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Аеробний вагініт характеризується вираженим запаленням, зростанням умовно-
патогенної мікрофлори, сильною імунною відповіддю та іншими змінами [1]. 

Першою лінією протиінфекційного захисту, що запобігає або обмежує розмно-
ження мікроорганізмів жіночої репродуктивної системи, є фактори місцевого іму-
нітету піхви. Місцевий імунітет підтримується низкою захисних механізмів, які 
включають особливості функціонування слизових оболонок, нормальну мікрофлору, 
клітини, що фагоцитують, секреторну імунну систему. За умов зниження активності 
деяких із цих місцевих факторів резистентності не відбувається повної елімінації 
патогена, а їхня стимуляція є важливим аспектом у терапії [2].

Нейтрофіли, які приймають участь в реакціях фагоцитозу [3], здатні мігрувати з 
кровотоку в тканини, є маркерами запалення і переважають у піхві пацієнтів з інфек-
цією [4].

Розроблені у Національному фармацевтичному університеті під керівництвом проф. 
Ярних Т. Г. вагінальні супозиторії «Меланізол», до складу яких входять метронідазол і 
олія чайного дерева [5], та вагінальні супозиторії «Клімедекс», до складу яких входять 
кліндаміцину фосфат, метронідазол, флуконазол, дексаметазон і обліпихова олія [6], ре-
комендовані для лікування інфекційно-запальних гінекологічних захворювань.

Метою нашого дослідження стало вивчення впливу нових вагінальних супозито-
ріїв «Меланізол» і «Клімедекс», які раніше досліджені за антимікробною активніс-
тю, на фагоцитарну активність поліморфноядерних лейкоцитів (ПЯЛ).

М а т е р і а л и   т а   м е т о д и   д о с л і д ж е н н я
1. Вивчення впливу супозиторіїв «Меланізол» і «Клімедекс» на фагоцитарну 

активність ПЯЛ здійснювали з використанням загальнодоступного методу [7] в умо-
вах in vitro за умов попередньої інкубації досліджуваної речовини з гепаринізова-
ною кров’ю тварини з нормальним імунним статусом. Як препарати порівняння ви-
користовували супозиторії «Гравагін» (Спільне українсько-іспанське підприємство 
«Сперко Україна», Україна) та вагінальні таблетки «Мікожинакс» («Мекофар Кемі-
кал Фармасютікал Джоінт-Сток Компані», В’єтнам) і «Неотрізол» («Органосін Лайф 
Саенсіз», Індія). Як об’єкт фагоцитозу використовували клітини дріжджів. Всього 
досліджено по 5 зразків крові інтактної тварини для кожного препарату.

Фагоцитарну активність (ФА) нейтрофілів оцінювали за загальноприйнятими по-
казниками: фагоцитарний індекс (ФІ) – підраховували відсоток фагоцитуючих ней-
трофілів на 100 ПЯЛ; фагоцитарне число (ФЧ) – середня кількість клітин дріжджів, 
поглинених одним нейтрофілом.
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Дозу (об’єм, який необхідно внести в пробірку з кров’ю) досліджуваних препа-
ратів розраховували з використанням коефіцієнтів перерахунку за Ю. Р. Риболовлє-
вим [8] і перераховували на циркулюючий об’єм крові тварини, який у щура масою 
200–250 г становить приблизно 7–10 мл. Для цього необхідну наважку препарату 
розчиняли в 1 мл диметилсульфоксиду (ДМСО), доводили об’єм фізіологічним роз-
чином до 2 мл – отримували робочий розчин препарату для дослідження in vitro. Усі 
досліджувані препарати попередньо розчиняли у ДМСО, як інтактний контроль ви-
користовували ДМСО у еквівалентній концентрації.

Статистичну обробку виконували за допомогою пакета «Statistica 6.0» із викорис-
танням критерію Манна-Уїтні.

