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На моделях гострого карагенiнового на-
бряку i венозного застою у хвостi у щурiв 

встановлено виразну протизапальну дiю ново-
го комбiнованого гелю «Живiтан®». Механiзм 
протизапальної дiї препарату пов’язаний з ком-
плексною вазопротекторною активнiстю бiо-
логiчно активних речовин екстрактiв насiн-
ня каштана кiнського i корiння живокосту 
лiкарського.
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Вступ
На сьогоднiшнiй день однiєю iз серйозних 

проблем у медицинi є лiкування трофiчних 
виразок (ТВ), вiд яких страждають близько 
2% дорослого населення свiту [6, 11]. Трофiч-
нi виразки призводять до iнвалiдностi частi-
ше, нiж туберкульоз, цукровий дiабет, ревма-
тизм i травматичнi ускладнення разом узятi 
[1]. Перше мiсце в структурi захворювань, що 
супроводжуються ТВ, посiдають ураження 
вен — варикозна хвороба, хронiчна венозна не-
достатнiсть (ХВН) i посттромбофлебiтичний 
синдром (ПТФС) [11, 12]. Виразки пiсля пере-
несеного тромбофлебiту глибоких вен розвива-
ються у 43,3-90% випадкiв [12]. 

Лiкування ТВ повинно бути комплексним: 
включати консервативнi i хiрургiчнi методи. 
Але у багатьох пацiєнтiв є протипоказання до 
оперативних втручань, а самi втручання нера-
дикальнi, i консервативний метод залишається 
єдиним якщо не в лiкуваннi захворювання, то 
в полегшеннi страждань у величезної кiлькостi 
хворих [8]. 

З урахуванням патогенезу захворювання 
стає зрозумiлим, що доцiльним при лiкуваннi 
ТВ на тлi ХВН є поєднання дiючих компонен-
тiв з репаративною i венотропною активностя-
ми у складi лiкарського засобу. На сучасному 
фармацевтичному ринку України представле-
но широкий асортимент лiкарських засобiв для 
мiсцевої терапiї уражень вен нижнiх кiнцiвок, 
але вiдсутнi засоби, якi поряд з венотропною 
дiєю проявляють виражену репаративну, що 
диктує необхiднiсть нових розробок лiкарських 
препаратiв. 

Перспективним для створення нового лi-
карського засобу є комбiнування широко 
розповсюдженої в Українi сировини насiн-
ня каштана з корiнням живокосту, що дозво-
лить отримати препарат з комплексним впли-
вом на венозну стiнку та порушену цiлiснiсть 
м’яких тканин нижнiх кiнцiвок, а отже, пок-
ращити ефективнiсть консервативної терапiї 
ХВН та ТВ.

Враховуючи вищенаведене, вченими Нацiо-
нального фармацевтичного унiверситету був 
створений новий комбiнований препарат для 
мiсцевого лiкування ран, виразкових уражень 
шкiри та трофiчних виразок на тлi ХВН ниж-

Рис. 1. Хiмiчна структура в-есцину.
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нiх кiнцiвок — гель «Живiтан®». До складу но-
вого препарату «Живiтан®» входять екстракти 
корiння живокосту лiкарського 5% та насiння 
каштана кiнського 3%. 

Найбiльш бiологiчно активною речовиною 
екстракту з насiння каштана кiнського є три-
терпеновий сапонiн — в-есцин, до основних 
властивостей якого вiдносять протизапальнi, 
тромболiтичнi та венотонiзуючi [7, 9] (рис. 1).

У корнях живокосту мiстяться алкалої-
ди: лiзiокарпiн i циноглосин, дубильнi речови-
ни, глiкозиди, камедi, смоли, ефiрна олiя. Най-
важливiшою сполукою, яка обумовлює основнi 
фармакологiчнi властивостi екстракту з корiн-
ня живокосту лiкарського, є алкалоїд алантоїн 
(рис. 2) [4]. 

