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Вивчено наявність жирних кислот та аміно-
кислот у складі розробленого препарату «Апі-
Арт». На підставі фармакологічних досліджень 
була обрана концентрація діючих речовин. Тео-
ретично та експериментально обґрунтовано 
технологію виробництва гелю «Апі-Арт» для 
лікування ревматологічних захворювань. На 
моделі термічного запалення лапи у мишей до-
ведено протизапальну дію гелю «Апі-Арт». На 
моделі термоподразнення хвоста у щурів вста-
новлено значну аналгетичну дію гелю «Апі-
Арт». З метою стандартизації гелю обґрунто-
вано комплекс показників контролю якості.

Створення лікарських препаратів для лікування 
артритів та артрозів із протизапальною та аналге-
тичною дією, спрямованою на зниження загальних 
та місцевих запальних реакцій, є перспективним на-
уковим напрямком. 

Розповсюдженість вказаної патології становить 
14-15% серед осіб віком 30-40 років і досягає 60% 
серед населення віком старше 60 років, тобто зустрі-
чається переважно в осіб похилого віку [2].

Розвиток суглобового запалення починається з си-
новіальної оболонки (розвивається місцеве запален-
ня) – синовіт. Зміни фізико-хімічного складу синові-
альної рідини є основною причиною порушень, вна-
слідок чого суглобовий хрящ стає тоншим і втрачає 
можливість виконувати свою функцію (відбувають-
ся деструктивні зміни). У хворого з’являються біль 
та відчуття скованості. Біль відчувається постійно, 
може навіть збільшуватись у стані спокою, частіше 
дифузний, охоплює весь суглоб. Доречно відмітити, 
що за оформлення болю відповідає ноцицептивна 
система, сильне та тривале перенапруження якої 
призводить до порушення з боку нервової, судинної, 
скелетної та м’язової систем. Порушення, що вини-
кають, призводять до тимчасової або повної втрати 
працездатності людини [3].

Асортимент препаратів представлений здебіль-
шого групою НПЗЗ у формі таблеток, розчинів для 
ін’єкцій та супозиторіїв. У якості діючих речовин 
виступають індометацин, диклофенак, піроксикам, 
ібупрофен або похідні саліцилової кислоти [1, 5]. 

Необхідність довготривалого курсу лікування при-
зводить до появи значних побічних ефектів. Препа-
рати з пластично-пружно-в’язким середовищем прак-
тично не мають протипоказань – їх можна використо-
вувати в будь-якому віці та при застосуванні немає 

необхідності часто відвідувати лікаря. Протипоказан-
ням до застосування цих препаратів є індивідуаль-
на підвищена чутливість до їх компонентів, рідко 
відзначається місцеве подразнення шкіри або роз-
виваються алергічні реакції. Враховуючи вищеза-
значене, препарати у формі гелю є найбільш спря-
мованою лікарською формою, які забезпечують мак-
симальну концентрацію в місцях їх нанесення, звідки 
вони практично не надходять до загального кровообі-
гу або потрапляють туди в невеликих кількостях, що 
робить малоймовірним розвиток небажаних явищ [4]. 

В якості основних діючих речовин використову-
вали НПЗЗ, а саме німесулід, який пригнічує актив-
ність медіаторів запалення, знижує енергозабезпе-
чення в осередку запалення, пригнічує підкоркові 
больові центри [7, 8, 9, 10, 11]. 

Крім того, для зменшення болю і запальних про-
цесів у суглобах і м’язах ревматичного походження 
з успіхом застосовується отрута бджолина.

За даними хімічного складу отрути бджолиної 
її активні складові мелітин, апамін, МСД-пептид 
активізують обмінні процеси, а також оптимізують 
еластичність сполучних тканин та м’язів [9, 12]. 

Експериментальна частина
Об’єкт дослідження – гель «Апі-Арт» з концен-

трацією німесуліду та отрути бджолиної 1%. 
З метою вивчення амінокислотого та жирнокис-

лотного складу отрути бджолиної нами були прове-
дені дослідження на базі лабораторії якості кормів 
і продуктів тваринництва Інституту тваринництва 
УААН (м. Харків) [6].

