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ЗАГАЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА РОБОТИ 
 

Актуальність теми. Простатит (запалення передміхурової залози) є пошире-
ною хворобою чоловіків, насамперед середнього та старшого віку. Своєчасне ліку-
вання цього захворювання попереджає розвиток гіперплазії передміхурової залози й 
аденоми простати та поліпшує якість життя пацієнтів. Не менш поширеною хворо-
бою запального характеру є проктит, на який страждають пацієнти як чоловічої, так 
і жіночої статі. Зважаючи на етіологію та симптоматику зазначених захворювань 
важливо, щоб засоби для їх лікування мали широкий спектр фармакологічної дії.  

Сучасні препарати включають групу засобів, що звичайно призначаються для 
лікування простатитів, та окрему групу – для лікування проктитів. Лікарські препа-
рати комбінованої дії для лікування простатитів і проктитів на фармацевтичному 
ринку України відсутні. У медичній практиці для забезпечення ефективного терапе-
втичного впливу на різні ланки патологічних процесів, притаманних зазначеним за-
хворюванням, звичайно використовують декілька лікарських засобів, що може при-
звести, особливо при тривалому застосуванні, до сумації їх побічних ефектів. Це 
стосується переважно засобів синтетичного походження. 

Тому, з метою досягнення лікувально-профілактичного ефекту та економічно-
сті лікування, актуальним і доцільним є створення нових комбінованих засобів полі-
валентної дії з вмістом компонентів природного походження, які не мають вираже-
ної побічної дії та можуть бути рекомендовані одночасно при лікуванні як простати-
тів, так і проктитів.  

Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Дисертаційну 
роботу виконано відповідно до плану науково-дослідних робіт Національного фар-
мацевтичного університету («Створення складу і технології одержання біологічно-
активних речовин та лікарських засобів природного походження», держреєстрація 
№ 0103U000477) та проблемної комісії «Фармація» МОЗ і АМН України (протокол 
№ 46 від 18. 04. 2007 р.). 

Мета і завдання дослідження. Метою дисертаційної роботи є розробка скла-
ду та технології твердої лікарської форми у вигляді супозиторіїв комбінованої дії на 
основі нових стандартизованих субстанцій: фенольного гідрофобного препарату 
прополісу (ФГПП) та ліпофільного екстракту пилку квіткового (ЛЕПК), а також до-
слідження супозиторіїв «Ліпропрост» для лікування простатитів та проктитів. 

Для досягнення поставленої мети необхідно було вирішити такі завдання: 
• провести аналіз даних літератури з питань медикаментозного лікування за-

пальних захворювань прямої кишки (проктитів) та передміхурової залози (простати-
тів); 

• вивчити фізико-хімічні та технологічні властивості діючих субстанцій – 
ФГПП та ЛЕПК; 

• теоретично та експериментально обґрунтувати склад лікарського препарату 
у вигляді супозиторіїв; 

• провести комплексні фармакотехнологічні, фізико-хімічні, біофармацевтич-
ні дослідження з метою вибору і обґрунтування оптимального носія, а також допо-
міжних речовин при розробці складу комбінованих супозиторіїв з ФГПП і ЛЕПК; 
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• експериментально обґрунтувати та розробити раціональну технологію пре-
парату; 

• розробити методики визначення основних показників якості препарату та 
проект методів контролю якості лікарського засобу (МКЯЛЗ); 

• розробити проект технологічного промислового регламенту на виготовлення 
супозиторіїв та провести його апробацію в умовах промислового виробництва; 

• визначити умови, термін, а також стабільність супозиторіїв у процесі збері-
гання; 

• вивчити специфічну дію та гостру токсичність розробленого лікарського за-
собу; 

• обґрунтувати шляхи впровадження супозиторіїв з ФГПП та ЛЕПК у медич-
ну практику. 

Об’єкт дослідження – супозиторні основи, субстанції ФГПП та ЛЕПК, супо-
зиторії комбінованої дії під умовною назвою «Ліпропрост». 

Предмет дослідження – розробка науково обґрунтованого складу та техно-
логії супозиторіїв під умовною назвою «Ліпропрост» для лікування простатиту і 
проктиту; визначення оптимальної концентрації діючих та допоміжних речовин, до-
слідження фармакотехнологічних, біофармацевтичних властивостей розробленого 
складу; розробка методик контролю якості препарату. 

Методи дослідження. При вирішенні поставлених у роботі завдань було ви-
користано загальноприйняті методи дослідження: органолептичні, технологічні (те-
мпературний режим, швидкість перемішування, порядок введення діючих речовин 
та ін.), фізико-хімічні (дослідження реологічних характеристик, УФ-спектроскопія, 
термогравіметричний аналіз), хроматографічні (тонкошарова хроматографія (ТШХ), 
газова хроматографія (ГХ) та високоефективна рідинна хроматографія (ВЕРХ), мік-
робіологічні (вивчення мікробіологічної чистоти), фармакологічні (вивчення специ-
фічної активності та гострої токсичності), математичні (обробка експериментальних 
даних за допомогою методів математичної статистики згідно з вимогами ДФУ). 

Наукова новизна одержаних результатів. На підставі результатів фізико-
хімічних, фармакотехнологічних, мікробіологічних досліджень теоретично та екс-
периментально обґрунтовано склад і технологію отримання лікарського препарату у 
формі ректальних супозиторіїв на основі саломас : віск бджолиний у співвідношен-
ні (95:5). До складу препарату також входять ФГПП, ЛЕПК, пропіленгліколь, диме-
тилсульфоксид та бутилоксианізол. 

Вперше науково обґрунтовано доцільність поєднання у лікарській формі (рек-
тальних супозиторіях) таких двох стандартизованих біологічно активних субстанцій 
продуктів бджільництва, як фенольний гідрофобний препарат прополісу та ліпофі-
льний екстракт пилку квіткового, і розроблено технологію одержання препарату на 
основі цієї композиції. 

Вперше доведено, що поєднання ФГПП і ЛЕПК у співвідношенні (2:1) у скла-
ді розробленого засобу дозволяє розширити їх лікувальні можливості (лікування та 
профілактика як простатитів, так і проктитів) при зменшенні доз цих компонентів 
внаслідок виявлення природного синергізму ФГПП та ЛЕПК. 

Запропоновано методики ідентифікації та кількісного визначення діючих ре-
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човин розробленого препарату для створення проекту МКЯЛЗ. 

Встановлено антимікробну дію та доведено відносну нешкідливість препара-
ту. Визначено оптимальні умови та термін зберігання супозиторіїв, що забезпечують 
стабільність препарату протягом двох років.  

За одержаними результатами отримано патент на корисну модель № 46384 
від 25.12.09 р. «Лікувально-профілактичний засіб у формі ректальних супозиторіїв», 
бюлетень № 24. 

