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До 60-річчя завідувачки кафедри  
аптечної технології ліків  

Національного 
фармацевтичного  

університету,  
доктора фармацевтичних наук,  

професора,  
заслуженого викладача 

Лілії Іванівни ВИШНЕВСЬКОЇ 
 

Вишневська Лілія Іванівна народилася 23 лютого 1966 року в с. Подвірне Но-
воселицького району Чернівецької області.

У 1983 р. Л. І. Вишневська розпочала свій трудовий шлях у Харківському фар-
мацевтичному інституті (ХФІ) на посаді лаборанта, ще до вступу на навчання.  
У 1985 р. вона вступила до ХФІ і, поєднуючи роботу з навчанням, продовжувала 
працювати лаборантом, а згодом старшим лаборантом кафедри аптечної технології 
ліків. У 1990 р. Лілія Іванівна на «відмінно» захистила дипломну роботу, закінчив-
ши ХФІ з відзнакою і здобувши кваліфікацію провізора.

Здобувши вищу освіту, Л. І. Вишневська продовжила працювати у ХФІ (з 1992 р. –  
Українська фармацевтична академія (УкрФА), згодом Національний фармацевтич-
ний університет (НФаУ)) на посадах старшого лаборанта (1990-1991), викладача- 
стажиста (1991-1992), асистента (1991-1995) та доцента (1995-2005). Свої перші  
наукові дослідження вона розпочала під керівництвом досвідчених науковців ка-
федри, зосередившись на розробленні лікарських засобів на основі природної си-
ровини.

У 1996 р. Л. І. Вишневська захистила дисертацію на здобуття наукового ступе-
ня кандидата фармацевтичних наук на тему «Розробка складу і технології таблеток 
з фенольним гідрофільним препаратом прополісу» за спеціальністю «Технологія 
ліків та організація фармацевтичної справи».

У 2001 р. Лілії Іванівні присвоєно вчене звання доцента кафедри аптечної тех-
нології ліків.

З 2000 р. Л. І. Вишневська розпочала свою діяльність на адміністративній ниві, 
обійнявши посаду заступника декана фармацевтичного факультету. У 2004 р. вона 
стала деканом фармацевтичного факультету НФаУ, зробивши значний внесок у його 
розвиток, удосконалення освітнього процесу та підготовку висококваліфікованих 
фахівців для фармацевтичної галузі. Її діяльність на цій посаді була відзначена 
дипломом конкурсу «Вища школа Харківщини – кращі імена» у номінації «Декан 
факультету».

У 2009 р. Л. І. Вишневська захистила дисертацію на здобуття наукового сту-
пеня доктора фармацевтичних наук на тему «Наукове й експериментальне обґрун-
тування складу і технології настойок складних та їх стандартизація». У дисертації 
вчена узагальнила результати багаторічних досліджень з розроблення та стандар-
тизації багатокомпонентних фітопрепаратів.

У 2010 р. отримала диплом доктора наук, у 2011 р. – вчене звання професора,  
а у 2026 р. – почесне звання «Заслужений професор НФаУ».

З вересня 2018 року очолює кафедру аптечної технології ліків. За час її керів-
ництва кафедрою оновлено навчально-методичне забезпечення дисциплін, що ви-
кладаються, удосконалено лабораторну базу для проведення наукових досліджень 
та практичних занять студентів.
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Під керівництвом професорки Лілії Вишневської було захищено понад 16 кан-
дидатських дисертацій та дисертацій доктора філософії, а також підготовлено 3 док- 
торів наук (К. В. Семченко, С. С. Зуйкіна, О. О. Шмалько). З-поміж її учнів – Ю. Г. Піс- 
ковацький, Н. М. Косяченко, К. О. Хохлова, В. І. Горлачова, О. Ю. Ткачук, М. Л. Ба- 
викіна, В. В. Постой, О. І. Бурбан, О. Мацюк, А. І. Олефір, К. Є. Кисельова, І. В. Гон- 
чаров, М. С. Вишневська, О. О. Шмалько, К. О. Дегтярьова, О. М. Ткачук, які успіш-
но працюють у фармацевтичній галузі.

Наукові інтереси професорки Л. І. Вишневської сьогодні зосереджені на ак-
туальних напрямах фармацевтичної технології: розробленні складу та технології 
лікарських засобів на основі природної та синтетичної сировини; створенні гомео-
патичних препаратів; удосконаленні технології екстемпоральних лікарських засо-
бів та їхній стандартизації; дослідженні біофармацевтичних аспектів ліків.

Лілія Вишневська є авторкою понад 640 наукових і навчально-методичних праць, 
включно з монографіями, навчальними посібниками, патентами України на вина-
ходи, статтями у фахових виданнях, зокрема у тих, що індексуються у Scopus та 
Web of Science. Її роботи цитуються науковцями в галузі фармації, технології ліків 
та медичних наук. Вона є співавторкою підручників та навчальних посібників, які 
використовуються здобувачами вищої освіти України.

Лілія Іванівна є головною редакторкою наукового журналу «Вісник фармації». 
За вагомий внесок у розвиток фармацевтичної освіти і науки Лілія Вишневська 

відзначена Почесними грамотами МОЗ України, Харківської обласної державної 
адміністрації, Харківської міської ради, Національного фармацевтичного універ-
ситету та профспілкової організації.

Лілія Іванівна Вишневська є членкинею спеціалізованої вченої ради НФаУ за 
спеціальністю «Технологія ліків, організація фармацевтичної справи та судова фар-
мація», Центральної методичної ради та вченої ради НФаУ. Вона очолює науковий 
напрям «Гомеопатичні лікарські засоби» у відділі Державної фармакопеї України  
ДП «Український науково-фармакопейний центр якості лікарських засобів», а та-
кож керує низкою науково-дослідних тем, зокрема: «Створення гомеопатичних лі-
карських засобів» (№ держреєстрації 0114U000962), «Розробка і удосконалення 
складу та технології екстемпоральних лікарських засобів» (№ 0114U000947), що 
вкотре підтверджує її багатогранне спрямування в академічному секторі фармації.
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О. С. Калюжная, Н. В. Хохленкова

Національний фармацевтичний університет Міністерства охорони здоров’я України

Досягнення в галузі терапевтичних моноклональних антитіл: 
структура, стратегії розроблення та інноваційні форми

Мета – комплексний аналіз еволюції технологій отримання моноклональних антитіл, від класичної гібри-
домної до сучасних трансгенних платформ, з оцінкою їхнього впливу на розроблення повністю людських, біспе-
цифічних та кон’югованих моноклональних антитіл (МкАТ).

Матеріали та методи. Дослідження базується на систематичному огляді літератури з баз даних PubMed, 
Scopus, Web of Science та регуляторних джерел (FDA Purple Book, EMA Medicines database).

Результати та їхнє обговорення. Гібридомна технологія, розроблена в 1975 році, лягла в основу перших 
МкАТ, але мишаче походження спричиняло високу імуногенність (HAMA). Еволюція привела до химерних та 
гуманізованих МкАТ з 95 % гомологією до людських IgG для зменшення HACA/HAHA. Повністю людські МкАТ 
генеруються фаговим дисплеєм, одиничними В-клітинами і трансгенними тваринами. Трансгенні платформи 
(XenoMouse, HuMabMouse, VelocImmune, OmniAb) забезпечують in vivo дозрівання з повним людським репер-
туаром. Біспецифічні антитіла (bsAb) мінімізують токсичність через T-клітинну активацію або блокування сиг-
нальних шляхів. Кон’юговані МкАТ (ADC) доставляють цитостатики селективно. 

Висновки. Еволюція методів отримання МкАТ дозволила мінімізувати імуногенність та оптимізувати тера-
певтичну ефективність препаратів. Упровадження bsAb та ADC розширило можливості селективної імуноте-
рапії. Подальший розвиток галузі пов’язаний з інтеграцією штучного інтелекту для дизайну CDR-регіонів, за-
стосуванням CRISPR/Cas9 та розробленням мультиспецифічних антитіл для подолання резистентності пухлин 
і лікування нейродегенеративних захворювань.

Ключові слова: імуноглобуліни; моноклональні антитіла; інноваційні препарати. 

O. S. Kaliuzhnaia, N. V. Khokhlenkova
National University of Pharmacy of the Ministry of Health of Ukraine
Advances in therapeutic monoclonal antibodies: the structure, development 
strategies, and innovative forms
Aim. To comprehensively analyze the evolution of monoclonal antibody production technologies, ranging from 

classical hybridoma methods to modern transgenic platforms, with an assessment of their impact on the development 
of fully human, bispecific, and antibody-drug conjugates (ADCs).

Materials and methods. The study is based on a systematic literature review of the PubMed, Scopus, and Web 
of Science databases, as well as regulatory sources (FDA Purple Book, EMA Medicines database).

Results. The hybridoma technology developed in 1975 laid the foundation for the first monoclonal antibodies 
(mAbs); however, their murine origin resulted in high immunogenicity (HAMA). Evolution led to the development of chi-
meric and humanized mAbs with 95 % homology to human IgG to reduce HACA/HAHA responses. Fully human mAbs 
are currently generated using a phage display, the single B-cell isolation, and transgenic animals. Transgenic platforms 
(XenoMouse, HuMabMouse, VelocImmune, OmniAb) provide the in vivo maturation with a complete human repertoire. 
Bispecific antibodies (bsAb) minimize toxicity through the T-cell activation or pathway blockade, while antibody-drug 
conjugates (ADCs) deliver cytotoxic agents selectively.

Conclusions. The evolution of mAb production methods has made it possible to minimize immunogenicity and 
optimize the therapeutic efficacy of drugs. The introduction of bsAbs and ADCs has expanded the potential for selec-
tive immunotherapy. Future developments in the field are linked to the integration of artificial intelligence for the CDR 
design, the application of CRISPR/Cas9, and the engineering of multi-specific antibodies to overcome tumor resist-
ance and treat neurodegenerative diseases.

Keywords: immunoglobulins; monoclonal antibodies; novel therapeutics. 

Вступ. Моноклональні антитіла (МкАТ) на сьо- 
годні є одним із найбільш динамічних сегментів сві-
тового ринку біологічних лікарських засобів [1-3].  
З моменту відкриття гібридомної технології Г. Келе- 
ром та С. Мільштейном у 1975 році, біотехнологія  
антитіл пройшла шлях від перших мишачих конструк-
цій до повністю людських молекул, що широко за-
стосовуються в терапії онкологічних, аутоімунних та  
інфекційних захворювань. Основною причиною цьо- 
го розвитку стала необхідність мінімізації імуноген- 
ності та оптимізації фармакокінетичних параметрів, 

що зумовило появу високоефективних трансгенних 
платформ та інноваційних терапевтичних форм, зо-
крема біспецифічних антитіл і кон’югатів «антитіло –  
препарат».

У роботі проаналізовано структурні особливос-
ті імуноглобулінів, етапи історичного розвитку ме-
тодів їхнього отримання, а також охарактеризовано 
провідні технологічні платформи та їхнє клінічне 
значення з урахуванням наявних переваг і викликів.  
На сьогодні регуляторними органами США та ЄС  
(FDA, U.S. Food and Drug Administration – Управління  
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з продовольства і медикаментів США та EMA, Euro- 
pean Medicines Agency – Європейське агентство з лі-
карських засобів) схвалено близько 200 препаратів 
на основі МкАТ [4-6]. У статті наведено детальну ха- 
рактеристику найбільш перспективних представни- 
ків людських, біспецифічних та кон’югованих МкАТ,  
що визначають сучасні стандарти таргетної терапії.

Мета – комплексний аналіз еволюції технологій 
отримання моноклональних антитіл, від класичної 
гібридомної до сучасних трансгенних платформ,  
з оцінкою їхнього впливу на розроблення повністю 
людських, біспецифічних та кон’югованих МкАТ.

Матеріали та методи. Дослідження базується 
на систематичному огляді літератури з баз даних 
PubMed, Scopus, Web of Science та регуляторних 
джерел (FDA Purple Book, EMA Medicines database). 
Ключові слова: «monoclonal antibodies», «hybridoma 
technology», «transgenic mice platforms», «bispecific 
antibodies», «antibody-drug conjugates». Аналіз про-
водився за такими критеріями: структура антитіл, 
технології отримання, клінічні схвалення, ефектив-
ність, безпека. Таблиці сформовано на основі хро-
нологічного і технологічного групування.

Результати та їхнє обговорення. Антитіла (іму- 
ноглобуліни, Ig) – спеціалізовані глікопротеїни, що 
синтезуються В-лімфоцитами хребетних у відповідь  
на антигенну стимуляцію. Їхня основна роль полягає  
в ідентифікації, нейтралізації або елімінації антигенів.  
Здатність антитіл до тривалої циркуляції в систем-
ному кровотоці після первинного контакту з анти-
геном формує основу імунологічної пам’яті та захис-
ту від повторних інфекцій [7].

Типова молекула імуноглобуліну (рис. 1) склада-
ється з двох ідентичних важких (H, Heavy chain) та 
двох ідентичних легких (L, Light chain) поліпептид-
них ланцюгів. H-ланцюги ковалентно з’єднані між 
собою і з одним L-ланцюгом дисульфідними міст-
ками, концентрація яких є найвищою в шарнірній 
ділянці або «талії» молекули. Ця ділянка забезпечує 

конформаційну лабільність субодиниць, дозволяю-
чи їм обертатися для оптимального зв’язування з ан- 
тигеном. H-ланцюг складається із 440-450 амінокис- 
лотних залишків (молекулярна маса близько 50 кДа),  
L-ланцюг складається із 220-230 амінокислотних за- 
лишків (Мм близько 25 кДа). Кожен ланцюг містить 
варіабельні V- (variable) та константні C- (constant) 
ділянки. Варіабельність амінокислотної послідовнос-
ті у V-ділянках визначає унікальну епітопну специ-
фічність кожного антитіла [7, 8]. 

Структурно в молекулі Ig виділяють функціональ- 
ні Fab- (Fragment antigen-binding – фрагмент, що зв’я- 
зує антиген) та Fc- (Fragment crystallizable – фраг-
мент, що кристалізується) фрагменти. Молекула ан-
титіла має два Fab-фрагменти (по одному на кожному 
«плечі» Y-форми), кожен з яких складається з одного 
L-ланцюга і N-кінцевого домену Н-ланцюга. Він міс- 
тить варіабельні ділянки (V-домени), включаючи гі- 
перваріабельні петлі (CDR – complementarity-deter- 
mining regions), які формують сайт зв’язування з ан- 
тигеном. Fab специфічно розпізнає та зв’язується  
з епітопом на поверхні цільової молекули, вірусу, клі- 
тини або патогену та блокує взаємодію антигена з ре- 
цепторами. Fc-фрагмент складається з C-кінцевих до- 
менів важких ланцюгів, є консервативним і містить 
сайти глікозилювання, які впливають на функцію. 
Fc-фрагмент відповідає за ефекторні функції, зокре- 
ма за активацію системи комплементу, взаємодію 
з клітинними рецепторами та транспорт крізь пла-
центарний бар’єр [7, 8].

Як клас біологічних лікарських засобів монокло- 
нальні антитіла належать до штучно створених біл-
ків, які імітують природні антитіла імунної системи 
для зв’язування з конкретними антигенами. Механіз- 
ми дії терапевтичних МкАТ реалізуються через Fab-  
і Fc-фрагменти молекули. Fab-опосередковані ефек- 
ти містять нейтралізацію (блокування взаємодії ан-
тигена з рецепторами, наприклад, VEGF у бевацизу-
мабі або HER2 у трастузумабі), інгібування сигнальних  

Рис. 1. Структура імуноглобуліну (ілюстрація взята з [7]): Ag Binding – антигензв’язувальні ділянки;  
Fab- та Fc-фрагменти; Light Chain – легкий ланцюг; Heavy Chain – важкий ланцюг;  

Disulfide Bridge – дисульфідний місток; Hypervariable Regions – гіперваріабельна ділянка;  
Variable Regions – змінна (варіабельна) ділянка; Constant Regions – стала (константна) ділянка
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шляхів та індукцію апоптозу. Fc-опосередковані 
ефекти охоплюють антитілозалежну клітинну цито- 
токсичність (ADCC), комплементзалежну цитоток- 
сичність (CDC) та антитілозалежний клітинний фа- 
гоцитоз (ADCP). У ADCC Fc-ділянка IgG1 зв’язуєть- 
ся з рецептором FcγRIIIa (CD16) на натуральних кі- 
лерних (NK) клітинах, що призводить до вивільнен- 
ня перфорину та гранзимів (серинових протеаз), які  
індукують апоптоз цільової клітини. У CDC Fc-ділян- 
ка взаємодіє з першим компонентом комплементу C1q,  
активуючи класичний каскад комплементу з утворен- 
ням мембраноатакувального комплексу (MAC), що 
спричиняє осмотичний лізис клітини. ADCP реалі-
зується через FcγR на макрофагах і нейтрофілах. 
Додатково Fc-фрагмент взаємодіє з неонатальним 
Fc-рецептором (FcRn). Важливими є також агоністич- 
ні ефекти щодо рецепторів (наприклад, блокування 
PD-1/PD-L1) [9, 10].

У контексті розроблення терапевтичних МкАТ клю- 
чове значення мають природні класи імуноглобулі- 
нів людини. Вони класифікуються на п’ять основних  
ізотипів на основі структури важких ланцюгів: IgM,  
IgG, IgA, IgE та IgD. Кожен клас має унікальну струк- 
туру, функції та розподіл в організмі. Класифікація 
базується на антигенних відмінностях константних 
доменів важких ланцюгів (μ, γ, α, ε, δ). Легкі ланцю-
ги (κ або λ) спільні для всіх класів. Для створення 
терапевтичних МкАТ переважно використовується  
клас IgG, зокрема підкласи IgG1 та IgG4 [8], що обу- 
мовлено високою стабільністю та сприятливим фар- 
макокінетичним профілем. Завдяки специфічній взає- 
модії з FcRn період напіввиведення IgG може дося- 
гати 21 добу, що дозволяє суттєво оптимізувати ре- 
жим дозування препаратів. Функціональна диферен- 
ціація підкласів IgG дозволяє адаптувати механізм дії 
препарату до конкретних клінічних завдань. Зокре-
ма підклас IgG1 ефективно індукує ADCC та CDC, 
що важливо для розроблення онкологічних препара- 
тів, а IgG4, що характеризується слабшими ефектор- 
ними функціями, але низькою імуногенністю, є оп- 
тимальним вибором для створення блокувальних ан- 
титіл. Також слід відзначити технологічну зручність –  
IgG легко експресується в клітинних лініях за допомо-
гою рекомбінантної ДНК-технології (рДНК). Вико- 
ристання інших класів імуноглобулінів залишається 
обмеженим через великий розмір та короткий пе- 
ріод напіввиведення або вузьку спеціалізацію та ри-
зики небажаних імунних реакцій [11].

Згідно із загальною монографією EPh 12.2 «Моно- 
клональні антитіла для використання людиною – це 
препарати імуноглобуліну або фрагмента імуногло-
буліну, наприклад, F(ab’)2, з визначеною специфіч-
ністю, що продукуються клітинами одного клону 
(B-лімфоцита). Вони можуть бути кон’юговані з ін- 
шими речовинами, зокрема для радіоактивного мі-
чення» [12].

Епоха використання терапевтичних МкАТ бере свій 
початок у 1984 році, коли Нільс Кай Єрне (Niels K. Jerne),  
Георг Келер (Georges J. F. Köhler) та Сезар Міль- 
штейн (César Milstein) отримали Нобелівську премію  

з фізіології та медицини за «теорії щодо специ- 
фічності в розвитку і контролі імунної системи і від- 
криття принципу продукції моноклональних анти- 
тіл» [13]. Гібридомна технологія, розроблена Г. Ке-
лером та С. Мільштейном, базується на принципі 
соматичної гібридизації антитілопродукувального 
В-лімфоцита з пухлинною клітиною мієломи, що за- 
безпечує отриманому гібриду властивість «безсмертя» –  
здатність до необмеженої проліферації in vitro [14].  
Процес отримання специфічних імуноглобулінів (IgG)  
розпочинається з етапу імунізації лабораторної тва- 
рини (традиційно мишей) відповідним антигеном для  
ініціації гуморальної імунної відповіді. Після досяг- 
нення необхідного титру антитіл зі спленоцитів іму- 
нізованої тварини виділяють зрілі В-лімфоцити, які  
згодом піддають злиттю з клітинами мієломи. Оскіль- 
ки спонтанне злиття клітин є статистично рідкісним 
явищем, для інтенсифікації процесу на ранніх ета-
пах розвитку технології застосовували вірус Сендай 
(на сучасному етапі частіше використовують полі- 
етиленгліколь або електропорацію), що сприяє фор- 
муванню стабільних гібридом. Ключовим етапом цик- 
лу є селекція гібридом, ефективність якої детерміну- 
ється генетичними характеристиками вихідних клі- 
тинних ліній та складом поживних середовищ. Оптима- 
льними партнерами для злиття вважаються лінії міє- 
ломи з дефектами метаболізму, зокрема з інактиво- 
ваним геном гіпоксантин-гуанінфосфорибозилтранс- 
ферази (HGPRT). Додатковою перевагою таких ліній  
є втрата здатності до синтезу власних IgG, що суттє-
во спрощує подальшу ізоляцію та очищення цільо-
вого продукту. Фермент, кодований геном HGPRT, 
відіграє критичну роль у «запасному» шляху синте-
зу пуринів; за його відсутності клітина втрачає здат- 
ність до регенерації нуклеотидів. За культивування на 
селективному середовищі HAT (гіпоксантин-аміно- 
птерин-тимідин) аміноптерин блокує основний шлях  
синтезу нуклеїнових кислот de novo, внаслідок чого  
незлиті клітини мієломи гинуть. Виживають лише гі-
бридоми, які отримали функціональний ген HGPRT  
від В-лімфоцита [15]. Після інкубації культуральне 
середовище аналізують на наявність антитіл зада-
ної специфічності. Антитіла, секретовані клонами 
однієї гібридоми, є ідентичними за своєю структу-
рою та епітопною спорідненістю, що визначає їх як 
МкАТ [16].

Практичне впровадження гібридомної технології  
відбулося вже у 1986 році, коли FDA схвалило пер- 
ший терапевтичний препарат МкАТ – муромонаб-CD3  
(muromonab-CD3) під торговою назвою (ТН) Ortho- 
clone OKT3, призначений для запобігання відтор-
гненню ниркового трансплантата [17]. 

Перші препарати МкАТ мали повністю мишаче  
походження, що зумовлювало високу імуногенність, 
розвиток побічних ефектів та синтез людських ан- 
тимишачих антитіл (HAMA, human anti-mouse anti- 
bodies), які значно знижували терапевтичну ефектив-
ність через прискорений кліренс препарату [18].

Для нівелювання недоліків ранніх мишачих МкАТ  
біотехнологія еволюціонувала в напрямі гуманізації 
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IgG шляхом використання технологій рДНК. Класи- 
фікація сучасних МкАТ базується на їхньому похо-
дженні та ступені гомології з людськими білками: 
мишачі містять 100 % мишачих послідовностей; хи-
мерні складаються приблизно з 70-75 % людських 
послідовностей (константні домени) та 25-30 % миша- 
чих (варіабельні домени); гуманізовані містять близь- 
ко 90-95 % людських послідовностей, лише гіпер-
варіабельні ділянки (CDR) мають ксеногенне похо-
дження; повністю людські характеризуються 100 % го- 
мологією послідовностей до Ig людини (рис. 2) [19]. 

Мишачі антитіла, отримані за традиційною гібри- 
домною технологією, характеризуються коротким пе- 
ріодом напіввиведення та низьким профілем безпе-
ки, тому наступним етапом стало розроблення хи-
мерних МкАТ, у яких варіабельні домени мишачого 
походження інтегровані з константними доменами 
людського IgG. Першим химерним МкАТ, схвале-
ним FDA у 1994 році, став абциксимаб (abciximab, 
ТН Reopro), що зв’язується з рецепторами глікопро-
теїну GP IIb/IIIa на поверхні тромбоцитів, фізично  
блокуючи їхнє злипання, завдяки чому застосовуєть-
ся у кардіології для попередження утворення тром- 
бів [20]. В Україні з-поміж представників химерних  
МкАТ зареєстровані препарати ритуксимабу (rituxi- 
mab). Референсний продукт схвалений як перше хи- 
мерне МкАТ для онкології (проти білка CD20 на по- 
верхні В-лімфоцитів) у 1997 році в США (ТН Ritu- 
xan) та в 1998 році в Європі (ТН MabThera). На віт- 
чизняному ринку наявні як оригінальні препарати, 
так і біосиміляри: Труксима (перший біосимиляр 
ритуксимабу, схвалений у ЄС у 2017 році та в США  
у 2018 році [21]), Реддитукс, Риксатон, Руксієнс [22]. 

Незважаючи на підвищену терапевтичну ефек- 
тивність та знижену імуногенність химерних антитіл  

порівняно з мишачими аналогами, їхнє застосуван-
ня обмежується ризиком ініціації HACA-відповіді 
(human anti-chimeric antibodies, людські антитіла проти 
химерних антитіл). З метою подальшої мінімізації ан-
тигенного навантаження, починаючи з 1980-х років,  
було розроблено стратегію створення гуманізованих 
МкАТ. У структурі таких молекул лише гіперваріа-
бельні ділянки (CDR), відповідальні за безпосеред-
ню взаємодію з антигеном, та окремі амінокислотні 
залишки каркасних регіонів (FR, framework regions)  
V-доменів мають ксеногенне походження. Решта ком- 
понентів молекули, включно з каркасними ділянками 
та константними доменами, є гомологічними Ig лю- 
дини, що забезпечує високу біосумісність препара- 
ту [23]. Першим схваленим гуманізованим МкАТ був  
даклізумаб (daclizumab), спрямований проти рецепто- 
ра CD25 (альфа-ланцюга рецептора інтерлейкіну IL-2)  
на T-лімфоцитах [24]; під ТН Zenapax схвалений FDA  
у 1997 році для запобігання гострого відторгнення 
трансплантата нирки, у 2016 році під ТН Zinbryta – 
для лікування розсіяного склерозу, але у 2018 році 
через серйозні побічні ефекти препарат був вилуче-
ний з ринку. Створення гуманізованих МкАТ дозво-
лило досягти 95 % гомології з Ig людини. 

На вітчизняному фармацевтичному ринку сегмент  
гуманізованих МкАТ представлений, зокрема, пре-
паратами трастузумаб (trastuzumab, ТН Herceptin) 
та бевацизумаб (bevacizumab,  ТН Avastin). Трасту-
зумаб є рекомбінантним гуманізованим κ-антитілом 
класу IgG1 і став першим гуманізованим МкАТ, 
схваленим для використання в онкології у 1998 році 
[25]. МкАТ синтезується в системі клітин яєчників 
китайського хом’яка (CHO) і містить мишачі гіпер-
варіабельні ділянки, інтегровані в людський білко-
вий каркас. Механізм дії трастузумабу базується на  

Рис. 2. Типи МкАТ залежно від походження (ілюстрація взята з [19]): Murine – мишачі, Chimeric – химерні: варіабельні ділянки 
мишачого походження (Murine variable regions (light and heavy)) – зеленого кольору, решта ланцюгів людського походження  
(Human constant regions) – блакитного кольору; Hunanized – гуманізовані: містять лише гіперваріабельні сегменти мишачого 

походження (Murine hypervariable regions) – темно-зеленого кольору; Fully Human – людські
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високоспецифічному зв’язуванні з позаклітинним до- 
меном рецептора 2 епідермального фактора росту лю- 
дини (HER2), що зумовлює його високу ефективність  
у терапії HER2-позитивного раку молочної залози  
(як локалізованого, так і метастатичного), а також роз-
повсюдженої аденокарциноми шлунка або гастро- 
езофагеального сполучення. 

Основними мішенями бевацизумабу є ізоформи  
фактора росту ендотелію судин (VEGF), який віді- 
грає ключову роль у процесах фізіологічного та па- 
тологічного ангіогенезу. Блокуючи взаємодію VEGF  
з його специфічними рецепторами (Flt-1 та KDR) на  
поверхні ендотеліальних клітин, бевацизумаб інгібує  
васкуляризацію та неоангіогенез у пухлинній ткани- 
ні, нормалізує архітектоніку судин і перешкоджає по- 
дальшій проліферації новоутворення. Препарат упро- 
ваджений у протоколи лікування широкого спектра  
пухлин, зокрема поширеного колоректального раку 
та раку нирки, метастатичного раку молочної зало- 
зи, неоперабельного недрібноклітинного раку легень,  
гліобластоми, онкопатологій репродуктивної систе-
ми (рак яєчників, маткових труб, шийки матки) [26].

Попри значне переважання людських амінокис- 
лотних послідовностей у структурі гуманізованих МкАТ  
порівняно з химерними конструкціями, ризик розвит- 
ку адаптивної імунної відповіді залишається актуаль- 
ним. Така реакція виявляється синтезом антитіл про- 
ти Ig людини (HAHA – human anti-human antibodies).  
Характерною особливістю імуногенності є її вираже- 
на селективність, що корелює зі ступенем олюднення 
молекули: якщо HAMA-відповідь зазвичай спрямо-
вана на всю структуру мишачого антитіла, а HACA- 
реакція – переважно на його варіабельні домени, то 
HAHA-відповідь вирізняється вузькою фокусністю –  
основною антигенною мішенню стають виключно 
ділянки, що визначають комплементарність (CDR).

Сучасна розробка повністю людських МкАТ ба- 
зується на трьох основних технологіях: фагового 
дисплея, одиничних В-клітин та використанні транс- 
генних тварин. 

Технологія фагового дисплея дозволяє проводи- 
ти in vitro селекцію високоафінних фрагментів анти- 
тіл (scFv або Fab) із синтетичних або наївних бібліо- 
тек [27]. Першим препаратом, отриманим цим мето- 
дом, став адалімумаб (adalimumab, ТН Humira), який  
з моменту реєстрації входив до препаратів «блокбас- 
терів»; зареєстрований і в Україні. Використання тех- 
нології фагового дисплею дозволило отримати харак- 
терні для людини варіабельні ділянки H- та L-ланцю- 
гів, які виявляють свою специфічність щодо факто- 
ра некрозу пухлин, а також важкий ланцюг IgG1 лю- 
дини та послідовність L-ланцюгів κ-типу. МкАТ ви- 
робляється шляхом отримання рДНК в експресуваль- 
ній системі клітин ссавців. Уперше адалімумаб схва- 
лений FDA у 2002 році для лікування ревматоїдного 
артриту, наразі використовується також і для ліку-
вання ювенільного ревматоїдного артриту, анкілозу- 
вального спондилоартриту, псоріатичного артриту, псо- 
ріазу, неспецифічного виразкового коліту та хворо-
би Крона [28]. 

Метод одиничних В-клітин заснований на отри-
манні повністю людських МкАТ шляхом ізоляції 
окремих B-клітин з периферичної крові вакцинова-
них або інфікованих донорів (людини чи тварин). 
Надалі проводять сортування клітин проточною ци-
тометрією за антигенспецифічністю, ампліфікацію 
генів VH та VL з допомогою RT-PCR (ПЛР зі зво-
ротною транскрипцією), клонування в експресійні 
вектори та виробництво МкАТ. Основними перева-
гами методу ізоляції одиничних B-клітин є можли- 
вість швидкої генерації нативних імуноглобулінів, що  
пройшли природний процес соматичної гіпермута-
ції та селекції in vivo. Це забезпечує високу афін-
ність та специфічність отриманих молекул за міні-
мального ризику імуногенності, оскільки отримані 
послідовності є повністю людськими та не потре-
бують додаткової гуманізації [29]. Відсутність етапу 
створення гібридом значно скорочує терміни роз- 
роблення терапевтичних агентів, що є критично важ- 
ливим в умовах пандемій, як це було продемонстро- 
вано на прикладі розробки МкАТ сотровімаб (sotro- 
vimab, ТН Xevudy) для лікування COVID-19 [30]. 
Але недоліками цього підходу є залежність від яко- 
сті та доступності донорського біоматеріалу та ниж-
ча різноманітність порівняно з бібліотеками методу 
фагового дисплея.

Паралельно розвивався метод трансгенних тва-
рин, у яких власні локуси імуноглобулінів замінені 
людськими. Це дозволяє отримувати повністю люд-
ські антитіла in vivo, що проходять природне сома-
тичне гіпермутування та селекцію. Першим схвале- 
ним людським МкАТ, отриманим цим методом, був 
панітумумаб (panitumumab, ТН Vectibix) (FDA 2006 р.,  
EMA 2007 р.) [31], на сьогодні кількість зареєстро-
ваних повністю людських МкАТ, отриманих мето-
дом трансгенних тварин, досягає 22 (табл. 1). 

У виробництві панітумумабу використовують плат- 
форму XenoMouse®, яка є першою комерційно ус- 
пішною лінією трансгенних мишей; технологія була  
розроблена компанією «Abgenix» (1994–1996 рр.) і піз- 
ніше придбана «Amgen» у 2006 р. [32-34]. XenoMouse  
створена за допомогою генетичної інженерії з вико- 
ристанням низки маніпуляцій: вимкнені мишачі гени  
імуноглобулінів (важкий ланцюг IgH, Igκ і частково Igλ)  
та введені відповідні великі фрагменти людських ге- 
нів Ig. У результаті миша має майже повний люд-
ський репертуар антитіл. Для отримання МкАТ за 
допомогою такої трансгенної миші тварину імунізу-
ють цільовим антигеном та використовують класич-
ну гібридомну технологію, або метод одиничних 
В-клітин, або фаговий дисплей з лімфоцитів [34].

Окрім платформи XenoMouse, у виробництві МкАТ  
використовують також лінії трансгенних мишей 
HuMabMouse® від компанії «Bristol-Myers Squibb», 
раніше «Medarex», та VelocImmune Mouse від компа-
нії «Regeneron». Платформи відрізняються за стра- 
тегіями генетичної інженерії, зокрема за ступенем 
інтеграції людських генів та вибором константних 
регіонів, які впливають на різноманітність антитіл, 
дозрівання афінності та ефекторні функції [35]. 
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За технологією компанії «Medarex», яка у 1993 ро- 
ці отримала лінію мишей HuMabMouse, був розроб- 
лений ніволумаб (nivolumab, ТН Opdivo) – інгібітор 
контрольних точок імунітету (PD-1), що кардиналь-
но змінив прогноз у разі метастатичної меланоми та 
раку легень [34]. 

У технологіях «Medarex» та «Abgenix» викорис-
товувалось перенесення всього людського гена Ig. 
Але потенційні ризики «слабкої» імунної відповіді 
у мишей через не завжди ефективну взаємодію люд-
ських константних ділянок з мишачими імунними 
клітинами (B-клітинними рецепторами) призвели до 
використання «химерних локусів», тобто констант-
ні ділянки залишали мишачими. Миша продукує ан- 
титіло, де варібельна частина (що розпізнає антиген) –  
людська, а константна – мишача. Це дозволяє імун-
ній системі миші працювати «рідними» механізма- 
ми, забезпечуючи краще дозрівання антитіл. У проце- 
сі виробництва МкАТ мишачу константну частину 
замінюють на людську з допомогою методів генної 
інженерії. Таку технологію використано компанією 
«Regeneron Pharmaceuticals» на початку 2000-х років  
для створення інструменту геномного редагування  
VelociGene® та платформи для генерації терапевтич- 
них антитіл VelocImmune®. В основі VelociGene® 
технологія прецизійної великомасштабної маніпу-
ляції геномом мишей. Використовуючи бактеріаль-
ні штучні хромосоми як вектори, можна здійснюва-
ти точне виключення або заміщення мишачих генів 
на людські аналоги безпосередньо в ембріональ-
них стовбурових клітинах. Ключовою особливістю  
VelociGene® є здатність оперувати мегабазними фраг- 
ментами ДНК, що забезпечує стабільну інтеграцію 
складних генних локусів зі збереженням їхніх регу- 
ляторних елементів. Концепція VelocImmune® поля- 
гає в in situ заміні варіабельних ділянок H- і L-ланцю- 
гів Ig миші на відповідні репертуари людських генів,  
одночасно константні ділянки Ig залишаються миша- 
чими. Така стратегія «гуманізації локусів» дозволяє 
уникнути імунологічного дефіциту, притаманного ран- 
нім трансгенним моделям, оскільки химерні рецеп-
тори антитіл ефективно взаємодіють з ендогенними 
мишачими імунними клітинами та сигнальними кас-
кадами. Функціонування платформи VelocImmune®  
забезпечує проходження всіх етапів природного до- 
зрівання антитіл in vivo, включаючи соматичну гіпер- 
мутацію та афінну селекцію в гермінативних центрах  
після імунізації. У результаті імунна система твари- 
ни продукує високоафінні антитіла з людськими ва- 
ріабельними доменами, які володіють оптимальни- 
ми фармакологічними властивостями. На етапі фі-
нального конструювання терапевтичного препарату 
мишачі константні частини замінюються на людські 
домени IgG за допомогою методів рДНК, що при-
зводить до створення повністю людського антитіла 
з низьким профілем імуногенності [34, 35].

Сучасні вдосконалення трансгенних платформ ак- 
тивно використовують технологію CRISPR/Cas9 для  
прецизійної сайт-специфічної інтеграції людських Ig- 
локусів або готових генів антитіл у безпечні геномні  

ділянки миші (наприклад, ділянки ROSA26 на хро-
мосомі 6 та H11 на хромосомі 11). Такий підхід за-
безпечує стабільну та передбачувану високу експре- 
сію антитіл, повністю усуває позиційні ефекти ви-
падкової інтеграції, значно прискорює генерацію но- 
вих ліній тварин та підвищує вихід функціональних 
повністю людських МкАТ [36, 37].

На основі технології від компанії «Regeneron 
Pharmaceuticals» на фармацевтичний ринок виведе- 
но низку блокбастерів, зокрема алірокумаб (alirocu- 
mab, ТН Praluent), що здатен знизити рівень ЛПНЩ 
на 50-60 % навіть у найскладніших випадках, значно 
зменшуючи ризик інфарктів; дупілумаб (dupilumab, 
ТН Dupixent), який став «золотим стандартом» за алер- 
гічного запалення через здатність одночасно блоку-
вати два ключові цитокіни – IL-4 та IL-13; та цеміплі-
маб (cemiplimab, ТН Libtayo), який аналогічно до  
відомих Opdivo та Keytruda є інгібітором імунних 
контрольних точок (PD-1), але став першим препа-
ратом, схваленим саме для пацієнтів із запущеним 
плоскоклітинним раком шкіри, яким не підходила опе-
рація чи опромінення [4, 5, 34].

Сучасний сегмент біотехнологічного ринку пред- 
ставлений низкою інноваційних платформ, що пере-
бувають на різних етапах апробації та впроваджен-
ня. До переліку перспективних систем для генерації 
повністю людських МкАТ належать: KyMouse® (Sa- 
nofi, раніше Kymab), H2L2 Harbour Mice® (Harbour  
BioMed), Trianni Mouse® (Trianni), ATX-Gx™ Mouse  
(Alloy Therapeutics), CAMouse™ (CAMAB), HUGO-Ab™  
(Cyagen), RenMab™ (Biocytogen), RenLite™ (Biocyto- 
gen), THX Mouse (Thousand Oaks Biotherapeutics) [34, 35]. 

На відміну від більшості вузькоспеціалізованих 
трансгенних платформ, що базуються виключно на 
моделях мишей, платформи OmniAb® (на сьогодні 
незалежна компанія «OmniAb, Inc.», раніше – під-
розділ «Ligand Pharmaceuticals») включають дивер-
сифікований набір біологічних господарів, зокрема 
щурів, курей та велику рогату худобу. Концепція Bio- 
logical Intelligence™, покладена в основу цієї систе-
ми, дозволяє отримувати антитіла з унікальними ха-
рактеристиками та репертуарами, оптимізованими для 
специфічних фармакологічних стратегій [38].

Ключовим елементом компанії є OmniRat® – пер- 
ша у світі платформа на основі трансгенних щурів  
з інтегрованими повними локусами людських генів Ig.  
Завдяки філогенетичним особливостям щури здат-
ні генерувати ширший спектр антитіл до складних 
людських мішеней порівняно з мишачими моделями.  
Для розроблення біспецифічних антитіл викорис-
товуються спеціалізовані лінії OmniFlic® (щури) та 
OmniClic® (миші), які реалізують стратегію єдино-
го загального L-ланцюга, що радикально спрощує 
подальшу інженерну збірку та виробництво багато-
функціональних молекул (BsAbs), запобігаючи про-
блемам неправильного спарювання ланцюгів [35, 38].

Особливе місце в ієрархії OmniAb® посідає плат- 
форма OmniChicken®. Використання курей, як гос-
подарів, дозволяє подолати імунну толерантність 
до висококонсервативних білків ссавців, які часто 
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не розпізнаються імунною системою гризунів через 
високий ступінь гомології. Кури виробляють анти-
тіла з одним типом легкого ланцюга (λ), що полег-
шує скринінг, і ефективні для антигенів, толерант-
них у гризунів.

Додатковою перевагою є технологія OmniTaur™, 
що базується на унікальній структурній організації 
Ig великої рогатої худоби. Такі антитіла вирізняються 
наддовгими ділянками CDR3, що дозволяє їм про-
никати у глибокі епітопи та приховані рецепторні 
кишені антигенів, недоступні для традиційних фор-
матів антитіл. Завдяки інтеграції з мікрофлюїдними 
системами скринінгу (xPloration) та алгоритмами 
штучного інтелекту, платформа OmniAb® забезпе-
чує високопродуктивний відбір найбільш перспек-
тивних кандидатів [38]. 

Реєстрація теклістамабу (teclistamab, ТН Tecvayli)  
у 2022 році, що розроблено на основі платформи 
OmniRat®, продемонструвала ефективність страте- 
гії використання трансгенних щурів для створен- 
ня складних мультиспецифічних антитіл. Цей пре-
парат став першим схваленим біспецифічним 
Т-клітинним активатором (BiTE, Bispecific T-cell 
Engager), що таргетує антиген дозрівання В-клітин 
(BCMA) на поверхні злоякісних плазмоцитів та ре-
цептор CD3 на поверхні Т-лімфоцитів. Використан-
ня трансгенної системи OmniRat® дозволило роз-
робникам отримати високоафінні, повністю людські 
варіабельні домени, які мають низький профіль іму-
ногенності, що є критично важливим для препаратів 
біспецифічного формату. Механізм дії теклістамабу 
полягає у формуванні штучного імунного синапсу: 
антитіло одночасно зв’язується з пухлинною мі-
шенню (BCMA) та Т-клітинним рецепторним комп-
лексом, що сприяє перенаправленню цитотоксичної 
активності Т-лімфоцитів безпосередньо на клітини 
множинної мієломи, викликаючи їхню дегрануля-
цію та апоптоз [39, 40].

Загалом біспецифічні антитіла (bsAb, Bispecific 
Antibody) належать до інноваційних терапевтичних 
форм, які, подібно до кон’югованих МкАТ (ADC, 
Antibody-Drug Conjugate), розроблені для мініміза-
ції системної токсичності та підвищення селектив- 
ної ефективності лікування, насамперед у межах про- 
типухлинної терапії. Концепція bsAb полягає у ство- 
ренні молекули з двома різними плечима, де кожне  
плече зв’язується з різними епітопами. Один із клю- 
чових механізмів дії базується на наближенні ати-
пових клітин до цитотоксичних ефекторів для полег-
шення їхньої елімінації шляхом одночасного зв’я- 
зування з CD3-доменом Т-клітинного рецептора та 
антигеном клітини-мішені (Т-клітинні активатори). 
Другий механізм передбачає блокування сигналін-
гу шляхом таргетування двох різних молекулярних 
вузлів специфічних сигнальних шляхів (подвійні ін-
гібітори сигнальних шляхів) [41].

За структурою bsAb класифікують на сполуки, 
що складаються виключно з фрагментів (scFv, Fab 
або однодоменні sdAb), та повнорозмірні симетрич-
ні або асиметричні антитіла на основі Fc-фрагмента 

з додатковими варіабельними регіонами. Фрагмен-
тарні bsAb характеризуються малим розміром, що 
сприяє ефективному проникненню в пухлинні ткани-
ни, але зумовлює швидку ниркову елімінацію. Це по- 
требує додаткових технологічних модифікацій, таких  
як ПЕГілювання або кон’югація з альбуміном для про- 
лонгації фармакокінетичного профілю [42].

Першим у світі схваленим біспецифічним моно- 
клональним антитілом став препарат Катумаксомаб 
(Catumaxomab, ТН Removab), який отримав реєстра-
цію EMA у 2009 році. Цей препарат було розробле-
но на основі технології Trion Hybrid, що дозволило 
створити трифункціональну молекулу, здатну одно-
часно взаємодіяти з трьома різними типами клітин. 
Структурно катумаксомаб є гібридним антитілом 
(щурячим/мишачим), де одне плече зв’язується з мо- 
лекулою адгезії епітеліальних клітин (EpCAM) на 
поверхні пухлини, а друге – з рецептором CD3 на 
Т-лімфоцитах. Важливою особливістю препарату  
була наявність функціонального Fc-фрагмента, який  
додатково залучав допоміжні імунні клітини, такі 
як макрофаги, природні кілери та дендритні кліти-
ни, через активацію Fcγ-рецепторів. Основним по- 
казанням для застосування катумаксомабу було лі-
кування неопластичного асциту – патологічного 
накопичення рідини в черевній порожнині, спричи-
неного метастазуванням EpCAM-позитивних кар-
цином (зокрема раку яєчників, шлунка та підшлун-
кової залози). Механізм дії препарату забезпечував 
формування складного імунного комплексу, що 
приводило до ефективного лізису пухлинних клітин 
безпосередньо в асцитичній рідині. Але катумаксо-
маб мав високу імуногенність, зумовлену його гете-
рогенним (мишачим/щурячим) походженням, та об- 
межений комерційний успіх і був добровільно від-
кликаний з ринку виробником у 2017 році. Тим не 
менше, він заклав фундаментальні основи для роз-
витку сучасних повністю людських біспецифічних  
платформ, які дозволяють уникати небажаних імун- 
них відповідей організму на препарат шляхом ге-
нерації повністю людських антитіл з in vivo дозрі- 
ванням [43-45]. На сьогодні на ринку наявні 16 заре-
єстрованих bsAb, більшість з яких є повністю люд-
ськими (табл. 2).

Першим препаратом класу bsAb зареєстрованим 
FDA став блінатумомаб (blinatumomab, ТН Blincyto) 
(2014 рік). Це було перше схвалене МкАТ, створе-
не за технологією BiTE® (Bispecific T-cell Engager).  
Блінатумомаб є рекомбінантною молекулою, що скла- 
дається лише з двох варіабельних фрагментів (scFv),  
з’єднаних коротким лінкером. Відсутність Fc-фрагмен- 
та робить молекулу надзвичайно компактною, що  
дозволяє формувати максимально зближений «цито- 
літичний синапс» між Т-клітиною та CD19-позитив- 
ною пухлинною клітиною, забезпечуючи високу 
ефективність за гострого лімфобластного лейкозу. 
Але через малий розмір препарат швидко виводить-
ся нирками, тому його вводять шляхом безперерв-
ної інфузії протягом 28 днів за допомогою порта-
тивної помпи [46].
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Сучасний етап розвитку біотехнології bsAb харак- 
теризується переходом до створення складних муль- 
тиспецифічних платформ, зокрема ImmTAC (Immu- 
ne mobilizing monoclonal TCRs Against Cancer), 
реалізована в препараті Тебентафусп (Tebentafusp, 
ТН Kimmtrak). На відміну від традиційних антитіл, які 
розпізнають лише поверхневі протеїни, тебентафусп 
використовує модифікований Т-клітинний рецептор 
(TCR) з надвисокою спорідненістю. Це дозволяє пре- 
парату ідентифікувати внутрішньоклітинні пухлин- 
ні антигени, представлені в комплексі з HLA на мем- 
брані, що відкрило можливості для успішної терапії 
увеальної меланоми – захворювання, яке раніше вва- 
жалося резистентним до імунотерапії [47].

На окрему увагу заслуговує платформа DuoBody®  
(розробка Genmab), яка дозволяє генерувати біспе- 
цифічні молекули, що за структурою ідентичні при- 
родним людським IgG1. Це забезпечує їхню високу 
стабільність у системному кровотоці, дозволяючи 
перейти від безперервних інфузій до зручного під-
шкірного введення. Завдяки механізму контрольо-
ваного обміну Fab-фрагментами такі препарати, 
як Епкоритамаб (Epcoritamab, ТН Epkinly (США) / 
Tepkinly (ЄС)), поєднують у собі тривалий період 
напіввиведення класичних антитіл із потужною ак- 
тивацією імунної відповіді, що робить їх «золотим 
стандартом» сучасної біотехнологічної інженерії в он- 
кології [48]. 

У контексті новітніх розробок слід виділити тех- 
нологію HexaBody®, розроблену компанією «Genmab»,  
яка полягає у модифікації Fc-домену МкАТ або bsAb  
для посилення гексамеризації (утворення гексамерів  
на поверхні клітини-мішені). Вона базується на вве- 
денні мутацій (наприклад, E345R) у CH2/CH3 інтер- 
фейс Fc, що стабілізує олігомеризацію після зв’язу- 
вання з антигеном. Це значно посилює комплемент-
залежну цитотоксичність шляхом ефективної акти-
вації C1q комплементу, а також може покращувати 
антитілозалежну клітинну цитотоксичність [49, 50]. 

Технологія отримання іншої групи інноваційних  
МкАТ – кон’югованих (ADC) базується на преци-
зійному приєднанні високотоксичного цитостатика 
(пейлоаду, payload) до антитіла за допомогою ста-
більного лінкера. У цьому форматі антитіло виконує  
функцію вектора доставки хімічних речовин, що не 
можна вводити в кров у вільному вигляді, бо вони 
зруйнують здорові тканини. МкАТ розпізнає конкрет- 
ний антиген на поверхні пухлинної клітини та зв’я- 
зується з ним, тобто забезпечує транспорт токсич-
ної сполуки безпосередньо до пухлинного вогнища, 
вивільняючи її (зазвичай у лізосомах) лише після по-
трапляння комплексу всередину клітини [50]. 

Як цитостатичні речовини у складі ADC вико-
ристовують: інгібітори мікротрубочок (наприклад, 
ММАЕ або DM1), які блокують мітоз шляхом по-
рушення динаміки веретена поділу, що призводить 
до зупинки клітинного циклу та подальшої загибе- 
лі пухлинного елемента; агенти, що пошкоджують 
ДНК (зокрема каліхеаміцин або тезирин), які діють 
шляхом утворення розривів у подвійній спіралі ДНК  

або формування стійких зшивок, що унеможливлює  
реплікацію та транскрипцію генетичного матеріалу;  
інгібітори топоізомерази (наприклад, SN-38 або де- 
рукстекан), які пригнічують активність ферментів,  
відповідальних за релаксацію надспіралізованої  
ДНК, що викликає накопичення необоротних струк-
турних пошкоджень під час синтезу клітинних ком-
понентів [51, 52].

Для ефективності та безпечності дії ADC важ-
ливе значення має лінкер, який повинен забезпечу-
вати стабільність у системному кровотоці та ефек-
тивне розщеплення у лізосомах пухлинної клітини. 
Лінкери поділяють на розщеплювані (ферментатив- 
ні – β-глюкуронідні, пептидні (валін-цитрулін Val-Cit,  
фенілаланін-лізин Phe-Lys); pH-чутливі – гідразони;  
відновлювальні – дисульфідні) та нерозщеплювані  
(тіоефірні (SMCC, сукцинімідил-4-(N-малеїмідоме- 
тил)циклогексан-1-карбоксилат), триазольні). Розщеп- 
лювані лінкери можуть швидко розщеплюватися за 
певних біохімічних умов всередині клітин-мішеней,  
швидко вивільняючи препарат, досягаючи високих 
цитотоксичних концентрацій за короткий час, по-
силюючи інгібувальний ефект на клітини-мішені. 
Ці конструкції можуть використовувати відмінності 
між пухлинними та нормальними клітинами в рів-
нях ферментів, pH або окисно-відновних станах для 
досягнення високої селективності. Для структурно 
чутливих або нестабільних цитостатиків застосову- 
ють нерозщеплювані лінкери, які демонструють над- 
звичайно високу хімічну стабільність у плазмі та не- 
легко руйнуються навіть усередині клітин, що знач- 
но знижує ризик вільного витоку препарату під час 
циркуляції, знижуючи токсичність поза цільовою ді-
лянкою [52, 53].

Першим схваленим кон’югованим МкАТ став гем- 
тузумаб озогаміцин (gemtuzumab ozogamicin, ТН My- 
lotarg). Препарат складається з гуманізованого анти- 
тіла проти антигена CD33, який експресується на по- 
верхні клітин за гострої мієлоїдної лейкемії, та при- 
єднаного до нього потужного цитостатика каліхеамі- 
цину. Після зв’язування з рецептором CD33 комп-
лекс через ендоцитоз потрапляє в клітину, де каліхе-
аміцин вивільняється і спричиняє подвійні розриви 
ДНК, що призводить до загибелі ракової клітини [54].  
Уперше препарат був схвалений FDA у 2000 році, 
у 2010 році відкликаний з ринку виробником через 
сумніви щодо безпеки та ефективності. Проте піс-
ля додаткових досліджень із застосуванням нижчих 
доз та іншої схеми введення, у 2017 році він був по-
вторно схвалений FDA (а у 2018 – EMA) [55]. На сьо- 
годні на фармацевтичному ринку ЄС та США наяв- 
ні 16 препаратів ADC, які суттєво розширили клініч- 
ні можливості та безпековий профіль терапії онколо-
гічних захворювань (табл. 2). Досвід клінічного за- 
стосування схвалених ADC свідчить про високу ефек- 
тивність використання різних типів лінкерних сис-
тем. Зокрема у препараті Брентуксимаб ведотин (Bren- 
tuximab vedotin, ТН Adcetris) задіяно пептидний лін- 
кер Val-Cit, що піддається специфічному розще-
пленню лізосомальним катепсином B. Це забезпечує  
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селективне вивільнення цитотоксичного навантажен- 
ня (MMAE) безпосередньо всередині клітин-мішеней,  
що суттєво підвищує терапевтичний індекс. Натомість  
трастузумаб емтанзин (trastuzumab emtansine, ТН Kad- 
cyla) містить стабільний нерозщеплюваний тіоефір- 
ний лінкер (DM1-SMCC), який потребує повної лі- 
зосомальної деградації антитіла для вивільнення ци- 
тотоксичного компонента DM1. Такий підхід мінімі- 
зує системну токсичність та запобігає передчасному 
вивільненню токсину в кровотоці. Наведені прикла-
ди підтверджують, що стратегічний вибір між розще-
плюваними та нерозщеплюваними лінкерами, з ура- 
хуванням фармакокінетичних властивостей цитоток- 
сичного агента та біологічних характеристик пухли- 
ни, є визначальним фактором досягнення оптималь-
ного клінічного результату [52, 53].

Оптимізація виробництва обох типів молекул за- 
лишається значним технологічним викликом. Для bsAb  
важливим є врівноваження афінності обох плечей 
та запобігання помилковому спарюванню ланцюгів.  
Для кон’югатів ключовим аспектом є контроль спів- 
відношення препарат/антитіло (DAR, Drug-to-Antibody  
Ratio) та стабільність лінкера в системному кровотоці.

Отже, аналіз сучасних технологій отримання МкАТ  
демонструє еволюцію від класичної гібридомної ме- 
тоди до інноваційних трансгенних платформ, таких  
як XenoMouse, HuMabMouse, VelocImmune та OmniAb,  
які забезпечують виробництво повністю людських 
антитіл з високою афінністю та низькою імуноген-
ністю. Ці підходи не тільки оптимізують фармакокі-
нетичні властивості препаратів, але й розширюють 
спектр їхнього застосування в онкології, аутоімунних  
захворюваннях та інфекційних патологіях. Упрова-
дження bsAb та ADC у клінічну практику підкрес-
лює потенціал для персоналізованої терапії, водно-
час актуальні виклики щодо стабільності молекул, 
підвищення безпечності для пацієнтів та оптиміза-
ції виробничих процесів визначають вектори подаль-
ших наукових досліджень.

Висновки та перспективи подальших дослі-
джень. Проведений аналіз свідчить про значний 

прогрес у галузі біотехнологічного виробництва мо- 
ноклональних антитіл, що еволюціонувало від кла- 
сичної гібридомної технології до інноваційних ме-
тодів, таких як фаговий дисплей, ізоляція одинич- 
них В-клітин та використання трансгенних тварин.  
Ці підходи дозволили перейти від мишачих і химер- 
них конструкцій з високою імуногенністю та обме- 
женою ефективністю, до повністю людських МкАТ 
з оптимізованою афінністю, стабільністю та фарма-
кокінетикою. Ключовими факторами успіху стала ін- 
теграція гуманізації для мінімізації відповідей HAMA,  
HACA, HAHA. Трансгенні платформи, зокрема  
XenoMouse, HuMabMouse, VelocImmune та OmniAb,  
забезпечили in vivo дозрівання антитіл з повним люд-
ським репертуаром, що привело до створення блок- 
бастерів, таких як адалімумаб (фаговий дисплей), па-
нітумумаб (XenoMouse) та ніволумаб (HuMabMouse).  
Інноваційні форми, зокрема біспецифічні та кон’ю- 
ганті антитіла, розширили спектр застосування 
МкАТ, дозволяючи селективну активацію імунної 
відповіді або цільову доставку цитостатиків, з мі-
німізацією системної токсичності. Попри це викли-
ки, пов’язані з імуногенністю та складністю вироб- 
ництва, підкреслюють необхідність постійної опти-
мізації. 

Перспективи подальших досліджень передбача- 
ють інтеграцію штучного інтелекту для прогнозуван- 
ня структури CDR та афінності, а також CRISPR/Cas9  
для точного редагування геномів у трансгенних мо-
делях, що дозволить розширити репертуар антитіл 
до важкодоступних антигенів. Подальше вивчення 
комбінованої терапії може подолати резистентність 
пухлин, тоді як розроблення біосимілярів сприятиме 
зниженню вартості лікування. Актуальним залиша-
ється аналіз довгострокової безпеки в реальній клі- 
нічній практиці, а також розширення застосування 
МкАТ за межами онкології, зокрема в нейродегене-
ративних та інфекційних захворюваннях, з акцентом  
на мультиспецифічні формати для комплексного імун- 
ного модулювання.

Конфлікт інтересів: відсутній.
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Дослідження реологічних властивостей косметичного крему 
на основі пребіотика Biolin P  

Мета – дослідження реологічних характеристик модельних зразків косметичного крему емульсійного типу 
«олія у воді» на основі пребіотика Biolin P з різними комбінаціями емульгаторів і загусників з метою оцінювання 
їхньої неньютонівської поведінки, тиксотропних властивостей та впливу рецептурного складу на структурно-
механічні параметри кремових систем.

Матеріали та методи. Як об’єкт дослідження використовували модельні зразки косметичного крему на 
основі пребіотика Biolin P з різними комбінаціями емульгаторів, загусників і активних компонентів. Структурно-
механічні властивості дослідних зразків вивчали за допомогою ротаційного віскозиметра Brookfield DV-III Ultra 
(Brookfield Engineering Laboratories, США) із використанням шпинделя CPE‑44Y («Cone/Plate»), що дозволило 
визначити динамічну в’язкість, реологічну поведінку та структурно-механічні характеристики досліджуваних 
зразків, що важливо для оцінювання їхньої стабільності та споживчих властивостей.

Результати та їхнє обговорення. У роботі наведено результати реологічних досліджень модельних зразків 
косметичних кремів на основі пребіотика Biolin P. Установлено, що їхні структурно-механічні властивості суттєво 
залежать від рецептурного складу, зокрема від типу емульгаторів та загусників. Досліджувані зразки виявляли 
неньютонівську поведінку, що підтверджується зменшенням динамічної в’язкості зі зростанням швидкості зсуву. 
Найбільш виражені тиксотропні властивості та швидке відновлення структури після механічного навантажен-
ня спостерігалися у зразках з емульгаторами Emulsiphos, Olivem 1000 та Montanov 200. Додавання загусника 
Lanol P спричиняло збільшення площі петлі гістерезису, що свідчить про уповільнене структурне відновлення 
системи. Отримані результати показали, що початкова в’язкість у межах 2300–3800 мПа·с забезпечувала опти-
мальний баланс плинності та зручності нанесення, тоді як її підвищення до 4500–5300 мПа·с збільшувало темпера-
турну стабільність крему, але негативно впливало на споживчі властивості під час нанесення на шкіру.

Висновки. Реологічні характеристики мають практичне значення для вибору та коригування технологічних 
параметрів процесів змішування, емульгування і фасування, а також визначають тактильні й органолептичні 
властивості крему, зокрема легкість розподілу, швидкість поглинання та відчуття після нанесення, що безпо-
середньо впливає на сприйняття продукту споживачем. Проведені дослідження оцінки впливу рецептурного 
складу на структурно-механічні властивості кремових систем можуть бути використані для оптимізації складу 
косметичних кремів із пребіотиками.

Ключові слова: пребіотик Biolin P; косметичний крем; реологія; в’язкість; тиксотропність; 
структурна стабільність
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Kyiv National University of Technologies and Design, Ukraine
The study of the rheological properties of a cosmetic cream based on the prebiotic 
Biolin P
Aim. To study the rheological characteristics of model samples of an oil-in-water emulsion-type cosmetic cream 

based on the prebiotic Biolin P with different combinations of emulsifiers and thickeners in order to assess their non-
Newtonian behavior, thixotropic properties, and the effect of the formulation composition on the structural and me-
chanical parameters of cream systems.

Materials and methods. The study objects were model samples of cosmetic creams based on the prebiotic 
Biolin P with different combinations of emulsifiers, thickeners, and active components. The structural and mechanical 
properties of the samples were examined using a Brookfield DV-III Ultra rotational viscometer (Brookfield Engineering 
Laboratories, USA) with a CPE 44Y cone/plate spindle, which allowed determination of the dynamic viscosity, rheologi-
cal behavior, and structural and mechanical characteristics of the samples studied, which was important for assessing 
their stability and consumer properties.

Results. The work presents the results of the rheological studies of model samples of cosmetic creams based on 
the prebiotic Biolin P. It was found that their structural and mechanical properties significantly depended on the formu-
lation composition, in particular on the type of emulsifiers and thickeners. The samples studied showed non-Newtonian 
behavior confirmed by a decrease in dynamic viscosity with an increase in the shear rate. The most pronounced thixo-
tropic properties and rapid structural recovery after mechanical stress were observed in samples with Emulsiphos, 
Olivem 1000, and Montanov 200 emulsifiers. The addition of the thickener Lanol P led to an increase in the hysteresis 
loop area, indicating slowed structural recovery of the system. The results obtained showed that an initial viscosity in 
the range of 2300–3800 mPa·s provided an optimal balance of fluidity and ease of application, while its increase to 
4500–5300 mPa·s enhanced the temperature stability of the cream but negatively affected its consumer properties 
when applied to the skin.
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Conclusions. Rheological characteristics are of practical significance for the selection and adjustment of tech-
nological parameters in the processes of mixing, emulsification, and filling, and they also determine the tactile and 
organoleptic properties of the cream, in particular the ease of spreading, absorption rate, and sensory feel after appli-
cation; it directly affects the consumer perception of the product. The studies evaluating the influence of the formulation 
composition on the structural and mechanical properties of cream systems can be used to optimize the composition 
of cosmetic creams with prebiotics.

Keywords: prebiotic Biolin P; cosmetic cream; rheology; viscosity; thixotropy; structural stability

Вступ. Останнім часом спостерігається зростан- 
ня інтересу до засобів догляду за шкірою, які здат-
ні не лише забезпечувати зовнішній косметичний 
ефект, а й підтримувати природні механізми регене- 
рації та захисту. Одним із ключових напрямів сучас-
ної космецевтики є формування і підтримання здо-
рового мікробіому шкіри, що розглядається як кри-
тичний чинник її бар’єрної функції, зволоженості,  
імунної реактивності та стійкості до патогенних мі-
кроорганізмів.

Пребіотичні речовини, зокрема фрукто- та галак- 
тоолігосахариди, інулін, полідекстроза, лактулоза, сор- 
біт і ксиліт, розглядаються як перспективні сполу-
ки, здатні не лише впливати на формування та під-
тримання здорового мікробіому кишечника, але й по-
зитивно позначатися на стані шкіри [1].

Порушення мікробного балансу є характерною 
ознакою багатьох дерматологічних станів: акне, ато- 
пічного дерматиту, себорейного дерматиту, підвище-
ної чутливості та хронічної сухості шкіри [2, 3].

Традиційні косметичні засоби орієнтуються пе-
реважно на симптоматичний ефект (зволоження, по- 
м’якшення, зниження подразнень), тоді як сучасна  
стратегія догляду передбачає вплив на мікробіоту як  
на фундаментальний регулятор стану шкіри. Це ство- 
рює об’єктивну потребу в засобах, здатних м’яко і фі- 
зіологічно коригувати мікробний баланс [4, 5].

Пребіотики – одна з найбільш перспективних груп  
інгредієнтів для такої корекції. Вони вибірково сти- 
мулюють ріст корисних коменсалів, не пригнічуючи  
водночас власну мікрофлору. Особливе місце з-поміж  
них посідає Biolin P – пребіотичний комплекс на ос- 
нові інуліну, отриманого з кореня цикорію. Його ефек- 
тивність ґрунтується на здатності створювати спри- 
ятливі умови для розвитку захисних бактерій (Staphy- 
lococcus epidermidis, Cutibacterium acnes у нормобіо- 
тичному стані), одночасно обмежуючи колонізацію 
патогенами, такими як Staphylococcus aureus [6, 7].

Актуальність розробки кремів із пребіотиками ви- 
значається також змінами ринку й очікувань спожива-
чів. Попит на натуральні, м’які, дерматологічно орі- 
єнтовані засоби зростає, а принцип «microbiome-
friendly skincare» стає одним із провідних трендів кос- 
метології. Застосування Biolin P дозволяє створити 
продукт, який відповідає сучасним науковим уявлен-
ням про здорову шкіру та глобальному переходу до 
формул, що працюють з причинами дерматологіч-
них порушень.

Сучасні дослідження підкреслюють перспектив- 
ність застосування пребіотика Biolin P у складі кос-
метичних кремів, оскільки він сприяє відновленню 
мікробіому шкіри, зменшенню подразнення та під-
тримці бар’єрної функції епідермісу [8].

Внесення Biolin P до складу косметичного крему 
дозволяє підсилити його доглядову дію та забезпе-
чити довготривалий результат, оскільки вплив від- 
бувається не на наслідки, а на одну з ключових при- 
чин дисбалансу шкіри. Крім того, пребіотичні комп-
лекси добре поєднуються з типовими емульсійними 
системами типу «олія у воді», не знижуючи стабіль- 
ності формули та не викликаючи подразнення, що  
робить їх безпечними навіть для чутливої або схиль-
ної до подразнення шкіри. 

Реологічні дослідження є особливо важливими, 
є ключовим показником якості косметичних кремів,  
адже вони дозволяють оптимізувати структуру емуль- 
сії, забезпечити рівномірний розподіл активних ком- 
понентів і передбачити поведінку крему під час на-
несення на шкіру, що є необхідним етапом для ство-
рення стабільного, ефективного та комфортного у ви- 
користанні косметичного продукту [9, 10].

Метою роботи є визначення реологічних харак-
теристик косметичного крему на основі пребіотика 
Biolin P з метою оцінки його в’язкості, структурної 
стабільності та плинності, що є критично важливим 
для забезпечення ефективності та безпечності про-
дукту, прогнозування його фізичної стабільності під  
час зберігання та оптимізації споживчих властивостей.

Матеріали та методи. Об’єктами дослідження 
були модельні зразки косметичного крему на осно-
ві пребіотика Biolin P, композиція яких складалася 
з основи (вода, гліцерин, кукурудзяний крохмаль), 
емолентів (Caprylic/Capric triglyceride, олія примули 
вечірньої, олія ши), емульгаторів та ко-емульгаторів 
(Emulsiphos, Montanov 202, Montanov 68, Olivem 1000,  
Montanov L), загусника (Lanol P), активних компо- 
нентів (ніацинамід, алантоїн, Aquaxyl, Biolip P, Д-панте- 
нол, вітамін Е та консервант Nipaguard 9010). Для оцін- 
ки структурно-механічних властивостей дослідних 
зразків проводили вимірювання напруги зсуву та ди- 
намічної  в’язкості на ротаційному віскозиметрі Brook- 
field DV-III Ultra (Brookfield Engineering Laboratories, 
США) із використанням шпинделя CPE‑44Y («Cone/
Plate»), на основі яких будували реограми течії в коор-
динатах «швидкість зсуву – напруга зсуву» (петлі гіс-
терезису), залежність структурної в’язкості від при- 
кладеної напруги зсуву та визначали реологічні оп- 
тимуми кремових систем. Наважки зразків масою 
(0,5 ± 0,05) г поміщали у вимірювальний пристрій ро- 
таційного візкозиметра зі шпинделем «конус-плита»  
і проводили вимірювання за температури 25 та 32 °С.  
Реологічні показники визначали за дванадцяти по-
слідовно збільшуваних швидкостей зсуву в діапазо-
ні 0,2–500 с⁻¹, реєструючи показники індикаторно-
го датчика для кожного вимірювання. Руйнування 
структури зразків проводили при різних швидкостях  
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протягом 10 хв, після чого обертання шпинделя зу-
пиняли на 10 хв і повторно реєстрували показники 
за зменшення швидкостей зсуву, що дозволяло оці-
нити відновлення та тиксотропні властивості кремо- 
вих систем. Усі реологічні вимірювання проводили  
у трьох паралельних повтореннях, для кожної швид-
кості зсуву значення динамічної в’язкості та напру-
ги зсуву розраховували середне значення.

Результати та їхнє обговорення. Профіль рео-
логічної поведінки досліджуваних систем описуєть-
ся залежністю «напруга зсуву – градієнт швидкості 
зсуву». Напруга зсуву відображає механічне зусил-
ля, необхідне для ініціації потоку, а межа плину –  
мінімальне зусилля, за якого система переходить із  
твердоподібного (або структурованого) стану до плин- 
ного. У роботі реологічні дослідження виконували 
методом циклічної зміни швидкості зсуву: спочатку 
швидкість зсуву поступово збільшували (up‑ramp), 
потім – зменшували (down‑ramp) з тим самим кро-
ком. За таких умов на графіку виникають дві криві –  
висхідна та низхідна, які утворюють петлю гістере-
зису. Такий підхід застосовують для виявлення тик-
сотропії систем [11, 12].

Вивчення реологічних властивостей кремів є кри- 
тично важливим на етапі розроблення складу, оскіль- 
ки вони визначають здатність продукту до рівномір- 
ного змішування та формування стабільної емульсії.  
Реологічні параметри, такі як в’язкість, плинність 
та пластичність, дозволяють оцінити взаємодію між 

водною, жировою та активною фазами, що впливає 
на вибір оптимальної комбінації емульгаторів і за-
гусників. Крім того, знання реологічних характерис- 
тик забезпечує правильний вибір технологічного об- 
ладнання: тип змішувача-гомогенізатора, конфігура- 
цію мішалки (турбінна, інтенсивна диспергувальна 
мішалка типу Cowles тощо), частоту обертів та час 
змішування. Це дозволяє забезпечувати ефективне 
диспергування фаз, рівномірний розподіл активних 
компонентів та отримувати гомогенні, стабільні ему- 
льсії, що відповідає вимогам технологічного проце- 
су виробництва. Такі реологічні дослідження дозво- 
ляють встановити взаємозв’язок між складом крему,  
його властивостями та технологічними параметрами  
процесу, що є необхідним для оптимізації виробниц- 
тва і забезпечення високої якості кінцевого продук-
ту. Склад та функціональне призначення компонен-
тів модельних зразків косметичного крему на осно-
ві пребіотика Biolin P наведено в табл.  

Результати визначення реологічних властивостей 
дослідних рецептур модельних зразків косметично-
го крему на основі пребіотика Biolin Р за темпера-
тури 25 та 32 °С наведено на рис. 1, 2. Температури 
25 та 32 °C обрано як умови проведення реологіч- 
них досліджень для характеристики поведінки кре-
мових систем у лабораторних умовах та під час тех- 
нологічних операцій, а також оцінки їхніх фізико-
механічних характеристик. Температура 25 °C від-
повідає стандартним умовам контролю реологічних 

Таблиця
Рецептура модельних зразків косметичного крему на основі пребіотика Biolin P

Компонент Функціональне призначення 
Зразок

1 2 3 4 5
Основа крему

Вода Розчинник + + + + +
Гліцерин Зволоження + + + + +
Кукурудзяний крохмаль Абсорбент + + + + +

Емоленти, емульгатори, загусники
Caprylic/Capric triglyceride Емолент + + + + +
Emulsiphos

Емульгатор

– + – – –
Olivem 1000 + + + – –
Montanov 200 + – + – –
Montanov 68 – – – + +
Montanov L – – – + +
Lanol P Загусник + + – + –

Активні компоненти

Niacinamide Заспокоєння, відновлення, підтримка 
бар’єрної функції + + + + +

Алантоїн Регенерація та протизапальна дія + + + + +
Д-пантенол Загоєння, відновлення + + + + +
Aquaxyl Глибоке зволоження + + + + +
Biolip P Пребіотик, протисвербіжна дія + + + + +
Олія примули вечірньої Зволоження, живлення + + + + +
Олія ши Емолент, захист + + + + +
Вітамін Е Антиоксидант + + + + +
Nipaguard 9010 Консервант + + + + +
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показників під час технологічних операцій (змішу-
вання, гомогенізації, фасування), тоді як температу-
ра 32 °C моделює температурний режим поверхні 
шкіри людини під час використання косметичного 
засобу. Порівняльний аналіз реологічних парамет- 
рів за цих температур дає змогу встановити вплив 
температури на структурно-механічні властивості 
емульсійних систем та обґрунтувати вибір рецептур- 
них компонентів з урахуванням технологічної керо-
ваності і функціональної придатності крему.

Як видно з реологічних кривих плину, наведе-
них на рис. 1, за температури 25 °C зразки 2 та 3 де-
монструють високі тиксотропні властивості, тобто 
високу відновлюваність структури після механічно-
го руйнування – висхідні та низхідні криві майже 
накладаються одна на одну і площа петлі гістерези-
су майже відсутня. Це свідчить, що найкращі струк-
турно-механічні властивості мають зразки до складу 
яких введено емульгатори Emulsiphos, Olivem 1000  
та Montanov 200, що здатні забезпечувати густу та ста-
більну структуру. Висока тиксотропність також має 
забезпечувати відчуття «м’якого» нанесення та стій-
кість текстури. Введення до складу крему загусника  

Lanol P (зразок 3) призводить до збільшення петлі 
гістерезису, що свідчить про більш повільне руйну- 
вання системи і менш ефективне відновлення структу-
ри після механічного руйнування. Незадовільні тик- 
сотропні результати встановлено для зразків 4 та 5,  
у складі яких було використано емельгатори Monta- 
nov 68 та Montanov L,  а також загусник Lanol P. За тем- 
ператури 32 °C для всіх зразків спостерігається пет- 
ля гістерезису. За збільшенням площі петель гісте-
резису дослідні зразки можна розташувати в такій 
послідовності: зразок 2 < зразок 1 < зразок 3 < зра-
зок 4 < зразок 5, що свідчить про зменшення тиксо-
тропності та більш повільного відновлення струк-
тури.  Чим більшою є площа петлі гістерезису, тим 
повільніше система здатна відновити свою структу-
ру після механічного руйнування. 

Для косметичних кремів в’язкість є неньютонів-
ською, тобто вона залежить від умов деформації або 
напруги зсуву. Динамічна в’язкість визначає опір ма-
теріалу зсуву під дією прикладеної напруги. У сис- 
темах з неньютонівським типом течії динамічна 
в’язкість зменшується за збільшення напруги зсуву 
(ефект зниження в’язкості за зсуву), що характерно  
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Рис. 1. Реологічні криві плину модельних зразків крему за температури 25 °С
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Рис. 2. Реологічні криві плину модельних зразків крему за температури 32 °С
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для псевдопластичних або тиксотропних систем. 
Наступним етапом досліджень став аналіз залежнос- 
ті динамічної в’язкості від швидкості зсуву за тем-
ператур 25 та 32 °С. Результати досліджень наведе-
но на рис. 3 та 4. 

Як видно з наведених даних, для зразків 2 та 3 по-
чаткова в’язкість за температури 25 °С лежить у ме- 
жах 2300-3800 мПа∙с, а за температури 32 °С спосте-
рігається зменшення в’язкості до 1650-2950 мПа∙с.  
Аналіз залежності динамічної в’язкості від швидко-
сті зсуву свідчить про збереження характеру ненью-
тонівської течії досліджуваних кремових систем  
у досліджуваному температурному інтервалі свід-
чить про те, що креми здатні до легкого нанесення, 
бо в’язкість є мірою супротиву переміщення шарів 

дисперсної системи один до іншого. Для зразка 1 
встановлено початкову в’язкість 4800 мПа∙с за тем-
ператури 25 °С та 3100 мПа∙с за температури 32 °С. 
Було встановлено, що зміна температури майже не 
впливає на початкову в’язкість для зразків і лежить  
у межах 4500-5300 мПа∙с. Водночас така висока в’яз- 
кість може ускладнювати нанесення крему на шкі-
ру, що є негативним фактором з погляду споживчих 
властивостей. Реологічні властивості косметичних 
кремів (в’язкість, плинність, тиксотропія тощо) ма- 
ють ключове значення для розроблення складу, 
оскільки вони визначають низку важливих характе- 
ристик продукту, забезпечуючи збереження однорід- 
ності емульсії та рівномірний розподіл активних ком- 
понентів. 
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Висновки та перспективи подальших дослі- 
джень. Реологічні дослідження кремів на основі  
пребіотика Biolin  P показали, що їхні структурно-
механічні властивості значною мірою залежать від  
комбінації емульгаторів і загусників. Найкращі тик- 
сотропні властивості та здатність до швидкого від-
новлення структури після механічного руйнування  
були встановлені для зразків з емульгаторами Emul- 
siphos, Olivem 1000 та Montanov 200. Уведення за-
гусника Lanol P призводить до збільшення петлі гіс- 
терезису, що свідчить про більш повільне відновлен- 
ня структури після механічного впливу, зменшуючи 
тиксотропність крему. Зразки кремів демонструють 
неньютонівську поведінку: динамічна в’язкість змен-
шується у разі зростання напруги зсуву, що забезпечує  

легке нанесення та комфортне розподілення на шкірі.  
Установлено, що оптимальними є значення початкової 
в’язкості дослідних зразків у межах 2300-3800 мПа∙с.  
Збільшення початкової в’язкості до 4500-5300 мПа∙с  
забезпечує певну температурну стабільність. Водно-
час надто висока в’язкість може ускладнювати нане-
сення на шкіру, що слід враховувати для оптимізації 
рецептур. Визначення реологічних характеристик до- 
сліджуваних кремів дозволяють оцінити структурну  
стабільність, плинність і тиксотропність, що є кри-
тично важливим для забезпечення рівномірного роз- 
поділу активних компонентів, прогнозування пове- 
дінки продукту під час нанесення та оптимізації тех- 
нологічного процесу виробництва.