Ідентифікацію амінокислот та жирних кислот у 
препараті та отруті бджолиній здійснювали шляхом 
порівняння часу їх виходу з відомими стандартни-
ми зразками. 

Результати дослідження амінокислотного скла-
ду отрути бджолиної та розробленого гелю наведені 
у табл. 1.

Як свідчать результати, наведені в табл. 1, до скла-
ду отрути бджолиної та розробленого гелю «Апі-Арт» 
входить 17 амінокислот із загальною кількістю 711 
мг/г та 60,9 мкг/г відповідно. Серед них 7 незамін-
них амінокислот (треонін, валін, метіонін, ізолей-
цин, лейцин, фенілаланін, гістидин). 

Досліджувані зразки містять переважну кількість 
лізину (23%), аргініну (21%), кислоти глутамінової 
(9%) та треоніну (8%).

З метою вивчення жирнокислотного складу отру-
ти бджолиної та розробленого комбінованого гелю 
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«Апі-Арт» нами було проведено якісний та кількіс-
ний аналіз жирних кислот методом газової хрома-
тографії. 

Кількісний аналіз жирних кислот проводили ме-
тодом абсолютної калібровки кожної жирної кислоти 
окремо, а також по їх сумішах з побудовою калібро-
ваних кривих, за якими і визначали концентрацію 
кожної жирної кислоти у пробі. Результати дослі-
дження жирнокислотного складу отрути бджолиної 
та розробленого гелю наведені у табл. 2.

Як свідчать одержані дані (табл. 2), до складу 
отрути бджолиної та розробленого гелю входять 
12 жирних кислот, серед яких присутні ненасичені 
жирні кислоти (олеїнова, лінолева та ліноленова), 
що є незамінними для організму людини. 

За результатами досліджень виявлено наявність 
домінуючої кількості арахідонової кислоти в отруті 
бджолиній (52%) та гелі «Апі-Арт» (50%).

Важливим етапом при розробці нових лікарських 
препаратів є визначення раціональної концентрації 
діючих речовин, а саме отрути бджолиної та німе-

суліду, що застосовуються місцево при суглобовому 
та м’язовому болю.

Нами було виготовлено 15 модельних зразків 
гелю з німесулідом та отрутою бджолиною у різних 
співвідношеннях (табл. 3, рис. 1).

Експериментальні фармакологічні дослідження 
встановили, що найбільш виражену аналгетичну дію 
проявляє зразок гелю №9, в якому кількість німесу-
ліду складає 1,0, а отрути бджолиної – 0,01 на 100,0 г 
препарату.

Наступним етапом наших досліджень була роз-
робка раціональної технології препарату. При ви-
борі способу приготування і параметрів технологіч-
ного процесу гелю «Апі-Арт» було проаналізовано 
вплив на якість гелю наступних факторів: послідов-
ності введення діючих субстанцій, допоміжних ре-
човин, часу перемішування та ін. У результаті до-
сліджень складена технологічна схема виробництва 
препарату.

При проведенні комплексу фармакологічних до-
сліджень встановлено виражену протизапальну та 
аналгетичну активність гелю «Апі-Арт».

У досліді з вивчення впливу на перебіг гострого 
термічного запалення лапи у мишей гель «Апі-Арт» 
в порівнянні з гелем «Німулід» можна зробити ви-
сновок, що в процентному співвідношенні (спираю-
чись на дані досліджень) протизапальна дія першо-
го становить 23,9%, а другого – 23,6% (рис. 2). 