Практичне значення одержаних результатів. Створено та запропоновано 
для практичної медицини новий лікарський препарат на основі ФГПП та ЛЕПК для 
застосування у проктології та урології при терапії проктиту й простатиту. Розробле-
но проект технологічного промислового регламенту на виробництво супозиторіїв 
«Ліпропрост», а також проект МКЯЛЗ, що містить опис методик контролю якості 
супозиторіїв. Технологію та методики контролю якості препарату апробовано в 
умовах аптеки № 6 АП «Ліки», м. Вінниця (акт впровадження від 17.11.09 р.), орен-
дного підприємства Аптека № 308, м. Харків (акт впровадження від 23.11.09 р.), 
промислового виробництва на спільному Українсько-іспанському підприємстві 
«Сперко Україна», м. Вінниця (акт апробації від 18.11.09 р.) та ЗАТ «Лекхім», 
м. Харків (акт апробації від 15.10.09 р.) 

Фрагменти роботи впроваджено до навчального процесу кафедри фармації 
Вінницького національного медичного університету імені М. І. Пирогова (акт впро-
вадження від 05.05.09 р.), кафедри промислової фармації Національного фармацев-
тичного університету (акт впровадження від 06.05.09 р.), курсу технології ліків Тер-
нопільського державного медичного університету імені І. Я. Горбачевського (акт 
впровадження від 07.05.09 р.), кафедри технології ліків і біофармації Львівського 
національного медичного університету імені Д. Галицького (акт впровадження від 
12.05.09 р.), кафедри технології лікарських засобів Одеського державного медично-
го університету (акт впровадження від 02.10.09 р.), кафедри фармацевтичної техно-
логії і біофармації НМАПО імені П. Л. Шупика (акт впровадження від 17.11.09 р.). 

Особистий внесок здобувача. Особисто здобувачем проведено патентний 
пошук, аналіз та узагальнення літературних джерел з досліджуваної проблеми. Про-
ведено комплекс експериментальних досліджень фізико-хімічних, технологічних та 
біофармацевтичних властивостей модельних зразків. Теоретично обґрунтовано та 
розроблено технологію і склад лікарського засобу комбінованої дії під умовною на-
звою «Ліпропрост». Вивчено фізико-хімічні властивості компонентів препарату. 
Розроблено проекти МКЯЛЗ та технологічного промислового регламенту на вироб-
ництво супозиторіїв «Ліпропрост». 

За участю здобувача досліджено специфічну активність та гостру токсичність 
супозиторіїв. Наукові праці опубліковано у співавторстві з О. І. Тихоновим, 
В. А. Якущенко, В. П. Черненко, С. В. Олійник, Т. В. Авєріною. Особистий внесок 
автора наведено за текстом дисертації. 

Апробація результатів дисертації. Основні положення дисертаційної роботи 
обговорено на: IV Міжнародній конференції студентів та молодих вчених "Молодь 
та медицина ХХІ століття" (м. Вінниця, 2007); науково-практичній конференції "Су-
часні проблеми екстемпоральної рецептури" (м. Харків, 2007); XXV ювілейній нау-
ково-практичній конференції з міжнародною участю «Лекарства – человеку. Совре-
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менные проблемы создания, исследования и апробации лекарственных средств» 
(м. Харків, 2008); Всеукраїнському конгресі «Сьогодення та майбутнє фармації» 
(м. Харків, 2008); науково-практичній конференції «Фармакоэкономика в Украине: 
состояние и перспективы развития» (м. Харків, 2008); VIII Всеукраїнській науково-
практичній конференції за участю міжнародних спеціалістів «Клінічна фармація в 
Україні» (м. Харків, 2008); науково-практичній конференції з міжнародною участю, 
присвяченій 85-річчю з дня народження ректора Харківського фармацевтичного ін-
ституту (1971-1980 рр.), доктора фармацевтичних наук, професора Сала Дмитра Па-
вловича «Фармацевтична технологія. Історія розвитку та погляд у майбутнє» 
(м. Харків, 2008); Українській науково-практичній конференції, присвяченій пам'яті 
доктора хімічних наук, професора Петюніна Павла Олексійовича (до 95-річчя з дня 
народження) «Проблеми синтезу біологічно активних речовин та створення на їх 
основі лікарських субстанцій» (м. Харків, 2009); ювілейній науково-практичній 
конференції з міжнародною участю «Фармакогнозія ХХІ століття. Досягнення та 
перспективи» (м. Харків, 2009); Всеукраїнській науково-практичній конференції з 
міжнародною участю «Сучасні проблеми судово-токсикологічної науки і практики» 
(м. Харків, 2009); XIV Всероссийской научно-практической конференции «Успехи 
апитерапии» (м. Рибне, 2009). 

Публікації. За матеріалами дисертації опубліковано 17 наукових робіт, у тому 
числі 5 статей у наукових фахових журналах, 1 патент на корисну модель № 46384 
від 25.12.09 р. «Лікувально-профілактичний засіб у формі ректальних супозиторіїв», 
1 інформаційний лист № 215-2008, 10 тез доповідей. 

Обсяг та структура дисертації. Дисертаційну роботу викладено на 168 сто-
рінках друкованого тексту, що складається зі вступу, огляду літератури, чотирьох 
розділів експериментальної частини, загальних висновків, списку джерел та додат-
ків. Роботу ілюстровано 31 таблицею та 29 рисунками. Бібліографія містить 176 
джерел, у тому числі 59 — іноземних авторів.  

 
ОСНОВНИЙ ЗМІСТ РОБОТИ 

 
1. Перспективи створення ректальних препаратів 

на основі продуктів бджільництва 
Проаналізовано та узагальнено дані сучасних літературних джерел щодо фар-

макотерапії запальних захворювань передміхурової залози та прямої кишки, а також 
обґрунтовано перспективи застосування продуктів бджільництва, зокрема ФГПП та 
ЛЕПК, для лікування простатитів та проктитів. 

 
2. Обґрунтування загальної концепції і методів досліджень 

Викладено загальну методологію проведення досліджень, характеристики 
діючих та допоміжних речовин, що визначають теоретичні основи приготування 
супозиторіїв. У процесі розробки супозиторіїв "Ліпропрост" було використано 
ФГПП (АНД наказ № 316 від 02.08.01 р., Р.П. № П. 08.01/03435; патент № 1740 від 
29.12.1993 р.) у комбінації з ЛЕПК (патент України № 25670А від 30.10.98 р., 
ТУ 02010936-002-95) як основні діючі речовини, а також допоміжні речовини, 
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дозволені до медичного застосування. При вивченні властивостей супозиторних ос-
нов та супозиторіїв було використано загальноприйняті методи органолептичних, 
технологічних, структурно-механічних, фізико-хімічних та фармакологічних 
досліджень, що дозволяють об’єктивно оцінювати їх якість на підставі одержаних та 
статистично оброблених результатів. 