Конфлікт інтересів: відсутній.
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О. А. Струк, А. М. Дмитрів, Н. М. Посацька

Івано-Франківський національний медичний університет, Україна

Технологічні та фізико-хімічні показники ягід Ribes rubrum L. 
сорту Ровада

Цінним джерелом біологічно активних речовин (БАР) є лікарська рослинна сировина (ЛРС) смородини чер-
воної (Ribes rubrum L.) з родини аґрусових (Grossulariaceae). Сировина Ribes rubrum L. має багатий хімічний 
склад і виявляє діуретичні, протизапальні, жовчогінні та вітамінізувальні властивості. Актуальним є проведення 
фармакогностичного дослідження Ribes rubrum L. як перспективної сировини для офіційної медицини.

Мета – проведення комплексного фармакогностичного аналізу лікарської рослинної сировини Ribes rubrum L., 
зокрема визначення її технологічних і фізико-хімічних властивостей, а також оцінка вмісту полісахаридів і пек-
тинових речовин у відібраних зразках. 

Матеріали та методи. Для проведення дослідження було обрано ягоди та листя смородини червоної (Ribes 
rubrum L.) сорту Ровада. Оцінка технологічних показників сировини полягала у визначенні маси свіжих і висуше-
них ягід, об’єму соку, отриманого методом відтискання, а також маси свіжого і висушеного шроту за допомогою 
гравіметричного методу. Вміст вільних органічних кислот визначали згідно з фармакопейним методом, тоді як 
кількість водорозчинних полісахаридів (ВРПС) та пектинових речовин (ПР) у ягодах оцінювали гравіметрично.

Результати та їхнє обговорення. Сорт червоної смородини Ровада (Ribes rubrum L.) належить до найбільш 
поширених і господарсько цінних сортів. У межах дослідження проведено кількісне визначення вмісту вільних 
органічних кислот у зразках лікарської рослинної сировини. Установлено, що середня урожайність ягід з одного 
куща цього сорту становить 3,96 кг. Було оцінено основні технологічні показники ягід, а також визначено вміст 
пектинових речовин, що підтверджує доцільність використання ягід смородини червоної як перспективної сиро-
вини для отримання природних сорбентів та джерела розчинних харчових волокон.

Висновки. Отримані дані свідчать, що ягоди смородини червоної сорту Ровада є перспективною сирови-
ною для виготовлення природних сорбентів. Завдяки високому вмісту БАР та пектинових компонентів ця си-
ровина має значний потенціал для використання у виробництві функціональних харчових продуктів, дієтичних 
добавок та фармацевтичних препаратів, спрямованих на поліпшення травлення, виведення токсичних речовин 
та загальне зміцнення організму.

Ключові слова: Ribes rubrum L.; смородина червона; сорт Ровада; технологічні показники сировини; 
біологічно активні речовини; лікарська рослинна сировина; водорозчинні полісахариди; пектинові речовини; 
природні сорбенти; ягоди.

O. A. Struk, A. M. Dmytriv, N. M. Posatska 
Ivano-Frankivsk National Medical University, Ukraine
Technological and physicochemical parameters of “Rovada” Ribes rubrum L. berries
The medicinal plant raw material (MPRM) of red currant (Ribes rubrum L.) belonging to the gooseberry family (Gros-

sulariaceae) is a valuable source of biologically active substances (BAS). The raw material of Ribes rubrum L. has a rich 
chemical composition and exhibits diuretic, anti-inflammatory, choleretic, and vitaminizing properties. It is relevant to 
conduct a pharmacognostic study of Ribes rubrum L. as a promising raw material for official medicine.

Aim. To perform a comprehensive pharmacognostic analysis of the MPRM of Ribes rubrum L., in particular, de-
termine technological and physicochemical properties, as well as assess the content of polysaccharides and pectic 
substances in the samples selected.

Materials and methods. Berries and leaves of “Rovada” Ribes rubrum L. were selected for the study. To evalu-
ate the technological parameters of the raw material, the mass of fresh and dried berries, the juice volume obtained 
by pressing, as well as fresh and dried pomace were determined using the gravimetric method. The content of free 
organic acids was determined according to the pharmacopoeial method. The content of water-soluble polysaccharides 
(WSPS) and pectic substances (PS) in Ribes rubrum L. berries was assessed gravimetrically.

Results. “Rovada” red currant is one of the most widespread and economically valuable varieties. During the 
study, the content of free organic acids in the samples of the MPRM was quantitatively determined. It was found that 
the average berry yield per bush of “Rovada” red currant amounted to 3.96 kg. The main technological parameters of 
the berries were evaluated, and the content of pectic substances was determined, indicating the feasibility of using red 
currant berries as a promising raw material for obtaining natural sorbents and a source of soluble dietary fiber.

Conclusions. The results obtained indicate that “Rovada” red currant berries are a promising raw material for the 
production of natural sorbents. Due to the high content of BAS and pectic substances, this raw material has a signifi-
cant potential for use in the production of functional food products, dietary supplements, and pharmaceuticals aimed 
at improving digestion, eliminating toxic substances, and overall strengthening of the body.

Keywords: Ribes rubrum L.; red currant; “Rovada” cultivar; technological parameters of the raw material; 
biologically active substances; medicinal plant raw material; water-soluble polysaccharides; pectic substances; 
natural sorbents; berries.
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Вступ. Пошук і створення нових лікарських пре- 
паратів на основі лікарської рослинної сировини (ЛРС)  
залишається важливим завданням сучасної фарма- 
ції, особливо в умовах війни, коли значні території 
України є замінованими або забрудненими. Одним 
із пріоритетів є виявлення альтернативних джерел  
біологічно активних речовин (БАР) для розроблен- 
ня нових лікарських засобів. Такими джерелами мо- 
жуть бути рослини, які не потребують спеціальних  
умов вирощування та стійкі до різних кліматичних  
факторів. Особливо цінною є ЛРС смородини чер- 
воної (Ribes rubrum L.) родини Аґрусові (Grossula- 
riaceae), що широко розповсюджена в Україні та від- 
значається невибагливістю. Її корисні властивості ві- 
домі з давніх часів: сировина містить багатий комп-
лекс біологічно активних компонентів і виявляє се-
чогінну, протизапальну, жовчогінну, потогінну та ві- 
тамінну дію. Тому актуальним є фармакогностичне 
дослідження ЛРС Ribes rubrum L. як перспективно-
го джерела для офіційної медицини.

Мета – фармакогностичний аналіз ягід смородини 
червоної, визначення технологічних показників ягід  
та вмісту полісахаридів і пектинових речовин у до-
сліджуваних зразках, які є природними сорбентами 
та джерелом розчинних волокон.

Ribes rubrum L. (порічки червоні, смородина чер- 
вона) – кущ заввишки до 2 м. Багаторічний чагар-
ник, що широко культивується для отримання ягід. 
Листки 5-лопатеві, чергові, широкояйцеподібні або 
округлі, розміщуються спірально на стеблі, краї лист-
кової пластинки нерівномірно зубчасті. Зверху лис-
ток гладкий, а з нижнього краю опушений. Квітки 
дрібні, жовто-зеленуваті, зібрані у повислу китицю, 
в кожній з яких міститься 10-20 квіток. Квітки без 
запаху. Цвіте у травні-червні. Плоди червоні, круглі, 
гладкі ягоди діаметром до 12 мм. Плоди зібрані у ки- 
тиці по 4-10 шт. у кожній. Плоди соковиті, кислі на смак, 
містять декілька насінин. Ягоди достигають у кінці  
червня-липні. Поширена Ribes rubrum L. в Україні, 
Європі та Америці і має попит у садівників через 
стійкість до посухи, шкідників, зимостійкість, ви-
соку продуктивність тощо. У дикому вигляді зустрі-
чається рідко, часто культивується у садах [1-3].

Ribes rubrum L. за кількісним вмістом БАР багата  
і різноманітна, сировина застосовується у медицині та  
харчовій промисловості. Основними сполуками ягід 
є вітаміни, органічні кислоти, флавоноїди і антоціа-
ни, пектинові речовини, неорганічні елементи, тані-
ни, клітковина, вуглеводи та фітонциди [4]. Аскорбі-
нова кислота (вітамін С – 400 мг%) підтримує імунну 
систему, виявляє антиоксидантну активність [5, 6]. 
Вітаміни групи В, а саме тіамін (В1) 0,01 мг%, ри- 
бофлавін (В2) 0,02 мг%, ніацин (В3) та піридоксин (В6),  
підтримують нервову систему та є важливими для ме- 
таболічних процесів живого організму [6]. Токофе- 
рол (вітамін Е) захищає клітини організму від окис-
ного стресу [6]. Каротиноїди (вітамін А) сприяють 
здоров’ю шкіри, слизових оболонок та підтримують  
зір [6]. Ягоди смородини червоної багаті на органіч-
ні кислоти (до 3,6 мг%), а саме: на лимонну кислоту, 

що забезпечує кислий смак та покращує травлення, 
виявляє вибілювальну дію на шкіру; на яблучну кис- 
лоту, яка підтримує кислотно-лужний баланс орга-
нізму людини, та винну кислоту, що покращує трав-
лення [6-8].

Ягоди містять антоціани (до 5,5 мг%), які є при-
родними пігментами, що забезпечують червоний ко- 
лір; виявляють антиоксидантну дію, захищають ор-
ганізм людини від вільних радикалів та знижують 
ризик розвитку серцево-судинних захворювань [9].

Основний флавоноїд (до 4 мг %) ягід смороди-
ни червоної – кверцетин, виявляє антиоксидантні та 
протизапальні властивості [9]. Пектинові речовини  
(до 1,2 мг%), які містяться в ягодах, покращують трав- 
лення, виводять токсини з організму. Клітковина ягід  
сприяє нормалізації роботи кишечника та покращан- 
ню травлення [10].

Ягоди смородини червоної містять основні макро-  
та мікроелементи, що є необхідними для функціону- 
вання живого організму та підтримки гомеостазу в ці- 
лому [11]. Вміст пектинових речовин (ПР) в ягодах 
смородини червоної сприяє профілактиці атероскле-
розу, оскільки вони зв’язують холестерин [12, 13].  
Свіжий вичавлений сік з ягід Ribes rubrum L. сприяє 
очищенню організму від токсинів та шкідливих со-
лей (Sherenhovyi, 2011) [12, 13].

У харчовій промисловості використовують ягоди 
Ribes rubrum L. у кулінарії для приготування желе,  
джемів, мармеладів, соків, компотів, вина, а також 
використовують у свіжому вигляді [12, 13].

Селекцією видів Ribes rubrum L. в Україні займав- 
ся Інститут садівництва НААН і його регіональні 
структурні підрозділи та кафедра садівництва імені 
професора В. Л. Симиренка Національного універ-
ситету біоресурсів і природокористування (НУБіП) 
України [14].

Враховуючи морфологічні особливості рослини,  
Ribes rubrum L. є важливою для селекційних та агро-
номічних досліджень, оскільки визначення морфо-
логічних показників, таких як розмір, структура та 
колір ягід, дозволяє оцінити якість та потенційний 
комерційний інтерес сорту. Зокрема, у досліджен-
нях (М. А. Броновицька, 2013 та ін.) підкреслюєть-
ся роль морфологічних показників для ідентифіка-
ції оптимальних умов вирощування та поліпшення 
характеристик плодів [7, 12, 15].

Розуміння технологічних характеристик ягід Ribes  
rubrum L. дозволяє вдосконалити процеси зберіган- 
ня, транспортування та оброблення плодів, підвищу- 
ючи економічну ефективність та збереження якості 
продукції [10].

ВРПС і ПР мають важливе значення для харчо-
вої та фармацевтичної промисловості завдяки своїм 
структурно-механічним властивостям. ПР є природ- 
ними загусниками і стабілізаторами в харчовій про-
мисловості [16].  Вивчення вмісту ВРПС і ПР Ribes 
rubrum L. сприяє поглибленому розумінню харчо-
вої цінності ягід і дозволяє розробити рекомендації 
щодо їхнього застосування. Пектин ягід є цінним 
ресурсом для харчової та фармацевтичної галузей, 
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оскільки забезпечує структуру і стабільність продук-
ту [10, 12].

Отже, вивчення морфологічних характеристик, 
технологічних показників і хімічного складу ягід сор-
ту Ровада є важливим не тільки для подальшої се-
лекції, але й для оптимізації умов вирощування та 
переробки сировини.

Матеріали та методи. Для оцінки продуктивно- 
сті Ribes rubrum L. сорту Ровада, вирощеного в ґрун- 
тово-кліматичних умовах Львівської області (с. В’язо- 
ва), проведено комплексне дослідження показників 
урожайності. Визначення маси плодів здійснювали 
шляхом зважування з використанням електронних ваг.  
З метою визначення вагових характеристик було ві- 
дібрано ягоди найбільшого розміру, встановлено їхню  
середню масу, а також визначено масу однієї китиці. 
Урожайність з одного куща оцінювали шляхом збо-
ру та зважування загальної маси плодів, отриманих 
з дослідного рослинного екземпляра. Отримані дані 
дали змогу об’єктивно охарактеризувати агрономіч-
ні показники сорту Ровада в умовах проведення до-
слідження.

Об’єктами дослідження були свіжі та висушені 
ягоди, а також листя Ribes rubrum L. сорту Ровада. 
Заготівлю лікарської рослинної сировини здійсню-
вали у червні 2024 року.

Визначення технологічних характеристик сиро- 
вини проводили за кількома напрямами. Гравіметрич- 
ним методом визначали кількісні показники виходу: 
масу свіжої та висушеної сировини, вихід соку, а та-
кож масу шроту (свіжого та висушеного). На основі 
отриманих даних розраховували коефіцієнт техно-
логічних втрат. Паралельно, згідно з вимогами ДФУ, 
визначали індекс набухання подрібненої сировини. 
Результати наведено як середнє арифметичне трьох 
паралельних вимірювань

Індекс набухання сировини визначали за методи- 
кою ДФУ: точну наважку подрібненої сировини (1,0 г)  
поміщали у мірний циліндр об’ємом 25 мл із притер- 
тою пробкою. Сировину заливали 25 мл води очи-
щеної за кімнатної температури. Циліндр закривали 
і періодично перевертали протягом 1 год. Сировину 
залишали для набухання на 4 год. Після завершення 
набухання об’єм набухлої сировини (V) вимірюва-
ли у градуйованому циліндрі. Розраховували за фор-
мулою: ІН = V / m, де V – об’єм набухлої сировини 
(мл); m – маса сухої сировини (г).

Кількісне визначення вмісту вільних органічних 
кислот у досліджуваній сировині проводили за фар-
макопейною методикою [17]. Вміст водорозчинних 
полісахаридів (ВРПС) і пектинових речовин (ПР)  
у ягодах Ribes rubrum L. визначали гравіметричним 
методом відповідно до літературних даних [18].

Результати та їхнє обговорення. До Державно-
го реєстру сортів рослин, придатних для поширення 
в Україні, станом на 6.09.2024 рік занесено 23 сорти 
Ribes rubrum L. [19].  

Різні сорти Ribes rubrum L. розрізняють за пев-
ними ознаками, такими як тип галуження куща, по-
ложення бруньки відносно пагона, форма верхівки 

бруньки, співвідношення довжини і ширини лист-
кової пластинки, викривлення чашечки квітки, роз-
мір та форма плодових ягід, довжина ніжки, на якій 
розміщені плодові ягоди [20, 21]. 

Ribes rubrum L. сорт Ровада має високу урожай-
ність (до 10 кг ягід з одного куща за сезон) і є моро-
зостійким, може витримувати температуру до -30 ºС.  
Кущі розлогі та рослі. Ягоди великого розміру і ва-
жать у середньому 0,6 г. Урожай ягід збирають на 
початку липня [20, 21].

Об’єктами дослідження (табл. 2) ми обрали ягоди  
та листя Ribes rubrum L. сорту Ровада. Ribes rubrum L.  
сорт Ровада голандського походження, який належить 
до найпоширеніших сортів смородини червоної. 
Сорт відрізняється стійкістю до хвороб. 

Нами було детально встановлено морфологічні  
ознаки досліджуваного сорту Ровада смородини чер- 
воної. Рослина являє собою високорослий кущ з ко- 
рою темно-буро-сірого відтінку. Бруньки мають вузь- 
козагострену форму і світло-коричневе забарвлення.  
Листки черешкові, чергово розміщені на пагоні та ха-
рактеризуються п’ятьма лопатями, мають насичено 
темно-зелений колір, край – великозубчастий, а сама  
форма листка асиметрична. Під час проведення ви- 
мірювань були зафіксовані такі середні параметри:  
довжина листка становила 16,80 см, а ширина – 
14,90 см. Ці дані є основою для подальшої фарма-
когностичної ідентифікації цієї сировини. Ягоди ма- 
ють виражений кислий смак, який залежить від вміс-
ту органічних кислот.

Результат визначення вмісту вільних органічних 
кислот у досліджуваних зразках Ribes rubrum L. на-
ведено в табл. 1.

Результати вивчення вмісту вільних органічних 
кислот у досліджуваних зразках сировини смороди- 
ни червоної сорту Ровада свідчать, що вміст у лист-
ках – 0,16 %, а в сушених плодах – 1,22 % відповідно.

Характеристику урожайності ягід смородини чер-
воної сорту Ровада наведено в табл. 2.

Урожайність смородини червоної сорту Ровада 
є значною і становить до 3,96 кг ягід з одного куща 
(дослідження проводились на кущах 5-річного віку).  
Ягоди належать до великоплідних форм із середньою  

Таблиця 1
Вміст вільних органічних кислот у досліджуваних 

зразках Ribes rubrum L. сорту Ровада

Досліджуваний 
зразок

Вміст суми вільних органічних 
кислот, % х ± Δх

Листя 0,16 ± 0,0094
Сушені плоди 1,22 ± 0,0093

Таблиця 2
Урожайність ягід Ribes rubrum L. сорту Ровада

Маса ягоди, г Маса 
китиці, г

Урожайність  
з 1 куща, кгсередня максимальна

0,54 0,75 5,36 3,96 кг



ВІСНИК ФАРМАЦІЇ 1 (111) 202632 ISSN 2415-8844 (Online)

масою 0,54-0,75 г. Смак плодів характеризується як 
виражений кисло-солодкий. 

Технологія сушіння вимагає контролю темпера- 
тури для збереження БАР: процес починають за тем- 
ператури 35 ºC і поступово підвищують її до 65 ºC. 
Ключова вимога – не допустити пересушування си- 
ровини з метою збереження її кінцевих якісних ха-
рактеристик.

Було здійснено визначення технологічних харак- 
теристик ягід Ribes rubrum L. сорту Ровада та дослі- 
джено вміст ПР, які належать до природних сорбен- 
тів і є важливим джерелом розчинних харчових во- 
локон. ПР мають значну біологічну цінність, оскіль-
ки сприяють нормалізації функціонування шлунко-
во-кишкового тракту, зниженню рівня холестерину 
в крові та виведенню токсичних сполук з організ-
му завдяки вираженим сорбційним властивостям.  
Крім того, ПР характеризуються антиоксидантною, 
антибактеріальною та протидіабетичною активністю.  
Завдяки цим властивостям ПР широко застосовують- 
ся в харчовій промисловості, медицині та космето-
логії. Відомо, що найбільший вміст ПР зосередже-
ний саме в ягодах, тому було проведено досліджен-
ня їхнього вмісту в ягодах Ribes rubrum L., а також 
у шроті після віджимання соку, з метою обґрунту-
вання можливості раціонального використання по-
бічних продуктів переробки.

У межах дослідження також визначено техноло- 
гічні характеристики ягід Ribes rubrum L. з метою 
встановлення кількісних співвідношень між основ- 
ними продуктами їхньої переробки. Зокрема визна-
чали масу свіжої сировини, порівнювали її з масою 
висушених ягід, а також з масою шроту, отримано-
го після віджимання соку зі свіжозібраних плодів.  
Отримані результати необхідні для обґрунтування під- 
ходів до оптимізації технологічного процесу й упро-
вадження принципів безвідходного виробництва.

Зі свіжозаготовленої сировини Ribes rubrum L. 
шляхом висушування та пресування було одержано  
три типи дослідних зразків: сушені плоди, сік та шрот.  
Кількісні показники кінцевого виходу отриманих фрак- 
цій наведено в табл. 3.

Наші дослідження дозволили визначити ключо- 
ві технологічні характеристики переробки ягід Ribes  
rubrum L. сорту Ровада. За механічного віджиман-
ня свіжих плодів смородини червоної встановлено,  
що вихід нативного соку складає 52  %, а шроту, 
який є вторинною сировиною, – 40 %. Рівень сукуп-
них технологічних втрат у процесі переробки – 8 %.  
Втрата в масі від висушування ягід – 74 %. Цей по-
казник відображає високий ступінь гідратації тканин  
плодів. Відповідно, вихід сухої сировини (сушених 
ягід) після видалення вільної та зв’язаної вологи ста-
новить 26 % від початкової маси. 

Наступним кроком стало визначення сорбційних 
властивостей сировини: ми провели оцінку індексу 
набухання для різних форм сировини Ribes rubrum L.,  
результати якої наведено в табл. 4.

Наші вимірювання індексу набухання досліджу-
ваної сировини Ribes rubrum L. дозволили встановити  

її сорбційну здатність. Було встановлено, що вису- 
шені ягоди смородини червоної мали індекс набу-
хання 9, тоді як висушений шрот – 7; подрібнення  
сировини призводить до зниження сорбційної ємно- 
сті: після подрібнення сировини на порошок індекс 
набухання зменшився на одиницю для обох зразків 
(порошок висушених ягід – 8; порошок з висуше-
ного шроту – 6). Це свідчить про те, що інтенсивна 
механічна деструкція (подрібнення) спричиняє по-
рушення просторової структури високомолекуляр-
них полісахаридів. Руйнування довгих полімерних 
ланцюгів знижує їхню гідрофільність та сорбційну 
здатність, що призводить до зменшення водоутри-
мувальної здатності сировини. Порівняння початко-
вих індексів набухання ягід 9 та шроту 7 дозволяє 
зробити висновок, що значна втрата ПР та інших роз- 
чинних полісахаридів відбувається вже на етапі отри- 
мання соку, оскільки частина їхніх гідроколоїдів пе-
реходить у рідку фазу.

Нами було вивчено вміст ВРПС та ПР ягід Ribes 
rubrum L. гравіметричним методом [18]. Результати 
вмісту ВРПС та ПР ягід Ribes rubrum L. наведено  
у табл. 5. 

У результаті проведеного дослідження нами було  
визначено вміст ВРПС у висушених ягодах сморо-
дини червоної 4,96 %, у шроті – 5,66 %. Вміст ПР 
становив у висушених ягодах – 2,62  %, у шроті – 
3,71 %. Аналіз отриманих даних свідчить, що най-
більша концентрація обох полісахаридних фрак- 
цій зосереджена у шроті ягід смородини червоної. 
Вміст ВРПС у шроті на 14 %, а ПР на 41 % вищий 
порівняно з цілими висушеними плодами. Така за-
кономірність пояснюється тим, що основна частина  

Таблиця 3
Кількісні показники кінцевого виходу  

отриманих фракцій

Об’єкт дослідження Вихід від маси свіжої 
сировини, %

Свіжі ягоди (вихідна сировина) 100 ± 0,02
Сік нативний (рідка фракція) 52 ± 0,11
Вихід шроту (твердий залишок) 40 ± 0,01
Технологічні втрати 
(під час пресування) 8 ± 0,02

Втрата в масі під час 
висушування (волога) 74 ± 0,29

Вихід сухої сировини 
(висушені плоди) 26 ± 0,30

Таблиця 4
Показники набухання досліджуваних зразків  

Ribes rubrum L.

Сировина Індекс набухання
Висушені ягоди 9
Порошок висушених ягід 8
Висушений шрот 7
Порошок з висушеного шроту 6
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полісахаридів локалізована в клітинних стінках екзо-
карпію (шкірки) та мезокарпію плодів. Під час отри- 
мання соку більшість цукрів та органічних кислот 
переходить у рідку фазу, тоді як високомолекулярні 
сполуки залишаються у твердому залишку (шроті). 
Тобто шрот є більш концентрованим джерелом по-
лісахаридного комплексу.

Проведення фармакогностичного аналізу ЛРС смо- 
родини червоної, визначення технологічних показ-
ників ягід і вмісту полісахаридів та ПР у досліджу-
ваних зразках сировини, які є природними сорбен-
тами та джерелом розчинних волокон, важливо для 
розуміння потенціалу ЛРС як природного сорбенту. 

Проведені дослідження дозволили кількісно оці- 
нити технологічні характеристики і полісахаридний 
склад плодів Ribes rubrum L. сорту Ровада. Визначе- 
ний високий вміст сухого залишку (26 %) та значна  
концентрація полісахаридних фракцій (ВРПС – до  
5,66 %, ПР – до 3,71 %) у шроті обґрунтовують до- 
цільність використання цієї сировини як джерела при- 
родних сорбентів. Висока кислотність та специфіч-
ні органолептичні властивості плодів зумовлюють 
необхідність урахування цих чинників у розробці го- 
тових лікарських форм та продуктів функціонально- 
го харчування для забезпечення їхньої стабільності.

Під час дослідження було визначено, що Ribes 
rubrum L. містить значну кількість ВРПС та ПР. До-
слідження показали, що вміст ВРПС та ПР в ягодах 
Ribes rubrum L. сорту Ровада відповідає рівням, що 
дозволяють вважати цю сировину перспективною 
для використання у медицині та харчовій промис-
ловості.

Висновки та перспективи подальших дослі-
джень. У результаті проведених досліджень було 
встановлено основні морфологічні показники для 
листя і технологічні характеристики переробки ягід 
Ribes rubrum L. (смородина червона) сорту Ровада. 

Визначено, що цей сорт характеризується високою 
врожайністю – у середньому 3,96 кг ягід з одного 
куща, що свідчить про його високу господарську 
цінність.

Під час аналізу технологічних показників сиро-
вини визначено кількісне співвідношення між сві-
жими плодами, висушеною сировиною та продукта-
ми пресування (соком і шротом). Під час отримання 
соку зі свіжих ягід визначено, що вихід нативного 
соку становить 52 %, а шроту – 40 %. Сукупні тех-
нологічні втрати (залишки соку на фільтрах та ме-
ханічні відходи) не перевищували 8 %.

У процесі висушування плодів до повітряно- 
сухого стану визначено, що втрата в масі становить 
74 %, що обумовлено інтенсивним видаленням во-
логи, відповідно, кінцевий вихід висушених ягід – 
26 % від початкової маси свіжої сировини.

Вивчення сорбційних властивостей показало, що  
індекс набухання висушених ягід дорівнює 9, тоді 
як для висушеного шроту – 7. Установлено, що ме-
ханічне подрібнення призводить до зниження індек-
су набухання на одну одиницю як для ягід, так і для 
шроту (відповідно 8 та 6), що свідчить про руйнуван-
ня довгих полісахаридних ланцюгів у процесі шлі- 
фування. Зниження цього показника у шроті віднос-
но ягід вказує на часткову втрату ПР під час віджи-
мання соку.

Проведене кількісне визначення засвідчило, що 
вміст ВРПС у висушених ягодах становить 4,96 %, 
тоді як у шроті – 5,66 %. Вміст ПР у висушених яго-
дах 2,62 %, а у шроті – 3,71 %.

Отримані дані дозволяють зробити висновок, що  
шрот смородини червоної є перспективним вторин-
ним продуктом переробки завдяки високому вмісту 
ВРПС та ПР.

Перспектива подальших досліджень полягає 
у розширенні спектра фармакогностичних і фізико-
хімічних досліджень сировини Ribes rubrum L. для 
вивчення впливу умов вирощування та сушіння на 
якість ягід. Подальші дослідження доцільно спряму- 
вати на розроблення технології лікарських препара- 
тів або нутрицевтиків на основі ягід смородини чер-
воної.

Конфлікт інтересів: відсутній.
Фінансування. Дослідження проводилося без фі- 

нансової підтримки.
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The development of a tablet formulation of quercetin with the 
carrot extract with improved solubility for the atherosclerosis 
prevention

The primary goal in the development of tablet dosage forms is to ensure their quality, safety, and therapeutic ef-
fectiveness. In addition to containing the required amount of the active pharmaceutical ingredient (API), a tablet must 
meet specific technological parameters that ensure stability, consistent dose uniformity, and ease of use for the patient. 
The determination of pharmacotechnological mass parameters during tableting is of particular importance as this fac-
tor directly affects the accuracy of the active substance dosing, formulation homogeneity and uniform distribution of the 
API, as well as the mechanical strength and resistance of tablets to fracture. In addition, these parameters significantly 
influence biopharmaceutical characteristics, including the disintegration time and drug release rate. In the develop-
ment of tablets intended for the prevention and treatment of atherosclerosis, pharmacotechnological considerations 
become even more critical.

Aim. To study the pharmacotechnological parameters of tablet formulations, which is a fundamental task in phar-
maceutical technology as it determines the success of the drug development and further clinical application of the 
medicine.

Materials and methods. A tableting blend and tablet samples previously designated as “Carocetin” were used 
as the study objects. The study employed methods regulated by the State Pharmacopoeia of Ukraine (SPhU). In ad-
dition, the coefficients of vibration compaction and heterogeneity, as well as the angle of collapse, were determined. 
The tablet quality was assessed based on the mechanical strength, friability, disintegration time, and the coefficients 
of compaction and compressibility.

Results. It has been found that the use of a solid dispersion of quercetin with polyvinylpyrrolidone K-30 improves 
its technological properties and creates prerequisites for enhanced bioavailability. The role of modifying the thick extract 
of roots by blending it with microcrystalline cellulose-102 in a ratio of 1:1 has been evaluated; this approach ensures 
reduced hygroscopicity and improved flowability of the mixture without the loss of the biological activity. The analysis 
of pharmacotechnological parameters has demonstrated that, according to the Carr classification, the tableting blend 
corresponds to flowability class I, which allows the use of the direct compression method without prior granulation. 
The relationships between compression pressure and the physicomechanical quality parameters of tablets have been 
characterized, and it has been found that optimal characteristics, namely the sufficient mechanical strength, low fri-
ability, and acceptable disintegration time are achieved at a compression pressure of 100 ± 1 kN.

Conclusions. It has been demonstrated that the pharmaceutical composition developed on the basis of a solid 
dispersion of quercetin and a thick extract of carrot roots is technologically justified for producing tablets by the direct 
compression method. The use of a moderate compression pressure (100 ± 1 kN) has been proven to be optimal, en-
suring the proper tablet quality and compliance with the requirements of the SPhU for tablets previously designated 
as “Carocetin”. The approach proposed is considered to create favorable conditions for increasing the bioavailability 
of biologically active compounds and can be applied in the further development of combined solid dosage forms with 
anti-atherogenic properties in the tablet form.

Keywords: atherosclerosis; quercetin; thick extract of Daucus carota L. roots; tablets; pharmaceutical 
technology; quality.

В. М. Верховод, І. В. Ковалевська
Національний фармацевтичний університет Міністерства охорони здоров’я України
Розроблення таблетованої форми кверцетину з екстрактом моркви 
з поліпшеною розчинністю для профілактики атеросклерозу
Головною метою у розробленні таблетованих лікарських форм є забезпечення їхньої якості, безпечності 

і терапевтичної ефективності. Таблетка має не лише містити необхідну кількість активного фармацевтичного 
інгредієнта (АФІ), але й відповідати технологічним параметрам, що гарантують стабільність, відтворюваність 
дозування та зручність застосування для пацієнта. Особливого значення набуває встановлення фармакотех-
нологічних показників маси під час таблетування, адже саме цей параметр визначає точність дозування актив-
них речовин; однорідність складу та рівномірність розподілу АФІ; механічної міцності та стійкості таблеток до 
руйнування; біофармацевтичних характеристик, зокрема швидкості розпаду та вивільнення діючої речовини. 
У створенні таблеток для профілактики та лікування атеросклерозу фармакотехнологічні аспекти набувають ще 
більшої актуальності.

Мета – дослідження фармакотехнологічних параметрів маси таблеток, що є фундаментальним завданням 
фармацевтичної технології, яке визначає успішність розробки препарату та його подальше клінічне застосу-
вання.
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Матеріали та методи. Як об’єкти дослідження використовували суміш для таблетування та зразки табле-
ток під умовною назвою «Кароцетин». У ході дослідження використано методи, які регламентовані Державною 
фармакопеєю України (ДФУ). Додатково було визначено коефіцієнти вібраційного ущільнення та неодноріднос-
ті й кута обрушення. Якість таблеток оцінювали за показниками міцності, стираності, часу розпадання, коефіці-
єнтів ущільнення та спресованості.

Результати та їхнє обговорення. Установлено, що застосування твердої дисперсії кверцетину з поліві-
нілпіролідоном К-30 сприяє покращанню його технологічних характеристик та створює передумови для підви-
щення біодоступності. Оцінено роль модифікації моркви посівної коренеплодів екстракту густого шляхом його 
змішування з мікрокристалічною целюлозою-102 у співвідношенні 1:1, що забезпечує зниження гігроскопічності 
та поліпшення сипкості суміші без втрати його біологічної активності. Аналіз фармакотехнологічних показників 
показав, що, за класифікацією Карра, суміш для таблетування відповідає 1-му класу плинності, що дозволяє за-
стосовувати метод прямого пресування без попередньої грануляції. Охарактеризовано закономірності впливу 
тиску пресування на фізико-механічні показники якості таблеток і встановлено, що оптимальні характеристики 
достатньої міцності, низької стираності та задовільним часом розпадання досягаються за умови тиску пре-
сування (100 ± 1) кН.

Висновки. Установлено, що розроблена фармацевтична композиція на основі твердої дисперсії кверцети-
ну та моркви посівної коренеплодів екстракту густого є технологічно обґрунтованою для отримання таблеток 
методом прямого пресування. Доведено доцільність використання середнього тиску пресування (100 ± 1 кН) 
як оптимального режиму, що забезпечує належну якість та відповідність вимогам ДФУ таблеток під умовною 
назвою «Кароцетин». Вважається, що запропонований підхід створює передумови для підвищення біодоступ-
ності біологічно активних речовин і може бути використаний у подальшому розробленні комбінованих твердих 
лікарських форм з антиатерогенними властивостями у вигляді таблеток.

Ключові слова: атеросклероз; кверцетин; моркви посівної коренеплодів екстракт густий; таблетки; 
технологія; якість.

Introduction. Atherosclerosis is one of the most pre- 
valent chronic cardiovascular diseases and a leading cause  
of mortality worldwide. According to the World Health 
Organization, in 2022 approximately 19.8 million people  
died from cardiovascular diseases (CVDs), accounting 
for nearly one-third of all deaths [1]. The main risk fac-
tors include hypercholesterolemia, arterial hypertension, 
obesity, diabetes mellitus, smoking, and genetic predis-
position. The prevalence of atherosclerosis increases with 
age, with men being more susceptible to earlier disease 
onset compared to women [2].

Additional risk factors include a sedentary lifestyle, 
a diet high in saturated fats, stress, and the presence of 
the metabolic syndrome. Epidemiological studies indi-
cate that atherosclerosis primarily affects the aorta, cor-
onary arteries, cerebral vessels, and peripheral arteries, 
leading to the development of ischemic heart disease, 
stroke, and peripheral arterial insufficiency [3].

The pathogenesis of atherosclerosis is multifactorial 
and involves the endothelial dysfunction, subendothe-
lial lipid accumulation, low-density lipoprotein (LDL) 
oxidation, chronic inflammation of the vascular wall, and  
the formation of atherosclerotic plaques [2]. Macropha- 
ges and smooth muscle cells play a key role in disease pro-
gression by contributing to the formation of foam cells.  
These cells produce pro-inflammatory cytokines and mat- 
rix metalloproteinases, which promote plaque destabi-
lization, thereby increasing the risk of rupture and the 
thrombus formation [4, 5].

One of the early stages of atherosclerosis is the oxi- 
dation of LDL, leading to the formation of biologically 
active lipid peroxidation products. These products acti- 
vate receptor-mediated pro-inflammatory signaling path- 
ways and exacerbate vascular inflammation. Oxidative 
stress, resulting from the excessive generation of reac-
tive oxygen species (ROS), contributes to the endothe-
lial damage and the progression of atherosclerosis.

Pathogenetically, atherosclerosis develops due to an  
imbalance between pro-oxidant and antioxidant mecha- 
nisms in the body. Key processes include the LDL oxi- 
dation, macrophage accumulation in the vascular wall, 
foam cell formation, activation of inflammatory cyto- 
kines (IL-1, IL-6, TNF-α), and degradation of the extra-
cellular matrix.

Standard therapeutic approaches include the use of  
lipid-lowering agents (particularly statins), antihyperten- 
sive therapy, and antiplatelet agents. While these treat-
ments effectively reduce LDL cholesterol levels, the car- 
diovascular risk persists due to insufficient control of in- 
flammatory and oxidative processes. This so-called residual 
inflammatory risk is associated with the systemic inflam- 
mation that is not addressed by standard therapy [6, 7].

According to recent studies, even with the optimal 
LDL cholesterol control, patients with elevated levels of 
inflammatory markers remain at increased risk of recurrent 
cardiovascular events. Consequently, there is a grow-
ing need to enhance therapeutic strategies based on the 
antioxidant therapy [8, 9].

Among prospective strategies, particular attention is  
given to the use of biologically active compounds (BACs)  
with antioxidant and anti-inflammatory properties, which  
are capable of modulating key pathogenetic mechanisms  
of the disease. Due to their antioxidant and anti-inflam- 
matory activities, flavonoids represent a promising class  
of agents in atherosclerosis therapy. Studies have shown  
that they can reduce oxidative stress by scavenging ROS 
and enhance the vascular antioxidant defense [10].

One representative of this class is quercetin, a natural  
flavonoid exhibiting a broad spectrum of biological acti- 
vities. Quercetin can prevent the oxidation of LDL and sup-
port the endothelial function by reducing the inflamma- 
tory response associated with atherosclerosis. Additionally,  
it activates sirtuin-associated signaling pathways, pro-
moting the restoration of the cellular energy homeostasis,  
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the apoptosis regulation, and the oxidative stress reduc- 
tion [11, 12]. It regulates the lipid metabolism, reduces 
the total cholesterol and triglyceride levels, and increases  
high-density lipoprotein (HDL) concentrations, which ex- 
hibit anti-atherogenic effects [13]. However, the main limi- 
tation of quercetin use is its low water solubility, which con- 
sequently results in poor bioavailability. This restricts its 
clinical application and highlights the need for the develop- 
ment of new dosage forms, particularly solid dispersions.

Another source of BACs is Daucus carota L., which  
contains carotenoids, polyphenols, and vitamin C. The main  
carotenoids in carrot roots are β-carotene (75 %), α-caro- 
tene (23 %), lutein (1.9 %), as well as β-cryptoxanthin, 
lycopene, and zeaxanthin. These components exhibit the  
antioxidant, hypoglycemic, and anti-inflammatory acti- 
vities [14]. Pharmacological studies have shown that re- 
gular consumption of carrot-based preparations reduces 
the risk of developing CVDs [15]. It helps to normalize 
blood pressure, improve the redox homeostasis, and re-
duce the vascular damage, as well as reduce the total 
cholesterol and triglyceride levels, increase HDL cho-
lesterol, and exhibit anti-atherogenic effects [16, 17].

Therefore, the combination of quercetin with a thick  
extract of Daucus carota L. roots may provide a syner- 
gistic effect, enhancing the antioxidant defense, norma- 
lizing the lipid metabolism, and exerting the anti-inflam- 
matory activity. This makes such a combination a pro- 
mising candidate for the development of new therapeu-
tic and preventive agents for atherosclerosis [18].

Materials and methods. The study objects were the 
tablet blend and tablet samples previously designated 
as “Carocetin”. Pharmaceutical technology parameters, 
including bulk density, flowability, moisture content, 
friability, disintegration, and resistance to crushing, 
were evaluated according to the methods outlined in the 
State Pharmacopoeia of Ukraine (SPhU) [19].

The vibration compaction index characterizes the abili-
ty of powdered substances to reduce their volume under 
mechanical vibration. It is used to assess powder flowa-
bility and compressibility during tablet manufacturing, 
and it also provides insight into the material behavior 
while stored in the hoppers of tablet presses. This pa-
rameter was calculated using the following formula:

kv � pmax – p

p
, (1)

where p is the bulk density; pmax is the maximum bulk 
density.

The heterogeneity index reflects the degree of the par- 
ticle size distribution non-uniformity in a powder sys-
tem and indicates the extent to which it deviates from a 
monofractional structure. If the index value approaches 
2, the mixture is considered homogeneous. This param-
eter was determined using the following formula:

Ʀ0 � Ʀ60

Ʀ10

, (2)

where Ʀ60 is the sieve size through which 60 % of the 
mass passed; Ʀ10 is the sieve size through which 10 % 
of the material passed.

The angle of repose is a parameter that characteri- 
zes the ability of powdered materials to form a stable 
cone during free pouring. It was measured using a plate 
with dimensions of 125×20 mm, set at an inclination of 
45° to the horizontal. The results were interpreted based 
on the mean tilt angle and the shape of the powder heap.

The compression ratio is defined as the ratio of the 
initial powder bed height in the die to the height of the 
formed tablet. To evaluate it, the die is filled with a pow- 
der, followed by compression at a pressure of 120 MPa. 
After compression, the tablet is ejected using a punch, 
and its height is measured. The compression ratio was 
calculated using the following formula:

KC � H1

H2

, (3)

where Н1 is the powder bed height in the die; Н2 is the 
height of the formed tablet.

The compactibility index determines the strength of 
the model tablet after compression. The better the pow-
der compacts, the stronger the resulting tablet. In cases 
of insufficient compactibility, the tablet may be brittle 
or even break completely during ejection from the die. 
After compression, the tablet is weighed, its height is 
measured using a micrometer. The compactibility in-
dex (g/mm) was calculated according to the following 
formula:

Kcompac � m

H
, (4)

where m is the tablet mass, g; H is the tablet height, mm.
Results and discussion. Considering the low bioa-

vailability of quercetin, the primary objective at the ini- 
tial stage was to enhance it by creating solid dispersions  
with polyvinylpyrrolidone K-30, forming a physical eutec- 
tic mixture. Due to intermolecular interactions, this ap-
proach promotes the quercetin amorphization, increas-
ing its solubility and, consequently, its bioavailability. 
This strategy significantly improves the pharmaceutical 
technology properties of the substance and positions it 
as a promising basis for the development of solid dos-
age forms.

The second stage of the technological process invol- 
ved determination of the method of incorporating a thick  
extract of Daucus carota L. roots characterized by high  
viscosity and hygroscopicity into the tablet formulation.  
These properties significantly complicate the tablet pro- 
duction based on the extract. To ensure the required tech- 
nological characteristics, a mixture of the extract with 
microcrystalline cellulose-102 in a mass ratio of 1:1 was  
prepared. This approach is expected to improve the flow- 
ability, stability, and compactibility of the tablet blend, 
allowing an effective integration of the extract into a so- 
lid dosage form without compromising its biological ac- 
tivity [20].

Based on this approach, tablet blend samples with 
the following composition were prepared (Table 1).

The tablet blend was prepared in several stages.  
First, a solid dispersion of quercetin with polyvinylpyr-
rolidone K-30 was obtained, dried to a residual moisture  
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content of 19 ± 0.01 %, and then mixed with microcrys-
talline cellulose-102. The second stage involved prepa-
ration of a mixture of a thick extract of carrot roots with 
microcrystalline cellulose-102 with a residual moisture 
content of 3.93 ± 0.02 %. The blends were then com-
bined and mixed in a paddle mixer at 350 rpm for 10 mi- 
nutes. After this initial mixing, colloidal silicon dioxide 
and magnesium stearate were added, and the mixture 
was blended for additional 10 minutes.

At the next stage of the study, the pharmaceutical 
technology properties of the tablet blend were assessed 
(Table 2).

The pharmaceutical technology parameters of the 
tablet blend obtained indicate satisfactory properties, 
suggesting the feasibility of using direct compression. 
The bulk density before tamping (0.48 g/ml) and after  
tamping (0.53 g/ml) indicates a moderate powder weight,  
meeting the criteria for materials suitable for tableting 
without prior granulation. The increase in density after 
light compaction reflects moderate compressibility, which 
facilitates the production of tablets with an adequate me- 
chanical strength.

The Hausner ratio (1.11) and the Carr index (10.00) fall 
within ranges indicative of the excellent powder flow- 
ability. Values of <1.25 for the Hausner ratio and <15 % for  

the compression index reflect a low degree of particle 
cohesion, reducing the risk of the agglomerate forma-
tion and ensuring uniform die filling in the tablet press.

Additionally. the heterogeneity and vibration com-
paction coefficients, as well as the angle of repose and 
the angle of collapse, were determined. These parame-
ters are part of the Carr scoring system commonly used 
for classifying the powder flow and selecting the opti-
mal equipment (Table 3).

The analysis of the results obtained indicated that 
the tablet mass scored 98 points, classifying the tablet  
blend as satisfactorily free-flowing. This ensures uni-
form die filling, reduces the risk of segregation, and pre-
vents powder bridging in the hoppers of tablet presses.  
According to the Carr R.L. (1965) classification, the blend  
belongs to flowability class I, indicating a high pow-
der flowability and eliminating the need for additional 
equipment to facilitate feed into the tablet press hopper.

At the next stage, tablets were compressed at vary-
ing pressures, and their compliance with the SPhU was 
evaluated. Hardness, friability, and disintegration time 
tests were performed, and the compression ratio and 
compactibility index were also determined (Table 4).

Tablets compressed at low pressure (50 ± 1 kN) ex- 
hibited marginal hardness (51.38 ± 0.03 N), which only  

Table 1
The optimal composition of tablets previously 

designated as “Carocetin”

Quercetin 6.25
Polyvinylpyrrolidone K-30 6.25
Thick extract of carrot roots 37.50
Microcrystalline cellulose-102 43.75
Sodium croscarmellose 5.00
Colloidal silicon dioxide 0.75
Magnesium stearate 0.50
Total mass 100.00 %

Table 2
Pharmaceutical technology parameters  

of the tablet blend

Parameters Values of the parameters
Bulk density (ρ_b), g/ml 0.48 ± 0.01
Bulk density after compaction 
(ρ_com), g/ml

0.53 ± 0.01

Hausner ratio 1.11 ± 0.01
Carr index 10.00 ± 1.12
Flow rate, g/s 4.27 ± 0.01
Moisture content, % 6.49 ± 0.02

Table 3
Technological characteristics of the tablet mass

Parameters Acceptable limits / score Values of tablet mass parameters / score
Vibration compaction coefficient <1.10-1.20 / 25-23 0.10 ± 0.01 / 25
Heterogeneity coefficient <1.5-2.0 / 23-25 2.00 ± 0.07 / 23
Angle of repose, ° <30-35 / 25-23 30.01 ± 1.03 / 25
Angle of collapse, ° <35-40 / 25-23 35.02 ± 1.01 / 25

Table 4
The quality control of tablets previously designated as “Carocetin”

Parameters
Results depending on the compression pressure, kN

50 ± 1 100 ± 1 150 ± 1
Hardness, N 51.38 ± 0.03 97.42 ± 0.01 242.06 ± 0.01
Disintegration time, min 5.00 ± 0.12 12.00 ± 0.06 20.00 ± 2.04
Friability, % 0.82 ± 0.05 0.20 ± 0.03 0.00 ± 0.01
Compression ratio 2.00 ± 0.01 2.40 ± 0.01 2.40 ± 0.01
Compactibility index 1.02 ± 0.01 1.19 ± 0.01 1.22 ± 0.02
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formally met the minimum requirements. However, the  
analysis of the friability test revealed chipping and crack- 
ing, indicating brittleness and instability. The compression 
ratio (2.00 ± 0.01) and compactibility index (1.02 ± 0.01)  
reflect an insufficient particle consolidation and a low 
structural stability. Such tablets cannot ensure integrity 
during handling and administration, and therefore, do 
not comply with pharmaceutical technology standards.

Tablets compressed at medium pressure (100 ± 1 kN)  
exhibited the optimal characteristics: an adequate hard- 
ness (97.42 ± 0.01 N), a low friability (0.20 ± 0.03 %),  
and a satisfactory disintegration time (12.00 ± 0.06 min).  
The compression ratio (2.4 ± 0.01) and compactibility 
index (1.19 ± 0.01) indicate the effective tablet forma-
tion with a proper structural stability. These parameters 
meet the requirements for oral solid dosage forms, en-
sure mechanical integrity, and, due to disintegration, pre-
dict the appropriate active ingredient release. This com- 
pression regime can therefore be considered optimal for 
ensuring the pharmacological efficacy of the formula-
tion.

In contrast, tablets formed at high pressure (150 ± 1 kN)  
exhibited the excessive hardness (242.06 ± 0.01 N) and 
the zero friability, along with a prolonged disintegration 
time (2.00 ± 2.04 min). The compression ratio (2.4 ± 0.01)  
and compactibility index (1.22 ± 0.02) approach the thresh-
old beyond which the tablet may become overly dense. 
This suggests that the tablet could dissolve slowly in the 
gastrointestinal tract, hindering the release of active in-
gredients and their pharmacological activity. Thus, tab- 
lets obtained under high pressure do not meet the re-
quirements for all key quality parameters.

Therefore, the study results confirm the appropriate- 
ness of using medium compression pressure to ensure 
the proper quality of “Carocetin” tablets and their phar-
macological efficacy.

Conclusions and prospects for further research. 
It has been demonstrated that atherosclerosis is one of  
the leading chronic cardiovascular diseases requiring novel  
therapeutic approaches, including the use of natural bio- 
active compounds. The use of flavonoids, particularly quer- 
cetin and concentrated extract from Daucus carota L. roots,  
is considered appropriate as they exhibit antioxidant, anti- 
inflammatory, and anti-atherogenic activities. It has been  
substantiated that the combination of quercetin with the 
concentrated carrot root extract can provide a synergistic 
effect aimed at reducing oxidative stress, normalizing the 
lipid metabolism, and stabilizing the endothelial function.

The pharmaceutical and technological properties of 
the tablet blend containing a solid dispersion of querce-
tin with polyvinylpyrrolidone K-30 and a modified car-
rot root extract with microcrystalline cellulose-102 in  
a ratio of 1:1 have been evaluated. It has been found that 
this composition provides a good flowability, fluidity, 
and compactibility, eliminating the need for additional 
granulation. Based on the bulk density, Hausner ratio, 
Carr index, and angle of repose, the blend corresponds 
to flowability class I according to the Carr R. L. classi-
fication, indicating predictable uniform dosing and the 
absence of segregation.

The optimal compression pressure for tablets has been  
determined. It has been found that tablets produced un-
der medium pressure exhibit the optimal hardness, low 
friability, and appropriate disintegration time, as well as  
the satisfactory compression ratio and compactibility in- 
dex, ensuring the effective pharmacological activity in 
the human body. Tablets formed under low pressure are 
brittle and unstable, whereas those compressed at high 
pressure are excessively dense with a risk of the insuf-
ficient dissolution in the gastrointestinal tract.
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Сучасні тенденції стандартизації якості лікарських засобів 
фітохімічного спрямування

У статті розглядаються теоретичні та практичні аспекти стандартизації лікарських засобів у фармації; по-
няття стандартизації у фармації та її мета, яка полягає у забезпеченні стабільної якості, безпеки й ефективності 
ліків. Наголошено на важливості нормативно-правової бази в процесі стандартизації лікарських засобів. Наведено 
приклади нормативних документів (фармакопеї, державні та міжнародні стандарти), як-от Європейська фарма-
копея (European Pharmacopoeia (Ph. Eur.)), Фармакопея США (US Pharmacopeia (USP)), Рекомендації Всесвіт-
ньої організації охорони здоровʼя (ВООЗ (WHO Guidelines)).

Мета – визначення та комплексний підхід особливостей стандартизації лікарських засобів з позицій фарма-
когнозії з урахуванням положень фармацевтики та фармакології.

Матеріали та методи. Матеріалами дослідження були публікації представників вітчизняної фармакогнос-
тичної доктрини та праці іноземних учених. Проаналізовано нормативно-правові документи на рівні країн Євро-
пейського Союзу, США, а також ВООЗ: Європейська фармакопея (European Pharmacopoeia, Ph. Eur.); Монографія 
2034 (Monography 2034 Herbal Drug Preparations); Фармакопея США (US Pharmacopeia (USP)), три нормативні 
акти (акти правотворчості): WHO Technical Report Series No.1010 (2018), WHO Guidelines on Good Manufacturing 
Practices (GMP) for Herbal Medicines та WHO guidelines for assessing quality of herbal medicines with reference to 
contaminants and residues, які є керівними для використання на території усіх країн-членів ВООЗ. 

Результати та їхнє обговорення. Визначено особливості стандартизації лікарських засобів крізь призму 
науки фармакогнозії, а також споріднених наук, таких як фармацевтика та фармакологія. З’ясовано, що сучасні 
тенденції стандартизації передбачають упровадження інноваційних технологій, зокрема біотехнологічних мето-
дів, фармакогеноміки та штучного інтелекту. Встановлено, що стандартизацію лікарських засобів можна назва-
ти багатокомпонентним процесом, що відрізняється залежно від меж (ВООЗ або конкретна країна та її фарма-
копея) та призначення процесу, проте його кінцева мета – створення єдиних, прозорих, відкритих нормативів до 
отримання реєстраційного посвідчення лікарського засобу, що відбувається виключно в межах правового поля.

Висновки. Стандартизація лікарських засобів є ключовим процесом фармацевтичного контролю, що гаран-
тує їхню якість, безпеку та ефективність. Вона базується на міжнародних та національних нормативно-правових 
актах, таких як Європейська фармакопея, Фармакопея США та рекомендації ВООЗ. Удосконалення методів 
стандартизації є запорукою підвищення ефективності та безпеки лікарських засобів, що, зі свого боку, сприяє 
покращанню якості медичної допомоги.

Ключові слова: лікарські засоби; стандартизація лікарських засобів; фармакогностичний аналіз; 
ефективність ліків.
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Current trends in the standardization of the quality for phytochemical-directed 
medicinal products
The article discusses theoretical and practical aspects of standardization of medicinal products in pharmacy. 

The concept of standardization in pharmacy and its purpose, which is to ensure stable quality, safety and effective-
ness of medicines, are considered. The importance of the regulatory framework in the process of standardization 
of medicinal products is emphasized. Examples of regulatory documents (Pharmacopoeias, state and international 
standards), such as the European Pharmacopoeia (Ph. Eur.)), the US Pharmacopeia (USP), the World Health Organi-
zation (WHO) Guidelines, are given.

Aim. To determine and provide a comprehensive approach of the features of the drug standardization from the 
perspective of pharmacognosy, taking into account the principles of pharmacy and pharmacology.

Materials and methods. The materials of the study were the publications of representatives of the domestic phar-
macognostic doctrine and the works of foreign scientists. Regulatory documents at the level of the countries of the Eu-
ropean Union, the USA, and the WHO have been analyzed. These documents include the European Pharmacopoeia 
(Ph. Eur.), Monograph 2034 “Herbal Drug Preparations”, the US Pharmacopeia (USP), three regulations (law-making 
acts) – the WHO Technical Report Series No.1010 (2018), the WHO Guidelines on Good Manufacturing Practices 
(GMP) for Herbal Medicines and the WHO Guidelines for assessing the quality of herbal medicines with reference to 
contaminants and residues, which are guiding for use in all member countries of the WHO.
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Results. The peculiarities of the drug standardization through the prism of the science of pharmacognosy, as well 
as related sciences, such as pharmaceuticals and pharmacology, have been determined. It has been found that cur-
rent standardization trends involve the introduction of innovative technologies, in particular biotechnological methods, 
pharmacogenomics and artificial intelligence. It has been determined that the standardization of medicinal products 
can be called a multicomponent process, which differs depending on the boundaries (the WHO or a specific country 
and its pharmacopoeia) and the purpose of this process, but has as its ultimate goal the creation of uniform, transpar-
ent, open standards before obtaining a marketing authorization for a medicinal product, which takes place exclusively 
within the framework of the legal field.

Conclusions. The standardization of medicinal products is a key process of pharmaceutical control that guaran-
tees their quality, safety and effectiveness. It is based on international and national regulations, such as the European 
Pharmacopoeia, the US Pharmacopoeia and the WHO Guidelines. Improving standardization methods is the key to in-
creasing the effectiveness and safety of medicines, which, in turn, contributes to improving the quality of medical care.

Keywords: medicines; standardization of medicines; pharmacognostic analysis; effectiveness of medicines.

Вступ. Стандартизація лікарських засобів є клю- 
човим етапом фармацевтичного контролю, що гаран- 
тує їхню якість, безпеку та ефективність. У сфері фар- 
макогнозії ця проблема набуває особливого значен-
ня через природну різноманітність рослинної сиро-
вини, залежність її складу від географічних, кліма-
тичних, технологічних та біологічних факторів. На 
відміну від синтетичних препаратів стандартизація 
фітозасобів вимагає комплексного підходу, що по-
єднує фізико-хімічні, біологічні та фармакологічні 
методи аналізу.

На сьогодні основними інструментами стандар-
тизації лікарських засобів є фармакопейні вимоги, 
аналітичні методи контролю якості (ТШХ, ВЕРХ, 
спектрофотометрія, мас-спектрометрія), а також мі-
кробіологічне та біологічне тестування. Однак засто- 
сування цих підходів до рослинних лікарських засо-
бів ускладнюється неоднорідністю їхнього хімічно-
го складу та наявністю численних біологічно актив-
них компонентів.

Сучасні тенденції у стандартизації передбачають 
упровадження низки біотехнологічних підходів до 
культивування лікарських рослин, а також викорис-
тання інтелектуальних технологій для автоматизації  
контролю якості. Важливим напрямом є також роз-
виток фармакогеноміки, яка дозволяє адаптувати 
лікарські засоби під індивідуальні особливості па-
цієнтів.

З огляду на це актуальним є комплексний аналіз 
наявних методів стандартизації лікарських засобів 
у фармакогнозії, визначення їхніх обмежень та пер-
спектив розвитку, а також дослідження інноваційних 
підходів, які можуть підвищити ефективність контролю 
якості та стабільність складу фітопрепаратів.

Аспекти стандартизації лікарських засобів висвіт- 
лювалися в українській та іноземній науковій пара-
дигмах. 

З-поміж представників вітчизняної фармакогно- 
стичної доктрини доцільно виділяти доробки таких 
учених, як Л. Салієва, Л. Черковська, М. Аврамен-
ко, Д. Скорина, Г. Берест, Т. Шарапова, О. Малюгі-
на, Т. Бучкова, О. Вельчинська, Д. Снігур та ін. У за- 
значених дослідженнях увагу акцентовано безпосе- 
редньо на питанні стандартизації лікарських засобів 
крізь призму наукових моделей та парадигми фарма- 
когнозії, а також її стику з фармацевтикою та фар-
макологією.

Іноземні доробки у розрізі та галузі стандарти-
зації лікарських засобів, зі свого боку, представлені 
працями таких дослідників, як Ф. Стюарт, К. Леманн,  
А. Сієд, С. Д. Сандаанам, Т. Пауль, Я. Кумар, С. Сум- 
бул, Ф. Теполь, М. Байрем та ін. Вони, як і в разі з віт- 
чизняними дослідженнями у цій галузі, переважно 
акцентують та конкретизують проблематику науко-
вого контролю і нагляду за процесом стандартизації 
на основі фармакогностичних, фармацевтичних та 
фармакологічних розробок відповідно.

Метою роботи є визначення та комплексний під- 
хід особливостей стандартизації лікарських засобів  
з позицій фармакогнозії з урахуванням положень фар- 
мацевтики та фармакології.

Матеріали та методи. Першочерговою необхід- 
ністю в умовах дослідження феноменології стандар- 
тизації лікарських засобів крізь наукову призму є ви- 
значення дефініції такого процесу та його мети. 
Останні, на наш погляд, детермінують загальну по-
дальшу необхідність у збільшенні кількості розро-
бок та напрацювань у зазначеному сегменті.

Так, наукова позиція української дослідниці Д. Сні- 
гур [1] дозволяє нам зробити висновок про те, що під  
стандартизацією лікарських засобів як процесом не- 
обхідно розуміти сукупність науково обґрунтованих  
заходів, спрямованих на установлення, забезпечен-
ня та контроль якості лікарських препаратів відпо-
відно до чинних нормативних вимог, що містить роз- 
робку єдиних підходів до визначення якісного та 
кількісного складу лікарських засобів, їхніх фізико- 
хімічних, фармакологічних, токсикологічних та біо- 
логічних властивостей. На підставі вищезазначено-
го, відповідно, можемо відзначити, що стандарти-
зація у сфері фармакогнозії може і має розглядати-
ся як особливо важлива, оскільки лікарські засоби 
природного походження мають складну хімічну 
структуру, що залежить від місця зростання, спо-
собу заготівлі, умов зберігання та технології вироб- 
ництва [1].

Результати та їхнє обговорення. Системним та 
ключовим у структурі забезпечення стандартизації 
лікарських засобів як процесу є його юридична ре-
гламентація через стандарти фармакопеї, внутріш-
ні та міжнародні стандарти. Нижче ми пропонуємо 
проаналізувати відповідні приклади спрямування та  
координації зазначеного процесу через нормативне 
регулювання.
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Розпочнемо з Європейської фармакопеї (European  
Pharmacopoeia, Ph. Eur.) [2] як документа, що регу- 
лює стандарти якості лікарських засобів та допоміж- 
них речовин у країнах-членах ЄС та, окрім того, за-
безпечує гармонізацію вимог до лікарських препара-
тів, що використовуються на європейському ринку.  
Відповідно до матеріалів чинного видання від 2023 р.  
(11th edition 2023) зупинимось на положеннях, що сто-
суються фармацевтики та лікарських препаратів.

У вищенаведеному контексті звертаємо увагу на 
ст. 2.9.31 (article 2.9.31, Particle-size determination by 
laser light diffraction) European Pharmacopoeia, Ph. Eur.,  
де визначаються методики аналізу розміру частинок  
у фармацевтичних продуктах, що є критично важли-
вим для біодоступності лікарських засобів [2]. Крім 
цього, вважаємо за доцільне виокремлювати поло-
ження ст. 5.1.10 (article 5.1.10, Guidelines for Using 
the Test for Bacterial Endotoxins), що регламентує та 
детермінує методи контролю рівня бактеріальних ен- 
дотоксинів у лікарських препаратах. Завершальним 
елементом контрольної регламентації процесу стан-
дартизації лікарських засобів є Монографія 2034 
(Monography 2034 Herbal Drug Preparations), котрою 
визначаються критерії контролю якості лікарських за- 
собів рослинного походження, зокрема методи стан- 
дартизації екстрактів [2].

Проаналізувавши ці положення, можемо відзна- 
чити, що країни-члени ЄС обирають насамперед ви- 
бірковий та логічно впорядкований підхід до стан-
дартизації лікарських засобів, базуючи відповідний 
процес регламентації на поєднанні методологічних 
та практичних складових цього процесу, що дозво-
ляє, по-перше, виявляти потенційно шкідливі час-
тинки у межах аналізу складу лікарських засобів під 
час їхнього виходу на ринки і, по-друге, регламенту-
вати процес стандартизації лікарських засобів відпо-
відно до потреб населення.

Зі свого боку, Фармакопея США (US Pharmaco- 
peia (USP)) [3] пропонує більш широкі вимоги до стан- 
дартизації лікарських засобів, що насамперед стосу- 
ються складу, чистоти, міцності та якості останніх 
на американському ринку. Останньою редакцією до- 
кумента є USP 43-NF 38 від 04.10.2019 р. Застосову-
ваними та ідеологічно важливими з погляду проце-
су визначення стандартів для американських ліків 
щодо їхнього подальшого виходу на локальні ринки 
вважаємо ст. 61 (Microbial Examination of Nonsterile 
Products), де встановлюються критерії мікробіоло- 
гічного контролю для нестерильних лікарських за-
собів; ст. 467 (Residual Solvents), що містить стандар- 
ти допустимих рівнів залишкових органічних роз-
чинників у лікарських препаратах і ст. 1112 (Applica-
tion of Water Activity Determination to Nonsterile Phar- 
maceutical Products), якою визначено значення актив-
ності води у препаратах як показник їхньої стабіль-
ності та мікробіологічної безпеки [3].

Щодо аналізу Фармакопеї США (US Pharmaco-
peia (USP)), зі свого боку, можемо відзначити, що 
остання більш розширено підходить до трактування 
потенційних проблем, що може містити лікарський 

засіб, який потрапляє або може потрапити на відпо- 
відний ринок, і пропонує врегульовувати такі ризи-
ки шляхом насамперед установлення порядку ква-
ліфікаційного проходження останніх.

Окрім прикладів партикулярного рівня регулю-
вання процесу стандартизації лікарських засобів, на- 
приклад, в ЄС чи США, також вважаємо за необхідне 
побічно розглянути процедуру загальної координа-
ційно-спрямувальної нормативної діяльності у цьо- 
му сегменті від ВООЗ, які представлені в безпосе- 
редніх рекомендаціях ВООЗ WHO Guidelines. Тут ви- 
діляємо три нормативні акти (акти правотворчості): 
WHO Technical Report Series No. 1010 (2018) [4],  
WHO Guidelines on Good Manufacturing Practices (GMP)  
for Herbal Medicines [5] та WHO guidelines for assessing 
quality of herbal medicines with reference to contami-
nants and residues [6]. Останні визначають, зокрема, 
такі контексти стандартизації лікарських засобів, як:  
а) стандарти для лікарських засобів рослинного по-
ходження [4]; б) вимоги до виробництва рослинних 
препаратів, контролюючи якість сировини та кінце-
вого продукту [5]; в) допустимі рівні забруднюва-
чів, важких металів, мікотоксинів у лікарських засо-
бах [6]. Слід зауважити, що останні є керівними для 
використання на території усіх країн-членів ВООЗ. 

Узагальнено, досліджуючи специфіку ролі та міс- 
ця стандартизації лікарських засобів у парадигмі нау- 
ки фармакогнозії, ми маємо відзначити складність та 
багаторівневість процесу, що регламентує якість лі-
карських засобів природного походження. Як слуш- 
но зазначає американський науковець Метью Чідозі 
Огву [7], специфіка полягає у значній варіабельності 
складу біологічно активних речовин у рослинній си-
ровині, що залежить від ботанічних, географічних,  
екологічних і технологічних факторів. Відповідно, 
методи контролю рослинних препаратів мають бути 
більш гнучкими та орієнтованими на комплексний 
аналіз, зокрема виявлення маркерних сполук, автен-
тичності сировини та рівня можливих забруднень.

У контексті дослідження феномену стандартиза- 
ції лікарських засобів необхідно розмежовувати різ-
ницю між зазначеним процесом щодо синтетичних 
та рослинних лікарських засобів, що детермінова- 
ні природою останніх. Навіть в основоположній фар- 
макогностичній праці Ф. Стюарта «Що означає стан- 
дартизація ліків» від 1913 р., опублікованій у журна-
лі Американської фармацевтичної асоціації [8], за- 
значено, що синтетичні препарати мають чітко ви-
значену молекулярну структуру і стандартизуються 
за кількісним вмістом активної речовини та домішок, 
тоді як рослинні лікарські засоби потребують бага-
тофакторного підходу, що полягає в оцінці комплексу 
біологічно активних речовин, автентичності рослин-
ної сировини, контролю домішок та стабільності фі- 
тоекстрактів. 

Отже, стандартизація фітопрепаратів орієнтова-
на не лише на визначення кількісного складу окре-
мих сполук, але й на контроль фармакологічної ак-
тивності, що вимагає комплексного фітохімічного 
аналізу.
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Сукупність досліджених праць у вітчизняній 
[9, 10] та іноземній [11] фармакогностичних науко- 
вих моделях дозволила нам дійти висновку, що фар- 
макогностичний аналіз є ключовим етапом стандар- 
тизації лікарських рослин і містить кілька взаємо- 
пов’язаних методів. 

Макроскопічний та мікроскопічний аналіз дозво- 
ляють визначити морфологічні особливості лікар-
ської рослинної сировини, ідентифікувати наявність  
домішок, грибкових уражень, а також встановити ти- 
пову будову тканин, включно з виявленням криста- 
лів, трихом, секреторних клітин. Важливим методом  
є також мікрохімічні реакції, що дозволяють підтвер- 
дити наявність певних груп біологічно активних ре-
човин [9-11].

Фітохімічні методи дослідження передбачають ви- 
явлення біологічно активних сполук за допомогою 
хроматографічних методів, таких як тонкошарова хро- 
матографія (ТШХ) та рідинна хроматографія висо- 
кого тиску (ВЕРХ). ТШХ дозволяє здійснювати якіс- 
ний аналіз лікарських рослин завдяки порівнянню  
профілів стандартних речовин та екстрактів, що знач- 
но полегшує ідентифікацію компонентів. ВЕРХ є ви- 
сокоточним методом, що застосовується для кількіс-
ного визначення активних речовин у складних рос-
линних сумішах та стандартизації лікарських екс- 
трактів [9, 10].

Фізико-хімічні параметри відіграють важливу роль  
у стандартизації рослинних препаратів, оскільки до- 
зволяють оцінити якість сировини за вмістом воло- 
ги, зольності, екстрактивних речовин. Контроль во- 
логості важливий для запобігання мікробному псу- 
ванню та стабільності біологічно активних речовин. 
Визначення зольності допомагає оцінити рівень не- 
органічних домішок, що можуть потрапити у сиро-
вину під час вирощування або збирання. Вміст екс-
трактивних речовин є критерієм оцінки кількості 
біологічно активних компонентів у сировині та фі-
топрепаратах [9, 10].

Біологічне тестування, як важливий етап стан-
дартизації лікарських рослин, дає змогу оцінити 
фармакологічну активність отриманих екстрактів. 
Методи біотестування полягають у дослідженні ан-
тиоксидантної, протизапальної, антимікробної та ін- 
ших видів активності рослинних препаратів, що на- 
буває особливого рівня важливості в контексті стан-
дартизації багатокомпонентних фітозасобів, де су-
купний ефект біологічно активних речовин визна-
чає лікувальну дію [9, 10].

Загалом же контроль якості та стандартизація лі- 
карських засобів базується на сукупності традицій- 
них і сучасних методів аналізу, що гарантують їхню  
безпеку, ефективність і стабільність [12]. До загаль- 
них методів належать аналітична методологія, мікро- 
біологічні дослідження та фармакологічне тестуван- 
ня [9, 10], тоді як спектрофотометрія, рідинна хро- 
матографія високого тиску (ВЕРХ, про яку ми зга- 
дували вище), газова хроматографія з мас-спектро- 
метрією (ГХ-МС) і мас-спектрометрія є основними 
інструментами для визначення складу лікарських 

засобів, виявлення домішок і контролю стабільнос-
ті препаратів [12]. У системі стандартизації лікар-
ських засобів також доцільно виділяти мікробіоло-
гічні дослідження, що полягають в оцінці мікробної 
чистоти, тестуванні на наявність ендотоксинів і па- 
тогенних мікроорганізмів, що є критично важливи-
ми для стерильних препаратів та біологічних про-
дуктів і фармакологічне тестування, що застосову-
ється для підтвердження терапевтичної активності 
лікарських засобів у доклінічних та клінічних дослі-
дженнях [12]. 

Окрім загальних підходів до стандартизації лі-
карських засобів, в межах цього процесу існують та- 
кож інноваційні підходи, наприклад, використання 
біотехнологій, фармакогеноміки та цифрових техно- 
логій [13]. Біотехнологічні методи дозволяють ви-
рощувати лікарські рослини in vitro з контрольова-
ними умовами культивування, що сприяє стабільно- 
сті біологічно активних речовин у сировині, тоді як  
молекулярні методи контролю, зокрема ДНК-штрих- 
кодування, застосовуються для автентифікації рос-
линної та біологічної сировини, зменшуючи ризик 
фальсифікації, а фармакогеноміка дозволяє персо-
налізувати призначення лікарських засобів, врахо- 
вуючи генетичні особливості пацієнта, що сприяє  
підвищенню ефективності терапії та зниженню ри-
зику побічних реакцій [13]. Використання штучно- 
го інтелекту (AI) та аналізу великих даних (Big Data)  
у системах контролю якості та виявлення закономір-
ностей у стабільності лікарських засобів, зі свого боку,  
сприяє автоматизації процесів перевірки та прогно-
зування ефективності препаратів.

Отже, стандартизацію лікарських засобів мож-
на назвати багатокомпонентним процесом, що від-
різняється залежно від меж (ВООЗ або конкретна 
країна та її фармакопея) та призначення цього про-
цесу, проте має кінцеву мету – створення єдиних, 
прозорих, відкритих нормативів до отримання ре-
єстраційного посвідчення лікарським засобом, що 
відбувається виключно в межах правового поля.

Висновки та перспективи подальших дослі-
джень. Визначення, дослідження та аналіз особли-
востей стандартизації лікарських засобів крізь при-
зму науки фармакогнозії, а також споріднених наук, 
таких як фармацевтика та фармакологія, сукупно до-
зволили дійти таких висновків.

По-перше, стандартизація лікарських засобів є клю- 
човим процесом фармацевтичного контролю, що га- 
рантує їхню якість, безпеку та ефективність. Вона ба- 
зується на фармакопейних вимогах, аналітичних ме- 
тодах контролю (спектрофотометрія, ВЕРХ, мас-
спектрометрія), мікробіологічному та біологічному 
тестуванні. Особливу увагу слід приділяти стандар-
тизації рослинних лікарських засобів, які мають ва- 
ріабельний склад і вимагають комплексного підхо-
ду до визначення їхньої автентичності, хімічного про-
філю та фармакологічної активності.

По-друге, процес стандартизації базується на між- 
народних та національних нормативно-правових ак- 
тах, таких як Європейська фармакопея, Фармакопея  
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США та рекомендації ВООЗ. Ці документи регламен- 
тують критерії якості лікарських засобів, методи їх- 
нього аналізу, допустимі рівні домішок і забрудню-
вачів, а також вимоги до біологічного тестування. 
Важливою складовою є гармонізація цих стандартів,  
що дозволяє забезпечити єдині підходи до контро- 
лю лікарських препаратів на міжнародному рівні.

По-третє, сучасні тенденції стандартизації лікар- 
ських засобів передбачають упровадження інновацій- 
них технологій, зокрема біотехнологічних методів, 
фармакогеноміки та штучного інтелекту. Викорис-
тання AI та Big Data сприяє автоматизації контролю  

якості, прогнозування стабільності препаратів та пер- 
соналізації фармакотерапії. Удосконалення методів  
стандартизації є запорукою підвищення ефективнос- 
ті та безпеки лікарських засобів, що, зі свого боку, 
сприяє покращанню якості медичної допомоги. 

Конфлікт інтересів: відсутній
Дослідження виконано без фінансової підтрим-

ки з боку комерційних, виробничих або зацікавле- 
них організацій. Усі наведені положення та виснов- 
ки ґрунтуються виключно на аналізі наукових дже-
рел і чинних нормативно-правових документів у сфе-
рі стандартизації лікарських засобів.
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А. В. Руденко

Національний медичний університет імені О. О. Богомольця, Україна

Оцінка ринку та доступності вагінальних гелів 
з амінопептидними комплексами для ведення  
ВПЛ-асоційованих захворювань

Зростання поширеності папіломавірусної інфекції (ВПЛ) та її роль у розвитку передракових і запальних 
захворювань шийки матки зумовлюють підвищений інтерес до допоміжних і неінвазивних підходів лікування та 
профілактики рецидивів. Окрему нішу на фармацевтичному ринку займають вагінальні гелі на основі амінопеп-
тидних комплексів, які позиціонуються як засоби локальної імуномодуляції та стимуляції регенерації слизової 
оболонки.

Мета – комплексний аналіз ринку, регуляторного статусу та економічної доступності вагінальних гелів з амі-
нопептидними комплексами (зокрема алофероном) в Україні.

Матеріали та методи. Застосовано контент-аналіз офіційних сайтів виробників, аптечних мереж та онлайн-
аптек; порівняльний аналіз цін; аналіз інструкцій, наукових публікацій та даних наукометричних баз.

Результати та їхнє обговорення. Ринок топічних засобів для ведення ВПЛ-асоційованих патологій харак-
теризується високою гетерогенністю за складом, механізмами дії, регуляторним статусом і рівнем доказовості. 
Єдиним продуктом у досліджуваній вибірці, що містить амінопептидний комплекс (алоферон), є медичний виріб 
(МВ) «Диспладжель». Заявлений механізм його дії базується на концепції локальної пептидної імуномодуляції 
з використанням ліпосомальної системи доставки, однак доказова база ефективності обмежується переважно 
локальними дослідженнями та не відповідає вимогам, що висуваються до лікарських засобів (ЛЗ) відповідно 
до стандартів EMA та FDA. Аналіз виявив високу вартість і значну міжрегіональну варіабельність цін та доступ-
ності досліджуваного МВ, що зумовлює низьку економічну доступність і підвищений ризик переривання курсу 
лікування. 