Р е з у л ь т а т и   д о с л і д ж е н н я   т а   о б г о в о р е н н я
Дані досліджень впливу супозиторіїв «Меланізол» і «Клімедекс» на фагоцитарну 

активність ПЯЛ подано в таблиці.
Т а б л и ц я

Вплив супозиторіїв «Меланізол» і «Клімедекс» на фагоцитарну активність 
поліморфноядерних лейкоцитів в умовах in vitro, М (min; max), n = 5
Препарат Доза, мг/кг Показники

ФІ ФЧ
Інтактні проби – 41,1 (31; 49) 1,38 (1,19; 1,65)
Клімедекс 33,31 51,2 (41; 63)*/м/н 1,79 (1,66; 1,89)*/м/н

Меланізол 21,00 48,5 (37; 57)м/н 1,83 (1,62; 2,04)*/м/н

Неотрізол 42,17 20,7 (17; 25)* 1,15 (1,12; 1,18)*
Мікожинакс 17,88 41,4 (36; 46) м/н 1,49 (1,2; 1,51)н

Гравагін 30,00 14,8 (10; 20)* 1,46 (1,20; 1,67)
П р и м і т к а: * – відмінності статистично значущі відносно інтактних проб, р < 0,05; м – відмін-

ності статистично значущі відносно проб із Гравагіном, р < 0,05; н – відмінності статистично значущі 
відносно проб із Неотрізолом, р < 0,05 (критерій Манна-Уїтні); n – кількість проб.

ФІ відображає відношення кількості лейкоцитів, які вступили у фагоцитоз, до за-
гальної їх кількості. Дані, наведені у таблиці, демонструють достовірне підвищення 
ФІ, який показує відсоток активних фагоцитів, під впливом супозиторіїв «Клімедекс» 
і тенденцію до підвищення під впливом супозиторіїв «Меланізол» (ФІ збільшився в 
1,24 і 1,18 раза відповідно) порівняно з інтактною пробою. Референс-препарати ‒ 
вагінальні таблетки «Неотрізол» і супозиторії «Гравагін» ‒ достовірно знижували 
ФІ в 1,99 і 2,77 раза відповідно, порівняно з інтактною пробою. Вагінальні таблетки 
«Мікожинакс» не чинили впливу на активацію фагоцитів.

Зниження фагоцитарної активності ПЯЛ під впливом вагінальних таблеток «Нео-
трізол» пов’язано, найімовірніше, з наявністю у їхньому складі преднізолону [9] в 
кількості 3 мг в 1 таблетці.

Підвищення ФА ПЯЛ під впливом супозиторіїв «Клімедекс» может бути пояс-
нено наявністю в його складі кліндаміцину, який, за даними літератури, здатний в 
експерименті in vitro активувати фагоцитоз [10], незважаючи на наявність дексамета-
зону (5 мг/супозиторій), який, за даними літератури, здатний пригнічувати фагоци-
тарну активність [9].

Тенденцію до підвищення ФІ під впливом «Меланізола», найімовірніше, можна 
пояснити наявністю олії чайного дерева, так як інша складова ‒ метронідазол, що є 
діючою речовиною супозиторіїв «Гравагін», виявила негативний вплив у нашому до-
слідженні in vitro на показник ФІ, що співпадає з даними літератури [11, 12].

ФЧ відображає відношення кількості поглинених дріжджів до кількості лейкоци-
тів, що вступили у фагоцитоз. Достовірне збільшення ФЧ під впливом засобів «Ме-
ланізол» і «Клімедекс», на 33% і 30% відповідно, порівняно з інтактними пробами, 
свідчить про активацію фагоцитозу in vitro під впливом досліджуваних засобів. 
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«Меланізол» і «Клімедекс» за ефективністю впливу на ПЯЛ достовірно переви-
щували референс-препарати «Гравагін» і «Неотрізол», про що свідчить зміни показ-
ники ФЧ. Референс-препарат «Мікожинакс» в експерименті з дослідження впливу на 
фагоцитарну активність in vitro не чинив ефекту на ПЯЛ.

Таким чином, досліджувані вагінальні супозиторії «Меланізол» і «Клімедекс» в 
експерименті in vitro впливають на фагоцитарну активність нейтрофілів і їх поглинаючі 
властивості. Значення фагоцитарного індексу і фагоцитарного числа під їхнім впливом 
достовірно підвищувалися відносно інтактних проб, показники яких відображають 
природний імунний (в нашому дослідженні місцевий) захист тварин. Такі показники 
досліджуваних препаратів свідчать про ймовірну активації місцевого імунітету під час 
лікування вагініту, що буде сприяти підвищенню неспецифічного клітинного захисту 
та видалення сторонніх частинок, таких, як бактерії і уламки тканини, які завжди су-
проводжують інфекційно-запальні захворювання жіночих статевих органів.