 
3. Розробка складу та технології супозиторіїв комбінованої дії 

на основі продуктів бджільництва 
Представлено результати з розробки складу і технології супозиторіїв 

комбінованої дії "Ліпропрост". 
Основним завданням фармацевтичної технології на сучасному етапі є пошук 

нових субстанцій та нових раціональних технологічних заходів, що забезпечують 
високу якість отриманих ліків з оптимальною терапевтичною ефективністю при мі-
німальній побічній дії. 

Відомо, що однакові дози препаратів у лікарських формах, виготовлені на різ-
них заводах, не завжди забезпечують еквівалентну лікувальну дію. Причиною цього 
є не різниця у хімічному складі діючих речовин, а використання різноманітних до-
поміжних речовин, технологічних заходів та обладнання при їх виробництві. 

У супозиторіях, як і всіх інших лікарських формах, на терапевтичну актив-
ність впливає розчинність діючих субстанцій, розмір їх молекул (пов'язаний зі здат-
ністю проникнення через мембрану), величина часток і взаємодія лікарських речо-
вин з основою та іншими допоміжними речовинами. Вказані обставини стимулю-
ють пошук оптимальних складів і методів приготування препаратів з метою підви-
щення їх ефективності. 

Важливе значення в лікуванні хронічного простатиту та проктиту мають нові 
стандартизовані субстанції продуктів бджільництва - фенольний гідрофобний пре-
парат прополісу та ліпофільний екстракт пилку квіткового. Тому їх було обрано як 
активні діючі компоненти, поєднання яких у заданому співвідношенні у супозиторі-
ях дозволяє розширити їх лікувальні можливості в терапії простатитів та проктитів 
при зменшенні масових часток цих компонентів внаслідок виявлення природного 
синергізму ФГПП та ЛЕПК. 

Дозу ФГПП у супозиторіях обрано відповідно до результатів попередніх фарма-
кологічних досліджень. Так, при вивченні репаративних, аналгезуючих властивостей 
ФГПП виражена активність проявляється у дозі 100 мг на одну свічку. Виявлена кіль-
кість субстанції має чіткий терапевтичний ефект без побічної дії, що доведено вивченням 
гострої та хронічної токсичності. 

Результатами скринінгових досліджень іn vivo було обрано вміст ЛЕПК, який за ме-
тодом Риболовлєвої Ю. Р. для людини становить (з урахуванням вмісту суми каротиної-
дів) 50 мг на один супозиторій. 

Відомо, що супозиторні лікарські форми являють собою композиції, що скла-
даються з лікарських речовин, рівномірно розподілених в основі, яка є їх носієм. Аналіз 
джерел літератури щодо фармацевтичної практики вказує на застосування понад 100 ос-
нов для супозиторіїв. З метою вибору раціонального носія було підібрано 12 ком-



6 
 
позицій основ та проведено реологічні, фізико-хімічні, біофармацевтичні дослід-
ження ліпофільних та гідрофільних основ, які одержували методом виливання за 
стандартними методиками. Як головні компоненти ліпофільних основ застосовували 
саломас (ДСТУ 5040:2008) та твердий кондитерський жир на основі пластифі-
кованого саломасу (ДФУ 1.0, 2001, С. 453). Для виготовлення гідрофільних основ 
застосовували сплав ПЕО-1500 та ПЕО-400 з співвідношенням (95:5). Для вибору 
основи проводили вивчення реологічних властивостей при двох температурних ре-
жимах: нормальній темпе-ратурі тіла людини (37˚С) та температурі технологічного 
процесу (50˚С). Аналіз одержаних результатів реологічних вимірювань досліджува-
них носіїв виявив, що в усіх досліджених композиціях відмічалося падіння ефектив-
ної в’язкості зі збільшенням швидкості зсуву. Однак слід зазначити, що лише для 
складів саломас : віск бджолиний (95:5), саломас : парафін : моногліцериди дисти-
льовані (90:5:5), саломас : моногліцериди дистильовані (95:5) при низьких швидко-
стях зсуву спостерігалося суттєве зниження ефективної в’язкості супозиторних мас. 

Враховуючи одержані дані, для остаточного вибору раціонального складу но-
сія у супозиторіях комбінованої дії з ФГПП та ЛЕПК було проведено біофарма-
цевтичні дослідження, тому що процеси вивільнення і розподілу діючих речовин 
здатні суттєво залежати від фармацевтичних факторів, серед яких важливе значення 
має вплив основи-носія та поверхнево активних речовин. Для вивчення здатності су-
позиторної основи вивільняти ФГПП було проведено досліди in vitro методом дифу-
зії в агаровий гель. Аналізуючи отримані результати було зроблено висновок стосов-
но переваги композиції саломас : віск бджолиний (95 : 5), про що свідчить найбіль-
ший діаметр забарвленої зони при вивільненні фенольних сполук. Таким чином, як 
основу для розроблюваних супозиторіїв було обрано композицію саломас : віск 
бджолиний (95 : 5). 

З метою вдосконалення складу та визначення оптимальної технології виготов-
лення лікарської форми було проведено дослідження з використання допоміжних 
речовин, що забезпечують не тільки споживчі якості та зручність застосування, а й 
біодоступність діючих речовин препарату. 

В аспекті зазначеного, було вивчено фізико-хімічні показники біологічно ак-
тивних складових супозиторіїв з метою попередження їх руйнування та негативного 
взаємозв’язку з допоміжними речовинами. 

Враховуючи, що однією з біологічно активних речовин супозиторіїв «Ліпроп-
рост» є ФГПП, який при введенні за типом суспензії подразнює слизові оболонки, 
необхідним є вдосконалення процесу його введення до складу препарату з ураху-
ванням розчинності ФГПП та впливу допоміжних речовин на його біодоступність. 
Проаналізувавши розчинність ФГПП, як розчинник було обрано пропіленгліколь у 
кількості 0,3 г на один супозиторій, що доведено біофармацевтичними досліджен-
нями (рис. 1). 