Висновки. Амінопептидні вагінальні гелі, зокрема засоби на основі алоферону, мають потенціал локальної 
імуномодуляції внаслідок ВПЛ-асоційованих уражень і можуть застосовуватися як допоміжний компонент стра-
тегії активного спостереження за уражень низького ступеня за умови дотримання принципів доказової медици-
ни та належного інформування пацієнток, що зумовлює актуальність подальших досліджень і розробок у цьому 
науковому напрямі.

Ключові слова: м’яка лікарська форма; фармацевтична розробка; амінопептидні комплекси; вагінальні 
гелі; маркетинговий аналіз.

A. V. Rudenko
Bogomolets National Medical University, Ukraine
Evaluation of the market and availability of vaginal gels with aminopeptide 
complexes for the treatment of HPV-associated diseases
The increasing prevalence of papillomavirus infection (HPV) and its role in the development of cervical precancerous 

and inflammatory diseases cause increased interest in adjunctive and non-invasive approaches to the treatment and pre-
vention of recurrence. Vaginal gels based on aminopeptide complexes occupy a separate segment of the pharmaceutical 
market and are positioned as agents for the local immunomodulation and stimulation of mucosal regeneration.

Aim. To conduct a comprehensive analysis of the market, regulatory status, and affordability of vaginal gels with 
amino peptide complexes (in particular, alloferon) in Ukraine.

Materials and methods. The content analysis of official websites of manufacturers, pharmacy network websites, 
and online pharmacies; the comparative price analysis; the analysis of patient information leaflets, scientific publica-
tions, and data from scientific databases were applied.

Results. The market for topical agents for the treatment of HPV-associated pathologies is characterized by high 
heterogeneity by the composition, mechanisms of action, regulatory status, and evidence level. Dysplagel is the one 
and only product in the study sample that has an aminopeptide complex (aloferon). The declared mechanism of its 
action is based on the concept of the local peptide immunomodulation using a liposomal delivery system, but the evi-
dence base for its effectiveness is limited mainly to local studies and does not meet the requirements for medicines in 
accordance with EMA and FDA standards. The analysis has revealed the high cost and significant interregional vari-
ability in the prices and availability of the medicinal product studied, which leads to low economic accessibility and an 
increased risk of treatment discontinuation. 

Conclusions. Amino-peptide vaginal gels, in particular aloferon-based products, have the potential for the local 
immunomodulation in HPV-associated lesions and can be used as an adjunct to active surveillance strategies for 
low-grade diseases, provided that the principles of evidence-based medicine are followed and patients are properly 
informed, which makes further research and development in this scientific field relevant.

Keywords: soft dosage forms; pharmaceutical development; aminopeptide complexes; vaginal gels; marketing 
analysis.
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Вступ. Папіломавірусна інфекція є однією з най- 
поширеніших інфекцій, що передаються статевим шля- 
хом, і визнається ключовим етіологічним чинником 
розвитку цервікальної інтраепітеліальної неоплазії 
та раку шийки матки (РШМ). Незважаючи на наяв-
ність ефективних профілактичних вакцин, значна час- 
тина жінок репродуктивного віку вже інфікована ві- 
русом папіломи людини (ВПЛ), що зумовлює потре- 
бу в ефективних терапевтичних підходах, спрямованих  
на зниження ризику прогресування ВПЛ-асоційова- 
них уражень [1, 2].

Сучасні стратегії ведення пацієнток із ВПЛ-інфек- 
цією ґрунтуються переважно на деструктивних ме-
тодах лікування клінічних проявів і тактиці динаміч- 
ного спостереження. Водночас дедалі більшого зна-
чення набувають засоби місцевої дії, спрямовані на 
корекцію локальної імунної відповіді, відновлення 
бар’єрної функції слизової оболонки та зменшення 
вірусного навантаження [3-10]. У цьому контексті ва- 
гінальні гелі з амінопептидними комплексами роз- 
глядаються як перспективний компонент ад’ювант- 
ної терапії.

Амінопептидні комплекси позиціонуються як біо- 
логічно активні сполуки з потенційною імуномоду- 
лювальною, репаративною та протизапальною дією, 
що реалізується на локальному рівні без системного 
навантаження на організм [11-15]. Це відповідає су-
часним концепціям персоналізованої та мінімально 
інвазивної медицини і зумовлює формування окре-
мого сегмента фармацевтичного ринку, який потре-
бує науково обґрунтованого аналізу.

Мета – комплексний аналіз ринку, регуляторно- 
го статусу та економічної доступності вагінальних 
гелів з амінопептидними комплексами (зокрема ало- 
фероном) в Україні.

Матеріали та методи. Застосовано контент-аналіз  
офіційних сайтів виробників, аптечних мереж та онлайн- 
аптек; порівняльний аналіз цін; аналіз інструкцій, нау- 
кових публікацій та даних наукометричних баз.

Результати та їхнє обговорення. Персистуваль- 
на інфекція ВПЛ високого ризику є основним факто-
ром ризику розвитку цервікальної інтраепітеліаль- 
ної неоплазії та подальшого прогресування до РШМ.  
Хоча інфекція ВПЛ поширена з-поміж жінок і зазви- 
чай проходить протягом кількох місяців – 2 років, 
меншість випадків зберігається та становить підви- 
щений ризик прогресування. Накопичені дані свід-
чать про те, що персистувальні інфекції ВПЛ тіс-
но пов’язані з розвитком злоякісних новоутворень, 
зумовлених ВПЛ. Інфекція може прогресувати до  
РШМ через кілька років або десятиліть, якщо ура-
ження не лікуються повністю або навіть не виявля-
ються. Фармакологічне лікування зазвичай полягає 
у засобах місцевої дії на основі інтерферону та по-
відону. Фізична терапія містить заморожування, ла- 
зер, фотодинаміку та інші нові методи, такі як сфоку-
сований ультразвук та неінвазивна фізична плазма. 
Однак у світі не існує специфічних ліків для ліку-
вання персистувальної інфекції ВПЛ, а варіанти ліку-
вання різні у різних лікарів. Тобто немає висновку  

щодо того, яка терапія є найефективнішою за наяв-
ності кількох варіантів лікування [16].

У сучасній науковій літературі наведені дані щодо  
новітніх розробок топічної дії для лікування та про-
філактики ВПЛ-асоційованих уражень у гінекології.  
Дослідники США повідомляють, що до методів ком- 
плементарної та альтернативної медицини, які ви-
явилися такими, що мають найбільшу клінічну ко-
ристь та найкращі підтверджувальні дані за допо-
могою рандомізованих контрольованих досліджень, 
належать місцевий гель з грибів різнокольорових 
(Coriolus versicolor), пероральний та місцевий при-
йом селену, а також пероральний індол-3-карбінол [17].

Велике дослідження проведене іспанськими 
акушерами-гінекологами, метою якого була оцінка 
ефективності Papilocare, вагінального гелю на осно-
ві Coriolus versicolor, у відновленні низькодиферен-
ційованих уражень шийки матки, пов’язаних з віру-
сом папіломи людини (ВПЛ).  Результати свідчать 
про значну ефективність Papilocare у відновленні 
уражень шийки матки низького ступеня, пов’язаних 
з ВПЛ та про позитивну тенденцію до очищення від 
ВПЛ у жінок старше 40 років [18].

ВПЛ є онкогенним вірусом, тому лікування ВПЛ- 
інфекцій за допомогою засобів з противірусними та 
протипухлинними властивостями може бути комп-
лексним терапевтичним та профілактичним заходом.  
Гліциризинова кислота, активний інгредієнт лакри- 
ці, у численних доклінічних дослідженнях продемон- 
струвала свою противірусну та протиракову актив-
ність, зменшуючи експресію E6 та E7 та індукуючи 
апоптоз у клітинах РШМ. Крім того, вона також має 
антиоксидантні, протизапальні, імуномодулювальні 
або реепітелізувальні властивості, які можуть бути 
корисними у разі інфекцій ВПЛ. Дослідження були 
проведені з продуктом для місцевого застосування 
під торговою маркою «Glizigen» (Catalysis SL, Толедо,  
Іспанія). Спрей Glizigen, який у деяких публікаціях 
також називається спреєм Epigen, містить 0,1% глі-
циризинової кислоти. Розглянуті наукові дані щодо 
гліциризинової кислоти підкреслюють її широкий 
спектр дії як противірусного та протипухлинного за- 
собу, а також визначають механізми та специфіку, 
що спостерігаються проти ВПЛ та онкогенних про-
цесів, що спричинені ВПЛ. Водночас гліциризино-
ву кислоту пропонують як потенційний терапевтич-
ний засіб проти інфекцій та уражень ВПЛ [19].

Італійські (Турин) дослідники наводять дані про 
іміквімод – місцевий засіб, який діє як агоніст Toll-
подібних рецепторів 7/8, стимулюючи вроджену та 
адаптивну імунну систему для здійснення протипух- 
линної та противірусної дії. Він був схвалений для лі-
кування різних захворювань шкіри, проте його ефек- 
тивність та безпека в лікуванні новоутворень нижніх 
статевих шляхів, пов’язаних з ВПЛ, таких як нео- 
плазія вульви, піхви та шийки матки, все ще дослі-
джуються. Зазначається, що використання іміквімо-
ду для лікування уражень нижніх статевих шляхів  
жінок, викликаних ВПЛ асоціюється з найнижчим рів- 
нем рецидивів, найвищим кліренсом вірусу папіломи  
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людини (ВПЛ) і може вважатися найкращим місце-
вим підходом [20].

Вагінальний гель, що містить 10,0 мг діоксиду 
кремнію, 24,8 мг лимонної кислоти та 0,25 мг селе-
ну на дозу, що реалізується під назвами «DeflaGyn», 
«Deflamin» або «Deflamed», був схвалений у Євро-
пі, Об’єднаних Арабських Еміратах, Узбекистані та 
Колумбії [21]. 

Американські науковці представили результати 
рандомізованого плацебоконтрольованого першого  
дослідження грифітсину, сформованого у вагіналь-
ному гелі з карагенаном, фази 1, проведеного на лю-
дях. Грифітсин – це лектин з потужною антиретрові-
русною активністю. Одержані дані свідчать про те,  
що гель з грифітсином є безпечним та перспектив-
ним багатофункціональним продуктом профілакти-
ки ВПЛ-асоційованих уражень у гінекології, який по-
требує подальшого дослідження [22].

Китайські вчені провели пошук рандомізованих 
контрольованих досліджень, що повідомляють про 
різні втручання для лікування інфекції ВПЛ. До ана- 
лізу було долучено дев’ять досліджень за участю  
961 пацієнта та 7 варіантів лікування. Біологічна по- 
в’язка проти ВПЛ виявилася найефективнішою те- 
рапією. Розроблена в Китаї, біологічна пов’язка про- 
ти ВПЛ є новим типом інгібітора вірусу, основними  
компонентами якого є білок JB, карбомер та поліфе- 
нол чаю. JB Protein – це різновид бичачого β-лакто- 
глобуліну, модифікованого ангідридом кислоти, який  
є інгібітором проникнення вірусів. Білок JB змінює 
конформацію білка ВПЛ за допомогою механізму по- 
зитивних та негативних зарядів, щоб прискорити інак- 
тивацію ВПЛ; карбомер має сильну адгезію, що може  
ізолювати інфіковану рану від нормальної тканини 
та сприяти загоєнню та регенерації рани. Поліфено-
ли чаю можуть покращити місцевий імунітет. 

Вагінальний гель, був другим ефективним ЛЗ. 
Вагінальний гель, що використовується в цьому до- 
слідженні, виготовлений на основі водної гідроксі- 
етилцелюлозної матриці, що містить високодисперс- 
ний діоксид кремнію, а також Deflamin, комбінацію  
селеніту натрію та лимонної кислоти. Його основний  
механізм дії базується на адсорбційних зв’язуваль- 
них властивостях гомогенно суспендованих, мікро-
нізованих частинок діоксиду кремнію. Високодис-
персний діоксид кремнію є добре відомим фармако-
логічно інертним адсорбівним агентом.

Іміквімод – це імуномодулятор, противірусна та 
протипухлинні властивості якого не є прямими, а ді- 
ють шляхом індукції кератиноутворювальних клітин 
організму до вироблення інтерферону, фактора не-
крозу пухлини та інтерлейкінів [21]. 

Інтерферон та пробіотики є двома найпоширені- 
шими препаратами для лікування інфекції ВПЛ у Ки- 
таї, але в цьому дослідженні вони отримали низький 
рейтинг терапевтичної ефективності. Дослідження 
показали, що коефіцієнт конверсії ВПЛ за місцевого 
застосування інтерферону може досягати 25–35 %.  
Також установлено, що місцеве лікування пробіотиками  
протягом 3 місяців призвело до коефіцієнта конверсії  

ВПЛ на рівні 25%. Ефективність не була суттєвою 
порівняно з іншими режимами лікування [23]. Резуль-
тати метааналізу показали такий порядок ранжуван- 
ня з погляду сприяння конверсії ВПЛ: біологічна по- 
в’язка проти ВПЛ > вагінальний гель > іміквімод > 
ребацин > інтерферон > пробіотики > спостережен-
ня/плацебо > поліфенол.

Лікування ВПЛ-асоційованих уражень залишаєть- 
ся складним завданням сучасної гінекологічної прак- 
тики, оскільки традиційні підходи часто обмежують- 
ся або пасивним спостереженням, або застосуванням  
інвазивних деструктивних методів. У цьому контекс- 
ті використання топічних засобів, зокрема вагіналь-
них гелів з амінопептидними комплексами (алофе-
рон та його аналоги), розглядається як перспектив- 
ний напрям локального імунологічного контролю ві- 
русної персистенції.

За епідеміологічними даними, до 80% сексуаль- 
но активного населення інфікуються ВПЛ протягом  
життя, при цьому спостерігається зміщення піку ви- 
явлення передракових уражень шийки матки у віко- 
ву групу 30–40 років [1, 2]. РШМ посідає одне з про-
відних місць у структурі онкологічної захворювано- 
сті з-поміж жінок в Україні з реєстрацією близько 
4500 нових випадків щороку. Водночас дисплазії лег- 
кого ступеня становлять основну клінічну нішу для 
стратегій активного спостереження та застосування 
допоміжних топічних засобів. Економічний тягар ВПЛ- 
асоційованих станів містить прямі витрати на скри- 
нінг і діагностику, а також непрямі витрати, пов’я- 
зані з тривалим диспансерним наглядом і знижен-
ням працездатності [2].

Персистенція ВПЛ значною мірою пов’язана з по- 
рушенням локального імунного захисту цервікова-
гінальної зони. Амінопептидні комплекси, зокрема 
алоферон, відомі як індуктори ендогенного інтерфе-
роногенезу та активатори NK-клітин, що обґрунто-
вує їхній потенціал як засобів місцевої імуномоду-
ляції. На відміну від прямих противірусних агентів 
ці сполуки спрямовані на активацію власних захис-
них механізмів організму і зазвичай не супроводжу-
ються системною токсичністю.

Водночас доказова база щодо клінічного засто-
сування алоферону залишається обмеженою. Наявні  
дані ґрунтуються переважно на невеликих рандомі-
зованих і спостережних дослідженнях, тоді як для 
вагінальних форм рівень доказовості оцінюється як 
низький. Відсутність масштабних досліджень і ме-
тааналізів за стандартами доказової медицини сут-
тєво обмежує можливість формування універсаль- 
них клінічних рекомендацій.

Глобальний ринок засобів для терапії ВПЛ-асоційо- 
ваних захворювань представлений кількома сегмен-
тами: системними імуномодуляторами, топічними за- 
собами з імуномодулювальними компонентами, а та- 
кож продуктами з механізмами бар’єрного або адсорб- 
ційного захисту слизової оболонки. Загальною тен-
денцією розвитку ринку є поступовий перехід від ін- 
вазивних і деструктивних методів до стратегій біо-
технологічного та імуномодулювального впливу. 
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Проведений аналіз засвідчив, що станом на те-
перішній час на фармацевтичному ринку України 
відсутні зареєстровані ЛЗ, які містять алоферон  
(His-Gly-Val-Ser-Gly-His-Gly-Gln-His-Gly-Val-His-Gly)  
у формі вагінального гелю. Ін’єкційних лікарських 
форм алоферону (зокрема Алокін-альфа), попри на-
явність державної реєстрації, фактично немає в обі-
гу в Україні [24]. У державах–членах Євразійського 
економічного союзу алоферон обмежено допущений  
до медичного застосування виключно у формі ін’єк- 
ційних ЛЗ (Allokin-Alpha), тоді як лікарські форми 
для місцевого, зокрема вагінального, застосування 
відсутні. Аналогічно у країнах ЄС та США зареє-
стровані ЛЗ з алофероном для вагінального засто-
сування відсутні.

Фактично єдиним представником сегмента амі-
нопептидних вагінальних гелів на фармацевтично-
му ринку України є медичний виріб «Диспладжель» 
(ТОВ «Фармфілд», Україна). До його складу входять  
амінопептидний комплекс (алоферон), гіалуронат нат- 
рію, екстракт календули та вітамін Е; у виробництві 
використовується ліпосомальна система доставки 
Pro Lipo™ Neo. Виріб позиціонується для застосу-
вання у разі цервікальної дисплазії легкого ступеня 
(LSIL), ерозивних уражень шийки матки, у післяо-
пераційному періоді після деструктивних втручань, 
а також за атрофічних змін слизової оболонки. Заяв- 
лений механізм дії ґрунтується на концепції локаль-
ної пептидної імуномодуляції [25, 26]. 

Установлено, що прямі пептидні конкуренти 
«Диспладжелю» на вітчизняному ринку відсутні, що  

формує його квазімонопольне становище у вузькій 
ніші амінопептидних вагінальних засобів. Водночас  
у клінічній практиці та аптечному сегменті йому про- 
тистоять непрямі конкуренти – ЛЗ, медичні вироби  
та космецевтичні продукти з альтернативними ме-
ханізмами дії (бар’єрними, адсорбційними, репара-
тивними, пребіотичними), що застосовуються під час  
ведення пацієнток із ВПЛ-асоційованими ураженнями  
та цервікальною дисплазією легкого ступеня (табл. 1).

На відміну від «Диспладжелю» такі засоби, як 
Papilocare, DeflaGyn та Colpofix реалізують альтер-
нативні механізми дії, зокрема формування захисно- 
го бар’єра, механічну адсорбцію вірусних частинок, 
стимуляцію реепітелізації та відновлення вагіналь-
ної мікробіоти, і характеризуються більш розвине-
ною доказовою базою в межах регуляторної логіки 
ЄС щодо МВ [27]. Принципово відмінним є регуля- 
торний статус препарату Епіген Інтим, який зареєст- 
рований як ЛЗ із противірусною дією (АТС D06BB) 
і підлягає повному комплексу вимог щодо доведен-
ня ефективності, безпеки та співвідношення «ко-
ристь – ризик».

Отже, результати порівняльного аналізу свідчать,  
що сегмент вагінальних гелів для ведення ВПЛ-
асоційованих станів формується переважно під впли- 
вом регуляторної класифікації та маркетингового по- 
зиціонування, а не на основі високого рівня доказо-
вості фармакологічної ефективності.

Згідно з інструкцією виробника стандартна схе-
ма застосування «Диспладжелю» передбачає трива- 
ле використання протягом 3–6 місяців. За таких умов  

Таблиця 1
Порівняльна характеристика топічних засобів для ведення ВПЛ-асоційованих патологій 

Торгова назва Регуляторний 
статус Активні компоненти Основний механізм дії Рівень доказовості

Диспладжель 
(Dysplagel), гель, 20 г,  
ТОВ «Фармфілд» 
(Україна)

МВ Амінопептидний 
комплекс (алоферон),  
гіалуронат натрію

Декларована локальна  
імуномодуляція; ліпосо-
мальна система достав-
ки; репаративна дія

Низький: локальні до-
слідження 

Papilocare®, 
вагінальний гель
Procare Health Iberia S.L. 
(Іспанія)

МВ Екстракт Coriolus 
versicolor, ніосоми, 
гіалуронова кислота

Бар’єрна функція; сти-
муляція реепітелізації; 
підтримка вагінальної 
мікробіоти

Помірний: клінічні до-
слідження в ЄС у межах 
MDR*

DeflaGyn®, вагінальний 
гель Deflamed Intern. 
(Чехія / Австрія)

МВ Аморфний діоксид 
кремнію, селен, ли-
монна кислота

Механічна адсорбція 
вірусних частинок; 
антиоксидантна дія

Помірний: доказовість 
обмежена адсорбцій-
ним механізмом

SilMed®, крем-гель 
Labomar Srl (Італія / 
Україна)

МВ / косме-
цевтика

Комплекс компонен-
тів (доказанол, алое 
вера, гіалуронова 
кислота тощо)

Репаративна дія; зволо-
ження; реепітелізація

Низький: відсутні дані 
щодо впливу на ВПЛ

Епіген Інтим®, спрей 
0,1% Браун Медикал 
(Іспанія)

ЛЗ Гліциризинова кис-
лота

Противірусна та імуно-
модулювальна дія

Високий: реєстрація 
як ЛЗ, підтверджена 
ефективність

Colpofix®, гель-спрей 
Uriach Consumer 
Healthcare S.L.U. (Іспанія)

МВ Полікарбофіли, 
карбоксиметил- 
бета-глюкан

Бар’єрний ефект; сти-
муляція реепітелізації; 
відновлення мікробіоти

Помірний: клінічні дані 
в межах MDR*

Примітка. * – Регламент ЄС з МВ (Medical Device Regulation) [26].
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орієнтовна вартість 3-місячного курсу становить 
15–22 тис. грн, а 6-місячного – 27–39 тис. грн, що 
дозволяє віднести цей МВ до преміального ціново-
го сегмента. Інші топічні засоби, представлені на 
ринку, є суттєво дешевшими, однак не є ідентични-
ми за механізмами дії та клінічним позиціонуван-
ням (табл. 2).

З метою підвищення економічної доступності «Дис- 
пладжель» внесено до програми медико-соціальної 
спеціалізованої допомоги «Захисти своє майбутнє» 
компанії «Медікард», у межах якої максимальна 
роздрібна ціна однієї упаковки встановлена на рів-
ні 3 050,00 грн (з ПДВ). Водночас умовами програ-
ми передбачено придбання лише однієї упаковки на 
одну карту, що суттєво обмежує вплив програми на 
доступність повного курсу лікування.

Моніторинг роздрібних цін у великих містах 
України засвідчив значну міжрегіональну та внут- 
рішньомережеву варіабельність (табл. 3), що свід-
чить про відсутність єдиної цінової політики та ре-
гуляторних обмежень у сегменті медичних виробів 
[28]. Мінімальні ціни коливалися від 2928,96 грн до 
понад 3500 грн, тоді як максимальні у низці регіонів 
перевищували 4300 грн. Доступність МВ є нерівно-
мірною: у Рівному та Сумах «Диспладжель» відсут-
ній, тоді як у Києві та Запоріжжі кількість аптек, де 
він наявний, перевищує 200, що підкреслює терито-
ріальну нерівність доступу до тривалої ад’ювантної 
терапії.

Для оцінки економічної доступності амінопеп- 
тидного вагінального гелю «Диспладжель» викори- 
стано показники адекватності платоспроможності (Cas)  

Таблиця 2
Порівняльний аналіз вартості топічних засобів для ведення ВПЛ-асоційованих патологій  

в аптечних мережах України (січень 2026 р.)

Торгова назва Виробник 
(країна)

Середня 
роздрібна ціна 

за уп., грн*

Ціновий 
діапазон, грн

Рекомендована схема 
застосування

Орієнтовна вартість 
курсу, грн

Диспладжель,  
гель 20 г, туба  
з 6 аплік.

Україна 3450,00 2928,00–4368,00 Щоденно 6 днів, далі 
2 рази на тиждень 
протягом 3–6 міс.  
(5-9 уп. на курс)

15–22 тис. (курс 3 місяці)
27–39 тис. (6 місяців) 

Papilocare®,  
гель вагін. канюлі 
по 5 мл № 7, № 21

Іспанія 955,00 792,40–1164,50 21 день щоденно, далі 
через день протягом 
5 місяців (≈10 уп.)

8–11,5 тис.

DeflaGyn®,  
гель вагін. 150 мл 

Чехія / 
Австрія

2620,00 2450,00–2700,00 1 упаковка на 28 днів; 
3 цикли

7-8 тис.

SilMed®,  
крем-гель вагін.  
30 мл з  аплік. № 6

Італія / 
Україна

900,00 849,50–1219,80 Щоденно 6 днів, далі 
2 р./тиждень 3–6 міс. 
(5-9 уп.)

4–6 тис. за 3 місяці,  
7,7-11 тис. за повний 
курс

Епіген Інтим®, 
спрей 0.1 % фл.  
60 мл 

Іспанія 645,00 536,55–810,00 Індивідуально, 
залежно від клінічної 
ситуації

Варіабельно

Colpofix®,  
гель-спрей вагін. 
20 мл, 10 аплік.

Іспанія 965,00 – 5 розпилень на день 
протягом 10 днів  
(1 флакон на курс)

≈1 тис.

Примітка. * – середньозважена ціна наведено за даними відкритих джерел аптечних мереж і прайсагрегатора Tabletki.ua; можливі 
регіональні коливання.

Таблиця 3
Моніторинг роздрібних цін і фактичної 

доступності медичного виробу «Диспладжель»  
в аптечних закладах, січень 2026 р.

Місто 

М
ін

ім
ал

ьн
а 

ці
на

, г
рн

М
ак

си
м

ал
ьн

а 
ці

на
, г

рн

Кі
ль

кі
ст

ь 
пр

оп
оз

иц
ії 

ап
те

к

Вінниця 3342,64 3885,00 84
Дніпро 3050,00 3885,00 82
Житомир 3342,64 3885,00 61
Запоріжжя 3345,31 3885,00 244
Київ 2928,96 3691,05 340
Львів 3023,00 3050,00 92
Миколаїв 3559,20 3680,00 97
Одеса 3050,00 3559,20 44
Полтава 3050,00 4369,00 18
Тернопіль 3050,00 3758,00 3
Харків 3045,00 4368,00 67
Херсон 3885,00 3885,00 28
Хмельницький 3342,64 3885,00 17
Черкаси 2939,00 3585,00 12
Чернігів 3355,52 3885,00 24
Чернівці 3023,50 3559,20 12
Ужгород 3556,80 3591,00 11

Примітка. Дані сформовано на основі відкритих джерел 
аптечних агрегаторів; у частині регіонів МВ доступний лише за 
попереднім замовленням.
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та ліквідності цін (Cliq), що традиційно застосовуються  
у фармакоекономічному аналізі роздрібного ринку 
ЛЗ і МВ. Показник Cas визначають за формулою:

100 .%�
Середня заробітна плата

Середня ціна товару
Cas

�

Для розрахунку використано середню заробітну 
плату в Україні станом на січень 2026 р. (за даними  
Держстату України – 24 500,00 грн) та середню роз- 
дрібну ціну упаковки «Диспладжель» (3 450,00 грн).  
Розрахункове значення показника адекватності пла-
тоспроможності Cas = 14,1 %, що означає необхід-
ність витрати понад однієї сьомої частини середньо-
місячного доходу на одну упаковку. З урахуванням 
стандартного курсу лікування (2–3 упаковки) сумар- 
ні витрати становлять 30–45 % середньомісячного 
доходу, що відносить гель до високовартісних спе-
ціалізованих засобів. За міжнародними фармакоеко-
номічними критеріями, значення Cas > 5 % свідчить 
про низьку економічну доступність для масового спо-
живача.

Показник ліквідності цін Cliq, що визначає ста-
більність ціноутворення, визначають за формулою:

мін

мінмаксC
Ц

ЦЦ ��liq 100 .%�

Середній рівень цінової варіабельності за показ- 
ником Cliq становить 15–18 %, що вказує на перебу- 
вання ринку на стадії активного формування, обме- 
жену здатність виробника контролювати роздрібний  
сегмент і суттєвий вплив аптечних мереж на кінце-
ву ціну для споживача.

Отже, «Диспладжель» належить до високого ці- 
нового сегмента та характеризується низькою еконо-
мічною доступністю, що підвищує ризик перериван- 
ня курсу лікування; основним бар’єром є саме вар- 
тість, а не логістична доступність. Водночас з огляду 
на високий тягар ВПЛ-асоційованих захворювань  
і значні витрати на хірургічне лікування та реабілі- 
тацію, застосування топічних імунологічно орієнто- 
ваних засобів у період активного спостереження мо- 
же розглядатися як потенційно економічно доціль-
на стратегія, що потребує підтвердження в межах  

повноцінних фармакоекономічних досліджень («ви-
трати – ефективність», «витрати – користь»).

Зростання споживання амінопептидних гелів по- 
в’язується з переорієнтацією клінічної практики на 
превентивні та органозберігальні стратегії. Установ-
лено, що у приватному секторі охорони здоров’я близь-
ко 70 % лікарів-гінекологів призначають місцеву те- 
рапію у разі виявлення ВПЛ високого ризику за від-
сутності ознак тяжкої дисплазії.

Висновки 
1. Ринок топічних засобів для ведення ВПЛ-інфек- 

ції в Україні характеризується високою гетерогенні- 
стю за складом, регуляторним статусом і рівнем до- 
казовості. Водночас єдиний вагінальний гель на ос- 
нові амінопептидного комплексу (алоферону) – МВ 
«Диспладжель» – належить до високого цінового сег- 
мента (середня роздрібна ціна упаковки – 3 450 грн).  
Моніторинг довів, що основним фактором обмеже-
ної доступності МВ є його вартість, а не логістична 
наявність в аптечних закладах. Це підвищує ризик 
переривання курсу лікування.

2. З огляду на високий тягар ВПЛ-асоційованих 
захворювань і значні витрати на хірургічне лікуван-
ня, топічна терапія амінопептидними гелями може 
бути економічно доцільною за умов дотримання 
принципів доказової медицини та належного інфор-
мування пацієнтів.

3. Амінопептидні вагінальні гелі, зокрема засо-
би на основі алоферону, мають потенціал локальної 
імуномодуляції за ВПЛ-асоційованих уражень, однак  
наявна доказова база є дещо обмеженою.

4. Аналіз структури споживання засобів для ліку-
вання ВПЛ-асоційованих захворювань показав тен-
денцію до зростання сегмента специфічних топічних 
гелів та переорієнтації клінічної практики на превен-
тивні та органозберігальні стратегії, особливо у при-
ватному секторі охорони здоров’я. Вагінальні гелі з амі- 
нопептидними комплексами доцільно застосовувати  
як допоміжний компонент стратегії активного спосте- 
реження у разі ВПЛ-асоційованих уражень низького 
ступеня, за умови дотримання принципів доказової 
медицини та належного інформування пацієнток.

Конфлікт інтересів: відсутній.
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С. С. Зуйкіна, К. В. Благовісна
Національний фармацевтичний університет Міністерства охорони здоров’я України

Методологія розроблення комбінованого гелю  
з екстрактом пармелії борозенчастої для лікування ран  
та опікових ушкоджень 

Мета – обґрунтування науково-методичного підходу до розроблення складу та технології комбінованого 
гелю з пармелії борозенчастої (Parmelia sulcata) екстрактом рідким з протизапальною, антимікробною та рано-
загоювальною активністю для комплексного лікування ран та опікових ушкоджень шкіри на основі результатів 
маркетингового та аналітичного дослідження фармацевтичного ринку України.

Матеріали та методи. Використано інформаційно-аналітичні, бібліосемантичні та маркетингові методи до-
слідження. Базу джерел склали дані Державного реєстру лікарських засобів України, довідника «Компендіум» 
та публікації вітчизняних і зарубіжних науковців. Проведено порівняльний аналіз лікарських засобів за лікар-
ськими формами, активними фармацевтичними інгредієнтами, походженням і виробниками.

Результати та їхнє обговорення. Установлено, що з-поміж м’яких лікарських форм для лікування ран та 
опікових ушкоджень домінують мазі та креми, тоді як частка гелів є незначною, особливо вітчизняного вироб-
ництва. Переважають препарати із синтетичними компонентами (61,99 %), тоді як комбіновані та рослинного 
походження – 18,91 та 12,60 % відповідно. Виявлено відсутність гелів на основі фітосубстанцій для лікування 
та реабілітаційного супроводу опікових ран, що свідчить про незаповнену нішу на ринку. Біологічно активні ком-
поненти пармелії борозенчастої забезпечують антимікробну, протизапальну та репаративну дію, що робить її 
перспективним активним інгредієнтом для нового комбінованого гелю.

Висновки. Обґрунтовано доцільність створення комбінованого гелю на основі пармелії борозенчастої (Parmelia 
sulcata) екстракту рідкого для місцевого лікування ран та опікових ушкоджень. Запропоновано науково-методичний 
підхід до розроблення складу і технології гелю з протизапальною, антимікробною та ранозагоювальною актив-
ністю, що формує підґрунтя для подальших експериментальних досліджень.

Ключові слова: пармелія борозенчаста; гель; фітосубстанції; опіки; ранозагоювальні препарати; 
маркетингові дослідження.

S. S. Zuikina, K. V. Blahovisna
National University of Pharmacy of the Ministry of Health of Ukraine
The methodology for developing a combined gel with the Parmelia sulcata extract for 
the treatment of wounds and burn injuries
Aim. To substantiate the scientific and methodological approach to the development of the composition and tech-

nology of a combined gel containing the Parmelia sulcata liquid extract with the anti-inflammatory, antimicrobial, and 
wound-healing activity for the complex treatment of wounds and burn injuries based on the results of marketing and 
analytical studies of the pharmaceutical market of Ukraine.

Materials and methods. Information-analytical, bibliosemantic, and marketing research methods were applied. 
The data sources included the State Register of Medicines of Ukraine, the “Compendium” reference guide, and pub-
lications by domestic and foreign researchers. A comparative analysis of medicinal products by dosage forms, active 
pharmaceutical ingredients, origin, and manufacturers was performed.

Results. It has been found that among semisolid dosage forms for the treatment of wounds and burns there are 
predominantly ointments and creams, while the proportion of gels is insignificant, particularly among domestic prod-
ucts. Synthetic component-based products predominate 61.99 %, while combined products and plant-based products 
account for 18.91 %, and 12.60 %, respectively. There are no gels containing phytosubstances for burn and wound 
management, indicating an unfilled niche in the market. Biologically active components of Parmelia sulcata exhibit an-
timicrobial, anti-inflammatory, and wound-healing effects, making it a promising active ingredient for a new combined gel. 

Conclusions. The expediency of creating a combined gel based on the Parmelia sulcata liquid extract for the lo-
cal treatment of wounds and burn injuries has been substantiated. The scientific and methodological approach to the 
development of the composition and technology of a gel with the anti-inflammatory, antimicrobial, and wound-healing 
activity has been proposed, forming the basis for further experimental studies.

Keywords: Parmelia sulcata; gel; phytosubstances; burns; wound healing drugs; marketing research.

Вступ. Порушення цілісності шкірних покривів,  
зокрема рани та опікові ушкодження, супроводжу-
ються складними патофізіологічними процесами, що  
полягають у запальній відповіді, мікробній колоні- 
зації та порушенні регенерації тканин [1]. Ефектив-
ність місцевого лікування таких ушкоджень значною  
мірою визначається здатністю лікарського засобу (ЛЗ)  

одночасно впливати на декілька ключових ланок ра-
нового процесу, забезпечуючи контроль запалення, 
антимікробний захист і стимуляцію репаративних 
механізмів.

Сучасні підходи до місцевої терапії ран та опіків пе-
реважно базуються на застосуванні препаратів із вузько-
спрямованою фармакологічною дією або синтетичних  
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антимікробних агентів, що не завжди відповідає по- 
требам тривалого лікування, особливо за умов полі- 
мікробного забруднення та хронізації ранового про- 
цесу [2]. Крім того, зростання антибіотикорезистент- 
ності та ризик місцевих побічних реакцій обмежу- 
ють можливості широкого використання таких за-
собів у клінічній практиці.

Особливого значення проблема набуває в умовах  
воєнного часу, коли зростає частота ушкоджень шкі-
ри різного походження, а доступ до спеціалізованої 
медичної допомоги та імпортних ЛЗ може бути об-
меженим. У таких умовах актуальним є створення 
вітчизняних лікарських форм, що поєднують фарма- 
кологічну ефективність, зручність технологічного про- 
цесу та доступність сировинної бази.

Фітосубстанції та продукти ліхенового походжен- 
ня розглядаються як перспективні джерела біологіч- 
но активних речовин (БАР) для місцевого застосуван-
ня, здатних забезпечити багатокомпонентний вплив  
на рановий процес. Зокрема пармелії борозенчастої 
(Parmelia sulcata) екстракт рідкий містить комплекс 
вторинних метаболітів, для яких описано антимік- 
робні, протизапальні та антиоксидантні властивос-
ті, що створює передумови для його використання  
у складі засобів для лікування ран та опікових ушко-
джень [1, 3].

Вибір гелевої лікарської форми зумовлений її здат- 
ністю забезпечувати рівномірний розподіл активних  
речовин, підтримувати оптимальне вологе середови- 
ще рани та сприяти пролонгованому контакту з ушко- 
дженою поверхнею. Водночас аналіз вітчизняного фар- 
мацевтичного ринку свідчить про обмежену наявність  
комбінованих гелів на основі фітосубстанцій із ком- 
плексною дією, що визначає доцільність розроблен-
ня нових підходів до створення таких препаратів [3].

Отже, розроблення методології створення ком-
бінованого гелю з пармелії борозенчастої екстрак- 
том рідким є науково обґрунтованим напрямом, спря- 
мованим на оптимізацію місцевої терапії ран та опі-
кових ушкоджень з урахуванням сучасних клінічних 
і технологічних викликів.

Метою нашої роботи стало обґрунтування нау- 
ково-методичного підходу до розроблення складу  
і технології комбінованого гелю з пармелії борозен-
частої (Parmelia sulcata) екстрактом рідким з про-
тизапальною, антимікробною та ранозагоювальною 
активністю для комплексного лікування ран та опі-
кових ушкоджень.

Матеріали та методи. Дослідження проводили 
шляхом опрацювання електронних і паперових дже-
рел інформації щодо етіології та патогенетичних ме- 
ханізмів формування і перебігу ранового процесу та 
опікових ушкоджень шкіри, концепції розроблення 
м’яких лікарських препаратів на гелевій основі з фі- 
тоекстрактами, маркетингового аналізу ринку лікар- 
ських препаратів (ЛП) та дієтичних добавок з проти- 
запальною, антимікробною і ранозагоювальною дією  
для лікування ран та опіків шкіри.

Результати та їхнє обговорення. На початково-
му етапі дослідження було сформовано узагальнену  

методологію розроблення комбінованого гелю з пар- 
мелії борозенчастої екстрактом рідким для лікуван-
ня ран та опікових ушкоджень шкіри (ОУШ), яка пе- 
редбачає поетапний перехід від інформаційно-пошу- 
кового та маркетингового аналізу до вибору актив-
ного фармацевтичного інгредієнта (АФІ), лікарської 
форми та подальших дослідницьких і біологічних 
досліджень. Загальну структуру та логіку реалізації 
дослідження наведено на рис. 1.

Представлена методологія передбачає поетапну 
реалізацію дослідження, першим з яких є інформа- 
ційно-пошуковий та аналітичний етап, спрямований  
на оцінку сучасного стану фармацевтичного ринку 
ЛЗ відповідного фармакотерапевтичного напряму. 
Саме результати маркетингового аналізу дозволяють  
визначити ступінь насиченості ринку, особливості 
асортиментної структури та обґрунтувати доцільність  
створення нових лікарських форм [4-6].

З метою обґрунтування доцільності розроблен-
ня нового комбінованого гелю для лікування ран та 
ОУШ проведено маркетинговий аналіз асортимен-
ту ЛП, представлених на фармацевтичному ринку 
України. 

Деталізований аналіз асортименту ЛП для міс-
цевого лікування ран та ОУШ за АТС-класифікацією 
наведено у табл. 1.

Як свідчать наведені дані, найбільш представле-
ними є препарати групи D03 «Засоби для лікуван-
ня ран та виразкових уражень», а також ЛЗ групи 
D06 «Антибіотики та хіміотерапевтичні препарати 
для застосування в дерматології». Водночас у ме- 
жах зазначених груп переважають монокомпонентні 
препарати синтетичного походження, тоді як комбі-
новані лікарські форми з фітосубстанціями наявні об- 
межено [3, 5, 6]. 

Аналіз здійснювали з урахуванням походження 
активних інгредієнтів та їх розподілу за основними 
групами АТС-класифікації. 

Структуру асортименту ЛП за походженням дію- 
чих речовин наведено на рис. 2.

Отримані результати свідчать, що переважну ча- 
стку становлять препарати синтетичного походження 
(61,99 %), тоді як комбіновані ЛЗ складають 18,91 %.  
Частка препаратів рослинного походження є віднос- 
но незначною (12,60 %), а ЛЗ біологічного походжен-
ня наявні у мінімальній кількості (6,50 %).

Для подальшої деталізації структури асортименту  
ЛП проведено аналіз МЛФ для місцевого застосуван- 
ня з урахуванням країни виробництва. Співвідношен- 
ня препаратів іноземного та вітчизняного виробниц- 
тва у різних лікарських формах наведено на рис. 3.

Як свідчать наведені дані, структура асортимен-
ту МЛФ характеризується нерівномірним співвідно- 
шенням препаратів іноземного та вітчизняного ви-
робництва залежно від лікарської форми. У сегмен-
тах кремів та гелів домінують ЛЗ іноземного вироб-
ництва, частка яких перевищує половину загального 
асортименту відповідних лікарських форм, тоді як  
у формах мазей, лініментів і паст більшу частку ста-
новлять препарати вітчизняного походження [7, 8].
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І блок. Інформаційно-пошуковий
Методи аналізу

Маркетингові та статистичні методи досліджень електронних і паперових джерел інформації
(Державний реєстр лікарських засобів, Державний формуляр лікарських засобів, довідники лікарських засобів 

України, інструкції для медичного застосування лікарських засобів, електронні каталоги, наукові статті електронних 
каталогів і баз даних)

Логічний, системно-аналітичний, структурно-функціональний та порівняльний методи аналізу
І етап ІІ етап ІІІ етап

Бібліосемантичні дослідження етіоло-
гії, патогенезу, класифікації та механіз-
мів розвитку опікових ушкоджень шкі-
ри, сучасні принципи терапії 

Маркетингові дослідження фармацев-
тичного ринку щодо лікарських засобів  
(ЛЗ), які можна розглянути як аналоги 
за складом і фармакотерапевтичним 
ефектом, препарату, що планується до  
розроблення

Аналіз інформаційних джерел щодо ЛЗ  
з комплексною протизапальною, рано- 
загоювальною, антимікробною діями; 
розроблення критеріїв відбору речовин  
з-поміж лікарської рослинної сирови-
ни (ЛРС), фітосубстанцій, синтетичних 
засобів

Мета 
І етап ІІ етап ІІІ етап

Виявлення сучасних пріоритетних під-
ходів до лікування ОУШ з використан-
ням ЛРС, фітосубстанцій для викорис-
тання з метою розроблення ЛП

Оцінка ступеня заповнення і приваб- 
ливості ринку для нового ЛП, обрання 
стратегії розроблення та складання 
проєкту характеристик для оригіналь-
ного ЛЗ

Розроблення критеріїв відбору ЛРС, що  
містить біологічно активні речовини (БАР),  
що діють на патогенетичні механізми. 
Можливість використання комбінованих 
ЛП з різними механізмами дії

Результат І блоку
Розв’язання питання щодо обрання об’єкта дослідження та формування стратегії розробки МЛФ

ІІ блок. Дослідницький
Розроблення субстанцій та м’яких лікарських форм (МЛФ) для комплексної терапії ран та опікових 

ушкоджень шкіри
І етап ІІ етап ІІІ етап

Дослідження ЛРС, що містить біологіч- 
но активні сполуки запрограмованої дії.  
Вибір адекватної сфери застосування 
лікарських форм

Дослідження властивостей та механіз-
мів дії фітосубстанції, їхня біофарма-
цевтична оцінка 

Фармацевтичне розроблення субстан-
цій рослинного походження та ЛП. 
Комплексна оцінка якості розроблено-
го ЛП

Мета 
І етап ІІ етап ІІІ етап

Вибір лікарської форми. Вивчення фі-
тосубстанції, розроблення препарату 
у формі гелю для лікування ОУШ

Обґрунтування вибору АФІ та способу 
уведення до гелевої основи

Розроблення оптимального складу, тех- 
нології та пакування ЛП для лікування 
ОУШ

Стандартизація 
екстракту рідкого пармелії борозенчастої,

гелевої лікарської форми на основі екстракту пармелії борозенчастої
Методи досліджень

Фізико-хімічні, фармакотехнологічні, біологічні та статистичні
Результат ІІ блоку

Розроблення складу, технології, визначення показників якості, стабільності й установлення термінів придатності 
пармелії борозенчастої екстракту рідкого та гелю на його основі; розроблення нормативної документації 

(технологічної інструкції, проєкту методик контролю якості, проєкту технологічного регламенту)
ІІІ блок Біологічний

Мета 
Доклінічні дослідження пармелії борозенчастої екстракту рідкого та гелю на його основі 

Токсикологічна характеристика Специфічна активність Мікробіологічна чистота ЛЗ
Визначення гострої та хронічної токсич-
ності, місцевої подразнювальної та сен- 
сибілізувальної дії

Протизапальна, репаративна, антимік- 
робна активність

Визначення показників мікробіологіч-
ної чистоти екстракту рідкого та гелю 
на його основі

Результат ІІІ блоку
Розроблення гелю із визначеною фармакологічною активністю та безпечністю  

для застосування в комбустіології

Рис. 1. Алгоритм методологічного підходу до розроблення оригінального лікарського препарату у формі гелю протиопікової дії
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Зокрема у сегменті гелів частка вітчизняних ЛЗ 
є суттєво меншою порівняно з препаратами інозем- 
ного виробництва, що свідчить про недостатню на-
сиченість ринку гелевими лікарськими формами віт- 
чизняного походження, що обґрунтовує доцільність 
розроблення нових вітчизняних гелевих ЛП для міс-
цевого лікування ран та ОУШ [4, 9].

Поглиблений аналіз асортиментної структури за- 
значеного сегмента показав, що переважна більшість  
протиопікових і ранозагоювальних ЛЗ представлена  
мазями та кремами, тоді як частка гелевих лікарських  
форм залишається незначною. За складом домінують 
препарати із синтетичними компонентами, тоді як 
фітопрепарати та комбіновані засоби займають об-
межену частку ринку. Крім того, встановлено відсут-
ність гелів на основі фітосубстанцій, призначених  

для лікування та реабілітаційного супроводу опіко- 
вих ран, що свідчить про наявність незаповненої ніші  
на вітчизняному фармацевтичному ринку. З огляду на 
це застосування рослинних біоактивних компонен- 
тів з антимікробною, протизапальною та репаратив-
ною активністю є перспективним напрямом удоско-
налення місцевої фармакотерапії ран та опіків [1-3].

Установлена недостатня наявність вітчизняних 
гелевих лікарських форм для лікування ран та ОУШ 
зумовлює необхідність обґрунтованого вибору АФІ 
природного походження, здатного забезпечити ком- 
плексний вплив на основні ланки ранового процесу. 
У цьому контексті перспективним є використання лі- 
карської рослинної сировини та продуктів ліхеново- 
го походження, що характеризуються широким спек-
тром біологічної активності.

Таблиця 1
Структура асортименту ЛП для місцевого лікування ран та ОУШ за АТС-класифікацією

Група
Кількість

найменувань виробників монопрепарати комбіновані 
препарати

D03 ЗАСОБИ ДЛЯ ЛІКУВАННЯ РАН ТА ВИРАЗКОВИХ УРАЖЕНЬ 
D03A Препарати, що сприяють загоєнню (рубцюванню) ран

D03A X Різні препарати, що сприяють  
загоєнню ран 2 2 – 2

D03A X03 Декспантенол 6 6 6 –
D03A X18** Препарати нагідок (календули) 1 5 1 –
D03A X19** Препарати живокосту 1 2 – 1
D03A X50** Інші препарати, включно комбінації 9 13 3 6
D03A X53** Декспантенол, комбінації 1 1 – 1

D06 АНТИБІОТИКИ І ХІМІОТЕРАПЕВТИЧНІ ПРЕПАРАТИ ДЛЯ ЗАСТОСУВАННЯ В ДЕРМАТОЛОГІЇ
D06A A Тетрациклін та його похідні 1 1 1 –

D06A X Інші антибіотики для місцевого застосування
D06A X01 Кислота фузидова 4 4 4 –
D06A X02 Хлорамфенікол 1 2 1 –
D06A X08 Тиротрицин 1 1 1 –
D06A X09 Мупіроцин 3 3 3 –
D06A X13 Ретапамулін 1 1 1 –
D06A X54** Неоміцин, комбінації 1 1 – 1

D06B A Сульфаніламіди
D06B A01 Сульфадіазин срібла 3 3 3 –
D06B A05 Сульфаніламід 2 3 2 –
D06B A07** Сульфатіазол срібла 1 1 1 –

D06B X Інші хіміотерапевтичні засоби
D06B X50** Комбінації 1 1 – 1
D06C Антибіотики в комбінації  
з хіміотерапевтичними засобами 4 4 – 4

D08 АНТИСЕПТИЧНІ І ДЕЗІНФЕКЦІЙНІ ЗАСОБИ
D08A C Бігуаніди та амідини 
D08A C52 Хлоргексидин, комбінації 3 3 – 3

D08A G Препарати йоду 
D08A G02 Повідон-йод 3 3 3 –

D08A J21** Інші препарати, включно комбінації 2 2 2 –
D08A X Інші антисептики та дезінфектанти

D08A X10** Різні препарати 2 11 2 –
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З-поміж представників ліхенової флори особли-
ву увагу привертає пармелія борозенчаста (Parmelia 
sulcata), біологічно активні сполуки якої зумовлю- 
ють антимікробні, протизапальні та репаративні вла- 
стивості, що є принципово важливими для місцевої 
терапії ушкоджень шкіри. Доцільність вибору екс-
тракту пармелії борозенчастої як АФІ підтверджу-
ється наявністю засобів на її основі, представлених 
на світовому ринку.

Результати дослідження ринку засобів на основі 
лікарської рослинної сировини лишайників родини 
Пармелієві (Parmeliaceae), у складі яких використо-
вується пармелія борозенчаста, узагальнено та сис-
тематизовано у табл. 2. 

Як свідчать отримані дані, в Україні пармелія пред- 
ставлена дієтичними добавками (ДД), лідером вироб- 
ництва яких є Індія. Здебільшого у ДД використана  
пармелія звичайна (Parmelia pеrlata). Лікарські препа- 
рати на основі пармелії взагалі відсутні на вітчизняно-
му фармацевтичному ринку. Потенціал унікального  

хімічного складу пармелії та видів її фармакологіч-
ної активності не використано.

Додатковим напрямом підвищення терапевтичної 
ефективності гелевих форм є використання біополіме-
рів, зокрема гіалуронової кислоти (ГК). ГК відома своєю 
здатністю підтримувати оптимальний рівень зволоже-
ності шкіри, сприяти регенерації тканин та зменшувати  
запальні процеси, що робить її перспективним ком-
понентом для комбінованих лікарських форм у лі-
куванні ран та опікових ушкоджень. Використання 
ГК у поєднанні з біологічно активними екстрактами 
рослин, таких як пармелія, може значно підвищити 
фармакологічну ефективність майбутніх ЛП [10, 11].

У цьому контексті сучасні МЛФ на основі гіалу-
ронової кислоти, які представлені на фармацевтич-
ному ринку, демонструють різноманітність складу та  
технологічних підходів. У табл. 3 наведено прикла-
ди таких препаратів, включно з концентрацією ГК, 
лікарською формою, формою випуску та країною 
виробника.

Синтетичного
походження;

61,99 %
Комбіновані ЛЗ;

18,91 %

Біологічного
походження;

6,50 %

Рослинного
походження;

12,60 %

Рис. 2. Розподіл лікарських препаратів для місцевого лікування ран та опікових ушкоджень шкіри  
за походженням діючих речовин
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Рис. 3. Розподіл м’яких лікарських форм для лікування ран та опікових ушкоджень шкіри за виробником
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Таблиця 2
Результати дослідження ринку лікарських препаратів та дієтичних добавок на основі  

лікарської рослинної сировини лишайників родини Пармелієві (Parmeliaceae)

Торгова назва Склад Країна- 
виробник

1 2 3
Speman 1 таблетка містить порошки: женьшень індійський (Withania somnifera) – 130 мг,  

астерканти довголистої (Astercantha longifolia) – 64 мг, латук дикий (Lactuca 
serriola) – 32 мг, доліхос пекучий (Mucuna pruriens) – 32 мг, мозаїчне золото 
(Svarnavanga) – 32 мг; екстракти: аргірея гілляста (Arguleria spciosa) – 64 мг,  
якірці сланкі (Tribulus terrestris) – 64 мг, лептаденія сітчаста (Leptadenia reti- 
culate) – 64 мг, пармелія перлинова (Palmelia perlata) – 32 мг

Індія

Маханараяна таїл / 
Mahanarayan taila –  
розігрівальна 
масажна олія

Склад: Tal Taila – 100 %, Godugdha – 100 %; екстракти: аспарагус гроноподібний 
(Asparagus recemosus) – 50 %, баель (Aegle marmelos) – 31,20 %, вітанія сно-
дійна (Withania somnifera) – 15,60 %, паслін сурратенсе (Solanum surattense) –  
15,60 %, паслін індійський (Solanum indicum) – 15,60 %, якірці сланкі (Tribulus 
terrestris) – 15,60 %, сіда серцелиста (Sida cordifolia) – 31,20 %, клеродендрум 
(Clerodendrum phlomidis) – 31,20 %, еритрина (Erythrina indica) – 15,60 %, бер-
хавія розлога (Boerhavia diffusa) – 15,60 %, педерія (Paederia foetida) – 15,60 %; 
порошки: плюхея гостролиста (Pluchea lanceolata) – 1,56 %, фенхель звичай- 
ний (Foeniculum vulgare) – 1,56 %, кедр гімалайський (Cedrus deodara) – 1,56 %,  
рицина звичайна (Ricinus communis) – 3,12 %, десмодцум (Desmodium gange- 
ticum) – 1,56 %, урарія (Uraria picta) – 1,56 %, вігна трилопатева (Vigna trilobata) –  
1,56 %, (Teramnaus labialis) – 1,56 %, аквіларія (Aquliria agallocha) – 1,56 %, ме-
зуя залізна (Mesua ferrea) – 1,56 %, сіль (Rock Salt) – 1,56 %, нардостахіс велико-
квітковий (Nardostachys jatamansi) – 1,56 %, куркума довга (Curcuma longa) –  
1,56 %, барбарис остистий (Berberis aristata) – 1,56 %, пармелія звичайна (Parme- 
lia prelata) – 1,56 %, кардамон справжній (Elettaria cardamomum) – 1,56 %, ма-
рена серцелиста (Rubia cordifolia) – 1,56 %, солодка гола (Glycyrrhiza glabra) –  
1,56  %, валеріана індійська (Valeriana walliachii) – 1,56  %, сить бульбоносна 
(Cyperus rotundus) – 1,56 %, індійський лавровий лист (Cinnamomum tamala) –  
1,56 %, тис звичайний (Taxus baccata) – 1,56 %, екліпта (Eclipta alba) – 1,56 %, ас-
парагус гроноподібний (Asparagus recemosus) – 3,12 %, вітанія снодійна (Witha- 
nia somnifera) – 4,68 %, пуерарія (Pueraria tuberosa) – 3,12 %, ямс цибуленосний 
(Dioscorea bulbifera) – 3,12 %, ветивер (Vetiveria zizanioides) – 4,68 %, лепеха 
звичайна (Acorus calamus) – 1,56 %, бутея односім’яна (Butea monosperma) – 
1,56 %, берхавія розлога (Boerhavia diffusa) – 1,56 %, дягель гладкий (Angelica 
glauca) – 1,56 %, м’ята довголиста (Mentha selvestris) – 0,78 %, шафран посівний 
(Crocus sativus) – 0,78 %

Індія

Confido 1 таблетка містить порошки: Orchis mascula (зозулинець чоловічий) – 78,0 мг, 
Astercantha longifolia (астерканта довголиста) – 38,0 мг, Lactuca scariola (ла-
тук дикий) – 20,0 мг, Mucuna pruriens (мукуна пруріенс) – 20,0 мг, Suvarnavang 
(Mosaic Gold) (золота мозаїка) – 20,0 мг, Rauwolfia serpentina (раувольфія змії-
на) – сумарний вміст алкалоїдів становить не менше 1,5 мг; екстракти: Argyreia 
speciosa (аргірея видна) – 38,0 мг, Tribulus terrestris (якірці сланкі) – 38,0 мг, 
Leptadenia reticulata (лептаденія сітчаста) – 38,0 мг, Parmelia perlate (пармелія 
звичайна) – 20,0 мг

Індія

V-Gel 1 г гелю містить екстракти: амла (індійський аґрус) (Emblica Officinalis, Terminalia 
chebula, Terminalia bellirica) – 4,0 мг, троянда дамаська (Rosa damascena Syn. 
Rosa centifolia) – 3,6 мг, кардамон (Elettaria cardamomum) – 3,6 мг, борщівник 
розлогий (Boerhaaavia diffusa) – 3,6 мг, пармелія звичайна (Parmelia perlata) – 
2,0 мг, п’ятилистне цнотливе дерево (Vitex negundo) – 1,6 мг, куркума довга 
(Curcuma longa) – 1,6 мг, а також лавсонія гладенька (Lawsonia inermis), фен-
хель звичайний (Foeniculum vulgare), мелія ацедарах (Melia azadirachta), кедр 
гімалайський (Cedrus deodara), чорнобривці прямостійні (Tagetes erecta), ло-
тос індійський (Nelumbium speciosum)

Індія

Фіточай «Пармелія» Фільтр-пакети з травою пармелії по 1,5 г, 20 пакетів Казахстан
Трава пармелії 100 г висушеної трави пармелії Україна 
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1 2 3
Calcury 1 таблетка містить порошки: камнеломка язичкова (Saxifraga ligulata) – 150 мг,  

цукор тростинний (Saccharum officinarum) – 75 мг, боерхавія розлога (Boerha- 
avia diffusa) – 75 мг, hazaral yahud pishti (аюрведична формула) – 37,5 мг, yavak- 
shar (аюрведична формула) – 15 мг; екстракти: пармелія перлова (Parmelia 
perlata) – 150 мг, кора кратеви (Crataeva nurvala) – 150 мг, якірці сланкі (Tribulus 
terrestris) – 75 мг, пікрориза курроа (Picrorhiza kurrоа) – 75 мг, тиноспора сер-
целиста (Tinospora cordifolia) – 75 мг

Індія

Манасамітра 
Ватакам Коттаккал 
(Manasamitravatakam 
Kottakkal)

1 таблетка містить: сіда серцелиста (Sida cordifolia) – 0,002 г, (Sida cordata) – 0,002 г,  
егле мармеладне (Aegle marmelos) – 0,002 г, (Pseudarthria viscida) – 0,002 г, ко-
рал (Coral) – 0.002 г, берізка багатостебельна (Convolvulus pluricaulis) – 0,002 г, 
салація ретикулята (Salacia reticulata) – 0,002 г, золото (Gold) – 0,002 г, дивосил 
гроновидний (Inula racemosa) – 0,002 г, (Buffalo’ s horn) – 0,002 г, аїр звичай-
ний (Acorus calamus) – 0,002 г, залізний пірит (Iron pyrite) – 0,002 г, сандалове 
дерево (Santalum album) – 0,002 г, сандалове дерево (Pterocarpus santalinus) –  
0,002 г, перли (Pearl) – 0,002 г, залізо (Iron) – 0,002 гр, мадука довголистна (Mad- 
huca longifolia) – 0,002 г, довгий перець (Piper longum) – 0,002 г, коричник кам-
форний (Cinnamomum camphora) – 0,002 г, (Mukia maderaspatana) – 0,002 г, ко- 
лоцинт звичайний (Citrullus colocynthis) – 0,002 г, сейшельська пальма (Lo- 
doicea maldivica) – 0,002 г, вітекс (Vitex negundo) – 0,002 г, сить їстівна (Cyperus 
esculentus) – 0,002 г, альпінія галанга (Alpinia galanga) – 0,002 г, срібло (Silver) –  
0,002 г, пармелія перлова (Parmelia perlata) – 0,002 г, барбарис остистий (Ber- 
beris aristata) – 0,002 г, лотос горіхоподібний (Nelumbo nucifera) – 0,002 г, пує- 
рарія горбиста (Pueraria tuberosa (sub.)) – 0,004 г, вітанія снодійна (Withania som- 
nifera (sub.)) – 0,004 г, (Solanum anguivi) – 0,002 г, паслін жовтоплідний (Sola- 
num virginianum) – 0,002 г, сферантус індійський (Sphaeranthus indicus) – 0,002 г,  
(Sphaeranthus africanus) – 0,002 г, сверція Чірата (Swertia chirata) – 0,002 г, касія 
трубчаста (Cassia fistula) – 0,002 г, гревьє азіатська (Grewia asiatica) – 0,002 г,  
терміналія чебула (Terminalia chebula) – 0,002 г, філлантус ембеліка (Phyllan- 
thus emblica) – 0,002 г, терміналія балеріка (Terminalia bellirica) – 0,002 г, тино- 
спора серцелиста (Tinospora cordifolia) – 0,002 г, гемідесмус індійський (Hemi- 
desmus indicus) – 0,002 г, (Ichnocarpus frutescens) – 0,002 г, лептаденія сітчас-
та (Leptadenia reticulata) – 0,002 г, саркостемма кисла (Sarcostemma acidum) – 
0,002 г, витанія снодійна (Withania somnifera) – 0,002 г, куркума довга (Curcuma 
longa) – 0,002 г, ветивер (Vetiveria zizanioides) – 0,002 г, виноград культурний 
(Vitis vinifera) – 0,002 г, солодка гола (Glycyrrhiza glabra) – 0,002 г, куркулиго ор- 
хідейовидний (Curculigo orchioides (sub.)) – 0,002 г, свинорий пальчатий (Cyno- 
don dactylon) – 0,002 г, десмодіум трицвітний (Desmodium triflorum) – 0,002 г, 
ерва шерстиста (Aerva lanata) – 0,002 г, коричник цейлонський (Cinnamomum 
verum) – 0,002 г, базилік тонкоцвітний (Ocimum tenuiflorum) – 0,002 г, перець ку-
беба (Piper cubeba) – 0,002 г, шафран посівний (Crocus sativus) – 0,002 г, бакопа 
моньє (Bacopa monnier) qs, берізка багатостебельна (Convolvulus pluricaulis) qs,  
аїр звичайний (Acorus calamus) qs, свинорий пальчатий (Cynodon dactylon) qs, 
(Ipomoea sepiaria) qs, егле мармеладний (Aegle marmelos) qs, сіда серцелиста 
(Sida cordifolia) qs, молоко / Milk) qs, кмин тминових (Cuminum cyminum) qs, 
саркостема кисла (Sarcostemma acidum) qs

Індія

Spermogra 1 капусла містить: троянда гавайська (Argyreia speciosa) – 65 мг, якірці сланкі  
(Tribulus terrestris) – 65 мг, лептаденія сітчаста (Leptadenia reticulata) – 65 мг,  
пармелія звичайна (Parmelia perlata) – 65 мг, вітанія снодійна (Withania somni- 
fera) – 150 мг, кокілакша (Astercantha longifolia) – 65 мг, латук компасний (Lac- 
tuca serriola) – 45 мг, мукуна пекуча (Mucuna pruriens) – 45 г, еулофія (Eulophia 
campestris) – 15 мг, сида серцелиста (Sida cordifolia) – 25 мг, смілакс китайський 
(Smilax china) – 25 мг

Індія

Hamdard Labub Kabir Склад: золото (Aurum), амбра (Ambra grasea), срібло (Argentum), мускатний го- 
ріх (Myristica fragrans), пармелія звичайна (Parmelia perlata), перець довгий  
(Piper longum), сить бульбоносна (Cyperus rotundus), нардостахіс великоквіт- 
ковий (Nardostachys jatamansi), мирт (Myrtus caryophyllus), сугайник (Doroni- 
cum hookeri), олеандр (Wrightia tinctoria), кардіоспермум халікакаб (Cardio- 
spermum halicacabum), імбир шишковидний (Zingiber zerumbet), морква зви-
чайна (Daucus carota)

Індія

Uristonz 1 таблетка містить: бадан язичковий (Bergenia ligulata), варуна (Crataeva nur- 
vala), пармелія звичайна (Parmelia perlata)

Індія

Продовження табл. 2
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1 2 3
Neeri Склад: Daruharidra (Berberis aristata DC.), Pashanbhed (Bergenia ligulata), пунер-

нава (Boerhavia diffusa L.), Palash (Butea monosperma), Varun (Crataeva nurvala), 
Sahdevi (Vernonia cinerea), Apamara, Gokhru (Tribulus terrestis L.), Shilajeet Sudh 
(Purified Black Bitumen), Lajjalu (Mimosa pudica L.), Yavakshar (Hordeum vulgare), 
Mooli (Raphanus sativus), Sheetal Chini (Piper cubeba), Saindha Namak (Sodii chlo- 
rid (Saccharum officinarum L.), култа (Macrotyloma uniflorum (Lam.) Verdc), Ma- 
koya (Solanum nigrum L.), Chharilla (Parmelia perlata), Samunder Namak (Powder) 
(Sea Salt), Aak (Calotropis procera, (Aiton) Dryand)

Індія

Stoneflower Liquid 
Extract – Parmelia 
perlata

Склад: Parmelia perlata Liquid Extract Індія

Cervilon Склад: Hordeum vulgare (Yava), Zizyphus jujube (Kola), Dolichos biflorus (Kulattha),  
Milk (Ksheera), Combination of sweet herbs (Madhura gana), Rock salt (Saindhava), 
Yellow resin (Sarjarasam), Vateria indica (Hima), Pinus longifolia (Sarala), Cedrus 
deodara (Devadaru), Rubia cordifolia (Manjistha), Elettaria cardamomum (Ela), Trigo- 
nella foenum-graecum (Methika), Parmelia kamtschadalis (Saileya), Cinnamomum 
iners (Patra), Cassia tora (Tagara), Acorus calamus (Vaca), Peucedanum graveolens 
(Satahwa), Boerhaavia diffusa (Punarnava), Asparagus racemosus (Satavari)

Індія

Реноліт 1 капсула містить активні речовини: Bergenia ligulata – 130 мг, Parmelia perlata – 
70 мг, Dolichos biflorus – 70 мг, Tribulus terrestris – 70 мг, Boerhavia diffusa – 60 мг,  
Crateva nurvala (Varuna) – 50 мг; допоміжні речовини: мальтодекстрин 5 %, же-
латин (оболонка капсули)

Узбекистан 

Продовження табл. 2

Таблиця 3
М’які лікарські форми з гіалуроновою кислотою, представлені на українському ринку

Назва Склад Лікарська 
форма Форма випуску Країна виробник

Цикатридина Натрієва сіль гіалуронової кислоти 0,2 % Мазь Мазь по 30, 60 мл 
у тубах

Італія (Фарма-
Дерма С.р.Л.)

Бусті гель Ag+ 
(Boosty gel Ag+)

Колаген низькомолекулярний гідролізований,  
гіалуронат натрію високомолекулярний, суль- 
фадіазин срібла, декаметоксин, кремнію ді-
оксид колоїдний безводний (аеросил), по-
локсамер, гіпромелоза, вода очищена

Гель Гель по 100 г 
у тубі

Україна  
(Фармак, АТ)

Гіало4 Плюс Натрієва сіль гіалуронової кислоти 0,2  %, 
сульфадіазин срібла 1  %, поліетиленглі- 
коль 400 моностеарат, дециловий ефір олеї- 
нової кислоти, емульгований віск, гліце-
рин, розчин сорбіту 70 %, вода очищена

Крем Крем по 25, 100 г 
у тубах

Італія (Fidia 
Farmaceutici S.p.A.)

Гіало4 Скін Натрієва сіль гіалуронової кислоти 0,2  %,  
поліетиленгліколь 400 моностеарат, деци- 
ловий ефір олеїнової кислоти, емульгу- 
вальний віск, гліцерин, 70  % розчин сор- 
біту, натрію дегідроацетат, метил п-гідрок- 
сибензоат, пропіл п-гідроксибензоат, від-
душка, молочна кислота, вода очищена

Гель Гель по 25, 100 г 
у тубах

Італія (Fidia 
Farmaceutici S.p.A.)

Отже, результати інформаційно-пошукового та 
маркетингового етапів дослідження продемонстру-
вали наявність суттєвого дисбалансу між потенціа-
лом лікарської рослинної сировини ліхенового по- 
ходження та рівнем її фактичного використання у скла- 
ді ЛЗ для місцевого лікування ран та ОУШ. Обме-
жена ринкова наявність препаратів на основі парме-
лії, а також відсутність лікарських форм вітчизня-
ного виробництва свідчать про наявність науково та 

практично обґрунтованої ніші для створення нових 
гелевих ЛЗ. Сукупність отриманих результатів ста-
ла підґрунтям для формулювання узагальнених ви-
сновків, наведених нижче.

Висновки та перспективи подальших дослі-
джень 

1. За результатами інформаційно-пошукового та мар-
кетингового аналізу встановлено, що сучасний фарма-
цевтичний ринок України характеризується обмеженою  
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наявністю комбінованих гелевих лікарських форм на 
основі фітосубстанцій для лікування ран та опіко-
вих ушкоджень, що обґрунтовує доцільність розро-
блення нових вітчизняних препаратів цього фарма-
котерапевтичного напряму.

2. На підставі аналізу патогенетичних особливостей 
ранового процесу та властивостей БАР лікарської рос-
линної сировини обґрунтовано науково-методичний  
підхід до створення комбінованого гелю з пармелії 
борозенчастої (Parmelia sulcata) екстрактом рідким 

з протизапальною, антимікробною та ранозагоюваль-
ною активністю.

3. Запропонована методологія створення комбі-
нованого гелю з пармелії борозенчастої (Parmelia 
sulcata) екстрактом рідким може бути використана 
як основа для подальших експериментальних дослі- 
джень, що передбачають розроблення складу і тех-
нології ЛЗ, його стандартизацію, вивчення стабіль-
ності та біологічної ефективності.

Конфлікт інтересів: відсутній.
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Глобальний ринок медичного канабісу: сучасний стан, 
технологічні інновації та регуляторні аспекти розвитку

Мета – аналіз сучасного стану та основних тенденцій розвитку глобального ринку медичного канабісу з ура-
хуванням його сегментації, регуляторних підходів і фармацевтичних інновацій.

Матеріали та методи: використано методи аналізу вторинних даних, контент-аналіз наукових публікацій 
і галузевих аналітичних звітів, порівняльний та структурно-логічний аналіз, а також методи узагальнення і сис-
тематизації інформації для виявлення ключових закономірностей розвитку ринку медичного канабісу.

Результати та їхнє обговорення. Виявлено, що глобальний ринок медичного канабісу характеризується ста-
більними темпами зростання, зумовленими розширенням законодавчого дозволу на його застосування, зростан-
ням попиту на альтернативні методи лікування та активним розвитком фармацевтичних технологій. Установлено, 
що ключову роль у розвитку ринку відіграють інноваційні лікарські форми та системи доставки канабіноїдів, які 
забезпечують підвищення біодоступності, точність дозування та безпеку застосування. З’ясовано, що сегмен-
тація ринку за типами канабіноїдів, шляхами введення та терапевтичними показаннями визначає структуру 
попиту й напрями інвестиційної активності. Оцінено вплив регуляторних механізмів і участі фармацевтичних 
компаній на підвищення рівня стандартизації та довіри до препаратів медичного канабісу.

Висновки. Охарактеризовані закономірності розвитку ринку медичного канабісу свідчать про його поступо-
ву інтеграцію у сучасну медичну практику за умови подальшого зміцнення доказової бази, гармонізації норма-
тивно-правового регулювання та впровадження стандартів фармацевтичної якості.

Ключові слова: медичний канабіс; канабіноїди; ринок медичного канабісу; лікарські форми; системи 
доставки; інновації медичного канабісу; регулювання.
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The global medical cannabis market: current state, technological innovations, 
and regulatory aspects of development
Aim. To analyze the current state and main trends in the development of the global medical cannabis market, tak-

ing into account its segmentation, regulatory approaches, and pharmaceutical innovations.
Materials and methods. The study used methods of the secondary data analysis, the content analysis of scien-

tific publications and industry analytical reports, the comparative and structural-logical analysis, as well as methods of 
generalization and systematization of information to identify key patterns in the development of the medical cannabis 
market.

Results. It has been found that the global medical cannabis market is characterized by stable growth rates due 
to the expansion of legislative permission for its use, an increase in demand for alternative treatment methods and the 
active development of pharmaceutical technologies. It has been determined that innovative dosage forms and can-
nabinoid delivery systems play a key role in the development of the market, which provide increased bioavailability, 
dosage accuracy and safety of use. It has been found that the market segmentation by cannabinoid types, routes of 
administration and therapeutic indications determines the structure of demand and directions of the investment activity. 
The impact of regulatory mechanisms and the participation of pharmaceutical companies on increasing the level of 
standardization and trust in medical cannabis products has been assessed.

Conclusions. The described patterns of the medical cannabis market development indicate its gradual integration 
into modern medical practice, provided that the evidence base is further strengthened, regulatory and legal regulation 
is harmonized and pharmaceutical quality standards are implemented.

Keywords: medical cannabis; cannabinoids; medical cannabis market; dosage forms; delivery systems; medical 
cannabis innovations; regulation.  

Вступ. Медичний канабіс посідає дедалі важли- 
віше місце у сучасній системі охорони здоров’я за-
вдяки розширенню його клінічного застосування у лі- 
куванні хронічного болю, неврологічних захворювань,  
симптомів, пов’язаних з онкопатологією, а також окре- 
мих психічних розладів [1-7]. Накопичення доказової 
бази щодо терапевтичного потенціалу канабіноїдів  

сприяло активному впровадженню препаратів на ос- 
нові канабісу в клінічну практику та формуванню окре- 
мого сегмента фармацевтичного ринку.

Протягом останнього десятиліття спостерігається  
інтенсивний розвиток клінічних і доклінічних дослі- 
джень, спрямованих на оцінку ефективності та безпеки 
канабіноїдів. Паралельно відбувається вдосконалення  
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лікарських форм, систем доставки та підходів до 
стандартизації, що дозволяє підвищити біодоступ-
ність активних речовин, забезпечити контрольоване 
дозування та знизити ризики побічних ефектів [8, 9].  
Сукупність цих процесів істотно підвищує доступ-
ність і терапевтичну ефективність препаратів медич-
ного канабісу.

Розвиток глобального ринку медичного канабі-
су зумовлений низкою взаємопов’язаних чинників.  
По-перше, зростає рівень медичної та суспільної 
прийнятності використання канабісу як альтерна-
тивного або допоміжного засобу лікування [9-12]. 
По-друге, збільшується попит на інноваційні та не-
традиційні терапевтичні рішення з-поміж пацієнтів 
із хронічними захворюваннями, зокрема з-поміж 
осіб похилого віку [13, 14]. По-третє, розвиток тех-
нологій екстракції, стандартизації та фармацевтич-
ного виробництва канабіноїдів сприяє підвищенню 
якості продукції та безпеки її застосування [11-15].

Показовим є досвід Сполучених Штатів Америки 
та Канади, де запроваджено комплексні державні про-
грами регулювання медичного канабісу, затверджено 
низку фармацевтичних препаратів на основі канабі- 
ноїдів (зокрема Epidiolex®, Sativex®) та створено ви- 
робничі потужності, сертифіковані відповідно до стан- 
дартів Good Manufacturing Practice (GMP) [16-18].  
Це сприяло підвищенню рівня довіри пацієнтів і ме- 
дичних працівників, забезпеченню контролю якості 
лікарських засобів і водночас стимулювало економіч- 
не зростання сегмента ринку медичного канабісу.

Метою дослідження є аналіз сучасного стану та  
основних тенденцій розвитку глобального ринку ме- 
дичного канабісу з урахуванням його сегментації, ре- 
гуляторних підходів і фармацевтичних інновацій.

Матеріали та методи. У статті застосовано ме-
тоди аналізу вторинних даних, контент-аналіз науко- 
вих та аналітичних джерел, порівняльний і структурно- 
логічний аналіз, а також методи узагальнення та сис- 
тематизації інформації для виявлення основних тен-
денцій розвитку ринку. Використано відкриті дані 
шести незалежних аналітичних агентств, які пред-
ставляють аналіз ринку медичного канабісу у світі, 
ідентифіковано варіативність даних, пов’язану з ме-
тодологією підрахунку. 

Результати та їхнє обговорення. У глобальному 
масштабі ринок медичного канабісу демонструє ста-
більне зростання. Дані відкритих джерел інформації  
щодо характеристики кількісних показників ринку  

медичного канабісу суттєво різняться. У табл. 1 наве-
дено оцінки ринку за 2024 рік, а також прогнозовані 
дані росту (середньорічні темпи зростання (CAGR))  
у перспективі до 2035 року [9-14].

Глобальний ринок медичного канабісу перебуває  
на етапі активного формування та інституціоналіза-
ції, що підтверджується даними міжнародних ана-
літичних агентств і галузевих оглядів. За оцінками 
різних джерел, обсяг світового ринку у 2024–2025 рр.  
становить від 18,3 до 37,0 млрд дол. США, а про-
гнозовані CAGR коливаються в межах 7,1–22,8 %. 
Така варіативність пояснюється відмінностями у ме- 
тодології підрахунку, глибині сегментації та залучен- 
ні до аналізу різних категорій продуктів.