В и с н о в к и
1. Досліджено вплив вагінальних супозиторіїв «Меланізол» і «Клімедекс» в екс-

перименті in vitro на фагоцитарну активність нейтрофілів і їх поглинаючі власти-
вості. За результатами досліджень in vitro супозиторії «Меланізол» і «Клімедекс» 
достовірно підвищували фагоцитарний індекс і фагоцитарне число ПЯЛ відносно 
інтактних проб та перевершували референс-препарати «Гравагін», «Неотрізол» та 
«Мікожинакс».

2. Досліджувані супозиторії «Меланізол» і «Клімедекс» можна рекомендувати 
для вивчення як препарати для лікування вагінітів зі зниженим імунним статусом.
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А Н О Т А Ц І Я

Місцевий імунітет під час аеробного вагініту забезпечується функціонуванням слизових оболонок, 
секреторною імунною системою та клітинами, які мають здатність до фагоцитозу. Нейтрофіли, які від-
носять до поліморфноядерних лейкоцитів, приймають участь в реакціях фагоцитозу, є маркерами запа-
лення і переважають у піхві пацієнтів з інфекцією.

Метою нашого дослідження стало вивчення впливу нових вагінальних супозиторіїв «Меланізол» і 
«Клімедекс» на фагоцитарну активність поліморфноядерних лейкоцитів in vitro.

Вивчення впливу супозиторіїв «Меланізол» і «Клімедекс» на активність поліморфноядерних лей-
коцитів фагоцитувати клітини дріжджів виконували in vitro. Як референс-препарати використовували 
супозиторії «Гравагін» та вагінальні таблетки «Мікожинакс» і «Неотрізол». Визначення фагоцитарної 
активності нейтрофілів робили за загальноприйнятими показниками: фагоцитарний індекс та фагоци-
тарне число. Статистичну обробку здійснювали за допомогою пакета «Statistica 6.0» з використанням 
критерію Манна-Уїтні.

Фагоцитарний індекс достовірно підвищувався під впливом супозиторіїв «Клімедекс» і мав тен-
денцію до підвищення під впливом супозиторіїв «Меланізол» (в 1,24 і 1,18 раза, відповідно) порів-
няно з інтактною пробою. Під час дослідження спостерігали достовірне збільшення фагоцитарного 
числа під впливом засобів «Меланізол» і «Клімедекс» на 33% і 30%, відповідно. Супозиторії «Ме-
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ланізол» і «Клімедекс» у дослідах in vitro достовірно перевершували за фагоцитарною активністю 
референс-препарати «Неотрізол» і «Гравагін». Референс-препарат «Мікожинакс» в експерименті з 
дослідження фагоцитарної активності in vitro не чинив впливу на активність поліморфноядерних 
лейкоцитів.

За результатами досліджень in vitro, супозиторії «Меланізол» і «Клімедекс» виявили вплив на 
фагоцитарну активність поліморфноядерних лейкоцитів, підвищуючи фагоцитарний індекс і фаго-
цитарне число відносно інтактних проб. Досліджувані супозиторії перевершували референс-пре-
парати «Гравагін», «Неотрізол» та «Мікожинакс». Таким чином, досліджувані супозиторії «Ме-
ланізол» і «Клімедекс» можна вивчати як препарати для лікування вагінітів зі зниженим імунним 
статусом.
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А Н Н О Т А Ц И Я

Местный иммунитет во время аэробного вагинита обеспечивается функционированием 
слизистых оболочек, секреторной иммунной системой и клетками, которые обладают способностью 
к фагоцитозу. Нейтрофилы, относящиеся к полиморфноядерным лейкоцитам, принимают участие 
в реакциях фагоцитоза, являются маркерами воспаления и преобладают во влагалище пациентов с 
инфекцией.

Целью нашего исследования стало изучение влияния новых вагинальных суппозиториев «Мелани-
зол» и «Климедекс» на фагоцитарную активность полиморфноядерных лейкоцитов in vitro.