Відомо, що диметилсульфоксид (ДМСО) активізує транспортування лікарсь-
ких речовин через слизові оболонки, має здатність проникати, депонувати і пролон-
говувати їх дію в організмі, проявляє виражену місцево анестезуючу активність при 
больових синдромах різної етіології, має протизапальну, протинабрякову і бактери-
цидну властивості. 
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Рис. 1. Вивільнення фенольних сполук ФГПП з супозиторіїв у залежності від 
вмісту пропіленгліколя 
 
Враховуючи той факт, що ФГПП розчиняється також і в ДМСО, були прове-

дені дослідження з визначення впливу при його додаванні на рівновагу розподілу в 
основі діючих речовин. Супозиторії, виготовлені з додаванням пропіленгліколя і 
ДМСО, за зовнішнім видом були однорідні. Крім того, введення 0,04 г ДМСО до 
складу 3,0 г супозиторної маси сприяло значному збільшенню ступеня вивільнення 
фенольних сполук ФГПП – зона дифузії через 24 години досягла 29 мм (рис. 2). 
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Вміст диметилсульфоксиду в одному супозиторії, г 

 
Рис. 2. Вивільнення фенольних сполук ФГПП з супозиторіїв в залежності від 
вмісту диметилсульфоксиду 
 
Таким чином, отримані результати (рис. 2) показують перевагу введення 

ФГПП до складу супозиторіїв «Ліпропрост» у вигляді розчину в пропіленгліколі 
(0,3 г на один супозиторій) у порівнянні із суспензійним шляхом введення та доці-
льність додавання до складу супозиторіїв ДМСО (0,04 г на один супозиторій). 

Враховуючи, що друга біологічно активна речовина у розробленому препараті 
– ЛЕПК – містить каротиноїди, здатні до процесу окислення, експериментальними 
дослідженнями встановлено необхідність введення до складу супозиторіїв антиок-
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сиданту, для обґрунтування вибору якого та його оптимальної концентрації прове-
дено дослідження стабілізувальної дії на каротиноїди ЛЕПК двох синтетичних інгі-
біторів ланцюгових реакцій – бутилоксианізолу (БОА) та бутилокситолуолу (БОТ), 
що відображено на рис. 3. Аналіз одержаних результатів стабільності каротиноїдів 
ЛЕПК свідчить, що необхідний ефект забезпечує БОА у кількісті    0,005 г на один 
супозиторій. 

 

  

Рис. 3. Залежність вмісту каротиноїдів при зберіганні від концентрації 
антиоксиданту 
Примітка:      – початкові значення;       – через 1 місяць;      – через 2 місяці; 
     – через 3 місяці. 
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Таким чином, в результаті проведених фізико-хімічних, технологічних та біо-
фармацевтичних досліджень запропоновано такий склад супозиторіїв з ФГПП та 
ЛЕПК, г: 

Фенольного гідрофобного 
препарату прополісу       0,1 
Ліпофільного екстракту 
квітку пилкового        0,05 
Бутилоксианізолу        0,005 
Пропіленгліколя        0,30 
Диметилсульфоксиду       0,04 
Супозиторної основи до отримання супозиторію   3,0. 

 
З метою вивчення сумісності ФГПП, ЛЕПК та супозиторної основи було про-

ведено дослідження з вивчення можливого впливу ФГПП та ЛЕПК на властивості 
супозиторної основи, їх сумісність, структурні характеристики ФГПП, ЛЕПК, осно-
ви та супозиторіїв з ФГПП та ЛЕПК за допомогою термогравіметричного аналізу. 
Одержані експериментальні дані вказують, що загальний вигляд зареєстрованих 
кривих дериватографічного аналізу (ТГ, ДТА та інші) супозиторної основи та супо-
зиторіїв з ФГПП і ЛЕПК має схожий характер, температури початку розкладання 
зразків майже не відрізняються, що свідчить про відсутність небажаної взаємодії 
між діючими, допоміжними речовинами та основою. 

У процесі розробки технології виготовлення супозиторіїв було вивчено реоло-
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гічні характеристики композицій супозиторної основи з введенням діючих та допо-
міжних речовин і обґрунтовано температурний режим їх введення до складу супози-
торіїв. Блок-схему технологічного процесу одержання супозиторіїв з ФГПП та 
ЛЕПК наведено на рис. 4. 

 
Вихідна сировина, 
проміжна продукція 

та матеріали 
 Виготовлення супозиторіїв  Контроль у процесі виробництва 

ФГПП, ЛЕПК, про-
піленгліколь, ДМСО, 

саломас, 
віск бджолиний, БОА 

 

Стадія 1 
Підготування виробництва  
Зважування компонентів. 
Ваги 

 

Вага компонентів. 

     

ФГПП, ДМСО, 
пропіленгліколь, 

зі стадії 1 

 Стадія 2 
Приготування концентрату 
ФГПП. Реактор з перемі-
шуванням та нагрівом,  
збірники 

 

Кількість завантаженої сировини, 
час перемішування, температура 
приготування суміші, повнота  

розчинення 
 

Саломас, віск бджо-
линий, БОА, ЛЕПК  

зі стадії 1. 

Стадія 3 
Приготування основи з 
ЛЕПК. Реактор з перемі-
шуванням та нагрівом,  
збірники 

Кількість завантаженої сировини, 
час перемішування, температура 

приготування суміші 

  

 

 

Розчин ФГПП 
зі стадії 2 

Розчин основи з 
ЛЕПК зі стадії 3. 

 

Стадія 4 
Приготування супозитор-
ної маси. Реактор-гомо-
генізатор, збірники 

 Температура приготування, час пе-
ремішування, кількість завантаже-
ної сировини, прозорість розчину. 

 

 
Стадія 5 
Вивантаження. Реактор-
гомогенізатор, збірники 

 
Тиск стиснутого повітря, повнота 

вивантаження, контроль  
проміжної продукції 

 
 Пакування супозиторіїв  

Нерозфасована супо-
зиторна маса зі стадії 

5, ПВХ-плівка 
 

Стадія 6 
Фасування супозиторіїв 
Автоматична лінія розливу 

 

Точність дозування, температура 
розливу, час та температура охо-
лодження, правильність тиснення 
(номер серії, термін придатності) 

 
Інструкції з медично-
го застосування, пач-
ки, супозиторії у 

ПВХ-плівці зі стадії 6 

 Стадія 7 
Пакування супозиторіїв у 
пачки 
Автомат пакування 

 
Комплектність, правильність дру-

ку, (номер серії, термін 
придатності) 

 
Пачки з супозиторія-
ми зі стадії 7, короб-
ки, групові етикетки 

 
Стадія 8 
Пакування пачок у коробки
Стіл пакувальний 

 Кількість пачок у коробці,  
правильність друку. 

 
 Готова продукція  Контроль готової продукції 

 
Рис. 4. Технологічна схема виробництва супозиторіїв „Ліпропрост” 

 
Крім підготовчої стадії, що передбачає забезпечення "чистих" умов проведен-

ня технологічного процесу, блок-схема містить такі стадії одержання супозиторіїв: 
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приготування концентрату ФГПП, приготування основи з ЛЕПК, приготування су-
позиторної маси, а також фасування, пакування та маркування супозиторіїв. 

