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Питання розробки та впровадження у промислове виробництво та медичну практику нових високо­
ефективних лікарських засобів знайшли своє відображення в аналізі та узагальненні результатів 
судової хіміко-фармацевтичної експертизи. На підставі цього розроблено склад і технологію нового 
комбінованого аналгетика (КА). Дослідження КА проводили на морських свинках. Аналіз та вивчення 
анафілактогенної активності здійснювали з використанням реакції загальної анафілаксії (анафілак­
тичного шоку). КА вводили тваринам у дозі, яка в перерахунку на анальгін складає 150 мг/кг. 
Сенсибілізацію здійснювали шляхом триразового (через добу) введення КА за схемою: перша ін'єкція 
— підшкірно; дві наступні — внутрішньої'язово в область стегна. Дослідження КА проводили також 
на нелінійних щурах-самцях. Можливу місцевоподразнюючу дію КА досліджували як макро-, так і 
мікроскопічно у місці його введення: на м'язах стегна після десятикратного введення терапевтичної 
дози препарату та дози препарату, яка перевищує терапевтичну в 10 разів. Результати проведеного 
експерименту свідчать про те, що при багаторазовому введенні КА анафілактична активність не 
проявляється, а місцевоподразнююча дія відсутня. 

Практично кожен лікар, про­
візор і пацієнт стикається в 

тій чи іншій мірі з проявами алергіч­
них реакцій (АР) і з випадками не-
переносимості лікарських засобів 
(ЛЗ), розвитком лікарської залежно­
сті та інших невропсихічних розладів 
здоров'я [8-11, 13, 15, 16, 19-21]. 

Аналіз розподілу випадків по­
бічних реакцій (ПР) ЛЗ з ураху­
ванням АР пацієнтів в період 
1996-2003 pp. свідчить про те, що 
превалюють: 
• різні форми ураження шкіри 

— 88,0%; 
• набряк Квінке — 5,0%; 
• гіпертермічний синдром — 4,66%; 
• анафілактичний шок — 1,66%; 
• інші — 0,68%. 

При цьому необтяжений алер­
гічний анамнез склає 85,6%, об-
тяжений алергічний анамнез — 

14,4%. За віковим фактором до 
групи ризику відносно розвитку 
АР включалися особи у віці від 
31 до 72 років. За статевою озна­
кою вони розподілялися наступ­
ним чином: жінки — 56%, чо­
ловіки — 44% [4]. 

Продовжуючи наші досліджен­
ня в області судової фармації і 
узагальнюючи результати судо­
вої хіміко-фармацевтичної експер­
тизи, ми розробили склад ком­
бінованого аналгетика (КА) у фор­
мі розчину для ін'єкцій в ампулах 
по 1 і 2 мл наступного складу 
основних речовин: діазепаму — 
0,2%, метамізолу — 20% [5-7]. 

У зв'язку з вищевикладеним 
метою цієї роботи була оцінка 
потенційних побічних реакцій у 
вигляді алергізуючих властиво­
стей і місцевоподразнюючої дії 
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КА в доклінічних дослідженнях, 
проведених на базі Інституту фар­
макології і токсикології АМН Ук­
раїни за встановленим Держав­
ним фармакологічним центром 
МОЗ України порядком.* 

Матеріали та методи 

/. Оцінка алергізуючих вла­
стивостей КА 

Дослідження КА проводили на 
статевозрілих морських свинках 
(маса тіла 400 — 500 г). 

Аналіз та вивчення анафілак-
тогенної активності здійснювали 
з використанням реакції загаль­
ної анафілаксії (анафілактичного 
шоку). КА вводили тваринам в 
дозі, яка в перерахунку на аналь­
гін складає 150 мг/кг . Сенсибі­
лізацію здійснювали шляхом три­
кратного (через добу) введення 
КА за схемою: 

— перша ін'єкція — підшкірно; 
— дві наступні — внутрішньо-

м'язово в область стегна. 

