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Резюме:�наведені�резÀльтати�вивчення�сенсибілізÀвальної�та�місцевоподразнювальної�дії�нової�мазі�“Естан”,
розробленої� на� основі� е³стра³тів� ³ори� дÀба� та� насіння� ³інсь³о�о� ³аштана.� ВраховÀючи� призначення� до
застосÀвання�мазі�“Естан”�та�її�фізи³о-хімічні�властивості,�вивчення�сенсибілізÀвальної�дії�проводили�на�моделі
наш³ірних�аплі³ацій.�Місцевоподразнювальний�вплив�мазі�досліджÀвали�при� її�одноразовомÀ�та�триваломÀ
застосÀванні.�Встановлено,�що�мазь�“Естан”�не�чинить�сенсибілізÀвальної�та�місцевоподразнювальної�дії.
Ключові�слова:�то³сичність,�сенсибілізÀвальна�та�місцевоподразнювальна�дія,�е³спериментальне�вивчення,
мазь�“Естан”.

анафила³сии.� На� основании� полÀченных� данных� Àстановлено� выраженное� антиаллер�ичес³ое� действие
вещества�под�шифром�“R-10”,�³оторое�по�не³оторым�по³азателям�превосходит�эффе³тивность�препаратов
сравнения�“Лоратадин”�и�“Кетотифен”.
Ключевые�слова:�аллер�ия,�антиаллер�ичес³ая�а³тивность,�а³тивная�³ожная�анафила³сия.

ANTIALLERGIC�ACTIVITY�OF�3-(TETRAHYDROBENZO[B]TIE-NO[2,3-D]PIRIMIDIN-
2-IL)KUMARINS�DERIVATIVES��ON�MODEL�OF�IMMEDIATE�TYPE�ALLERGIC
REACTION
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Summary:�the�results�of�research�of�antiallergic�action�of�3-(tetrahydroben-zo[b]tieno[2,3-d]pirimidin-2-il)³umarins
derivatives,�which�were�studied�on�the�model�of�active�skin�anaphylaxis,�are�adduced�in�this�article.�Basing�on�the
received�data�it�was�established�the�expressed�antiallergic�action�of�substance�under�the�code�“R-10”�which�on�some
parameters�surpasses�the�efficiency�of�preparations�of�comparison�“Loratadine”�and�“Ketotifen”.
Key�words:�allergy,�antiallergic�activity,�active�skin�anaphylaxis.

ВСТУП.� Створення� нових� ефе³тивних� препа-
ратів� на� основі� рослинної� сировини� є� а³тÀаль-
ним�і�пріоритетним�напрям³ом�сÀчасної�фармації.
Однією� з� най�оловніших� хара³теристи³� лі³арсь-
³их� препаратів,�що� створюються� поряд� з� висо-
³ою�фарма³оло�ічною� а³тивністю,� є� їх� безпеч-
ність.� Спеціалістами� ВАТ� “ХФЗ� “Червона� зір³а”
для�місцево�о�лі³Àвання� �еморою�та� інших�про³-
толо�ічних� захворювань� на� основі� е³стра³тÀ� ³о-
ри�дÀба�та�е³стра³тÀ�з�насіння�³інсь³о�о�³аштана
бÀла� створена�мазь� “Естан”.� Вивчення� її� сенси-
білізÀвальної� та� місцевоподразнювальної� дії
бÀло� метою� дано�о� дослідження.

МЕТОДИ� ДОСЛІДЖЕННЯ.� Вивчення� можливої
сенсибілізÀвальної� дії� мазі� “Естан”� проведено� на

моделі� наш³ірних� аплі³ацій� на� 12-ти� статевозрі-
лих�мÀрча³ах�обох�статей�світлої�масті�масою�280-
310��,�я³і�бÀли�поділені�на�дві� �рÀпи�по�6 тварин
À�³ожній.�Тваринам�першої� �рÀпи�наносили�мазь
“Естан”� в� Àмовнотерапевтичній� дозі� 25� м�/см2,
тваринам�дрÀ�ої��рÀпи�(не�ативний�³онтроль)�на-
носили� відповіднÀ� ³іль³ість� основи� лі³арсь³о�о
засобÀ.�Мазь� та� основÀ� тваринам� наносили� на-
ш³ірно�один�раз�на�добÀ�щоденно�протя�ом�всьо-
�о� термінÀ� дослідження� на� вистриженÀ� ділян³À
ш³іри� (правий� бі³)� розміром� 5×5� см� [1,� 5,� 7].
ЗавершальнÀ�дозÀ�мазі� “Естан”� наносили�на�11-й
та�21-й�дні�дослідÀ�на�вистриженÀ�ділян³À�ш³іри
мÀрча³ів�розміром�5×5�см�(лівий�бі³).�Два�терміни
нанесення� завершальної� дози� пояснюються� тим,
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що� сильні� алер�ени� можÀть� ви³ли³ати� значнÀ
сенсибілізацію�вже�за�10�днів,�тоді,�я³�слаб³і�ли-
ше�за�20�днів.�Критеріями�алер�ічної�реа³ції�слÀ-
жили� за�альний� стан� тварин,� ³іль³ість� лей³оци-
тів�À�периферичній�³рові,�товщина�ш³ірної�с³лад-
³и�та�стан�ш³іри.�СтÀпінь�Àраження�ш³іри�врахо-
вÀвали�À�першÀ��одинÀ,�а�потім�через�24��одини
після� нанесення� завершальної� аплі³ації� та� оціню-
вали� в� Àмовних� балах:� 1� бал� –� ³рап³ова� слаб³а
�іперемія;� 2� бали� –� ³рап³ова� виражена� �іпере-
мія;�3�бали�–�сÀцільна�помірна��іперемія;�4�бали�–
сÀцільна� виражена� �іперемія� й� інфільтрація
[1,5,8].� Всі� досліджÀвані� по³азни³и� визначали� À
тварин�до�відтворення�сенсибілізації,�а�та³ож�до
і� після� нанесення� завершальної� наш³ірної� аплі-
³ації�мазі� [1,�5].
МожливÀ�місцевоподразнювальнÀ�дію�мазі�“Ес-