Алантоїн сприяє регенерацiї кiсткової, хря-
щової i сполучної тканин [5, 14] та виявляє 
протизапальну дiю, що обумовлена наявнiстю 
в його складi фенольних сполук, здатних при-
гнiчувати процеси ПОЛ [10]. За даними експе-
риментальних наукових дослiджень, природ-
ний алантоїн виявляє бiльшу фармакологiчну 
активнiсть, нiж його синтетичний аналог, що у 
поєднаннi з доступною сировиною зробить пре-
парат бiльш економiчно вигiдним та привабли-
вим для споживача [3].

Метою дослiдження було вивчення проти-
запальної дiї гелю «Живiтан®» на моделях го-
строго карагенiнового запалення стопи у щурiв 
i венозного застою у хвостi щурiв. 

Матерiали та методи 
дослiдження

Гостре ексудативне запалення стопи у щурiв 
викликали шляхом субплантарного введення у 
стопу правої задньої лапи 1% розчину карагенi-
ну («Sigma-Aldrich», США) [2]. Оскiльки гель 
«Живiтан®» — новий комбiнований препарат, 
який не має на фармацевтичному ринку повно-
го аналога за складом дiючих речовин, препара-
тами порiвняння служили аналоги за показан-
нями до застосування, фармакологiчною дiєю i 
частково за складом. Такими аналогами стали 
м’якi лiкарськi засоби компанiї «Др. Тайсс На-
турварен ГмбХ» (Нiмеччина): 

1) «Венен Тайсс гель», що мiстить у своєму 
складi екстракти плодiв кiнського каштана 3% i 
суцвiть календули 0,4%; 

2) «Гель живокосту Др. Тайсс», що мiстить 
екстракт корiння живокосту лiкарського 5%; 

3) «Мазь живокосту Др. Тайсс», що мiстить 
настойку корiння живокосту 10% i вiтамiн Е 1%.

Дослiдження проведено на 48 самцях бiлих 
нелiнiйних щурiв масою 195-215 г, яких роз-
подiлили на шiсть груп по 8 тварин у кожнiй: 1 
групо — позитивний контроль (ПК) — нелiко-
ванi тварини з вiдтвореною патологiєю; 2 гру-
па — тварини, якi на тлi патологiї отримували 
лiкування препаратом «Живiтан®»; 3 група — 
тварини, якi на тлi патологiї отримували лiку-
вання препаратом «Гель живокосту Др. Тайсс»; 
4 група — тварини, якi на тлi патологiї отриму-
вали лiкування препаратом «Венен Тайсс гель»; 
5 група — тварини, якi на тлi патологiї отриму-
вали лiкування препаратом «Мазь живокосту 
Др. Тайсс»; 6 група — тварини, якi на тлi пато-
логiї отримували лiкування препаратом «Дик-
лофенак-Здоров’я» (гель 1%).

Гель «Живiтан®» та препарати порiвняння 
наносили тонким шаром на уражену стопу тва-
рини в умовнотерапевтичнiй дозi 1000 мг/кг в 
два прийоми за двi та за одну годину до введен-
ня флогогену. Про розвиток набряку судили за 
збiльшенням об’єму стопи, який вимiрювали за 
допомогою онкометра Захаревського в динамiцi 
протягом 5 годин пiсля введення карагенiну. 

Результати представляли як величину 
об’єму стопи в момент вимiру та змiну вихiд-
ної величини об’єму стопи. Для iнтегральної 
оцiнки ефективностi застосування зразкiв при 
данiй патологiї розраховували показник їх про-
тизапальної активностi (ПА) за формулою: 

 , де

ПА — протизапальна активнiсть препарату, %;
ДVк — середньогрупове значення рiзницi 

мiж об’ємом запаленої та iнтактної стоп нелiко-
ваних тварин, мг;

ДVд — середньогрупове значення рiзницi 
мiж об’ємом запаленої та iнтактної стоп тварин, 
якi отримували лiкування, мг.