 
4.  Фізико-хімічні дослідження та розробка методик аналізу  

супозиторіїв ”Ліпропрост” 
З метою здійснення контролю якості розроблених супозиторіїв нами вивчені 

органолептичні (зовнішній вигляд, колір, запах) та фізико-хімічні показники, а та-
кож запропоновані методики якісного та кількісного аналізу. Для ідентифікації пре-
парату запропоновано методики виявлення фенольних сполук ФГПП з: кислотою 
хлористоводневою та стружкою магнію, розчином заліза (ІІІ) хлориду, розчином 
свинцю (ІІ) ацетату основного, спиртовим розчином калію гідроксиду, спиртовим 
розчином алюмінію (ІІІ) хлориду. Також опрацьовані якісні реакції на каротиноїди з 
розчином сурми хлориду, на токофероли з розчином кислоти фосфорно-
молібденової та вміст линолевої кислоти ЛЕПК з бромною водою. Для ідентифікації 
допоміжних речовин, таких як диметилсульфоксид, запропоновано реакцію з розчи-
ном калію перманганату, а для пропіленгліколю – реакцію з розчином натрію гідро-
ксиду та міді (ІІ) сульфату. Наявність допоміжних речовин у препараті підтвердже-
но також за допомогою газової хроматографії. 

Крім того, для підтвердження наявності у супозиторіях фенольних сполук бу-
ло проведено дослідження з використанням хроматографічного методу аналізу у 
тонкому шарі сорбенту (рис. 5). 

 
Rf 1,0 

0,9 

0,8 

0,7 

0,6 
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0,3 
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0,1 
 

    
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  

0 1 2 3 4 5 6  

 
Система розчинників: 

бензол-етилацетат-кислота оцтова 
льодяна (80:20:1) 

 
Проявник: 
УФ-світло  

 
Досліджувані розчини: 

1 – СЗ кемпферолу; 
2 – СЗ апігеніну; 
3 – СЗ кверцетину; 
4 – СЗ лютеоліну; 
5 – спиртова витяжка супозиторіїв 
«Ліпропрост»; 
6 – спиртовий розчин ФГПП. 

  
 Рис. 5. Схема хроматограми супозиторіїв «Ліпропрост» у порівнянні зі       

стандартними зразками (СЗ) 
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Дослідження спиртових витяжок супозиторіїв «Ліпропрост» проводились у 
порівнянні зі спиртовим розчином ФГПП. Під час проведення хроматографічного 
аналізу встановлено, що введені до складу супозиторіїв ЛЕПК та допоміжні речови-
ни не заважають вивільненню фенольних сполук з досліджуваних супозиторіїв, 
оскільки на хроматограмах проявляються ідентичні забарвлені ділянки спиртового 
розчину ФГПП та дослідних зразків досліджуваних супозиторіїв відповідно до спо-
лук фенольної природи: фенолкарбонових кислот (оксибензойної, оксикоричної та 
ін.), оксикумаринів, а також слідів флавонів, флавонолів. 

Для підтвердження якісного аналізу каротиноїдів ЛЕПК і супозиторіїв „Ліп-
ропрост” було проведено хроматографічні дослідження хлороформних розчинів су-
позиторіїв у порівнянні з ЛЕПК (рис. 6). 
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 Система розчинників: 
гексан – ефір петролейний – 
кислота оцтова (94:6:1) 
 

Досліджуванні зразки: 
1 – хлороформний розчин  
олії обліпихи;  
2 – хлороформний розчин ЛЕПК; 
3 – хлороформний розчин         
супозиторіїв “Ліпропрост”. 
 
Каротиноїди ідентифікували за 
значенням Rf:  0,72 (α-каротин); 
        0,65 (β-каротин); 
        0,09 (γ-каротин). 

Рис. 6. Схема хроматограм визначення каротиноїдів супозиторіїв        
“Ліпропрост” порівняно з ЛЕПК та олією обліпихи 
 
Кількісне визначення суми фенольних сполук ФГПП проводили спектрофото-

метричним методом при довжині хвилі від 250 до 330 нм, знімаючи та досліджуючи 
УФ-спектри поглинання розчинів з ФГПП, супозиторіїв "Ліпропрост" та супозитор-
ної основи (рис. 7, табл. 1). Як видно з рис. 7, у супозиторної основи не спостеріга-
ється жодного максимуму поглинання протягом всієї області вимірювання. Макси-
муми поглинання розчинів супозиторіїв збігаються з максимумами поглинання 
ФГПП, у тому числі і характерний для фенольних сполук максимум в області дов-
жини хвилі 290 нм. 

Кількісне визначення суми каротиноїдів у супозиторіях у перерахунку на        
β-каротин проводили у порівнянні з ЛЕПК та супозиторною основою при довжині 
хвилі від 410 до 490 нм (рис. 8, табл. 1). У супозиторної основи не спостерігається 
жодного максимуму поглинання. Максимуми поглинання розчинів супозиторіїв збі-
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гаються з максимумами поглинання ЛЕПК, зокрема характерний для каротиноїдів 
максимум в області довжини хвилі 450 нм. 

0

0,1

0,2

0,3

0,4

0,5

0,6

0,7

250 260 270 280 290 300 310 320 330

А

Рис. 7. УФ-спектри поглинання: 

1 
2 

3 
λ, нм 

1 – фенольний гідрофобний препарат прополісу;  
2 - супозиторії, що містять ФГПП та ЛЕПК; 
3 – супозиторна основа. 
 

Таблиця 1 
Результати визначення діючих речовин у супозиторіях «Ліпропрост» 

 
Номери серій Показники 10908 20908 30908 40908 50908 

Вміст суми фе-
нольних сполук 
в одному супо-
зиторії, г, 
від 0,045 до 
0,055г 

0,052±0,002 0,055±0,002 0,049±0,001 0,054±0,002 0,052±0,002

Вміст суми каро-
тиноїдів у пере-
рахунку на ß-
каротин, мг  %, 
не менше 0,04 

0,072±0,002 0,073±0,002 0,071±0,001 0,070±0,002 0,073 ±0,002

Примітка: n=5; Р=0,95. 
 
Як видно з результатів проведених досліджень, допоміжні речовини та діючі 

фенольні сполуки і каротиноїди не заважають визначенню кількісного вмісту окре-
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мо кожної сполуки, тому кількісне визначення можна проводити за допомогою пря-
мого спектрофотометричного методу. 
о кожної сполуки, тому кількісне визначення можна проводити за допомогою пря-

мого спектрофотометричного методу. 

0
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  Рис. 8. УФ-спектри поглинання каротиноїдів: 
1 – ЛЕПК, розчин в гексані; 
2 – Супозиторії «Ліпропрост» з вмістом ФГПП та ЛЕПК, розчин в гексані; 
3 – Супозиторна основа без вмісту діючих речовин, розчин в гексані. 
 