* Автор статті висловлює подяку члену-коресповденту АМН України Губському Ю.І. за надану допомогу в 
проведенні доклінічних фармакологічних досліджень. 
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Таблиця 
Реакції загальної анафілаксії у морських свинок 

при введенні комбінованого аналгетика 

Розчин, що вводили Індекс за Вираженість реакції 
Розчин, що вводили Wegle * • -;,**,•'• . * * * * ° 

КА 0 0 0 0 0 

Фізіологічний розчин 0 0 0 0 0 

Примітки: 
1) * — короткочасне потирання носа, настовбурчена шерсть, неспокій; 
2) ** — чітко виражені часті почісування, чхання; 
3) *** — спастичний кашель, бокове положення, відділення сечі, калу; 
4) **** — спазм дихальної мускулатури, судоми, загибель. 

Контрольну групу складали тва­
рини, яким вводили відповідні 
об'єми фізіологічного розчину. 

2. Оцінка місцевоподразню­
ючої дії КА 

Дослідження КА проводили на 
статевозрілих щурах-самцях з ма­
сою тіла 230-250 г. 

Можливу місцевоподразнюю­
чу дію КА дослідили як макро-, 
так і мікроскопічно в місці його 
введення: на м'язах стегна після 
десятикратного введення як тера­
певтичної дози препарату, так і 
дози препарату, яка перебільшує 
терапевтичну в 10 разів. 

Результати та їх 
обговорення 

Реакція анафілаксії оцінюва­
лася за загальноприйнятою чоти-
риплюсовою системою, а також за 
індексом Wegle [1-3, 12, 14, 17, 18]. 

Отримані результати представ­
лені в таблиці. 

У результаті проведеного до­
слідження місцевоподразнюючої 
дії КА встановлено, що у 1 твари­
ни дослідної групи, якій вводили 
десятикратну терапевтичну дозу 
КА, у місці введення відмічена 
темно-коричнева пляма розміром 
0,3x0,4 см, навколо якої, однак, 

не спостерігалося запальної ре­
акції. 

Мікроскопічний аналіз цієї ді­
лянки виявив невеликі інфільтра­
тивні утворення, які складалися 
в основному з гістоцитів і фібро­
бластів. На окремих ділянках ці 
елементи розшаровували м'язову 
тканину. В таких місцях окремі 
м'язові пучки набухали, втрачали 
поперечну структуру, ядра цих 
міоцитів підпадали пікнозу або 
рексису. 

У результаті проведених до­
сліджень було встановлено, що 
при проведенні ін'єкції КА у тва­
рини, у якої спостерігалася пля­
ма, була ушкоджена невелика кро­
воносна судина. У решти тварин 
обох груп будь-яких патоморфо-
логічних і гістологічних змін у 
місці введення препарату не було 
відмічено. 

ВИСНОВКИ 
1. При багатократному (три­

кратному) введенні КА не вияв­
ляє алергізуючих анафілактичних 
властивостей. 

2. При багатократному (деся­
тикратному) введенні КА місцево 
подразнююча дія відсутняі. 
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Інформаційне повідомлення відділу фармакологічного нагляду 
Державного фармакологічного центру МОЗ України 

Про побічну дію препарату "Омепразол" (капе, по 0,02 г) виробництва ВАТ "Концерн Стирол" 
(Україна) 

У хворого 30 років на перфоративну виразку дванадцятипалої кишки призначення в комплексній 
фармакотерапії (одночасно хворий приймав де-нол, метронідазол) омепразолу (по 0,02 г перорально 2 
рази на добу) на другий день призвело до появи нудоти, одноразової блювоти, незначних болей в 
епігастральній ділянці. Дозу препарату залишили без корекції. Додатково лікарські засоби не признача­
лись. Зазначені явища побічної дії зникли без наслідків. 

Алергологічний анамнез не обтяжений. Будь-які незвичайні реакції на ліки або хімічні речовини в 
минулому не відомі. 