Дослiдження протизапальної i протинабря-
кової дiї гелю «Живiтан®» на моделi венозного 
застою у хвостi проводили на 35 самицях бiлих 
нелiнiйних щурiв масою тiла 180-200 г. Тварин 
розподiлили на п’ять експериментальних груп 
по 7 у кожнiй (назви груп наведено при опи-
саннi моделi гострого карагенiнового набряку 
стопи у щурiв). Тварини 2-5 груп профiлактич-
но протягом 3 днiв та за годину до вiдтворення 

Рис. 2. Хiмiчна структура алантоїну.
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патологiї отримували лiкування гелем «Живi-
тан®» або препаратом порiвняння в умовно-
терапевтичнiй дозi 1000 мг/кг, якi наносили i 
втирали у хвiст тварин.

Оклюзiю викликали шляхом накладання лi-
гатури на основу хвоста на 4 години iз зусиллям 
200 г [13]. При цьому зберiгається прохiднiсть ар-
терiальних судин, але гальмується венозний вiд-
тiк, у результатi чого крововiдтiк iз хвоста зни-
жується на 2/3. Про розвиток набряку судили 
за збiльшенням об’єму хвоста, який вимiрюва-
ли в динамiцi протягом 4 годин пiсля накладан-
ня лiгатури та через 1 i 2 години пiсля зняття лi-
гатури. Об’єм хвоста вимiрювали за допомогою 
онкометра по Захаревському. Для iнтегральної 
оцiнки ефективностi застосування препаратiв 
при данiй патологiї вимiрювали прирiст об’єму 
хвоста та розраховували показник їх протина-
брякової i протизапальної активностi (ПА).

Розрахунок ПА проводили за формулою: 
ПНА= (ДVд–ДVпк)*100% /ДVпк, де ДVпк — 
прирiст об’єму хвоста у тварин групи позитив-
ного контролю, ум.од; ДVд — прирiст об’єму 
хвоста у тварин, якi отримували лiкування, 
ум.од.

Усi втручання та евтаназiю тварин здiйс-
нювали з дотриманням принципiв «Європей-
ської конвенцiї про захист хребетних тварин, 
якi використовуються для експериментальних 
та наукових цiлей» (Страсбург, 1986) та I На-
цiонального конгресу з бiоетики (Київ, 2001). 
Отриманi результати обробляли за допомогою 
програми Statistica 6.0 на основi дисперсiйного 
аналiзу для даних з повторними вимiрювання-
ми з використанням критерiїв Крускала-Уолiса, 
Ньюмена-Кейлса при рiвнi вiрогiдностi р<0,05.

Результати дослiдження  
та їх обговорення

Результати дослiдження протизапальної ак-
тивностi гелю «Живiтан®» наведенi в табл. 1. 
Згiдно з отриманими даними, у щурiв, яким 
наносили дослiджуваний препарат i препара-
ти порiвняння, протягом першої години пiсля 
введення флогогену динамiка наростання за-
пального ексудату суттєво не вiдрiзнялася вiд 
позитивного контролю. Однак, на 3 та 4 годи-
ни експерименту у тварин, що отримували лi-
кування гелем «Живiтан®», величина набря-
ку лапи була статистично значуще нижчою (на 
25% та 34% вiдповiдно) порiвняно з тваринами 
групи позитивного контролю. 

При порiвняннi даних 2 та 3-6 груп видно, 
що гель «Живiтан®» не поступався їм за анти-
ексудативною активнiстю. За тривалiстю за-
значеного ефекту гель «Живiтан®» переважав 
препарати «Мазь живокосту Др. Тайсс» i «Ве-
нен Тайсс гель», що може свiдчити про бiльшу 
бiодоступнiсть комбiнованого гелю порiвняно 
з маззю, основою якої є свинячий жир, та во-
дорозчинним гелем, який не мiстить ПЕГ-про-
вiдникiв. Вищесказане дозволяє прогнозувати 
подiбнi переваги в умовах клiнiчної практики.