Методом високоефективної рідинної хроматографії доведено наявність та 

проведено кількісне визначення токоферолу ацетату в супозиторіях. 
Встановлено стабільність супозиторіїв при зберіганні у полівінілхлоридній 

плівці при температурі 8-15 ˚С протягом двох років (табл. 2). 
 

5. Вивчення біологічних властивостей 
ректального препарату „Ліпропрост” 

Вивчення біологічних властивостей супозиторіїв було проведено на кафедрі 
патологічної фізіології НФаУ під керівництвом доц. Н. М. Кононенко. 

Вивчення впливу супозиторіїв "Ліпропрост" з ФГПП та ЛЕПК на протікання 
експериментального формалінового проктиту у щурів проводили у дослідах на      
білих безпородних щурах масою 160-200 г. Як препарат порівняння було        
використано супозиторії з олією обліпиховою. Тварини були розділені на 4 групи 
(по 10 тварин у кожній): перша – інтактний контроль; друга – контроль з проктитом 
без лікування; третя – дослідна група, яка отримувала супозиторії „Ліпропрост” у 
дозі 30 мг/кг (ЕД50); четверта – дослідна група, яка отримувала препарат порівняння 
– супозиторії з олією обліпиховою в дозі 30 мг/кг (ЕД50). Дію препаратів оцінювали 
за їх впливом на протікання проктиту у порівнянні з інтактним контролем та        
контрольною патологією. За критерії оцінювання були обрані показники стану    
слизової оболонки анусу: площа некрозу, кількість точкових крововиливів, довжина 
ураженої ділянки (табл. 3). 

2

3

1

λ, нм 



Таблиця 2 
Результати вивчення стабільності супозиторіїв «Ліпропрост» у процесі зберігання 

при температурі 8-15 ˚С у полівінілхлоридній плівці 
Номер серії 010407 

Термін зберігання 
Показники 

проекту МКЯЛЗ 6 місяців 12 місяців 18 місяців 24 місяці 27 місяців 

Опис 
Супозиторії від світло-коричневого до темно-коричневого кольору, сигароподібної форми, зі специфічним 
запахом. Допускається наявність нальоту і неоднорідність забарвлення у вигляді вкраплень та мармурово-
сті. 

Фенольні сполуки 

1) ультрафіолетовий спектр поглинання розчину препарату, виготовленого для кількісного визначення, у 
межах від 220 нм до 320 нм має максимум при довжині хвилі (290 ±2) нм (фенольні сполуки); 
2) з розчином свинцю (ІІ) ацетату основного утворюється осад жовтого кольору (фенольні сполуки); 
3) зі спиртовим розчином алюмінію (ІІІ) хлориду поступово з’являється жовте забарвлення (реакція на 
флавоноїди); 

Каротиноїди 
1) з розчином кислоти фосфорно-молібденової в ЛОК з’являється блакитно-зелене забарвлення 
(токофероли); 
2) з розчином сурми хлориду з’являється зелене забарвлення. 

Диметилсульфоксид З розчином калію перманганату з'являється буре забарвлення i поступово випадає пластівчастий осад. 

Іден-
тифі-
кація 

Пропіленгліколь З розчином натрію гідроксиду та міді (ІІ) сульфату з'являється швидко зникаюче синє забарвлення. 

Середня маса Від 2,85 
до 3,15 г 

2,98 ±0,01 3,02 ±0,02 2,96 ±0,02 3,01 ±0,01 2,99 ±0,02 

Температура плавлення, ˚С Не більше 37 ˚С. 36,7±0,2 36,5±0,2 36,8±0,2 36,6±0,2 36,7±0,2 

Бактерій Не більше 103 2·102 3·102 4·102 6·102 8·102

Грибів Не більше 102 менше 10 менше 10 менше 10 менше 10 менше 10 

Enterobacteriaceae Не допускається Не виявлено Не виявлено Не виявлено Не виявлено Не виявлено 

S. aureus Не допускається  Не виявлено Не виявлено Не виявлено Не виявлено Не виявлено 

Мікро-
біологі-
чна чи-
слота, 
КУО 
в 1 г Ps. aeruginosa Не допускається Не виявлено Не виявлено Не виявлено Не виявлено Не виявлено 

Розпадання, хв Не більше 30 Відповідає 
Сума фенольних 
сполук,г 

Від 0,045 
до 0,055 

0,048±0,002 0,051±0,003 0,051±0,002 0,050±0,002 0,049±0,002 
Кількі-
сне ви-
значен-
ня 

Сума кароти-
ноїдів (у пере-
рахунку на β-
каротин), мг% 

Не менше 0,04 0,072±0,002 0,071±0,002 0,071±0,001 0,070±0,002 0,069 ±0,002 
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Таблиця 3 
Вплив супозиторіїв «Ліпропрост» на стан слизової оболонки щурів 

на моделі фенолового проктиту 
Умови 
досліду 

Площа 
некрозу, 
мм2

Стан 
слизової 

оболонки в 
балах 

Довжина 
ураженої 
ділянки, % 

Тварини з ви-
разковими уш-
кодженнями, % 

Кількість 
точкових 
крово-
виливів 

Контроль 19,2±1,0 8,7±0,2 63,5±3,2 100 9,3±0,8 
Супозиторії 

«Ліпропрост» 5,0±0,4* 0,8±0,1* 19,2±1,0* 60 2,8±0,2* 

Супозиторії 
з олією 

обліпиховою 
10,5±0,6* 2,0±0,3* 29,8±1,4* 100 6,7±0,4* 

Примітка: n=5; Р=0,95. 
 
Аналіз даних табл. 3 свідчить про виражену лікувальну дію супозиторіїв «Лі-

пропрост» на моделі фенолового проктиту та його перевагу над аналогом за фарма-
кологічною дією – супозиторіями з олією обліпиховою. 

Вивчення простатопротекторної дії розроблених супозиторіїв проводили на 
моделі експериментального простатиту у щурів, викликаного прямим впливом хло-
ретилу на передміхурову залозу. В експерименті використовували білих безпород-
них щурів – самців масою 250-290 г. Супозиторії «Ліпропрост» вводили ректально 1 
раз на добу, починаючи з першого дня досліду, в дозі 100 мг/кг. Як референс-
препарат використовували супозиторії з олією насіння гарбуза в дозі 60 мг/кг. Ан-
типростатичну дію супозиторіїв оцінювали на 10-ту добу за результатами 
гематологічних та біохімічних показників. Дослідних тварин було поділено на гру-
пи: інтактний контроль, контрольна патологія та тварини, які одержували супозито-
рії з ФГПП та ЛЕПК (табл. 4). 

