Сперко Украї-
на», Україна; діюча речовина: метронідазол 500 мг, 
яку включено до схем і протоколів лікування НІЗЗП); 
5 група – щури, яким вводили основу досліджуваних 
супозиторіїв (суміш ПЕО, плацебо). Тварини утриму-
вали на стандартному раціоні віварію. Дози дослі-
джуваного препарату і препарату порівняння вводи-
ли вагінально у перерахунку з використанням за-
гальноприйнятих в експериментальній фармакології 
коефіцієнтів видової стійкості Ю. Р. Риболовлєва [6].

Вагініт моделювали шляхом одноразової внутріш-
ньопіхвової аплікації іританту, в якості якого застосо-
вували суміш скипидару (Акціонерне товариство 
«Янтар», Україна) з диметилсульфоксидом (димек-
сид, «Arterium», Акціонерне товариство «Галич-
фарм», Україна) у співвідношенні 1:1 у дозі 
0,5 мл/100 г маси тіла тварини [7]. Лікування дослі-
джуваними супозиторіями і препаратом порівняння 
проводили один раз на добу внутрішньопіхвово про-
тягом 7 діб, починали через 24 години після введення 
суміші іританту.

Контроль лікування вагініту проводили у динаміці 
на 1-шу, 5-ту і 8-му доби дослідження (1-ша доба – 

початок розвитку патологічних змін, 5-та доба – мак-
симальна зміна рН у піхві [10], 8-ма доба – закінчен-
ня рекомендованого терміну лікування [7]). У якості 
контролю лікування вагініту використовували такі по-
казники: температуру у піхві досліджували за допо-
могою електротермометра «Microlife» (Швейцарія), 
визначення ШОЕ проводили за методом Панченко-
ва, кількість лейкоцитів і лейкоцитарну формулу під-
раховували загальноприйнятими методами [8] після 
взяття крові з хвостової вени. Експеримент проведе-
но з дотриманням принципів «Європейської конвен-
ції про захист хребетних тварин, що використовують-
ся для експериментальних та інших наукових цілей» 
(Страсбург, 1985), Директиви Європейського Союзу 
2010/10/63 EU щодо експериментів на тваринах, пра-
вил Міжнародного комітету редакторів медичних 
журналів (ICMJE), рекомендацій «Біоетична експер-
тиза доклінічних та інших наукових досліджень, що 
виконуються на тваринах» (Київ, 2006), а також по-
ложення «Загальні принципи експериментів на тва-
ринах», схваленого Першим національним конгре-
сом з біоетики (Київ, 2001).

Статистичну обробку отриманих результатів про-
водили за допомогою програми «Statistica 6.0». Під 
час порівняння показників враховували рівень значу-
щості р ≤ 0,05 [9].

Результати й обговорення. Експериментальний 
вагініт проявлявся гіперемією слизової оболонки піх-
ви, супроводжувався виділеннями, зміною рН і тем-
ператури у піхві, що свідчить про розвиток патологіч-
ного процесу [3, 4]. Проведені нами раніше дослі-
дження показали, що на тлі запалення спостерігало-
ся достовірне збільшення рН вагінального вмісту 
протягом усього експерименту, яке сягало максиму-
му на 5-ту добу 8,50±0,09 порівняно з групою тварин 
групи ІК 7,06±0,15 [10], що, за даними літератури, 
свідчить про розвиток патологічного процесу у піхві 
[3, 4] і є сприятливим середовищем для розвитку па-
тогенної мікрофлори [11]. 

На тлі КП вже на першу добу дослідження спосте-
рігали достовірне збільшення температури (рис.) у 
піхві щурів на 1,7 °С порівняно з групою тварин ІК, що 
свідчить про запальний процес [12]. 