Изучение влияния суппозиториев «Меланизол» и «Климедекс» на активность полиморфноядерных 
лейкоцитов фагоцитировать клетки дрожжей осуществляли in vitro. В качестве референс-препаратов ис-
пользовали суппозитории «Гравагин» и вагинальные таблетки «Микожинакс» и «Неотризол». Определе-
ние фагоцитарной активности нейтрофилов проводили по общепринятым показателям: фагоцитарный 
индекс и фагоцитарное число. Статистическую обработку выполняли с помощью пакета «Statistica 6.0» 
с использованием критерия Манна-Уитни.

Фагоцитарный индекс достоверно повышался под влиянием суппозиториев «Климедекс» и имел 
тенденцию к повышению под влиянием суппозиториев «Меланизол» (в 1,24 и 1,18 раза, соответствен-
но) по сравнению с интактной пробой. Во время исследования наблюдали достоверное увеличение фа-
гоцитарного числа под влиянием средств «Меланизол» и «Климедекс» на 33% и 30%, соответственно. 
Суппозитории «Меланизол» и «Климедекс» в опытах in vitro достоверно превышали по фагоцитар-
ной активности референс-препараты «Неотризол» и «Гравагин». Референс-препарат «Микожинакс» в 
эксперименте по исследованию фагоцитарной активности in vitro не оказывал влияния на активность 
полиморфноядерных лейкоцитов.

По результатам исследований in vitro, суппозитории «Меланизол» и «Климедекс» проявили вли-
яние на фагоцитарную активность полиморфноядерных лейкоцитов, повышая фагоцитарный индекс 
и фагоцитарное число по отношению к интактным пробам. Исследуемые суппозитории превосходили 
референс-препараты «Гравагин», «Неотризол» и «Микожинакс». Таким образом, исследуемые суппо-
зитории «Меланизол» и «Климедекс» можно изучать в качестве препаратов для лечения вагинитов с 
пониженным иммунным статусом.
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А B S T R A C T 

Local immunity during aerobic vaginitis is provided by the functioning of the mucous membranes, 
the secretory immune system and cells that have the ability to phagocytosis. Neutrophils related to 
polymorphonuclear leukocytes (PNL), involved in phagocytosis reactions, are markers of inflammation and 
prevail in the vagina of patients with an infection.

The aim of the work was to study the effect of new vaginal pessaries «Melanizol» and «Klimedeks» on the 
phagocytic activity of PNL in vitro.

The study of the influence of «Melanizol» and «Klimedeks» pessaries on the activity of PNL to phagocytize 
cells of yeast in vitro has been investigated. Reference drugs were «Gravagin» pessaries and vaginal tablets 
«Mikozhynax» and «Neotrizol». Determination of phagocytic activity (FA) of neutrophils was investigated 
according to generally accepted parameters: phagocytic index (FI) and phagocytic number (FN). Statistical 
processing was performed using the «Statistica 6.0» package using the Mann-Whitney Criterion the Mann-
Whitney Criterion.

FI significantly increased under the influence of pessaries «Kimedeks» and tended to increase under the 
influence of pessaries «Melanizol» (1.24 and 1.18 times, respectively) in comparison with intact samples. A 
significant increase in the FN under the influence of means «Melanizol» and «Klimedeks» was observed at 33% 
and 30%, respectively, during the study. «Melazinol» and «Klimedeks» pessaries significantly increased the FA 
in comparison with «Neotrizol» and «Gravagin» reference drags in vitro. The reference drug «Mikozhynax» 
did not have an effect on PNL in an experiment on the study of the effect on phagocytic activity in vitro.

According to the results of in vitro studies, the pessaries «Melanizol» and «Klimedeks» influenced on the 
phagocytic activity of polymorphonuclear leukocytes, increased the phagocytic index and phagocytic number 
in comparison with intact samples. The studied pessaries were superior to the reference drugs «Gravagin», 
«Neotrizol» and «Mikozhynax». Thus, the investigated pessaries «Melanisol» and «Klimedeks» can be 
studied as drugs for the treatment of vaginitis with a reduced immune status.
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