 
Таблиця 4 

Вплив супозиторіїв "Ліпропрост" на перебіг  
експериментального простатиту, викликаного хлоретилом 
Показники Інтактний 

контроль 
Контрольна 
патологія 

Супозиторії 
"Ліпропрост" 

Лейкоцити, 109  /л 14,55±1,84 22,30±1,40 10,85±1,64 
МДА у сироватці крові, мкмоль / л 0,29±0,03 0,72±0,11 0,32±0,03 
МДА у гомогенаті простати, мкмоль / г 25,64±2,69 46,66±3,59 24,11±3,52 
Масовий коефіцієнт передміхурової за-
лози 

1,14±0,10 0,42±0,04 0,65±0,03 

Примітка: n=5; Р=0,95. 
 
При лікуванні супозиторіями "Ліпропрост" у більшої частини тварин передмі-

хурова залоза мала нормальний вигляд без осередків запалення і зон некрозу, при 
цьому спостерігали вірогідне зниження рівня лейкоцитів у крові та достовірне збі-
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льшення масового коефіцієнта передміхурової залози. Експеримент свідчить про 
виражений простатопротекторний ефект розробленого засобу. 

Таким чином, дані досліджень дають підставу рекомендувати до застосування 
як при проктитах, так і простатитах супозиторії "Ліпропрост", що містять ФГПП та 
ЛЕПК як основні діючі компоненти. 

Визначення антимікробної активності зразків супозиторіїв проводили методом 
дифузії в агаровий гель за ДФУ 1.0. Як тест-культури використовували еталонні 
штами: грампозитивні коки — S. aureus АТСС 25923; грамнегативні бактерії — 
E. coli АТСС 25922; Ps. аeruginosa — АТСС 27853; грампозитивні бактерії — B. sub-
tilis АТСС 7241; гриби ряду Candida. 

Результати досліджень супозиторіїв під умовною назвою «Ліпропрост» з вміс-
том ФГПП 0,1 г та ЛЕПК 0,05 г у порівнянні з прототипами – супозиторіями «Поле-
нфен», супозиторіями «Прополіс», супозиторіями з вмістом левоміцетину – вказу-
ють на високий рівень антимікробної активності супозиторіїв «Ліпропрост» до ши-
рокого спектра умовно-патогенних грамнегативних бактерій, які є основним джере-
лом забруднення лікарської сировини і лікарських форм для зовнішнього застосу-
вання. 

Виявлені дані дають підставу вважати, що крім цільового призначення біоло-
гічна активність компонентів супозиторіїв «Ліпропрост» має властивості і консерва-
нту, що є також позитивним фактором у визначенні терміну зберігання і застосуван-
ня даного лікарського препарату. Високі антимікробні активності супозиторіїв «Лі-
пропрост» у порівнянні з прототипами свідчать про те, що досліджуваний препарат 
при цільовому призначенні може проявити антибактеріальний ефект і дає можли-
вість стверджувати про його використання у патологічних осередках, інфекційно 
ускладнених гноєрідною мікрофлорою, а також при лікуванні гнійно-запальних за-
хворювань прямої кишки та передміхурової залози. 

Результати вивчення гострої токсичності препарату дозволяють віднести його 
до відносно нешкідливих, оскільки ЛД50 більше 3000 мг/кг. 

Експериментально перевірено мікробіологічну чистоту супозиторіїв "Ліпроп-
рост", в результаті чого встановлено, що за рівнем мікробної контамінації препарат 
відповідає вимогам ДФУ до препаратів для ректального застосування. 

 
ЗАГАЛЬНІ ВИСНОВКИ 

1.  Теоретично та експериментально обґрунтовано розробку й створення вітчизня-
ного лікарського препарату у вигляді супозиторіїв для лікування простатитів та 
проктитів на основі ФГПП та ЛЕПК. 

2.  На підставі фізико-хімічних, технологічних, мікробіологічних та біофармацевти-
чних досліджень вивчено технологічні властивості ФГПП, ЛЕПК і їх сумішей, 
обґрунтовано склад супозиторної основи – сплав твердого жиру «Саломас» з вос-
ком бджолиним у співвідношенні (95:5). 

3.  Вперше науково обґрунтовано доцільність поєднання у лікарській формі ректа-
льних супозиторіїв компонентів на основі продуктів бджільництва, таких як 
ФГПП та ЛЕПК у співвідношенні 0,1 г : 0,05 г, що дозволяє розширити лікуваль-
ні можливості (лікування та профілактика як простатитів, так і проктитів) при 
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зменшенні доз цих компонентів внаслідок виявлення їх природного синергізму. 
4.  На підставі проведених реологічних і термогравіметричних досліджень розроб-
лено раціональну технологію виготовлення препарату та обгрунтовано введення 
допоміжних речовин при виготовленні супозиторіїв; визначено оптимальні тем-
пературні режими введення діючих речовин у супозиторну основу. 

5.  З метою оцінки якості супозиторіїв вивчено їх органолептичні і фізико-хімічні 
властивості. Одержані результати було враховано при розробці методик якісного 
та кількісного визначення діючих речовин в супозиторіях «Ліпропрост» (МКЯ). 

6.  На основі проведеного комплексу досліджень розроблено і апробовано у проми-
слових умовах проект технологічного регламенту на виробництво супозиторіїв 
"Ліпропрост" (акт апробації від 14.10.09 р.). 

7.  Досліджено мікробіологічну чистоту супозиторіїв "Ліпропрост". Встановлено, 
що за рівнем мікробної контамінації досліджуваний препарат відповідає вимогам 
ДФУ на препарати для ректального застосування. 

8.  Вивчено стабільність супозиторіїв у процесі зберігання. Проведені дослідження 
з визначення термінів придатності дозволяють зробити висновок про фізико-
хімічну стабільність препарату протягом двох років зберігання у полівінілхлори-
дній плівці при температурі 8-15˚С. 

9.  Фармакологічними дослідженнями доведено простатопротекторну, протизапа-
льну та антимікробну дію супозиторіїв "Ліпропрост". 

10.  Опубліковано Укрмедпатентінформом інформаційний лист “Технологія вигото-
влення супозиторіїв з фенольним гідрофобним препаратом прополісу та обніж-
жям бджолиним в умовах аптек” № 215-2008 (протокол № 54 від 15.10.2008 р.), 
який впроваджено в роботу аптеки № 6 АП “Ліки”, м. Вінниця (акт впровадження 
від 17.11.2009 р.), орендного підприємства Аптека № 308, м. Харків (акт впрова-
дження від 23.11.2009 р.). 

11.  Новизну роботи підтверджено патентом № 46386 «Лікувально-профілактичний 
засіб у формі ректальних супозиторіїв» від 25.12.2009 р., Бюл. № 24. 