Інформація надійшла від Кримського регіонального відділення ДФЦ МОЗ України. 
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Інформаційне повідомлення відділу фармакологічного нагляду 
Державного фармакологічного центру МОЗ України 

Про побічну дію препарату "Предуктал" (табл. в / о по 20 мг) виробництва фірми "Laboratories 
Servies" (Франція) 

Хворій (57 років) на ІХС: стабільна стенокардія напруження ФК II, кардіосклероз атеросклеротичний 
НК І ст. був призначений предуктал (перорально по 20 мг 3 рази на добу). Через 36 год після початку 
прийому у хворої з'явилися висипання на шкірі тулуба за типом кропив'янки, підвищилась температура 
тіла (37,5°С). Була викликана бригада ШМД і хвора була госпіталізована у терапевтичне відділення ЦРЛ, 
де був встановлений діагноз алергічна реакція на даний препарат за типом кропив'янки середнього ступеня 
тяжкості. Препарат був відмінений. Була призначена медикаментозна терапія вказаної реакції: супрастин, 
дексаметазон, 0,9% розчин натрію хлориду, глюконат кальцію. Інтенсивні висипання за типом кропив'ян­
ки утримувалися 3 дні на фоні десенсибілізуючої терапії, на четвертий день висипання почали зменшу­
ватися, на шостий день хвора була виписана з повним одужанням без наслідків. Раніше хвора відмічала 
алергію на нафтизин. 

Інформація надійшла від Полтавського регіонального відділення Д Ф Ц МОЗ України. 

Про побічну дію препарату "Ципринол®" (р-н д / інф. по 100 мл (200 мг) у фл.) виробництва "KRKA d.d. 
Novo mesto" (Словенія) 

Хворій (20 років) з діагнозом хронічний катаральний необструктивний бронхіт, фаза загострення, 
позагоспітальна пневмонія в нижній частці правої легені, фаза неповної ремісії, легкий перебіг, ДН І ст. 
був призначений ципринол® (внутрішньовенно крапельно по 100 мл 2 рази на добу). Через 8 год після 
першого введення препарату відмічалося припухання верхньої губи та верхньої лівої повіки, яке минуло 
самостійно протягом дня. Після п'ятого введення препарату з'явилися висипання на обличчі, руках та 
ногах, які супроводжувалися свербіжем, водянистими виділеннями (прозорими) з носа, сльозотечею. 
Одночасно хвора приймала фтивазид, бронхолітин, аскорбінову кислоту, вітамін Е. Препарат був 
відмінений. Зазначені явища зникли без наслідків. 

З анамнезу відомо, що хвора має статус потерпілої внаслідок аварії на ЧАЕС (IV категорія). Лікар 
вважає, що це, можливо, могло вплинути на розвиток такої реакції. 

Алергологічний анамнез не обтяжений. Будь-які незвичайні реакції на ліки або хімічні речовини в 
минулому невідомі. 

Інформація надійшла від Івано-Франківського регіонального відділення Д Ф Ц МОЗ України. 

Про побічну дію препарату "Абактал®" (р-н д / і н . по 5 мл (400 мг) в амп.) виробництва "Lek d.d. 
Ljubljana" (Словенія) 

Хворій (39 років) з діагнозом хроніосепсис, вторинний хронічний безперервно рецидивуючий пієло­
нефрит у стадії загострення, хронічний правобічний паранефрит був призначений абактал® (внутрішньо­
венно по 5 мл 2 рази на добу). На 15-й хв введення препарату хвора поскаржилася на виражений головний 
біль, свербіння в ділянці введення, через 25 хв — на передній внутрішній поверхні передпліч з'явилися 
множинні крапчасті висипання (у вигляді кропив'янки) незливного характеру з обмеженою локалізацією. 
Одночасно хвора приймала розчин глюкози, кокарбоксилазу, АТФ. Препарат був відмінений. Для корекції 
стану пацієнтки була призначена медикаментозна терапія: тавегіл, амінокапронова кислота, фуросемід. 
Після здійснених заходів зазначені явища зникли без наслідків. 

З анамнезу відомо, що у хворої спостерігалась алергічна реакція після застосування лінкоміцину, 
циклоферону. Лікар також вважає, що на розвиток цієї реакції могла вплинути довготривала антибак­
теріальна терапія. Відомо, що у хворої спостерігається хроніосепсис протягом семи років. 

Інформація надійшла від Івано-Франківського регіонального відділення ДФЦ МОЗ України. 