Таблиця 1

Вміст зв’язаних амінокислот в отруті 
бджолиній та розробленому гелі

Амінокислота
Вміст в отруті 

бджолиній, 
мг/100 мг

Вміст у 
розробленому 

гелі, мкг/г

Аспарагінова 
кислота

3,41 3,3

Треонін 5,45 5,1

Серин 2,85 2,4

Глутамінова 
кислота

5,85 5,7

Пролін 3,10 2,8

Гліцин 2,50 1,9

Аланін 3,13 2,9

Цистеїн 2,00 0,1

Валін 1,56 0,5

Метіонін 0,30 0,1

Ізолейцин 3,67 3,0

Лейцин 3,73 3,1

Тирозин 0,80 0,6

Фенілаланін 0,70 0,8

Гістидин 1,00 1,1

Лізин 16,20 14,0

Аргінін 14,85 12,6

Всього: 71,1 60,9

Таблиця 2

Вміст жирних кислот в отруті бджолиній 
та розробленому гелі «Апі-Арт»

Жирна кислота
Вміст в отруті 

бджолиній, 
мг/100 мг

Вміст у 
розробленому 

гелі, мкг/г

Монодеканова 0,025 0,021

Лауринова 0,025 0,022

Міристинова 0,027 0,021

Пентадеканова 0,028 0,023

Пальмітинова 0,125 0,122

Гептадеканова 0,140 0,130

Стеаринова 0,215 0,203

Олеїнова 0,700 0,680

Лінолева 0,600 0,570

Ліноленова 0,230 0,210

Арахінова 0,050 0,043

Арахідонова 2,400 2,100

Всього 4,565 4,145

Таблиця 3

Вибір ефективної концентрації діючих речовин гелю за аналгетичною дією

Речовини
Зразок/концентрація речовин, г

1 22 33 44 55 76 77 88 99 110 111 112 113 114 115

Німесулід 00,5 – 00,5 11,0 22,0 11,0 – 00,5 11,0 22,0 22,0 – 00,5 11,0 22,0

Отрута 
бджолина

– 00,005 00,005 00,005 00,005 – 00,01 00,01 00,01 00,01 – 00,05 00,05 00,05 00,05
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Отже, за вираженістю дії гель «Апі-Арт» зна-
ходиться на рівні референс-зразка гелю «Німулід».

Після проведеної дослідницької роботи з вивчен-
ня протизапальної активності гелю «Апі-Арт» вста-
новлено виражену аналгетичну дію завдяки введен-
ню субстанції природного походження отрути бджо-
линої, що підсилює та прискорює аналгетичну, по-
дразнюючу, розігріваючу, а також протизапальну ак-
тивність яка складає 52,6% та перевищує активність 
гелю «Німулід» на 24% (рис. 3). 

Специфічна (аналгетична) активність препарату 
«Апі-Арт» оцінювалась за рівнем впливу на ноци-
цептивну систему дослідних тварин на моделі тер-
моподразнення хвоста у щурів та переважала актив-
ність препарату порівняння – гель «Німулід» («Па-
нацея Біотек Лтд», Індія) у 2 рази.

Для ідентифікації та кількісного визначення ді-
ючих речовин гелю «Апі-Арт» запропоновані такі 
методики: ідентифікацію та кількісне визначення 
німесуліду проводять УФ-спектрофотометричним 
методом при довжині хвилі 299 нм за умов стабіліза-
ції досліджуваного розчину 1 М розчином кислоти 
хлористоводневої для зміщення таутомерної рівно-
ваги в бік утворення нітроформи.

Наявність мелітину, що є основним компонентом 
отрути бджолиної, в гелі «Апі-Арт» підтверджують 
за часом гемолізу суспензії еритроцитів, який пови-
нен становити не більше 8 хв.

Кількісне визначення отрути бджолиної у гелі 
«Апі-Арт» запропоновано проводити за активністю 
фосфоліпази А, яка є складовою отрути бджолиної 

за реакцією з розчином L-α-лецитину в абсолютно-
му спирті. Ця реакція ґрунтується на здатності фос-
фоліпази А до відщеплення жирної кислоти, яку ви-
значають методом титрування.  