Наявні розбіжності у кількісних оцінках свідчать  
про перехідний характер ринку. Для цього етапу при- 
таманні паралельне існування фармацевтичного та  
рекреаційного сегментів, відсутність уніфікованих між- 
народних стандартів класифікації лікарських форм  
і активне формування нових субринків, орієнтова-
них на інноваційні системи доставки канабіноїдів. 
У сукупності це дозволяє розглядати ринок медич-
ного канабісу як динамічну систему, що швидко транс-
формується під впливом регуляторних, технологіч-
них та медико-соціальних чинників.

Географічний розподіл часток ринку медич-
ного канабісу наведений у табл. 2 [11]. За даними 
CannabisIndustryData.com, у 2024 році – 57 країн 
ухвалили закони або нормативні акти, які дозволя-
ють медичний канабіс [19].

Провідні позиції на глобальному ринку медично- 
го канабісу посідає Північна Америка, частка якої ста- 
новить близько 40 % світового обсягу. Домінування 
регіону зумовлене ранньою легалізацією медичного 
використання канабісу, сформованою нормативно-
правовою базою та високою концентрацією фарма-
цевтичних і біотехнологічних компаній.

Азійсько-Тихоокеанський регіон характеризуєть- 
ся найвищими темпами зростання, що пов’язано з де- 
мографічними тенденціями, зростанням поширено- 
сті хронічних захворювань і поступовою лібераліза-
цією законодавства у сфері медичного застосування  
канабіноїдів. Європейський ринок демонструє більш  
стриману, але стабільну динаміку, орієнтовану на стан- 
дартизовані лікарські засоби фармацевтичної якості 
та жорсткий регуляторний контроль.

Дослідження ринку медичного канабісу базують-
ся на попередній його сегментації. На рис. 1 наведено  

Таблиця 1
Розмір ринку медичного канабісу за оцінками різних маркетингових дослідницьких компаній

Джерело (компанія) Річна оцінка, млрд $ Прогноз, млрд $ CAGR, %
Global Growth Insights 32,4 (2025 р.) 227,3 до 2034 ~21,5
IMARC Group 37,0 (2024 р.) 68,6 до 2033 ~7,1
Strategic MR 21,3 (2024 р.) 54,7 до 2030 ~16,9
MarketResearchIntellect 50,5 (2024 р.) 100,5 до 2033 ~8,5
Data Bridge Market Research 25,9 (2024 р.) 133,7 до 2032 ~22,8
MRFR 18,3-18,7 (2024 р.) 44,9-49,9 до 2035 ~8,5-9,3
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низку критеріїв сегментації, які найчастіше застосо- 
вують маркетингові дослідницькі компанії. 

Ключовим сегментом глобального ринку медич- 
ного канабісу залишаються пероральні лікарські фор- 
ми, зокрема розчини, екстракти та капсули. Їхнє до- 
мінування обумовлене можливістю точного дозуван- 
ня, відповідністю фармакопейним вимогам та кращим  
ступенем схвалення з боку регуляторних органів. 
Крім того, пероральні розчини та капсули є оптималь-
ними для пацієнтів, які віддають перевагу бездим-
ним і неінгаляційним методам лікування, особливо  
з-поміж людей похилого віку або тих, хто шукає 
природні альтернативи традиційним препаратам. 
Простота застосування цих форм покращує дотри-
мання пацієнтами призначеного режиму лікування, 
що позитивно позначається на клінічних результа-
тах [9]. 

Інгаляційні та курильні форми, незважаючи на 
їхню поширеність у клінічній практиці, мають обме- 
жене застосування у фармацевтичному сегменті че-
рез складність стандартизації та потенційні ризики 

для безпеки пацієнтів. Їхня частка зростає переваж-
но в умовах менш жорсткого регулювання [20].

Топічні та трансдермальні лікарські форми фор-
мують інноваційний сегмент ринку, орієнтований на  
локальну дію та зменшення системного впливу ка-
набіноїдів. Цей напрям вважається перспективним 
з огляду на підвищення комплаєнсу пацієнтів і мож-
ливість використання за хронічних больових та за-
пальних станів [9].

За складом активних речовин ринок поділяється 
на препарати з домінуванням тетрагідроканабінолу, 
канабідіолу та їхні комбінацій. Препарати з високим  
вмістом канабідіолу характеризуються ширшими пер- 
спективами регуляторного схвалення та застосуван- 
ня у лікуванні неврологічних, психіатричних і запаль- 
них захворювань. Водночас тетрагідроканабінолвміс- 
ні препарати залишаються ключовими у терапії хро- 
нічного болю, нудоти та блювання в онкологічних па- 
цієнтів, що зумовлює необхідність посиленого конт- 
ролю за їхнім обігом [9].

Як зазначено в одному з ринкових звітів, Canna- 
bis indica становила найбільший сегмент, тобто є до- 
мінантною на ринку [9]. Розслаблювальні та седа- 
тивні властивості Cannabis indica роблять його пер-
спективною для медичного застосування у разі роз-
ладів сну та підвищеної нервової напруги. 

Потрібно зазначити, що в Україні до Державної 
фармакопеї України додано монографію на «Коно- 
пель екстракт стандартизований» із цілих або фраг-
ментованих квітучих верхівок жіночих рослин Can- 
nabis sativa [21], що є інституційною передумовою  

Таблиця 2
Географічний розподіл ринку медичного канабісу

Регіон Розмір ринку,  
млрд $

Частка 
ринку, %

Північна Америка 8,0 40,0
Європа 3,2 16,0
Азійсько-Тихоокеанський 5,6 28,0
Середній Схід та Африка 3,2 16,0

За типом продукту (товару):
• олія
• медичні капсули з канабісом
• пластир
• цілі суцвіття (шишки)
• потріблені суцвіття
• вейп ручки (електронні

інгалятори)
• висушений медичний канабіс
• креми та зволожувачі
• маски та сироватки
• очищувальні засоби (клізери)
• інші форми

За медичним застосуванням:
• хвороба Альцгеймера
• втрата апетиту
• онкологічні захворювання
• запальні захворювання

кишечника
• розлади харчової поведінки
• епілепсія
• аутизм
• психічні розлади
• розсіяний склероз
• знеболення, нудота
• м'язові спазми, кахексія

(виснаження)
• підвищення настрою
• депресія та порушення сну
• тривожність, інші показання

За типом похідних сполук:
• канабідіол (CBD)
• тетрагідроканабінол (THC) /

дельта-8-тетрагідроканабінол
• канабінол (CBN),
• канабіцилол (CBL)
• канабіхромен (CBC)
• канабігерол (CBG) та ін.

За шляхом уведення:
• пероральні розчини та капсули
• куріння, випаровування

(використання вейпів)
• місцеве застосування (топічні

форми)
• інші способи уведення

РИНОК
МЕДИЧНОГО

КАНАБІСУ

За видом (ботанічною
класифікацією):
•
•
• гібридні сорти

Cannabis indica

Cannabis sativa

За походженням:
• натурального походження
• синтетичний

За типом терапевтичної дії:
• відхаркувальний засіб
• противірусний
• знеболювальний
• афродизіак
• психоделічний
• інші

Рис. 1. Критерії сегментації ринку медичного канабісу, які застосовують маркетингові дослідницькі компанії
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формування легального фармацевтичного сегмента 
і підтримка загальноєвропейського тренду перехо-
ду від сировинної моделі до регульованих ЛЗ.

Провідними напрямами застосування медично-
го канабісу залишаються онкологічні захворювання 
та хронічний больовий синдром. Канабіноїди вико- 
ристовуються як засоби симптоматичної терапії, а та- 
кож як допоміжні компоненти комплексного лікуван- 
ня. Розширення доказової бази щодо ефективності 
за неврологічних розладів, зокрема епілепсії та роз-
сіяного склерозу, формує передумови для подальшої 
диверсифікації ринку [9, 13, 15].

На рис. 2 наведено дані аналітики сегментів гло-
бального ринку медичного канабісу за застосуван-
ням [14].

Регуляторна політика є визначальним чинником 
структуризації ринку медичного канабісу. Схвален-
ня окремих канабіноїдних препаратів провідними 
регуляторними органами свідчить про поступовий 
перехід від фітопрепаратів до стандартизованих лі- 
карських засобів. Внесення монографій на стандар-
тизовані екстракти канабісу до національних фарма- 
копей, зокрема Державної фармакопеї України, під-
тверджує інтеграцію канабіноїдів у систему офіцій-
них фармацевтичних стандартів.

На офіційному сайті американського регулятора 
FDA (Управління із санітарного нагляду за якістю 
харчових продуктів та медикаментів США) зазначе- 
но, що регулятор усвідомлює зростаючий інтерес до  
потенційної корисності канабісу для лікування різ- 
них захворювань, а також дослідження потенційного 
негативного впливу вживання канабісу на здоров’я.  
На сьогоднішній день FDA не схвалило заявку на 
маркетинг канабісу для лікування будь-яких захво-
рювань чи станів. Однак агентство схвалило один 
лікарський засіб, отриманий з канабісу: Epidiolex (ка- 
набідіол), та три синтетичні лікарські засоби, пов’я- 
зані з канабісом: Marinol (Дронабінол), Syndros (Дро- 
набінол) та Cesamet (Набілон). Ці схвалені лікарські 
засоби доступні лише за рецептом ліцензованого 

медичного працівника. Важливо, що FDA не схва-
лило жодних інших продуктів з канабісу, продуктів, 
отриманих з канабісу, або канабідіолу, які зараз до-
ступні на ринку [16].

Набіксимол (Sativex®), оромукозальний спрей із  
комбінацією тетрагідроканабінол (ТГК) і канабідіо- 
лу (КБД), затверджений у низці країн (не у США) 
для спастичності за розсіяного склерозу, нейропа-
тичного болю і певних видів онкологічного болю. 
Для підвищення зручності пацієнтів і мінімізації пе-
чінкового метаболізму створюють орофарингеальні 
таблетки КБД, які швидко розпадаються в ротовій 
порожнині. Крім того, тривають клінічні випробуван- 
ня трансдермальних гелів, дермальних спреїв і на-
носферних систем, що забезпечують контрольоване 
вивільнення канабіноїдів без перорального чи інга-
ляційного введення [20, 22-24].

Оскільки потенційні терапевтичні переваги ка-
набіноїдів та сполук, отриманих з канабісу, отриму-
ють визнання, фармацевтичні компанії інвестують 
у клінічні випробування та дослідницьку діяльність 
для розроблення нових фармацевтичних продуктів 
на їхній основі. Ці компанії досліджують різні ме-
тоди доставлення, рецептури та дозування для ство-
рення стандартизованих і регульованих медичних 
препаратів на основі канабісу. Розробляючи продук-
ти канабісу фармацевтичного класу, вони прагнуть 
вирішити проблеми щодо узгодженості, безпеки та 
ефективності [14]. Активна участь фармацевтичних 
компаній на ринку медичного канабісу є вирішаль-
ним чинником легітимізації галузі та підвищення до- 
віри з боку професійної спільноти. Залучення вели-
кого капіталу та галузевої експертизи сприяє інте-
грації канабіноїдної терапії в офіційну медицину, що  
поступово долає скептицизм лікарів і розширює спектр  
застосування таких препаратів для лікування склад-
них патологій [9-14].

Основні інвестиції сьогодні спрямовані на роз-
роблення наноемульсійних систем для підвищен-
ня біодоступності канабіноїдів, трансдермальних  
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Рис. 2. Частка глобального ринку медичного канабісу за застосуванням
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і орофарингеальних лікарських форм, а також конт- 
рольованих систем вивільнення активних речовин.

Отже, інноваційні лікарські форми виконують не  
допоміжну, а системотвірну функцію, формуючи нові  
сегменти ринку та сприяючи переходу від сировин-
ної моделі до повноцінного фармацевтичного ринку 
медичного канабісу [9-14].

У 2024-2025 рр. низка компаній представила нові 
продукти:

«MediPharm Labs» представила пероральний спрей  
з канабісом на основі наноемульсії для покращання 
швидкості всмоктування.

«Canopy Growth Corporation» представила транс- 
дермальний пластир, призначений для лікування хро- 
нічного болю.

«Elixinol Wellness Limited» випустила інновацій- 
ний водорозчинний порошок КБД, орієнтований на 
ринок велнес-товарів. 

У міру розвитку нових технологій доставки вони  
розкриють новий терапевтичний потенціал медич-
ного канабісу, залучаючи ширшу базу пацієнтів та 
покращуючи результати лікування [9].

Висновки та перспективи подальших дослі-
джень

1. Уперше здійснено комплексний міждисциплі-
нарний аналіз глобального ринку медичного канабі-
су з одночасним урахуванням регуляторних, фарма-
цевтичних та економічних аспектів.

2. Установлено, що обсяг глобального ринку ме- 
дичного канабісу у 2024–2025 рр. коливався від 18,3  
до 37,0 млрд дол. США, а прогнозні CAGR станов- 
лять 7,1–22,8 %, визначено домінування перораль-
них лікарських форм та 40 % частку Північної Аме-
рики від світового обсягу. Проведений аналіз свід-
чить, що ринок медичного канабісу перебуває у фазі 

динамічного зростання, що зумовлено поєднанням 
регуляторної лібералізації, зростання медичного та 
суспільного сприйняття канабіноїдних препаратів, 
а також збільшенням поширеності хронічних захво-
рювань, для лікування яких канабіс розглядається як  
ефективний або допоміжний терапевтичний засіб.

3. Установлено, що ключовими чинниками роз-
витку ринку є інновації у фармацевтичних техноло- 
гіях, зокрема вдосконалення методів екстракції, стан- 
дартизації та створення нових систем доставки ка-
набіноїдів, які забезпечують підвищену біодоступ-
ність, контрольоване дозування та покращений про-
філь безпеки лікарських засобів.

4. Доведено, що подальше зростання та стабілі-
зація ринку медичного канабісу значною мірою за-
лежать від гармонізації міжнародних регуляторних 
підходів, розширення доказової клінічної бази щодо 
ефективності та безпечності канабіноїдних препара- 
тів, а також активної участі фармацевтичних компа-
ній у розробці стандартизованих продуктів фарма-
цевтичної якості.

Перспективними напрямами подальших дослі-
джень є поглиблене вивчення фармакокінетики та 
фармакодинаміки канабіноїдів у складі нових лікар-
ських форм, оцінка довгострокової безпеки та ефек-
тивності їхнього застосування за різних нозологій,  
а також аналіз економічної доцільності впроваджен- 
ня медичного канабісу в національні системи охоро-
ни здоров’я. Окремої уваги потребують досліджен- 
ня регіональних особливостей ринку, впливу регу- 
ляторної політики на доступність препаратів та роз-
робка уніфікованих стандартів якості, що сприяти-
муть інтеграції канабіноїдної терапії у сучасну до-
казову медицину.

Конфлікт інтересів: відсутній.
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The identification and quantitative determination of amitriptyline 
by the HPLC-MWD method

Aim. To develop the sensitive and specific HPLC-MWD method for the determination of amitriptyline suitable for 
use in bioanalytical studies in clinical and forensic toxicology.

Materials and methods. The analysis was performed on a “MiLiChrome A-02” microcolumn liquid chromatograph 
attached to a dual-beam multi-wave UV spectrophotometer under the following conditions: 2×75 mm column ProntoSIL 
120-5-C18 AQ, 5 μm; the gradient elution mode with a linear gradient, eluent A (5 % acetonitrile and 95 % perchlorate 
buffer) to eluent B (100 % acetonitrile) for 40 min, then 100 % eluent B for 3 min; the mobile phase flow rate – 100 μL/min; 
the thermostat temperature – 40°C; detection was carried out at 8 wavelengths (210, 220, 230, 240, 250, 260, 280, 
300 nm).

Results. The retention time of amitriptyline was 22.80 min; the absorbance ratios Sλ/S210 were also set as addition-
al option to increase the reliability of identification. The calibration curve was represented by the dependence of a peak 
area (S, mm2) against concentration (c, μg/μL) and described by the regression equation у = 0.00514 × x. The method 
showed linearity in the range of 1.0–100.0 μg/mL. The correlation coefficient was lower than 0.99. The LOD and LOQ 
values were calculated from the parameters of the calibration curve, they were 0.3 μg/mlL and 0.9 μg/mL, respectively. 
The accuracy and precision of the method developed were determined at three concentration levels (low, middle, high) 
within one day (intraday); RSD did not exceed 1.0 % across the full concentration range studied when analyzing model 
solutions.

Conclusions. The sensitive and specific method for the quantitative determination of amitriptyline using the 
HPLC-MWD method has been developed. The method meets the requirements set to techniques recommended for 
use in clinical and forensic toxicology, and it has been confirmed by a number of the validation parameters. The HPLC-
MWD method developed can be recommended for implementation into the practice of regional bureaus of forensic 
medical examination and clinical and diagnostic laboratories of regional drug addiction centers.

Key words: amitriptyline; high performance liquid chromatography-multi-wavelength detector; identification; 
quantitative determination.
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Ідентифікація та кількісне визначення амітриптиліну методом ВЕРХ-MWD
Мета – розроблення чутливої та специфічної методики ВЕРХ-MWD визначення амітриптиліну, придатної 

для застосування в біоаналітичних дослідженнях у клінічній та судово-медичній токсикології.
Матеріали та методи. Аналіз проводили на мікроколонковому рідинному хроматографі «MiLiChrome A-02», 

з’єднаному з двопроменевим багатохвильовим УФ-спектрофотометром, за таких умов: колонка 2×75 мм 
ProntoSIL 120-5-C18 AQ, 5 мкм; градієнтний режим елюювання з лінійним градієнтом, елюент А (5 % ацетоні-
трилу та 95 % перхлоратного буферу) до елюенту В (100 % ацетонітрилу) протягом 40 хв, потім 100 % елюент В 
протягом 3 хв; швидкість потоку рухомої фази – 100 мкл/хв; температура термостату – 40°C; детектування про-
водилося на 8 довжинах хвиль (210, 220, 230, 240, 250, 260, 280, 300 нм).

Результати та їхнє обговорення. Час утримування амітриптиліну становив 22,80 хв; також було визна-
чено спектральні відношення Sλ/S210 як додатковий параметр для підвищення надійності ідентифікації. Калібру-
вальний графік був представлений залежністю площі піка (S, мм2) від концентрації (c, мкг/мкл) та описувався 
рівнянням регресії у = 0,00514 • x. Діапазон лінійності становив 1,0–100,0 мкг/мл. Коефіцієнт кореляції був 
нижчим за 0,99. Значення LOD та LOQ були розраховані за параметрами калібрувального графіка, вони ста-
новили 0,3 та 0,9 мкг/мл відповідно. Точність та прецизійність розробленої методики було визначено на трьох 
концентраційних рівнях (низькому, середньому, високому) протягом одного дня (intraday); RSD не перевищував 
1,0 % у всьому досліджуваному діапазоні концентрацій під час аналізу модельних розчинів.

Висновки. Розроблено чутливу та специфічну методику кількісного визначення амітриптиліну за методом 
ВЕРХ-MWD. Методика відповідає вимогам, установленим до методів, рекомендованим для використання в клі-
нічній та судово-медичній токсикології, що було підтверджено низкою валідаційних параметрів. Розроблена 
методика ВЕРХ-MWD може бути рекомендована для упровадження в практику обласних бюро судово-медичної 
експертизи та клініко-діагностичних лабораторій обласних наркологічних диспансерів.

Ключові слова: амітриптилін; високоефективна рідинна хроматографія з мультихвильовим 
детектором; ідентифікація; кількісне визначення.
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Introduction. Tricyclic antidepressants (TCAs), espe- 
cially amitriptyline, are among the most frequent drugs 
involved in intoxications. The amitriptyline ingestion was 
found to be an important cause of poisoning, morbidity 
and mortality in many countries over the world [1, 2]. 
Thus, TCAs are now considered second-line options after 
selective serotonin reuptake inhibitors (SSRIs) and sero-
tonin and noradrenaline reuptake inhibitors (SNRIs) [3].  
However, amitriptyline is still commonly used to treat 
major depressive disorder (MDD) and a number of so-
matic diseases even in cases not approved by the US 
Food and Drug Administration (FDA) [4, 5] due to its 
highest efficiency out of 21 antidepressants; hence, it is 
superior to SSRIs and SNRIs [6]. 

Amitriptyline has been reported to cause various ad-
verse effects, particularly anticholinergic drug reactions [7],  
hepatotoxicity [8], and unusual serious complications, 
such as irreversible central nervous system disability and 
lethal arrhythmia [9]. Over the past decade, many cases 
of acute and fatal amitriptyline intoxication have been 
reported [1–3, 10–12]. Amitriptyline was also misused, 
resulting in severe acute poisoning [9]. It was reported 
that about 20 tablets of amitriptyline (25 mg) caused 
acute toxicity [3]. The amitriptyline toxic levels in the 
blood were 186 µg/L (case 1) and 844 µg/L (case 2) [11].

In recent years, a number of modern instrumental 
methods for the detection and quantitative determina-
tion of amitriptyline have been developed for bioanalyti-
cal testing. They are as follows: liquid chromatography- 
tandem mass spectrometry (LC-MS/MS) [10, 13] ultra-
high performance liquid chromatography-tandem mass 
spectrometry (UPLC-MS/MS) [14], high-performance  
liquid chromatography-ultraviolet detection (HPLC-UV)  
[15], gas-chromatography-mass spectrometry [16], dif-
ferential pulse voltammetry at novel carbon/cellulose 
nanomaterial [17].

The increased flexibility of HPLC-system can be 
provided when it is attached to multi-wavelength de-
tector (MWD). It is a sensitive instrument which is en-
able to monitor simultaneously multiple wavelengths 
(e.g., 2 to 8 or more) in UV/Visible light (190–950 nm). 
HPLC-MWD provides superior selectivity and sensi-
tivity compared to single-wavelength detectors by cap-
turing full spectral information for better peak identi-
fication and the quantitative assessment of trace target 
analyte.

The aim of this study was to develop the sensitive 
and specific HPLC-MWD method for the determination 
of amitriptyline suitable for use in bioanalytical studies 
in clinical and forensic toxicology.

Materials and methods. Amitriptyline hydrochlo-
ride was extracted from commercially available tablets 
Amitriptyline (25 mg) (“Experimental Plant DNCLZ”, 
Ukraine) as follows. 25 Tablets were weighted, placed 
into a porcelain mortar and triturated, 50 mL of chlo-
roform was added to the tablet mass, and the resulting 
mixture was filtered into a porcelain cup. The organic 
solvent was evaporated on a water bath at a temperature 
not higher than 40°C to dry a residue. The residue on the 
filter was dried and weighed. The quality was assessed  

in accordance with the requirements of the pharmaco-
poeial monograph [18, P. 352–353]. A standard metha-
nol solution of amitriptyline hydrochloride with the con- 
centration of 1.0 mg/mL was obtained from the Kharkiv 
Regional Bureaus of Forensic Medical Examination.

Acetonitrile (Sigma-Aldrich Laborchemikallen, GmbH),  
methanol (Merk, Germany), and double-distilled water 
(Merk, Germany) were of the HPLC grade, chloroform 
was of analytical grade, lithium perchlorate trihydrate 
and acid perchloric 70 % were purchased from Sigma-
Aldrich (USA). The following measuring tools were used: 
10 mL, 25.00 mL, 50.00 mL volumetric flasks, volu-
metric pipettes, Class A (Simax, Czech Republic).

A “MiLiChrome A-02” high pressure liquid chro-
matograph was equipped with a double syringe gradi-
ent pumping system, an autosampler, a column oven,  
a multiwave UV-detector. 2×75 mm column filled with  
a reversed-phase sorbent Bischoff ProntoSIL 120-5-C18  
A Q 5 μm (Bischoff, Analysentechnik und Geräte GmbH,  
Germany). The gradient elution mode was used with a li- 
near gradient: eluent A (5 % acetonitrile and 95 % perchlo-
rate buffer) to eluent B (100 % acetonitrile) for 40 min,  
then 100 % eluent B for 3 min. The column was regene- 
rated by the mixture of 2 % acetonitrile and 98 % per-
chlorate buffer for 2 min. To prepare the perchlorate buffer, 
0.2 M lithium perchlorate solution in 0.005 M perchlo-
ric acid was 25 times diluted by adding 0.005 M per-
chloric acid to pH 3 solution, which was determined po- 
tentiometrically. The flow rate of the mobile phase was 
maintained at 100 μL/min; the thermostat temperature 
was set at 40 °C. During the identification and quantitative 
determination, the injected volume was 1 μL and 10 μL,  
respectively.

The detection was carried out at 8 wavelengths 
(210, 220, 230, 240, 250, 260, 280, 300 nm) by means 
of a dual-beam multi-wave UV spectrophotometer in the 
wavelength range of 190–360 nm with an accuracy of 
0.5 nm. The data acquisition and integration were performed 
using the “MultiChrom” software (Ampersand LTD).

To optimize the conditions of the HPLC analysis, 
a standard methanol solution of amitriptyline with the 
concentration of 0.75 mg/mL was prepared.

Construction of the calibration curve. The Stock solu-
tion (SS) with the concentration of amitriptyline hydro-
chloride of 100 μg/mL was prepared as follows: 0.00565 g  
of amitriptyline hydrochloride was dissolved in 50.00 mL  
of methanol using a 50.00 mL-volumetric flask. To pre-
pare calibration standards, a range of SS aliquots of 0.10;  
0.30; 0.50; 1.00; 3.00; 4.00; 6.00 and 8.00 mL were placed 
into 10 mL volumetric flasks and diluted with methanol 
to the appropriate volume. The resulting concentrations 
of the calibration standards were of 1.0; 3.0; 5.0; 10.0; 
30.0; 40.0; 60.0 and 80.0 μg/mL. Using an autosampler, 
10 μL aliquots of SS and 8 calibration standards were 
injected, the chromatographic analysis was performed 
under the optimized conditions given above. The detec-
tion was performed at a wavelength of 240 nm, which 
corresponded to the maximum absorbance of amitripty-
line in the UV region. A peak area was used as a quan-
titative parameter. The data obtained were processed by  
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the linear regression model described in the general form 
as y = b × x + a.

Results and discussion. Amitriptyline exhibited sharp 
and symmetrical peaks under the chromatographic condi-
tions developed (Fig. 1). The symmetry coefficient of the 
peaks (Ks) did not exceed the optimal values of 0.8–1.5,  
and the number of theoretical plates (N) were not less 
than 2,000–10,000 (Table 1). These criteria confirmed 
that the chromatographic system was suitable for the 
HPLC analysis and the method could produce reliable 
results [18].

The retention time, retention volume of amitripty-
line and the absorbance ratios Sλ/S210 were determined 
for the purpose of the qualitative analysis (Table 1,  
Table 2). Combining the retention parameters and the 
spectral characteristics provides more reliable identifi-
cation, and makes available to perform identification 
even in the case when retention parameters coincide.

The absolute calibration method was developed for  
the quantitative determination of amitriptyline. The me- 
thod was validated by a range of parameters, namely 
linearity region, limit of detection (LOD), limit of the 

Table 1
Retention parameters of amitriptyline (n = 5; Р = 0.95 %)

Parameter Parameter
range

Metrological characteristics
X S SX ΔX RSD, % ε, %

tR, min 22.80 ± 0.02 22.80 0.007 0.004 0.02 0.03 0.09
VR,  μL 2.280 ± 2 2.280 0.70 0.404 2 0.03 0.09
The symmetry factor, Ks 0.74 ± 0.01 0.74 0.0144 0.0065 0.01 1.95 1.87
The number of theoretical 
plates, N 18.288 ± 181 18.288 208.2 84.99 181 1.1 1.0
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Fig. 1. The chromatogram of the amitriptyline methanol solution (c = 0.75 mg/mL)

Table 2
The absorbance ratios (Sλ/S210) of amitriptyline (n = 5; Р = 0.95 %)

 S220/S210 S230/S210 S240/S210 S250/S210 S260/S210 S280/S210 S300/S210

X ± ΔX 0.521 ± 0.009 0.339 ± 0.009 0.358 ± 0.001 0.268 ± 0.004 0.105 ± 0.015 0.02 ± 0.01 0.011 ± 0.009
RSD,  % 0.77 1.18 0.16 0.75 5.71 18.52 27.3

ε, % 1.65 2.54 0.36 1.61 14.75 47.5 78.2
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quantitative determination (LOQ), accuracy and preci-
sion. The calibration curve was represented by the de-
pendance of a peak area (S, mm2) against concentration 
(C, μg/μL) and described by the regression equation  
у = 0.00514 × x. The significance of the regression co-
efficient in the regression model was checked using the 
F-test. The conclusion was drawn that it was impossible 
to have the equation in the form of у = b’ × x. The key 
parameters of the calibration curve are given in Table 3. 

The method showed linearity in the range of  
1.0–100.0 μg/mL. The correlation coefficient was lower 
than 0.99, meeting the requirements for the bioanalyti-
cal methods used in forensic toxicology [19].

The LOD and LOQ values were calculated from 
the parameters of the calibration curve according to 
the equations: LOD = 3.3 × Sа/b and LOQ = 10 × Sа/b 
where Sа was the standard deviation of the y-intercept,  
b was the slope [18]. They were 0.3 μg/mlL and 0.9 μg/mL,  
respectively. These results showed that the method de-
veloped provided the reliable detection and the quanti-
tative determination of toxic and lethal concentrations 
of amitriptyline in the biological matrixes [11]. 

The accuracy and precision of the method developed 
were determined across three concentration ranges (low, 
middle, high) within one day (intraday) (Table 4). 

The number of replicates per a concentration range 
was three. As can be seen from Table 4, the precision 
(RSD, %) did not exceed 20 %, which met the require-
ments for the validation of analytical methods in foren-
sic toxicology [19].

Conclusions and prospects for further research 
1. The sensitive and specific method for the quanti-

tative determination of amitriptyline using the HPLC-
MWD method has been developed. 

2. It has been shown that the method developed meets 
the requirements set to techniques recommended for use 
in clinical and forensic toxicology. This has been con-
firmed by a number of the validation characteristics, such 
as linearity region, limit of detection (LOD), limit of the 
quantitative determination (LOQ), intraday accuracy and 
intraday precision. 

3. Further research on combining the analytical me- 
thod developed with adequate methods for preparing 
samples for various biological matrices is of practical 
interest, which will allow this HPLC-MWD method to 
be implemented into the practice of regional bureaus of 
forensic medical examination and clinical and diagnos-
tic laboratories of regional drug addiction centers.
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The study of the anti-inflammatory activity of a thick lingonberry 
fruit extract in the carrageenan-induced rat paw edema model 
and molecular docking 

Aim. To assess the anti-inflammatory activity of a concentrated lingonberry fruit extract using the carrageenan-
induced rat paw edema model, complemented by the molecular docking analysis.

Materials and methods. The study object was a concentrated lingonberry fruit extract. Molecular docking analy-
ses were conducted using AutoDockTools 1.5.6, and the anti-inflammatory activity was evaluated using the carrageen-
an-induced paw edema model in rats.

Results. The theoretical assessment of the anti-inflammatory activity of the lingonberry fruit extract showed that 
lingonberry anthocyanins, such as cyanidin-3-galactoside, cyanidin-3-arabinoside, blocked three of them highly se-
lectively, such as cyclooxygenase (COX-2), phospholipase A2 and 5-lipoxygenase (5-LOX), and medium-selective 
nuclear factor kappa B (NF-kB). No highly selective inhibitor was found among anthocyanins of NF-kB. At the same 
time, сyanidin-3-glucoside blocked three out four targets, such as COX-2, phospholipase A2, 5-LOX. Although the 
widely used reference compounds in medicine and research – the synthetic drug diclofenac sodium and the natural fla-
vonoid quercetin – demonstrated the inhibitory activity against pro-inflammatory enzymes, their binding affinities were 
moderate to low. The molecular docking analysis showed the following binding energy values (kcal/mol) for diclofenac 
sodium and quercetin: COX-2 (–5.76 and –4.59), phospholipase A2 (–7.65 and –6.79), 5-LOX (–6.00 and –6.45), and 
NF-κB (–3.00 and –3.61), respectively. Experimental studies have shown a thick lingonberry fruit extract in the dose of 
13.0 mg/kg (calculated with reference to the total anthocyanins expressed as cyanidin-3-glycoside) reduces edema in 
1, 2, 3 and 4 hours by 45 %, 35 %, 25 % and 24 %compared to the control group, respectively.

Conclusions. A comprehensive theoretical and experimental study of the anti-inflammatory properties of the ling-
onberry fruit extract has been conducted using the molecular docking analysis and the carrageenan-induced rat paw 
edema model in vivo. The results in silico demonstrated that lingonberry anthocyanins exhibited a strong binding af-
finity toward key pro-inflammatory targets, including COX-2, phospholipase A2, 5-LOX, and NF-κB. The findings in vivo 
showed that administration of a thick lingonberry fruit extract in the dose of 13.0 mg/kg (calculated with reference to 
the total anthocyanins expressed as cyanidin-3-glycoside) significantly inhibited inflammatory responses in all phases 
of the carrageenan-induced paw edema.

Keywords: lingonberry; fruit; inflammation; in silico; extract; carrageenan model.

С. Р. Петрощук1, Л. В. Деримедвідь1, О. Ю. Маслов1, М. А. Комісаренко1,  
І. О. Лебединець2, Т. К. Юдкевич2, С. В. Колісник1

1 Національний фармацевтичний університет Міністерства охорони здоров’я України 
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Дослідження протизапальної активності густого екстракту плодів брусниці 
на карагенан-індукованій моделі набряку лапи щурів та молекулярний докінг
Мета – оцінка протизапальної активності концентрованого екстракту плодів брусниці за допомогою моделі 

набряку лапи щурів, індукованого карагенаном, доповненої молекулярним докінговим аналізом.
Матеріали та методи. Об’єктом дослідження був густий екстракт плодів брусниці. Молекулярний докінг 

проводили за допомогою AutoDockTools 1.5.6. Протизапальний ефект оцінювали на моделі набряку лапи, інду-
кованого карагенаном у щурів.

Результати та їхнє обговорення. Теоретична оцінка протизапальної активності екстракту плодів брусниці 
показала, що антоціани брусниці, такі як ціанідин-3-галактозид, ціанідин-3-арабінозид, блокували три з них високо-
селективно, такі як циклооксигеназа-2 (ЦОГ-2), фосфоліпаза А2 та 5-ліпооксигеназа (5-ЛОГ), та середньоселек-
тивно ядерного фактора каппа B (NF-kB). Не було виявлено жодного високоселективного інгібітора серед ан-
тоціанів NF-kB. Тоді як ціанідин-3-глюкозид блокував три з чотирьох мішеней, таких як ЦОГ-2, фосфоліпаза А2, 
5-ЛОГ. Незважаючи на те, що широко застосовувані референтні сполуки в медицині та наукових дослідженнях – 
синтетичний препарат диклофенак натрію та природний флавоноїд кверцетин – виявляли інгібувальну актив-
ність щодо про-запальних ферментів, їхні показники зв’язування були помірними або низькими. Молекулярний 
докінг показав такі значення енергії зв’язування (ккал/моль) для диклофенаку натрію та кверцетину відповідно: 
COX-2 (–5,76 та –4,59), фосфоліпаза A2 (–7,65 та –6,79), 5-LOX (–6,00 та –6,45) та NF-κB (–3,00 та –3,61). Експе-
риментальні дослідження показали, що густий екстракт плодів брусниці в дозі 13,0 мг/кг (у перерахунку на суму 
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антоціанів, виражено як ціанідин-3-глікозид) зменшує набряки через 1, 2, 3 та 4 години на 45, 35, 25 та 24 % 
порівняно з контрольною групою відповідно.

Висновки. Було проведено комплексне теоретичне та експериментальне дослідження протизапальних 
властивостей екстракту плодів брусниці з використанням молекулярного докінг-аналізу та моделі набряку лапи 
щурів, індукованого карагенаном, in vivo. Результати in silico продемонстрували, що антоціани брусниці демон-
струють сильну спорідненість зв’язування з ключовими прозапальними мішенями, включно з ЦОГ-2, фосфолі-
пазою A2, 5-ЛОГ та NF-κB. Результати in vivo показали, що введення густого екстракту плодів брусниці в дозі 
13,0 мг/кг (у перерахунку на суму антоціанів, виражено як ціанідин-3-глікозид) значно пригнічувало запальні 
реакції на всіх фазах набряку лапи, індукованого карагенаном.

Ключові слова: брусниця; плоди; запалення; in silico; екстракт; карагенанова модель.

Introduction. Inflammation is a key biological de- 
fense mechanism that enables the body to respond to ex-
ternal challenges, such as microbial infections, chemi-
cal exposures, and other injurious stimuli. The immune 
system is central to this process as it detects foreign or  
harmful agents and triggers a cascade of pro-inflamma- 
tory signaling events. These events result in the enhan- 
ced production of cytokines and the activation of immu- 
ne cells, including macrophages and lymphocytes [1]. 
The inflammatory response is tightly regulated by mul- 
tiple interconnected signaling pathways, notably mito-
gen-activated protein kinase (MAPK) pathways, activa- 
tion of the nuclear factor-κB (NF-κB), and the biosyn-
thesis of prostaglandins.

The inflammatory cascade consists of a series of coor- 
dinated events. Upon exposure to external stimuli, neu-
trophils and macrophages are rapidly recruited to the site  
of the tissue injury. This cellular activation initiates the 
synthesis of prostaglandins through cyclooxygenase en- 
zymes (COX-1 and COX-2) and stimulates the release 
of key pro-inflammatory cytokines, including interleu-
kin-6 (IL-6), interleukin-1β (IL-1β), and the tumor ne-
crosis factor-α (TNF-α) [2].

Current anti-inflammatory treatments are largely based  
on steroidal and non-steroidal anti-inflammatory drugs 
(NSAIDs). Although these agents are effective, their 
cli-nical use is limited by significant adverse effects. 
Steroidal anti-inflammatory drugs are associated with 
immunosuppression and decreased bone mineral densi- 
ty, while NSAIDs are commonly linked to the gastro-
intestinal ulceration and a bronchospasm [3]. As a re-
sult, the identification and development of new anti-in-
flammatory agents derived from natural products have 
become a major focus in contemporary medicine and 
pharmaceutical research.

Today, medicinal plants that are rich sources of an-
thocyanins have attracted considerable attention from  
the scientific community [4]. This interest is primarily  
due to the potent antioxidant activity of natural com-
pounds, as well as their generally favorable safety pro- 
files, with adverse effects occurring less frequently com-
pared to those associated with synthetic drugs.

Lingonberry fruits were selected as a promising sour- 
ce of anthocyanins, while green tea leaves were chosen 
as a source of catechins. Lingonberry (Vaccinium vitis-
idaea L.) is an evergreen shrub belonging to the Eri-
caceae family and is widely distributed across the Baltic 
countries, northern regions of Ukraine and Belarus, as 
well as Canada [5]. The chemical composition of V. viti- 
s-idaea fruits is characterized primarily by anthocyanins,  

notably cyanidin-3-O-galactoside, along with organic 
acids, such as citric acid [6].

Numerous studies have investigated the pharmaco-
logical activity of lingonberry fruits [7]. Anthocyanins de-
rived from lingonberry have been shown to exhibit a wide  
range of biological effects, including anti-inflammatory, 
antioxidant, antimicrobial, antihyperglycemic, antican-
cer, and neuroprotective activities [8, 9]. In addition, 
lingonberry has been traditionally used in folk medi-
cine for the treatment of fever, infections, diabetes, and 
liver disorders [10]. Taken together, these findings sug-
gest that lingonberry anthocyanins represent promising 
candidates for the development of novel antimicrobial 
and antioxidant pharmaceutical agents.

Numerous studies have investigated the anti-inflam- 
matory activity of lingonberry fresh fruit extracts [11, 12].  
However, there is currently not enough data on their ef-
fects in the carrageenan-induced inflammation model and 
on the molecular interactions of lingonberry anthocya-
nins with pro-inflammatory targets.

Therefore, the aim of this study was to assess the 
anti-inflammatory activity of a concentrated lingonber-
ry fruit extract using the carrageenan-induced rat paw 
edema model, complemented by the molecular docking 
analysis of its anthocyanins against key pro-inflamma-
tory targets.

Materials and methods. Lingonberry fruits was col- 
lected in October 2022 in the Kostivtsi village, Zhuto-
myr region, Ukraine (50.329417, 29.536861). 

A 100.0 g sample of lingonberry (accurate weight) 
was pressed, and the resulting material was extracted 
with 96 % ethanol in the ratio of three times the mass 
of the raw material. After filtration, the extract ob-
tained was concentrated using a vacuum evaporator at 
50–60 °C until the mass ratio of the extract to the raw 
material reached 1:0.35.

The experiment used 25 male outbred white rats, each  
weighing 180–220 g, received from the National Universi-
ty of Pharmacy (NUPh) vivarium. Rats were housed in  
pairs in Macrolon cages with ad libitum access to food and  
water, which were replenished daily. Bedding was changed  
every three days. The animals were maintained under con- 
trolled conditions with a temperature of 22 ± 2 °C, relative 
humidity of 60 ± 5 %, and a 12-hour light/dark cycle.

All study procedures were consistent with the Na-
tional Institute of Health guidelines for the care and use 
of laboratory animals and the European Council for the 
Care and Use of Laboratory Animals (86/609/EEC) of 
November 24, 1986 [13]. The study protocol was sanc-
tioned by the Local Ethics Committee. 



ВІСНИК ФАРМАЦІЇ 1 (111) 202682 ISSN 2415-8844 (Online)

The anti-inflammatory activity of the extract was 
evaluated in 25 male outbred rats weighing 180–220 g.  
The acute inflammation was induced by a subplantar in- 
jection of 0.1 mL of 1 % carrageenan (Fluka, Switzer-
land) into the right hind paw. The edema formation was 
measured 1, 2, 3, and 4 hours after injection [14].

All animals were randomly divided into five groups. 
The first group served as the control pathology (posi-
tive control animals received no treatment). The second 
group was administered sodium diclofenac in the dose 
of 8 mg/kg. The third group received Quertin (Public 
Joint-Stock Company “Scientific and Production Center  
Borshchagov Chemical and Pharmaceutical Plant”) in  
the dose of 50 mg/kg. The fourth group was treated with  
the lingonberry extract in the dose of 6.5 mg/kg calcu-
lated with reference to the total anthocyanins expressed 
as cyanidin-3-glycoside, and the fifth group received 
the lingonberry extract in the dose of 13.0 mg/kg calcu-
lated with reference to the total anthocyanins expressed 
as cyaniding-3-glycoside.

Molecular docking studies were performed using  
AutoDockTools version 1.5.6 [15]. The three-dimensional  
structures of cyclooxygenase-2 (COX-2; PDB ID: 1DDX),  
phospholipase A₂ (PLA₂; PDB ID: 3HSW), 5-lipoxygenase  
(5-LOX; PDB ID: 2Q7M), and NF-κB (PDB ID: 1SVC) 
were retrieved from the Protein Data Bank (PDB) [16]. 
The resolutions of the protein structures were 3.00 Å 
for 1DDX, 2.50 Å for 3HSW, 4.25 Å for 2Q7M, and 
2.60 Å for 1SVC. The ligand structures of cyanidin-
3-galactoside (CID: 176457), cyanidin-3-arabinoside 
(CID: 91810602), cyanidin-3-glycoside (CID: 197081), 
cyanidin-3,5-diglucoside (CID: 5158757), cyanidin-3-
(6″-acetylglucoside) (CID: 15714477), quercetin (CID: 
5280343), and diclofenac sodium (CID: 5018304) were 
obtained from the PubChem database [17]. The active 
binding sites of the target proteins were identified using 
the Computed Atlas of Surface Topography of Proteins 
(CASTp) server [18]. 

To obtain statistical results, the Statistica 10 pro-
gram was used, the results were analyzed using Mann-
Whitney test. Differences were considered significant 
at p<0.05.

Results and discussion. At the initial stage of the 
study, the molecular docking analysis was conducted to  
assess the anti-inflammatory potential of the lingonberry  
fruit extract. Inflammatory responses are regulated by 
multiple signaling pathways that trigger the activation 
and release of pro-inflammatory cytokines, including 
TNF-α, IL-6, and IL-1β. For the evaluation in silico, 
COX-2, 5-LOX, phospholipase A2, and NF-κB were se- 
lected as key pro-inflammatory targets.

To benchmark the anti-inflammatory potential of 
the lingonberry fruit extract, sodium diclofenac was 
included as a reference “gold-standard” drug as it is 
widely recommended in official clinical protocols for 
the management of both acute and chronic inflamma-
tory conditions. In addition, quercetin was selected as 
a representative natural anti-inflammatory compound, 
taking into account its pharmacological profile and its 
clinical use in the form of the marketed drug Quertin 

for the treatment of cardiovascular, neurological, and 
renal disorders.

In recent research of Vilkickyte et al. [19], the com- 
position of anthocyanins was estimated in the lingon- 
berry fruit extract using high performance liquid chroma-
tography. According to this study, the following antho- 
cyanins was identified: cyanidin-3-galactoside (80.51 % out  
of total anthocyanins), cyanidin-3-arabinoside (13.20 %  
out of total anthocyanins), cyanidin-3-glucoside (5.69 % out  
of total anthocyanins), cyanidin-3,5-diglucoside (1.22 % 
out of total anthocyanins) and cyanidin 3-(6''-acetylglu-
coside) (0.10 % out of total anthocyanins). These com-
pounds were evaluated using the molecular docking study  
to realize the anti-inflammatory potential of the lingon-
berry fruit extract. Furthermore, the selectivity of the 
compound inhibition was classified as follows: high se-
lectivity for IC₅₀ < 0.001 mM, medium selectivity for 
IC₅₀ between 0.01 and 0.05 mM, and low selectivity for 
IC₅₀ > 0.05 mM [20].

According to the results presented in Table 1, cyanidin- 
3-arabinoside, cyanidin-3-galactoside, and cyanidin-3- 
glucoside were identified as highly selective inhibitors 
of the COX-2 enzyme. Cyanidin-3-(6″-acetylglucoside) 
exhibited moderate selectivity, whereas sodium diclofe- 
nac, while quercetin demonstrated low selectivity toward  
COX-2. In contrast, cyanidin-3,5-diglucoside showed no  
inhibitory activity against the COX-2 enzyme. The ac-
tive site of the COX-2 enzyme comprises the following  
amino acid residues: ALA199, ALA202, GLU203, 
THR206, TYR385, TRP387, HIS388, LEU390, and 
LEU391 (Table 1).

Furthermore, the inhibitory activity of compounds 
from the lingonberry fruit extract against phospholipa- 
se A2 was evaluated. The results indicated that cyanidin- 
3,5-diglucoside, cyanidin-3-arabinoside, cyanidin-3- 
glucoside, cyanidin-3-(6″-acetylglucoside), and cyanidin- 
3-galactoside acted as highly selective inhibitors, whereas  
sodium diclofenac and quercetin exhibited moderate se- 
lectivity. The active site involved in the phospholipase A₂  
inhibition includes the amino acid residues LYS147, 
VAL145, HIS144, THR146, TYR60, PHE22, and TYR28 
(Table 2).

Another key pro-inflammatory enzyme studied was 
5-lipoxygenase (5-LOX). The results demonstrated that  
cyanidin-3-arabinoside, cyanidin-3-galactoside, cyanidin- 
3,5-diglucoside, cyanidin-3-glucoside, and cyanidin-3- 
(6″-acetylglucoside) exhibited high selectivity as 5-LOX  
inhibitors. In contrast, quercetin and sodium diclofenac 
showed moderate selectivity toward 5-LOX. The active 
site of the 5-LOX enzyme involved in ligand binding  
consists of the amino acid residues VAL81, ALA84, 
LEU11, ILE14, VAL34, and LEU88 (Table 3).

Another significant enzyme involved in the chronic 
inflammatory process is nuclear factor kappa B (NF-κB).  
No highly selective inhibitors were identified; however,  
cyanidin-3-galactoside and cyanidin-3-arabinoside de- 
monstrated moderate selectivity toward NF-κB. In con-
trast, the remaining compounds exhibited low selectivi- 
ty for inhibition of the NF-κB active site, which may 
reflect the structural complexity and critical regulatory  
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Table 1
The molecular docking of anthocyanins and the anti-inflammatory drug standards –  

diclofenac sodium and quercetin with the COX-2

Ligand
Binding energy Kib  

Binding site Level of selectivity
ΔGbinda (kcal/mol) mmol

Cyanidin-3-arabinoside -12.12 0.0000011 А: ALA199, LEU391, TRP387, 
TYR385, GLU203 High selectivity

Cyanidin-3-galactoside -11.11 0.00000714
A: ALA199, ALA202, TYR385, 
TRP387, HIS388, LEU390, 
LEU391

High selectivity

Cyanidin-3-glycoside -10.85 0.0000112
A: TYR385, HIS386, TRP387, 
HIS388, TRP387, LEU390, 
LEU391, VAL447

High selectivity

Cyanidin 
3-(6’’-acetylglucoside) -7.50 0.00318 A: CYS36, ASN39, CYS41, 

PRO154, ALA156 Middle selectivity

Diclofenac sodium -5.76 0.05977
A: ALA199, ALA202, GLN203, 
TRP387, LEU390, LEU390, 
TYR385, HIS388

Low selectivity

Quercetin -4.59 0.42855 A: CYS36, ASN39, CYS41, 
PRO154, ALA156 Low selectivity

Cyanidin-3,5-diglucoside 64.58 Inactive

Notes: ΔGbind: free-binding energy, Ki: 50 % enzyme inhibition concentration, green/yellow/red: high/moderate/low selectivity.

Table 2
The molecular docking of anthocyanins and the anti-inflammatory drug standards –  

diclofenac sodium and quercetin with phospholipase A2

Ligand
Binding energy Kib  

Binding site Level of selectivity
ΔGbinda (kcal/mol) mmol

Cyanidin-3,5-diglucoside -14.55 0.00000002158
A: PHE5, ILE9, ASN23, TYR69, 
PRO18, TYR28, GLY30, 
GLY32, HIS48, ASP49, TYR69

High selectivity

Cyanidin-3-arabinoside -12.54 0.0000006414
A: PHE5, ILE9, ASN23, TYR69, 
PRO18, TYR28, GLY30, 
GLY32, HIS48, ASP49, TYR69

High selectivity

Cyanidin-3-glucoside -11.52 0.0000036
A: PHE5, ILE9, ASN23, TYR69, 
PRO18, TYR28, GLY30, 
GLY32, HIS48, ASP49, TYR69

High selectivity

Cyanidin 
3-(6’’-acetylglucoside) -11.36 0.00000473 A:PHE22, PHE106, GLY30, 

CYS45, HIS48, TYR69 High selectivity

Cyanidin-3-galactoside -10.45 0.00002177
A: PRO18, PHE22, LEU31, 
CYS45, HIS48, ASP49, TYR69, 
HIS48, PHE22, ASN23

High selectivity

Diclofenac sodium -7.65 0.00248 A:PHE5, PHE22, HIS48, 
PHE106, TYR69 Middle selectivity

Quercetin -6.79 0.01062 A: PHE5, ILE9, PHE22, GLY30, 
CYS45, HIS48, ASP49 Middle selectivity

Notes: ΔGbind: free-binding energy, Ki: 50 % enzyme inhibition concentration, green/yellow/red: high/moderate/low selectivity.

role of this enzyme in inflammatory signaling pathways.  
The active site of NF-κB comprises the amino acid res-
idues LYS147, LYS148, THR146, TYR60, LEU210, 
and HIS144 (Table 4).

Furthermore, all data obtained were summarized, 
and the compounds were conditionally classified into 
three categories. The first category comprised com-
pounds with high selectivity for the active site, the se- 
cond one included compounds with moderate selectivity,  

while the third category consisted of compounds with 
low selectivity. This classification approach was applied  
to clearly identify compounds interacting most effectively 
with pro-inflammatory targets, as well as those exhibit-
ing lower levels of interaction.

Table 5 shows the summarized results of the mo-
lecular docking of the pro-inflammatory enzyme inhi-
bition of anthocyanins of the lingonberry fruit extract. 
The results demonstrate that none of the compounds, 
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both anthocyanins and drug standards, were found to 
inhibit all the mentioned pro-inflammatory targets with 
high selectivity. However, cyanidin-3-galactoside, cya-
nidin-3-arabinoside blocked three of them, such as high 
selective COX-2, phospholipase A2 and 5-LOX, and 
middle selective NF-kB. Сyanidin-3-glucoside blocked 
three out four targets, such as COX-2, phospholipase A2,  
5-LOX. It has been found that widespread “gold stand-
ards” in medicine and science, such as diclofenac so-
dium and quercetin, are not as effective at suppressing 
the crucial targets of inflammation.

In the study in vivo using the carrageenan-induced 
rat paw edema model, the lingonberry fruit extract ad-
ministration in the dose of 13.0 mg/kg (calculated with 
reference to the total anthocyanins expressed as cyan-
idin-3-glycoside) resulted in a significant reduction of 
the paw edema by 45 % compared to the control group 

during the first hour of inflammation. A sustained anti-
inflammatory effect was observed at subsequent time 
points with the edema inhibition of 35.0 %, 25.0 %, and 
24.0 % in 2, 3, and 4 hours, respectively, relative to the 
control group (Table 6).

In contrast, the anti-inflammatory activity of lingon- 
berry fruit extract in the lower dose of 6.5 mg/kg (calcu- 
lated with reference to the total anthocyanins expressed as 
cyanidin-3-glycoside) was significantly lower (p < 0.05)  
than that observed in the dose of 13.0 mg/kg (calculated 
with reference to the total anthocyanins expressed as 
cyanidin-3-glycoside). When compared to the reference 
drug diclofenac sodium, the lingonberry fruit extract in 
the dose of 13.0 mg/kg (calculated with reference to the 
total anthocyanins expressed as cyanidin-3-glycoside) 
exhibited a non-significant difference (p > 0.05) in the 
edema reduction at the 2-hour time point. However, 

Table 3
The molecular docking of anthocyanins and the anti-inflammatory drug standards –  

diclofenac sodium and quercetin with 5-LOX

Ligand
Binding energy Kib  

Binding site Level of selectivity
ΔGbinda (kcal/mol) mmol

Cyanidin-3-arabinoside -11.03 0.00000818 A: PHE123, VAL70, ILE119, 
THR66 High selectivity

Cyanidin-3-galactoside -9.34 0.0001427 A: VAL70, ILE119, PHE123 High selectivity
Cyanidin-3,5-diglucoside -8.99 0.00025536 A: PHE123, ILE110, THR66 High selectivity
Cyanidin-3-glucoside -8.65 0.000458 A: VAL70, ILE119, THR66 High selectivity
Cyanidin 
3-(6’’-acetylglucoside) -7.99 0.0014 A: VAL70, ILE119, THR66 High selectivity

Quercetin -6.45 0.01857 A: ILE119, THR66 Middle selectivity

Diclofenac sodium -6.00 0.03982 A: VAL81, ALA84, LEU11, ILE14, 
VAL15, LEU88 Middle selectivity

Notes: ΔGbind: free-binding energy, Ki: 50 % enzyme inhibition concentration, green/yellow/red: high/moderate/low selectivity.

Table 4
The molecular docking of anthocyanins and anti-inflammatory drug standards –  

diclofenac sodium and quercetin with Nf-kB

Ligand
Binding energy Kib  

Binding site Level of selectivity
ΔGbinda (kcal/mol) mmol

Cyanidin-3-galactoside -6.41 0.02013 A: LYS244, TYR60, HIS144, 
THR146, LYS147 Middle selectivity

Cyanidin-3-arabinoside -6.04 0.03708 A: LYS244, TYR60, HIS144, 
THR146, LYS147 Middle selectivity

Cyanidin-3-glucoside -5.38 0.1148
A: LYS244, PRO246, ALA245, 
TYR60, HIS144, SER211, LEU210, 
LYS147, ASP209, MET208

Low selectivity

Cyanidin 
3-(6’’-acetylglucoside) -4.20 0.82741 A: LEU210, TYR60, HIS144, 

LYS147 Low selectivity

Diclofenac sodium -3.90 1.38 A: TYR50, HIS144, LEU210, 
VAL145, THR146, LYS147 Low selectivity

Cyanidin-3,5-diglucoside -3.89 1.40 A: LYS147, LEU210, THR146, 
HIS144, TYR60 Low selectivity

Quercetin -3.61 2.28 A: LYS145, LYS147, LEU210, 
THR146, THR60, HIS144 Low selectivity

Notes: ΔGbind: free-binding energy, Ki: 50 % enzyme inhibition concentration, green/yellow/red: high/moderate/low selectivity.
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diclofenac sodium demonstrated a significantly higher 
anti-inflammatory effect in 1, 3, and 4 hours (Table 6).

Comparison of the lingonberry fruit extract (13.0 mg/kg,  
calculated with reference to the total anthocyanins ex-
pressed as cyanidin-3-glycoside) with the reference drug  
Quertin revealed no statistically significant differences 
(p > 0.05) in the anti-inflammatory activity at any of 
the evaluated time points. Conversely, the lower dose 
of the lingonberry fruit extract (6.5 mg/kg, calculated 
with reference to the total anthocyanins expressed as  
cyanidin-3-glycoside) showed a significantly weaker anti- 
inflammatory effect compared to both diclofenac sodi-
um and Quertin at all time points assessed (1–4 hours), 
with the reference drugs exhibiting significantly greater 
activity (p < 0.05) (Table 6).

The inflammation represents a complex biological re-
sponse to external or internal stimuli and is closely associ-
ated with the development of oxidative stress. To evaluate 

the anti-inflammatory activity, the carrageenan-induced  
rat paw edema model is employed as it reliably reflects the 
key mechanisms underlying the inflammatory process. 
According to the canonical progression of inflammation 
in this model, histamine and serotonin predominate dur-
ing the first hour, pro-inflammatory cytokines during the 
second hour, and prostaglandins, particularly COX-2,  
from the third to the fifth hour. Based on the results ob-
tained, the lingonberry fruit extract demonstrated the 
inhibitory activity across all phases of inflammation.

The molecular docking results obtained in the present 
study demonstrated a binding energy of –5.76 kcal/mol  
for diclofenac sodium against COX-2 (PDB ID: 1DDX),  
with the calculated IC₅₀ value of 0.05977 mmol. Notably,  
this binding affinity appears less favorable compared to 
the previously published data. For example, Ibrahim et al.  
(2018) [21] reported a docking score of –9.549 kcal/mol  
for the diclofenac interaction with COX-2.

Table 5
A schematic overview of the classification of anti-inflammatory drug standards  

and principal compounds identified in the lingonberry fruit extract

Compound COX-2 phospho
lipase A2 5-LOX Nf-kB

Number of closed  
key enzyme  

of inflammation
Drug standard

Diclofenac sodium # & & # 2
Quercetin # & & # 2

Compounds in the lingonberry fruit extract
Cyanidin-3-galactoside ü ü ü & 4
Cyanidin-3-arabinoside ü ü ü & 4
Cyanidin-3-glucoside ü ü ü # 3
Cyanidin-3,5-diglucoside # ü ü # 2
Cyanidin 3-(6’’-acetylglucoside) & ü ü # 2

Notes: ü – high level of selectivity; & – medium level of selectivity; # – lower of selectivity.

Table 6
The anti-inflammatory activity of the lingonberry extract in the carrageenan edema model n = 5, (M ± m)

Experimental 
conditions

Dose, 
mg/kg Parameter 

Dynamics of the inflammation development, hours
1 2 3 4

Control 
pathology (CP) – ∆V, mL 0.47 0.84 1.10 1.16

Diclofenac 
Sodium 8.0

∆V, mL 0.20* ± 0.01 0.52* ± 0.04 0.71* ± 0.04 0.73* ± 0.04
АА, % 58.0 38.0 35.0 37.0 

Quertin 50.0
∆V, mL 0.27* ± 0.01 0.51* ± 0.04 0.84* ± 0.04 0.81* ± 0.04
АА, % 43.0 39.0 24.0 30.0 

Lingonberry 
fruit extract 6.5

∆V, mL 0.33*/**/# ± 0.03 0.69*/**/# ± 0.05 0.95*/**/# ± 0.07 0.12*/**/# ± 0.01
АА, % 30.0 18.0 14.0 10.0 

Lingonberry 
fruit extract 13.0

∆V, mL 0.26*/**/$ ± 0.02 0.55*/$ ± 0.04 0.83*/**/$ ± 0.06 0.88*/**/$ ± 0.06
АА, % 45.0 35.0 25.0 24.0 

Notes: 1) * p < 0.05 – The level of statistical significance of the CP group; 2) ** p < 0.05 – reliable values for the drug diclofenac sodium;  
3) # p < 0.05 – reliable values of Quertin; 4) $ p < 0.05 – reliable values of the lingonberry fruit extract in the of dose 6.5 mg/kg, calculated 
with reference to the total anthocyanins expressed as cyanidin-3-glycoside; 5) The dose of the lingonberry fruit extract was calculated 
with reference to the total anthocyanins expressed as cyaniding-3-glycoside; 6) AA – the anti-inflammatory activity; 7) ∆V – the size of the 
edema; 8) n – the number of animals in the group.
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Such discrepancies may be attributed to differences in 
docking protocols, including the selected protein structure,  
grid box parameters, ligand preparation procedures, sco- 
ring functions, and validation strategies. Even when the  
same enzyme COX-2 is studied, variations in crystallo- 
graphic conformations, resolution, or active site confi- 
guration can substantially influence calculated binding 
energies. Therefore, docking scores should be interpre- 
ted as relative rather than absolute indicators of the bio-
logical activity.

Importantly, despite the moderate binding energy ob-
served in silico, diclofenac exhibited a pronounced anti- 
inflammatory activity in the carrageenan-induced paw 
edema model. This apparent inconsistency may reflect 
the multifactorial nature of pharmacological responses 
in vivo. The anti-inflammatory efficacy of diclofenac 
is not exclusively mediated through the COX-2 inhibi-
tion, but also involves additional mechanisms, includ-
ing the modulation of NF-κB signaling, suppression of 
the phospholipase A₂ activity, interference with the leu-
kocyte migration, and reduction of the reactive oxygen 
species generation.

It should be noted, however, that the pharmacologi-
cal response observed in vivo is influenced by multiple 
physiological factors, including the degree of gastroin-
testinal absorption, bioavailability, distribution within 
tissues, metabolic transformation, and the elimination 
rate of the administered compounds. Variability in these 
parameters may significantly affect the overall efficacy 
of both the extract under research and the reference 
drug. In addition, plant-derived polyphenols may un-
dergo an extensive biotransformation, leading to the 

formation of active or inactive metabolites that can 
modulate the final biological response.

Furthermore, while diclofenac is primarily recogni- 
zed as a cyclooxygenase inhibitor, its anti-inflammatory  
activity may also involve additional mechanisms be-
yond COX-2 inhibition, including modulation of NF-κB  
signaling, inhibition of phospholipase A₂ activity, and 
effects on reactive oxygen species generation. Therefore, 
the anti-inflammatory effects of both the lingonberry ex- 
tract and diclofenac in vivo may reflect a multifactorial 
interaction with several molecular targets rather than the 
selective action on a single pathway.

Thus, the efficacy in vivo represents the integrated 
outcome of both pharmacodynamic and pharmacokine- 
tic determinants.

Conclusions and prospects of further research. 
A comprehensive theoretical and experimental study 
of the anti-inflammatory properties of the lingonberry 
fruit extract has been conducted using the molecular 
docking analysis and the carrageenan-induced rat paw 
edema model in vivo. The results in silico demonstrated 
that lingonberry anthocyanins exhibited a strong bind-
ing affinity toward key pro-inflammatory targets, in-
cluding COX-2, phospholipase A₂, 5-LOX, and NF-κB. 
The findings in vivo showed that administration of a 
thick lingonberry fruit extract in the dose of 13.0 mg/kg 
(calculated with reference to the total anthocyanins ex-
pressed as cyanidin-3-glycoside) significantly inhibited 
inflammatory responses in all phases of the carrageen-
an-induced paw edema.
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О. М. Семенов

ДНП «Львівський національний медичний університет імені Данила Галицького»  
Міністерства охорони здоров’я України

Дослідження вітчизняного ринку противірусних лікарських 
засобів для фармакотерапії ускладненого грипу в Україні

Мета – дослідження вітчизняного ринку противірусних лікарських засобів – інгібіторів нейрамінідази, які 
клінічним протоколом лікування рекомендовані для фармакотерапії хворих з ускладненими формами грипу. 
Визначення їхніх вартісних аспектів та доступності для пацієнта. 

Матеріали та методи. Розглянуто нормативно-законодавчі акти та джерела наукової літератури щодо фар-
мацевтичної складової лікування ускладнених форм грипу з використанням противірусних лікарських засобів – 
інгібіторів нейрамінідази (АТХ-код J05A H) – в Україні. Проаналізовано фармацевтичний ринок України щодо 
наявності та доступності для населення цієї групи препаратів. 

Результати та їхнє обговорення. З гострих респіраторних вірусних інфекцій грип є ключовим захворю-
ванням з-поміж населення за кількістю зареєстрованих випадків, тяжких ускладнень та втрати працездатності. 
Тяжкі форми грипу вимагають стаціонарного лікування пацієнтів з використанням противірусних препаратів. 
Згідно із клінічним протоколом лікування та рекомендацій ВООЗ для фармакотерапії ускладнених форм гри-
пу рекомендовано застосування інгібіторів нейрамінідази (J05A H), до яких відносять озельтамівір, занамівір, 
ланінамавір та пірамівір, які зберігають активність проти різних штамів вірусу грипу. Інгібітори нейрамінідази 
представлені на вітчизняному фармацевтичному ринку України 15 торговельними назвами іноземних виробни-
ків, що вказує на повну імпортозалежність і вимагає розроблення та впровадження у виробництво вітчизняних 
противірусних препаратів. 

Висновки. Тяжкі форми грипу можуть призвести до значних ускладнень захворювання пацієнта, тому вико-
ристання інгібіторів нейрамінідази має запобігти виникненню тяжких патологічних змін в організмі хворого. Най-
доступнішим препаратом для пацієнта є Озельтамівір по 75 мг, № 10 (Страйдс Індія), вартість курсу лікування 
яким у 2026 році буде становити 5 % від мінімальної заробітної плати пацієнта. 

Ключові слова: ускладнена форма грипу; противірусні лікарські засоби; інгібітори нейрамінідази; 
економічна доступність; імпортозалежність.

O. M. Semenov
Danylo Halytskyi Lviv National Medical University of the Ministry of Health of Ukraine
The study of the domestic market of antiviral drugs for the pharmacotherapy 
of complicated influenza in Ukraine
Aim. To study the domestic market of antiviral drugs – neuraminidase inhibitors, which are recommended by the 

clinical treatment protocols for the pharmacotherapy of patients with complicated forms of influenza; to determine their 
cost aspects and accessibility for the patient.

Materials and methods. The normative and legislative acts and sources of scientific literature on the pharma-
ceutical component of the treatment of complicated forms of influenza using antiviral drugs, neuraminidase inhibitors 
(ATC code J05A H), in Ukraine were reviewed. The pharmaceutical market of Ukraine was analyzed in terms of the 
availability and accessibility of this group of drugs to the population.

Results. Among acute respiratory viral infections, influenza is a key disease among the population in terms of the 
number of reported cases, severe complications and disability. Severe forms of influenza require inpatient treatment 
of patients using antiviral drugs. According to the clinical treatment protocol and the WHO recommendations, it is rec-
ommended to use neuraminidase inhibitors (J05A H), including Oseltamivir, Zanamivir, Laninavir and Piramivir with 
the activity against various strains of the influenza virus, for the pharmacotherapy of complicated forms of influenza. 
Neuraminidase inhibitors are represented in the domestic pharmaceutical market of Ukraine by 15 trade names of 
foreign manufacturers, which indicates complete import dependence and requires the development and introduction 
of domestic antiviral drugs into production.

Conclusions. Severe forms of influenza can lead to significant complications of the patient’s disease, and, there-
fore, the use of neuraminidase inhibitors should prevent the occurrence of severe pathological changes in the patient’s 
body. The most affordable drug for the patient is Oseltamivir, 75 mg, No. 10 manufactured by Strides India, the course 
of treatment for which in 2026 will be 5 % of the patient’s minimum wage.

Keywords: complicated form of influenza; antiviral drugs; neuraminidase inhibitors; economic availability; import 
dependence.
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Вступ. У період епідемічних сезонів, коли різко 
збільшується кількість гострих респіраторних вірус-
них інфекцій, грип стає ключовим захворюванням 
з-поміж населення за кількістю зареєстрованих ви-
падків, тяжких ускладнень та втрати працездатності 
з-поміж населення [1]. 

На сьогоднішній день грип є найпоширенішою 
інфекційною хворобою, під час епідемічних спалахів 
якої хворіє до 30–50 % населення ураженого регіо-
ну, що призводить до великих економічних втрат [2].  
Незважаючи на велику кількість розроблених лікар-
ських засобів (ЛЗ) для лікування та профілактики цьо- 
го захворювання, грип залишається практично неконт- 
рольованою і малокерованою інфекцією. Досить час- 
то спостерігаються тяжкі форми грипу, які вимага- 
ють стаціонарного лікування пацієнтів та застосу-
вання специфічних ЛЗ, особливо противірусних пре- 
паратів. Тому фармацевтичний працівник має зна-
ти основні симптоми перебігу грипу, маркери, які вка- 
зують на виникнення ускладнень цього захворюван- 
ня у пацієнта, методи його лікування та хіміопрофі-
лактики противірусними ЛЗ. 

Мета роботи – дослідження вітчизняного ринку 
противірусних лікарських засобів – інгібіторів ней- 
рамінідази, які клінічним протоколом лікування ре-
комендовані для фармакотерапії хворих з ускладне-
ними формами грипу. Визначення їхніх вартісних 
аспектів та доступності для пацієнта. 

Матеріали та методи. Розглянуто нормативно- 
законодавчі акти, джерела наукової літератури з ви- 
користанням пошукової системи «Google Scholar»,  
наукометричних баз даних «PubMed», «Cochrane», 
«Web of Science», «Scopus»; довідника «Compendium»  
щодо фармацевтичної складової лікування усклад-
нених форм грипу з використанням противірусних 
ЛЗ для системного застосування в Україні. 

Об’єктами дослідження стали: уніфікований клі- 
нічний протокол первинної, вторинної спеціалізова-
ної медичної допомоги дорослим та дітям «Грип», за-
тверджений наказом МОЗ України від 16.07.2014 р.  
№ 499; інформація з Державного реєстру лікарських 
засобів та інтернет-ресурсу tabletki.ua. У роботі вико-
ристовували маркетингові методи дослідження, а та- 
кож системно-оглядовий, бібліографічний, графічний  
та документальний. Проведено моніторинг фарма-
цевтичного ринку України на наявність зареєстро-
ваних інгібіторів нейрамінідази (J05A H), проаналі-
зовано асортимент торговельних назв, на прикладі 
аптек м. Львова, їхніх лікарських форм та країн-ви-
робників. Визначено індекс купівельної спромож-
ності для пацієнта, який розрахований за формулою 
Q = W/P, де W – мінімальна зарплата в Україні ста-
ном на 01.01.26 р., а P – ціна торговельної назви ін-
гібіторів нейрамінідази, які були в наявності в ап-
течних закладах м. Львова в січні 2026 року.

Результати та їхнє обговорення. За визначен-
ням ВООЗ, грип – гостре інфекційне вірусне захво-
рювання з періодичним епідемічним поширенням, 
який характеризується появою гострого респіратор-
ного синдрому з переважанням трахеобронхіту та 

вираженою інтоксикацією зі значним підвищенням 
температури тіла у пацієнта, які зникають протягом 
тижня [3, 4]. Однак у багатьох людей, особливо в гру- 
пах високого ризику, таких як маленькі діти (<5 років),  
люди похилого віку (≥65 років), вагітні жінки та люди  
з хронічними захворюваннями, можуть розвиватися 
тяжкі ускладнення захворювання внаслідок грипу, що  
може призвести до смерті пацієнта [5]. ВООЗ кла-
сифікує тяжку форму перебігу грипу як лаборатор-
но підтверджений грип, який вимагає стаціонарно-
го лікування.

Вірус грипу належить до родини ортоміксовірусів. 
Ядро вібріона представлене рибонуклеїновою кис- 
лотою. Існують А, В та С серотипи вірусу грипу [6].

Основою фармакотерапії грипу є симптоматич-
не лікування, що спрямовано на усунення чи полег- 
шення таких основних симптомів, як гарячка, міал-
гія, біль у горлі, кашель, риніт тощо. Однак за тяж-
кого перебігу захворювання пацієнту можуть бути 
призначені противірусні ЛЗ, дія яких буде спрямо-
вана безпосередньо на вірус грипу. Також противі- 
русні ЛЗ можуть бути призначені пацієнту для хіміо- 
профілактики, якщо не було щеплення проти грипу, 
чи є підстави вважати, що у пацієнта ще не виро-
бився захисний титр антитіл після щеплення [6, 7]. 

За даними доказової медицини, існує два ЛЗ з до- 
веденою противірусною ефективністю щодо вірусів 
грипу. Це інгібітори нейрамінідази – Занамівір та 
Озельтамівір [8]. 

Аналіз нормативно-законодавчих актів засвідчив,  
що згідно з наказом Міністерства охорони здоров’я 
України (МОЗ) від 16.07.2014 року № 499 набув чин- 
ності уніфікований клінічний протокол первинної, 
вторинної (спеціалізованої) медичної допомоги до-
рослим та дітям «Грип», яким передбачено алгоритм 
діагностики, лікування та хіміопрофілактики грипу 
в Україні. 

Згідно з протоколом лікування та рекомендацій 
ВООЗ для фармакотерапії ускладнених форм грипу 
рекомендовано застосування інгібіторів нейрамініда-
зи (J05A H), поверхневого глікопротеїну вірусу гри-
пу, який є одним із ключових ферментів, що беруть 
участь у реплікації вірусів грипу типу А і В.

Систематичні огляди та метааналіз наукової лі- 
тератури показали, що ранній початок лікування ін-
гібіторами нейрамінідази у госпіталізованих пацієн- 
тів з грипом може сприяти зниженню смертності та 
тривалості перебування в лікарні порівняно з пізні-
шим початком фармакотерапії інгібіторами нейрамі- 
нідази або їхньою відсутністю [9]. Очікується, що ін- 
гібітори нейрамінідази скоротять тривалість захво-
рювання на 1–3 дні, зменшать ризик передачі вірусу 
побутовим або медичним контактом, зменшать кіль- 
кість та тяжкість ускладнень (синусит, бронхіт, пнев- 
монія), знизять використання антибіотиків та запобіг- 
нуть сезонній інфекції, спричиненій вірусом грипу.

До інгібіторів нейрамінідази відносять Озельта- 
мівір, Занамівір, Ланінамавір та Пірамівір, які збе-
рігають активність проти різних штамів вірусу гри-
пу [10].
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Настановою ДЕЦ МОЗ України від 2018 року 
«Грип та гострі респіраторні інфекції» Озельтамівір 
схвалений для лікування грипу в немовлят і дітей 
віком від 1-го року у формі таблеток і суспензії для 
дорослих пацієнтів [11].

Озельтамівір діє на  всі штами вірусів грипу. 
Внаслідок інгібування нейрамінідази порушується 
здатність вірусних частинок проникати всередину 
клітини, а також можливість виходу віріонів з інфі-
кованої клітини, що сприяє обмеженню поширення 
інфекції в організмі. Установлено, що Озельтамівір 
значно знижує показники смертності у  пацієнтів, 
госпіталізованих з тяжким сезонним грипом, порів-
няно з пацієнтами, які не отримували Озельтамівір 
(4,6 % проти 13,6 %). У пацієнтів, що госпіталізова-
ні протягом 48 год і отримували Озельтамівір, від-
мічали значне зниження смертності [12].

Для визначення зареєстрованих в Україні про-
тивірусних ЛЗ інгібіторів нейрамінідази проведе-
но аналіз даних Державного реєстру лікарських 
засобів України (ДРЛЗУ) [13] станом на січень  
2026 року. Встановлено, що в Україні зареєстрова-
ні такі торговельні назви інгібіторів нейрамінідази  
(табл. 1).

У табл. 1 вказані зареєстровані в Україні інгібі-
тори нейрамінідази. З них Озельтамівір і Занамівір 
представлені на фармацевтичному ринку 15 торго-
вельними назвами (ТН), з них: Озельтамівір – 14, 
Занамівір – 1. Станом на 01 січня 2026 року Ланіна- 
мавір та Пірамівір на ринку України відсутні. За лі-
карськими формами: капсули – 13 ТН; таблетки –  
1 ТН; порошок для інгаляцій дозований – 1 ТН.  
За країнами-виробниками: Індія – 11 ТН; Франція – 
2 ТН; Польща – 1 ТН; Болгарія – 1 ТН.