12.  Фрагменти роботи впроваджено до навчального процесу ряду медичних та фар-
мацевтичних вищих навчальних закладів України. 
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АНОТАЦІЯ 

Кривов’яз О. В. Розробка складу та технології супозиторіїв комбінованої 
дії на основі продуктів бджільництва – Рукопис. 
 Дисертація на здобуття наукового ступеня кандидата фармацевтичних наук за 
спеціальністю 15.00.01 – технологія ліків та організація фармацевтичної справи. – 
Національний фармацевтичний університет, м. Харків, 2010. 
 Вперше на підставі фізико-хімічних, технологічних, біофармацевтичних та 
фармакологічних досліджень теоретично та експериментально обґрунтовано склад 
та технологію лікарського препарату комбінованої дії у формі ректальних супозито-
ріїв, який містить фенольний гідрофобний препарат прополісу (ФГПП) та ліпофіль-
ний екстракт пилку квіткового (ЛЕПК), та рекомендовано його до застосування в 
комплексній терапії простатитів та проктитів. 
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 Розроблено методики якісного та кількісного визначення діючих та допоміж-
них речовин у препараті. Вивчено фізико-хімічні властивості досліджуваних супо-
зиторіїв, запропоновано методики аналізу їх якості, визначено умови та термін збе-
рігання. Проведено експериментальне вивчення фармакологічної дії, мікробіологіч-
ної чистоти та гострої токсичності препарату. 
 Ключові слова: фенольний гідрофобний препарат прополісу (ФГПП), ліпофі-
льний екстракт пилку квіткового (ЛЕПК), ректальні супозиторії, технологія, проста-
тит, проктит. 
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Кривовяз Е. В. Разработка состава и технологии суппозиториев комбини-

рованного действия на основе продуктов пчеловодства. – Рукопись. 
Диссертация на соискание ученой степени кандидата фармацевтических наук 

по специальности 15.00.01 – технология лекарств и организация фармацевтического 
дела. – Национальный фармацевтический университет, Харьков, 2010. 

Впервые теоретически и экспериментально обоснован состав и разработана 
технология лекарственного препарата комбинированного действия в форме рек-
тальных суппозиториев, содержащего фенольный гидрофобный препарат прополиса 
(ФГПП) и липофильный экстракт пыльцы цветочной (ЛЭПЦ), который рекомендо-
ван для применения в комплексной терапии простатитов и проктитов. 

С целью определения концентраций действующих субстанций – ФГПП и 
ЛЭПЦ – были проведены микробиологические и фармакологические исследования. 
Доказано наличие синергического действия между ФГПП и ЛЭПЦ. Соотношение 
действующих веществ: ФГПП – 0,1 г и ЛЭПЦ 0,05 г было выбрано как оптимальное. 

Для обоснования выбора основы суппозиториев были проведены реологиче-
ские, физико-химические и биофармацевтические исследования, которые показали 
преимущество основы саломас : воск пчелиный (95 : 5). 

Для получения необходимого терапевтического эффекта препарата в форме 
суппозиториев важное значение имеет выбор вспомогательных веществ. Учитывая, 
что одно из биологически активных веществ в препарате – ФГПП – раздражает сли-
зистые оболочки при введении по типу суспензии, было изучено влияние вспомога-
тельных веществ на растворимость и биодоступность ФГПП. С целью оптимизации 
состава суппозиториев в качестве растворителя выбрали пропиленгликоль в количе-
стве 0,3 г на один суппозиторий, что доказано биофармацевтическими исследова-
ниями. Введение диметилсульфоксида обусловлено тем, что он активизирует транс-
порт действующих веществ через слизистые оболочки, способен проникать, депо-
нировать и пролонгировать их действие в организме. Согласно полученным данным 
наиболее равномерное распределение и высвобождение фенольных соединений 
ФГПП из суппозиториев обеспечивает диметилсульфоксид в количестве 0,04 г на 
один суппозиторий. 

На основании проведенных микробиологических, биофармацевтических и 
фармакологических исследований был обоснован состав суппозиториев «Липро-
прост»: ФГПП – 0,1 г, ЛЭПЦ – 0,05 г, пропиленгликоля – 0,3 г, диметилсульфоксида 
– 0,04 г, бутилоксианизола – 0,05 г, суппозиторной основы саломас : воск пчели-
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ный (95 : 5) – до получения суппозитория массой 3,0 г. 

С целью разработки рациональной технологии суппозиториев «Липропрост» 
были проведены реологические исследования, которые позволили установить опти-
мальные температурные режимы для приготовления суппозиторной массы и раство-
рения действующих веществ в основе, гомогенизации и разлива суппозиториев в 
формы (50 °С). Именно в данном диапазоне температур суппозиторная масса имеет 
достаточную текучесть, способную обеспечить однородность дозирования и равно-
мерное распределение ФГПП и ЛЭПЦ в препарате. На основании полученных дан-
ных разработана технологическая и аппаратурная схемы промышленного производ-
ства суппозиториев, которые легли в основу проекта технологического промышлен-
ного регламента на производство суппозиториев «Липропрост». 

С помощью УФ-спектрофотометрии, хроматографического и термогравимет-
рического анализа доказано отсутствие взаимодействия между компонентами суп-
позиториев. Разработаны методики качественного и количественного определения 
действующих веществ суппозиториев, включенные в проект методов контроля каче-
ства лекарственных средств. Изучена стабильность разработанного препарата и ус-
тановлен срок хранения – 2 года в сухом, прохладном месте. 

Экспериментальные исследования на модели формалинового проктита и хло-
рэтилового простатита показали выраженную противовоспалительную, репаратив-
ную и простатопротекторную активность ректальных суппозиториев «Липропрост». 

Ключевые слова: фенольный гидрофобный препарат прополиса, липофильный 
экстракт пыльцы цветочной, ректальные суппозитории, технология, простатит, 
проктит. 

 
SUMMARY 

Krivovyaz O. V. Development of the composition and technology of supposito-
ries of combined action on the base of bee-keeping products. – Manuscript. 

A thesis for the Candidate of Pharmacy Degree in speciality 15.00.01 – Technology 
of Drugs and Organization of Pharmacy. – National University of Pharmacy, 
Kharkiv, 2010. 

The composition and technology of a new medicine in the form of suppositories, 
which contains phenolic hydrophobic preparation of propolis (PHPP) and lipophylic pol-
len extract (LPE), and is recommended for application in complex therapy of prostatitis 
and proctitis have been base grounded for the first time theory and experimentally. 

On the basis of physical-chemical, technological, biopharmaceutical and biological 
studies, the optimal composition and rational technology has been theoretically and ex-
perimentally grounded. 

The suppositories physical-chemical properties have been investigated, the methods 
of their quality analysis have been proposed, the conditions and storage terms have been 
defined. 

The experimental study of pharmacological action, microbiological cleanness and 
acute toxicity of the medicine have been conducted. 

Key words: phenolic hydrophobic preparation of propolis, lipophylic pollen extract, 
rectal suppositories, technology, prostatitis, proctitis. 
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