Під час лікування супозиторіями «Меланізол» 
встановлено достовірне зниження температури від-
носно групи КП на 5-ту і 8-му доби експерименту (на 
0,7 °С і 0,47 °С відповідно). На 8-му добу досліджен-
ня температура у піхві тварин, яких лікували супози-
торіями «Меланізол», наближалася до температури 
тварин групи ІК. На тлі лікування неспецифічного ва-
гініту супозиторії «Меланізол» достовірно перевищу-
вали препарат порівняння «Гравагін», який на 5-ту і 
8-му доби експерименту знижував рН відносно групи 
КП на 0,44 °С (перевищення у 1,6 раза) і 0,17 °С (пе-
ревищення у 2,8 раза) відповідно. У тварин групи 
плацебо достовірних відмінностей від тварин групи 
КП не спостерігали (рис.).
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Рис. Зміна температури у піхві щурів-самиць, яких лікували вагінальними супозиторіями «Меланізол» і 
препаратом порівняння «Гравагін» на тлі неспецифічного вагініту (n=8).
Примітки: * – достовірно відносно інтактних контролю (р ≤ 0,05); ** – достовірно відносно контрольної патології (р ≤ 0,05); 
& – достовірно відносно супозиторіїв «Гравагін» (р ≤ 0,05); § – достовірно відносно плацебо (р ≤ 0,05); ♣ – достовірно відносно 
1-ї доби дослідження (р ≤ 0,05); n – кількість тварин у групі, КП – контрольна патологія, ІК – інтактний контроль.

На тлі вагініту у тварин групи КП рівень ШОЕ 
(табл. 1) у крові залишалося достовірно вищими (на 
1-шу добу спостерігали перевищення у 2,5 раза, на 
5-ту добу – у 2,5 раза, на 8-му добу – у 2,2 рази, від-
повідно) порівняно з групою тварин ІК. На тлі лікуван-
ня супозиторіями «Меланізол» зареєстровано досто-
вірне зниження ШОЕ на 5-ту добу лікування у 1,3 
раза, на 8-му добу експерименту ШОЕ у тварин зни-
жувалося в 1,7 раза в крові тварин відносно групи 
тварин КП. Супозиторії порівняння «Гравагін» досто-
вірно поступалися за ефективністю знижувати тем-
пературу у піхві щурів-самиць супозиторіям «Мелані-
зол» на 5-ту добу у 1,2 рази і на 8-му добу в 1,3 раза, 
відповідно. У тварин групи плацебо достовірних від-
мінностей від тварин групи КП не спостерігали.

Рівень лейкоцитів (табл. 2) у крові тварин всіх екс-
периментальних груп на 1-шу добу розвитку патоло-
гії достовірно перевищував у 1,5 раза в групі щурів 
ІК. У групі КП цей показник був достовірно високим 
протягом усього експерименту. На тлі лікування супо-

Таблиця 1
Зміни ШОЕ крові щурів-самиць, яких лікували вагінальними супозиторіями «Меланізол» і препаратом порівняння 
«Гравагін» на тлі неспецифічного вагініту (n=8)

Група
ШОЕ мм/год

1-ша доба 5-та доба 8-ма доба

ІК 2,59±0,05 2,55±0,07 2,64±0,06

КП 6,41±0,23* 6,25±0,23* 5,81±0,21*

Меланізол 6,50±0,12* 4,88±0,20*/**/&/§/♣ 3,44±0,15*/**/&/§/♣

Гравагін 6,58±0,13* 5,65±0,13*/§/♣ 4,60±0,19*/**/§/♣

Плацебо 6,40±0,18* 6,33±0,18* 5,56±0,24*/♣

Примітки: * – достовірно відносно інтактних контролю (р ≤ 0,05); ** – достовірно відносно контрольної патології 
(р ≤ 0,05); & – достовірно відносно супозиторіїв «Гравагін» (р ≤ 0,05); § – достовірно відносно плацебо (р ≤ 0,05); 
♣ – достовірно відносно 1-ї доби дослідження (р ≤ 0,05); n – кількість тварин у групі, КП – контрольна патологія, 
ІК – інтактний контроль.