тан”� вивчали� при� нанесенні� на� слизовÀ� оболон-
³À� о³а� ³ролів� [5,� 6].� Дослідження� проводили� на
3-х�статевозрілих�³ролях�масою�2,0-2,8�³�.�Нано-
сили� 50�м�� мазі� в� ³он’юн³тивальний�міхÀр� пра-
во�о�о³а�тварин�одноразово�і�на�1�хв�притис³али
сльозно-носовий� ³анал� біля� внÀтрішньо�о� ³Àта
о³а.� Ліве� о³о� бÀло� ³онтролем.� Станом� слизової
оболон³и�о³а�тварин�спостері�али�через�5,�15 хв,
1��од�і�потім�щоденно�протя�ом�5-ти�днів.�Оцін³À
Àш³оджÀвальної� дії� проводили� в� балах:� 0� –� від-
сÀтність�реа³ції�слизової�оболон³и�о³а;�1�–�ле�³е
почервоніння� слізної� прото³и;� 2� –� почервоніння
слізної� прото³и� і� с³лери� À�напрям³À�ро�ів³и;� 3�–
почервоніння� всієї� ³он’юн³тиви� і� с³лери� [5,� 6].
МісцевоподразнювальнÀ� дію�мазі� ”Естан”� при

ре³тальномÀ� введенні� вивчали� на� двох� видах
тварин� –� 33� статевозрілих�щÀрах-самцях�масою
235-270� �� та�33�щÀрах-самицях�масою�200-225 �
і� 8� статевозрілих� ³ролях� обох� статей� з� масою
2,04-2,87� ³�� в� дозі� 1� мл/³�� та� 2,5� мл/³�,� відпо-
відно,� в� межах� е³спериментÀ� із� дослідження
хронічної� то³сичності� [9].�Не�ативним� ³онтролем
слÀжили� тварини,� я³им� вводили� відповіднÀ� ³іль-
³ість�основи�мазі.�Доза�1�мл/³��є�Àмовнотерапев-
тичною� для� щÀрів.� Доза� для� ³ролів� с³ладає
2,5 Àмовнотерапевтичні� дози� для�щÀрів.� Трива-
лість�е³спериментÀ�À�щÀрів�с³ладала�один�та�три
місяці,� À� ³ролів� –� три� місяці.� Після� за³інчення
періодÀ� досліджень� проводили� евтаназію� тварин
відповідно� до� норм� та� правил� біоети³и:� щÀрів
де³апітÀвали�під�ле�³им�ефірним�нар³озом;� ³ро-
лів� виводили� з� е³спериментÀ� методом� повітря-

ної� емболії.� Для� морфоло�ічно�о� дослідження
висі³али� ділян³и� слизової� різних� зон� прямої
³иш³и.�Матеріали�фі³сÀвали�в�10�%�розчині�нейт-
рально�о�формалінÀ� і� заливали� в� целоїдин-пара-
фін.�Зрізи�слизової�зафарбÀвали��емато³силіном
і� еозином� [3].�О�ляд�мі³ропрепаратів� проводили
під� мі³рос³опом�Micros� 400.� Мі³рофото�рафії,
зроблені� цифровим�фотоапаратом�Nicon�Col� Pix
4500,� обробляли� на� ³омп’ютері� Pentium� 2,4 GHz
за� допомо�ою� про�рами�Nicon� View� 5.

Отримані� е³спериментальні� дані� обробляли
методом� варіаційної� статисти³и� за� допомо�ою
стандартно�о� па³ета� про�рам� “Statistica� 6,0”� [4].