Розроблені методики якісного та кількісного ви-
значення німесуліду та отрути бджолиної були ви-
користані при розробці проекту МКЯ, згідно з яким 
якість гелю «Апі-Арт» контролюється за зовнішнім 
виглядом, однорідністю, реакціями ідентифікації ак-
тивних речовин, значенням рН, кількісним вмістом 
діючих речовин та мікробіологічною чистотою.

Вивчення мікробіологічної чистоти гелю про-
водили згідно з методиками ДФУ на базі Інституту 
мікробіології та імунології ім. І.І. Мечнікова. Вста-
новлено, що гель «Апі-Арт» відповідає вимогам ДФУ 
за рівнем мікробної контамінації.

ВИСНОВКИ
1. Вивчено наявність жирних кислот та аміно-

кислот у складі розробленого препарату «Апі-Арт». 
Переважну кількість амінокислот (61%) складають 
лізин, аргінін, кислоти глутамінова та треонін. Се-
ред жирних кислот домінує арахідонова кислота, 
що становить 52%.

2. На підставі фармакологічних досліджень була 
обрана концентрація діючих речовин: німесуліду 
(1,0) та отрути бджолиної (0,01 г ).

3. Розроблено технологію гелю «Апі-Арт». Об-
ґрунтовано порядок та спосіб введення діючих та 
допоміжних речовин до основи.

4. Фармакологічними дослідженнями доведено, 
що розроблений препарат «Апі-Арт» проявляє ви-

Рис. 1. Вибір ефективної концентрації діючих речовин гелю за аналгетичною дією.

Рис. 2. Протизапальна дія гелю «Апі-Арт» у порівнянні 
з гелем «Німулід» на моделі опікового (термічного) 

запалення лапи у мишей.

Рис. 3. Аналгетична дія гелю «Апі-Арт» у порівнянні 
з гелем «Німулід» на моделі центрального болю – 

термоподразнення хвоста у щурів.
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ражену протизапальну та аналгетичну активність, 
що у 2 рази перевищує референс-зразок – гель «Ні-
мулід» (виробництва Індії), та може бути віднесе-
ним до практично нетоксичних препаратів.

5. За допомогою фізичних, фізико-хімічних та 
фармакологічних методів аналізу досліджені основ-
ні показники якості розробленого препарату, опра-
цьовано проект МКЯ.
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УДК 615.454:615.262:616.72:638.178.8
СОЗДАНИЕ МЯГКОЙ ЛЕКАРСТВЕННОЙ ФОРМЫ ДЛЯ ЛЕ-
ЧЕНИЯ ЗАБОЛЕВАНИЙ СУСТАВОВ
В.В.Михайленко 
Изучено наличие жирных кислот и аминокислот в составе раз-
работанного препарата «Апи-Арт». На основе фармакологиче-
ских исследований было установлено концентрацию действу-
ющих веществ. Теоретически и экспериментально обосновано 
технологию производства геля «Апи-Арт» для лечения ревма-
тологических заболеваний. На модели термического воспале-
ния лапы у мышей доказано противовоспалительное действие 
геля «Апи-Арт». На модели термораздражения хвоста крыс уста-
новлено анальгетическое действие геля «Апи-Арт». С целью 
стандартизации геля обоснован комплекс показателей контро-
ля качества.
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CREATION OF THE SOFT MEDICINAL FORM FOR TREAT-
MENT OF DISEASES OF JOINTS
V.V.Mikhaylenko
The presence of fatty acids and amino acids in the composition 
of «Api-Art» medicine developed has been studied. Based on the 
pharmacological research the concentration of active ingredients 
has been found. Theoretically and experimentally the manufactur-
ing technology of Api-Art gel for treatment of rheumatological 
diseases has been grounded. On the model of thermal infl amma-
tion of a paw in mice the anti-infl ammatory effect of Api-Art gel 
has been proven. On the model of thermoirritation of the rat’s tail 
the analgetic effect of Api-Art gel has been determined. For the 
purpose of standardization of the gel the complex of indicators of 
the quality control has been grounded.