зиторіями «Меланізол» у щурів спостерігали досто-
вірне зниження кількості лейкоцитів відносно групи 
КП на 5-ту добу експерименту в 1,1 раза і в 1,3 раза 
на 8-му добу дослідження кількість лейкоцитів в кро-
ві тварин, яких лікували супозиторіями «Меланізол», 
була на рівні тварин ІК. Супозиторії «Меланізол» за 
ефективністю знижувати рівень лейкоцитів у тварин 
з неспецифічним вагінітом не поступалися препара-
ту порівняння «Гравагін» на 5-ту добу, а на 8-му добу 
дослідження достовірно перевищували його. У тва-
рин групи плацебо достовірних відмінностей від тва-
рин групи КП не спостерігали.

На тлі розвитку патологічного процесу в групі тва-
рин КП з початку першої доби і протягом всього до-
слідження спостерігали достовірний зсув лейкоци-
тарної формули в бік нейтрофілів відносно групи ІК, 
що проявлялося їхнім достовірним збільшенням, як 
паличкоядерних (в 1,4 раза), так і сегментоядерних 
(у 2 рази) форм, та достовірне зменшенням кількості 
лімфоцитів (в 1,2 раза). У щурів-самиць усіх експери-

39,50
39,00
38,50
38,00
37,50
37,00
36,50
36,00

ІК КП Меланізол Гравагін Плацебо

1-а доба 5-а доба 8-а доба
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ментальних груп на першу добу досліду спостерігали 
аналогічні зміни досліджуваних показників. Такі зміни 
у тварин свідчать про розвиток патологічного запа-
лення після впливу суміші іритантів [7].

На тлі лікування досліджуваними супозиторіями 
«Меланізол» на 5-ту добу дослідження спостерігали 
тенденцію до зниження кількості нейтрофілів та під-
вищення рівня лімфоцитів відносно групи тварин КП. 
Досліджувані супозиторії не поступалися препарату 
порівняння – супозиторіям «Гравагін».

На 8-му добу лікування досліджуваними супозито-
ріями і препаратом порівняння у групі тварин, яких лі-
кували супозиторіями «Меланізол», спостерігали до-
стовірне зниження кількості нейтрофілів (паличкоя-
дерних у 1,7 раза та сегментоядерних в 1,3 раза) по-
рівняно з першою добою та достовірне зменшення 
сегментоядерних форм лейкоцитів в 1,2 раза порівня-
но з тваринами групи КП. Також на 8-му добу дослі-
дження встановлено достовірне підвищення рівня 
лімфоцитів на 13 % порівняно з 1-ю добою досліджен-
ня та 11 % порівняно з групою тварин КП. За ефектив-
ністю відновлювати кількість лімфоцити та зменшува-
ти рівень паличкоядерних нейтрофілів досліджувані 
супозиторії «Меланізол» достовірно перевершували 
препарат порівняння – супозиторії «Гравагін».

У тварин групи плацебо достовірних відмінностей 
від тварин групи КП не спостерігали.

Таблиця 2
Рівень лейкоцитів і зміни у лейкоцитарній формулі крові щурів-самиць, яких лікували вагінальними супозиторіями 
«Меланізол» і препаратом порівняння «Гравагін» на тлі неспецифічного вагініту (n=8)

Група Доба
Лейкоцити, 

109/л
Лімфоцити, %

Моноцити, 
%

Еозино-
філи, %

Нейтрофіли, %

сегменто ядерні паличко ядерні

ІК 1 11,09±0,34 69,38±0,49 2,75±0,29 3,13±0,27 23,13±0,65 1,63±0,19

5 11,14±0,29 69,88±0,96 2,88±0,32 2,88±0,45 23,00±1,02 1,38±0,18

8 11,36±0,31 69,63±1,13 2,75±0,27 3,00±0,45 22,88±1,32 1,75±0,18

КП 1 16,81±0,11* 58,88±1,56* 3,75±0,50 2,13±0,22* 32,00±2,14* 3,25±0,37*

5 16,65±0,28* 57,88±1,54* 4,75±0,41* 2,25±0,29 32,13±1,35* 3,00±0,32*

8 15,25±0,21*/♣ 61,00±1,50* 4,50±0,29* 1,88±0,22* 30,63±1,52* 2,00±0,27

Мела-
нізол

1 16,30±0,22* 59,00±1,51* 3,50±0,41 2,13±0,39 32,25±1,76* 3,13±0,43*

5 14,90±0,45*/**/§/♣ 62,38±1,13* 4,00±0,27* 2,13±0,14 29,38±1,54* 2,13±0,48

8 12,14±0,22**/&/§/♣ 68,00±1,01**/&/§/♣ 3,63±0,29 1,63±0,18* 24,88±1,03**/§/♣ 1,88±0,22§/&/♣