Таблиця 1
Торговельні назви інгібіторів нейрамінідази на вітчизняному фармацевтичному ринку

Торгова назва Форма випуску Концентрація АФІ № реєстраційного
посвідчення Виробник, країна

ОЗЕЛЬТАМІВІР 
ОЗЕЛЬТАМІВІР капс. 75 мг, № 10 1 капс. містить 

озельтамівіру 75мг 
UA/18208/01/01 Страйдс Фарма Сайенс 

Лімітед, Індія

ОЗЕЛЬТАМІВІР капс. 75 мг, № 10 1 капс. містить 
озельтамівіру 75 мг

UA/20511/01/01 ЛЮПІН ЛІМІТЕД, Індія

АГРІППА капс. 75 мг, № 10 1 капс. містить 
озельтамівіру 75 мг 

UA/19985/01/01 Балканфарма-Дупниця АТ, 
Болгарія

АЗЕЛЬТА таб. 75 мг, № 10 1 таб. містить 
озельтамівіру 75,00 мг 

UA/18115/01/01 Біофарм Лтд Польща

НАТФЛУ капс. 30 мг, № 10 1 капс. містить 
озельтамівіру 30 мг

UA/18753/01/01 Натко Фарма Лімітед, Індія

НАТФЛУ капс. 75 мг, № 10 1 капс. містить 
озельтамівіру 75 мг

UA/18753/01/03 Натко Фарма Лімітед, Індія

НАТФЛУ капс. 45 мг, № 10 1 капс. містить 
озельтамівіру 45 мг

UA/18753/01/02 Натко Фарма Лімітед, Індія

СЕЛЬТАВІР капс. 30 мг, № 10 1 капс. містить 
озельтамівіру 30 мг

UA/17704/01/01 Маклеодс Фармасьютикалс 
Лімітед, Індія

СЕЛЬТАВІР капс. 75 мг, № 10 1 капс. містить 
озельтамівіру 75 мг

UA/17704/01/03 Маклеодс Фармасьютикалс 
Лімітед, Індія

СЕЛЬТАВІР капс. 45 мг, № 10 1 капс. містить 
озельтамівіру 45 мг

UA/17704/01/02 Маклеодс Фармасьютикалс 
Лімітед, Індія

ТАМІФЛЮ® капс. 75 мг, № 10 1 капс. містить 
озельтамівіру 75 мг 

UA/3189/02/03 Сенексі, Франція

ФЛУКАП капс. 75 мг, № 10 1 капс. містить 
озельтамівіру 75 мг

UA/17009/01/03 Гетеро Лабз Лімітед, Індія

ФЛУКАП капс. 30 мг, № 10 1 капс. містить 
озельтамівіру 30 мг

UA/17009/01/01 Гетеро Лабз Лімітед, Індія

ФЛУКАП капс. 45 мг, № 10 1 капс. містить 
озельтамівіру 45 мг

UA/17009/01/02 Гетеро Лабз Лімітед, Індія

ЗАНАМІВІР 
РЕЛЕНЦА порошок для інгаляцій, 

дозований, по 5 мг
1 доза препарату 
містить занамівіру 5 мг

UA/5370/01/01 Глаксо Веллком Продакшн, 
Франція

ЛАНІНАМАВІР 
Відсутній на фармацевтичному ринку України

ПІРАМІВІР 
Відсутній на фармацевтичному ринку України
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Усі торговельні марки представлені на фармацев- 
тичному ринку України лише іноземними виробни-
ками, що вказує на повну імпортозалежність і ви-
магає розроблення та впровадження у виробництво 
вітчизняних противірусних ЛЗ для лікування та хі-
міопрофілактики тяжких форм грипу. 

Для визначення доступності вищевказаних про-
тивірусних ЛЗ для пацієнта проведено моніторинг 
фармацевтичного ринку України на наявність зареє-
строваних інгібіторів нейрамінідази (J05A H). 

За допомогою сайту Tabletki.ua – онлайн плат-
форми, що агрегує дані про роботу аптек, наявність 
у них медичних препаратів, товарів для гігієни, здо- 
ров’я та краси, а також ціни на них [14], нами про-
ведений маркетинговий аналіз наявності ТН Озаль-
тамівіру та Занамівіру на фармацевтичному ринку 
України, на прикладі аптек м. Львова, їхньої ціни та  
вартості курсу лікування для пацієнта. Дані наведе-
но у табл. 2. 

Рекомендований режим дозування препарату Озель- 
тамівір – по 1 капсулі 75 мг 2 рази на добу перораль-
но протягом 5 днів дорослим та підліткам (13–17 ро- 
ків) з масою тіла понад 40 кг.

Аналізуючи вартісні аспекти курсу фармакотера- 
пії, ми встановили, що найнижча вартість для пацієн- 
та буде мати: для МНН Озельтамівір: ТН – Озельта- 
мівір, капсули по 75 мг, № 10, Страйдс Фарма Сайенс  
Лімітед, Індія, 436,44 грн; а найвищу – ТН Таміфлю  

капс. 75 мг, №  10, Сенексі, Франція, 1422,64 грн. 
Для МНН Занамівір – ТН Реленца, порошок для ін-
галяцій, дозований, по 5 мг, Глаксо Веллком Про-
дакшн, Франція, 2200,00 грн.

З метою визначення навантаження на платоспро- 
можність пацієнта розраховано індекс купівельної 
спроможності за формулою Q = W/P, де W – міні-
мальна зарплата в Україні станом на 01.01.26 р., а P –  
ціна торговельної назви інгібітора нейрамінідази, які 
були в наявності в аптечних закладах м. Львова в січ-
ні 2026 року.

Законом «Про Державний бюджет» в Україні  
з 01 січня 2026 року встановлена мінімальна заро-
бітна плата – 8647,00 грн/місяць [15]. Якщо пацієнт  
приймає для лікування ускладненої форми грипу 
Озельтамівір по 75 мг, то це буде 5,0 % від його мі- 
німальної заробітної плати, Таміфлю по 75 мг – 16,5 %,  
а Реленца по 5 мг – 25,4 %. Тобто для пацієнта еко-
номічно найдоступнішим ЛЗ буде Озельтамівір по 
75 мг – 5,0 % виробництва Страйдс Фарма Сайенс 
Лімітед, Індія. Найбільше навантаження на плато-
спроможність пацієнта несе Реленца – 25,4 % вироб-
ництва Глаксо Веллком Продакшн, Франція. 

Інгібітори нейрамінідази є доведено ефективни-
ми ЛЗ, дія яких спрямована безпосередньо на вірус 
грипу. Препарати представлені на фармацевтичному  
ринку України 15-ма торговельними назвами у перора- 
льних ЛФ та порошку для інгаляцій (Реленца).  

Таблиця 2
Наявність та вартісні аспекти противірусних ЛЗ для лікування грипу  

на фармацевтичному ринку України

МНН ТН Виробник Ціна (грн) Вартість курсу 
лікування (грн)

Озельтамівір Озельтамівір, капс. 75 мг, № 10 Страйдс Фарма Сайенс 
Лімітед, Індія

Від 404,00 до 468,88 436,44

Озельтамівір, капс. 75 мг, № 10 Люпін Лімітед, Індія Від 457,54 до 568,50 513,02
Агріппа, капс. 75 мг, № 10 Балканфарма АТ, Болгарія Від 501,07 до 598,80 549,93
Азельта, таб. 75 мг, № 10 Біофарм Лтд Польща Від 541,50 до 837,00 689,25
Натфлу, капс. 30 мг, № 10 Натко Фарма Лімітед, Індія В аптеках м. Львова пропозиції 

відсутні
Натфлу, капс. 75 мг, № 10 Натко Фарма Лімітед, Індія Від 415,00 до 701,06 558,03
Натфлу, капс. 45 мг, № 10 Натко Фарма Лімітед, Індія В аптеках м. Львова пропозиції 

відсутні
Сельтавір, капс. 30 мг, № 10 Маклеодс Фармасьютикалс 

Лімітед, Індія
В аптеках м. Львова пропозиції 
відсутні

Сельтавір, капс. 75 мг, № 10 Маклеодс Фармасьютикалс 
Лімітед, Індія

Від 658,54 до 779,61 719,08

Сельтавір, капс. 45 мг, № 10 Маклеодс Фармасьютикалс 
Лімітед, Індія

В аптеках м. Львова пропозиції 
відсутні

Таміфлю®, капс. 75 мг, № 10 Сенексі, Франція Від 1310,40 до 1534,87 1422,64
Флукап, капс. 75 мг, № 10 Гетеро Лабз Лімітед, Індія Від 514,50 до 670,60  592,55
Флукап капс. 30 мг № 10 Гетеро Лабз Лімітед, Індія В аптеках м. Львова пропозиції 

відсутні
Флукап, капс. 45 мг, № 10 Гетеро Лабз Лімітед, Індія В аптеках м. Львова пропозиції 

відсутні
Занамівір Реленца, порошок для 

інгаляцій, дозований, по 5 мг
Глаксо Веллком Продакшн, 
Франція

2200,00 2200,00
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Однак їхня повна імпортозалежність та інколи висока 
вартість (Реленца) вимагають розроблення та впро-
вадження у виробництво вітчизняних противірус-
них ЛЗ для лікування та хіміопрофілактики тяжких 
форм грипу.

Висновки та перспективи подальших дослі-
джень 

1. Тяжкі форми перебігу грипу можуть призвести 
до значних ускладнень захворювання пацієнта у ви- 
гляді синуситу, бронхіту, пневмонії, тому використан- 
ня противірусних лікарських засобів має запобігти 
виникненню тяжких патологічних змін в організмі 
хворого.

2. За даними інструкцій із застосування інгібіто-
рів нейрамінідази (J05A H) – Озельтамівіру, Занамі-
віру, Ланінамавіру та Пірамівіру – встановлено, що 
профілактичний курс лікування цими ЛЗ становить 
5 днів, що має нормалізувати стан здоров’я пацієн-
тів та запобігти виникненню тяжких ускладнень.

3. На основі проведених розрахунків установле-
но, що найнижчі вартісні аспекти 5-денного курсу лі- 
кування препаратом МНН Озельтамівір для пацієнта  
становлять: Озельтамівір, капс. 75 мг, № 10, Страйдс 
Фарма Сайенс Лімітед, Індія 436,44 грн, а найвищу –  
Таміфлю, капс. 75 мг,  № 10,  Сенексі,   Франція – 

1422,64 грн. Вартість курсу лікування МНН Занамі-
вір – Реленца, порошок для інгаляцій, дозований, по 
5 мг, Глаксо Веллком Продакшн, Франція – 2200,00 грн.

4. Враховуючи, що всі торговельні назви цієї гру- 
пи ЛЗ представлені на фармацевтичному ринку Ук- 
раїни тільки іноземними виробниками, перспектив-
ним є їхнє виробництво вітчизняними фармацевтич- 
ними підприємствами.

5. Аналізуючи економічну доступність цієї гру-
пи ЛЗ визначено, що найдоступнішим препаратом 
буде Озельтамівір, капсули по 75 мг, № 10, Страйдс 
Фарма Сайенс Лімітед, Індія, курс лікування яким  
у 2026 році буде становити 5 % від мінімальної заро-
бітної плати пацієнта. Найбільше навантаження на  
бюджет пацієнта несе Реленца, порошок для інгаля-
цій, дозований, по 5 мг, Глаксо Веллком Продакшн, 
Франція – 25,4 %, що свідчить про його критично 
низьку цінову доступність для соціально вразливих 
груп населення.

6. Перспективним напрямом подальших дослі-
джень вважаємо аналіз економічної доступності ін-
ших груп ЛЗ, які можуть бути використані для про-
філактики та лікування пацієнтів з ускладненими 
формами грипу.

Конфлікт інтересів: відсутній.
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The study of the composition of medical first aid kits, 
which buses, minibuses, and route taxis are equipped with

Today the issue of providing pre-medical aid to victims of road traffic accidents is acute, especially when it con-
cerns road accidents involving buses, minibuses and route taxis. In recent years the number of road accidents with 
casualties or injuries has increased in Ukraine. The main causes of deterioration or loss of health among the injured 
are untimely or inadequate provision of pre-medical aid.

Aim. To study the composition of medical first aid kits, which buses, minibuses and route taxis are equipped with.
Materials and methods. In the course of the study, methods of analysis, synthesis, generalization, logical meth-

od, as well as the content analysis were used to examine the composition of medical first aid kits and conduct expert 
surveys. The expert method was applied to determine the relevance of the research problem and gather the opinions 
of bus drivers regarding the composition of medical first aid kits that should be available in buses, minibuses and route 
taxis. A total of 362 divers were surveyed. It represents a statistically significant sample. The drivers’ conclusions were 
substantiated and confirmed by the corresponding coefficients (concordance coefficient and Pearson coefficient).

Results. The domestic regulatory and legal framework regarding the composition of medical first aid kits, which 
buses, minibuses and route taxis are to be equipped with, has been analyzed. According to the current regulatory 
framework, namely DSTU 3961-2000 and Amendment No. 2 to the Order of the Ministry of Health of Ukraine No. 187 
“On the Approval of the List of Medical Products in Medical First Aid Kits for Transport Vehicles”, there are two types 
of medical first aid kits in Ukraine, depending on the number of passengers – AMA-1 and AMA-2. The composition of 
first aid kits in EU countries (such as Poland and Germany) and the USA has also been studied.

Conclusions. Based on the studies conducted, it has been determined that a medical first aid kit for buses ac-
cording to the requirements of the Ukrainian legislation is mandatory and its contents must meet all the requirements 
for providing pre-medical aid. It has been found that the approved composition of medical first aid kits for buses is not 
complete and requires revision.

Keywords: medical first aid kit; medicinal product; medical device; road traffic accident; pre-medical aid.

Р. В. Сагайдак-Нікітюк, П. А. Стібиш 
Інститут підвищення кваліфікації спеціалістів фармації Національного фармацевтичного 
університету Міністерства охорони здоров’я України
Дослідження складу аптечок домедичної допомоги, якими укомплектовані 
автобуси, мікроавтобуси та маршрутні таксі
Сьогодні гострою є проблема надання домедичної допомоги постраждалим унаслідок дорожньо-транспорт-

них пригод, особливо якщо це стосується автобусів, мікроавтобусів та маршрутних таксі. В Україні останнім ча-
сом зросла кількість дорожньо-транспортних пригод з потерпілими або травмованими. Основними причинами 
втрати або погіршення здоров’я травмованих є несвоєчасне надання  домедичної допомоги.

Мета – дослідження складу аптечок медичних, якими укомплектовані автобуси, мікроавтобуси та маршрутні 
таксі.

Матеріали та методи. Використовувалися методи аналізу, синтезу, логічний, узагальнення, контент-аналіз 
для вивчення складу аптечок медичних та експертного опитування. Експертний метод застосовувався для ви-
значення актуальності досліджуваної проблематики та думок водіїв автобусів стосовно складу аптечок медич-
них, якими мають бути укомплектовані автобуси, мікроавтобуси та маршрутні таксі. Було опитано 362 водії, що 
є презентабельною вибіркою. Висновки водіїв є обґрунтованими, що підтверджено відповідними коефіцієнтами 
(коефіцієнтом конкордації та коефіцієнтом Пірсона).

Результати та їхнє обговорення. Проаналізовано вітчизняну нормативно-правову базу щодо складу апте-
чок медичних, якими укомплектовано автобуси, мікроавтобуси та маршрутні таксі. Відповідно до чинної норма-
тивно-правової бази, а саме ДСТУ 3961-2000 зі змінами № 2 та Наказу МОЗ України № 187 «Про затверджен-
ня переліків лікарських засобів у медичних аптечках транспортних засобів», в Україні існує два типи аптечок 
медичних залежно від кількості пасажирів – АМА-1 і АМА-2. Досліджено склад аптечок ЄС, а саме Польщі та 
Німеччини, і США. 

Висновки. На підставі проведених досліджень визначено, що аптечка медична для автобусів, згідно з ви-
могами вітчизняного законодавства, є обов’язковою, а її комплектація повинна відповідати всім вимогам щодо 
надання домедичної допомоги. Установлено, що затверджений склад аптечок медичних для автобусів неповний 
і потребує перегляду. 

Ключові слова: аптечка медична; лікарський засіб; медичний виріб; дорожньо-транспортна пригода; 
домедична допомога.
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Introduction. The situation on the roads of Ukraine 
today is quite difficult and is characterized by a signifi-
cant number of traffic injuries, which cause is various 
problems, such as the unsatisfactory condition of roads 
and road surfaces, violations of traffic rules by drivers, 
speeding, etc. All this leads to a significant number of 
road traffic accidents (RTAs), which are often accom-
panied by injuries to road users and, in some cases, by 
fatalities.

It should be noted that in Ukraine in 2024, the num-
ber of RTAs increased by 9 % compared to 2023 [1].  
In 2024, 3,202 people died in RTAs, 32023 were injured, 
and as of August 31, 2025, 16,423 RTAs with victims or 
injuries were registered: 1,663 people died and 17,107 
were injured (Fig. 1) [2-5].

The largest number of deaths was recorded in Dnip- 
ropetrovsk, Lviv and Kharkiv regions, as well as in Kyiv.  
The highest rates among EU countries were in Romania 
(93 road accident victims per million inhabitants), fol-
lowed by Bulgaria (81) and Latvia (78) [6]. 

An important point for preserving the life and health 
of those injured in a road accident is the timely provision 
of pre-medical aid. According to the current standards for 
providing emergency medical care, the arrival time of 
the brigade in cities is ten minutes, and in rural areas –  
20 minutes [7]. However, it should be noted that in cas-
es where road accidents occur in the highways remote 
from populated areas, the arrival time of the emergency 
medical team can increase to 30 minutes and sometimes 
longer.

According to official data [4-5], the first place among  
the factors of mortality of those injured in road accidents 

is occupied by inaction or incorrect actions of eyewit-
nesses (70 %), injuries incompatible with life are in the 
second place (20 %), and the third place is occupied by 
the delay in the arrival of the emergency (ambulance) 
brigade (10 %), i.e., the death of a significant number 
of victims in road accidents is caused by non-serious 
injuries and incorrect actions of persons who provided 
pre-medical aid, while one of the factors in providing 
quality assistance is the presence of a medical first aid 
kit in the vehicle, which, according to the legislation, is 
a mandatory condition for the operation of any vehicle 
and can be used both when providing pre-medical aid in 
emergency cases (accidents) and in everyday life.

A number of publications on the issues under research 
are devoted to the study of the composition of medical 
first aid kits for cars, namely the works of Sahaidak-
Nikitiuk R. V. [8-10], Semenchenko K. V.; the compo-
sition of a medical first-aid kit for rescuers – the works 
of Avetysyan V. G., Senchikhin Yu. N., Kulakov S. V., 
Kulish Yu. A., Trygub V. V. [11, 12] and many others.

The aim of the article is to study the composition of 
medical first aid kits, which buses, minibuses and route 
taxis are equipped with.

Materials and methods. During the study, methods 
of analysis, synthesis, generalization, logical method, 
as well as the content analysis were used to examine the 
composition of medical first aid kits and conduct expert 
surveys. The expert method was applied to determine 
the relevance of the research problem and gather the 
opinions of bus drivers regarding the composition of 
medical first aid kits that buses, minibuses and route 
taxis should be equipped with. A total of 362 divers were 

26184
25365

26782
27220

24294

26052 26140

24521

18628

23642

25781

16423

4483
3970 3410 3432 3350 3454 3541 3238 2791 3053 3202

1663

32395
31467

33613
34667

30884

32736
31974

29738

23145

29502

32023

17107

0

5000

10000

15000

20000

25000

30000

35000

40000

2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024 2025*

Total number of roal assidents Died Injured

Fig. 1. The number of injured and killed in road accidents in Ukraine for the period of 2014-2025



NEWS OF PHARMACY 1 (111) 2026 97ISSN 2415-8844 (Online)

interviewed. It represents a statistically significant sam-
ple. The minimum number of experts who participated 
in the surveys was determined taking into account the 
marginal permissible error. According to years of the 
driving experience, bus drivers were divided as follows: 
up to 5 years – 2.3 %; 5-10 years – 10.2 %; 10-20 years –  
31.4 %; 20-30 years – 43.8 %; more than 30 years –  
12.3 %. According to the driver qualification categories,  
78 % of respondents were Class I drivers, and 22 % were  
class II drivers. The conclusions drawn from the drivers’  
responses were substantiated. The concordance coeffi-
cient equaled 0.9123, and the Pearson coefficient was 
86.1. These values exceed the critical tabular value. 

Results and discussion. According to DSTU 3961-2000  
“Automobile First Aid Kit. General Requirements” with 
Amendments No. 1,2 [13], the automobile medical kit 
(AMA) is understood as a set of medical supplies in-
tended to provide pre-medical aid to victims of road traf-
fic accidents, as well as for use during vehicle operation 
in case of minor injuries.

According to the Order of the Ministry of Health of 
Ukraine No. 187 “On the Approval of the List of Medi-
cines and Medical Devices for First Aid Kits”, there are 
two types of AMA kits [14-15]: AMA-1 – a first aid kit 
for passenger cars (with up to 9 passengers) and trucks 
and AMA-2 – a first aid kit for passenger transport ve-
hicles (with more than 9 passengers).

DSTU 3961-2000 with Amendments No. 2 “Auto-
mobile First Aid Kit. General Requirements” [13] also 
provides for two types of first aid kits: AMA-1 for pas-
senger and freight vehicles, city and suburban buses with  
up to 9 passengers, including the driver, as well as wheeled 
tractors, combines and vans, and AMA-2 – (for intercity 
buses, freight vehicles and long-distance route taxis with 
up to 9 passengers). Each type of the first aid kit has 
two sets – set 1 (means for stopping bleeding, applying  
bandages in case of injuries), and set 2 (means for apply-
ing bandages in case of injuries and additional means). 
This standard also provides for the presence of two sets –  
emergency (for providing pre-medical aid to accident 
victims) and operational (both for providing pre-medi-
cal aid to accident victims and for everyday use) (Table 1).

Thus, the presence of AMA 2 is a mandatory condi-
tion for intercity buses and long-distance taxis with up  
to 40 passengers to operate. But a comparison of the 
composition of medical first aid kits provided for by the  
Order of the Ministry of Health of Ukraine No. 187 [15] 
and DSTU 3961-2000 with Amendments No. 2 [13] re-
vealed their significant discrepancy (Table 2), namely 
the absence of medicines (antiseptic, analgesics and car- 
diac), a cord for fixing splints and collars for fixing the 
cervical spine, splints for the upper and lower extremi-
ties (available in accordance with DSTU [13]); elastic  
sterile and non-sterile bandages, sterile wipes, gel ban- 
dages and non-sterile cotton wool, anatomical tweezers 
(available in the order of the Ministry of Health of 
Ukraine No. 187 [14, 15]).

The absence in the first aid kit of such a drug as butor-
phanol tartrate, which belongs to the group NO2A F01 opi-
oid analgesics and regulated by the Order of the Ministry  

of Health of Ukraine No. 187, is advisable since this 
drug belongs to prescription drugs and, accordingly re-
quires certain storage conditions and requirements for 
purchase in a pharmacy.

In Europe, the medical car first aid kit is equipped 
according to the DIN 13164 standard developed by the 
German Institute for Standardization, which meets the 
requirements of the Vienna Convention on Road Traffic 
[16] and EU directives on medical products. The com-
position of the European style AMA includes: bandages 
and dressings (bactericidal plasters (14 pcs.), adhesive 
plaster on a roll (5 m × 2.5 cm) (1pc.), sterile gauze ban- 
dages (45 × 29 cm) (1 pc.), sterile gauze bandage (5 × 10 cm)  
(1 pc.), non-sterile gauze bandage (5x10 cm) (2 pcs.), 
sterile gauze bandage (7 × 14 cm) (1 pc.), sterile gauze 
wipes (16 × 14 cm) (1 pc.), elastic bandages (various sizes)  
(2-3 pcs.), disinfectants and hemostatic agents (wipes 
soaked in alcohol (2 pcs.), hemostatic wipes (8 × 10 cm)  
(2 pcs.), personal bandages (special bandages with com- 
press) (various types and quantities), tools (medical scis-
sors (1 pc.), medical gloves (nitrile/latex, non-sterile), 
(4 pairs), additional equipment (rescue thermal blanket 
(1 pcs.), pre-medical aid (instructions), first aid kit stor-
age bag (1 pc.). Moreover, the bandages used in Euro- 
pean first-aid kits have inserts made of fleece fabric of  
various sizes. A distinctive feature of the AMA of the 
DIN 13164 standard from the first aid kit equipped ac- 
cording to the Order of the Ministry of Health of Ukrai- 
ne No. 187 is the presence of tourniquets for stopping 
blood, a cord for fixing tires, 5 % iodine solution, 10 ml, 
02 % butorphanol tartrate, 2 ml, in a syringe tube, 1 % 
nitroglycerin in capsules (0.0005), film (valve) for arti-
ficial lung ventilation, hypothermic portable container 
package, 20 % sodium sulfasyl, 1 ml in a syringe tube; 
and from AMA, according to DSTU 3961-2000, – tour-
niquets to stop bleeding, gel bandage in case of burns, 
cotton wool, film (valve) for artificial ventilation of the 
lungs.

For Poland, the AK-10, AK-15 type first aid kit and 
the ABD type first aid kit of the DIN 13157 standard are  
typical. They include adhesive plaster (6 × 10 cm) (8 pcs.),  
cm roll of plaster (5 m × 2.5) (1 pc.), a set of plasters 
(small, 10 pcs. and different, 10 pcs.), elastic bandage  
(4 m × 6 cm) (3 pcs.), elastic bandage (4 × 8 cm) (3 pcs.),  
disposable gloves (2 pairs), gauze bandage (60 × 80 cm) 
(2 pcs.), non-woven scarf (20 × 30 cm) (10 pcs.), indi-
vidual bandage (8 × 10 cm) (3 pcs.), individual bandage 
(10 × 12 cm) (2 pcs.), compress (10 × 10 cm) (6 pcs.), 
eye compress (5 × 7.5 cm) (2 pcs.), triangular gauze ban- 
dage (96 × 96 × 136 cm) (1 pc.), knitted bandage (4 m,  
size 2) (1 pcs.), thermal blanket 160 × 210 cm (1 pcs.), 
scissors 19.5 cm (1 pc.), foil bag (2 pcs.), pre-medical 
aid manual [17]. In some cases, these first aid kits are 
equipped with a device for artificial respiration. The com- 
position of the first aid kit complies with EU standards.

In England, standard Evolution first aid kits (manu-
factured by Safety First Aid Group) are used. They are di-
vided into kits for 1-10, 11-20 and 21-50 people. The first  
aid kit for 1-10 people (K10B) contains: first aid instruc-
tions (1 pc.), sterile waterproof plasters (20 pcs.), sterile  



ВІСНИК ФАРМАЦІЇ 1 (111) 202698 ISSN 2415-8844 (Online)

Table 1
The classification and composition of a car medical first aid kit  

according to DSTU 3961-2000 with Amendments No. 2 [13-15] 

Medical First Aid Kit
Set 

АМА-1 АМА-2
Emergency

Set 1
1 Hemostatic agents to stop bleeding, bandage in a case of trauma
A tourniquet for bleeding control
An elastic bandage (5 m × 10 сm), packaging
A sterile gauze bandage (5 m × 10 сm), packaging
A sterile gauze bandage (7 m × 14 сm), packaging
Non-sterile gauze bandage (5 m × 5 сm), packaging
Non-sterile gauze bandage (7 m × 14 сm), packaging
Chlorhexidine or (its substitutes wipes) (6 × 10 сm), 
Antimicrobial gel-based dressings, packings
Polyhexamethylene guanidine hydrochloride or (its substitutes) (10 × 50 сm), packaging
Hemostatic wipes with Furaginum or (its substitutes) (6 × 10 сm), packaging
Sterile wipes (6 × 10 сm), packaging
Sterile dressing package, packaging

1
1
2
1
1
1

2
2
6
1

3
2
6
4
4
4

9
9

12
4

2 Additional supplies
Paramedic scissors (19 сm) 1 1
A notebook and a ballpoint pen 1

Set 2
1 Additional supplies for bandaging in case of trauma
Medical bandages made of any fabric (50×50 сm) 1 3
Gel dressing for burns, packaging 1 4
2 Additional supplies
Nebulizer (a valve) for artificial lung ventilation 1 4
Medical polyethylene gloves No. 8, set 1 4
A thermal blanket (160 × 210 сm) 1 4
Paramedic scissors (19 сm) 1
Anatomical tweezers 1 1
Safety pins 2 6

Operating
АMА-1 АМА-2

1 Hemostatic agents to stop bleeding and bandage in case of trauma
Non-sterile gauze bandage (5 m × 5 сm), packaging 2 2
Non-sterile gauze bandage (7 m × 14 сm), packing 2 2
Medium sterile gauze wipes, packaging 1 1
Non-sterile cotton, 50 g, packaging 1 2
Adhesive tape (5 m × 5 сm), roll 1 3
Bactericidal plaster (2.3 × 7.2 сm), packing 4 10

eye bandages with bandage (2 pcs.), triangular bandages  
(4 pcs.), safety pins (6 pcs.), sterile bandages with a pad 
(medium) (6 pcs.), sterile bandages with a pad (large) 
(2 pcs.), wet wipes (10 pcs.), disposable gloves (1 pair). 
The content of the kit for 11-20 people (K20B) is: first aid 
instructions (1 pc.), sterile waterproof plasters (40 pcs.),  
sterile eye bandages with bandage (4 pcs.), triangular 
bandages (6 pcs.), safety pins (12 pcs.), sterile bandages 
with pad (medium, 12 × 12 cm) (9 pcs.), sterile bandages 
with pad (large, 18 × 18 cm) (3 pcs.), wet wipes (10 pcs.),  
disposable gloves (10 pairs). The medical first aid kit 
for 21-50 people (K50B) contains: first aid instructions  
(1 pc.), sterile waterproof plasters (60 pcs.), sterile eye ban- 
dages with bandage (6 pcs.), triangular bandages (8 pcs.),  

safety pins (12 pcs.), sterile bandages with a pad (me-
dium, 12 × 12 cm) (12 pcs.), sterile bandages with a pad 
(large, 18 × 18) (4 pcs.), wet wipes (20 pcs.), disposable 
gloves (3 pairs).

For the USA, the LEMdicalkit [18] is characterized 
by the following contents: 40 adhesive bandages (1 × 3),  
2 adhesive dressings (2 × 3), 4 fabric oval pads (2 × 4), 
1 gauze roll (1.5 × 5 yds), 4 sterile gauze pads, 12 sterile  
gauze squares (3 × 3, 2 packs), 1 non-adhesive pad (3 × 4),  
1 roll of gauze (3 × 5 yds), 2 combine dressings (5 × 9),  
1 pack of biological wipes (wet wipes), 4 pairs of nitrile  
disposable gloves, 2 hand sanitizing wipes (foil packed), 
9 antiseptic hand wipes, 1 emergency action card, 5 dress-
ings, 5 personal cleansing sponges (individual), 2 medium  
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Table 2
Comparison of the composition АМА-2 approved  

by the Order of the Ministry of Health of Ukraine No. 187 and DSTU 3961-2000 

Medical products and medicines

Order of the Ministry  
of Health of Ukraine No. 187

DSTU 3961-2000
emergency

operating
АМА-1 / АМА-2АМА-1 АМА-2 АМА-1

set 1/set 2
АМА-2

set 1/set 2
1. Means for stopping bleeding, applying bandages for injuries

Tourniquet to stop bleeding 1 unit 3 units 1 unit 3 units –
Chlorhexidine wipes 6 × 10 cm 2 units 9 units
Hemostatic wipes with Furaginum (6 × 10 сm) 2 units 9 units 2 units 9 units –
Sterile dressing package 1 unit 4 units 1 unit 4 units –
Adhesive plaster (5 сm × 5 m), a roll 1 unit 3 units – – 1 unit / 3 units
Antibacterial plaster (2.3 × 7.2) сm 4 units 10 units – – 4 units / 10 units
Medical dressing scarf (50×50 сm) 1 unit 3 units / 1 unit / 3 units –
Tire fixing strap – 10 m – – –
Sterile gauze bandage (5 m × 10 сm) 1 unit 6 units 1 unit 2 units –
Elastic bandage (5 m × 10 сm) – – 1 unit 2 units –
Sterile gauze bandage (7 m × 14 сm) – – 1 unit 4 units –
Non-sterile gauze bandage (5 m × 5 сm) – – 1 unit 4 units 2 units / 2 units
Non-sterile gauze bandage (7 m × 14 сm) – – 1 unit 4 units 2 units / 2 units
Sterile wipes (6 сm × 10 сm) – – 6 units 12 units –
Medium sterile gauze wipes – – – – 1 unit / 1 unit
Gel dressing for burns – – / 1 unit / 4 units –
Non-sterile cotton wool, 50 g – – – – 1 unit / 2 units
Polyhexamethylene guanidine hydrochloride 
(or their substitutes) (10 × 50 сm) – – 2 units 9 units –

2. Antiseptic means
Iodine Solution, 5 %, 10 ml 1 bottle 2 bottles – – –

3. Painkillers and heart mediations
Butorphanol tartrate, 0.2 %, ml in a syringe tube 2 units 6 units – – –
Nitroglycerin, 1 %, in capsules (0.0005) 20 caps. 40 caps. – – –

4. Additional means

Paramedic scissors (19 сm) with blunt ends
–

1 unit

–

2 units

1 unit / –

–

1 unit 
/ 1 unit

–
–

Medical gloves No. 8 made of polyethylene 1 pair 4 pairs / 1 pair / 4 pairs –
Film (valve) for artificial lung ventilation 1 unit 4 units / 1 unit / 4 units –
Hypothermic portable pack-container – 4 units - - –
Sodium sulfacyl, 20 %, 1 ml in a syringe-tube 2 units 4 units - - –
Safety pins 6 units 12 units / 2 units / 6 units –
Thermal blanket (160 × 210 сm) – 4 units / 1 unit / 4 units –

Collars for the cervical spine fixation, set –
4 sizes for 

adults;  
1 child size 

– – –

Elastic splints of the SAM SPLINT type
– for upper limbs 4 units – – –
– for lower limbs 6 units – – –
Portable device for artificial lung ventilation of 
the AMBU type 1 unit 1 unit – – –

Notebook with a ballpoint pen – – – 1 unit –
Anatomical tweezers – – / 1 unit / 1 unit –
5. Instructions for using AM tools 1 unit 1 unit – – –
6. First aid kit case 1 unit 1 unit – – –
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butterfly closures, 2 flat masks No. 95, 2 cotton swabs 
sterile (3, 2 packs), 4 antimicrobial hand wipes, 1 surgical 
silk tape (1 × 10 yds), 1 triangular bandage (40 × 40 × 54),  
and 2 safety pins, 4 Triple Antibiotic Unit Dose, 1 MiniViaKit  
(tweezers and 2 safety pins), and 1 pair of EMT scissors 
(5.5). The advantages of this kit include the placement 
of the medical supplies in a waterproof airtight bag that 
keeps the contents dry, allowing easy access and reuse.

In addition to the AMA kit mentioned above, the 
PersonalPlus TM first aid kit is also used in the USA.  
It contains 6 adhesive bandages (1 × 3), 6 fingertip ban- 
dages, 2 knuckle bandages, 2 eye pads (sterile), 1 oval 
adhesive bandage (2 × 4), 2 non-adhesive pads (2 × 3),  

5 butterfly closures, 1 roll of gauze (2 × 5 yds, non-sterile),  
2 sterile gauze sponges (2 × 2, 2 packs), 1 CohesiveWrap  
(1 × 5 yds), 1 plastic adhesive tape (0.5 inch), 1 pair of  
large nitrile gloves, 2 StingWipes, 3 antiseptic towelettes,  
2 Tripple Antibiotic Unit Doses, 2 Acetaminophen (anal- 
gesic, 325 mg, single dose, 2 capsules), 1 standard ton- 
gue depressor (sterile, 2 packs), 1 MiniViaKit (tweezers 
and 2 safety pins), 1 single-edge razor blade, 1 finger 
scalpel (non-sterile, No. 10), 1 emergency action card 
and 1 pencil.

A comparative analysis of the contents of first aid 
kits used in intercity buses and long-distance route taxis 
is presented in Table 3.

Table 3
Comparison of the contents of AMA -2 used in intercity buses and long-distance route taxis

Medical products and medicines USA Poland England
AMA-2 AMA-2

Ministry of Health 
of Ukraine No.187 DSTU 3961-2000

1 2 3 4 5 6
 Sterile gauze bandage    +
Non-sterile gauze bandage +
Adhesive tape on a spool + + +
Sterile waterproof plasters +
Bactericidal plaster + +
Set of plasters + +
Sterile dressing package + +
Adhesive bandage +
Moleskin +
Non-adhesive pads +
Oval pad +
Adhesive wrap +
Pads made of sterile gauze +
Elastic bandages + + + +
Personal dressings (special dressings with  
a compression pad) + +

Triangular bandage + + + + +
Splint fixation cord + +
Sterile dressings with a pad (3 pcs) +
Wet wipes +
Antiseptic wipes +
Individual cleansing sponges +
Individual dressing + +
Tourniquet for stopping bleeding + +
Wipes with chlorhexidine + +
Hemostatic wipes with Furaginum (3 pcs) + +
Sterile eye dressings (3 pcs) + +
Elastic latex bandage +
Polyhexamethylene guanidine 
hydrochloride (or its substitutes) +

Triangular bandage +
Medical scissors + + + +
Gel dressing for burns + +
Medical gloves + + + + +
Flat masks +
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Based on the survey conducted among urban bus 
and minibus drivers, it has been found that only 8.7 % 
of respondents consider it necessary to have a first aid 
kit in a vehicle according to the AMA standard (Fig. 2а),  
while 37 % of drivers do not consider it necessary al-
though this is not related to their lack of understanding 
of the need to comply with safety rules regarding the 
storage of both first aid kits and medicines located in 
the vehicles compartment or trunk. However, despite 
a certain percentage of drivers who do not support the 
need for the first aid kit in transport, more than 50 % of 
drivers reported using them in their professional activity  
(Fig. 2b). Importantly, most buses (64.5 % of respondents)  

are still equipped with AMA kits. However, when asked 
about proper completion of medical first aid kits, only 
9.3 % of respondents stated that they had an additional 
first aid kit.

The study of the contents of first aid kits, which buses 
are equipped with, revealed a number of problems and 
shortcomings related to this issue (violations of expira-
tion dates, storage locations, completeness of the kits, 
availability of necessary medicines, etc.).

The main focus when compiling a new list of medi-
cal supplies to be included in the AMA kit, which is 
intended for use in cases of significant blood loss before 
the arrival of an emergency medical team, should be  

1 2 3 4 5 6
Film (valve) for artificial lung ventilation + +
Portable hypothermic package-container +
Sodium sulfacyl, 20 %, 1 ml in a syringe-tube +
Sterile cotton tampons +
Triple Antibiotic, single dose +
Surgical suture strip +
Iodine solution, 5 %, 10 ml +
Butorphanol tartrate, 0.2 %, 1 ml in a 
syringe-tube +

Nitroglycerin, 1 %, in capsules +
Anatomical tweezers + +
Rescue thermal blanket + + +
Foil bag +
Safety pins + + + + +
Cervical spine immobilization collars, set +
Elastic splints of the SAM SPLINT type +
Portable device for artificial lung ventilation 
(Ambu-type) +

Bag for storing the first aid kit + + +
Emergency action card / notebook with  
a ballpoint pen + +

Instructions +

Continuation of Table 3

87 2 %.

10 1 %.
2 70 %.

yes no difficult to answer

60 4 %.

32 4 %.

7 20 %.

yes no difficult to answer

а) the need for equipping buses with first aid kits b) the use of first aid kits by bus drivers in their professional activities

Fig. 2. Opinions of bus drivers regarding the presence of AMA-2 first aid kits in vehicles and their practical use
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on blood-stopping agents since severe bleeding before 
the arrival of emergency aid is the main cause of death 
among victims of road traffic accidents. Therefore, the  
kit equipped according to the DSTU requirements is plan- 
ned to include a wide range of sterile and non-sterile 
bandages of various sizes, adhesive plasters and other 
medical supplies.

Conclusions and prospects of further research. 
Thus, summarizing the results, it can be concluded 
that the medical first aid kit for vehicles in accordance 
with the requirements of national legislation – namely 
DSTU 3961-2000 “Automotive Medical First Aid Kit.  
General Requirements. With Amendments No. 1, 2” and  
the Order of the Ministry of Health of Ukraine No. 187 
“On Approval of the Lists of Medicinal Products in 
Medical First Aid Kits of Vehicles” – is mandatory, and 
its contents must comply with all requirements for the 
provision of pre-medical (first) aid.

It has been determined that a mandatory condition 
for allowing intercity buses and long-distance route-taxis 
with a passenger capacity of up to 40 persons to oper-
ate is the availability of an AMA-2 automotive medical 
first aid kit. At the same time, it should be noted that dis-
crepancies exist in the contents of medical first aid and 
kits stipulated by the Order of the Ministry of Health of 
Ukraine No. 187 and DSTU 3961-2000 with Amend-
ments No. 2, namely the absence of medicinal products 
(antiseptic, analgesic and cardiac drugs), splint fixation 
straps, cervical spine immobilization collars, splints for 
the upper and lower limbs; elastic, sterile and non-sterile 
bandages; sterile wipes; gel dressings; non-sterile cot-
ton wool; and anatomical tweezers.

Differences in the composition of AMA-2 automo-
tive medical first aid kits for buses in Ukraine and Euro- 
pe have been identified. In Europe, automotive medical  

first aid kits are equipped in accordance with DIN 13164,  
exclusively with medical supplies (bandages and dress-
ings, including bactericidal plasters, adhesive tape on 
a spool, sterile gauze dressings, sterile and non-sterile 
gauze bandages, sterile gauze wipes, elastic bandages, 
disinfectant and hemostatic agents, personal dressings, 
medical scissors, medical gloves, as well as additional 
items (rescue thermal blanket, instructions and a stor-
age bag).

A distinguishing feature of the domestic automotive 
medical first aid kit (equipped according to the Order of 
the Ministry of Health of Ukraine No. 187) is the presence 
of tourniquets for bleeding control, splint fixation straps, 
5 % iodine solution (10 ml), 0.2 % butorphanol tartrate 
(1 ml in a syringe-tube), 1 % nitroglycerin in capsules, a 
film (valve) for artificial lung ventilation and a portable 
hypothermic package-container, 20 % sodium sulfacyl, 
1 ml, in a syringe tube; according to DSTU 3961-2000 –  
tourniquets to stop bleeding, a gel bandage in case of 
burns, cotton wool, film (valve) for artificial ventilation 
of the lungs.

Based on the survey of bus and minibus drivers re- 
garding the use of AMA kits in their professional ac-
tivities (87.2  % surveyed respondents), it has been 
found that the approved list is incomplete and requires 
additional medicines and medical supplies (87.2 % sur-
veyed respondents); however, it is not always possible 
to add them manually to the manufacture’s first aid kit.  
Considering the standard size of the first aid kit case 
9.3 % surveyed respondents), 96 % of respondents stat-
ed that they had an additional personal first aid kit. The 
data obtained indicate that the manufacturers of AMA-
2 kits need to review the contents of their kits.
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Дослідження протизапальної дії густих екстрактів трави 
маруни дівочої (Tanacetum parthenium L.) на моделі гострого 
запалення

Мета – дослідження протизапальних властивостей новостворених екстрактів трави маруни дівочої (Tanacetum 
parthenium (L.)) на моделі гострого запалення – зимозанового набряку лапи у щурів.

Матеріали та методи. Досліджено маруни дівочої (Tanacetum parthenium L.) трави екстракти густі: ліпофіль-
ний (хлороформний) – ЛЕМД та гідрофільний (водно-спиртовий) – ГЕМД. Для дослідження протизапальної дії 
ЛЕМД та ГЕМД була використана модель набряку в щурів (субплантарне уведення 2 % розчину зимозану в задню 
ліву кінцівку). Використано 30 білих нелінійних статевозрілих самців щурів з вихідною масою 160-180 г. Тварин 
розподілили на 5 груп: перша – контрольна патологія (КП), тварини якої отримували розчинник (дистильована 
вода); друга і третя – тварини отримували внутрішньошлунково ГЕМД та ЛЕМД у дозі 50 мг/кг; четверта та п’ята 
групи – тварини, відповідно, отримували внутрішньошлунково препарати порівняння гранули кверцетину в дозі 
200 мг/кг і таблетки диклофенаку натрію у дозі 5 мг/кг. Протизапальну дію засобів оцінювали за пригніченням 
розвитку набряку кінцівки у динаміці (на 0,5, 1, 2, 3 год) порівняно з тваринами групи контрольної патології. 
Об’єм стопи визначали за допомогою плетизмометра (PanLab LE7500, Spain). 

Результати та їхнє обговорення. ГЕМД виявив протизапальний ефект практично однаковий упродовж 
всього періоду дослідження (30,6–39,2 %), в перші 30 хв – на рівні 36,6 % (р < 0,05), в період простагландинової 
фази – 39,2 % (р < 0,05). Така динаміка протизапальної дії ГЕМД, ймовірно, свідчить про здатність біологічно 
активних речовин (БАР) цього екстракту гальмувати як вивільнення лейкотрієнів, так і простагландинів. Порівняно 
з іншими досліджуваними засобами ЛЕМД виявив найменшу протизапальну дію впродовж всього терміну до-
слідження (на рівні 14,3 %).

Висновок. Отримані результати щодо вираженості протизапальної активності ГЕМД, що була визначена 
в динаміці на моделі зимозанового запалення, свідчать, що в її реалізації лежить гальмівний вплив на вивіль-
нення медіаторів запалення, зокрема лейкотрієнів і простагландинів. ЛЕМД виявив найменшу протизапальну 
дію впродовж всього терміну дослідження. Враховуючи вищенаведене, для подальшого дослідження був об-
раний ГЕМД як такий, що виявляє як аналгетичну, так і протизапальну активність.

Ключові слова: протизапальна дія; маруни дівочої (Tanacetum parthenium L.) трави екстракт густий 
ліпофільний (ЛЕМД); маруни дівочої (Tanacetum parthenium L.) трави екстракт густий гідрофільний (ГЕМД); 
зимозановий набряк.
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of the Ministry of Health of Ukraine 
The study of the anti-inflammatory effect of thick extracts of Tanacetum 
parthenium L. herb on the model of acute inflammation
Aim. To study the anti-inflammatory properties of newly created extracts of Tanacetum parthenium (L.) on the 

model of acute inflammation – zymosan-induced paw edema in rats.
Materials and methods. The work investigated the thick extracts of Tanacetum parthenium L.: lipophilic (chloro-

form) – LETP and hydrophilic (hydroalcoholic) – HETP. To study the anti-inflammatory effect of LETP and HETP, a model 
of paw edema in rats (subplantar injection of 2 % zymosan solution into the left hind limb) was used. Thirty (30) white 
non-linear sexually mature male rats with an initial weight of 160-180 g were used. The animals were divided into 5 
groups: the first – control pathology (CP), the animals of which received the solvent (distilled water), the second and 
third – animals received intragastric HETP and LETP in the dose of 50 mg/kg. The fourth and fifth groups of animals, 
respectively, received intragastric reference drugs – quercetin granules in the dose of 200 mg/kg and diclofenac so-
dium tablets in the dose of 5 mg/kg. The anti-inflammatory effect of the drugs was assessed by inhibiting the develop-
ment of the limb edema in dynamics (for 0.5, 1, 2, 3 hours) compared to animals of the control pathology group. The foot 
volume was determined using a plethysmometer (PanLab LE7500, Spain).

Results. HETP showed almost the same anti-inflammatory effect throughout the entire study period (30.6–39.2 %), 
in the first 30 min – at the level of 36.6 % (p < 0.05), during the prostaglandin phase – 39.2 % (p < 0.05). This dynamics 
of the anti-inflammatory effect of HETP probably indicates the ability of the biologically active substances of the extract 
to inhibit both the release of leukotrienes and prostaglandins. Compared with other agents studied, LETP showed the 
lowest anti-inflammatory effect throughout the entire study period (at the level of 14.3 %).

Conclusions. The results obtained regarding the severity of the anti-inflammatory activity of HETP determined 
in the dynamics on the zymosan-induced inflammation model indicate that its implementation has the inhibitory effect 



NEWS OF PHARMACY 1 (111) 2026 105ISSN 2415-8844 (Online)

on the release of inflammatory mediators, in particular, leukotrienes and prostaglandins. LETP showed the least anti-
inflammatory effect throughout the entire study period. Taking into account the above, HETP was chosen for further 
research as showing both analgesic and anti-inflammatory activity.

Keywords: anti-inflammatory effect; thick lipophilic extract of Tanacetum parthenium L. herb (LETP); thick 
hydrophilic extract of Tanacetum parthenium L. herb (HETP); zymosan-induced edema.

Вступ. Запалення, як типовий патологічний про- 
цес [1, 2], лежить в основі багатьох інфекційних та 
неінфекційних захворювань людини, корелює з різ-
ними розладами та хронічними захворюваннями, 
такими як ожиріння, цукровий діабет, рак, серцево-
судинні захворювання тощо [3-5], і є патогенетич-
ним механізмом розвитку та перебігу багатьох за-
хворювань опорно-рухового апарату: остеоартриту, 
ревматоїдного артриту, болю у спині [6]. Незмінним 
супутником запального процесу є біль, що виникає 
внаслідок альгогенної дії медіаторів запалення [7-9] 
і значно знижує якість життя пацієнтів, що потребує 
ефективної фармакокорекції.

Для контролю запалення та болю і поліпшення 
якості життя людини використовуються численні фар- 
макологічні засоби: стероїдні та нестероїдні проти- 
запальні (НПЗЗ) і антицитокінові препарати, які по- 
ряд з протизапальною та анальгетичною дією вияв-
ляють низку несприятливих побічних ефектів, що  
ускладнює їхнє використання [10]. Відомі гастро- та  
гепатотоксичні ефекти НПЗЗ і здатність підвищува-
ти ризик кардіоваскулярних та ренальних порушень 
[11, 12] обмежують іноді їхнє застосування й особли-
во за коморбідних патологій шлунково-кишкового 
тракту і гепатобіліарної системи, у хворих із серцево-
судинними захворюваннями. Зважаючи на небажані 
ефекти НПЗЗ, потреба в нових протизапальних пре-
паратах сприяє просуванню досліджень нових без-
печніших, ефективних засобів з меншою кількістю 
побічних ефектів, зокрема з рослинних джерел [13]. 

Світова тенденція популяризації фітотерапії зу-
мовлена передусім саме високою безпекою рослин-
них препаратів, а також більш фізіологічним втру-
чанням у біохімічні процеси людського організму, 
що обумовлено подібністю структури біологічно ак- 
тивних речовин (БАР) рослин за своєю будовою ак- 
тивним речовинам організму [13]. Ще однією важ-
ливою перевагою фітозасобів є полівалентність фар- 
макологічної дії, тобто здатність впливати на різні 
клітинні та молекулярні мішені [13, 14], які задіяні  
в розвитку патології, зокрема запалення та болю, що  
зумовлює їхню високу клінічну ефективність і біль-
шу безпеку порівняно із синтетичними протизапаль-
ними препаратами, зокрема порівняно з НПЗЗ.

Перспективною лікарською рослинною сирови- 
ною з прогнозованими протизапальними та анальге- 
тичними властивостями є маруна дівоча – Tanacetum  
parthenium (L.) Schultz Bip – багаторічна трав’яниста 
рослина-геліофіт роду Пижма (Tanacetum) родини 
Айстрові (Asteraceae). Трава маруни дівочої виявляє  
протизапальний, кардіотонічний, антипіретичний, 
спазмолітичний та антиоксидантний ефекти [15] 
завдяки сесквітерпеновим лактонам та фенольним 
сполукам [16].

Враховуючи вищенаведене, актуальним є розроб- 
лення та створення нових протизапальних засобів саме  
з трави маруни дівочої (Tanacetum parthenium (L.)). 
У контексті створення стандартизованих фітопрепа- 
ратів актуальним є отримання екстрактів з рослин-
ної сировини з використанням різних екстракторів, 
що дає змогу екстрагувати БАР з певними хімічни-
ми та фармакологічними властивостями.

Метою роботи було дослідження протизапаль-
них властивостей новостворених екстрактів трави 
маруни дівочої (Tanacetum parthenium (L.)) на моде-
лі гострого запалення – зимозанового набряку лапи 
у щурів.

Матеріали та методи. У роботі були досліджені 
маруни дівочої (Tanacetum parthenium L.) трави екс-
тракти густі: ліпофільний (хлороформний) – ЛЕМД 
та гідрофільний (водно-спиртовий) – ГЕМД, отри-
мані в Національному фармацевтичному універси-
теті під керівництвом проф. Т. М. Гонтової та стан-
дартизовані фармакопейними методами [17, 18].

ЛЕМД являє собою в’язку масу темно-зеленого 
кольору зі специфічним запахом, яка розтягується  
у нитки і знову об’єднується у суцільну масу [17, 18].

ГЕМД являє собою темно-коричневу в’язку масу 
із сильним специфічним ароматом [17, 18].

Загальна сума ідентифікованих сполук у ГЕМД 
склала 72432,09 мкг/г кількісний вміст суми флавоної- 
дів у перерахунку на гіперозид становить (5,16 ± 0,03) %,  
а кількісний вміст суми гідроксикоричних кислот у пе- 
рерахунку на хлорогенову кислоту – (13,92 ± 0,02) % 
[17, 18]. ЛЕМД було стандартизовано за вмістом пар- 
теноліду – не менше 2,5 % [17, 18].

Для планування експериментального досліджен- 
ня були використані основні принципи концепції 
Quality by design [19]. План дослідження був схва-
лений комісією з питань біоетики НФаУ (протокол 
№ 6 від 25.06.2021 р.). 

Усі дослідження на тваринах було проведено на  
базі Навчально-наукового інституту прикладної фар- 
мації НФаУ, атестованого ДЕЦ МОЗ України. Під час  
експерименту тварини утримувалися в стандартних 
умовах віварію з природним світловим режимом 
«день-ніч» та вільним доступом до води та корму.  
Усі маніпуляції проводилися відповідно до положень  
Європейської конвенції щодо захисту хребетних тва- 
рин, яких використовують для експериментальних 
та інших наукових цілей [20] та методичних реко-
мендацій ДЕЦ МОЗУ «Доклінічні дослідження лі-
карських засобів» [21]. 

Тварин утримували відповідно до чинних пра-
вил щодо пристроїв, обладнання та віварію за тем-
ператури повітря в приміщенні 21-24 ºС, вологос- 
ті не більше 60-65 %, на стандартному харчуванні 
та воді – ad libitum. Перед початком експерименту 
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щури проходили акліматизацію протягом 7 днів в умо-
вах кімнати для проведення випробувань. 

З метою дослідження протизапальних властивос-
тей досліджуваних екстрактів була використана мо-
дель зимозанового набряку лапи у щурів [21].

У досліді використано 30 білих нелінійних сам-
ців щурів з вихідною масою 160-180 г, віком 3,0 мі- 
сяці. Групи тварин сформовані методом випадково-
го відбору з використанням маси тіла як головної 
ознаки (межі значень вихідної маси з-поміж і все- 
редині груп не перевищували ± 10 %) [21]. Тварин 
розподілили на 5 груп: перша – контрольна патоло- 
гія (КП), тварини якої отримували розчинник (дис-
тильована вода); друга і третя – тварини отримува-
ли ГЕМД у дозі 50 мг/кг та ЛЕМД у дозі 50 мг/кг,  
що були визначені як найбільш ефективні за аналь-
гетичною дією [22]; четверта та п’ята групи тварин 
отримували препарати порівняння гранули кверце-
тину [23] у дозі 200 мг/кг і таблетки диклофенаку 
натрію у дозі 5 мг/кг [21] відповідно. Дозу кверце-
тину перераховано з урахуванням міжвидових від-
мінностей, як зазначено [24], виходячи з рекомен-
дованої дози для людини [23]. Досліджувані засоби 
та препарати порівняння вводили однократно внут- 
рішньошлунково у вигляді водного розчину тварин 
через металевий зонд [21] в об’ємі 1 мл/100 г, тва-
рини групи КП отримували очищену воду в анало-
гічному об’ємі. 

Запалення викликали субплантарним уведенням 
2  % розчину зимозану в задню ліву кінцівку [21]. 
Досліджувані засоби вводили внутрішньошлунково 
одноразово за 1 год до введення флогогену та спо-
стерігали за розвитком набряку. Протизапальну дію 
засобів оцінювали за пригніченням розвитку набря-
ку кінцівки у динаміці (на 0,5, 1, 2, 3 год) порівняно 
з тваринами групи КП та препаратами порівняння. 

Результати представляли як різницю об’ємів сто- 
пи в момент вимірювання та його вихідним значен- 
ням у мл. Об’єм стопи визначали за допомогою пле- 
тизмометра (PanLab LE7500, Spain). Для інтеграль-
ної оцінки ефективності застосування досліджува-
них об’єктів за цієї патології розраховували показ-
ник їхньої протизапальної активності (ПЗА, %) за 
формулою:

ПЗА = ((ΔVпк – ΔVд) / ΔVпк) • 100 %, 

де ПЗА – протизапальна активність, показник при- 
гнічення розвитку набряку в дослідних тварин порів- 
няно з тваринами групи КП, %; ΔVд і ΔVпк – різни- 
ця між об’ємом набряклої та ненабряклої стопи у до- 
сліді і в контролі відповідно, мл.

Статистичне оброблення отриманих результатів  
здійснювали методами варіаційної статистики з розра- 
хунком середніх значень (M) та їхніх стандартних по-
милок (m). Для оцінки міжгрупових відмінностей за-
стосовано параметричні методи аналізу (однофактор- 
ний дисперсійний аналіз ANOVA, критерій Ньюмена- 
Кейлса) та непараметричні методи аналізу (критерій 
Крускала-Уолліса, Манна-Уїтні). Відмінності між  

групами вважали статистично значущими за р < 0,05.  
Для розрахунків застосовували стандартний пакет 
програм «Statistica 6.0» та MS Exel 2007 [25]. 

Результати та їхнє обговорення. Відомо, що  
в розвитку зимозанового набряку задіяні різні медіа-
тори запалення, зокрема лейкотрієни в перші 15-30 хв,  
а також кініни та простагландини переважно на тре-
тій годині набряку [21]. 

Зважаючи на дані літератури про те, що БАР рос- 
линного походження, зокрема флавоноїди та інші по- 
ліфенольні сполуки, здатні впливати як на ліпоокси- 
геназний, так і циклооксигеназний шлях метаболіз-
му арахідонової кислоти [14], доцільним було дослі- 
дити протизапальну активність маруни дівочої (Tana- 
cetum parthenium L.) трави екстрактів густих ЛЕМД 
та ГЕМД саме на моделі зимозанового набряку лапи 
у щурів.

У результаті дослідження (табл.) установлено, що  
НПЗЗ диклофенак натрію виявив виражену проти-
запальну активність впродовж всього терміну дослі- 
дження на рівні 44,6–51,1 % (в середньому на рівні 
48,4 %, (p < 0.05)), а найбільшу (51,1 %, (p < 0.05)) –  
на третю годину, тобто у час пікового вивільнення  
простагландинів. Інгібітор ліпооксигенази кверцетин  
виявив протизапальну дію на рівні 24,9 %, тобто менш  
виражену порівняно з диклофенаком натрію, мав най- 
більший гальмівний вплив на розвиток зимозаново-
го набряку в перші 30 хв (на рівні 34 %, (p < 0.05)) 
і був мало ефективним (ПЗА=15,4 %) у період про-
стагландинової фази (третя година набряку). 

ГЕМД виявив протизапальний ефект практично 
однаковий упродовж всього періоду дослідження  
(30,6–39,2 %), в перші 30 хв – на рівні 36,6 % (p < 0.05),  
в період простагландинової фази – 39,2 % (p < 0.05). 
Така динаміка протизапальної дії ГЕМД, ймовірно, 
свідчить про здатність БАР цього екстракту гальму-
вати вивільнення як лейкотрієнів, так і простаглан-
динів. 

Порівняно з іншими досліджуваними засобами 
ЛЕМД виявив найменшу протизапальну дію упро-
довж всього терміну дослідження (на рівні 14,3 %).

Очевидно, що фармакологічна активність дослі- 
джуваних екстрактів з трави маруни дівочої забезпе-
чується наявними БАР. Фітохімічними досліджен-
нями [17] встановлено, що ЛЕМД містить токофе-
роли, 6,48 % лактону партеноліду, для цієї сполуки 
за даними літератури [26] встановлені анальгетичні 
та протизапальні властивості. Незначна протизапаль-
на дія ЛЕМД, ймовірно, пояснюється досить низь-
кою використаною дозою екстракту в цьому експе-
рименті.

ГЕМД містить значну кількість гідроксикоричних  
кислот, з-поміж яких домінантними є 3,5-дикофеїл- 
хінна, хлорогенова та 3,4-дикофеїлхінна кислоти. 
Так, на 3,5-дикофеїлхінну кислоту припадає від 43 до  
50 % від усіх визначених речовин [18]. Очевидно, що  
протизапальна дія цих БАР реалізується через галь-
мування вивільнення медіаторів запалення, з чим та- 
кож пов’язаний периферичний механізм анальгетич- 
ної дії екстрактів. Можливі механізми протизапальної  
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та анальгетичної дії досліджуваних екстрактів ма- 
руни дівочої, зокрема гідрофільної, можна поясни-
ти результатами дослідників інших країн. В експе- 
рименті на мишах доведено протизапальну та ней- 
ромодулювальну активність водного екстракту мару- 
ни дівочої, де підтверджено зменшення вивільнен-
ня простагландинів та експресії гена IL-1β у корі го-
ловного мозку, а в клітинах гіпоталамусу екстракт 
знижував рівень позаклітинного дофаміну й збіль-
шував експресію гена-транспортера дофаміну [27]. 
В іншому дослідженні [28] показано, що водний екс- 
тракт маруни дівочої пригнічує вироблення медіа-
торів запалення NO, PGE2, прозапальних цитокінів 
TNF-α, IL-1β та IL-6, а також експресію мРНК двох 
основних ферментів-продуцентів медіаторів запа-
лення ЦОГ-2 та індуцибельну синтазу оксиду азоту 
(iNOS).

Оксидативний стрес, що розвивається у резуль-
таті посилення вільно-радикального окиснення, є ще  
одним з основних механізмів розвитку багатьох па-
тологічних процесів, зокрема запальних [29]. Одним  
із компонентів протизапальної дії ГЕМД є антиокси-
дантна дія БАР – їхня здатність захоплювати вільні 
радикали та гальмувати вільнорадикальні процеси. 
Більшою мірою антиоксидантну активність ГЕМД за- 
безпечують гідроксикоричні кислоти (3,4-дикафеоїл- 
хінінова кислота; 4,5-дикафеоїлхінінова кислота; 
3,5-дикафеоїлхінна кислота; хлорогенова кислота) 
[30-32] та флавоноїди (переважно рутин) [33], які були  
ідентифіковані в екстракті. За даними інших дослід- 
ників, 3,4-дикафеоїлхінна кислота, 3,5-дикафеоїлхінна  
та 4,5-дикафеоїлхінна кислоти інгібують вивільнення  
PGE2 та секрецію ІЛ-6 [34] у поєднанні з хлорогено-
вою кислотою, яка інгібує iNOS, синтез NO та про- 
запальні цитокіни ІЛ-1β і ФНП-α, NF-κB [35, 36], 

експресію ІЛ-6 та ЦОГ1. Наведені механізми оче-
видно забезпечують протизапальну активність екс-
тракту, який містить 3,5-дикафеоїлхінну та 4,5-ди- 
кафеоїлхінну кислоти. Протизапальний ефект виявляє  
і неохлорогенова кислота [37], яка є значною складо-
вою ГЕМД. Виражений протизапальний ефект ГЕМД  
на моделі зимозанового запалення, ймовірно, зумов- 
лений вищевказаними механізмами дії, зокрема здат- 
ністю вловлювати вільні радикали (антиоксидантна 
дія) і таким чином стабілізувати мембрани клітин.

Отже, отримані результати на моделі зимозано- 
вого набряку свідчать, що ГЕМД має виражену про-
тизапальну дію, в реалізації якої задіяні різні меха- 
нізми, а саме гальмівний вплив на лейкотрієни, про- 
стагландини, прозапальні цитокіни, а також на про-
цеси вільнорадикального окиснення за рахунок ан-
тирадикальних властивостей, на користь чого свід-
чать результати, отримані in vitro [38].

Висновки. Отримані результати щодо виражено- 
сті протизапальної активності ГЕМД, що була визна-
чена в динаміці на моделі зимозанового запалення, 
свідчать, що в її реалізації лежить гальмівний вплив 
на вивільнення медіаторів запалення, зокрема лей-
котрієнів і простагландинів. 

ЛЕМД виявив найменшу протизапальну дію впро-
довж всього терміну дослідження.

Враховуючи вищенаведене, для подальшого до-
слідження був обраний ГЕМД як такий, що виявляє 
як анальгетичну, так і протизапальну активність.

Перспективи подальших досліджень. З метою 
обґрунтування рекомендувати досліджувані екстра-
кти для клінічного дослідження необхідно вивчити 
їхню ефективність на експериментальних моделях 
хронічного запалення.

Конфлікт інтересів: відсутній.

Таблиця 
Вплив досліджуваних густих екстрактів трави маруни дівочої (Tanacetum parthenium L.):  

ліпофільного (хлороформного, ЛЕМД) та гідрофільного (водно-спиртового, ГЕМД) на розвиток 
запалення у щурів за умови експериментального зимозанового набряку в щурів (M ± m), n = 6

Умови досліду
Динаміка розвитку запалення, год Середнє 

значення 
ПЗА, %0,5 1,0 2,0 3,0

Контрольна 
патологія ∆V, мл 0,64 ± 0,05 0,62 ± 0,07 0,69 ± 0,07 0,78 ± 0,09 –

Кверцетин,
200 мг/кг

∆V, мл 0,42 ± 0,08 0,44 ± 0,06 0,55 ± 0,04 0,66 ± 0,09**
24,9

ПЗА, % 34,0 29,5 21,0 15,4
Диклофенак 
натрію, 5 мг/кг

∆V, мл 0,36 ± 0,07* 0,31 ± 0,06* 0,36 ± 0,07* 0,38 ± 0,06*
48,4

ПЗА, % 44,6 50,3 47,5 51,1

ГЕМД, 50 мг/кг
∆V, мл 0,41 ± 0,06* 0,43 ± 0,06 0,46 ± 0,06* 0,48 ± 0,06*

34,9
ПЗА, % 36,6 30,6 33,1 39,2

ЛЕМД, 50 мг/кг
∆V, мл 0,52 ± 0,10 0,51 ± 0,08 0,62 ± 0,08** 0,71 ± 0,12**

14,3
ПЗА, % 18,9 18,8 9,9 9,4

Примітка: * – значення статистично значущі щодо контрольної патології, р < 0,05 (критерій Манна-Уїтні); ** – значення статистично 
значущі щодо диклофенаку натрію, р < 0,05 (критерій Манна-Уїтні); n – кількість тварин у кожній групі; ПЗА – протизапальна 
активність (%).
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Н. М. Кононенко, Р. Т. Мірзалієв

Національний фармацевтичний університет Міністерства охорони здоров’я України

Антидепресивна активність таблеток з півонії коренів 
екстрактом сухим, L-триптофаном і гліцином на моделі 
резерпін-індукованої депресії у щурів

Мета роботи – вивчення антидепресивних властивостей нових комбінованих таблеток, до складу яких вхо-
дять сухий екстракт коренів півонії, L-триптофан та гліцин на моделі резерпін-індукованої депресії у щурів. 

Матеріали та методи. Дослідження проведено на 40 білих нелінійних щурах-самцях масою 200–250 г. 
Депресивноподібний стан індукували внутрішньоочеревинним уведенням резерпіну (4 мг/кг). Досліджуваний 
препарат вводили трансбукально у дозі 35 мг/кг протягом чотирьох діб. Як референтний препарат застосо-
вували іміпрамін (15 мг/кг). Антидепресивну активність оцінювали за показниками ректальної температури, 
блефароптозу, поведінкових тестів «відкрите поле» і тесту примусового плавання за Порсолтом. Статистичне 
оброблення проводили з використанням t-критерію Стьюдента за p ≤ 0,05.

Результати та їхнє обговорення. Уведення резерпіну спричиняло розвиток характерних проявів депре-
сивноподібного стану: гіпотермії, вираженого блефароптозу, зниження рухової та дослідницької активності, 
збільшення тривалості іммобілізації у тесті примусового плавання. Застосування досліджуваного препарату 
достовірно послаблювало гіпотермію та зменшувало вираженість блефароптозу. У тесті «відкрите поле» від-
значено часткове відновлення локомоторної та орієнтовно-дослідницької активності порівняно з контрольною 
патологією. У тесті за Порсолтом латентний час іммобілізації достовірно збільшувався на 14 %, а загальна та 
середня тривалість іммобілізації зменшувалися відповідно на 34 та 44 % (p < 0,05). Отримані результати мо-
жуть бути зумовлені поєднаною дією компонентів препарату: L-триптофану як попередника серотоніну, гліцину 
як модулятора глутаматергічної нейротрансмісії та нейропротектора, а також біологічно активних сполук екс-
тракту півонії з потенційною седативною та нейромодулювальною активністю.

Висновки. Нові комбіновані таблетки із сухим екстрактом коренів півонії, L-триптофаном та гліцином вияв-
ляють антидепресивноподібну активність у щурів на моделі резерпін-індукованої депресії. Препарат достовірно 
послаблює основні поведінкові та соматовегетативні прояви депресивного стану, поступаючись за вираженістю 
ефекту іміпраміну, що обґрунтовує доцільність подальших доклінічних досліджень.

Ключові слова: резерпін; сухий екстракт коренів півонії; L-триптофан; гліцин; антидепресивна дія.
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The antidepressive activity of tablets containing the dry peony root extract, 
L-tryptophan, and glycine in the model of reserpine-induced depression in rats
Aim. To study the antidepressive properties of new combined tablets containing the dry peony root extract, L-tryptophan, 

and glycine in the model of reserpine-induced depression in rats.
Materials and methods. The study was conducted on 40 white outbred male rats weighing 200–250 g. A de-

pression-like state was induced by the intraperitoneal administration of reserpine (4 mg/kg). The test drug was ad-
ministered transbuccally in the dose of 35 mg/kg for four days. Imipramine (15 mg/kg) was used as a reference drug. 
The antidepressive activity was assessed by measuring rectal temperature, blepharoptosis, behavior in the open field 
test, and performance in the Porsolt forced swimming test. The statistical processing was performed using the Stu-
dent’s t-test with significance set at p ≤ 0.05.

Results. The reserpine administration caused the development of typical depression-like manifestations, includ-
ing hypothermia, pronounced blepharoptosis, reduced locomotor and exploratory activity, and increased immobility 
duration in the forced swimming test. The test drug significantly attenuated hypothermia and reduced the severity of 
blepharoptosis. In the open field test, a partial restoration of the locomotor and exploratory activity was observed com-
pared to the pathology control group. In the Porsolt test, the latency to immobility significantly increased by 14 %, while 
the total and mean immobility duration decreased by 34 % and 44 %, respectively (p < 0.05). The results observed may 
be due to the combined action of the drug components: L-tryptophan as a serotonin precursor, glycine as a modulator 
of the glutamatergic neurotransmission and a neuroprotective agent, as well as biologically active compounds of the 
peony extract with the potential sedative and neuromodulatory activity.

Conclusions. The new combined tablets containing the dry peony root extract, L-tryptophan, and glycine dem-
onstrate the antidepressive-like activity in rats in the reserpine-induced depression model. The drug significantly at-
tenuates the major behavioral and somato-vegetative manifestations of the depressive state although its effect is less 
pronounced than that of imipramine. These findings substantiate the feasibility of further preclinical studies.

Keywords: reserpine; dry extract of peony roots; L-tryptophan; glycine; antidepressive effect.
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Вступ. Проблема психічних і неврологічних роз- 
ладів набула масштабів глобального виклику, що сто-
сується всіх без винятку регіонів світу. Вона стосу- 
ється людей будь-якого віку – від дітей до літніх 
осіб – і не залежить від рівня доходу чи соціального 
статусу. Ці порушення значною мірою впливають на  
якість життя, працездатність і тривалість життя мільйо- 
нів людей. У Європейському регіоні психічні розла- 
ди Всесвітньою організацією охорони здоров’я ви-
знані однією з найсерйозніших проблем громадсько- 
го здоров’я. Вони стали провідною причиною інва-
лідизації населення та посідають третє місце за вне-
ском у загальний тягар хвороб (за критерієм DALY, 
років життя з поправкою на інвалідність), поступа-
ючись лише серцево-судинним та онкологічним за-
хворюванням [1].

Особливо тривожною є статистика щодо трива- 
лості життя: у середньому особи з тяжкими психіч- 
ними розладами живуть на 20 років менше, ніж пред- 
ставники загальної популяції [2]. І якщо між 2005  
і 2015 роками поширеність психічних порушень зрос- 
ла на 16 %, то нині існують усі передумови для по-
дальшого зростання цього показника. Цьому спри-
яють як природні демографічні зміни, зокрема ста-
ріння населення, так і соціальні катастрофи – війни, 
насильство, масова міграція та політична нестабіль-
ність.

За даними Міністерства соціальної політики Украї- 
ни, станом на листопад 2025 року в Україні зареє-
стровано приблизно 4,6 млн внутрішньо переміще-
них осіб. Наукові дослідження підтверджують, що 
показники депресії, тривожних розладів і посттрав-
матичного стресового розладу з-поміж біженців у три 
рази вищі, ніж у загальній популяції [3]. 

Водночас традиційні методи лікування, зокрема  
фармакотерапія, часто демонструють обмежену ефек- 
тивність і супроводжуються низкою побічних реак-
цій [4]. Це вимагає ґрунтовного перегляду підходів 
до лікування та реабілітації осіб із психічними роз-
ладами, з акцентом на комплексність і гуманістич-
ний підхід.

Вибір компонентів нового комбінованого препа- 
рату обумовлений їхнім взаємодоповнювальним впли- 
вом на ключові нейромедіаторні механізми, що бе-
руть участь у патогенезі депресії. L-триптофан є при- 
родним попередником серотоніну та бере участь у ре- 
гуляції серотонінергічної нейротрансмісії [5, 6]. На від- 
міну від 5-гідрокситриптофану застосування L-трип- 
тофану характеризується більш фізіологічною регу- 
ляцією синтезу серотоніну та нижчим ризиком над- 
мірної активації серотонінергічних механізмів. Гліцин  
виявляє нейропротекторні властивості та модулює 
глутаматергічну передачу через NMDA-рецептори. 
Біологічно активні сполуки екстракту півонії (Paeo- 
niae anomala) здатні виявляти седативну, анксіолітич- 
ну та нейромодулювальну дію [7, 8], що потенційно 
може підсилювати антидепресивний ефект композиції.

Узагальнюючи вищезазначене, можна дійти вис- 
новку, що розроблення та комплексне вивчення анти- 
депресивних властивостей комбінованого препарату  

на основі L-триптофану, гліцину та екстракту коре-
нів півонії є своєчасним та науково обґрунтованим 
завданням. Такий підхід відповідає актуальним за-
питам української системи охорони здоров’я та су-
часним тенденціям світової фармацевтичної науки.

Мета роботи – вивчення антидепресивних вла- 
стивосей нових комбінованих таблеток, до складу яких  
входять сухий екстракт коренів півонії, L-триптофан 
та гліцин на моделі резерпін-індукованої депресії  
у щурів. 

Матеріали та методи. У Національному фарма- 
цевтичному університеті на кафедрі заводської тех-
нології ліків під керівництвом завідувачки кафедри 
професорки О. А. Рубан створено новий комбінова- 
ний засіб з півонії коренів екстрактом сухим, L-трипто- 
фаном і гліцином, що містить у своєму складі: лак-
тозу моногідрат (Lactose GranuLac 200) та мікрокри- 
сталічну целюлозу (МКЦ 102) як наповнювачі; полі-
вінілпіролідон (Plasdone K-25), мукоадгезив ГПМЦ 
(HPMC methocel K4M CR Premium) як зв’язувальну 
речовину; кросповідон (кросповідон XL-10) як роз-
пушувач, аспартам та Mint chlorophyll flavor powder 
як коригенти смаку та запаху; алюмометасилікат маг- 
нію (неусилін) та кальцію стеарат як антифракційні 
речовини; L-триптофан, гліцин та півонії екстракт 
сухий як активні інгредієнти – за такого співвідно-
шення мас, грам:
Гліцин – 0,0983–0,1013
L-триптофан – 0,0983–0,1013
Півонії екстракт сухий – 0,0738–0,0751
Лактоза моногідрат (Lactose GranuLac 200) – 

0,0530–0,0552
Мікрокристалічна целюлоза (МКЦ 102) –  

0,0775–0,0807
ГПМЦ (HPMC methocel K4M CR Premium) – 

0,0109–0,0111
Аспартам – 0,0274–0,0278
Mint chlorophyll flavor powder – 0,0054–0,0056
Полівінілпіролідон (Plasdone K-25) – 0,0322–0,0329
Кросповідон (Кросповідон ХL-10) – 0,0347–0,0354
Алюмометасилікат магнію (Неусилін) –  

0,0249–0,0251
Кальцію стеарат – 0,0054–0,0056
Маса таблетки – 0,5418–0,5571

Експеримент проведено на 40 білих нелінійних 
щурах-самцях масою 200-250 г, отриманих із віва- 
рію Навчально-наукового інституту прикладної фар- 
мації НФаУ з дотриманням положень «Європейської  
конвенції щодо захисту хребетних тварин, які вико- 
ристовуються з експериментальними та іншими нау- 
ковими цілями (Страсбург, 1986 р. зі змінами, вне-
сеними в 1998 р.), «Загальними етичними принци- 
пами експериментів на тваринах», що ухвалені Пер- 
шим національним конгресом з біоетики (Київ, 2001),  
Directive 2010/63/EU of European Parlament and Coun- 
cil on the protection of animals used for scientific pur- 
poses та закону України «Про захист тварин від жор- 
стокого поводження» від 21.02.2006 р. №  3477-ІV. 
Протокол цього дослідження схвалено комісією з пи- 
тань біоетики НФаУ (протокол від 20.10.2022 р. № 7). 
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Дослідження антидепресивної дії нового засобу  
проводили на моделі депресії, індукованої резерпі-
ном [9]. Ця модель базується на введенні резерпіну,  
який виснажує запаси моноамінів (серотоніну, нор- 
адреналіну та дофаміну) у центральній нервовій сис- 
темі. У результаті формується комплекс соматовеге- 
тативних і поведінкових реакцій: гіпотермія, блефа- 
роптоз, зниження спонтанної рухової активності та 
підвищення іммобілізації у тесті примусового пла-
вання, що розглядається як депресивноподібний фе- 
нотип тварин. Ефективність випробовуваного засо- 
бу визначали за його здатністю зменшувати або усу-
вати ці прояви.