Таким чином, результати проведеного ек-
сперименту показали помiрну антиексуда-
тивну дiю гелю «Живiтан®» через 3 та 4 годи-
ни пiсля iн’єкцiї карагенiну, що є свiдченням 
його впливу на процеси ексудацiї, опосеред-
кованi простагландинами. Загалом, вичерпнi 
данi щодо прямого впливу дiючих компонен-
тiв гелю «Живiтан®», як i iнших веноактивних 
препаратiв, на синтез простагландинiв групи Е 

Таблиця 1
Протизапальна активнiсть гелю «Живiтан®» та препаратiв порiвняння в дозi 1000 мг/кг  

на моделi запалення стопи у щурiв, викликаного карагенiном, M±m

Умови дослiдження
Динамiка розвитку запалення, години

1 2 3 4 5
Позитивний контроль V 7,88±0,93 13,63±1,05 15,5±0,82 13,75±0,65 10,38±1,49

гель «Живiтан®»
V 9,75±0,80 10,88±0,55 11,63±1,02* 9,13±0,77* 8,63±0,65

ПА, % - 20,18 25,00 33,64 16,87

 «Гель живокосту Др. Тайсс»
V 6,5±0,98 8,75±0,75* 11,5±1,00* 10,63±0,86* 7,88±1,19

ПА, % 17,46 35,78 25,81 22,73 24,10

 «Венен Тайсс гель»
V 8,25±0,49 11,13±1,04 10,38±1,08* 11,38±1,10* 10,13±1,34

ПА, % - 18,35 33,06 17,27 -

«Мазь живокосту Др. Тайсс»
V 9,00±0,46 11,38±0,56 11,25±0,41* 10,25±0,62* 9,50±0,65

ПА, % - 16,51 27,42 25,45 8,43

«Диклофенак-Здоров’я» гель 1%
V 8,88±0,55 8,89±1,03* 9,38±0,63* 9,75±0,8* 8,75±0,88

ПА, % - 34,86 39,52 29,09 15,66

Примiтка: * — вiдмiнностi достовiрнi щодо позитивного контролю, р<0,05.
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вiдсутнi, ймовiрно їх антиексудативна дiя зу-
мовлена здебiльшого пiдвищенням загальної 
резистентностi капiлярiв, ущiльненням їх стiн-
ки i зниженням проникностi. 

Результати дослiдження протинабрякової 
дiї гелю «Живiтан®» на моделi венозного за-
стою у хвостi наведенi в табл. 2. Згiдно з отри-
маними даними, оклюзiя хвоста у щурiв гру-
пи позитивного контролю впродовж 4 годин 
викликала веностаз, який супроводжувався 
розвитком транссудативного набряку м’яких 
тканин. Пiсля зняття лiгатури набряк починав 
стрiмко зменшуватись як в групi позитивного 
контролю, так i в групах тварин, якi отримува-
ли лiкування. 

Протягом перших 4 годин (весь час з лiга-
турою) прирiст об’єму хвоста у тварин, яким 
на уражену дiлянку попередньо наносили гель 
«Живiтан®», був статистично меншим за ана-
логiчний показник у тварин групи позитивно-
го контролю. Препарат проявив стiйку антиек-
судативну активнiсть (50%) на рiвнi препаратiв 
порiвняння «Гель живокосту Др. Тайсс» та 
«Мазь живокосту Др. Тайсс». Цi результати 
свiдчать про швидку та виражену венопротек-
торну дiю гелю «Живiтан®», його здатнiсть ста-
бiлiзувати проникнiсть та захистити вiд знач-
ного ураження стiнку вени хвоста в умовах 
тривалого веностазу.

Протинабрякова активнiсть препарату 
порiвняння «Венен Тайсс гель» хоча й була 
бiльш вираженою за рахунок комбiнованої дiї 
екстрактiв каштана кiнського та календули, 
однак виявилась короткотривалою, як i в iн-
ших референс-препаратiв. Пiсля зняття лiга-
тури через 1 годину тiльки у гелю «Живiтан®» 
вiдзначалась протинабрякова активнiсть, що 

свiдчить про бiльшу тривалiсть дiї комбiнова-
ного гелю.

Отже, виражена протинабрякова дiя гелю 
«Живiтан®» цiлком вiрогiдно пов’язана з ви-
сокою бiодоступнiстю основних дiючих ре-
човин — в-есцину й алантоїну. За швидкiстю 
настання, вираженiстю та тривалiстю проти-
набрякового ефекту гель «Живiтан®» не посту-
пався препаратам порiвняння. 