Гравагін 1 16,39±0,24* 58,13±1,36* 2,88±0,35 2,25±0,14* 33,50±1,32* 3,25±0,49*

5 14,66±0,32*/**/§/♣ 60,63±1,24* 4,38±0,18*/♣ 2,38±0,18 29,38±1,15* 3,25±0,29*

8 13,55±0,26*/**/§/♣ 64,63±0,93§/♣ 3,63±0,18 1,88±0,22* 27,50±0,97*/♣ 2,38±0,19*

Плацебо 1 17,01±0,10* 58,00±1,26* 3,63±0,22 2,13±0,32* 32,50±2,08* 3,75±0,66*

5 16,55±0,14*/♣ 58,13±1,43* 4,63±0,41* 2,25±0,35 31,63±1,23* 3,38±0,27*

8 14,80±0,36*/♣ 60,63±1,28* 4,25±0,37* 2,25±0,35 30,00±1,13* 2,88±0,27*

Примітки: * – достовірно відносно інтактних контролю (р ≤ 0,05); ** – достовірно відносно контрольної патології 
(р ≤ 0,05); & – достовірно відносно супозиторіїв «Гравагін» (р ≤ 0,05); § – достовірно відносно плацебо (р ≤ 0,05); 
♣ – достовірно відносно 1-ї доби дослідження (р ≤ 0,05); n – кількість тварин у групі, КП – контрольна патологія, 
ІК – інтактний контроль.

Таким чином, досліджувані супозиторії «Мелані-
зол», які містять метронідазол і олію чайного дерева, 
достовірно знижують температуру у піхві, кількість 
лейкоцитів і ШОЕ у крові щурів-самок та відновлюють 
показники лейкоцитарної формули на тлі експеримен-
тального вагініту, що свідчить про протизапальну дію 
досліджуваних супозиторіїв [3, 4], яку ми довели рані-
ше [13]. Протизапальний ефект можна пояснити на-
явністю в досліджуваних супозиторіях «Меланізол» 
олії чайного дерева. За даними літератури, олія чай-
ного дерева проявлала протизапальний ефект в умо-
вах гінгівіту [14], а її складова – речовина terpinen-4-ol 
– здатна пригнічувати ліпополісахарид-індуковане 
утворення медіаторів запального процесу: фактора 
некрозу пухлини альфа (TNF-α), інтерлейкіну 1β (IL-
1β), IL-10 моноцитів і простагландину Е2 [15, 16].

Висновки. 1. Отримані дані дозволяють зробити 
висновок, що досліджувані супозиторії «Меланізол», 
які містять метронідазол і олію чайного дерева, на тлі 
неспецифічного вагініту, викликаного сумішшю іри-
тантів, проявляють протизапальний ефект.

2. Встановлено, що на тлі лікування неспецифіч-
ного вагініту у щурів-самиць досліджувані супозиторії 
«Меланізол» достовірно знижують температуру в піх-
ві, кількість лейкоцитів і ШОЕ та відновлюють показ-
ники лейкоцитарної формули крові щурів-самок, та 
за ефективністю впливати на показники, що характе-
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ризують запальний процес в організмі, достовірно 
перевищували референс-препарат «Гравагін».