Протягом чотирьох діб тваринам уводили дисти-
льовану воду, референтний препарат або досліджу-
ваний засіб з інтервалом у 24 години. На четвертий 
день, через 30 хв після останнього введення дослі-
джуваних речовин щурам внутрішньоочеревинно 
(intraperitoneally) уводили резерпін (Sigma-Aldrich, 
США) у дозі 4 мг/кг маси тіла. Через 4 год після цьо- 
го вимірювали температуру тіла ректально та про-
водили поведінкові тести: «відкрите поле» (ВП) 
і тест примусового плавання (ТПП) за Порсолтом 
(Porsolt forced swimming test).

У тесті «відкрите поле» оцінювали локомоторну 
активність (кількість перетнутих квадратів), дослід-
ницьку поведінку (вертикальні стійки, заглядання  
в отвори), а також емоційно-вегетативні реакції (гру- 
мінг, сечовипускання, дефекація). Ступінь блефаро- 
птозу визначали за чотирибальною шкалою: 0 – по-
віки не опущені; 1 – опущення на 25 %; 2 – на 50 %; 
3 – понад 75 %; 4 – повне закриття очей.

Для оцінки дії препарату на емоційний компо- 
нент поведінки тварин з депресією, викликаною ре- 
зерпіном, застосовували ТПП. Тест проводили у вер- 
тикальному циліндрі (висота – 120 см, діаметр – 55 см),  
заповненому водою з температурою 23–25 °C. Кожну  
тварину занурювали у воду окремо і спостерігали про- 
тягом 6 хв, фіксуючи час до першого епізоду іммо-
білізації, загальну тривалість нерухомості, кількість 
таких епізодів та піднирювань.

Тварин було випадково розподілено на такі групи:
1. Інтактний контроль (ІК) – отримували дисти-

льовану воду.
2. Контроль патології (КП) – щури, яким уводи-

ли резерпін у дозі 4 мг/кг.
3. Група досліджуваного засобу (ДЗ) – трансбу-

кальне введення препарату у дозі 35 мг/кг разом із 
резерпіном.

4. Група референтного препарату (РП) – моде-
лювання депресії з трансбукальним уведенням імі-
праміну у дозі 15 мг/кг спільно з резерпіном.

Як референтний препарат застосовували іміпра-
мін (Imipramine hydrochloride, Sigma-Aldrich, США) –  
класичний трициклічний антидепресант, механізм дії  
якого пов’язаний з інгібуванням зворотного захоплен- 
ня серотоніну та норадреналіну. Препарат широко ви- 
користовується як референтний засіб у доклінічних 
дослідженнях, зокрема у моноаміндефіцитних моде- 
лях, включно з резерпін-індукованою депресією [10].  

Референтний препарат вводили трансбукально, ана-
логічно досліджуваному засобу, що забезпечувало зі- 
ставні умови надходження речовин та підвищувало 
коректність порівняння фармакологічних ефектів за 
обраними показниками (птоз/температура тіла/пове- 
дінкові тести).

Перевагами трансбукального введення є уникнен- 
ня першого проходження через печінку (first-pass ef- 
fect); менший стрес для тварини порівняно з ін’єк- 
ціями; легше за сублінгвальне введення у щурів; швид- 
кий початок дії препарату [11]. Препарати розчиня-
ли у фізіологічному розчині із загальним об’ємом 
0,2 мл. Щура загортали у рушник, залишивши го-
лову вільною, відкривали ротову порожнину за до-
помогою шпателя, мікропіпеткою вводили розчин у 
щічну кишеню (внутрішній простір між щокою та 
яснами), утримували щура кілька хвилин, щоб дати 
часу для всмоктування [12].

Статистичне оброблення цифрового матеріалу 
проводили методами варіаційної статистики за до- 
помогою стандартного пакета статистичних програм  
IBM SPSS Statistics 23 (США) і Microsoft Office Ex- 
cel 2010. Для оцінки достовірності відмінностей між  
двома незалежними вибірками застосовували дво-
сторонній t-критерій Стьюдента. Порівняння показ-
ників у межах однієї групи проводили з використан- 
ням парного t-критерію Стьюдента. Статистично зна- 
чущими вважали відмінності при p ≤ 0,05. 

Результати та їхнє обговорення. Результати до- 
слідження ректальної температури на моделі резерпін- 
індукованої депресії наведені в табл. 1.

Після введення резерпіну у щурів групи конт- 
рольної патології (КП) середнє значення ректальної 
температури зменшилося на 0,8 °С, що відповідає 
типовій реакції організму на дію симпатолітичних 
засобів. Отримані результати підтверджують фар-
макологічну валідність використаної резерпін-інду-
кованої моделі депресії, яка відтворює стан моно-
амінового дефіциту та є чутливою до дії класичних 
антидепресантів.

Водночас у тварин інтактного контролю спосте- 
рігалася тенденція до підвищення температури на 0,3 °С,  

Таблиця 1
Вплив таблеток з півонії коренів екстрактом 

сухим, L-триптофаном і гліцином  
на ректальну температуру у щурів на моделі 

резерпін-індукованої депресії (n = 10; М ± m)

Групи 
тварин

Ректальна температура, °С

вихідна через 4 год
різниця  

з вихідним 
значенням

ІК 37,6 ± 0,1 37,9 ± 0,1 +0,3 ± 0,1
КП 37,8 ± 0,1 37,0 ± 0,2 –0,8 ± 0,2*
ДЗ 37,7 ± 0,2 37,5 ± 0,3 –0,2 ± 0,2**
РП 37,4 ± 0,3 37,2 ± 0,2 –0,2 ± 0,3**

Примітка: * – p ≤ 0,05 по відношенню до ІК; ** – p ≤ 0,05 по 
відношенню до КП. 
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що узгоджувалося з їхніми добовими біоритмами та 
залишалося в межах фізіологічної норми (табл. 1). 

У щурів, яким уводили досліджуваний препарат, 
відзначали внутрішньогрупову тенденцію до знижен-
ня ректальної температури на 0,2 °С; при цьому різ-
ниця порівняно з температурною динамікою в ін-
тактних тварин, зафіксованою у той самий часовий 
інтервал, становила –0,7 °С (р < 0,05). Аналогічне 
зменшення температури на 0,2 °С спостерігалося  
і в групі іміпраміну, що розглядається як один із по-
казників його антидепресивної активності.

На тлі введення резерпіну у тварин спостерігав-
ся виражений блефароптоз (рис.) – типовий сомато- 
вегетативний прояв моноаміндефіцитного стану, зу- 
мовлений виснаженням запасів біогенних амінів у струк- 
турах центральної нервової системи [13]. Застосу- 
вання іміпраміну та досліджуваного засобу супро-
воджувалося тенденцією до зменшення вираженос-
ті блефароптозу відповідно у 2,8 і 1,8 разу порівня-
но з показниками групи КП. На відміну від тварин 
групи КП, у яких на фоні дії резерпіну відзначали  
майже максимальний рівень блефароптозу (3,8 бали),  
у жодного щура, що отримував іміпрамін або дослі- 
джуваний засіб, не спостерігали такого ступеня про- 
яву моноамінового виснаження.

Отримані результати свідчать про те, що введен- 
ня резерпіну ефективно індукує депресивноподібний  
стан у щурів, одним із характерних проявів якого 
є розвиток вираженого блефароптозу, зумовленого 
дефіцитом катехоламінів і серотоніну в центральній 
нервовій системі. Значне зниження ступеня блефа-
роптозу у групі іміпраміну підтверджує його відо-
му здатність відновлювати моноамінергічну нейро-
трансмісію та свідчить про валідність використаної 
експериментальної моделі [14]. Водночас виявлена 
тенденція до зменшення блефароптозу під впливом 
досліджуваного засобу може свідчити про наявність 
у нього антидепресивних властивостей, ймовірно 
пов’язаних із частковою корекцією моноамінового 
дисбалансу. Менша вираженість ефекту порівняно  

з іміпраміном може вказувати як на інший механізм 
дії, так і на дозозалежні особливості фармакологіч-
ного впливу. Загалом зниження ступеня блефаропто- 
зу розглядається як позитивний прогностичний мар- 
кер нейропротекторної та антидепресивної активнос- 
ті досліджуваного засобу в умовах резерпін-індукова- 
ної депресії.

Результати аналізу поведінкових реакцій щурів 
у тесті ВП в умовах резерпін-індукованої депресії  
наведено в табл. 2. Введення резерпіну супроводжу- 
валося суттєвими змінами поведінкової активності 
тварин групи КП, що виявлялося вираженим пригні-
ченням рухової та орієнтовно-дослідницької діяль-
ності. Зокрема локомоторна активність зменшувала- 
ся на 73 % порівняно з інтактними тваринами, орієн-
товно-дослідницька активність – на 80 % (p < 0,05),  
а сумарний показник усіх видів активності – на 71 %  
(p < 0,05). Водночас сума емоційних реакцій (гру-
мінг, дефекації, уринації) виявляла недостовірну тен-
денцію до підвищення на 17,9 %.

Такі зміни поведінки є типовими для депресив- 
ноподібного стану та відображають загальне пригні- 
чення спонтанної рухової активності й зниження мо- 
тиваційно-дослідницьких реакцій. Вони узгоджують- 
ся з відомим механізмом дії резерпіну, який шляхом 
інгібування везикулярного транспорту моноамінів 
призводить до виснаження пулу катехоламінів і се-
ротоніну в структурах головного мозку, що, своєю 
чергою, зумовлює розвиток афективних і моторних 
порушень [15].

Застосування досліджуваного засобу на тлі ре- 
зерпін-індукованої депресії також супроводжувало- 
ся зниженням показників активності відносно інтакт- 
ного контролю, однак ці зміни були менш виражени- 
ми, ніж у групі КП. Так, локомоторна активність змен- 
шувалася на 55 % (p < 0,05), орієнтовно-дослідниць- 
ка – на 59 % (p < 0,05), а сума емоційних реакцій – на 
33 %. Отримані дані можуть свідчити про часткову ко-
рекцію депресивноподібних порушень, зокрема про  
збереження вищого рівня функціональної активності  
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Рис. Вплив таблеток з півонії коренів екстрактом сухим, L-триптофаном і гліцином та іміпраміну на блефароптоз щурів  
із моделлю резерпін-індукованої депресії; * – p < 0,05 порівняно з групою контрольної патології (КП)
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центральної нервової системи порівняно з нелікова-
ною патологією.

У групі тварин, які отримували референтний пре- 
парат іміпрамін, спостерігалося зниження локомотор- 
ної активності на 26 % (p < 0,05), орієнтовно-дослід- 
ницької активності – на 32 % (p < 0,05), а сумарного 
показника всіх видів активності – на 25 % (p < 0,05)  
відносно інтактного контролю. Зменшення вираже-
ності поведінкових порушень у цій групі підтверджує 
антидепресивну активність іміпраміну та валідність 
обраної експериментальної моделі.

Порівняльний аналіз поведінкових показників свід- 
чить, що досліджуваний засіб, подібно до іміпраміну,  
послаблює негативний вплив резерпіну на рухову 
та орієнтовно-дослідницьку активність щурів, хоча 
й поступається референтному препарату за вираже-
ністю ефекту. Це може вказувати на наявність у до-
сліджуваного засобу потенційних антидепресивних 
властивостей, реалізація яких, імовірно, пов’язана 
з модулюванням моноамінергічної нейротрансмісії  
або залученням вторинних нейрохімічних механіз- 
мів. Отримані результати обґрунтовують доцільність  
подальших досліджень для детальнішого з’ясування 
механізмів дії та оптимізації дозового режиму пре-
парату.

Результати тесту плавання за Порсолтом наведе- 
но в табл. 3. На тлі резерпіну депресивна поведінка  
щурів виявлялась тенденційним зменшенням латент- 
ного часу іммобілізації тварин в 1,6 разу, збільшен-
ням загальної тривалості іммобілізації в 2 рази та се- 
редньої тривалості іммобілізацій у 3,8 рази (p < 0,05).  

У тварин групи іміпраміну відбувалось статистично 
значуще поліпшення показників: латентний час іммо-
білізації зростав до рівня інтактних тварин, перевер-
шуючи показник тварин групи КП в 1,5 разу (p < 0,05),  
при цьому загальна тривалість іммобілізацій скоро- 
чувалась щодо КП в 1,7 разу. Середня тривалість од-
ного епізоду іммобілізації знижувалась в 2,5 рази від-
носно групи КП (p < 0,05), що свідчить про анти-
депресивну дію іміпраміну.

На тлі застосування ДЗ виявлено послаблення 
депресогенної дії резерпіну. Латентний час настання 
іммобілізації достовірно збільшувався на 14 % по- 
рівняно з групою КП (p < 0,05). Загальна та серед-
ня тривалість іммобілізації зменшувалися відносно 
КП відповідно на 34 та 44 % (p < 0,05).

Кількість іммобілізацій мала тенденцію до збіль- 
шення, проте статистично значущих відмінностей від-
носно КП не виявлено (p > 0,05).

Окрім вищенаведених показників, у цьому тес-
ті визначали менш застосовуваний параметр – кіль-
кість пірнань щурів (спроб досліджень дна експери- 
ментальної установки) як показник когнітивної ак-
тивності, тобто спроб пошуку альтернативних шля-
хів вивільнення. На тлі введення резерпіну цей по-
казник зменшувався на 56 % порівняно з інтактним 
контролем, що відповідає типовій для депресивного 
стану поведінковій безпорадності. Застосування ДЗ 
сприяло підвищенню кількості пірнань у 2,7 рази від- 
носно КП, однак статистичної достовірності не до-
сягнуто (p > 0,05). Показники у групі РП також не 
відрізнялися достовірно від КП.

Таблиця 2
Вплив таблеток з півонії коренів екстрактом сухим, L-триптофаном і гліцином на поведінку щурів  

на моделі резерпін-індукованої депресії у тесті «Відкрите поле» (n = 10; М ± m)

Групи 
тварин

Перетнуті 
квадрати

Вертикальні 
стійки та 

обстежені
отвори

Емоційні реакції
Сума всіх 

активностейгрумінг болюси уринації сума

ІК 36,9 ± 1,0 12,8 ± 0,9 1,2 ± 0,5 0,6 ± 0,2 1,0 ± 0,2 2,8 ± 0,6 51,7 ± 3,1
КП 10,1 ± 0,3* 2,5 ± 0,4* 1,6 ± 0,3 1,0 ± 0,2 0,7 ± 0,2 3,3 ± 0,8 15,0 ± 0,9*
ДЗ 16,5 ± 0,6** 5,3 ± 0,3** 1,0 ± 0,2 0,9 ± 0,1 0,3 ± 0,1* 2,2 ± 0,5 23,8 ± 0,6**
РП 27,2 ± 0,7** 8,7 ± 0,4** 1,4 ± 0,6 0,8 ± 0,3 0,8 ± 0,2 3,0 ± 0,6 38,5 ± 0,4**

Примітка: * – p ≤ 0,05 по відношенню до ІК; ** – p ≤ 0,05 по відношенню до КП. 

Таблиця 3
Вплив таблеток з півонії коренів екстрактом сухим, L-триптофаном і гліцином на показники тесту 

плавання за Порсолтом у щурів з моделлю резерпін-індукованої депресії (n = 10; М ± m)

Групи 
тварин

Латентний час 
іммобілізацій, с

Загальна 
тривалість 

іммобілізацій, с

Кількість 
іммобілізацій

Середня тривалість 
іммобілізацій, с Пірнання, спроб

ІК 110,2 ± 1,0 71,0 ± 1,4 8,15 ± 0,5 8,0 ± 1,0 1,13 ± 0,1
КП 68,5 ± 0,4* 136,8 ± 0,8* 4,16 ± 0,4* 30,1 ± 0,6* 0,50 ± 0,2
ДЗ 78,0 ± 0,5** 90,4 ± 0,6** 4,83 ± 0,3 17,0 ± 0,2** 1,33 ± 0,4
РП 104,1 ± 0,6** 79,1 ± 0,4** 5,00 ± 0,2 12,2 ± 0,6** 1,17 ± 0,3

Примітка: * – p ≤ 0,05 по відношенню до ІК; ** – p ≤ 0,05 по відношенню до КП. 
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Отримані результати свідчать про наявність ан- 
тидепресивноподібної активності досліджуваного за- 
собу в умовах резерпін-індукованої депресії. Відомо,  
що резерпін, інгібуючи везикулярний моноаміновий  
транспортер (VMAT), спричиняє виснаження запа- 
сів серотоніну, норадреналіну та дофаміну в струк-
турах головного мозку. Це призводить до формуван-
ня поведінкових проявів, характерних для депресив-
ного стану, зокрема скорочення латентного періоду 
активності та збільшення тривалості іммобілізації у 
тесті примусового плавання за Порсолтом [16].

На тлі застосування досліджуваного засобу спо-
стерігалося достовірне збільшення латентного часу 
настання іммобілізації та зменшення загальної й се- 
редньої тривалості іммобілізацій порівняно з групою  
контрольної патології (p < 0,05). Зазначені зміни мо-
жуть свідчити про послаблення проявів поведінкової 
безпорадності та підвищення стрес-резистентності 
тварин. Подібна динаміка є типовою для засобів із 
потенційною антидепресивною активністю.

Відсутність статистично значущих змін щодо кіль- 
кості іммобілізацій може вказувати на те, що дослі- 
джуваний препарат переважно впливає на тривалість 
пасивної поведінки, а не на частоту переходів між ак- 
тивною та пасивною фазами. Це узгоджується з при- 
пущенням про переважний вплив на емоційно-моти- 
ваційний компонент поведінки.

Зменшення кількості пірнань на тлі введення ре- 
зерпіну підтверджує розвиток стану поведінкової без- 
порадності та зниження дослідницької активності. 
Тенденція до збільшення цього показника після за-
стосування препарату може свідчити про часткове  
відновлення когнітивно-пошукової активності, однак  
відсутність статистичної достовірності не дозволяє 
робити остаточні висновки щодо вираженого про-
когнітивного ефекту.

Виявлений антидепресивноподібний ефект, імо-
вірно, зумовлений поєднаним впливом компонентів 
препарату на різні нейромедіаторні системи централь-
ної нервової системи.

L-триптофан є незамінною амінокислотою та 
попередником серотоніну (5-гідрокситриптаміну). 
Оскільки резерпін спричиняє виснаження моноамі-
нів, підвищення доступності L-триптофану може 
сприяти посиленню біосинтезу серотоніну в серото- 
нінергічних нейронах і частковому відновленню не-
йромедіаторного балансу. Це, ймовірно, зумовлює 
збільшення латентного часу іммобілізації та змен-
шення її загальної тривалості [17].

Крім серотонінергічної дії, L-триптофан бере участь  
у кінуреніновому шляху метаболізму, метаболіти яко- 
го здатні впливати на глутаматергічну нейротрансмі-
сію та процеси нейропластичності. Баланс між ней- 
ропротекторними та нейротоксичними метаболітами  
кінуренінового шляху відіграє важливу роль у пато-
генезі афективних розладів, тому його нормалізація 
може бути одним із додаткових механізмів антиде-
пресивної активності.

Гліцин є інгібіторним нейромедіатором у спин-
ному мозку та стовбурі мозку та водночас виступає  

ко-агоністом NMDA-рецепторів у структурах голов- 
ного мозку. Порушення глутаматергічної нейротранс- 
місії відіграє важливу роль у патогенезі депресії, а мо- 
дуляція NMDA-рецепторів розглядається як перспек- 
тивна фармакологічна стратегія [18-20]. Регуляція глу- 
таматергічної передачі сприяє відновленню нейро-
пластичності, підвищенню синаптичної ефективнос-
ті та покращанню адаптації до стресових впливів.

Крім того, гліцин виявляє нейропротекторні та  
мембраностабілізувальні властивості, зменшує про- 
яви ексайтотоксичності та може позитивно вплива- 
ти на когнітивні функції. Виявлена тенденція до під- 
вищення кількості пірнань частково може відобра-
жати саме модулювальний вплив гліцину на когні-
тивно-пошукову активність.

На відміну від іміпраміну, який характеризуєть- 
ся вираженим стимулювальним компонентом фарма- 
кологічної дії, досліджувана композиція теоретично 
може забезпечувати більш м’який нейрометаболіч-
ний, седативний та анксіолітичний ефект із помір-
ним тимолептичним компонентом, що потенційно 
може бути перевагою в лікуванні тривожно-депресив-
них станів.

Отже, сумарний ефект поєднання L-триптофану, 
гліцину та біологічно активних компонентів екстрак- 
ту півонії, ймовірно, реалізується через багатовек- 
торний вплив на серотонінергічну та глутаматергіч- 
ну нейромедіаторні системи, а також через потенцій- 
не зниження рівня стрес-індукованих нейрохімічних  
порушень. Такий комплексний механізм може пояс-
нювати помірну, але стабільну антидепресивноподіб-
ну активність препарату в умовах резерпін-індуко-
ваної депресії. 

Висновки
1. Установлено, що нові комбіновані таблетки, до  

складу яких входять сухий екстракт коренів півонії, 
L-триптофан та гліцин, виявляють антидепресивно-
подібну активність у щурів на моделі резерпін-інду-
кованої депресії.

2. Досліджуваний засіб достовірно послаблював  
основні прояви депресивноподібного стану, зокрема 
гіпотермію, блефароптоз і порушення поведінкової 
активності в тестах «відкрите поле» та примусового 
плавання.

3. За вираженістю антидепресивного ефекту до-
сліджуваний препарат поступався іміпраміну, проте 
забезпечував часткову корекцію поведінкових та со-
матовегетативних проявів депресивноподібного ста- 
ну, зокрема гіпотермії, блефароптозу та порушень ру- 
хової і дослідницької активності, що свідчить про на- 
явність у нього потенційних антидепресивних влас-
тивостей. 

4. Отримані результати підтверджують доцільність  
подальшого поглибленого вивчення комбінованого 
препарату як перспективного засобу для розроблен-
ня нових лікарських форм з антидепресивною дією.

Перспективи подальших досліджень передба-
чають: поглиблене доклінічне вивчення антидепре-
сивної дії комбінованого препарату з використанням 
інших експериментальних моделей депресії, зокрема  
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моделей хронічного стресу. Доцільним є дослідження 
механізмів дії препарату з акцентом на вплив на моно-
амінергічні системи, нейрозапалення та оксидатив-
ний стрес. Подальші роботи мають бути спрямовані 
на оптимізацію дозового режиму, оцінку безпеки за 
тривалого застосування та порівняння ефективності  

з антидепресантами різних фармакологічних груп. 
Отримані результати можуть слугувати експеримен-
тальним обґрунтуванням для подальшого розроблен-
ня нових комбінованих лікарських засобів з анти-
депресивною та нейрометаболічною дією.

Конфлікт інтересів: відсутній.
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Отримання і дослідження складу водної витяжки шандри 
звичайної

Мета – попереднє вивчення фітохімічного складу водної витяжки трави шандри звичайної з допомогою 
хімічних реакцій та фізико-хімічних методів. 

Матеріали та методи. Об’єктом дослідження була подрібнена трава шандри звичайної. Екстрагування про-
водили водою очищеною настоюванням на водяній бані з подальшим охолодженням. Аналітичні дослідження 
проводили відповідними реакціями ідентифікації, методом тонкошарової хроматографії на хроматографічних 
пластинках Silica gel 60 фірми «Merk», спектрофотометричні випробування здійснювали на спектрофотоме-
трі Evolution 60s з використанням реактивів, що відповідають вимогам ДФУ. 

Результати та їхнє обговорення. Хімічними реакціями ідентифікована наявність у водній витяжці трави 
шандри звичайної речовин флавоноїдної будови, фенолів, дубильних речовин та вуглеводнів. Методом ТШХ 
ідентифіковані таніни, схожі за будовою до пірогалолу, полісахариди, схожі за структурою з фруктозою, фла-
воноїди, більшість з яких подібні до рутину та гідроксикоричні кислоти, більшість з яких схожа з хлорогеновою 
кислотою. 

Висновки. На підставі результатів дослідження у водній витяжці шандри звичайної кольоровими реакціями 
та методом ТШХ методом ідентифіковані поліфенольні сполуки, флавоноїди, таніни і полісахариди. Спектро-
фотометричним методом установлено, що екстрагування сировини водою забезпечує вилучення флавоноїдів 
та речовин поліфенольної будови. 

Отримані результати підтверджують перспективність подальших досліджень з розроблення технології вод-
ного екстракту та доцільність його подальшого фармакологічного вивчення як потенційного джерела антиокси-
дантних і протизапальних засобів.

Ключові слова: шандра звичайна; екстракція; спектрофотометрія; поліфенольні сполуки; флавоноїди.

N. P. Polovko, N. Yu. Bevz
National University of Pharmacy of the Ministry of Health of Ukraine
Obtaining and studying the composition of the common horehound herb water 
extract
Aim. To carry out a preliminary study of the phytochemical composition of the water extract of common horehound 

(Marrubium vulgare) herb using chemical reactions and physicochemical methods.
Materials and methods. The study object was the crushed herb of common horehound. The extraction was 

performed with purified water by infusion in a water bath followed by cooling. The analytical studies were carried out 
using the appropriate identification reactions, thin-layer chromatography (TLC) on Silica gel 60 chromatographic plates 
(Merck), and the spectrophotometric analysis was performed on an Evolution 60s spectrophotometer using reagents 
meeting the requirements of the State Pharmacopoeia of Ukraine (SPhU).

Results. Chemical reactions confirmed the presence of substances with the flavonoid structure, phenols, tannins, 
and carbohydrates in the common horehound herb water extract. Using the TLC method, tannins that were similar in 
structure to pyrogallol, polysaccharides that were similar in structure to fructose, flavonoids, most of which were similar 
to rutin, and hydroxycinnamic acids, most of which were similar to chlorogenic acid, were identified. 

Conclusions. Based on the results of the study, polyphenolic compounds, flavonoids, tannins, and polysaccharides 
have been identified in the common horehound water extract using color reactions and the TLC method. The spec-
trophotometric analysis has shown that the extraction of the raw material with water gives the yield of flavonoids and 
polyphenolic compounds. The results obtained confirm the prospects for further research aimed at developing the 
technology of the water extract and the feasibility of its further pharmacological study as a potential source of antioxi-
dant and anti-inflammatory agents.

Keywords: common horehound; extraction; spectrophotometry; polyphenolic compounds; flavonoids.

Вступ. Трава шандри звичайної (Marrubium vul- 
gare L.) характеризується наявністю ефірної олії, ма- 
рубіїну, який належить до класу гіркот, флавоноїдів 
типу флаванів і флавонолів, а також фенілетових 
ефірів [1, 2].

Із різних видів шандри отримують та досліджу-
ють етанольні, метанольні та водні екстракти [3-7].  
Різноманітний склад біологічно активних речовин обу- 
мовив пошук антиоксидантних, гепатопротекторних,  

антипроліферативних, протизапальних, антидіабе-
тичних та антимікробних властивостей цієї сирови-
ни [8-10]. На цьому етапі дослідження для екстрагу-
вання біологічно активних сполук (БАС) із шандри 
звичайної використовували воду очищену, екстрак- 
цію проводили методом настоювання [11-12]. 

Матеріали та методи. Об’єктом дослідження була 
повітряно-суха подрібнена трава, що складається із 
суміші стебел, листя, бутонів і квітів шандри звичайної  
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(Marrubium vulgare). Сировину збирали під час цві-
тіння, сушили за температури навколишнього сере- 
довища 20-24оС і використовували для хімічного та 
технологічного аналізу.

Для екстрагування біологічно активних сполук 
із сировини використовували воду очищену. Водну 
витяжку отримували шляхом настоювання сирови-
ни на водяній бані за співвідношення 1:10 з ураху-
ванням коефіцієнта водопоглинання протягом 15 хв 
з подальшим настоюванням з охолодженням про-
тягом 45 хв. Далі витяжку проціджували, сировину 
відтискали і доводили водою очищеною до необхід-
ного об’єму. 

Для ідентифікації БАС використовували метод 
тонкошарової хроматографії з використанням ТШХ 
пластинок Silica gel 60 фірми «Merk». Кількісне визна-
чення БАС здійснювали спектрофотометрично у ви- 
димому діапазоні на спектрофотометрі Evolution 60s.  
Для здійснення досліджень були використані мірний  
посуд та реактиви, що відповідають вимогам Дер-
жавної фармакопеї України [13]. 

Методика визначення танінів і полісахаридів:
Випробовуваний розчин: 1,0 мл витяжки поміща-

ють у мірну колбу місткістю 50,0 мл і доводять до 
об’єму водою. 

Розчин порівняння: 2,5 мг пірогалолу Р, 2,5 мг 
фруктози Р розчиняють у 2,5 мл метанолу Р.

Пластинка: ТШХ-пластинка із шаром силікаге-
лю Р.

Рухома фаза: вода Р – мурашина кислота без-
водна Р – етилацетат Р  (5:10:85).

Об’єм проби: на лінію старту хроматографічної 
пластинки наносять 10 мкл випробовуваного розчи-
ну (на відстані 1,5 см від краю), 5 мкл розчину по-
рівняння, смугами.

Відстань, що має пройти рухома фаза: 10 см від 
лінії старту.

Висушування: на повітрі, до зникнення запаху роз-
чинника (сушать у витяжній шафі).

Виявлення: обробляють анісового альдегіду роз-
чином Р, нагрівають за температури 100-105 оС про-
тягом 5 хв до проявлення плям. Переглядають за ден-
ного світла. 

На хроматограмі досліджуваного зразка прояв- 
ляється зона зеленувато-синього кольору на рівні зони  
розташування фруктози і коричнева зона на рівні зо- 
ни розташування пірогалолу. На хроматограмі випро- 
бовуваного розчину можуть проявлятися й інші зони.

Методика визначення флавоноїдів і гідрокси-
коричних кислот:

1,0 мл витяжки поміщають у мірну колбу міст-
кістю 50,0 мл і доводять до об’єму 40 % спиртом 
етиловим. Приготування розчину порівняння: 1 мг 
рутину, 5 мг кверцетину, 5 мг хлорогенової кислоти 
і 5 мг кавової кислоти розчиняють у 10 мл метанолу. 
На лінію старту ТШХ-пластинка із шаром силіка-
гелю Р, наносять смугами 10 мкл випробовуваного 
розчину та 5 мкл розчину порівняння, поміщають  
у систему розчинників бутанол Р – оцтова кислота 
безводна Р – вода Р (4:1:2), коли фронт розчинників 

пройде 10 см, пластинки висушують на повітрі до 
зникнення запаху розчинника протягом 30 хв, оброб- 
ляють 5 % розчином алюмінію хлориду в метанолі, 
висушують у потоці теплого повітря і переглядають 
в УФ-світлі за довжини хвилі 365 нм.

На хроматограмі досліджуваного зразка проявля-
ється жовтаво-зеленкувата флуоресційна зона на рівні 
зони розташування рутину. На хроматограмі випро- 
бовуваного розчину можуть проявлятися й інші зони.

Кількісний вміст суми поліфенолів визначали 
за такою методикою:

Випробовуваний розчин. 0,1 г витяжки поміща-
ють у мірну колбу місткістю 20,0 мл, додають 0,1 мл  
реактиву Фоліна-Чокальтеу, 2 мл насиченого розчи-
ну натрію карбонату, доводять об’єм водою до міт-
ки та перемішують. 

Розчин порівняння. 0,020 г пірогалолу поміщають  
у мірну колбу місткістю 50,0 мл, розчиняють у 25 мл  
води та доводять розчин тим же розчинником до міт- 
ки. 0,1 мл отриманого розчину поміщають у мірну 
колбу місткістю 20,0 мл, додають 0,1 мл реактиву 
Фоліна-Чокальтеу, 2 мл насиченого розчину натрію 
карбонату, доводять об’єм водою до мітки та пере-
мішують.

Компенсаційний розчин. Вода.
Вимірюють оптичну густину випробовуваного 

розчину та розчину порівняння на спектрофотомет- 
рі за довжини хвилі 710 нм у кюветі з товщиною шару  
10 мм. 

Загальний вміст фенольних сполук (Х, мг) у пе-
рерахунку на пірогалол обчислюють за формулою:

Х =
А 20,0 0,1m B0· · · ·

= ,
А0 20,0 100· · · ·н 50,0m

А m B0· · 0,1 ·

А0 100· · ·50,0mн

де А – оптична густина випробовуваного розчину;  
A0 – оптична густина розчину стандартного зразка пі- 
рогалолу; В – вміст пірогалолу в стандартному зраз-
ку, %; m0 – маса наважки пірогалолу, мг; mн – маса 
наважки витяжки, мг.

Вміст суми речовин поліфенольної будови у пе-
рерахунку на пірогалол у 1,0 г витяжки має бути не 
менше 17,0 мг.

Кількісний вміст суми флавоноїдів проводили 
методом абсорбційної спектрофотометрії у види- 
мій ділянці після взаємодії з розчином алюмінію (ІІІ)  
хлориду в оцтовокислому середовищі за такою ме- 
тодикою:

Випробовуваний розчин. 1.0 г витяжки поміща- 
ють у мірну колбу місткістю 50,0 мл і доводять об’єм  
розчину 40 % спиртом етиловим до мітки. 5,0 мл отри- 
маного розчину поміщають у мірну колбу місткістю 
25,0 мл, додають 1,0 мл розчину 20 г/л алюмінію 
хлориду в метанолі, доводять об’єм 5 % (об/об) кис-
лоти оцтової льодяної у метанолі до мітки та пере-
мішують.

Розчин порівняння. 0,100 г лютеоліну поміщають  
у мірну колбу місткістю 100,0 мл, розчиняють у 50 мл  
метанолу та доводять розчин тим же розчинником до  
мітки. 2,0 мл отриманого розчину поміщають у мір-
ну колбу місткістю 25,0 мл, додають 1,0 мл розчину  
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20 г/л алюмінію хлориду в метанолі, об’єм 5 % (об/об)  
кислоти оцтової льодяної у метанолі до мітки та пе-
ремішують.

Компенсаційний розчин. 5,0 мл випробовувано-
го розчину доводять розчином 5 % (об/об) кислоти 
оцтової льодяної у метанолі до об’єму 25,0 мл.

Оптичну густину забарвлених випробовуваного 
розчину і розчину порівняння вимірюють через 30 
хв після приготування за довжини хвилі 396 нм від-
носно компенсаційного розчину.

Вміст суми флавоноїдів (Х, мг) на 1 мл витяжки 
у перерахунку на лютеолін обчислюють за формулою:

Х =
А 50,0 25,0 2,0m B0· · · · ·

= ,
А0 ,0 25,0 100V· · · · ·5 100,0

А m B0· ·

А0 100V· · ·5

де А – оптична густина випробовуваного розчину;  
A0 – оптична густина розчину стандартного зразка лю- 
теоліну; m0 – маса наважки лютеоліну, мг; В – вміст 
лютеоліну в стандартному зразку, %; V – об’єм ви-
тяжки, взятий для аналізу, мл.

Вміст суми флавоноїдів у перерахунку на люте-
олін у 1,0 мл вияжки має бути не менше 19,0 мг.

Результати та їхнє обговорення. У результаті 
проведених досліджень було отримано водну витяж- 
ку з трави шандри звичайної (Marrubium vulgare L.) ме-
тодом настоювання з використанням очищеної води  
як екстрагенту. Застосована технологія екстрагуван- 
ня забезпечила вилучення основних груп БАС, ха-
рактерних для цієї лікарської рослинної сировини.

Фармакологічна активність лікарської рослин-
ної сировини обумовлена комплексом БАС рослини.  
Попередній фітохімічний склад настою шандри зви-
чайної (Marrubium vulgare) вивчали хімічними ре-
акціями за описаними в літературі методиками [14].

Якісний фітохімічний аналіз свідчить про наяв-
ність речовин флавоноїдної будови (позитивні реак-
ції ціанідинової проби, взаємодії з 10% спиртовим 
розчином калію гідроксиду, мінеральними кислота- 
ми), поліфенольних сполук і дубильних речовин (ре- 
акція з 2 % розчином заліза (ІІІ) хлориду) і вуглеводи 
(осад червоного кольору з мідно-тартратним реак-
тивом) [14].

Методом тонкошарової хроматографії підтвердже- 
но наявність у водній витяжці шандри звичайної кіль- 
кох груп БАС. Під час визначення танінів і поліса-
харидів на хроматограмі досліджуваного зразка ви-
явлено зону зеленувато-синього кольору, що відпо-
відає зоні фруктози, а також коричневу зону на рівні 
стандарту пірогалолу, що свідчить про присутність 
полісахаридів і конденсованих фенольних сполук. 
Додаткові зони на хроматограмі вказують на склад-
ний багатокомпонентний характер витяжки.

Під час ідентифікації флавоноїдів і гідроксико-
ричних кислот в УФ-світлі (λ = 365 нм) після оброб- 
лення алюмінію хлоридом на хроматограмі досліджу- 
ваного зразка спостерігалася жовтаво-зеленкувата  
флуоресційна зона, що збігається за Rf із зоною ру- 
тину. Це підтверджує наявність у складі настою спо- 
лук флавоноїдної природи. Також виявлено додат-
кові флуоресційні зони, які можуть відповідати ін-
шим фенольним сполукам, зокрема похідним гідро-
ксикоричних кислот.

Для попереднього встановлення БАС, що пере- 
ходять у воду, вивчали характер абсорбційного спект- 
ра поглинання настою в ділянці довжин хвиль від 
220 до 450 нм (рис. 1). 

Наявність пологого максимуму за довжин хвиль 
271-276 нм, який збігається з максимумом поглинан- 
ня 0,0016% водного розчину галової кислоти (270 нм),  
може свідчити про наявність речовин поліфенольної  
структури у досліджуваному зразку, плече в ділянці 
від 319 до 324 нм – про наявність гідроксикоричних 
кислот. 

Загальний вміст поліфенольних сполук визнача- 
ли за допомогою реакції взаємодії з реактивом Фоліна- 
Чокальтеу (фосфорно-молібденово-вольфрамовий ре- 
актив) за методикою, описаною в літературі [15]. 
Реакцію проводили в присутності насиченого роз-
чину натрію карбонату за довжини хвилі 710 нм, що 
відповідає максимуму поглинання 0,002% розчину 
пірогалолу в цих умовах (рис. 2).

Під час визначення кількості речовин флавоно-
їдної будови реєстрували абсорбційний спектр по-
глинання отриманого забарвленого розчину водної 
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Рис. 1. Абсорбційний спектр поглинання водної витяжки, розведеної водою 0,4 г до 100 мл
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витяжки шандри звичайної після взаємодії з розчи-
ном алюмінію (ІІІ) хлоридом в оцтовокислому сере- 
довищі.

Було визначено, що спектр поглинання характе-
ризується наявністю доволі пологого максимуму за 
довжин хвилі 396 нм, що лежить у межах положен-
ня максимуму розчину лютеоліну, отриманого в цих 
умовах 396 нм (рис. 3).

Висновки та перспективи подальших дослі- 
джень. На підставі результатів дослідження у водній 
витяжці шандри звичайної кольоровими реакціями  
та методом ТШХ методом ідентифіковані поліфе-
нольні сполуки, флавоноїди, таніни і полісахариди. 

Спектрофотометричним методом установлено, що 
екстрагування сировини водою забезпечує вилучен-
ня флавоноїдів та речовин поліфенольної будови. 

Отже, проведені дослідження показали, що вод- 
на витяжка шандри звичайної характеризується на-
явністю та значним вмістом поліфенольних сполук, 
флавоноїдів, танінів і полісахаридів. Отримані ре-
зультати підтверджують перспективність подальшо- 
го дослідження з розроблення технології виготовлен- 
ня водного екстракту та доцільність його подальшо- 
го фармакологічного вивчення як потенційного дже-
рела антиоксидантних і протизапальних засобів.

Конфлікт інтересів: відсутній.
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Т. Р. Кононенко, В. В. Чікіткіна 

Національний фармацевтичний університет Міністерства охорони здоров’я України

Вивчення антиатерогенних властивостей нового 
комбінованого засобу на основі моркви посівної 
коренеплодів екстракту густого та кверцетину  
на моделі експериментального атеросклерозу у кролів

Мета роботи – вивчення антиатерогенних властивостей нового комбінованого засобу на основі моркви 
посівної коренеплодів екстракту густого та кверцетину на моделі експериментального атеросклерозу у кролів. 

Матеріали та методи. Експериментальний атеросклероз відтворювали шляхом перорального введення 
кролям масляного розчину холестерину в дозі 0,3 г/кг протягом 3-х місяців. Комбінований засіб на основі моркви 
посівної коренеплодів екстракту густого та кверцетину в дозі 200 мг/кг та препарати порівняння таблетки сим-
вастатину в дозі 5 мг/кг, таблетки нікотинової кислоти в дозі 180 мг/кг і настойку «Равісол» (омели білої пагони 
та листя; хвощу польового трава; Sophora japonica fructus; каштану кінського насіння; глоду плоди; конюшини 
квітки; барвінку малого трава) в дозі 360 мг/кг уводили в лікувально-профілактичному режимі щодня одноразово 
під час відтворення патології протягом 3-х місяців. Антиатерогенну дію засобів оцінювали за вмістом у сироват-
ці крові загального холестерину тригліцеридів, ХС-ЛПНЩ, ХС-ЛПВЩ та за коефіцієнтом атерогенності. 

Результати та їхнє обговорення. Установлено, що комбінованований засіб на основі моркви посівної ко-
ренеплодів екстракту густого та кверцетину за умови лікувально-профілактичного введення виявляв виражені 
антиатерогенні властивості, які позначалися статистично значущим зниженням рівня загального холестерину 
на 38,3 %, тригліцеридів на 37,4 % та ХС-ЛПНЩ на 45,7 % відповідно і водночас підвищенням вмісту ХС-ЛПВЩ 
на 27,6 % та зниженням коефіцієнта атерогенності в 2,9 рази порівняно з групою контрольної патології. У механізмі 
дії визначаються гіполіпідемічний, гіпотригліцеридемічниий та гіпохолестеринемічний ефекти, за якими комбінований 
засіб не відрізняється від таблеток симвастатину та перевершує таблетки нікотинової кислоти і комбінований 
препарат рослинного походження настойку «Равісол». 

Висновки. За умови введення кролям холестерину протягом 3-х місяців встановлено суттєві зміни ліпід-
ного спектру сироватки крові, що свідчило про розвиток порушень атерогенного характеру. Комбінований засіб 
на основі моркви посівної коренеплодів екстракту густого та кверцетину у разі лікувально-профілактичного 
введення на тлі холестеринової дієти виявляє виражені антиатерогенні властивості на рівні гіполіпідемічного 
засобу таблеток симвастатину. Отримані результати обґрунтовують доцільність подальшого фармакологічного 
вивчення комбінованого засобу на основі моркви посівної коренеплодів екстракту густого та кверцетину як пер-
спективного антиатерогенного препарату. 

Ключові слова: кверцетин; екстракт густий моркви посівної; антиатерогенна дія.

T. R. Kononenko, V. V. Chikitkina 
National University of Pharmacy of the Ministry of Health of Ukraine
The study of antiatherogenic properties of a new combined agent based  
on the carrot root thick extract and quercetin on the model of experimental 
atherosclerosis in rabbits 
Aim. To study antiatherogenic properties of a new combined agent based on the carrot root thick extract and 

quercetin on the model of experimental atherosclerosis in rabbits. 
Materials and methods. Experimental atherosclerosis was reproduced by oral administration of an oil solution of 

cholesterol in the dose of 0.3 g/kg to rabbits for 3 months. A combined agent based on the carrot root thick extract and 
quercetin in the dose of 200 mg/kg and reference drugs simvastatin tablets in the dose of 5 mg/kg, nicotinic acid tablets 
in the dose of 180 mg/kg, and “Ravisol” tincture (Visci albi сormi et folia; Equiseti arvensis herba; Sophora japonica 
fructus; Hippocastani semina; Crataegi fructus; Trifolii flores; Vincae minoris hеrbа) in the dose of 360 mg/kg were 
administered in a therapeutic and prophylactic mode once daily during the reproduction of the pathology for 3 months. 
The antiatherogenic effect of the agents was assessed by the content of total cholesterol, triglycerides, LDL-C, HDL-C 
in the blood serum and the atherogenicity coefficient. 

Results. It was found that the combined agent based on the carrot root thick extract and quercetin when adminis-
tered for therapeutic and prophylactic purposes exhibited pronounced antiatherogenic properties, which were indicat-
ed by a statistically significant decrease in total cholesterol by 38.3 %, triglycerides by 37.4 %, and LDL-C by 45.7 %, 
respectively, and, at the same time, an increase in the HDL-C content by 27.6 % and a decrease in the atherogenicity 
coefficient by 2.9 times compared to the control pathology group. The mechanism of action includes hypolipidemic, hy-
poglyceridemic, and hypocholesterolemic effects, in which the combined agent does not differ from simvastatin tablets 
and surpasses nicotinic acid tablets and combined herbal preparation – “Ravisol” tincture. 

Conclusions. When rabbits were administered cholesterol for 3 months, significant changes in the lipid spectrum 
of the blood serum were observed, indicating the development of atherogenic disorders. The combined agent based 
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on the carrot root thick extract and quercetin, with therapeutic and preventive administration against the background of 
a cholesterol diet shows pronounced antiatherogenic properties at the level of the hypolipidemic agent – simvastatin 
tablets. The results obtained substantiate the feasibility of further pharmacological studies of a combined agent based 
on the carrot root thick extract and quercetin as a promising antiatherogenic drug.

Keywords: quercetin; thick extract of cultivated carrots; antiatherogenic effect.

Вступ. Головною причиною смертності у світі  
є серцево-судинні захворювання, причому в їхній 
структурі перше місце посідає ішемічна хвороба сер- 
ця, обумовлена атеросклерозом. Атеросклероз – про- 
гресувальне запальне захворювання, що характери-
зується накопиченням ліпідів у стінці артеріальних 
судин та утворенням атеросклеротичних бляшок з під- 
вищеним ризиком гострих серцево-судинних подій, 
таких як інфаркт міокарда та інсульт [1].

Численними експериментальними і клінічними 
дослідженнями показано, що ключову роль у пато-
генезі та прогресуванні атеросклерозу і подальших 
серцево-судинних захворювань відіграє дисліпідемія,  
зокрема підвищений рівень холестерину ліпопроте-
їнів низької щільності (Хс-ЛПНЩ) [2-4]. 

Крім того, доведено участь процесів пероксид-
ного окиснення ліпідів в утворенні модифікованих  
ЛПНЩ, які беруть участь в ендотеліальній дисфунк- 
ції та запаленні і відіграють вирішальну роль у па-
тогенезі атеросклерозу [5].

Дотепер одним з основних методів лікування ате- 
росклерозу і зниження ризику ускладнень є контроль  
рівня Хс-ЛПНЩ, а золотим стандартом терапії гіпер- 
холестеринемії визнано статини, які є конкурентними  
інгібіторами ферменту 3-гідрокси-3-метилглютарил- 
кофермент А редуктази (ГМГ-КоА-редуктази), завдя- 
ки чому пригнічують синтез холестерину в гепато-
цитах [6, 7]. 

Проте терапія статинами не завжди є досить ефек- 
тивною, тому їх часто поєднують з іншими препа- 
ратами, такими як: інгібітори кишкового всмоктуван- 
ня холестерину (езетиміб), інгібітори PCSK9 (аліро- 
кумаб, еволокумаб), фібрати (фенофібрат, ципрофі-
брат), секвестранти жовчних кислот (колестипол, хо- 
лестирамін) та нікотинова кислота [8, 9].

Крім того, за тривалого застосування статини мо- 
жуть призводити до розвитку міалгії, міопатії та міо- 
зиту або навіть рабдоміолізу; підвищення активнос- 
ті трансаміназ та гепатотоксичності у пацієнтів по-
хилого віку; посилюють ризик розвитку діабету; дані  
деяких епідеміологічних досліджень свідчать про по- 
гіршення когнітивних здібностей, збільшення ризи-
ку геморагічного інсульту та катаракти, що певним 
чином обмежує їхнє використання [10-13].

Окрім синтетичних лікарських препаратів, у те- 
рапії атеросклерозу привертають увагу фітопрепара- 
ти завдяки їхньому потенційному позитивному впли- 
ву на серцево-судинну систему та нешкідливості за  
тривалого застосування. Наукові публікації останніх  
років показують широкий спектр дії (гіполіпідеміч-
на, антиоксидантна, протизапальна, антиагрегантна,  
судинорозширювальна) біологічно активних речовин  
часнику, астрагалу, шафрану, меліси, зеленого чаю, 
гінкго білоба, куркуми та ін., який може забезпечити  

комбінований вплив на патогенетичні ланки атеро- 
склерозу [14-19]. Проте в Україні фітозасоби із вка-
заними властивостями не мають статусу антиатеро-
склеротичних або гіполіпідемічних препаратів, дея-
кі застосовуються як дієтичні добавки, що свідчить 
про актуальність створення офіцинальних препара- 
тів на основі рослинної сировини для лікування ате-
росклерозу.

У цьому аспекті перспективними є відомий фла-
воноїд кверцетин та коренеплоди моркви посівної 
(Daucus carota subsp. sativus L.), що демонструють 
вищезазначені види активності, релевантні ключо-
вим етапам атерогенезу. Каротиноїди і поліфеноли  
коренеплодів моркви ефективно нейтралізують ак-
тивні форми кисню, тим самим зменшуючи окисню-
вальний стрес і ризик серцево-судинних захворю- 
вань [20]. Експериментальними та клінічними дослі- 
дженнями показано різноплановість фармакологіч-
ної дії природного флавоноїду кверцетину, який, крім  
того, виявляє синергічну дію з лікарськими засоба- 
ми [21, 22], що стало підґрунтям для розроблення в На- 
ціональному фармацевтичному університеті (НФаУ)  
нового комбінованого засобу на його основі та морк-
ви посівної (Daucus carota subsp. sativus L.) корене- 
плодів екстракту густого. Для поліпшення біодоступ- 
ності кверцетину була використана тверда диспер-
сія на основі колідону з мікрокристалічною целю-
лозою. За результатами скринінгу на моделі гіперлі-
підемії у щурів, викликаної твіном-80, встановлена 
виражена гіполіпідемічна дія цього комбінованого 
фітозасобу, що стало підставою подальших дослі-
джень. 

Мета роботи – вивчення антиатерогенних влас-
тивостей нового комбінованого засобу на основі моркви 
посівної коренеплодів екстракту густого та кверце-
тину на моделі експериментального атеросклерозу 
у кролів. 

Матеріали та методи. Експеримент проведено  
на безпородних кролях-самцях масою 2,0-2,5 кг, отри- 
маних із віварію Навчально-наукового інституту при- 
кладної фармації НФаУ, з дотриманням положень «Єв- 
ропейської конвенції щодо захисту хребетних тварин,  
які використовуються з експериментальними та ін- 
шими науковими цілями (Страсбург, 1986 р. зі змі-
нами, внесеними в 1998 р.), «Загальними етичними 
принципами експериментів на тваринах», що ухва-
лені Першим національним конгресом з біоетики  
(Київ, 2001), Directive 2010/63/EU of European Parla- 
ment and Council on the protection of animals used for 
scientific purposes та закону України «Про захист 
тварин від жорстокого поводження» № 3477-ІV від 
21.02.2006 р. Протокол цього дослідження схвалено 
комісією з питань біоетики НФаУ (протокол № 7 від 
20.10.2022 р.). 
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У дослідженні використовували таблеткову масу  
нового комбінованого засобу на основі моркви по-
сівної коренеплодів екстракту густого та кверцети-
ну (ЕГМПК), що розроблена на кафедрі промисло-
вої технології ліків та косметичних засобів НФаУ під 
керівництвом проф. І. В. Ковалевської (табл. 1). 

Як препарати порівняння (ПП) було обрано стан- 
дартні гіполіпідемічні препарати з різними механіз- 
мами дії, що забезпечує багатовекторну оцінку ан-
тиатерогенних властивостей ЕГМПК, – симвастатин,  
нікотинову кислоту і настойку «Равісол». Дози пре-
паратів порівняння розраховували, враховуючи кое-
фіцієнти видової чутливості людини та щурів. 

Симвастатин (таблетки «Вазостат-Здоров’я», се- 
рія 3081022, виробництва ТОВ «Фармацевтична ком- 
панія «Здоров’я», м. Харків, Україна) – представник 
класу статинів, «золотий стандарт» фармакотерапії  
дисліпідемій і атеросклерозу, його механізм дії по- 
в’язаний з інгібуванням ГМГ-КоА-редуктази, що при- 
зводить до зниження синтезу холестерину в печін-
ці, зменшення рівня ліпопротеїнів низької щільнос-
ті та стабілізації атеросклеротичних бляшок. Згідно 
з інструкцією до медичного застосування таблеток 
«Вазостат-Здоров’я» максимальна добова доза пре-
парату для людини у монотерапії становить 80 мг, 
для щурів – 5 мг/кг [23].

Таблетки нікотинової кислоти (серія 80623, ви-
робництва ПрАТ «Технолог», м. Умань, Україна) зни- 
жують рівень загального холестерину, тригліцеридів  
та ліпопротеїнів низької щільності за рахунок при-
гнічення ліполізу в жировій тканині та зменшення  
надходження вільних жирних кислот до печінки. 
Максимальна добова доза таблеток нікотинової кис- 
лоти для лікування атеросклерозу становить 3000 мг,  
доза для щурів – 180 мг/кг [24]. 

Настойка «Равісол» (серія UA/9617/01/01, вироб- 
ництва ПАТ «Хімфармзавод «Червона зірка», м. Хар- 
ків, Україна) містить комплекс біологічно активних  
речовин рослинного походження (омели білої паго- 
ни та листя, хвощу польового трава, софори япон-
ської плоди, каштану кінського насіння, глоду пло-
ди, конюшини квітки, барвінку малого трава) з анти- 
оксидантними, гіполіпідемічними та ендотеліопро- 
текторними властивостями. Її застосування дає змо- 
гу зіставити ефективність нового комбінованого за- 
собу з багатокомпонентним фітозасобом, який реалі- 
зує антиатерогенну дію через поліфакторний вплив 
на ключові ланки патогенезу атеросклерозу, зокрема 
оксидативний стрес та порушення ліпідного обміну.  
Доза настойки «Равісол» 360 мг/кг обрана за резуль- 
татами фармакологічного дослідження засобу, що на- 
ведено в описі до патенту України на корисну модель 
«Фармацевтична лікувально-профілактична компо- 
зиція на основі рослинної сировини» [25].

Експериментальний атеросклероз відтворювали 
шляхом внутрішньошлункового введення кролям 
розчину холестерину (ХС) у соняшниковій олії у дозі  
0,3 г/кг протягом 3-х місяців. 

Досліджуваний засіб та препарати порівняння для  
тварини отримували протягом усього експерименту 

в лікувально-профілактичному режимі щодня одно-
разово на тлі холестеринової дієти [26].

Тварин рандомно розподілили на групи по 6 кро- 
лів у кожній: 1 – інтактний контроль (ІК) – отримува-
ли воду дистильовану; 2 – контрольна патологія (КП)  
(кролі, які отримували холестерин у дозі 0,3 г/кг); 
3 – кролі, яким на тлі холестеринової дієти вводили 
ЕГМПК у дозі 200 мг/кг у вигляді водної суспензії,  
яку виготовляли екстемпорально перед кожним уве- 
денням; 4-6 – кролі, яким на тлі холестеринової діє-
ти вводили препарати порівняння таблетки симвас-
татину в дозі 5 мг/кг, таблетки нікотинової кислоти 
у дозі 180 мг/кг та настойку «Равісол» у дозі 360 мг/кг. 

Після завершення експерименту проводили евта- 
назію тварин під інгаляційним наркозом, отримува- 
ли сироватку крові та визначали показники ліпідно- 
го обміну: вміст загального холестерину (ЗХС), три- 
гліцеридів (ТГ), холестерину ліпопротеїнів низької  
щільності (ХС-ЛПНЩ), холестерину ліпопротеїнів ви- 
сокої щільності (ХС-ЛПВЩ) за допомогою стандарт- 
них наборів реактивів ТОВ НВП «Філісіт-Діагностика» 
(Україна). Для інтегральної характеристики ліпідного 
спектра сироватки крові розраховували коефіцієнт ате-
рогенності (КА), що відображає співвідношення між 
атерогенними та антиатерогенними ліпідами за фор-
мулою Клімова А. М.: КА = (ЗХС – ЛПВЩ) / ЛПВЩ,  
та виражали в ум. од. [27]. 

Cтaтиcтичне oбpoблення oтpимaниx peзyльтaтiв 
пpoвoдили з визнaчeнням cepeдньoї apифмeтичнoї тa  
cepeдньoї пoхибки (М ± m), медіани, нижнього і верх- 
нього квартилів (Me [Q25–Q75]) з використанням па- 
кета програм «Statistica 6.0». Нормальність розпо-
ділу оцінювали за допомогою тесту Шапіро-Уілка. 
Порівняння вибірок проводили за допомогою мето-
ду Крускала-Уолліса, далі застосовували пост-хок 
парні порівняння за допомогою тесту Манна-Уїтні. 
Відмінності між групами вважали статистично зна-
чущими за р < 0,05. 

Результати та їхнє обговорення. Згідно з отри-
маними даними моделювання патології у кролів гру- 
пи КП за тривалого уведення олійного розчину холе- 
стерину супроводжувалося статистично значущим під- 
вищенням у сироватці крові атерогенних ЗХС на 91 %  
(p < 0,001), ТГ на 384 % (p < 0,001) та Хс-ЛПНЩ на 
119 % (p < 0,001) та зниженням рівня ХС-ЛПВЩ на 

Таблиця 1
Склад таблеткової маси комбінованого засобу  

на основі моркви посівної коренеплодів  
екстракту густого та кверцетину

Полівінілпіролідон К-30 0,0375
Моркви посівної коренеплодів 
екстракт густий 0,225

Мікрокристалічна целюлоза 102 0,2625
Кроскармелоза натрію 0,03
Колоїдний діоксид кремнію 0,0045
Магнію стеарат 0,003
Маса загальна 0,6 г
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35 % (p < 0,05) (табл. 2) відносно ІК. Описані зміни 
ліпідного обміну та збільшення КА в 6,0 разів (p < 
0,001) свідчили про розвиток порушень атерогенно-
го характеру, що збігається з даними щодо високого 
вмісту (понад 90 %) холестерину в складі ЛПДНЩ  
і ЛПНЩ у кролів, які перебувають на холестериновій  
(атерогенній) дієті та підтверджено нами гістологіч- 
ними дослідженнями аорти тварин групи КП [28, 29]. 

За умови лікувально-профілактичного введення  
ЕГМПК спостерігали виражений гіпохолестеринеміч- 
ний та гіполіпідемічний ефект, який виявлявся ста-
тистично значущим зниженням рівня ЗХС на 38,3 % 
(p < 0,001), ТГ на 37,4 % (p < 0,001) та ХС-ЛПНЩ 
на 45,7 % (p < 0,01) відповідно. Слід зазначити, що  
ЗХС та ХС-ЛПНЩ достовірно не відрізнялися від ана- 
логічних показників ІК, проте вміст ТГ, хоча й змен-
шився достовірно на 37,4 %, однак не досягав рів-
ня інтактних тварин. Водночас досліджуваний засіб 
підвищував, хоча й не достовірно, вміст ХС-ЛПВЩ 
на 27,6 %, що відображувалося статистично значу-
щим зменшенням КА в 2,9 рази (p < 0,001) (табл. 2). 

За даними літератури, в механізмі антиатероскле- 
ротичної дії кверцетину можуть бути задіяні не тільки  
його здатність знижувати рівень ЗХС і ЛПНЩ у си- 
роватці крові, а й зменшувати запальний процес у стін- 
ках артерій внаслідок послаблення сигнального шля- 
ху TLR-NF-κB. Крім того, кверцетин захищає макро- 
фаги від пошкодження, викликаного ХС-ЛПНЩ, шля- 
хом регуляції експресії PCSK9 та ABCA1 і таким чи- 
ном запобігає прогресуванню атеросклерозу, також 
регулює експресію білка ABCA1 і підвищує рівень  
ЛПВЩ за допомогою активації шляху PPARγ-LXRα,  
а отже, знижує ризик атерогенезу [30]. Також важ-
ливою ланкою антиатеросклеротичної дії кверцети- 
ну є і його антиоксидантні властивості, завдяки 
яким відбувається нейтралізація вільних радикалів, 

гальмування окиснення ЛПНЩ та утворення їхніх 
модифікованих форм.

Оскільки біологічно активні речовини коренепло- 
дів моркви також сприяють зниженню вмісту атеро- 
генних холестерину і ТГ у крові мишей з генетич-
ною схильністю до атеросклерозу [31], можна при-
пускати, що отриманий антиатерогенний ефект є ре- 
зультатом сумації позитивного впливу обох складо-
вих комбінованого засобу ЕГМПК. 

Як видно з табл. 2, препарат порівняння таблет-
ки симвастатину виявив однаковий з ЕГМПК гі-
поліпідемічний ефект за впливом на вміст ЗХС та 
ХС-ЛПНЩ, які достовірно знижувалися на 39,3 % 
(p < 0,01) та 51,7 % (p < 0,001) відповідно стосовно 
показників групи КП. Однак симвастатин тільки по-
зитивно змінював концентрацію ХС-ЛПВЩ (відсо-
ток збільшення склав 6,9 %) та рівень ТГ (відсоток 
зниження дорівнював 8,7 %), за яким суттєво посту-
пався досліджуваному ЕГМПК (табл. 2). Незначне 
підвищення ХС-ЛПВЩ відбилося на КА, який у цій  
групі тварин знизився в 2,2 рази і був статистично  
значуще вищим за такий у разі застосування ЕГМПК  
на 29,5 % (p < 0,05).

Після введення таблеток нікотинової кислоти ре- 
єстрували виражений гіпотригліцеридемічний ефект,  
який був найвищий з-поміж усіх досліджуваних за-
собів і виявився статистично значущим зменшен-
ням вмісту ТГ на 62,3 % (p < 0,001). Концентрація 
ЗХС була нижчою на 19,5 % (p < 0,05) відносно гру-
пи КП, проте достовірно вищою на 23,3 % (p < 0,05) 
і 24,7 % (p < 0,05) за значення у кролів, що отри-
мували ЕГМПК і таблетки симвастатину відповідно  
і не мала статистично значущих відмінностей з на-
стойкою «Равісол». Нікотинова кислота не змінюва-
ла рівень ХС-ЛПНЩ і за цим ефектом поступалася 
як ЕГМПК на 44,2 % (p < 0,01), так і симвастатину 

Таблиця 2
Антиатерогенна дія комбінованого засобу на основі моркви посівної коренеплодів екстракту густого 

та кверцетину на моделі атеросклерозу у кролів, викликаного внутрішньошлунковим уведенням 
холестерину, M ± m; Me [Q25–Q75]

Групи тварин ЗХС,
ммоль/л

ТГ,
ммоль/л

ХС-ЛПНЩ,
ммоль/л

ХС-ЛПВЩ,
ммоль/л

КА, 
ум. од.

ІК 1,45 ± 0,09
1,47 [1,32; 1,64]

0,74 ± 0,06
0,76 [0,58; 0,82]

0,69 ± 0,04
0,66 [0,62; 0,72]

0,89 ± 0,07
0,93 [0,75; 0,98]

0,63 ± 0,08
0,63 [0,50; 0,71]

КП 2,77 ± 0,09*
2,75 [2,62; 2,89]

3,58 ± 0,11*
3,57 [3,31; 3,71]

1,51 ± 0,10*
1,57 [1,23; 1,64]

0,58 ± 0,03*
0,58 [0,52; 0,62]

3,78 ± 0,15*
3,59 [3,54; 3,75]

ЕГМПК, 200 мг/кг 1,71 ± 0,12**/#/R

1,77 [1,46; 1,89]
2,24 ± 0,12*/**/s/#/R

2,23 [1,96; 2,29]
0,82 ± 0,11**/#/R

0,91 [0,50; 0,96]
0,74 ± 0,08**

0,79 [0,55; 0,85]
1,32 ± 0,11*/**/s/#/R

1,35 [1,03; 1,43]
Таблетки симваста- 
тину, 5 мг/кг

1,68 ± 0,12*/**/#/R

1,65 [1,48; 1,99]
3,27 ± 0,13*/#

3,37 [2,97; 3,42]
0,73 ± 0,12**/#/R

0,72 [0,43; 0,79]
0,62 ± 0,07*

0,65 [0,43; 0,71]
1,71 ± 0,12*/#/R

1,72 [1,42; 1,88]
Таблетки нікотинової 
кислоти, 180 мг/кг 

2,23 ± 0,14*/**
2,16 [1,95; 2,48]

1,35 ± 0,09*/**/R

1,39 [1,11; 1,44]
1,47 ± 0,13*

1,41 [1,17; 1,59]
0,63 ± 0,06*

0,63 [0,48; 0,70]
2,54 ± 0,17*

2,61 [2,08; 2,75]
Настойка «Равісол», 
360 мг/кг

2,18 ± 0,11*/**
2,08 [1,94; 2,27]

2,72 ± 0,13**/s

2,73 [2,44; 2,80]
1,19 ± 0,09**

1,22 [0,97; 1,25]
0,64 ± 0,06**

0,63 [0,50; 0,71]
2,41 ± 0,13*/**
2,38 [2,10; 2,51]

Примітка: * – статистично значущі відмінності щодо даних ІК, р < 0,001, р < 0,05; ** – статистично значущі відмінності щодо даних 
КП, р < 0,001, р < 0,01; р < 0,05; s – р < 0,05 щодо даних таблеток симвастатину; # – р < 0,05 відносно даних таблеток нікотинової 
кислоти; R – р < 0,05 відносно даних настойки «Равісол».
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на 50,3 % (p < 0,01) (табл. 2). Згідно з даними літе- 
ратури антитеросклеротичний ефект нікотинової кис- 
лоти пов’язаний також зі здатністю підвищувати кон- 
центрацію ХС-ЛПВЩ [32], проте в нашому експе- 
рименті встановлено несуттєве підвищення показни- 
ка на 8,62 % на рівні таблеток симвастатину, який був  
меншим на 14,9 % (p > 0,05) за дію досліджуваного  
ЕГМПК. Незначний вплив нікотинової кислоти на вміст  
ЗХС та ЛПВЩ відображувався високим значенням 
КА, який статистично значуще був вищим на 48 % 
(p < 0,001) та 32,7 % (p < 0,01) порівняно з ЕГМПК  
і таблетками сивастатину відповідно (табл. 2). 

Застосування препарату порівняння настойки 
«Равісол призводило до достовірного зниження кон- 
центрації ЗХС та ТГ на 21,3 % (p < 0,05) та 24,0 %  
(p < 0,001) відносно показників групи КП. За гіполі-
підемічною та гіпотригліцеридемічною дією настой-
ка «Равісол» значно поступалася комбінованому за-
собу ЕГМПК на 27,5 % (p < 0,05) та 21,4 % (p < 0,05).  
Порівняльний аналіз показав, що за здатністю зни- 
жувати ЗХС настойка «Равісол» поступалася таблет- 
кам симвастатину на 29,8 % (p < 0,05) й одночас-
но не відрізнялася від таблеток нікотинової кисло-
ти (табл. 2). Разом з цим її гіпотригліцеридемічний 
ефект був достовірно виразнішим за симвастатин на 
16,8 % (p < 0,05), але нижчим за таблетки нікотино-
вої кислоти на 101,5 % (p < 0,001). Щодо фракційного 
складу холестеролу, то концентрація ХС ЛПНЩ під  
впливом настойки «Равісол» хоча й зменшувалася від- 
носно групи КП на 21,2 % (p < 0,05), проте за вка-
заним ефектом препарат порівняння поступався до-
сліджуваному ЕГМПК на 45,1 % (p < 0,05) і таблет- 
кам симвастатину на 63,0 % (p < 0,05). Після трива- 
лого уведення настойка «Равісол» подібно до ЕГМПК,  
таблеток симвастатину і таблеток нікотинової кис-
лоти недостовірно підвищувала рівень ХС ЛПВЩ, 

інтегральний КА порівняно з КП статистично зна-
чуще знизився на 36,2 % (p < 0,001) на рівні табле-
ток нікотинової кислоти і був значно вищим за КА 
у групах ЕГМПК і таблеток симвастатину на 82,6 та 
40,9 % відповідно.

Отже, на підставі отриманих даних можна зроби-
ти висновок про виражену антиатерогенну дію ком- 
бінованого засобу ЕГМПК на моделі експерименталь-
ного атеросклерозу у кролів, викликаного тривалим 
уведенням холестерину, яка виявляється нормаліза- 
цією досліджуваних показників ліпідного обміну в си- 
роватці крові. У механізмі дії визначаються гіполіпі-
демічний, гіпотригліцеридемічниий та гіпохолесте- 
ринемічний ефекти, за якими комбінований засіб не  
відрізняється від таблеток симвастатину та перевер- 
шує таблетки нікотинової кислоти і настойку «Ра-
вісол». 

Висновки 
1. За умови введення кролям холестерину протя-

гом 3-х місяців установлено суттєві зміни ліпідного 
спектра сироватки крові, що свідчило про розвиток 
порушень атерогенного характеру.

2. Комбінований засіб на основі моркви посівної 
коренеплодів екстракту густого та кверцетину за лі-
кувально-профілактичного введення на тлі холесте-
ринової дієти виявляє виражені антиатерогенні вла- 
стивості на рівні гіполіпідемічного засобу таблеток 
симвастатину та переважає таблетки нікотинової 
кислоти і багатокомпонентний фітозасіб настойку 
«Равісол».

3. Отримані результати обґрунтовують доцільність  
подальшого фармакологічного вивчення комбінова-
ного засобу на основі моркви посівної коренеплодів 
екстракту густого та кверцетину як перспективного 
антиатерогенного препарату. 

Конфлікт інтересів: відсутній.
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Аналіз стратегій цифрового маркетингу дієтичних добавок 
на прикладі українських та міжнародних брендів

Мета – аналіз стратегій цифрового маркетингу дієтичних добавок на прикладі українських та міжнародних 
брендів.

Матеріали та методи. Для оцінки сучасного стану цифрового маркетингу проведено контент-аналіз офі-
ційних сторінок у Instagram та TikTok трьох брендів дієтичних добавок: двох українських «PERLA HELSA» та 
«BIOTUS», а також міжнародного «NOW FOODS». Проаналізовано 104 останні публікації для оцінки ефектив-
ності інструментів онлайн-маркетингу. Ефективність публікацій у соціальних мережах визначали за рівнем за-
лученості. Для перевірки статистичної значущості відмінностей між групами використовували однофакторний 
дисперсійний аналіз та t-критерій Велча. Для оцінювання представленості в пошуковому просторі проаналізо-
вано результати органічної та платної видачі Google за низкою релевантних запитів.

Результати та їхнє обговорення. Виявлено стійку тенденцію до зростання частки коротких відеоформатів 
(Reels, TikTok-відео), які забезпечують найвищий середній показник залученості (0,374 %), що статистично ваго-
мо відрізняється від статичних постів та галереї (p = 0,0135). Установлено, що наявність образів людей у кадрі 
має значний позитивний вплив на залучення аудиторії, оскільки публікації з ними мають статистично вагомо 
вищий середній ER (0,405 %) порівняно з тими, де вони відсутні (0,200 %, p<0,001). Установлено, що інфор-
маційний та освітній контент мають найвищі показники залученості (0,379 та 0,319 % відповідно). У пошукових 
системах виявлено мультиканальний підхід з поєднанням SEO-оптимізації, платної реклами та візуальних еле-
ментів видачі. Органічні результати пошуку забезпечують більш стабільну присутність.

Висновки. Установлено, що ефективний цифровий маркетинг дієтичних добавок базується на коротких ві-
деоформатах, які підвищують залученість в освітньо-інформаційному контенті з використанням образів людей 
для формування довіри. У пошуковому просуванні ключову роль відіграє системна SEO-оптимізація поряд з платними 
інструментами.

Ключові слова: цифровий маркетинг; дієтичні добавки; соціальні мережі; пошукові системи; 
залученість; відеоконтент.
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The analysis of digital marketing strategies for dietary supplements on the example 
of Ukrainian and international brands
Aim. To analyze digital marketing strategies for dietary supplements on the example of Ukrainian and international 

brands.
Materials and methods. To assess the current state of digital marketing, the content analysis of the official 

Instagram and TikTok pages of three brands of dietary supplements was conducted. They are two Ukrainian dietary 
supplement brands – “PERLA HELSA” and “BIOTUS”, as well as the international “NOW FOODS”. To assess the ef-
fectiveness of online marketing tools, 104 recent publications were analyzed. The effectiveness of social media posts 
was determined by the level of engagement. To test the statistical significance of differences between the groups, the 
one-way analysis of variance and Welch’s t-test were used. To assess the representation in the search space, the 
results of Google organic and paid search for a number of relevant queries were analyzed.

Results. There is a steady upward trend in the share of short video formats (Reels, TikTok videos), which provide 
the highest average engagement rate (0.374 %), and it is statistically significantly different from static posts and car-
ousels (p = 0.0135). It has been found that the presence of images of people in the frame has a significant positive 
impact on the audience engagement since publications with them have a statistically significantly higher average ER 
(0.405 %) compared to those where they are absent (0.200 %, p < 0.001). It has been found that the informational and 
educational content have the highest engagement rates (0.379 % and 0.319 %, respectively). Search engines have 
identified a multi-channel approach with a combination of the SEO optimization, paid advertising and visual search 
results. Organic search results provide a more stable presence.

Conclusions. It has been found that effective digital marketing of dietary supplements is based on short video 
formats that increase engagement in educational and informational content using images of people to build trust. In 
search engine promotion, the system SEO optimization plays a key role along with paid tools.

Keywords: digital marketing; dietary supplements; social networks; search engines; engagement; video content.
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Вступ. За даними аналітики Proxima Research In- 
ternational (лютий 2025 р.), сегмент дієтичних доба-
вок (ДД) демонструє найбільш стрімке відновлення 
та зростання з-поміж усіх категорій «аптечного ко-
шика». Зокрема, за підсумками січня–лютого 2025 р.,  
обсяги споживання ДД збільшилися на 27,7 % по-
рівняно з аналогічним періодом попереднього року. 
Частка ДД у структурі грошового вираження аптеч-
ного ринку зросла з 6 % у 2019 р. до 12 % у 2025 р., 
а в натуральному вираженні – до 10 %. 

Зростання ринку ДД, як складової фармацевтич- 
ного сектору, зумовлює підвищену увагу до інстру-
ментів їхнього просування в цифровому середовищі.  
Активне використання соціальних мереж та пошу-
кових систем у комунікації зі споживачами зумов-
лене не лише комерційною метою, але й необхід-
ністю формування довіри та дотримання принципів 
відповідального інформування. Стрімкий розвиток 
e-commerce (частка якого в ДД, за підсумками люто-
го 2025 р., становить 26 % у грошовому вираженні) 
підтверджує, що цифрові канали стали ключовим 
середовищем для ухвалення рішення споживачем. 
Особливістю цифрового маркетингу ДД у цьому кон- 
тексті є його тісний зв’язок із фармацевтичною прак-
тикою, оскільки значна частина таких продуктів реа- 
лізується через аптечні заклади. Це вимагає від брен- 
дів уникнення лікувальних тверджень та акценту на  
освітньому характері комунікації, що відрізняє мар-
кетинг ДД від просування товарів нефахового спо-
живання [1].

Аналіз останніх досліджень свідчить про стій-
ку тенденцію до зростання частки коротких відео-
форматів (Reels, TikTok-відео), які витісняють тра-
диційні статичні пости. Згідно з Emplifi [2] частка  
Reels у структурі контенту брендів в Instagram вже пе-
ревищила частку статичних зображень. Також у су- 
часному цифровому маркетингу ДД зростає роль освіт- 
нього контенту, орієнтованого на підвищення обізна- 
ності споживачів, про що свідчать дані Favoured Agen- 
cy [3]. Помітною тенденцією є і співпраця з мікро-
інфлюенсерами – нішевими лідерами думок, які, за 
результатами системного огляду [4], забезпечують 
вищу ефективність комунікації завдяки автентичнос-
ті та довірі. У сфері пошукового маркетингу Google 
відзначає зміну клієнтського шляху, де пошук є пер- 
шою точкою ознайомлення з продуктами та порів-
няння пропозицій. Дослідження [5] вказує на поси-
лення візуальної ідентичності брендів у контенті.  
У звіті [6] йдеться про зростання кількості публіка-
цій з присутністю обличчя людини.

Незважаючи на наявність загальних трендів, не-
достатньо вивченою залишається кількісна оцінка 
ефективності різних форматів і типів контенту саме 
у сфері ДД. Необхідно проаналізувати, які саме ін-
струменти забезпечують найвищий рівень залуче-
ності, та порівняти стратегії просування в соціаль-
них мережах і пошукових системах.

Метою роботи є аналіз стратегій цифрового мар-
кетингу ДД на прикладі українських та міжнародних 
брендів.

Об’єктом дослідження є цифрова маркетингова 
діяльність брендів дієтичних добавок. Предметом до- 
слідження є інструменти, формати та показники ефек- 
тивності цифрового маркетингу дієтичних добавок 
у соціальних мережах та пошукових системах.

Матеріали та методи. У процесі роботи нами 
було використано такі методи: контент-аналіз для ви- 
значення структури форматів та типів контенту; кіль- 
кісний аналіз ефективності (оцінювання рівня залу- 
ченості (ER)); статистичний аналіз (застосування од- 
нофакторного дисперсійного аналізу для порівнян- 
ня ER різних форматів і типів контенту, а також 
t-критерію Велча для оцінки впливу наявності брен- 
дингу та людських образів); аналіз пошукової вида-
чі (дослідження структури першої сторінки резуль-
татів пошуку Google (органічна/платна реклама, то-
варні галереї, офіційні сайти, маркетплейси/аптеки, 
блоги/огляди) за фірмовими та комерційними запи-
тами; аналіз контентної структури офіційних сайтів 
(вивчення наявності комерційного та інформаційного 
контенту (блоги, посилання на дослідження, кноп-
ки купівлі).