ВИСНОВКИ
1. На моделi гострого карагенiнового запа-

лення стопи у щурiв гель «Живiтан®» виявив 
виражену протизапальну активнiсть, пов’язану 
зi здатнiстю пригнiчувати процеси ексудацiї 
шляхом пiдвищення тонусу судин, їх резистен-
тностi до ендо- та екзогенних впливiв, покра-
щення мiкроциркуляцiї, зниження проникностi 
судинної стiнки, тобто є результатом комплекс-
ної вазопротекторної активностi бiологiчно ак-
тивних речовин препарату. 

2. На моделi венозного застою у хвостi щурiв 
гель «Живiтан®» продемонстрував швидку та 
виражену протинабрякову дiю, пов’язану зi 
здатнiстю дiючих речовин препарату стабiлi-
зувати проникнiсть та захистити стiнку вени в 
умовах тривалого веностазу.

3. За швидкiстю настання, вираженiстю i 
тривалiстю протизапальної дiї гель «Живiтан®» 
на дослiджуваних моделях не поступався пре-
паратам порiвняння. 

4. Проведенi дослiдження свiдчать про перс-
пективнiсть подальшого вивчення фармаколо-
гiчної дiї гелю «Живiтан®», призначеного для 
мiсцевого лiкування трофiчних виразок на тлi 
хронiчної венозної недостатностi.

Таблиця 2
Протинабрякова активнiсть гелю «Живiтан®» та препаратiв порiвняння в дозi 1000 мг/кг  

на моделi венозного застою у хвостi щурiв, M±m

Умови дослiдження
Динамiка розвитку запалення, години

1 2 3 4 1- 2-
Позитивний контроль V 6,71±0,87 10,71± 1,17 11,57±1,91 11,29±1,23 5,86±0,96 3,86±0,89

Гель «Живiтан®»
V 3,43±0,75* 5,57±1,07* 5,71±1,25* 4,86±1,34* 4,43±0,57 3,57±053

ПНА, % 48,9 48,0 50,6 50,7 24,4 7,4

«Венен Тайсс гель»
V 1,43±0,57* 3,14±0,80* 3,14±0,80* 3,86±0,86* 5,57±084 4,86±070

ПНА, % 78,7 70,7 72,8 65,8 4,9 -

«Гель живокосту Др. Тайсс»
V 2,14±0,63* 3,86±1,10* 5,00±1,48* 5,71±1,87* 7,00±0,85 5,57±0,84

ПНА, % 68,1 64,0 56,8 49,4 - -

«Мазь живокосту Др. Тайсс»
V 4,29±0,75 6,43±1,02* 5,43±0,90* 6,00±0,90* 6,86±0,55 6,14±0,71

ПНА, % 36,2 40 53,1 46,8 - -

Примiтка: * — вiдмiнностi достовiрнi щодо позитивного контролю (р<0,05).



ОРИГIНАЛЬНЕ ДОСЛIДЖЕННЯ

157Український журнал клiнiчної та лабораторної медицини • 2012, том 7, №3

Лiтература
1.	Б огданец Л.И. Местное лечение венозных тро-

фических язв / Л.И.Богданец, А.И.Кириенко, 
Е.А.Алексеева // Журнал «Гедеон Рихтер» в 
СНГ. — 2000. — №2. — С. 58-60. 

2.	 Експериментальне (доклiнiчне) вивчення фармако-
логiчних речовин, якi пропонуються як нестероїднi 
протизапальнi засоби / С.М.Дроговоз, I.А.Зупанець, 
М.А.Мохорт [та iн.] // В кн.: Доклiнiчнi дослiджен-
ня лiкарських засобiв (методичнi рекомендацiї). За 
редакцiєю О.В.Стефанова. — К.: Авiцена, 2001. — 
С. 272-306.

3.	 Окопник лекарственный. Symphytum officinale L. 
(Аналитический обзор) / Б.М.Зузук, Р.В.Куцик, 
И.Р.Костюк, Г.Г.Мельничук // Провизор. — 2004. — 
№17. — С. 32-35.