3. Проведені дослідження дозволяють рекомен-
дувати супозиторії «Меланізол» для подальшого 
вивчення в якості лікарського засобу з протиза-

пальним ефектом для лікування неспецифічних 
вагінітів.
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THE INFLUENCE OF "MELANIZOL" SUPPOSITORIES ON CLINICAL BLOOD INDICES ON NON-
SPECIFIC VAGINITIS IN RATS

O. V. Dolzhykova, L. M. Maloshtan

National University of Pharmacy, Kharkiv
dolzhikova.elena20@gmail.com

The aim of the work. Investigation of the influence of new vaginal suppositories "Melanizol" on clinical blood counts on the 
background of nonspecific vaginitis in rats.
Materials and Methods. Nonspecific vaginitis was modeled by a single intravaginal irritant application (a mixture of 
turpentine and dimethyl sulfoxide) to non-linear female rats. Vaginal temperature, ESR, leukocyte count and leukocyte 
blood formula were used as a control indicators of treatment of vaginitis. As reference drug there was taken suppositories 
of domestic production "Gravagin", recommended for the treatment of nonspecific vaginitis.
Results and Discussion. The study found that suppositories "Melanizol" containing metronidazole and tea tree oil, during 
the treatment of nonspecific vaginitis significantly reduce the temperature in the vagina, the number of leukocytes and 
ESR in the blood of female rats and restore the indicators of leukocyte formula in comparison with animals of pathology 
group and with the first day of the study throughout the experiment. This indicates the therapeutic effect of the studied 
suppositories "Melanizol" in the conditions of experimental nonspecific vaginitis, namely, a decrease in the manifestations 
of inflammation. It is established that the studied suppositories "Melanizol" effectively reduce the clinical manifestations of 
vaginitis and significantly exceeding the reference drug "Gravagin".
Conclusions. The results of the experiment allow us to recommend the suppositories "Melanizol" for further study as a 
drug with anti-inflammatory effect for the treatment of nonspecific vaginitis.

Key words: nonspecific vaginitis; metronidazole; tea tree oil; suppositories; clinical indicators of blood.

ВЛИЯНИЕ СУППОЗИТОРИЕВ «МЕЛАНИЗОЛ» НА КЛИНИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ КРОВИ НА ФОНЕ 
НЕСПЕЦИФИЧЕСКОГО ВАГИНИТА У КРЫС

Е. В. Должикова, Л. Н. Малоштан

Национальный фармацевтический университет, Харьков
dolzhikova.elena20@gmail.com

Цель работы. Исследование влияния новых вагинальных суппозиториев «Меланизол» на клинические показатели 
крови на фоне неспецифического вагинита у крыс.
Материалы и методы. Неспецифический вагинит моделировали путем однократной интравагинальной аппликации 
ирританта (смесь скипидара и диметилсульфоксида) нелинейным крысам-самкам. В качестве контроля лечения 
вагинита использовали показатели: температуру во влагалище, СОЭ, количество лейкоцитов и лейкоцитарную 
формулу крови. Препаратом сравнения были суппозитории «Гравагин» отечественного производства, 
рекомендованные для лечения неспецифических вагинитов.
Результаты и обсуждение. В результате проведенного исследования установлено, что суппозитории 
«Меланизол», содержащие метронидазол и масло чайного дерева, во время лечения неспецифического 
вагинита достоверно снижают температуру во влагалище, количество лейкоцитов и СОЭ в крови крыс-самок и 
восстанавливают показатели лейкоцитарной формулы по отношению к животным группы контрольной патологии 
и к первым суткам исследования в течение всего эксперимента. Это свидетельствует о лечебном воздействии 
исследуемых суппозиториев «Меланизол» в условиях экспериментального неспецифического вагинита, а 
именно об уменьшении проявлений воспаления. Установлено, что по эффективности уменьшать клинические 
проявления вагинита, исследуемые суппозитории «Меланизол» достоверно превосходят препарат сравнения 
«Гравагин».
Выводы. Полученные в результате эксперимента данные позволяют рекомендовать суппозитории «Меланизол» 
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для дальнейшего изучения в качестве лекарственного средства с противовоспалительным эффектом для лечения 
неспецифических вагинитов.

Ключевые слова: неспецифический вагинит; метронидазол; масло чайного дерева; суппозитории; клинические 
показатели крови.
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