Для проведення порівняльного аналізу цифро-
вого маркетингу на ринку дієтичних добавок обрано 
українські бренди «PERLA HELSA» та «BIOTUS», 
а також міжнародний бренд «NOW FOODS», що зу- 
мовлено сукупністю маркетингових і ринкових чинни-
ків. Зазначені компанії належать до найбільш упізна- 
ваних і комерційно успішних виробників дієтичних 
добавок, що підтверджується високими обсягами 
продажів і стабільним попитом з боку споживачів.  
Значний рівень реалізації продукції свідчить про ефек- 
тивність застосовуваних ними інструментів цифро-
вого маркетингу, зокрема онлайн-просування, кому-
нікації з цільовою аудиторією та формування брен-
дової лояльності у цифровому середовищі.

Українські бренди «PERLA HELSA» та «BIOTUS»  
є репрезентативними прикладами вітчизняних ви-
робників, які активно використовують цифрові ка-
нали комунікації, включаючи офіційні вебсайти, ін-
тернет-магазини, соціальні мережі та маркетплейси, 
що дає змогу оцінити рівень розвитку цифрового мар- 
кетингу на національному ринку дієтичних добавок  
та особливості його адаптації до потреб українських  
споживачів. Водночас міжнародний бренд «NOW 
FOODS», який має багаторічний досвід діяльності та  
широку глобальну присутність, характеризується 
системним і комплексним підходом до цифрового  
маркетингу, що відповідає міжнародним стандартам  
і практикам. Залучення цього бренду до досліджен-
ня створює можливість здійснити порівняльний ана-
ліз цифрових маркетингових стратегій українських 
і міжнародних компаній, виявити спільні риси та від-
мінності, а також окреслити напрями вдосконален-
ня цифрового маркетингу вітчизняних брендів.

Крім того, всі обрані бренди мають активну та 
стабільну присутність в онлайн-просторі, що забез-
печує доступність релевантної інформації для ана-
лізу та підвищує достовірність і практичну значу-
щість результатів дослідження. Отже, вибір брендів 
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«PERLA HELSA», «BIOTUS» та «NOW FOODS», як  
об’єктів дослідження, є обґрунтованим з наукового 
погляду та дозволяє комплексно оцінити ефектив-
ність цифрового маркетингу на ринку дієтичних до-
бавок.

Досліджено їхні офіційні сторінки в соціальних 
мережах «Instagram» та «TikTok» та проаналізовано 
представленість у пошуковій видачі Google. Станом 
на жовтень 2025 року «PERLA HELSA» має 445 тис.  
підписників в Instagram та 11,9 тис. у TikTok; «NOW 
FOODS» – 138 тис. у Instagram (сторінка TikTok не-
активна); «BIOTUS» – 162 тис. у Instagram та 5,6 тис.  
у TikTok. Для подальшого аналізу враховували лише 
активні акаунти, тобто Instagram усіх трьох брендів 
і TikTok для «PERLA HELSA» та «BIOTUS».

Результати та їхнє обговорення. Структура фор- 
матів досліджуваних брендів «PERLA HELSA», «NOW  
FOODS» та «BIOTUS» в Instagram-акаунтах наведена 
на рис. 1. Виявлено, що частка коротких відео у фор- 
маті Reels в Instagram-акаунтах досліджуваних брен- 
дів становить від 44 до 80 % загального обсягу кон- 
тенту. Формат галереї залишається додатковим ін- 
струментом (від 12 до 56 % публікацій), тоді як зви- 
чайні статичні пости використовуються значно рідше  

або взагалі відсутні, зокрема «PERLA HELSA» пов- 
ністю відмовилася від цього типу контенту.

У сфері ДД зростає кількість колаборацій з ну-
триціологами, тренерами, фармацевтами та іншими 
експертами, чий контент сприймається споживачами  
як достовірне джерело інформації. Тому нами було 
здійснено розподіл контенту за типами (рис. 2).

Виявлено, що структура типів контенту в Insta- 
gram-акаунтах брендів є неоднорідною. Зокрема част- 
ка освітніх матеріалів коливається від 4 до 48 %, ін- 
формаційних – від 16 до 48 %, а естетично-розважаль-
них – від 8 до 24 %. Виявлено, що розіграші та кола-
борації мають епізодичний характер і не формують 
сталої тенденції. Загалом спостерігається зміщення 
до поєднання інформаційних і освітніх форматів, але 
чіткої переваги певного типу контенту не простежу-
ється.

У процесі роботи було виявлено, що у TikTok-
акаунтах брендів структура контенту виявилася менш  
різноманітною, ніж в Instagram (рис. 3). Основну част- 
ку публікацій становлять інформаційні відео (48–50 %),  
орієнтовані на ознайомлення з продуктом. У «PERLA  
HELSA» помітна значна частка освітніх відео – 40 %,  
тоді як у «BIOTUS» цей формат відсутній. Розважальний  
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Рис. 1. Розподіл форматів контенту на сторінках досліджуваних брендів в Instagram
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контент має допоміжну роль (12–50 %) і викорис-
товується переважно для підвищення емоційної за-
лученості аудиторії.

Виявлено, що залучення інфлюенсерів у сфері ДД  
не має однозначного характеру. У «PERLA HELSA» 
та «BIOTUS» колаборації відсутні, тоді як у «NOW 
FOODS» публікації за участю експертів та лідерів  
думок становлять близько 44 % контенту в Instagram. 
Це залежить від стратегії окремих брендів: деякі вже  
активно використовують цей формат, тоді як інші збе-
рігають традиційні засоби комунікації.

У сучасному цифровому маркетингу суттєвою  
стає тенденція до посилення візуальної ідентичності 
брендів, що виявляється у частішому використанні 
логотипів, упаковання та фірмових елементів у пуб- 
лікаціях. У межах проведеного аналізу було визна- 
чено частку публікацій, у яких присутні візуальні еле- 
менти бренду – логотип або упаковання продукції. 
Отримані результати показали, що такі елементи з’яв- 
ляються у 58 % публікацій «PERLA HELSA», 89 % – 
«BIOTUS» та 100 % – «NOW FOODS». Паралельно 
простежується тенденція до активнішого викорис-
тання людських образів у публікаціях. Визначено, 
що образи людей представлені у 54 % публікацій 
«PERLA HELSA», 60 % – «NOW FOODS» та 62 % –  
«BIOTUS».

Окрім соціальних мереж, важливим каналом циф- 
рового маркетингу брендів ДД є пошукові системи, 
насамперед Google. Саме через пошук споживачі най- 
частіше розпочинають процес ознайомлення з про-
дуктами, порівняння пропозицій і здійснення покуп- 
ки [7]. Для оцінки представленості брендів у по-
шуковому просторі було проаналізовано результати 

органічної та платної видачі за низкою релевантних 
запитів. У табл. 1 відображена структура першої сто-
рінки результатів пошуку Google станом на жовтень 
2025 року, зокрема наявність платної реклами, то-
варних галерей, офіційних сайтів брендів, маркет-
плейсів, аптечних ресурсів та блогів.

Визначено, що офіційні сайти «PERLA HELSA», 
«NOW FOODS» та «BIOTUS» стабільно посідають 
провідні позиції у видачі Google за фірмовими запи-
тами. Це є наслідком SEO-оптимізації, впізнаванос-
ті брендів і системної роботи з онлайн-присутністю.  
Поруч з офіційними ресурсами на першій сторінці 
з’являються маркетплейси та сайти аптек – ознака  
мультиканального підходу, за якого прямі та парт-
нерські канали просування поєднуються для підви- 
щення видимості та доступності продукції. Помітно  
зростає роль платних інструментів пошукового мар- 
кетингу, передусім товарних галерей і контекстної  
реклами. У запитах комерційного типу («купити ДД»,  
«купити колаген») такі оголошення з’являються по- 
стійно, відображаючи перехід брендів до більш ці-
леспрямованого управління видимістю в пошуку. 
Пошукові результати стають дедалі більш візуаль- 
ними: поряд із текстом з’являються зображення то-
варів, рейтинги та ціни. Такий формат робить вида- 
чу динамічнішою й зручнішою для користувача, по-
єднуючи інформативність і можливість одразу пе-
рейти до покупки.

Для оцінки онлайн-присутності було проана- 
лізовано офіційні сайти брендів «PERLA HELSA», 
«NOW FOODS» та «BIOTUS» [8-10]. Виявлено, що 
для всіх досліджених офіційних сайтів характерне по-
єднання комерційного та інформаційного контенту.  
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Рис. 3. Розподіл контенту за типами на сторінках брендів у TikTok

Таблиця 1
Результати пошуку в Google за запитами, пов’язаними з ДД

Запит
Наявність  

платної  
реклами

Наявність 
товарної  
галереї

Кількість 
офіційних  

сайтів

Кількість 
маркетплейсів  
і сайтів аптек

Кількість сайтів 
з блогами / 
оглядами

«BIOTUS» Ні Ні 4 5 0
«PERLA HELSA» Ні Є 5 5 0
«NOW FOODS» Є Є 1 9 0
Купити ДД Ні Є 0 10 0
Колаген купити Є Ні 2 7 0
Магній В6 Ні Ні 2 6 1
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На всіх ресурсах представлено блоги, поради щодо 
прийому ДД і візуальні матеріали. Водночас лише 
«NOW FOODS» використовує посилання на дослі-
дження чи наукові джерела, тоді як українські брен-
ди роблять акцент переважно на простих пояснен-
нях і наочності. Загалом простежується тенденція до 
зміщення контенту сайтів у бік освітньо-мотивацій-
ного формату, який поєднує інформування та сти-
мулювання купівлі.

Отже, у цифровому маркетингу на ринку ДД про- 
стежується поєднання трьох основних напрямів: ак-
тивна присутність у соціальних мережах із перева-
гою коротких відеоформатів і освітнього контенту, 
мультиканальне просування в пошукових системах 
через SEO, платну рекламу та візуальні елементи ви-
дачі, а також розвиток офіційних сайтів у форматі 
контентних платформ із поєднанням комерційної та 
інформаційної складової.

Ефективність публікацій у соціальних мережах 
визначали за рівнем залученості (engagement rate), який 
показує активність користувачів у взаємодії з кон-
тентом. Для розрахунку використовували таку фор-
мулу:

В до ай Коментарі Коментаріпо б ки + +

К л кіі ь сть підписників
� 100 %.ER =

Показник дає змогу порівнювати ефективність різ- 
них форматів і типів контенту та визначати, які з них  
викликають найбільшу реакцію аудиторії. У дослі-
дженні враховували лише загальнодоступні метрики, 
тому кількість збережень не бралася у розрахунок.

Подальший аналіз не передбачає порівняння ефек- 
тивності між окремими брендами. Основну увагу зосе- 
реджено на оцінці залученості залежно від форма- 
ту публікації (Reels, галереї, статичні зображення) та  
типу контенту (освітній, інформаційний, розважаль-
ний). У шести публікацій зафіксовано аномально ви-
сокі показники залученості (до 59,0 %), що значно пе-
ревищують середні значення у вибірці. Частина з них  
пов’язана з розіграшами, а інші мали віральний ха-
рактер і отримали непропорційно високу взаємодію 
користувачів. Такі пости не враховувалися у подаль-
шому аналізі, оскільки їхні показники спотворюють  
загальні результати. Ще у двох публікацій була прихо-
вана кількість вподобайок, коментарів і поширень, 
тому їх також виключено. Загальна кількість постів, 
використаних для аналізу, склала 104. Результати оцін- 
ки ефективності різних форматів контенту в соціаль-
них мережах наведено в табл. 2. Результати однофак- 
торного дисперсійного аналізу підтвердили наявність  
статистично вагомих відмінностей між форматами 
контенту (F(2,101) = 4,49; p = 0,0135).

Найвищу активність аудиторії забезпечують ко- 
роткі відео, що можна пояснити їхнім динамічним 
характером, швидкою передачею інформації та оп- 
тимальним форматом для алгоритмів рекомендацій. 
Статичні пости та галереї демонструють нижчі по-
казники залученості, оскільки потребують більшої 
уваги користувача й рідше потрапляють до стрічки 
рекомендацій. Загалом результати підтверджують 

сучасну тенденцію переорієнтації цифрового марке-
тингу на короткі відеоформати як найбільш ефектив-
ний інструмент комунікації з аудиторією.

Далі було проаналізовано ефективність різних ти- 
пів контенту в соціальних мережах. Проведений од-
нофакторний дисперсійний аналіз показав, що різни- 
ця між середніми показниками залученості є на межі  
статистичної значущості (F(3,96) = 2,54; p = 0,0611). 
Це означає, що тип контенту може впливати на ак-
тивність користувачів, проте отримані результати не 
дозволяють стверджувати про наявність достовір-
них відмінностей на рівні α = 0,05. Найвищі середні 
значення залученості спостерігаються для інформацій-
ного та освітнього контенту. Можна зробити при-
пущення, що саме ці типи контенту є більш приваб- 
ливими для аудиторії порівняно з рекламними кола-
бораціями або розважальними публікаціями.

Далі було проаналізовано вплив наявності еле-
ментів брендингу в публікаціях на рівень залученості 
аудиторії. Для перевірки статистичної значущості від- 
мінностей між двома групами застосовано t-крите- 
рій Велча. Результати показали відсутність статис-
тично вагомої різниці між групами (p = 0,682), тобто 
наявність логотипу, фірмових кольорів чи упакован-
ня у кадрі не впливає на активність користувачів.

Оцінено вплив наявності образів людей у кадрі 
на рівень залученості аудиторії. Аналіз із застосу- 
ванням t-критерію Велча засвідчив, що різниця між 
публікаціями з образами людей та без них є статис-
тично вагомою (p < 0,001). Тобто наявність людини  
в кадрі має виразний позитивний вплив на залучен- 
ня аудиторії – користувачі активніше реагують на кон- 
тент, де присутні люди. На відміну від соціальних 
мереж, для пошукових систем неможливо провести 
кількісну оцінку ефективності, оскільки дані про по- 
казники клікабельності, переходи чи конверсії не є від- 
критими. Тому оцінювання здійснювалося на осно-
ві структури результатів пошуку та частоти появи 
різних типів сторінок на першій сторінці видачі.  
Аналіз показав, що найбільш стійку присутність у по- 
шуковому просторі забезпечують органічні інстру-
менти, передусім пошукова оптимізація контенту та 
відповідність сторінок запитам користувачів. Такі сто- 
рінки з’являються у видачі незалежно від наявності 
платної реклами, що свідчить про їхню високу ре-
левантність і системну роботу з контентом.

Платна реклама та товарні галереї спостерігали-
ся лише в окремих комерційних запитах із дослідже-
ної вибірки. Це дає підстави припустити, що їхнє ви-
користання має епізодичний характер і не є сталою  

Таблиця 2
Рівень залученості публікацій залежно  

від формату контенту

Формат контенту Кількість 
публікацій

Середній показник 
залученості (ER, %)

Короткі відео 75 0,374 ± 0,338
Статичні пости 10 0,208 ± 0,381
Галереї 19 0,147 ± 0,166
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практикою для всіх запитів, пов’язаних із ДД. Орга- 
нічні результати пошуку зустрічалися за всіма шість-
ма запитами, тобто наявна стабільна присутність оп- 
тимізованих сторінок у видачі Google. На підставі цьо- 
го можна вважати, що саме органічна видача забез-
печує більш передбачувану видимість у пошуково-
му просторі порівняно з платними інструментами.

Аналіз офіційних вебсайтів брендів «PERLA 
HELSA», «BIOTUS» та «NOW FOODS» засвідчив на- 
явність як комерційного, так і інформаційного кон- 
тенту, зокрема розділів з описом продукції, блогів, 
рекомендацій щодо застосування дієтичних добавок  
та візуальних матеріалів. Отримані результати мають 
описовий характер і дозволяють охарактеризувати 
структуру та зміст контенту вебресурсів без кількіс- 
ної оцінки його впливу на поведінку користувачів. 
Водночас оцінка сучасних тенденцій цифрової ко- 
мунікації у фармацевтичному сегменті ґрунтується 
на актуальних наукових та аналітичних публікаціях 
останніх років [11, 12]. Така структура вебресурсів 
відповідає загальним принципам інформативності та  
зручності, забезпечуючи повноцінний доступ кори- 
стувача до характеристик продуктів, що впливають 
на обмінні процеси.

Висновки та перспективи подальших дослі-
джень

1. Установлено, що у цифровому маркетингу ДД  
домінує короткий відеоформат (Reels, TikTok-відео),  

який забезпечує статистично вищий рівень залуче-
ності аудиторії порівняно з іншими форматами.

2. Виявлено, що найвищі показники залученості 
демонструє інформаційний та освітній контент, що 
відображає необхідність формування довіри та під-
вищення обізнаності споживачів у сфері ДД.

3. Установлено, що наявність людських образів 
у кадрі є ключовим фактором підвищення залуче-
ності аудиторії (p < 0,001), тоді як присутність лише 
елементів брендингу не має статистично вагомого 
впливу.

4. Виявлено, що органічна пошукова оптимізація 
(SEO) забезпечує більш стабільну та передбачувану 
присутність брендів у пошуковій видачі Google по-
рівняно з платними інструментами, використання яких 
має епізодичний характер. Мультиканальний підхід 
у пошуку (офіційний сайт, маркетплейси, аптеки)  
є сучасною стратегією просування.

Перспективи подальших досліджень. Подаль-
ші дослідження можуть бути спрямовані на порів- 
няльний аналіз стратегій просування ДД у соціаль-
них мережах та пошукових системах, а також на кіль- 
кісну оцінку ефективності контенту офіційних сай-
тів (наприклад, аналіз показників конверсії чи гли-
бини перегляду, які не відкриті). Також варто дослідити 
вплив співпраці з мікроінфлюенсерами на залученість 
у різних сегментах ринку ДД.

Конфлікт інтересів: відсутній.
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О. В. Севрюков

Інститут підвищення кваліфікації спеціалістів фармації  
Національного фармацевтичного університету Міністерства охорони здоров’я України

Індекс лояльності персоналу (eNPS) як інструмент 
HR governance в аптечній мережі

У статті наведено результати емпіричного дослідження рівня організаційної лояльності персоналу великих 
аптечних мереж із використанням індексу eNPS (Employee Net Promoter Score).

Мета – оцінка рівня лояльності та залученості персоналу аптечної мережі за індексом eNPS та визначення 
організаційних чинників, що впливають на готовність працівників рекомендувати роботодавця, з метою вдоско-
налення HR governance. 

Матеріали та методи. Дослідження ґрунтується на результатах анонімного онлайн-опитування працівників 
трьох великих аптечних мереж (n = 4927), з використанням кількісних (10- та 5-бальні шкали, індекс eNPS) і якіс-
них методів аналізу. Проведено порівняльний аналіз за посадовими групами (керівники / фармацевти), стажем 
роботи та віковими категоріями. Інтерпретація результатів здійснювалася в межах концепцій залученості пер-
соналу, HR governance та моделі Job Demands–Resources. 

Результати та їхнє обговорення. Отримані результати свідчать про помірно позитивний рівень організацій-
ної лояльності (eNPS > 0) з домінуванням лояльних і нейтральних респондентів, а також про суттєву диферен-
ціацію показників залежно від посади та стажу роботи. Найвищі значення eNPS зафіксовано з-поміж управлін-
ського персоналу, тоді як з-поміж фармацевтів, особливо зі стажем 1–10 років, виявлено найнижчі показники 
лояльності, психологічної безпеки та довіри, що свідчить про наявність «кризи середнього стажу» та підвищені 
ризики вигорання і плинності кадрів. Умови праці, графік роботи, атмосфера в колективі та управлінська під-
тримка оцінюються переважно позитивно, однак фармацевтичний персонал демонструє вищу чутливість до 
операційного навантаження та обмежених можливостей кар’єрного розвитку. Внутрішні комунікації та корпора-
тивні цінності визначено як сильні аспекти організаційної моделі.

Висновки. Система HR governance в аптечних мережах забезпечує базову організаційну стійкість і підтримує 
безперервність фармацевтичної допомоги. Водночас виявлено управлінські ризики, пов’язані з неоднорідністю 
залученості персоналу залежно від стажу та посади, що обґрунтовує необхідність упровадження диференційо-
ваних HR-інтервенцій, спрямованих на утримання персоналу та розвиток людського капіталу.

Ключові слова:, HR governance; аптечна мережа; задоволеність працею; індекс лояльності персоналу 
eNPS; умови праці; фармацевтична допомога.

O. V. Sevrіukov
Institute for Advanced Training of Pharmacy Specialists of the National University of Pharmacy  
of the Ministry of Health of Ukraine
The employee Net Promoter Score (eNPS) as a tool for HR governance in a pharmacy 
chain
The article presents the results of an empirical study of the level of the staff organizational loyalty in large phar-

macy chains using the employee Net Promoter Score (eNPS).
Aim. To assess the level of loyalty and engagement of the pharmacy chain staff using the eNPS and identify or-

ganizational factors that affect employees’ willingness to recommend the company to others in order to improve HR 
governance. 

Materials and methods. The study is based on the results of an anonymous online survey of employees of three 
large pharmacy chains (n = 4927) using quantitative (10- and 5-point scales, eNPS) and qualitative analysis methods. 
A comparative analysis was conducted by job position (managers/pharmacists), the work experience, and age catego-
ries. The results were interpreted within the concepts of employee engagement, HR governance, and the Job Demands–
Resources model. 

Results. The results indicate a moderately positive level of the organizational loyalty (eNPS > 0) with a predomi-
nance of loyal and neutral respondents, as well as a significant differentiation in indicators depending on the position 
and the work experience. The highest eNPS values were observed among the management personnel, while phar-
macists, especially those with 1–10 years of experience, showed the lowest levels of loyalty, psychological safety, and 
trust, indicating the presence of a “mid-career crisis” and increased risks of burnout and the staff turnover. Working 
conditions, work schedules, the teamwork atmosphere, and the managerial support were mostly positively assessed, 
but the pharmacy staff showed a higher sensitivity to the operational burden and limited career opportunities. Internal 
communication and corporate values were identified as the strengths of the organizational model.
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Conclusions. The HR governance system in pharmacy chains provides the basic organizational stability and 
maintains the continuity of pharmaceutical care. At the same time, management risks associated with the varying levels 
of the staff involvement depending on the experience and position have been identified. It justifies the necessity to 
implement differentiated HR interventions aimed at the staff retention and human capital development.

Keywords: HR governance; pharmacy network; job satisfaction; eNPS employee loyalty index; working 
conditions; pharmaceutical care.

Вступ. В умовах гострого кадрового дефіциту 
в системі охорони здоров’я (ОЗ) утримання персо-
налу та його залученість набувають стратегічного 
значення для забезпечення безперервності та якості 
медичної і фармацевтичної допомоги [1, 2]. Для ап-
течних мереж стабільність кадрів впливає не лише 
на ефективність обслуговування та задоволеність спо-
живачів/пацієнтів, а й на репутацію організації та її 
конкурентоспроможність.

Сучасна фармацевтична галузь характеризуєть-
ся високою динамікою, значним навантаженням на  
персонал і підвищеною конкуренцією, що обумовлює 
необхідність ефективного управління людським ка- 
піталом [3-6]. У цьому контексті організаційна лояль- 
ність персоналу та стратегічна система HR gover- 
nance виступають ключовими чинниками забезпе-
чення стабільності, розвитку корпоративної культу-
ри та безперервності фармацевтичної допомоги [7-9].  
Одним з ефективних інструментів оцінки лояльності 
та залученості персоналу є індекс eNPS, який дозво-
ляє вимірювати готовність працівників рекоменду-
вати роботодавця та своєчасно ідентифікувати по-
тенційні управлінські ризики, пов’язані зі стажем, 
посадою та умовами праці [10].

Теоретичне підґрунтя дослідження базується на 
моделі Job Demands-Resources (JD-R), яка оцінює ба- 
ланс робочих вимог і ресурсів, та концепції HR gover- 
nance, що підкреслює роль системного управління 
людським капіталом у забезпеченні організаційної 
стійкості та розвитку людського капіталу [11, 12].

Варто зауважити, що у працях вітчизняних і за- 
кордонних учених висвітлюються проблеми розвит- 
ку й ефективного використання кадрового потенціа- 
лу, плинності кадрів, соціально-психологічні аспекти  
управління, формування корпоративної культури фар- 
мацевтичних організацій, досліджуються фактори моти- 
вації та внутрішньофірмової лояльності тощо [13-20].

Попередні дослідження підкреслюють значення 
соціально-психологічних ресурсів, корпоративних 
цінностей, внутрішніх комунікацій та умов праці як 
детермінант лояльності, проте комплексні оцінки 
HR-практик у фармацевтичному секторі України із 
застосуванням eNPS залишаються обмеженими, що 
зумовлює актуальність цієї роботи.

Мета дослідження – оцінка рівня лояльності та  
залученості персоналу аптечної мережі за індексом  
eNPS та визначення організаційних чинників, що впли- 
вають на готовність працівників рекомендувати ро-
ботодавця, з метою вдосконалення HR governance.

Матеріали та методи. Проведено аналіз науко- 
вих публікацій з проблематики організаційної лояль- 
ності та залученості персоналу. Емпіричне дослідження 
здійснено у жовтні–грудні 2025 р. шляхом анонімного  

онлайн-анкетування працівників трьох великих аптеч- 
них мереж. В опитуванні взяли участь 4927 респон-
дентів, з яких 33,5 % обіймали керівні посади, 66,5 % –  
фармацевтичні працівники. Характеристика вибірки  
за віком, стажем і посадою (рис. 1) дала змогу оціни-
ти організаційну лояльність у контексті кар’єрного 
циклу та визначити потенційні зони ризику демоти- 
вації і професійного вигорання. Найбільш численними  
були вікові групи 26–35 років (36,0 %) та 36–45 ро- 
ків (25,6 %); домінували працівники зі стажем 1–5 ро- 
ків, тоді як стаж понад 10 років переважав з-поміж 
керівників середньої та вищої ланок.

Онлайн-формат забезпечив репрезентативне ре-
гіональне охоплення персоналу аптек з більшості об- 
ластей України. Анкета містила демографічний блок  
та оцінку умов праці, організаційної атмосфери, про- 
фесійного розвитку, кар’єрних можливостей, внут- 
рішніх комунікацій і корпоративних цінностей.

Для оцінки організаційної лояльності застосо-
вано індекс eNPS (Employee Net Promoter Score). 
Статистичний аналіз передбачав описову статисти- 
ку, міжгрупові порівняння за посадою і стажем, ко-
реляційний аналіз взаємозв’язків між рівнем лояль-
ності та організаційними чинниками, а також якіс-
ний аналіз відкритих відповідей. 

Результати та їхнє обговорення. В умовах со- 
ціально-економічної нестабільності здатність аптеч- 
ної мережі підтримувати сталий зв’язок із багато-
тисячним персоналом є важливим чинником органі-
заційної та ринкової стійкості. 

Дослідження ґрунтується на системному під-
ході, що відображає причинно-наслідковий зв’язок 
між балансом робочих вимог і ресурсів (модель Job 
Demands–Resources, JD-R), рівнем організаційної 
лояльності персоналу, виміряним за допомогою ін-
дексу eNPS, та управлінськими ризиками в системі 
HR governance. У цьому контексті eNPS розглядаєть- 
ся як інтегральний індикатор стану соціально-пси-
хологічних ресурсів організації та інструмент під-
тримки управлінських рішень, спрямованих на утри- 
мання персоналу й розвиток людського капіталу. 
Узагальнену модель «JD-R → eNPS → HR-ризики» 
наведено на рис. 2.

Застосування індексу eNPS, що дозволяє розпо- 
ділити працівників на «промоутерів», «нейтралів»  
і «критиків», дало змогу ідентифікувати зони орга- 
нізаційної стабільності та потенційні ризики в управ- 
лінні персоналом. Отримані результати свідчать, що  
готовність працівників рекомендувати роботодавця  
може розглядатися як валідний поведінковий інди- 
катор організаційної лояльності та залученості, оскіль- 
ки відображає рівень емоційної прихильності до ор- 
ганізації, ідентифікації з її цінностями та довіри до 
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управлінських практик. У сучасних дослідженнях 
управління персоналом eNPS інтерпретується як ін- 
тегральний показник employee engagement, що поєд- 
нує когнітивний, емоційний і поведінковий компо-
ненти ставлення працівника до організації. У межах 
концепції HR governance цей інструмент може за-
стосовуватися як оперативний маркер організацій-
ної стійкості та як індикатор рівня соціального капі-
талу, який є критично важливим для забезпечення 
безперервності та якості фармацевтичної допомоги 
(табл. 1, рис. 3).

Результати засвідчили виражену диференціацію 
організаційної лояльності між управлінською лан- 
кою (eNPS = +23,0) та фармацевтичними працівни-
ками (eNPS = +7,7). Найнижчі значення індексу за-
фіксовано з-поміж фармацевтів зі стажем 1–10 років,  
що свідчить про наявність «кризи середнього стажу»  
та підвищених ризиків професійного вигорання і плин- 
ності кадрів. Водночас найвищу лояльність проде-
монстрували керівники зі стажем понад 10 років 
(eNPS = +45,4), що підтверджує значущість довго-
строкових кар’єрних інвестицій у формуванні стійкої  
організаційної ідентифікації персоналу. У контексті  
HR governance ці результати обґрунтовують необхід- 
ність упровадження таргетованих програм утриман- 
ня персоналу, насамперед для фармацевтів на етапі 
1–5 років роботи.

Оцінювання умов праці за 10-бальною шкалою 
загалом засвідчило позитивне сприйняття робочо-
го середовища, з концентрацією оцінок у діапазоні  

7–10 балів. Водночас з-поміж фармацевтичного пер- 
соналу частіше фіксуються середні та нижчі значен-
ня показників лояльності, що може бути зумовлено 
інтенсивним клієнтським навантаженням, високою 
операційною напруженістю та впливом психоемоцій- 
них стресорів. Аналіз у розрізі стажу роботи засвід-
чив особливу критичність першого року професій-
ної діяльності, який супроводжується підвищеними 
ризиками демотивації та зниження організаційної 
лояльності, що актуалізує доцільність упроваджен-
ня структурованих програм адаптації, наставництва 
та посиленої управлінської підтримки нових праців-
ників (табл. 2, рис. 4).

Можливості професійного розвитку та кар’єрно- 
го зростання загалом оцінюються персоналом пози- 
тивно (середня оцінка – 7,6 балів). Вищі значення  
характерні для завідувачів аптек, що обумовлено бі- 
льшою прозорістю управлінських кар’єрних траєк-
торій, доступом до управлінських ролей та долуче-
ності до процесів ухвалення рішень. Водночас фар-
мацевтичний персонал демонструє більш стримане 
та неоднорідне сприйняття можливостей розвитку, 
що вказує на обмеженість вертикальної мобільності 
та актуалізує доцільність формалізації альтернатив-
них кар’єрних маршрутів - горизонтальних, експерт- 
них і наставницьких - у межах системи HR gover- 
nance (табл. 3, рис. 5).

Установлено, що загальне сприйняття графіка ро- 
боти персоналом є переважно позитивним: середня 
інтегральна оцінка за 10-бальною шкалою становить  

Таблиця 1
Порівняльний аналіз лояльності працівників (eNPS) залежно від посади і досвіду роботи в компанії

Група респондентів Лояльні 
(9-10)

Нейтральні 
(7-8)

Критики 
(0-6) Разом eNPS

Керівники 45,0 % 33,0 % 22,0 % 1650 +23,0
Менше 1 року 52,9 % 20,0 % 27,1 % 85 +25,8
1-3 роки 44,3 % 35,6 % 20,1 % 393 +24,2
3-5 років 40,5 % 35,3 % 24,2 % 546 +16,3
5-10 років 44,5 % 32,8 % 22,7 % 463 +21,8
Понад 10 років 59,5 % 26,4 % 14,1 % 163 +45,4

Фармацевти 39,2 % 29,3 % 31,5 % 3277 +7,7
Менше 1 року 46,5 % 29,3 % 24,2 % 658 +22,3
1-3 роки 37,2 % 29,8 % 33,0 % 1382 +4,2
3-5 років 36,6 % 30,3 % 33,1 % 730 +3,5
5-10 років 36,8 % 29,1 % 34,1 % 402 +2,7
Понад 10 років 46,7 % 30,5 % 22,8 % 105 +23,9
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Рис. 3. Порівняльний аналіз лояльності працівників (eNPS)
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Таблиця 2
Оцінка респондентами умов праці в компанії (за 10-бальною шкалою)

Групи респондентів Стаж роботи Кількість, n Середня оцінка Частка 
7–10 балів,  %

Завідувачі аптек

Менше 1 року 85 7,59 67,1
1–3 роки 393 7,60 75,8
3–5 років 546 7,33 69,8
5–10 років 463 7,35 73,2
Понад 10 років 163 7,76 74,8

Фармацевти

Менше 1 року 658 7,66 74,3
1–3 роки 1382 7,14 66,4
3–5 років 730 7,07 65,3
5–10 років 402 6,90 61,4
Понад 10 років 105 7,54 72,4
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Рис. 4. Оцінка респондентами умов праці в компанії

7,4 балів (табл. 4, рис. 6). Водночас фармацевтичні 
працівники та молодші за віком респонденти частіше 
відзначають обмеження, пов’язані зі змінністю режи- 
му роботи, нерівномірним навантаженням і поєднан- 
ням професійних та особистих обов’язків. Отрима-
ні результати свідчать про доцільність подальшої оп- 
тимізації організації робочого часу з урахуванням 
вікових, професійних і психоемоційних особливос-
тей персоналу в межах системи HR governance.

Аналіз соціально-психологічного клімату засвід- 
чив високий рівень задоволеності атмосферою в ко-
лективі (табл. 5, рис. 7). Понад половину відповідей 
становлять оцінки 8–10 балів, особливо з-поміж ке-
рівного персоналу. Більша варіативність відповідей 
з-поміж фармацевтів може пояснюватися неоднорід- 
ністю щоденного професійного досвіду, а також 
різним рівнем доступу до управлінської підтрим-
ки та ресурсів. Загалом отримані дані свідчать про 

Таблиця 3
Оцінка можливостей для розвитку та кар’єрного росту в компанії

Група респондентів Кількість 
відповідей (n) Середня оцінка Частка високих 

оцінок (8–10),  %
Характеристика 

сприйняття
Зав. аптек 1501 ≈ 7,9 >70 Високе

До 25 років 172 ≈ 7,3 ~63 Середньо-високе
25–35 років 624 ≈ 8,0 ~72 Високе
36–45 років 427 ≈ 7,8 ~69 Високе
46–55 років 182 ≈ 7,6 ~66 Високе
Старше 55 років 96 ≈ 7,4 ~64 Середньо-високе

Фармацевти 3060 ≈ 7,4 ~62 Середньо-високе
До 25 років 689 ≈ 7,1 ~58 Середнє
25–35 років 983 ≈ 7,6 ~64 Середньо-високе
36–45 років 734 ≈ 7,5 ~63 Середньо-високе
46–55 років 441 ≈ 7,3 ~60 Середньо-високе
Старше 55 років 213 ≈ 7,2 ~59 Середнє

Разом по компанії 4561 ≈ 7,6 ≈ 65 Високе
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Рис. 5. Оцінка можливостей для розвитку та карʼєрного росту в компанії

Таблиця 4
Оцінка графіка роботи в компанії співробітниками аптек

Група респондентів Кількість 
відповідей (n)

Середня оцінка 
(0–10)

Частка високих 
оцінок (8–10),  %

Характеристика 
сприйняття

Зав. аптек 1501 ≈ 7,6 >60 Високе
До 25 років 172 ≈ 7,2 ~56 Середньо-високе
25–35 років 624 ≈ 7,7 ~62 Високе
36–45 років 427 ≈ 7,8 ~64 Високе
46–55 років 182 ≈ 7,5 ~61 Високе
Старше 55 років 96 ≈ 7,6 ~68 Високе

Фармацевти 3060 ≈ 7,3 ~57 Середньо-високе
До 25 років 689 ≈ 7,1 ~55 Середнє
25–35 років 983 ≈ 7,4 ~58 Середньо-високе
36–45 років 734 ≈ 7,5 ~59 Середньо-високе
46–55 років 441 ≈ 7,4 ~60 Середньо-високе
Старше 55 років 213 ≈ 7,6 ~66 Високе

Разом по компанії 4561 ≈ 7,4 ≈ 58 Середньо-високе

сприятливий соціальний клімат, який є важливим 
чинником організаційної стійкості та ефективності 
взаємодії всіх членів колективу.

Високий рівень організаційної ідентифікації під-
тверджується домінуванням позитивних відповідей 
на твердження щодо гордості за роботу в компанії 
(рис. 8). Цей показник у поєднанні з позитивними 
оцінками умов праці, атмосфери та лояльності фор-
мує значний соціальний капітал персоналу, який є кри- 
тично важливим для забезпечення довгострокової ста- 
більності та ефективності організації.

Оцінка корпоративних цінностей і внутрішніх ко- 
мунікацій засвідчила високий рівень їхнього прийнят- 
тя та інтерналізації з-поміж персоналу. Найбільш пріо- 
ритетними цінностями респонденти визначили дис-
ципліну, розвиток і навчання, дотримання норм і стан- 
дартів, професійність та орієнтацію на клієнта. Така ієрар- 
хія цінностей сприяє стандартизованим підходам до 
професійної діяльності та забезпеченню якості фар-
мацевтичної допомоги.

Ефективність внутрішніх комунікацій оцінюва-
лася через оперативність і доступність інформації про  
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Рис. 6. Оцінка респондентами графіка роботи в компанії 
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Таблиця 5
Результати оцінки респондентами атмосфери в колективі та компанії

Група респондентів Низькі оцінки
(0–4), %

Середні оцінки
(5–6), %

Позитивні оцінки
(7–8), %

Високі оцінки
(9–10), % Разом, n

Керівники 3,7 9,7 24,4 62,2 1501
До 1 року 5,0 7,5 6,3 81,2 80
1–3 роки 1,9 8,8 21,7 67,6 364
3–5 років 2,6 13,2 22,6 61,6 499
5–10 років 3,9 8,3 21,5 66,3 410
Понад 10 років 1,4 6,1 18,9 73,6 148

Фармацевти 2,8 17,5 33,1 46,6 3060
До 1 року 4,3 8,9 20,6 66,2 621
1–3 роки 2,9 10,3 23,9 62,9 1277
3–5 років 4,4 10,2 24,2 61,2 685
5–10 років 6,9 13,6 23,9 55,6 376
Понад 10 років 5,9 6,9 20,8 78,2 101

Разом за вибіркою 3,1 14,9 30,2 51,8 4561
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Рис. 7. Результати оцінки атмосфери в колективі та компанії керівниками аптечних закладів  
та фармацевтами (кількість відповідей)
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Рис. 8. Розподіл відповідей респондентів на твердження «Я пишаюся тим, що працюю в цій компанії»
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зміни та новини компанії. Переважна більшість рес-
пондентів позитивно оцінили інформаційну складо-
ву: сумарна частка відповідей «згоден» і «повністю 
згоден» становила 86,9 %, тоді як частка негативних 
оцінок не перевищувала 3,2 %. Порівняльний аналіз 
за посадовими групами виявив однорідно позитив-
не сприйняття як з-поміж керівників, так і з-поміж 
фармацевтів, що свідчить про відсутність систем-
них проблем у каналах внутрішнього інформування 
(рис. 9).

У контексті HR governance ефективні внутрішні 
комунікації виступають важливим нематеріальним 
ресурсом, який підтримує довіру до управлінських 
рішень, організаційну згуртованість та формування 
соціального капіталу персоналу.

Оцінка заохочення ініціатив засвідчила загалом 
позитивне, але менш однорідне сприйняття культу-
ри участі. Частка позитивних відповідей з-поміж ке- 
рівників становила 69,8 %, з-поміж фармацевтів - 
65,8 %, за наявності помітної частки нейтральних оці- 
нок (рис. 10). 

Найвищий рівень підтримки ініціатив характер- 
ний для працівників зі стажем 1–5 років, тоді як нові  
та довгострокові співробітники частіше демонстру-
ють стримане або поляризоване ставлення. Це свід-
чить про потенціал розвитку більш інклюзивних ме-
ханізмів участі та зворотного зв’язку.

Рівень довіри до дотримання компанією зобов’я- 
зань оцінюється як змішаний, але загалом позитив- 
ний (рис. 11). Позитивні відповіді переважають в обох  
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Рис. 9. Відповіді на твердження «Я швидко отримую інформацію про зміни та новини компанії»
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Рис. 10. Оцінка респондентами заохочення ініціативи у роботі
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Рис. 11. Розподіл відповідей респондентів на твердження «Я відчуваю, що компанія дотримується  
своїх обіцянок перед співробітниками»
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посадових групах (близько 60 %), водночас значна 
частка нейтральних і критичних оцінок свідчить про  
нестійкий характер довіри, особливо з-поміж фарма- 
цевтів. Найвищий рівень довіри зафіксовано з-поміж 
працівників зі стажем 1–5 років, тоді як нові праців-
ники та співробітники «зі стажем» демонструють під-
вищену чутливість до управлінських практик.

Оцінка бізнес-процесів показала загалом позитив- 
не сприйняття міжпідроздільної взаємодії та опера-
тивності ухвалення управлінських рішень. Частка по- 
зитивних відповідей щодо злагодженості співпраці 
та швидкості ухвалення рішень перевищує дві тре-
тини респондентів у кожній посадовій групі. Водно-
час стаж роботи істотно впливає на характер оцінок:  
найвищу підтримку демонструють працівники зі ста- 
жем 1–5 років, тоді як «новачки» та «ветерани» час-
тіше висловлюють нейтральне або критичне ставлен-
ня (рис. 12).

Рівень психологічної безпеки, свободи вислов-
лювання та відчуття особистого досягнення оціню-
ється як помірно позитивний, але неоднорідний. 
Позитивні відповіді переважають, однак близько 
1/5 працівників демонструють стримане або критич-
не ставлення, що свідчить про резерви розвитку від-
критої корпоративної культури. Найвищі показники 
психологічної безпеки та суб’єктивного професій-
ного успіху спостерігаються з-поміж працівників зі 
стажем 1–5 років.

Оцінка управлінської підтримки та ресурсного за- 
безпечення засвідчила високий рівень задоволенос-
ті: понад 80 % респондентів підтвердили підтримку 
з боку безпосереднього керівника, а близько 75 % -  
наявність необхідних ресурсів для ефективної роботи. 
Водночас нові та довгострокові працівники частіше 
демонструють нейтральні або критичні оцінки, що  

актуалізує потребу в диференційованих управлінських  
підходах на різних етапах професійного циклу.

Узагальнено, заохочення ініціатив, ефективні внут- 
рішні комунікації, управлінська підтримка, психоло- 
гічна безпека та довіра до дотримання зобов’язань 
формують комплекс ключових нематеріальних ресур- 
сів HR governance. Вони забезпечують базову орга-
нізаційну стійкість аптечної мережі, водночас вияв-
лені відмінності за стажем і посадою вказують на 
необхідність цілеспрямованих HR-інтервенцій для під- 
вищення залученості та довгострокової стабільнос-
ті персоналу.

Отже, результати кількісного аналізу підтверджу- 
ють, що система HR governance в аптечній мережі за- 
безпечує базову організаційну стабільність і підтри-
мує функціонування ключових процесів. Водночас 
виявлено потребу посилення стратегічного фокусу 
на розвитку людського капіталу як чинника довго-
строкової організаційної стійкості аптечної мережі 
та системи фармацевтичної допомоги в цілому.

Аналіз відкритих відповідей працівників допов- 
нює кількісні результати та поглиблює їхню інтер-
претацію. Домінатним чинником задоволеності ро-
ботою є колектив і міжособистісна взаємодія, що під- 
креслює значущість соціально-психологічного кліма- 
ту для формування організаційної лояльності. Високу  
вагу також мають стабільність і передбачуваність опла- 
ти праці, можливості професійного розвитку та від-
чуття організаційної надійності.

Основні пропозиції щодо поліпшення діяльності 
компанії стосуються насамперед удосконалення пла- 
нування показників діяльності, оптимізації та про-
гнозованості графіків роботи, а також приведення 
оплати праці у відповідність до фактичного наванта-
ження і ринкових умов. Менш кількісно, але системно  
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Рис. 12. Розподіл відповідей на твердження «Бізнес-процеси в компанії сприяють  
злагодженій співпраці між підрозділами»
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представлені зауваження щодо облікових процедур,  
матеріально-технічного забезпечення та умов фізич-
ної безпеки праці. Загалом домінують організаційні  
й управлінські запити, безпосередньо пов’язані з опе- 
раційною ефективністю та задоволеністю персоналу.

Отримані результати свідчать про помірно по-
зитивний рівень організаційної лояльності персона-
лу, що підтверджується значенням показника eNPS.  
Позитивне значення індексу свідчить про переважан- 
ня працівників, готових рекомендувати організацію  
як роботодавця, однак не досягає рівнів, характер- 
них для організацій із високозрілими HR-системами.

Поєднання кількісних показників eNPS з якісним  
аналізом відкритих відповідей дозволило виявити 
структурні управлінські дисбаланси, зокрема аси-
метрію управлінського досвіду між керівниками та 
фармацевтами персоналу, а також залежність лояль-
ності від стажу роботи.

З позицій моделі Job Demands–Resources резуль-
тати демонструють, що соціальні ресурси (підтрим-
ка колег, позитивна атмосфера, стабільність) є силь-
ними аспектами організації та компенсують високі 
операційні вимоги. Водночас надмірне або недо-
статньо гнучке планування навантаження, організа-
ція графіків і обмежені кар’єрні траєкторії виступа-
ють факторами ризику для залученості персоналу.

Інтерпретація результатів у межах концепції  
HR governance дозволяє розглядати eNPS як приклад- 
ний індикатор результативності управління людськи-
ми ресурсами, що відображає не лише емоційне став-
лення працівників, а і якість організації праці та 
управлінських рішень.

Висновки та перспективи подальших дослі-
джень

1. Дослідження засвідчило, що загальний рівень 
лояльності персоналу є помірно позитивним, проте 
суттєво варіює залежно від посади та стажу роботи.  
Керівний персонал демонструє вищі показники ло- 
яльності порівняно з фармацевтами. Найнижчі зна-
чення eNPS, довіри до управлінських рішень та пси- 
хологічної безпеки зафіксовано з-поміж працівників 
зі стажем 1–10 років, що може свідчити про підви-
щені ризики професійного вигорання та потенцій-
ної плинності кадрів у цій групі.

2. Основними детермінантами лояльності визна- 
чено соціально-психологічні ресурси: підтримку ко- 
лективу, стабільність умов праці та якість внутріш-
ньої взаємодії. Загалом умови праці та організацій-
ний клімат оцінюються позитивно, однак фармацев-
ти є більш чутливими до фізичного, емоційного та 
часового навантаження, що виявляється у більшій 
варіативності оцінок.

3. Ключовими зонами управлінського впливу визна- 
чено оптимізацію планування робочого навантаження,  
удосконалення організації графіків роботи та формалі- 
зацію прозорих кар’єрних траєкторій. Реалізація цих  
заходів сприятиме посиленню організаційних ресур- 
сів та зменшенню ризиків кадрової нестабільності.

4. Використання eNPS у поєднанні з аналізом від- 
критих відповідей доцільне як регулярний інструмент  
системи HR governance. Внутрішні комунікації та ін- 
формаційна відкритість забезпечують високий рівень  
поінформованості персоналу та підтримують орга- 
нізаційну згуртованість. Корпоративні цінності (дис- 
ципліна, розвиток і навчання, дотримання стандар-
тів, професійність, орієнтація на клієнта) інтерналі-
зовані працівниками та формують основу стандар-
тизованих підходів до фармацевтичної діяльності. 
Водночас наявність нейтральних і критичних оцінок 
свідчить про потенціал подальшого розвитку куль-
тури зворотного зв’язку та зміцнення психологічної 
безпеки.

5. Можливості професійного зростання загалом  
сприймаються позитивно, однак менш однорідно  
з-поміж фармацевтів, що обґрунтовує необхідність  
розширення та формалізації альтернативних кар’єр- 
них моделей: горизонтальних, експертних і настав-
ницьких. У межах стратегічного HR governance це 
передбачає системне заохочення ініціатив, управ-
лінську підтримку, розвиток довіри, забезпечення 
психологічної безпеки та належне ресурсне підкрі-
плення.

6. Отримані результати обґрунтовують доцільність  
переходу від операційно орієнтованої моделі управ- 
ління персоналом до стратегічної моделі HR gover- 
nance, спрямованої на розвиток людського капіталу, 
підвищення організаційної стійкості та довгостро-
кове утримання кадрів у фармацевтичному секторі. 
Такий підхід інтегрує кадрову політику в систему 
корпоративного управління та підтримує ухвалення 
рішень на основі даних.

7. Аналіз у межах концепції Job Demands–Resources  
(JD–R) виявив ознаки часткового дисбалансу між ро- 
бочими вимогами (операційне навантаження, регу-
ляторний комплаєнс, інтенсивність сервісної взаємо- 
дії) та організаційними ресурсами (мотиваційна під- 
тримка, цифровізація процесів, управлінська кому-
нікація). У теоретичній логіці JD–R тривалий дис-
баланс у напрямі переважання вимог над ресурсами 
може розглядатися як фактор ризику емоційного ви-
снаження та професійного вигорання.

8. Інтеграція підходу JD–R з індексом eNPS у си- 
стему HR governance формує комплексний механізм 
моніторингу, що поєднує оцінювання організаційних  
ресурсів і поведінковий індикатор залученості пра-
цівників. Це створює передумови для своєчасного 
виявлення структурних дисбалансів, підвищує об-
ґрунтованість управлінських рішень та сприяє зміц-
ненню організаційної стійкості аптечних мереж.

Перспективи подальших досліджень доцільно по- 
в’язати з інтеграцією eNPS з показниками плинності 
кадрів, рівня професійного вигорання, індикатора-
ми якості фармацевтичної допомоги, а також із про- 
веденням міжорганізаційних і міжсекторальних по-
рівняльних аналізів у фармацевтичному секторі.

Конфлікт інтересів: відсутній.
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Значення доклінічних досліджень для оцінки безпеки 
лікарських засобів та системи фармаконагляду

Мета роботи – аналіз сутності, типів та методологічних підходів доклінічних досліджень, а також їхньої ролі 
у формуванні профілю безпеки лікарських засобів і підтримці системи фармаконагляду.

Матеріали та методи. Огляд регуляторних документів, міжнародних стандартів та наукових публікацій щодо 
доклінічних досліджень та їхнє значення в оцінці безпеки лікарських засобів та системі фармаконагляду.

Результати та їхнє обговорення. Доклінічні дослідження є важливими для оцінки безпеки лікарських засо-
бів, оскільки дозволяють отримати дані про механізми їхньої дії, вплив на життєво важливі органи і токсиколо-
гічний профіль. Їхні результати екстраполюють на людину з урахуванням міжвидових відмінностей. Дотримання 
принципів належної лабораторної практики в дослідженнях з безпеки і токсичності гарантує достовірність і відтворю-
ваність отриманих даних. У системі фармаконагляду доклінічні дослідження відіграють важливу роль, оскільки 
дозволяють ідентифікувати нові ризики, уточнювати механізми підозрюваних небажаних реакцій, підтверджу-
вати або спростовувати сигнали безпеки та оцінювати причинно-наслідкові зв’язки у разі обмежених клінічних 
даних. Вони також допомагають визначати можливі класові ефекти, органи-мішені токсичності та доповнюють 
інформацію про ризики, які неможливо дослідити в людини з етичних міркувань. Завдяки цьому доклінічні мо-
делі залишаються важливим інструментом формування профілю безпеки та підтримки регуляторних рішень.

Висновки. Доклінічні дослідження є важливим елементом оцінки безпеки лікарських засобів і функціонуван-
ня системи фармаконагляду. Вони формують фундамент для прогнозування ризиків, допомагають в інтерпре-
тації постмаркетингових сигналів та використовуються в ухваленні регуляторних рішень. Подальший розвиток 
технологій посилюватиме їхню роль, водночас поступово розширюючи можливості альтернативних моделей, 
спрямованих на зменшення використання тварин у дослідженнях.

Ключові слова: лікарські засоби; доклінічні дослідження лікарських засобів; оцінка безпеки лікарських 
засобів; мінімізація ризиків; фармаконагляд; система фармаконагляду; геронтологічні пацієнти; 
педіатричні пацієнти.
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The importance of preclinical studies for the drug safety assessment and the 
pharmacovigilance system
Aim. To analyze the essence, types and methodological approaches of preclinical studies, as well as their role in 

forming the drug safety profile and supporting the pharmacovigilance system.
Materials and methods. Regulatory documents, international standards and scientific publications concerning 

preclinical studies and their significance in the drug safety assessment and the functioning of the pharmacovigilance 
system were reviewed.

Results. Preclinical studies are essential for assessing the safety of medicinal products as they provide data 
on the mechanisms of action, effects on vital organs and the toxicological profile. Their results are extrapolated to 
humans taking into account interspecific differences. Compliance with Good Laboratory Practice principles in safety 
and toxicity studies guarantees the reliability and reproducibility of the data obtained. Within the pharmacovigilance 
system, preclinical studies play an important role as they allow us to identify new risks, clarify the mechanisms underlying 
suspected adverse reactions, confirm or refute safety signals, and evaluate causal relationships when clinical data are 
limited. They also help determine potential class effects, target organs of toxicity and supplement information on risks 
that cannot be studied in humans for ethical reasons. Thus, preclinical models remain an important tool for forming the 
safety profile and supporting regulatory decision-making.

Conclusions. Preclinical studies are a key component in assessing the safety of medicinal products and the func-
tioning of the pharmacovigilance system. They form the basis for predicting risks, support the interpretation of post-
marketing safety signals and are used in regulatory decision-making. Further technological development will strengthen 
their role while gradually expanding the potential of alternative models aimed at reducing the use of animals in research.

Keywords: medicinal products; non-clinical studies of medicinal products; medicinal product safety assessment; 
risk minimization; pharmacovigilance; pharmacovigilance system; geriatric patients; pediatric patients.

Вступ. Забезпечення безпеки лікарських засобів 
(ЛЗ) є одним із ключових завдань сучасної системи 
охорони здоров’я та органів державного регулятор-
ного контролю. Центральним елементом цього про-
цесу є фармаконагляд – наукова та практична діяль-
ність, пов’язана з виявленням, оцінкою, розумінням 

та запобіганням небажаним реакціям або будь-яким 
іншим проблемам, пов’язаним із безпекою та ефек-
тивністю ЛЗ [1]. Для реалізації цих завдань функ-
ціонує система фармаконагляду – організований 
комплекс заходів, призначений для моніторингу без-
пеки ЛЗ, виявлення змін у їхньому співвідношенні  
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«користь/ризик» і забезпечення виконання відповід-
них обов’язків власниками реєстрації та державни-
ми органами [1].

Оцінка співвідношення «користь/ризик» є дина-
мічним процесом, що потребує всебічного аналізу 
даних про ефективність і безпеку ЛЗ на всіх етапах 
їхнього життєвого циклу. Важливу роль у формуван- 
ні первинної доказової бази відіграють доклінічні до- 
слідження (ДД), які проводяться до початку засто-
сування ЛЗ у людей. Саме вони дозволяють виявити 
потенційні органи-мішені небажаної дії з урахуван-
ням міжвидової екстраполяції, з’ясувати механізми 
виникнення небажаних явищ, отримати додаткову 
інформацію щодо безпеки в ситуаціях, коли прове-
дення досліджень у людей є неетичним (наприклад, 
за високих доз або у вразливих вікових групах), а та- 
кож забезпечують наукову основу для прогнозуван-
ня рідкісних чи відстрочених реакцій, оцінки ризи-
ків за довготривалого застосування та ідентифікації 
можливих класових ефектів.

Водночас ДД не обмежуються лише доклінічним  
етапом розробки. У межах фармаконагляду вони мо-
жуть проводитися і після реєстрації ЛЗ, коли вини-
кає потреба уточнити механізми небажаних реакцій, 
оцінити нові ризики, підтвердити або спростувати 
сигнали, що з’явилися під час постмаркетингового 
моніторингу.

Мета роботи. З огляду на значення ДД для фор-
мування профілю безпеки ЛЗ та підтримки системи 
фармаконагляду метою цієї статті було розглянути 
сутність ДД, їхні основні типи, основні методоло-
гічні підходи й стандарти проведення та роль у за-
безпеченні комплексної оцінки ризиків, пов’язаних 
із застосуванням ЛЗ.

Матеріали та методи. Огляд регуляторних ви-
мог та наукових публікацій щодо ролі ДД в оцінці 
безпеки ЛЗ.

Результати та їхнє обговорення
1. Поняття про доклінічні дослідження
Доклінічні дослідження (ДД) – це комплекс хіміч-

них, фізичних, біологічних, мікробіологічних, фар- 
макологічних, токсикологічних та інших наукових до- 
сліджень, які є невід’ємним етапом у розробці нових  
ЛЗ і проводяться для оцінки фармакологічної актив-
ності, фармакокінетики та безпеки ЛЗ із використан- 
ням лабораторних тварин і методів in vitro. Такі до-
слідження необхідні для кращого розуміння меха-
нізмів дії ЛЗ, його молекулярних мішеней в організ-
мі, терапевтичних та небажаних ефектів. Результати 
таких досліджень виявляються у мінімізації та про-
гнозуванні ризиків для учасників клінічних випро-
бувань і, врешті-решт, широкого кола пацієнтів піс-
ля реєстрації ЛЗ [2-5]. 

Термін «доклінічні» буквально означає, що такі 
дослідження проводяться перед початком перших клі- 
нічних досліджень ЛЗ [2, 4]. Однак на практиці ДД мо-
жуть проводитися впродовж клінічного розроблен- 
ня ЛЗ і за потреби навіть після реєстрації ЛЗ. Через 
це нерідко замість терміна «доклінічні дослідження»  
(pre-clinical studies) в англомовній літературі частіше  

використовується термін «неклінічні» (non-clinical 
studies). В україномовних наукових публікаціях тер-
мін «доклінічні дослідження» вживається в обох із 
запропонованих значень.

Систематичні ДД для оцінки фармакологічної ак- 
тивності та безпеки ЛЗ почали переважно проводи-
тися вже з початку ХХ сторіччя, хоча окремі випро-
бування ЛЗ на тваринах проводилися і задовго до 
цього часу. Проте питання про достатність резуль-
татів доклінічних випробувань нових ЛЗ для оцінки 
їхньої безпеки найбільш гостро постало після талі- 
домідової трагедії 1959–1961 рр., коли внаслідок за- 
стосування вагітними жінками талідоміду – седатив- 
ного, снодійного та анксіолітичного препарату, який 
щойно з’явився на фармацевтичному ринку Європи,  
народилося близько 12 000 дітей із тяжкими вродже- 
ними вадами розвитку, зокрема фокомелією (укоро- 
ченням або відсутністю кінцівок). Хоча для талідо-
міду проводилися ДД перед його реєстрацією, ці ви- 
пробування були обмеженими і не містили, зокре-
ма, достатніх тестів на тератогенність [6].

Далі було розроблено міжнародні керівництва, 
в яких надаються рекомендації щодо обсягу і типів  
ДД, необхідних для початку клінічних випробувань  
та для реєстрації нового ЛЗ. Наразі такими керівницт- 
вами є рекомендації Міжнародної ради з гармоніза- 
ції технічних вимог до реєстрації ЛЗ для людини  
(ICH, International Council for Harmonisation of Techni-
cal Requirements for Pharmaceuticals for Human Use) –  
ICH M3 (R2) [3, 5] переважно для хіміко-фармацев-
тичних ЛЗ та ICH S6 (R1) [7] для біотехнологічних ЛЗ. 

Керівництво ICH M3 (R2) містить рекомендації 
щодо типового обсягу випробувань у межах доклі-
нічного розроблення ЛЗ, включаючи дослідження  
з фармакології безпеки, загальнотоксикологічні ви- 
пробування, дослідження токсикокінетики та фарма- 
кокінетики, репродуктивної токсичності, генотоксич- 
ності, канцерогенності, а також підходів до екстра-
поляції доклінічних даних на людину [3, 5]. Більш 
детальні рекомендації для кожного типу випробу-
вань розкривають інші керівництва ICH із розділу S 
(safety), представлені на офіційному сайті цієї орга-
нізації (https://www.ich.org/) [8].

Керівництво ICH S6 (R1) охоплює вимоги до до- 
клінічних випробувань безпеки біотехнологічних про- 
дуктів. У ньому розглядається, зокрема, використання 
тваринних моделей захворювань, визначення необ- 
хідності проведення тестів на генотоксичність і кан- 
церогенність, а також вплив антитілоутворення на 
тривалість токсикологічних досліджень [7].

ДД мають проводитися дослідницькими устано- 
вами, які мають необхідну матеріально-технічну базу  
і кваліфікованих фахівців у відповідній сфері дослі- 
дження, з дотриманням правил належної лаборатор- 
ної практики (GLP, Good Laboratory Practice) [9]. 

ЛЗ у готовій фармацевтичній формі, призначеній 
для застосування людиною, рідко використовується  
у ДД, оскільки така форма часто є непридатною для  
тваринних моделей. Тому для ДД використовують пе- 
реважно діючу речовину або спеціально адаптовані 
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лабораторні форми, що забезпечують контрольоване 
дозування та відтворюваність результатів. Через це 
досліджуваними препаратами (тест-зразками) в ДД  
можуть бути:

•	 діюча речовина (фармацевтична субстанція, 
активний фармацевтичний інгредієнт) [3, 5];

•	 метаболіти діючої речовини (проводяться до- 
клінічні дослідження, якщо метаболіт є унікальним 
для людини, метаболіт утворюється у людини у зна-
чно більшій кількості, ніж у тварин, метаболіт має 
структурну подібність до відомих токсичних сполук 
тощо) [3, 5, 10];

•	 домішки (проводяться ДД, якщо домішка  
є новою або невідомою, рівень домішки перевищує 
встановлені порогові значення тощо) [11-13];

•	 допоміжні речовини ЛЗ (проводяться ДД для  
нових ексципієнтів (що раніше не застосовувалися 
у фармацевтиці), за зміни шляху введення, зміни дози 
або концентрації ексципієнта тощо) [14, 15]. 

2. Види доклінічних досліджень лікарських за-
собів

Доклінічні випробування ЛЗ проводяться за та-
кими напрямами [2-5]:

•	 ДД фармакологічних властивостей ЛЗ мають 
довести його ефективність з огляду на запропонова-
не використання людиною;

•	 за результатами фармакокінетичних дослі-
джень отримують дані щодо всмоктування, розподі-
лу, метаболізму та виведення ЛЗ з організму тварин 
за одноразового та повторного уведень ЛЗ;

•	 токсикологічні дослідження проводять для 
виявлення потенційної токсичності тест‑зразка, ви-
значення характеру та механізмів небажаних ток-
сичних проявів і оцінки можливих ризиків для лю-
дини в очікуваних умовах клінічного застосування. 

2.1. Фармакодинамічні дослідження
Фармакодинамічні дослідження (pharmacodyna- 

mic studies) проводять для оцінки механізмів дії та  
фармакологічних ефектів ЛЗ. При цьому досліджен- 
ня з первинної фармакодинаміки (primary pharmaco- 
dynamics) стосуються оцінки специфічної активнос- 
ті діючої речовини та її терапевтичних ефектів на 
моделях патологічного стану (у тварин чи in vitro, 
наприклад, на клітинних культурах), що відповідає 
запропонованим чи передбачуваним показанням до  
застосування досліджуваного ЛЗ. Дослідження вто- 
ринної фармакодинаміки (secondary pharmacodyna- 
mics) стосуються оцінки інших додаткових фарма- 
кологічних ефектів та молекулярних механізмів, які  
лежать в їхній основі, однак які не стосуються за-
тверджених чи запропонованих показань до засто- 
сування ЛЗ. Завданням фармакологічних досліджень  
є також оцінка фармакодинамічних взаємодій між 
ЛЗ [2, 4].

Фармакодинамічні дослідження в результаті до-
зволяють визначити залежності доза – ефект або кон- 
центрація – ефект і зокрема показники дози чи кон-
центрації, що спричиняє відповідь у 50 % тварин 
чи спричиняє ефект, який дорівнює 50 % від мак-
симального (ED50 [half-maximum effective dose] або 

EC50 [half-maximum effective concentration]). Ці па-
раметри кількісно характеризують активність ЛЗ, да- 
ють змогу порівнювати різні молекули, окреслюва- 
ти терапевтичний діапазон і прогнозувати зміну ефек- 
ту за варіацій дози або концентрації. Вони є основою  
для раціонального вибору дози, оцінки безпеки та ухва- 
лення рішень щодо подальшого розроблення ЛЗ.

Дослідження фармакології безпеки (safety phar-
macology) також належать до фармакодинамічних, 
однак за своїм призначенням більше стосуються оцін- 
ки безпеки тест-зразка. В цих дослідженнях оціню-
ють можливість шкідливого фармакодинамічного 
впливу ЛЗ на фізіологічні функції живого організму, 
зокрема найбільш важливі системи – центральну нер- 
вову, серцево-судинну та дихальну. Для проведення 
досліджень з фармакології безпеки використовують 
міжнародні рекомендації [16, 17].

2.2. Фармакокінетичні дослідження
Дослідження фармакокінетики (pharmacokinetic 

studies) у тварин дозволяють вивчити усі процеси, що  
відбуваються з ЛЗ в організмі, зокрема його всмокту- 
вання, розподіл, метаболізм та виведення, а також ви- 
явити можливі фармакокінетичні взаємодії [3, 5, 18, 19]. 

Важливою метою досліджень з абсорбції є вста-
новлення, як ті чи інші фармакокінетичні показни- 
ки, що характеризують експозицію (наприклад, мак- 
симальна концентрація та площа під фармакокіне-
тичною кривою «концентрація/час»), пов’язані з до- 
зою ЛЗ і з фармакологічними ефектами ЛЗ, якщо ви- 
користати дані досліджень фармакодинаміки щодо 
співвідношення доза – ефект. 

Дослідження з розподілу дозволяють краще зро-
зуміти, який відсоток діючої речовини зв’язується  
з білками плазми крові, який є показник об’єму роз-
поділу діючої речовини, чи накопичується вона в пев- 
них органах і тканинах. Зокрема дані про властивість 
ЛЗ до накопичення у певних тканинах чи органах до- 
зволяє виявити органи-мішені потенційного шкідли-
вого впливу ЛЗ.

Дослідження метаболізму дозволяють виявити, 
які можуть утворюватися метаболіти діючої речо-
вини. В окремих дослідженнях вивчають, чи має ЛЗ 
активні метаболіти і чи є з-поміж метаболітів спо-
луки з безпековими ризиками.

Виведення діючої речовин та її метаболітів та-
кож є предметом фармакокінетичних випробувань. 
Розуміння шляхів екскреції ЛЗ та його метаболітів 
має значення для кращого розуміння ролі тих чи ін-
ших органів в елімінації ЛЗ, його застосування за 
патологічних станів основних органів екскреції –  
нирок і печінки, а також оцінки здатності до куму-
ляції.

Різновидом фармакокінетичних досліджень та-
кож є токсикокінетичні випробування, під час яких 
показники фармакокінетики у тварин визначають  
у межах токсикологічних досліджень, щоб краще 
зрозуміти залежності між високими дозами ЛЗ, від-
повідними показниками фармакокінетики (напри-
клад, експозиції) та відповідними токсичними про-
явами [20]. 
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2.3. Токсикологічні дослідження
Токсикологічні дослідження (toxicology studies) 

мають на меті ідентифікувати та охарактеризувати 
ризики, зокрема виявити органи-мішені токсичного 
впливу і таким чином спрогнозувати потенційні ри-
зики застосування ЛЗ у людей, оцінити безпеку ЛЗ, 
зокрема його мутагенний, канцерогенний або тера-
тогенний потенціал, оцінити кількісні безпекові по-
казники, які характеризують дозову залежність ток-
сичних ефектів. Ключовими такими показниками є:

•	 LD50 (median lethal dose) – доза, яка спричи-
няє загибель 50 % піддослідних тварин;

•	 NOAEL (no-observed-adverse-effect level) – най- 
вища доза/концентрація, за якої не спостерігається 
жодних шкідливих ефектів у піддослідних тварин;

•	 LOAEL (lowest observed adverse effect level) –  
найнижча доза/концентрація, за якої спостерігають-
ся шкідливі ефекти;

•	 MTD (maximum tolerated dose) – максимальна 
переносима доза, тобто найвища доза тест-зразка, 
яка може бути введена піддослідним тваринам про-
тягом певного періоду часу без виникнення тяжких 
або неприйнятних токсичних ефектів.

Для проведення токсикологічних досліджень кри- 
тично важливо правильно обрати види лабораторних  
тварин та відповідні вікові групи, які найбільш адек-
ватно моделюють цільові популяції людей. Зокрема 
ювенільні або вагітні тварини застосовуються для 
оцінки потенційного впливу ЛЗ на дітей чи вагітних 
жінок [21-23]. Не менш важливо, щоб у токсикологіч-
них дослідженнях використовувалися тварини доб- 
ре охарактеризованих, генетично стандартизованих  
ліній. За такого підходу не стільки зменшується фе- 
нотипова варіабельність, скільки забезпечується конт- 
рольованість генетичного фону, що є критично важ-
ливим для інтерпретації токсичних ефектів та під-
вищує відтворюваність результатів між різними до-
слідженнями [24, 25].

Важливим результатом доклінічних досліджень  
є оцінка терапевтичного індексу (TI, therapeutic index)  
ЛЗ, тобто ширини діапазону між дозою, яка спричи-
няє фармакологічний ефект у 50 % тварин (ED50), та 
дозою, яка спричиняє загибель 50 % піддослідних тва- 
рин (LD50) або токсичні прояви у 50 % тварин (TD50, 
median toxic dose) [26]. ЛЗ із вузьким терапевтичним 
індексом, такі як дигоксин, мають добре відомі без-
пекові ризики, зокрема через відносну простоту їх 
ненавмисного передозування [27].

До загальних токсикологічних досліджень нале-
жить оцінка токсичності за одноразового введення 
(так звана гостра токсичність) і токсичності за по-
вторних уведень. До спеціальних токсикологічних до- 
сліджень належать дослідження генотоксичності, кан- 
церогенності, репродуктивної токсичності, місцевої 
переносимості, фототоксичності, імунотоксичності, 
алергенності, потенціалу до розвитку залежності тощо.

2.3.1. Дослідження гострої токсичності
Для досліджень гострої токсичності (single-dose 

toxicity studies) використовують лабораторних тва-
рин, таких як миші або щури. Тварин розподіляють 

в групи, тест-зразок вводять одноразово в різних до- 
зах у кожній групі тварин. Шляхи введення визна-
чають залежно від передбачуваного способу засто- 
сування для людей. Тварин спостерігають протягом  
певного періоду часу (зазвичай 14 днів) для вияв- 
лення ознак токсичності, таких як зміни в поведін- 
ці, зменшення маси тіла, клінічні симптоми та смерт- 
ність. Після закінчення періоду спостереження про-
водять детальний огляд тварин, включаючи ретель-
ний гістопатологічний аналіз органів для виявлення 
патологічних змін. На основі аналізу смертності тва-
рин під час дослідження розраховують LD50 [28-32].

Дослідження гострої токсичності мають прово-
дитися з урахуванням міжнародних вимог, зокрема 
низки рекомендацій Організації економічного спів-
робітництва та розвитку (OECD, Organisation for Eco- 
nomic Co-operation and Development) [28-32].

Оцінка гострої токсичності є першим кроком  
у вивченні безпеки нової діючої чи допоміжної ре-
човини. Результати цих досліджень дозволяють ви-
явити потенційні ризики для здоров’я ще на ранніх 
етапах розробки ЛЗ, допомагають встановити без- 
печні діапазони доз для подальших доклінічних і клі- 
нічних досліджень, виявити органи, які найбільш ураз- 
ливі до токсичного впливу тест-зразка, що є важли- 
вим для подальших досліджень безпеки. Також дані  
з досліджень гострої токсичності використовуються 
для розроблення інструкцій для медичного застосу-
вання/коротких характеристик ЛЗ, зокрема для опи- 
су потенційних ризиків та небажаних ефектів, що 
можуть бути пов’язані зі значним перевищенням 
дози [3, 5].

2.3.2. Дослідження токсичності у разі повтор-
них уведень

Для досліджень токсичності у разі повторних уве- 
день (repeat-dose toxicity studies) зазвичай використо- 
вують лабораторних тварин, таких як миші, щури, со- 
баки або мавпи. Тест-зразок уводять тваринам що-
дня або кілька разів на тиждень протягом певного 
періоду часу, який може становити від кількох тиж-
нів до кількох місяців і довше (наприклад, 28, 90 днів  
або 6–9 місяців). Тривалість таких досліджень ви-
значають з урахуванням регуляторних вимог, зокре- 
ма керівництва ICH S4 [3, 5, 33]. Вона залежить від 
тривалості подальших клінічних випробувань та про- 
гнозованого терміну клінічного використання ЛЗ па- 
цієнтами.

Тварин розподіляють у групи, кожна з яких отри- 
мує різні дози досліджуваної речовини, включаю-
чи контрольну групу, яка не отримує цю речовину. 
Протягом періоду введення досліджуваної речови-
ни тварин ретельно спостерігають на предмет ознак 
токсичності, таких як зміни в поведінці, зниження 
маси тіла, клінічні симптоми, зміни за результатами 
лабораторних та інструментальних досліджень (як 
загальний аналіз крові, сечі, біохімічний аналіз кро-
ві, електрокардіографія тощо), а також фіксують ви-
падки смерті. Після завершення періоду введення ЛЗ 
проводять детальні обстеження, включаючи гістопа-
тологічний аналіз органів і тканин, коли обстеженню  
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підлягає близько 52 тканини для кожної тварини. 
На основі отриманих даних визначають ключові по- 
казники, такі як NOAEL та LOAEL. Для проведен- 
ня досліджень токсичності за повторних введень ви- 
користовують сучасні керівництва, зокрема CPMP/
SWP/1042/99 Rev 1 Corr “EMA Guideline on Repeated 
Dose Toxicity” [34, 35].

Оцінка токсичності у разі повторних уведень  
є важливою для оцінки довгострокової безпеки ЛЗ. 
Результати цих досліджень допомагають визначити 
безпечні діапазони доз для подальших клінічних ви- 
пробувань, виявити органи, які найбільш уразливі до  
токсичного впливу ЛЗ за довгострокового застосуван- 
ня, а також визначити, які небажані ефекти можуть 
виникнути за тривалого застосування ЛЗ. Це дозво-
ляє розробити стратегії для моніторингу та управ-
ління цими ризиками під час подальших клінічних 
випробувань та після випуску ЛЗ на ринок [3, 5, 36].

2.3.3. Дослідження генотоксичності
Дослідження генотоксичності (genotoxicity test-

ing) мають на меті оцінити, чи може речовина ви-
кликати пошкодження генетичного матеріалу клітин, 
що може призвести до мутацій, онкологічних або ге-
нетичних захворювань. Найбільш поширеними тес- 
тами є тест Еймса, мікроядерний тест, кометний ана- 
ліз і тест на хромосомні аберації. Вимоги до обсягу 
досліджень генотоксичності ЛЗ наведено в керівни-
цтві ICH S2 (R1) [37].

Тест Еймса (Ames test) – це біологічний тест, який 
використовується для оцінки мутагенного потенціа-
лу хімічних речовин. Його розробив американський 
біохімік Брюс Еймс у 1970-х роках [38]. У ході цьо-
го тесту бактерії S. typhimurium, які мають мутацію, 
що робить їх неспроможними синтезувати гістидин,  
піддаються впливу тестової речовини. Якщо речови-
на викликає мутації, бактерії знову набувають здат-
ності синтезувати гістидин [39, 40].

Мікроядерний тест (micronucleus test) – це метод 
для виявлення хромосомних пошкоджень або пору- 
шень мітотичного апарату, що виявляються утворен- 
ням мікроядер у цитоплазмі клітин. Тест проводять 
in vitro або in vivo: у тварин після введення тестової 
речовини відбирають клітини (найчастіше кістково- 
го мозку або периферичної крові) та аналізують їх 
під мікроскопом. Мікроядра утворюються з хромо-
сомних фрагментів або цілих хромосом, які не уві-
йшли до основного ядра під час поділу клітини, а їхня  
наявність свідчить про генотоксичний ефект [41-43].

Кометний аналіз (comet assay) – це метод оцін-
ки пошкоджень ДНК на рівні окремих клітин. Після 
впливу тестової речовини клітини лізують, і під час 
електрофорезу фрагментована ДНК мігрує, утворю- 
ючи структуру, схожу на «комету». Після флуорес-
центного забарвлення оцінюють довжину та інтен-
сивність хвоста комети: чим більший хвіст, тим ви-
щий рівень пошкоджень ДНК і генотоксичної дії [44].

Дослідження генотоксичності мають велике зна- 
чення для фармаконагляду, оскільки вони допомага- 
ють виявити потенційні довгострокові ризики, по- 
в’язані з мутагенним і канцерогенним потенціалом 

ЛЗ. Слід зазначити, що наявність генотоксичної дії 
у ЛЗ не є абсолютним протипоказанням для його за- 
стосування. Питання вирішується в кожному індиві-
дуальному випадку шляхом оцінки співвідношення 
«користь/ризик». Так, хіміотерапевтичні ЛЗ для лі-
кування онкологічних захворювань зазвичай мають  
генотоксичний потенціал [3, 5, 45, 46].

2.3.4. Дослідження канцерогенності
Дослідження канцерогенності (carcinogenicity stu- 

dies) є критично важливими для оцінки довгостро- 
кової безпеки ЛЗ і хімічних речовин. Вони допома-
гають виявити потенційні ризики розвитку онколо-
гічних захворювань за тривалого впливу. Отриман-
ня даних про канцерогенний потенціал ЛЗ дозволяє 
інформувати медичних працівників і пацієнтів про 
потенційні ризики, що сприяє підвищенню обізна-
ності та безпеки використання ЛЗ.