4.	 Препарати з живокостом як ефективнi знеболю-
вальнi та протизапальнi засоби / О.Р.Пiняжко, 
К.Ф.Ващенко, Д.В.Голейко, Л.Д.Дем’янчук // Еже-
недельник «Аптека». — 2010. — №735 (14).

5.	 Стогова Н. Живокост против 100 болезней / 
Н.Стогова. — СПб.: Питер, 2006. — 96 с.

6.	 Стойко Ю.М. Комплексное лечение хронической 
венозной недостаточности нижних конечностей в 
стадии трофических расстройств / Ю.М.Стойко, 
Е.В.Шайдаков, Н.А.Ермаков // Consilium medicum. 
Хирургия. — 2001.– С. 28-31.

7.	 Belcaro G. Efficacy of topical treatment with Aescin 
+ Essential Phospholipids Gel in a microcirculatory 
model of venous insufficiency / G.Belcaro // Angiolo-
gy. — 2004. — Vol. 55. — №6. — P. 15-18.

8.	 Briggs M. Topical agents or dressings for pain in ve-
nous leg ulcers / M.Briggs, E.A.Nelson // Cochrane 
Database Syst. Rev. — 2010. — №4. 

9.	 Carrasco O.F. Endothelium protectant and contractile 
effects of the antivaricose principle escin in rat aorta / 
O.F.Carrasco, H.Vidrio //Vascular Pharmacology. — 
2007. — Vol. 47. — P. 68-73.

10.	Comparison of efficacy of silicone gel, silicone gel 
sheeting, and topical onion extract including heparin 
and allantoin for the treatment of postburn hypertro-
phic scars / H.Karagoz, F.Yuksel, E.Ulkur, R.Evinc // 
Burns. — 2009. — Vol. 35. — №8. — Р. 1097-1103.

11.	Gschwandtner M.E. Microcirculation in chronic ve-
nous insufficiency / M.E.Gschwandtner, H.Ehringer 
// Vasc. Med. — 2001. — №6. — Р. 169-179. 

12.	Kahn S.R. Relationship between deep venous throm-
bosis and the postthrombotic syndrome / S.R.Kahn, 
J.S.Ginsberg // Arch. Intern. Med. — 2004. — №164 
(1). — Р. 17-26. 

13.	Nordman S. Wirkunder von Venosen and der Rat-
te / S.Nordman, J.Dumont // Swiss Med. — 1984. — 
Vol.6. — №40. — P.63-66.

14.	Profile of wound healing process induced by allanto-
in / L.U.Araъjo, A.Grabe-Guimarгes, V.C.Mosqueira, 
C.M.Carneiro, N.M.Silva-Barcellos // Acta Cirъrgica 
Brasileira. — 2010. — Vol. 25. — №5. — Р. 460-466.

О.В.Ткачева, Л.В.Яковлева. Исследования 
противовоспалительного действия фитогеля 
«Живитан®», предназначенного для местного 
лечения трофических язв. Харьков, Украина.

Ключевые слова: фармакологическое исследо-
вание, гель «Живитан®», противовоспалительное 
действие.

На моделях острого карагенинового отека и ве-
нозного застоя в хвосте у крыс установлено вы-
раженное противовоспалительное действие ново-
го комбинированного геля «Живитан®». Механизм 
противовоспалительного действия препарата 
связан с комплексной вазопротекторной актив-
ностью биологически активных веществ экстра-
ктов плодов каштана конского и корня окопника 
лекарственного.

O.V.Tkacheva, L.V.Iakovlieva. The study of 
anti-inflammatory action of phytogel «Zhivitan®» 
designed for local treatment of trophic ulcers. 
Kharkiv, Ukraine.

Key words: pharmacological study, gel «Zhivi-
tan®», anti-inflammatory effect.

On models of acute carragenin edema and venous 
stagnation in the tail of the rats expressed anti-inflam-
matory action of the new combined-gel «Zhivitan®» 
was established. The mechanism of anti-inflammato-
ry action of the drug is associated with comprehensive 
vasoprotective activity of biologically active substanc-
es of extracts of the fruits of the horse chestnut and of 
the roots of comfrey.

Надiйшла до редакцiї 14.08.2012 р.