Для досліджень канцерогенності зазвичай вико- 
ристовують лабораторних тварин, таких як миші або  
щури. Ці тварини мають порівняно короткий життє- 
вий цикл, що дозволяє оцінити довгострокові ефекти 
речовини. Тестову речовину вводять тваринам у кі- 
лькох рівнях дози протягом тривалого періоду часу, 
зазвичай впродовж 18–24 місяці. Після завершення 
періоду введення тваринам проводять евтаназію і здій- 
снюють детальний огляд, включаючи гістопатоло-
гічний аналіз органів і тканин для виявлення пухлин.  
На основі отриманих даних визначають частоту і тип  
пухлин у різних дозових групах тварин. Порівняння 
між експериментальними та контрольними група-
ми дозволяє оцінити канцерогенний потенціал ЛЗ.  
Вимоги до досліджень канцерогенності наведені в між- 
народних керівництвах, зокрема ICH M3 (R2), а та-
кож ICH S1A, S1B та S1C [3, 5, 47-49].

Оскільки протипухлинні ЛЗ самі по собі можуть  
бути генотоксичними та канцерогенними, для доклі- 
нічної оцінки таких засобів використовують підхо- 
ди, викладені в керівництві ICH S9 Nonclinical Eva- 
luation for Anticancer Pharmaceuticals [50].

2.3.5. Дослідження репродуктивної токсичності 
та впливу на розвиток потомства

Для досліджень репродуктивної токсичності та 
впливу на розвиток потомства (reproductive and de-
velopmental toxicity studies) зазвичай використовують 
лабораторних тварин, таких як миші, щури або кро-
лі. Ці тварини мають відносно короткий життєвий 
цикл і є добре вивченими моделями для оцінки ре-
продуктивної функції.

Основними компонентами дослідження репродук-
тивної токсичності є оцінка впливу на [3, 5]:

•	 фертильність та ранній ембріональний роз- 
виток, коли досліджують вплив тест-зразка на здат-
ність самців і самок давати потомство, на спарюван- 
ня, імплантацію та розвиток у ранній ембріональ-
ний період;

•	 ембріофетальний розвиток, коли досліджу-
ють вплив тест-зразка на розвиток і ріст ембріона 
та плода, роблячи висновок про наявність чи відсут- 
ність тератогенної, ембріотоксичної або фетотоксич- 
ної дії;
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•	 пре- і постнатальний розвиток, коли зокрема  
досліджують вплив тест-зразка на розвиток органів, 
поведінкові та неврологічні функції у потомства.

Під тератогенною дією розуміють здатність речо-
вини викликати структурні або функціональні вро- 
джені вади розвитку під час органогенезу. Ембріо- 
токсична дія виявляється на ранніх стадіях розвит- 
ку та може призводити до загибелі ембріона або за- 
тримки його розвитку. Фетотоксична дія характери- 
зує шкідливий вплив на плід на пізніх етапах вагіт- 
ності після завершення органогенезу, що може спри- 
чиняти порушення росту, функціональні розлади або  
загибель плода.

Дані з репродуктивної токсичності є критично 
важливими для планування клінічної розробки ЛЗ. 
Перед початком І фази має бути завершена оцінка  
впливу на репродуктивні органи самців і самок тва- 
рин. Для переходу до розширених клінічних дослі- 
джень (ІІ–ІІІ фази) необхідно мати результати ДД фер- 
тильності. Залучення вагітних жінок до клінічних ви- 
пробувань можливе лише після повного пакета до-
клінічних досліджень репродуктивної токсичності 
у самок та стандартних тестів генотоксичності, а та- 
кож за наявності даних щодо безпеки відповідної три-
валості застосування [3, 5, 21, 51].

Дані з досліджень репродуктивної токсичності 
використовуються для формування планів управ-
ління ризиками та визначення заходів моніторингу 
й мінімізації ризиків для репродуктивного здоров’я 
після виходу ЛЗ на ринок. Ці результати також ляга-
ють в основу інструкції для медичного застосуван-
ня або короткої характеристики ЛЗ, де зазначаються 
потенційні ризики та рекомендації щодо безпечно-
го застосування препарату в осіб репродуктивного 
віку, вагітних і жінок, що годують груддю.

Вимоги до ДД з репродуктивної та онтогенетич- 
ної токсичності викладено у відповідних керівницт- 
вах, зокрема ICH M3 (R2) та ICH S5 (R3) [3, 5, 21].

2.3.6. Інші типи доклінічних досліджень
Дослідження місцевої переносимості (local tole- 

rance) проводять для оцінки впливу ЛЗ за його міс-
цевої дії, наприклад, за нанесення на шкіру, слизові 
оболонки. Якщо ЛЗ призначений для ін’єкційного за- 
стосування, то оцінюють зміни в місці введення [52].

Імунотоксичність (immunotoxicity) – це здатність  
речовини викликати шкідливий вплив на імунну си- 
стему, що може призвести до її пригнічення або гі-
перактивності, а також до розвитку імунних розла-
дів. Дослідження імунотоксичності мають на меті 
оцінити, як тест-зразок впливає на функціонування 
імунної системи, зокрема на стан клітин імунної си- 
стеми, фагоцитоз, антитілоутворення та інші аспек-
ти імунної відповіді. Оцінка імунотоксичності до-
зволяє розробникам створювати ЛЗ, які є безпечни-
ми для імунної системи [53].

Метою досліджень фототоксичності (phototoxi- 
city) є визначення потенціалу ЛЗ до спричинення шкір-
них реакцій від експозиції світла. Для оцінки фото- 
токсичності тест-зразок вводять або наносять на шкі- 
ру тваринам, після чого тварини зазнають впливу 

світла. У результаті оцінюють ушкодження шкіри  
і можливі фототоксичні реакції. Це допомагає визна-
чити ризики фототоксичності ЛЗ, що важливо для 
безпеки пацієнтів, які будуть зазнавати впливу со-
нячного світла [54].

ДД з оцінки потенціалу лікарської залежності 
(або потенціалу зловживання, abuse potential) мають 
на меті визначити, чи може ЛЗ викликати фізичну 
або психологічну залежність. Це є важливим аспек-
том оцінки безпеки ЛЗ, особливо засобів, що вплива-
ють на центральну нервову систему. Результати до- 
сліджень потенціалу залежності аналізуються в пла- 
нах управління ризиками та використовуються для 
розробки інструкцій з медичного застосування/корот- 
ких характеристик ЛЗ, які інформують медичних пра- 
цівників і пацієнтів про потенційні ризики зловжи-
вання та необхідні заходи обережності [55].

Дослідження ювенільної токсичності (juvenile 
toxicity) проводять для вивчення впливу ЛЗ на роз-
виток, ріст, функціональні показники організму мо-
лодих тварин. Такий вид ДД допомагає визначити 
ризики для педіатричних пацієнтів і забезпечити без- 
пеку використання ЛЗ у цій популяції. Вимоги до 
ДД токсичності для молодих лабораторних тварин 
викладено у ICH S11 [22].

Попри те, що ДД традиційно не передбачають 
окремих моделей для геріатричних (геронтологічних)  
пацієнтів, їхня роль у фармаконагляді для цієї групи за-
лишається також фундаментальною. Відсутність спе- 
ціальних доклінічних моделей старіння пояснюєть-
ся їх низькою прогностичною цінністю: старі тва-
рини мають значну фонову патологію, а біологічні 
механізми старіння у різних видів суттєво відрізня-
ються. Саме тому оцінка ризиків для геріатричної 
популяції переноситься на клінічний етап, тоді як 
ДД забезпечують фундамент для виявлення сигна-
лів безпеки, які в ході діяльності з фармаконагляду 
уточнюються [2-5].

Усі ДД, у яких насамперед оцінюється безпека 
ЛЗ (токсикологічні та фармакології безпеки), прово- 
дяться з дотриманням вимог GLP, що забезпечує якість  
та відтворюваність отриманих даних, а також є ре-
гуляторною вимогою в розвинутих країнах.

Узагальнюючи, слід зазначити, що доклінічні до- 
слідження дозволяють оцінити специфічну фарма-
кологічну активність нового ЛЗ та мінімізувати ри-
зики для учасників клінічних випробувань, а також 
перевірити безпеку ЛЗ перед його застосуванням  
у широкого кола пацієнтів.

3. Екстраполяція результатів доклінічних до-
сліджень на людину

Екстраполяція доклінічних даних на людину є клю- 
човим етапом розроблення лікарських засобів, оскіль- 
ки дозволяє прогнозувати потенційні ризики та очі- 
кувану ефективність перед початком клінічних до-
сліджень. Для цього застосовують математичні мо-
делі, фармакокінетичні та фармакодинамічні підхо-
ди, а також враховують міжвидові відмінності [51, 
56, 57]. Одним із найпоширеніших методів перера-
хунку доз є алометричне масштабування на основі  
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площі поверхні тіла, яке використовується для ви-
значення еквівалентної дози для людини (human 
equivalent dose). Саме цей підхід рекомендований 
у керівництві Управління з контролю за харчовими 
продуктами та лікарськими засобами США (FDA, 
Food and Drug Administration) “Guidance for Industry.  
Estimating the Maximum Safe Starting Dose in Initial 
Clinical Trials for Therapeutics in Adult Healthy Volun- 
teers” [56].

Відповідно до цих рекомендацій, як приклад, для  
перерахунку дози, яка спричиняла певний ефект у ла- 
бораторних мишей або собак, на людину, щоб зрозу-
міти, яка це може бути еквівалентна доза, слід роз- 
ділити дозу для мишей на 12,3, а дозу для собак – 
на 1,8 (табл.). Наприклад, якщо NOAEL для мишей 
становить 100 мг/кг, то еквівалентна доза для люди- 
ни становитиме 100/12,3 = 8,13 мг/кг, або якщо MTD  
для собак становить 480 мг/кг, то еквівалентною до-
зою для людини буде 480/1,8 = 266,7 мг/кг. Відповід-
ні коефіцієнти перерахунку наведено в табл. [56].

Іноді доцільно використовувати перерахунок дози  
на основі маси тіла (мг/кг), а не площі поверхні тіла. 
За такого підходу еквівалентні дози для людини  

будуть приблизно у 12 разів вищими для мишей,  
у 6 разів – для щурів і у 2 рази – для собак порівняно 
з базовим методом перерахунку за мг/м². Такий під-
хід може бути виправданим, якщо значення NOAEL 
у мг/кг подібні між видами або якщо цього вимага-
ють особливості фармакології чи токсикокінетики 
тест-зразка. Інші винятки та альтернативні підходи 
також описані у відповідному керівництві FDA [56].

Для екстраполяції безпекових даних з лаборатор- 
них тварин на людину можуть також використовува- 
тися інші підходи, зокрема фармакокінетичні (з ура- 
хуванням показників всмоктування, розподілу, ме- 
таболізму та виведення, отриманих у ДД, для перед- 
бачення поведінки ЛЗ в організмі людини) та фар- 
макодинамічні (наприклад, урахування відмінностей  
у чутливості рецепторів, механізмах дії та інших 
фармакодинамічних параметрах між видами тварин 
і людиною) [51, 56].

Екстраполяція доклінічних даних на людину має 
низку обмежень, пов’язаних із видовими відміннос-
тями у фізіології, метаболізмі та фармакокінетиці, 
невідповідністю доз і шляхів уведення, обмеженою 
тривалістю досліджень, генетичною однорідністю 

Таблиця
Перетворення доз для тварин на еквівалентні дози для людини на основі площі поверхні тіла [56]

Види тварин

Довідкові 
значення 
маси тіла 

(кг)

Типовий 
діапазон 

маси тілаа 
(кг)

Площа 
поверхні 
тіла (м2)

Для 
перетворення 

дози для 
тварини в мг/кг 
на дозу в мг/м2, 
слід помножити 

на km

Для перетворення дози для 
тварини в мг/кг на еквівалентну 
дозу для людини (HEDb) в мг/кг  

слід виконати одну  
із запропонованих дій 

поділіть дозу  
для тварин на

помножте дозу 
для тварин на

Людина 60 – 1,62 37 – –
Дитина (20 кг)c 20 – 0,80 25 – –
Миша 0,020 0,011–0,034 0,007 3 12,3 0,08
Хом’як 0,080 0,047–0,157 0,016 5 7,4 0,13
Щур 0,150 0,080–0,270 0,025 6 6,2 0,16
Тхір (Ferret) 0,300 0,160–0,540 0,043 7 5,3 0,19
Мурчак (Guinea pig) 0,400 0,208–0,700 0,05 8 4,6 0,22
Кроль 1,8 0,9–3,0 0,15 12 3,1 0,32
Собака 10 5–17 0,50 20 1,8 0,54
Примати:
Мавпиd 3 1,4–4,9 0,25 12 3,1 0,32
Мармозетки 
(Marmoset) 0,350 0,140–0,720 0,06 6 6,2 0,16

Саймири (Squirrel 
monkey) 0,600 0,290–0,970 0,09 7 5,3 0,19

Павіани (Baboon) 12 7–23 0,60 20 1,8 0,54
Мікропіг 20 10–33 0,74 27 1,4 0,73
Мініпіг 40 25–64 1,14 35 1,1 0,95

Примітка: a Для мас тіла тварин, що перебувають у межах вказаного діапазону, HED для людини масою 60 кг, що розрахована  
за допомогою стандартного показника km, не буде варіюватися більше ніж на ±20 % від HED, розрахованої за допомогою 
показника km, який базується на точній масі тіла тварини; b Припускається, що маса людини становить 60 кг. Для видів, які не 
перераховані, або якщо маса тіла виходить за межі стандартної маси тіла, HED можна розрахувати за формулою:  
HED = доза для тварини (мг/кг) • (маса тіла тварини в кг ÷ маса тіла людини в кг)0,33; c Ця величина km надається суто для інформації, 
оскільки здорові діти дуже рідко виступають у ролі добровольців для участі в клінічних випробуваннях; d Наприклад, макака 
крабоїдний (cynomolgus), макака резус (rhesus) та макака ведмежий (stumptail).
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тварин та відсутністю супутніх захворювань. Крім то- 
го, деякі небажані реакції у людей не відтворюють-
ся у тваринних моделях, а in vitro системи не відо-
бражають складної взаємодії органів цілого організ-
му [51, 56, 58].

4. Стандарти проведення доклінічних досліджень
Основним міжнародним стандартом проведен-

ня доклінічних випробувань є належна лабораторна 
практика (GLP, Good Laboratory Practice). Згідно з на- 
становою «Лікарські засоби. Належна лабораторна  
практика», затвердженою наказом Міністерства охо- 
рони здоров’я (МОЗ) України від 16.02.2009 р. № 95,  
GLP – система якості, пов’язана з організаційним про- 
цесом та умовами, за яких ДД безпечності для здо- 
ров’я людини та довкілля плануються, виконують- 
ся, контролюються, документуються, оформлюють-
ся у вигляді звіту та зберігаються в архіві [9]. Інакше  
кажучи, GLP – це система стандартів, що регулює 
процеси планування, проведення, моніторингу та 
аудиту ДД, документування, звітності та архівуван-
ня документів під час проведення ДД, і спрямова-
на на забезпечення якості, надійності, цілісності та 
відтворюваності даних, отриманих у доклінічних ви-
пробуваннях.

Передумовами до посилення регуляторних ви-
мог до ДД і широкого запровадження GLP для за-
безпечення достовірності та надійності доклінічних 
даних були резонансні випадки викриття недобросо- 
вісної практики в доклінічних випробуваннях, вклю- 
чаючи маніпуляції з даними та недотримання належ-
них процедур, що викликало серйозні сумніви щодо 
достовірності результатів ДД. Одним з найбільш відо-
мих випадків підробки результатів ДД є скандал з ком-
панією «Industrial Bio-Test Laboratories» у 1970-ті роки.  
Було виявлено, що компанія систематично маніпу-
лювала результатами досліджень, які були подані до 
FDA для затвердження нових ЛЗ і пестицидів: так, 
близько 80 % результатів ДД пестицидів та ЛЗ міс-
тили серйозні помилки або підробки [59]. 

Вимоги GLP вдосконалювалися і в сучасному 
вигляді цей стандарт легітимізовано в ЄС Директи-
вою 2004/10/EC Європейського Парламенту та Ради 
від 11 лютого 2004 року, а в Україні – вищезгаданим 
наказом МОЗ України (в чинній редакції).

Вимоги GLP охоплюють організацію роботи до- 
слідницької установи, вимоги до приміщень, облад- 
нання та персоналу, наявність програми забезпе-
чення якості та стандартних операційних процедур.  
GLP встановлює правила щодо тест‑систем, тест‑ 
зразків, матеріалів і реагентів, а також визначає ви-
моги до структури та змісту плану дослідження, про- 
ведення доклінічних досліджень відповідно до цьо-
го плану, оформлення фінального звіту та архівуван-
ня всієї документації [9].

У ЄС також затверджено Директиву 2004/9/ЕС, 
яка передбачає інспектування та перевірки щодо ви-
конання вимог GLP лабораторіями, тоді як в Украї- 
ні з 2024 року затверджену відповідну настанову 
СТ-Н МОЗУ 42–6.5:2024 (наказ МОЗ від 10.07.2024 р.  
№ 1199) [60].

Локальним стандартом проведення ДД в Украї- 
ні також є «Порядок проведення доклінічного ви-
вчення лікарських засобів та експертизи матеріалів 
доклінічного вивчення лікарських засобів», що за-
тверджено наказом МОЗ України від 14.12.2009 р. 
№ 944 [2]. Після набуття чинності Закону України 
від 28 липня 2022 року № 2469-IX «Про лікарські 
засоби» цей порядок буде замінено «Порядком про-
ведення доклінічних досліджень лікарських засо-
бів», який затверджено наказом МОЗ України від 
25.10.2024 р. № 1803 [4].

Етичні стандарти проведення ДД ґрунтуються 
на принципі 3R (replacement, reduction, refinement). 
Replacement передбачає використання альтернатив-
них методів, у яких не залучаються тварини, коли це 
можливо. Reduction означає мінімізацію кількості тва- 
рин, необхідних для отримання надійних результа- 
тів. Refinement охоплює вдосконалення методів і умов  
утримання з метою зменшення болю, страждання та  
стресу у тварин. У ЄС ці підходи закріплені в Дирек- 
тиві 2010/63/ЄС від 22 вересня 2010 року, яка регу-
лює захист тварин, що використовуються з науковою  
метою. Документ встановлює вимоги до етичної 
оцінки та авторизації дослідницьких проєктів, умов 
утримання та догляду за тваринами, а також до під-
готовки персоналу, який працює з лабораторними 
тваринами.

5. Роль доклінічних досліджень в ідентифіка-
ції нових ризиків та оцінці підозрюваних чи відо-
мих ризиків для людини

ДД відіграють важливу роль у забезпеченні без-
пеки фармакотерапії та фармаконагляді, а також ві-
діграють ключову роль у забезпеченні безпеки ЛЗ, 
оскільки формують первинний профіль безпеки, до- 
зволяють з’ясувати механізми токсичності, прогно-
зувати ризики для окремих популяцій, оцінювати по- 
тенційні взаємодії та визначати параметри моніто-
рингу. Вони слугують основою для планування клі-
нічних досліджень, розроблення заходів мінімізації 
ризиків, підтримки фармаконагляду та ухвалення ре- 
гуляторних рішень протягом усього життєвого цик- 
лу ЛЗ.

ДД дозволяють не тільки ідентифікувати потен-
ційні ризики, встановити їхню залежність від дози або 
часу експозиції, а також визначити органи-мішені,  
але й можуть бути використані для поглибленої оцін- 
ки підозрюваних чи вже встановлених ризиків, зо-
крема підтвердження та уточнення механізмів їхньо-
го розвитку, розробки підходів до адаптації дозуван-
ня та впровадження запобіжних заходів.

5.1. Доклінічні дослідження в ідентифікації ри-
зиків

ДД дають змогу виявити небажані ефекти та ток- 
сичність ЛЗ (тест-зразка) в умовах, недоступних у клі- 
нічних випробуваннях з етичних причин, зокрема за  
застосування високих або токсичних доз, різних шля- 
хів введення та схем експозиції. Такі моделі дозволя-
ють ідентифікувати як типові, так і рідкісні безпеко- 
ві ризики, що можуть виявитися лише у разі переви-
щення фізіологічних компенсаторних механізмів [3, 5].  
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Це дозволяє передбачити і мінімізувати ризики для 
пацієнтів.

За допомогою батареї загальних токсикологічних  
та спеціальних токсикологічних випробувань можна  
різносторонньо охарактеризувати безпеку досліджу- 
ваного ЛЗ та сформувати його первинний профіль  
безпеки [3, 5]. Наприклад, за допомогою досліджень 
токсичності за одноразового введення змоделювати 
ситуацію гострого передозування ЛЗ і оцінити основ- 
ні прояви інтоксикації та LD50 [28-32], за допомогою 
досліджень токсичності за повторних введень вияви- 
ти більш віддалені наслідки довгострокового засто- 
сування ЛЗ [33-35]. Водночас використання високих  
доз дозволяє «вивести на поверхню» навіть менш 
очевидні ризики. Цьому також сприяє загально-
прийнятий підхід у надзвичайно детальному зборі 
даних за кожною біологічною тест-системою, вклю-
чаючи поведінкові тести, морфологічні та біохімічні 
аналізи біологічних рідин, детальне гістологічне до-
слідження зразків практично усіх органів і тканин.  
За допомогою досліджень зі спеціальної токсичнос-
ті можна ідентифікувати потенційні, зокрема довго- 
строкові, ризики, пов’язані з генотоксичністю, кан-
церогенністю, репродуктивною токсичністю, фото- 
токсичністю, імунотоксичністю, алергенністю, оцін- 
кою місцевої переносимості, потенціалом до зловжи- 
вання препаратом тощо [3, 5]. 

Результати ДД, наприклад, дослідження з юве-
нільної токсичності, репродуктивної та онтогенетич-
ної токсичності, дозволяють також сформувати під-
ґрунтя для прогнозування ризиків для специфічних 
популяцій пацієнтів [3, 5].

Доклінічні випробування дозволяють дослідити  
всмоктування ЛЗ, його розподіл, метаболізм і виве-
дення (так званий профіль ADME; назва походить  
від перших літер слів absorption, distribution, meta- 
bolism and excretion). При цьому метаболіти діючої 
речовини, виявлені в ході фармакокінетичних дослі- 
джень, також можуть підлягати тестуванню на без- 
печність для ідентифікації потенційних ризиків (по- 
в’язаних із токсичними метаболітами), за потреби і на  
фармакологічну активність. Те саме може стосувати- 
ся й домішок діючої речовини. Так, виявлення у вал- 
сартану канцерогенних домішок (N-нітрозодиметил- 
амін та N-нітрозодіетиламін) стало причиною по-
силення нагляду за якістю ЛЗ з цією діючою речо-
виною [61].

ДД з оцінки інгібування чи індукції ферментів  
цитохрому P450, інших метаболічних шляхів, а та-
кож транспортерів (глікопротеїн P, BCRP) дають змо- 
гу проактивно оцінити потенціал щодо лікарських 
взаємодій для нових ЛЗ. Це, зі свого боку, впливає 
на рекомендації щодо супутньої терапії та форму- 
вання відповідних попереджень і застережень в ін-
струкції для медичного застосування/короткій ха-
рактеристиці ЛЗ [3, 5, 18, 19].

Доклінічні випробування дають змогу визначи-
ти, які органи можуть уражатися під дією ЛЗ (органи-
мішені), а також з’ясувати механізми розвитку ток-
сичних ефектів. Виявлені під час таких досліджень  

потенційні ризики стають підставою для запроваджен- 
ня поглибленого моніторингу безпеки ЛЗ у разі його  
застосування у людей. Наприклад, на етапі доклі- 
нічного розроблення було встановлено, що циспла-
тин має нефротоксичний ефект. Передусім це зумо-
вило необхідність посиленого моніторингу функції 
нирок у пацієнтів під час клінічних випробувань і по- 
дальшого клінічного застосування цього ЛЗ. Крім того,  
розуміння механізмів його токсичної дії стало підста- 
вою для використання цитопротектора аміфостину  
з метою захисту нирок [62]. Іншим прикладом є про- 
типухлинний засіб доксорубіцин, кардіотоксичну дію  
якого було виявлено на етапі ДД, що стало основою 
для подальших заходів з моніторингу та управління 
ризиками під час клінічних випробувань і застосу-
вання у людей. Для зменшення антрациклін-індуко-
ваної кардіотоксичності був розроблений та впрова-
джений кардіопротектор дексразоксан [63].

ДД відіграють фундаментальну роль у плануван- 
ні клінічних випробувань на всіх етапах розробки ЛЗ.  
Вони, зокрема, дають змогу визначити стартову дозу 
для досліджень першої фази та окреслити необхідні 
параметри безпекового моніторингу. Ідентифікація  
ризиків на доклінічному етапі може також стати під- 
ставою для відмови від подальшого клінічного ви-
вчення ЛЗ. Так, виявивши гепатотоксичність, нефро- 
токсичність чи інші шкідливі ефекти у доклінічних 
моделях, можна запобігти застосуванню потенцій- 
но небезпечних ЛЗ у клінічних дослідженнях і, від-
повідно, убезпечити пацієнтів від серйозних неба-
жаних реакцій [3, 5].

Отже, ДД дозволяють завчасно ідентифікувати 
потенційні ризики, тобто визначити, оцінити та до-
кументувати шкідливі ефекти, які можуть виникну-
ти під час застосування ЛЗ у людей.

5.2. Доклінічні дослідження в поглибленій оцін-
ці підозрюваних чи виявлених ризиків

ДД є важливим інструментом для уточнення та 
поглибленої оцінки ризиків, що були виявлені у клі-
нічних випробуваннях або в постмаркетинговому пе- 
ріоді. Прикладом є парацетамол: у 1960‑х роках клі- 
нічні спостереження за пацієнтами з гострою печін- 
ковою недостатністю після прийому високих доз пре- 
парату стали сигналом щодо можливої гепатотоксич- 
ності. Подальші доклінічні дослідження підтверди- 
ли токсичний вплив парацетамолу на печінку та до- 
зволили встановити механізм ушкодження, зокрема  
ідентифікувати N‑ацетил‑р‑бензохінонімін (NAPQI) 
як токсичний метаболіт, що утворюється за участю  
ферментів цитохрому P450. За звичайних доз NAPQI  
швидко детоксикується шляхом кон’югації з глута-
тіоном, однак у разі передозування запаси глутатіону  
виснажуються, що призводить до накопичення NAPQI  
та ушкодження гепатоцитів. Цей приклад демонструє, 
як доклінічні дослідження дозволяють розкрити ме- 
ханізми небажаних реакцій, уперше виявлених у па- 
цієнтів, хоча вивчення окремих аспектів триває і сьо- 
годні [64, 65].

Також на прикладі парацетамолу, для якого отри- 
мано дані щодо дозозалежності гепатотоксичного  
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ефекту в лабораторних дослідженнях, можна гово-
рити про значення доклінічних випробувань для об-
ґрунтування адаптації режиму дозування, щоб міні-
мізувати ризик [66].

Показовим прикладом використання ДД для уточ- 
нення ризиків, які були виявлені вже після реєстрації 
ЛЗ, є талідомідова трагедія. Передумовою цієї по- 
дії стала відсутність у досьє талідоміду – препара- 
ту, що позиціонувався як седативний, снодійний та  
анксіолітичний засіб для вагітних жінок, даних щодо  
його репродуктивної токсичності. Лише на початку  
1960‑х років, після численних повідомлень про тяж- 
кі вроджені вади розвитку у дітей, матері яких отри-
мували талідомід під час вагітності, та після публі-
кацій австралійського акушера Вільяма МакБрайда 
(W. G. McBride) і німецького педіатра Відукінда Лен- 
ца (W. Lenz), були проведені ДД, що підтвердили те- 
ратогенний ефект цього ЛЗ [67, 68]. Цієї трагедії мож- 
на було б уникнути, якби компанія-розробник «Chemie  
Grünenthal» провела належні ДД репродуктивної ток- 
сичності до виходу препарату на ринок [69].

5.3. Роль доклінічних досліджень у рутинному 
фармаконагляді

ДД відіграють важливу роль у рутинному фар-
маконагляді. Одним із ключових напрямів їхнього за- 
стосування є підтримка регуляторних рішень, зокре- 
ма під час оцінки співвідношення користь/ризик ЛЗ.  
Доклінічні дані допомагають інтерпретувати сигна- 
ли, що надходять під час рутинного застосування ЛЗ,  
та оцінити правдоподібність причинно‑наслідкового  
зв’язку між ЛЗ і небажаними явищами. Розуміння ме- 
ханізмів дії та профілю безпеки, отримане з фарма- 
кодинамічних і токсикологічних досліджень, є важ-
ливою передумовою для науково обґрунтованої оцін- 
ки таких сигналів [70].

Результати ДД також лежать в основі розробки 
стратегій управління ризиками. Виявлення специ-
фічних несприятливих ефектів дозволяє формувати 
запобіжні заходи, спрямовані на їхню мінімізацію. 
Наприклад, установлена у доклінічних моделях фо- 
тотоксичність тетрациклінів або фторхінолонів ста-
ла підставою для рекомендацій уникати прямого со-
нячного опромінення під час лікування [71].

Важливим напрямом використання доклінічних  
даних є підготовка інструкцій для медичного засто- 
сування та коротких характеристик ЛЗ. Саме ці дані  

забезпечують належне інформування медичних пра- 
цівників і пацієнтів про потенційні ризики, умови 
безпечного застосування та необхідні запобіжні за-
ходи, що сприяє ефективному управлінню ризиками.

Крім того, ДД використовуються для визначен-
ня потреби у проведенні додаткових досліджень піс- 
ля реєстрації ЛЗ. Якщо наявні дані є неповними або  
виявлено потенційні ризики, регулятор може вима- 
гати виконання додаткових ДД (наприклад, канцеро- 
генності, імунотоксичності або токсичності у юве-
нільних тварин). Такі вимоги формуються в межах 
плану управління ризиками та спрямовані на уточ-
нення профілю безпеки ЛЗ у постмаркетинговий пе- 
ріод [72].

Отже, ДД залишаються невід’ємним елементом 
системи фармаконагляду, забезпечуючи наукову базу  
для оцінки безпеки ЛЗ протягом усього їхнього жит- 
тєвого циклу.

Висновки та перспективи подальших дослі-
джень. ДД відіграють важливу роль в оцінці без-
пеки ЛЗ і функціонуванні системи фармаконагляду. 
Вони дозволяють визначити потенційні органи- 
мішені токсичності з урахуванням міжвидової екс-
траполяції, з’ясувати механізми виникнення неба-
жаних явищ, а також отримати дані щодо ситуацій, 
які неможливо дослідити у людини з етичних мір-
кувань, наприклад, вплив високих доз або особли-
вості реакцій у певних вікових групах. Доклінічні 
моделі забезпечують основу для прогнозування рід- 
кісних чи відстрочених реакцій, оцінки ризиків за 
довготривалого застосування, інтерпретації сигна-
лів фармаконагляду та виявлення можливих класо- 
вих ефектів. Тобто ДД залишаються критично важ-
ливим етапом розробки нових ЛЗ і формують фун-
дамент для подальшого моніторингу їхньої безпеки.  
З розвитком науки і технологій їхня роль лише по-
силюватиметься, забезпечуючи більш надійне про-
гнозування та управління ризиками. Водночас у се- 
редньо- та довгостроковій перспективі дедалі біль-
шого значення набуватимуть альтернативні підходи, 
спрямовані на часткову або повну заміну тваринних 
моделей, зокрема системи in vitro, органоїди та ме-
тоди in silico, хоча їхнє широке впровадження поки 
що залишається віддаленою, але стратегічно важ-
ливою метою.
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Сучасні підходи до оцінки механічних медичних виробів 
для зупинки кровотеч (турнікетів), призначених 
для використання у бойових умовах

Травматична кровотеча залишається головною причиною смертності, якій можна запобігти. Механічні кро-
воспинні турнікети є ключовим елементом домедичної допомоги як у тактичній, так і в цивільній медицині. 
Водночас різноманітність моделей, відмінності в конструктивних рішеннях і варіативність умов застосування 
зумовлюють необхідність стандартизованої, комплексної та науково обґрунтованої оцінки цих медичних виро-
бів (МВ). Перспективним інструментом для вирішення цього завдання є застосування підходів оцінки медичних 
технологій (ОМТ), адаптованих до специфіки військового середовища.

Мета – обґрунтування комплексного підходу до оцінювання механічних турнікетів на засадах ОМТ, який 
може бути використаний для ухвалення обґрунтованих управлінських рішень щодо допуску МВ до застосуван-
ня у тактичній і цивільній медицині, а також їхньої закупівлі за бюджетні кошти.

Матеріали та методи. Дослідження виконано з використанням методології ОМТ як міждисциплінарного 
підходу до аналізу турнікетів тактичного призначення. Матеріалами слугували наукові публікації, міжнародні 
рекомендації та протоколи (зокрема CoTCCC), стандарти та регуляторні документи FDA, MDR ЄС, ISO, а також 
національні нормативно-методичні акти України у сфері оцінки МВ. Застосовано аналітико-описовий, порів-
няльний і структурно-логічний методи.

Результати та їхнє обговорення. Обґрунтовано застосування ОМТ як міждисциплінарної методологіч-
ної основи для комплексного оцінювання механічних кровоспинних турнікетів у системі охорони здоров’я (ОЗ) 
України з урахуванням умов воєнного стану. Визначено ключові напрями ОМТ для тактичних турнікетів, зокрема 
функціональну та клінічну ефективність, безпеку, механічну надійність, ергономіку, відповідність міжнародним 
стандартам, економічну доцільність і постмаркетинговий нагляд. Особливу увагу приділено ролі реальних да-
них застосування (Real-World Data) та досвіду бойової медицини у формуванні доказової бази. Запропоновано 
ОМТ-матрицю оцінки механічних турнікетів і алгоритм ухвалення управлінських рішень. Показано, що інтегра-
ція ОМТ з регуляторними вимогами та механізмами публічних закупівель забезпечує науково обґрунтований 
відбір, стандартизацію та раціональне використання турнікетів, сприяючи підвищенню безпеки, якості й еконо-
мічної ефективності медичної допомоги.

Висновки. Комплексна оцінка механічних турнікетів не може обмежуватися виключно технічними або ла-
бораторними випробуваннями. Вона має містити аналіз біомеханічної ефективності (зокрема досягнення ар-
теріального оклюзійного тиску), клінічної результативності за даними реальних реєстрів бойових травм, оцінку 
витрат – ефективності, а також операційної придатності в екстремальних умовах застосування. Використання 
ОМТ-підходу формує науково обґрунтоване підґрунтя для ухвалення управлінських рішень у системі військово-
медичного забезпечення та сприяє підвищенню ефективності використання ресурсів у сфері оборони та ОЗ.

Ключові слова: турнікети; військова медицина; медичні вироби; оцінка медичних технологій.
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Modern approaches to the evaluation of mechanical medical devices for stopping 
bleeding (tourniquets) for use in combat conditions
Traumatic bleeding remains the leading preventable cause of deaths on the battlefield. Mechanical tourniquets are 

a key part of pre-medical care in both tactical and civilian medicine. At the same time, the variety of models, differences 
in design, and variability in application conditions make it necessary to have a standardized, comprehensive, and 
evidence-based evaluation of these medical devices (MD). A promising tool for solving this problem is health technology 
assessment (HTA) approaches adapted to the specificities of the military environment.

Aim. To substantiate a comprehensive HTA-based approach to evaluating tactical mechanical tourniquets, which 
can be used to make informed management decisions regarding the approval of MD for use in tactical and civilian 
medicine, budget-funded procurement, etc. 

Materials and methods. The study was conducted using the HTA methodology as an interdisciplinary approach 
to the analysis of tactical tourniquets. The source materials were scientific publications, international recommenda-
tions and protocols (in particular, CoTCCC), standards and regulatory documents of the FDA, EU MDR, ISO, as well 
as national regulatory and methodological acts of Ukraine in the field of the medical device evaluation. Analytical-
descriptive, comparative, and structural-logical methods were used.
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Results. The application of HTA as an interdisciplinary methodological basis for the comprehensive assessment 
of mechanical tourniquets in the Ukrainian healthcare system, taking into account the conditions of martial law, has 
been substantiated. The key HTA domains for tactical tourniquets have been identified, including functional and clinical 
effectiveness, safety, mechanical reliability, ergonomics, compliance with international standards, economic feasibility, 
and post-marketing surveillance. Particular attention is paid to the role of real-world data and the military medicine 
experience in forming the evidence base. An HTA matrix for evaluating mechanical tourniquets and an algorithm for 
making managerial decisions have been proposed. It has been shown that the integration of НТА with regulatory 
requirements and public procurement mechanisms ensures scientifically sound selection, standardization, and the 
rational use of tourniquets, contributing to improved safety, quality, and cost-effectiveness of medical care.

Conclusions. A comprehensive assessment of mechanical tourniquets cannot be limited to technical or labora-
tory tests alone. It should include the analysis of biomechanical effectiveness (in particular, the achievement of arterial 
occlusion pressure), clinical effectiveness based on real combat injury registries, cost-effectiveness assessment, and 
operational suitability in extreme conditions of use. The use of the HTA approach provides a scientifically sound basis 
for making managerial decisions in the military medical support system and contributes to the more efficient use of 
resources in the defense and healthcare sectors.

Keywords: tourniquets; military medicine; health technology assessment; equipment and supplies; tactical medicine.

Вступ. Неконтрольована кровотеча з кінцівок за- 
лишається провідною запобіжною причиною смер-
ті внаслідок бойових поранень [1]. Історичний до-
свід та сучасні клінічні дані переконливо свідчать, 
що своєчасне застосування механічних турнікетів 
суттєво знижує рівень летальності [2, 3]. В умовах 
сучасних збройних конфліктів до цих медичних ви-
робів (МВ) висуваються підвищені вимоги щодо на- 
дійності, швидкості накладення та простоти вико- 
ристання, що зумовлено високим рівнем стресу, де-
фіцитом часу та впливом екстремальних факторів 
середовища. Водночас відсутність інтегрованого під- 
ходу до оцінки механічних турнікетів для зупинки 
кровотеч створює ризики закупівлі за бюджетні ко-
шти МВ сумнівної якості та підвищує ймовірність 
їхнього неефективного або небезпечного застосуван- 
ня [4]. За таких умов традиційний аналіз лише тех-
нічних характеристик є недостатнім для обґрунтуван-
ня управлінських рішень у сфері оборонних і медич-
них закупівель.

Об’єктивна оцінка механічних турнікетів має ґрун- 
туватися на інтеграції даних щодо клінічної ефектив-
ності, безпеки, економічної доцільності та операцій-
ної придатності, що відповідає сучасним принципам 
оцінки медичних технологій (ОМТ) [5]. Проте чин-
ні регуляторні процедури щодо допуску таких МВ 
на ринок, формування рекомендацій до закупівлі за 
бюджетні кошти та здійснення постмаркетингово-
го нагляду залишаються фрагментованими й недо-
статньо узгодженими між собою. Це знижує спро- 
можність системи забезпечити належний рівень без- 
пеки, ефективності та раціонального використання 
ресурсів та обумовлює необхідність їхнього комплекс- 
ного удосконалення на засадах ОМТ, ризик-орієнто- 
ваного регулювання та міжсекторальної координації.

Незважаючи на високу актуальність проблемати- 
ки механічних турнікетів у сучасних збройних кон- 
фліктах, вона залишається недостатньо висвітленою  
в наукових публікаціях і переважно розглядається з по- 
зицій клінічних аспектів застосування. Водночас ре- 
гуляторні, економічні та управлінські аспекти, включ- 
но з процедурами бюджетних закупівель і постмар-
кетингового нагляду, представлені обмежено та не 
інтегровані в єдину методологічну рамку.

У зв’язку з цим метою дослідження є обґрунту-
вання комплексного підходу до оцінювання механіч-
них турнікетів тактичного призначення на засадах 
ОМТ, який може бути використаний для ухвалення 
обґрунтованих управлінських рішень щодо допуску 
МВ до застосування у тактичній і цивільній меди-
цині, закупівлі за бюджетні кошти тощо. 

Матеріали та методи. Матеріалами досліджен-
ня слугували наукові публікації, міжнародні клініч-
ні рекомендації та консенсусні документи з тактич- 
ної медицини, нормативно-правові та методичні акти,  
що регламентують оцінку, допуск і обіг МВ, а також  
відкриті дані щодо клінічного та бойового застосуван-
ня механічних кровоспинних турнікетів. Проведено  
систематизований аналіз джерел, що містив реко-
мендації Комітету з тактичної допомоги пораненим 
у бойових умовах (Committee on Tactical Combat Ca- 
sualty Care, CoTCCC), стандарти та настанови FDA  
і Європейського Союзу (MDR), міжнародні стандар- 
ти ISO (зокрема ISO 13485, ISO 14971), а також на- 
ціональні нормативні документи України у сфері ОМТ  
і технічного регулювання МВ. Методологічною ос- 
новою роботи є інтеграція принципів ОМТ, яка пе- 
редбачає багатовимірну оцінку клінічної ефектив-
ності, безпеки, економічної доцільності та організа-
ційної придатності технологій у контексті ухвален-
ня управлінських рішень.

Результати та їхнє обговорення. У сучасному ро-
зумінні ОМТ є міждисциплінарним процесом, спря- 
мованим на систематичний аналіз клінічної ефек-
тивності, безпеки, економічної доцільності, а також 
соціальних і етичних аспектів застосування медич-
них технологій (МТ). Під «технологією» у цьому кон- 
тексті розуміють використання визначених інтервен- 
цій – лікарських засобів, МВ, оперативних втручань –  
за конкретними показаннями, у певних умовах та у пев- 
ний спосіб, що передбачає їх порівняння з наявними 
альтернативами. Залежно від мети та завдань оцін- 
ки, а також наявних ресурсів і обмежень у межах ОМТ  
аналізуються не лише клінічні, безпекові та еконо-
мічні характеристики, а й технічні та ергономічні па- 
раметри, організаційні і нормативно-правові умови 
впровадження, а також етичні й соціальні аспекти 
та вплив технології на якість життя пацієнтів [5, 6].
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Методологічною основою проведення ОМТ щодо  
МВ є настанови СТ-Н МОЗУ 42-9.1:2023 «Держав-
на оцінка медичних технологій щодо лікарських 
засобів» [6] та СТ-Н МОЗУ 42-9.2:2025 «Державна 
оцінка медичних технологій щодо медичних виро- 
бів» [7]. Водночас, згідно з чинним законодавством, 
державна ОМТ проводиться лише щодо МВ, які впер- 
ше виходять на ринок України та підлягають оцінці 
відповідності, і не поширюється на МВ класу I – не-
інвазивні пристрої з низьким рівнем ризику. Такий 
підхід зумовлений високою вартістю проведення 
ОМТ, обмеженістю фінансових і кадрових ресурсів, 
а також неврегульованістю процедур пріоритезації.

У зв’язку з цим доцільним є використання мето-
дичних підходів ОМТ, сформованих з урахуванням 
міжнародного досвіду, що дозволяє створити науко-
во обґрунтовану основу для ухвалення зважених рі-
шень щодо ефективності та економічної доцільнос-
ті застосування МВ [8], а також підвищити безпеку 
й якість медичної допомоги, особливо в умовах во-
єнного стану.

На рис. 1 наведено роль і місце ОМТ у системі  
оцінювання МВ. Ключовими елементами цієї сис-
теми є оцінка технічних і біомеханічних параметрів,  

клінічної ефективності та безпеки, економічних по- 
казників, а також організаційних, правових і соціально- 
етичних аспектів. При цьому ОМТ ґрунтується на 
комплексі критеріїв відповідності регуляторним ви-
могам і використовує результати клінічних досліджень 
і лабораторних випробувань.

Функціональна ефективність є базовим аспек- 
том оцінки та охоплює здатність турнікета досягати  
повної артеріальної оклюзії (arterial occlusion pres- 
sure, AOP), час, необхідний для її досягнення, а та- 
кож стабільність створюваного тиску під час рухів,  
вібрації, ударних навантажень і зміни положення кін- 
цівки. Саме ці параметри безпосередньо пов’язані  
з первинною клінічною кінцевою точкою – надійною  
зупинкою масивної кровотечі [9-11]. Механічна на- 
дійність і міцність визначають експлуатаційну при- 
датність турнікета в екстремальних умовах. Оціню-
вання полягає у випробуванні на розрив стрічки, пря- 
жок і механізмів затягування, перевірці працездат-
ності в умовах екстремальних температур, підвище-
ної вологості, запиленості та впливу ультрафіолето-
вого випромінювання [12]. Додатково враховуються 
результати циклічних тестів багаторазового затя-
гування та фіксації, а також показники ударо- та  
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Рис. 1. ОМТ як методологічна основа оцінювання медичних виробів (авторська розробка)
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вібростійкості відповідно до вимог стандартів серії 
MIL-STD-810.

Ергономіка та зручність використання мають 
критичне значення для реалізації клінічної ефектив-
ності в реальних умовах. Оцінюється можливість на- 
кладення турнікета однією рукою, адаптивність кон- 
струкції до різних анатомічних параметрів кінцівок, 
ефективність застосування в захисних рукавицях,  
у темряві та за умов обмеженої видимості, а також 
наявність елементів візуальної ідентифікації [13-15].

Доказова база щодо клінічної ефективності та 
безпеки тактичних турнікетів формується на основі  
даних клінічних випробувань і реальних даних за-
стосування (Real-World Data, RWD). Клінічні випро- 
бування забезпечують стандартизовану оцінку здат-
ності турнікетів досягати повної оклюзії кровотоку 
за контрольованих умов, однак їхня екстраполяція 
на бойові сценарії є обмеженою. Натомість RWD, 
отримані з військових реєстрів травм, звітів тактич-
ної медицини, відображають ефективність і безпеку 
МВ у реальних умовах застосування, з урахуванням 
факторів часу, рівня підготовки персоналу, стресу та 
дефіциту ресурсів. У межах ОМТ саме поєднання ре- 
зультатів клінічних досліджень і RWD дозволяє сфор- 
мувати цілісне уявлення про клінічну цінність так-
тичних турнікетів та обґрунтувати управлінські рі- 
шення щодо їхнього відбору, стандартизації та впро-
вадження в систему ОЗ. До оцінки залучаються дані 
військових і цивільних систем ОЗ, зокрема частота  
успішної зупинки кровотеч, спектр ускладнень, а та- 
кож відгуки тактичних медиків, інструкторів TCCC. 
Безпека розглядається як окрема сфера оцінки так-
тичних турнікетів. У межах цього напряму аналізу- 
ються рівномірність розподілу тиску по колу кінців- 
ки, відсутність гострих або травмонебезпечних еле- 
ментів, стійкість механізму до випадкового розкру- 
чування, а також мінімізація перекручування стріч-
ки під час затягування. З позицій ОМТ безпека засто-
сування турнікета визначається не лише його здат- 
ністю ефективно зупиняти кровотечу, а й мінімізацією  

ризиків розвитку ускладнень, пов’язаних із трива-
лою ішемією тканин [16, 17]. З огляду на те, що роз-
виток ішемії є загальним фізіологічним наслідком 
застосування будь-якого турнікета [18, 19], у межах  
ОМТ-аналізу акцент зроблено не на тривалості ком- 
пресії як такий, а на конструктивних характеристи-
ках виробу, які забезпечують безпечність фіксації та 
можливість своєчасної конверсії на альтернативний 
метод гемостазу без втрати ефективності.

Відповідність міжнародним стандартам висту-
пає інтегральним показником якості МВ. Особливе 
значення мають рекомендації Комітету з тактичної 
допомоги пораненим у бойових умовах (CoTCCC), 
що передбачають перевірку відповідності турнікетів 
певним критеріям [20, 21], які розглядаються нами 
через призму ОМТ (табл. 1). 

Обов’язковою передумовою отримання рекомен- 
дації CoTCCC є попереднє регуляторне схвалення  
виробу Управлінням з контролю за якістю харчових 
продуктів і лікарських засобів США (FDA). Більшість  
тактичних турнікетів із механізмом воротка або пряж- 
ки належать до коду продукту GAX, класифікують-
ся як МВ класу I та підпадають під дію загальних 
засобів контролю (General Controls), що полягають 
у реєстрації підприємства, лістингу виробу, вимогах 
до маркування та впровадженні системи унікальної  
ідентифікації (Unique Device Identification, UDI) [22].  
Для цієї категорії виробів FDA не вимагає попередньо- 
го подання та експертизи технічної документації перед  
виходом на ринок, покладаючись переважно на меха- 
нізми постмаркетингового нагляду й аудит систем управ- 
ління якістю. Виробники мають дотримуватися Регла- 
менту системи якості (Quality System Regulation, QSR;  
21 CFR Part 820), який охоплює контроль проєктуван- 
ня, документації, закупівель, простежуваності та кори- 
гувальних і запобіжних дій. Перехід FDA до оновлено- 
го Регламенту системи управління якістю (Quality Ma- 
nagement System Regulation, QMSR) передбачає гармо- 
нізацію з ISO 13485 та посилення акценту на управ-
ління ризиками протягом усього життєвого циклу МВ. 

Таблиця 1
Критерії оцінки придатності турнікетів до використання в бойових умовах

Критерій оцінювання Вимірювані параметри / індикатори

Ефективність гемостазу Досягнення повної артеріальної оклюзії (за даними клінічної валідації, зокрема 
доплерографії або еквівалентних методів); стабільність збереження компресії

Часові характеристики Час накладення до досягнення оклюзії; загальний час застосування виробу; 
відтворюваність результату в умовах стресу

Простота використання Інтуїтивність конструкції; можливість самодопомоги; потреба в додаткових 
інструментах; показники успішності застосування непідготовленими користувачами

Конструктивні параметри Розміри (довжина, ширина), маса виробу, наявність механізму фіксації, можливість 
маркування часу накладення

Надійність і безпека 
конструкції

Міцність стропи; стабільність windlass-механізму (за наявності); відсутність 
механічних відмов; результати випробувань на зносостійкість

Клінічна та практична 
валідність

Наявність опублікованих даних застосування в бойових і цивільних умовах; 
результати постмаркетингового моніторингу (PMS/PMCF); частота ускладнень

Логістична та економічна 
доцільність

Наявність NSN (NATO Stock Number); вартість одиниці; оцінка вартості життєвого 
циклу (LCC); доступність постачання
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Останнім часом FDA ініціювала перехід від QSR 
до оновленого Регламенту системи управління якіс-
тю (Quality Management System Regulation, QMSR), 
що передбачає гармонізацію з міжнародним стандар- 
том ISO 13485. У межах цього підходу акцент регу-
ляторних вимог зміщується в бік системного управ-
ління ризиками протягом усього життєвого циклу МВ.

З огляду на тривалий контакт турнікета зі шкі-
рою пацієнта проводиться біологічна оцінка матері-
алів відповідно до ISO 10993-1. Механічне лабора-
торне тестування (bench testing) передбачає оцінку 
максимального крутного моменту воротка, міцності 
пряжки та стропи на розрив, а також стійкості кон-
струкції до експлуатаційних навантажень. Клінічна  
валідація спрямована на підтвердження повної арте- 
ріальної оклюзії, що зазвичай здійснюється у дослі- 
дженнях за участю здорових добровольців із засто- 
суванням ультразвукової доплерографії для об’єктив- 
ного підтвердження відсутності кровотоку в дисталь- 
них артеріях кінцівки. Окрім кількісних показників 
часу накладення та рівня створюваного тиску, ана-
лізуються також суб’єктивні параметри, зокрема ін-
тенсивність больових відчуттів, стабільність фікса-
ції та загальна ергономічна зручність використання 
пристрою. 

Зазначена регуляторна модель інтегрує технічні, 
клінічні, ергономічні та логістичні компоненти та 
фактично реалізує принципи ОМТ, що обґрунтовує 
її використання як еталонної у формуванні націо-
нальних підходів до оцінки й закупівлі механічних 
турнікетів.

Після виходу виробу на ринок відповідальність 
виробника зберігається в межах системи Medical De- 
vice Reporting (MDR), яка зобов’язує повідомляти 
FDA про випадки смерті, серйозних ушкоджень або 
технічні несправності, що могли призвести до таких 
наслідків.

Економічна оцінка тактичних турнікетів у межах  
ОМТ спрямована на визначення не лише вартості МВ,  
а і його загальної економічної цінності з урахуван-
ням клінічних наслідків застосування. З огляду на 
те, що основна функція турнікета полягає у запобі-
ганні смерті від неконтрольованої кровотечі, еконо-
мічний аналіз має враховувати вплив МТ на збере-
ження життя, зниження частоти тяжких ускладнень 
і потреби у подальшому ресурсомісткому лікуванні.

Залежно від наявності доказів клінічної ефек-
тивності застосовуються різні підходи економічно-
го аналізу. За умови доведеної еквівалентності клі-
нічних результатів між виробами доцільним є аналіз  

Таблиця 2
ОМТ-матриця оцінки механічних турнікетів

Напрям ОМТ Ключові показники 
(outcomes) Джерела даних Правила ухвалення рішень

Клінічна та функціо- 
нальна ефектив-
ність

Повна артеріальна оклюзія 
(AOP); час досягнення оклюзії;  
стабільність компресії; частка 
успішних випадків зупинки 
кровотечі

Лабораторні випробування; 
польові тести; клінічні дослі-
дження

Обов’язкове досягнення пов- 
ної оклюзії; у разі клінічної не-
еквівалентності – негативне 
рішення щодо впровадження

Безпека та профіль 
ризику

Частота та структура усклад-
нень; кількість механічних від- 
мов; рівномірність створюва-
ного тиску

Постмаркетинговий нагляд 
(PMS) і постмаркетингові клі-
нічні спостереження (PMCF); 
система управління ризиками  
ISO 14971; дані реальної прак-
тики (RWD)

Співвідношення користь / ри-
зик має бути позитивним; ви-
явлення сигналів безпеки → 
перегляд рішення

Механічна надій-
ність і довговічність

Міцність конструкції; зносостій- 
кість; стійкість до екстремаль- 
них умов (температура, воло-
га, пил)

Випробування за стандарта-
ми (зокрема MIL-STD-810 або 
еквівалент); технічні звіти ви-
робника

Невідповідність технічним ви- 
могам → виключення з пере-
ліку рекомендованих до заку- 
півлі

Ергономіка та зруч-
ність використання 
(usability)

Можливість накладення однією  
рукою; кількість операцій; час 
навчання; рівень помилок ко-
ристувача

Usability-тестування; результа- 
ти тренінгів; симуляційні до-
слідження

Перевага надається конструк- 
ціям з мінімальною складніс-
тю та високою відтворюваніс-
тю результату

Клінічні та реальні 
дані (RWD)

Ефективність у бойових і цивіль- 
них умовах; частота повтор- 
них втручань; результати за-
стосування

Військові та медичні реєстри; 
звіти лікарів-практиків; публі-
кації

За відсутності RWD – умовний 
статус з необхідністю подаль-
шого PMCF

Економічна доціль-
ність

Вартість придбання; витрати 
на навчання; вартість життє-
вого циклу (LCC)

Дані системи закупівель (Pro- 
zorro); бюджетні показники; 
розрахунки LCC

Аналіз витрат (CMA) можли-
вий лише за умов доведеної 
клінічної еквівалентності

Регуляторна відпо-
відність та постмар-
кетинговий нагляд

Наявність маркування відпо-
відності (CE або еквівалент); 
функціональна система PMS; 
технічне досьє

Регуляторні документи вироб- 
ника; звіти PMS/PSUR

Відсутність системи PMS або не- 
відповідність вимогам регуля- 
тора → негативне рішення
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мінімальних витрат (Cost-Minimization Analysis, CMA),  
що дозволяє порівнювати турнікети за сумарними ви- 
тратами життєвого циклу, включно із закупівлею, ло- 
гістикою, навчанням персоналу та заміною виробів, 
що вийшли з ладу. У разі відмінностей у клінічній  
ефективності або безпеці застосовується аналіз «витра- 
ти – ефективність» (Cost-Effectiveness Analysis, CEA),  
де результатами можуть бути показники кількості вря-
тованих життів або попереджених ампутацій.

В умовах бойових дій особливого значення набу-
ває врахування непрямих витрат, пов’язаних із три- 
валою ішемією кінцівки, розвитком компартмент-
синдрому, необхідністю фасціотомії, ампутації та по- 
дальшої реабілітації. Економічні наслідки цих усклад- 
нень значно перевищують первинну вартість турні-
кета, що зумовлює доцільність інвестування у МВ 
з доведеною надійністю та ергономікою, навіть за 
вищої ціни одиниці.

Отже, економічна оцінка тактичних турнікетів  
у межах ОМТ має базуватися на підході «вартість за 
весь життєвий цикл» (Life Cycle Cost, LCC) [23] та 
враховувати довгострокові клінічні й економічні на-
слідки їхнього застосування, що є критично важли-
вим для обґрунтування управлінських рішень щодо 
стандартизації, закупівлі та впровадження цих ви-
робів у систему ОЗ.

Систематизація отриманих результатів дозволила 
сформувати ОМТ-матрицю оцінки механічних тур- 
нікетів, яка інтегрує клінічні, технічні, економічні та  
регуляторні параметри й може бути використана як 
інструмент підтримки управлінських рішень щодо 
допуску МВ до застосування та їхньої закупівлі за 
бюджетні кошти (табл. 2). 

В українській моделі оцінювання МВ (зокрема  
й кровоспинних турнікетів) ОМТ-підхід інтегруєть-
ся з регуляторними вимогами технічних регламентів 

6. Закупівельне рішення (Prozorro)
Формування технічних і кваліфікаційних вимог.

Відбір за принципом «цінність за кошти»,
а не мінімальної ціни. Ухвалення рішення: повний /

умовний допуск, відмова

7. Постмаркетинговий нагляд (PMS)

Безперервний збір даних PMS/PMCF.
Моніторинг безпеки та ефективності.

Сигнали перегляд статусу та закупівель

→

→

5. Економічна оцінка
Аналіз вартості життєвого циклу (LCC).

CMA дозволена лише за доведеної
еквівалентності

4. Аналіз доказів реального застосування
Дані бойового або цивільного використання.

Відгуки користувачів (медики, TCCC)

3. Оцінка безпеки
Аналіз ризиків (ISO 14971).

Дані PMS / PMCF / RWD (за наявності)

2. Первинна ОМТ (пороговий рівень)
Клінічна та функціональна ефективність

(AOP, час оклюзії). Механічна надійність (MIL-STD-810
або еквівалент). Ергономіка (Care Under Fire)

1. Регуляторний допуск
Наявність відповідності технічним
регламентам (MDR-гармонізовані).

CE-маркування / національна реєстрація

� Невідповідність відмова у розгляді→

� Недосягнення порогових критеріїв

виключення

→

� Негативний профіль користь / ризик

обмеження або відмова

→

! Відсутність RWD умовний статус→

Рис. 2. Алгоритм ухвалення рішень щодо допуску та закупівлі механічних турнікетів на засадах ОМТ (МОУ / МОЗ)
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(гармонізованих з MDR) і механізмами публічних за- 
купівель. На відміну від «класичної» ОМТ для ЛЗ 
ключовий акцент робиться на функціональній при-
датності, механічній надійності та безпеці у реаль-
них (бойових) умовах застосування, а не лише на клі-
нічних кінцевих точках. 

Кожен критерій матриці оцінювання має чітко ви- 
значений вимірюваний показник та критерій інтер- 
претації результату (наприклад: наявність / відсут- 
ність; відповідає / не відповідає; рівень ризику; вар- 
тість; час виконання процедури тощо), що забезпе-
чує відтворюваність результатів аналізу. Результати 
ОМТ використовуються як обґрунтування допуску до  
централізованих закупівель і формування технічних 
та кваліфікаційних вимог у Prozorro. ОМТ-висновки 
трансформуються у мінімальні технічні вимоги (по- 
рогові критерії ефективності та надійності). Пост- 
маркетинговий нагляд (Post-Market Surveillance, PMS)  
у цій моделі є динамічним компонентом ОМТ, а не фор-
мальною регуляторною вимогою. Дані PMS/PMCF  
та RWD використовуються для підтвердження або пе- 
регляду висновків ОМТ, корекції статусу МВ й ухва-
лення рішень щодо продовження або припинення 
централізованих закупівель. Відсутність ефективної  
PMS-системи або негативні сигнали безпеки розгля- 
даються як підстава для регуляторного та закупівель-
ного обмеження незалежно від ціни.

На підставі результатів проведених досліджень  
було розроблено алгоритм ухвалення рішень (flow- 
chart) для Міноборони України / Міністерства ОЗ на 
підставі ОМТ-підходу (рис. 2).

Висновки та перспективи подальших дослі-
джень

1. Установлено, що оцінка механічних МВ для 
зупинки кровотеч у бойових умовах не може обме- 
жуватися аналізом окремих технічних характеристик,  
а має ґрунтуватися на комплексному, багатокритері- 
альному підході, який враховує клінічну ефектив-
ність, безпеку, регуляторну відповідність, економічну 
доцільність і придатність до застосування в реаль-
них бойових сценаріях.

2. Доведено доцільність використання ОМТ як ме-
тодологічної основи для аналізу тактичних турнікетів,  

оскільки вона забезпечує інтеграцію доказів із клі-
нічних досліджень, RWD, регуляторних вимог і еко-
номічних показників, що є критично важливим для 
ухвалення обґрунтованих управлінських рішень у сис-
темі ОЗ в умовах війни.

3. Показано, що доказова база ефективності та без- 
пеки турнікетів формується шляхом поєднання резуль-
татів лабораторних механічних випробувань, клініч- 
них досліджень і даних військових реєстрів травм.  
Саме RWD застосування дозволяють адекватно оцінити  
функціонування МВ за умов стресу, дефіциту часу, об-
межених ресурсів і різного рівня підготовки персоналу.

4. Обґрунтовано виокремлення безпеки як само- 
стійного напряму оцінки, що містить як конструк-
тивні характеристики турнікетів, так і клінічні ризи- 
ки, пов’язані з тривалою ішемією кінцівки. Дотри- 
мання рекомендацій щодо своєчасної конверсії тур- 
нікета та його правильного використання є критич- 
ним чинником зниження частоти ускладнень, включ- 
но з компартмент-синдромом, ампутаціями та сис-
темними наслідками ішемії.

5. Визначено ключову роль регуляторної оцін-
ки, зокрема вимог FDA та рекомендацій CoTCCC, у 
формуванні стандартів якості та безпеки тактичних 
турнікетів. Запровадження систем управління якіс-
тю, постмаркетингового нагляду та гармонізація з 
міжнародними стандартами забезпечують контроль 
ризиків протягом усього життєвого циклу МВ.

6. Доведено, що економічна оцінка турнікетів має  
базуватися на підході «вартість за весь життєвий цикл»,  
а не на мінімізації закупівельної ціни. Інвестування  
у вироби з доведеною клінічною ефективністю та на- 
дійністю є економічно обґрунтованим з огляду на знач- 
ні витрати, пов’язані з лікуванням ускладнень і по-
дальшою реабілітацією поранених.

7. Узагальнено, що сучасні підходи до оцінки так- 
тичних турнікетів мають інтегративний характер і фак- 
тично реалізують принципи ОМТ, що створює мето- 
дологічне підґрунтя для розроблення національних 
стандартів, оптимізації державних закупівель і під-
вищення ефективності системи медичного забезпе-
чення в умовах збройного конфлікту.

Конфлікт інтересів: відсутній.
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Оновлені вимоги оформлення рукописів  
до наукового журналу «ВІСНИК ФАРМАЦІЇ»

Журнал «Вісник фармації» публікує оригіналь-
ні та оглядові статті, що містять результати дослі- 
джень із синтезу та аналізу біологічно активних ре- 
човин; досліджень лікарських рослин як джерел лі- 
карських сполук визначеної хімічної природи з до- 
веденою терапевтичною дією; досліджень з обґрун- 
тування складу, розробки технології, контролю якос- 
ті природних, синтетичних і комбінованих лікарських 
засобів; формування асортименту, реалізації, зберіган-
ня, обігу та споживання лікарських засобів; з опти- 
мізації фармацевтичного забезпечення населення, кон- 
тингентів хворих за окремими нозологічними фор-
мами; фармацевтичного ціноутворення; удосконален-
ня форм і методів організації та управління фармації. 

Оригінальні (фундаментальні) дослідження ма- 
ють містити детальний опис результатів нового, ра- 
ніше не опублікованого наукового дослідження, що  
надає дані, показує нові підходи або шляхи вирішен-
ня завдань, які раніше не розглядались; досліджен-
ня виконано із застосуванням сучасних методів та ме- 
тодик, має статистичне опрацювання кількісних даних.

Огляд (описові статті) з дослідницьких тем роз- 
криває сутність проблеми, містить систематизацію  
наявних знань, визначає невирішені аспекти пробле-
ми та відображає перспективні шляхи вирішення пев- 
ної проблеми; рекомендована кількість літературних  
джерел – понад 30 (не менше 60 % за останні 5 років).

До розгляду приймаються статті, які не були опу-
бліковані раніше і не перебувають на розгляді з ме-
тою публікації в інших видавництвах. 

Мова статей: українська, англійська.
Відповідальність за достовірність та оригіналь-

ність матеріалів несуть автори. Редакція залишає за 
собою право редакційного виправлення статті.

ВИМОГИ ДО РУКОПИСУ СТАТТІ
Текст статті друкується кеглем № 14 через 1,5 ін- 

тервали на аркуші формату А4 (ширина полів: зліва –  
3 см, справа – 1 см, зверху та знизу – по 2 см).

Автори мають дотримуватись загального плану 
побудови статті й виділяти обов’язкові структурні 
елементи:

УДК
Ініціали та прізвища автора (-ів)
Назва установи, де виконано роботу, країна (якщо  

автори з різних організацій, то їх нумерують за до-
помогою надрядкового знака)

Електронна адреса для листування
НАЗВА СТАТТІ

АНОТАЦІЯ (подається українською та англійською 
мовами; без посилань на джерела літератури; без ско- 
рочень; загальний обсяг анотації – 250-300 слів).

Передмова (1-2 речення актуальності дослідження)
Мета 
Матеріали та методи

Результати та їхнє обговорення
Висновки 
Ключові слова (3-8 ключових слів, специфічних 

для статті, але досить поширених у предметній дис-
ципліні; без скорочень, абревіатур; в алфавітному по-
рядку через ; ).

ТЕКСТ СТАТТІ
Вступ (до 10 % обсягу статті). Постанова про-

блеми, визначення актуальності дослідження, дослі-
джених та не вирішених раніше питань проблеми  
з посиланням на праці дослідників певної проблеми.

Мета дослідження. Визначення мети досліджен-
ня відповідно до назви статті, отриманих результа-
тів та висновків.

Матеріали та методи дослідження. Матеріали 
та методи мають бути описані з достатньою кіль-
кістю деталей, щоб дозволити іншим повторити та 
розвинути опубліковані результати. Слід описати 
об’єкти дослідження, умови експерименту, вказати 
використані бази даних, протоколи тощо, пов’язані 
з публікацією. 

Стандартні методи та методики зазначаються із 
посиланням на відповідні джерела. Під час статис-
тичного опрацювання даних зазначається посилан-
ня на ліцензійний пакет використаного програмно-
го забезпечення.

Результати дослідження та їхнє обговорення 
(до 80 % обсягу статті). Розкриття проблеми, яка об-
говорюється. Опис експериментальних результатів, 
їхньої інтерпретації. Автори мають обговорити ре-
зультати і те, як їх можна інтерпретувати з погляду 
попередніх досліджень і робочих гіпотез. 

Результати ілюструються рисунками (графіки, 
діаграми, фотографії) і таблицями, які описуються 
в тексті. Слід уникати прямого дублювання інфор-
мації, наведеної на рисунках і в таблицях.

Висновки та перспективи подальших розробок.  
Висновки мають бути обґрунтовані наведеними ре-
зультатами дослідження і наводяться у пронумеро-
ваному форматі. 

Рекомендовано виділити майбутні напрями до-
сліджень або їхнє практичне застосування.

Список використаних джерел інформації.  
Перелік використаних джерел інформації повинен міс- 
тити публікації за останні 5 років. Більш ранні пу-
блікації допускаються лише в особливих випадках. 
Слід уникати цитування підручників, довідників, 
науково-популярних інтернет-сайтів тощо.

Не менше 60 % використаної літератури мають  
представляти дослідження зарубіжних авторів. Відсот- 
кове співвідношення самоцитування – не більше 20 %.

Використані джерела інформації зазначаються  
у списку в міру посилання на них у тексті статті.  
У тексті статті посилання на літературні джерела вка-
зуються у квадратних дужках, наприклад [1], [2, 3]. 
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Джерела інформації позначаються індексом DOI.
Усі джерела мають бути надані мовою оригіналу.
Оформлюється список використаних джерел ін-

формації згідно з вимогами міжнародного стилю APA 
(American Psychological Association). Підготувати пра- 
вильний список літератури за вимогами АРА можна з до- 
помогою інтернет-ресурсу https://www.grafiati.com/uk. 

Внесок авторів. Зазначається внесок кожного ав- 
тора. Наприклад: концепція дослідження; аналіз лі- 
тератури; методологія дослідження; збір даних; ана- 
ліз та інтерпретація даних; статистична обробка да- 
них; залучення фінансування; написання статті – ори-
гінальний проєкт (чернетка), перегляд та редагуван-
ня статті.

Для визначення внеску авторів рекомендовано ко- 
ристуватись системою CrediT (Contributor Roles Taxo- 
nomy). Не всі ролі стосуватимуться кожного руко-
пису; автори можуть брати участь у кількох ролях.

Фінансування (за наявності). Автори мають роз- 
крити будь-які джерела фінансування, які надали фі- 
нансову підтримку для проведення дослідження та/або  
підготовки статті. Роль спонсорів має бути задекла- 
рована стосовно використаних матеріалів та методів, 
дизайну дослідження, збору, аналізу та інтерпретації 
даних, написання звіту та ухвалення рішення про по-
дання статті до публікації.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють, що у них 
немає відомих конкурентних фінансових інтересів 
або особистих стосунків, які могли б вплинути на 
дослідження та його результати, про які йдеться  
в статті.

Декларація генеративного ШІ в науковому 
письмі (за наявності). Інструменти штучного інте- 
лекту (ШІ) не відповідають критеріям авторства і тому  
не можуть бути вказані як автори в рукописах або 
цитовані як автори. Якщо під час підготовки руко-
пису були використані інструменти ШІ, це має бути 
належним чином задекларовано з достатніми подро-
бицями в розділі «Матеріали та методи» рукопису.

Подяки (за необхідності).

Відомості про авторів (подаються українською 
та англійською мовами). 

Ініціали та прізвища автора, науковий ступінь, 
вчене звання, посада, місце роботи (код ORCID). 
Електронна адреса. 

ОФОРМЛЕННЯ ГРАФІЧНОГО МАТЕРІАЛУ
Графічний матеріал розташовується в тексті су-

воро в межах друкованого поля сторінок. Уся тексто-
ва інформація на рисунках має бути чіткою та роз-
бірливою і не містити зайвих деталей.

Усі рисунки і таблиці мають бути послідовно про- 
нумеровані арабськими цифрами; кожен рисунок су- 
проводжується підписом (не поєднаний з рисунком),  
а таблиці – заголовками (вирівнювання по центру). 

Бажано подавати кольоровий ілюстративний ма-
теріал у графічному форматі *.jpg, *.tiff, *.pcx тощо 
у вигляді додаткових окремих файлів з назвами fig1, 
fig2.

Усі діаграми додатково подавати у форматі *.xlsx  
(має бути доданий вихідний файл MS Excel).

Таблиці мають бути надруковані в текстовому ре-
дакторі MS Word по тексту статті й оформлені та- 
ким чином:

Таблиця 1
НАЗВА ТАБЛИЦІ

з форматуванням таблиці  
«по центру» сторінки

Рисунки мають бути вставлені в текст статті (обо- 
в’язково має бути доданий вихідний файл) та офор- 
млені таким чином:

Рис. 1. Підпис до рисунка (по центру)

Формули (математичні та хімічні) необхідно по-
давати по тексту статті, вони мають бути виконані 
у програмах, вбудованих у MS Word чи сумісних із 
ним редакторах. 
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Updated manuscript requirements for the journal  
“News of Pharmacy”

“News of Pharmacy” journal publishes original and 
review articles containing the results of research on the 
synthesis and analysis of biologically active substances;  
studies of medicinal plants as sources of medicinal com- 
pounds of the established chemical nature with the proven  
therapeutic effect; research on the substantiation of the 
composition, technology development, quality control 
of natural, synthetic and combined medicines; assort-
ment building, sale, storage, circulation and consump-
tion of medicinal products; optimization of pharmaceu-
tical support for the population, patient populations in 
certain nosological forms; pharmaceutical pricing; im-
provement of forms and methods of organization and 
management of pharmacy.

Original (fundamental) research should contain a de- 
tailed description of the results of a new, previously un- 
published scientific study that provides data, new ap-
proaches or ways of solving problems that have not been 
previously considered; the study is carried out using mo- 
dern methods and techniques and involves statistical pro-
cessing of quantitative data. 

A review (descriptive articles) on research topics re- 
veals the essence of the problem, contains a systemati- 
zation of existing knowledge, identifies unresolved as- 
pects of the problem and reflects promising ways to solve  
a particular problem; the recommended number of li- 
terature sources is more than 30 (at least 60% for the 
past 5 years).

Articles that have not been previously published and 
are not under consideration for publication by other pub-
lishers will be accepted for consideration. 

The languages of articles: Ukrainian, English (USA). 
Authors are responsible for the accuracy and origi-

nality of the material. Editors reserve the right to make 
editorial corrections to the article.

REQUIREMENTS FOR MANUSCRIPTS 
The text of the article should be printed in 14-point 

font with 1.5 spacing on A4 sheet (margins: 3 cm on the 
left, 1 cm on the right, 2 cm on the top and at the bottom).

Authors should follow the general outline of the ar-
ticle and highlight the mandatory structural elements:

UDC 
Initials and surnames of the author(s) 
Name of the institution where the work was performed, 

country (if the authors are from different institutions, 
number them using a superscript) 

E-mail address for correspondence 
TITLE OF THE ARTICLE.

ABSTRACT (submitted in Ukrainian and English; no 
references to literature sources; no abbreviations; total 
length of the Abstract – 250-300 words):

Introduction (1-2 sentences on the relevance of the 
study). 

Aim 

Materials and methods 
Results and discussion 
Conclusions 
Keywords (3-8 keywords specific to the article, but 

quite common in the discipline; no abbreviations, acro-
nyms; in alphabetical order with ; ).

TEXT OF THE ARTICLE 
Introduction (up to 10 % of the article). Statement 

of the problem, determination of the relevance of the 
study, previously studied and unsolved issues of the 
problem with reference to the works of researchers of 
this problem.

Aim. Determination of the aim of the study accord-
ing to the title of the article, the results obtained and 
conclusions.

Materials and methods. Materials and methods should 
be described in sufficient detail to allow others to repli- 
cate and develop the published results. The study objects,  
experimental conditions, databases used, protocols, etc.,  
related to the publication should be described. 

Standard methods and procedures should be cited 
with reference to the relevant sources. During statistical 
data processing, a link to the licensed software package 
used should be provided.

Results and Discussion (up to 80 % of the article). 
Disclosure of the issue under discussion. Description of 
the experimental results and their interpretation. Authors 
should discuss the results and how they can be inter-
preted in terms of the previous studies and working hy-
potheses. 

The results are illustrated with figures (graphs, dia-
grams, photographs) and tables described in the text. 
Direct duplication of information in figures and tables 
should be avoided.

Conclusions and prospects for further research. 
Conclusions should be supported by the research find-
ings and should be presented in a numbered format. 

It is recommended to highlight future areas of re-
search or their practical application.

References. The list of references should include 
publications for the last 5 years. Earlier publications 
are allowed only in special cases. Citation of textbooks, 
reference books, popular science websites, etc., should 
be avoided.

At least 60 % of the literature used should be re-
search by foreign authors. The percentage of self-cita-
tion should not exceed 20%.

The sources used are listed in the same way as they 
are referred to in the text of the article. In the text of the 
article, references to literary sources are given in square 
brackets, e.g. [1], [2, 3]. 

Information sources are indicated by the DOI index.
All sources should be cited in the original language.
The list of references should follow the interna- 

tional APA (American Psychological Association) style.  
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To prepare a correct list of references in accordance 
with the APA requirements, please use the internet re-
source https://www.grafiati.com/uk.

Authors’ contribution. The contribution of each 
author is indicated. For example: research design; lite- 
rature review; research methodology; data collection; 
data analysis and interpretation; statistical data process-
ing; fundraising; writing the article – initial draft, revi-
sion and editing of the article.

It is recommended to use the CrediT system (Con-
tributor Roles Taxonomy, https://credit.niso.org/) to de-
termine the contribution of authors. Not all roles apply 
to every manuscript; authors may contribute to more than 
one role.

Funding (if available). Authors should disclose all 
sources of funding that provided financial support for 
the study and/or preparation of the article. The role of 
the sponsors should be stated in relation to the materials 
and methods used, the research design, the collection, 
analysis and interpretation of data, the writing of the 
report, and the decision to submit the article for publi-
cation.

Conflict of interests. Authors declare that they have 
no known competing financial interests or personal re-
lationships that could influence the research and its re-
sults reported in the article.

Declaration of Generative AI in scientific writing  
(if available). Artificial Intelligence (AI) tools do not 
meet the criteria for authorship and therefore cannot 
be listed as authors or cited as authors in manuscripts.  
If AI tools were used in the preparation of the manu-
script, this should be properly declared with sufficient 
details in the “Materials and Methods” section of the 
manuscript.

Acknowledgements (if necessary).

Information about authors (submitted in Ukrain-
ian and English). 
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