РЕЗУЛЬТАТИ�Й�ОБГОВОРЕННЯ.�При� вивченні
сенсибілізÀвальних� властивостей� мазі� “Естан”
встановлено,�що� її�щоденне�нанесення�протя�ом
10-ти� днів� не� змінювало� за�альний� стан� тварин:
мÀрча³и�бÀли�рÀхливими,� а³тивними.�Проведене
на� 11-й� день� тестÀвання� по³азало� відсÀтність
проявів�бÀдь-я³ої�алер�ічної�реа³ції�з�бо³À�інта³т-
ної�ш³іри� À� відповідь� на� нанесення� завершаль-
ної� аплі³ації�мазі.� ТомÀ�наш³ірне�нанесення�мазі
продовжÀвали� до� 20-�о� дня� [1,� 5,� 8].� Нанесення
завершальної� наш³ірної� аплі³ації� мазі� на� 21-й
день� сенсибілізації� не� ви³ли³ало� явищ� �іперемії
на�ш³ірі�ні�в�однієї� з� тварин�я³�À�дослідній,� та³� і
в�³онтрольній��рÀпах.�Кіль³ість�лей³оцитів�À�³ро-
ві,� що� бÀла� підрахована� до� і� після� нанесення
завершальної� наш³ірної� аплі³ації� мазі� не� мала
достовірних� відмінностей� з� вихідними� даними.

Та³им� чином,� резÀльтати� е³спериментÀ� свід-
чать�про�те,�що�мазь�“Естан”�À�дозі�25�м�/см2�не
виявляє� сенсибілізÀвальної� дії� (табл. 1).

Дослідження� місцевоподразнювальної� дії� на
слизовÀ� оболон³À� о³а� ³ролів� при� нанесенні�мазі
“Естан”�À�³он’юн³тивальний�міхÀр�не�виявило�ви-
димої�реа³ції� з�бо³À�слизової�оболон³и�о³а�про-
тя�ом� всьо�о� періодÀ� спостереження.

При�триваломÀ�ре³тальномÀ�введенні�мазі�“Ес-
тан”� за� весь� час� е³спериментÀ� À� дослідних� та
³онтрольних�тварин�бÀли�відсÀтні�бÀдь-я³і� ³лініч-
ні� прояви�подразнювально�о�ефе³тÀ.�При�розтині
À�щÀрів� та� ³ролів� всіх� е³спериментальних� �рÀп
ма³рос³опічний� стан� слизової� прямої� ³иш³и� від-
повідав�фізіоло�ічній� нормі.� Слизова� бÀла� блідо-
рожево�о� ³ольорÀ,� рельєф� с³ладо³� виразний,
наліт� на� поверхні� відсÀтній,� �іперемії� чи� ін’є³ції
сÀдин� не� помічено.

Групи тварин Термін  
досліду Умови досліду негативний контроль дослідна група 

до нанесення завершальної аплікації 1,28±0,07 1,65±0,08 11-й день після нанесення завершальної аплікації 1,45±0,07 1,87±0,10 
до нанесення завершальної аплікації 2,05±0,18 1,88±0,16 21-й день 
після нанесення завершальної аплікації 1,95±0,12 1,88±0,07 

Приміт³а:�À�всіх��рÀпах�тварин�n=6.

Таблиця�1.�Товщина�ш±ірної�с±лад±и�¾�м¾рча±ів�на�тлі�застос¾вання�мазі�“Естан”
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Гістоло�ічне� дослідження� підтвердило� відсÀт-
ність� ³лінічних�озна³�подразнення�прямої� ³иш³и.
У�щÀрів� я³� після� 1-�о,� та³� і� 3-х�місяців� ре³таль-
но�о�введення�мазі�”Естан”�та� її�основи,�слизова
оболон³а� прямої� ³иш³и� збері�ала� незміненÀ� �іс-
толо�ічнÀ� стрÀ³тÀрÀ.� РисÀно³� с³ладо³� ³ер³рін-
�ово�о� рельєфÀ� чіт³ий.� Киш³ові� поверхневі� ³лі-
тини�мали� типовÀ�формÀ.� У� них� чіт³о�розподіля-
лася� базальна� та� апі³альна� частини.� Облямів³а
щільна,� чіт³а.� Чисельність� ³елихоподібних� ³літин
достатня.�Киш³ові�³рипти�чисельні�та��либо³і.�Ке-
лихоподібні� ³літини� в� них� рівномірно� розподі-

лені� по� всій� довжині.� Гермінативна� зона� нор-
мальна� (рис.� 1а).� У� ³ролів� та³ож� не� помічали
стрÀ³тÀрних� та� фÀн³ціональних� змін� в� слизовій
оболонці� ³иш³и� після� тривало�о� застосÀвання
мазі� та� її� основи.� Келихоподібних� ³літин� ба�ато
я³�À�по³ривномÀ�епітелію,�та³�і�À�³риптах,�де�вони
рівномірно� розподілялись� по� всій� довжині.�Мор-
фоло�ічна� хара³теристи³а� ентероцитів� відпові-
дала�нормі,��ермінативна�зона�³рипт�не�змінена.
СÀдинна� та� стромальна� ³літинна� реа³ція,� стан
лімфоїдної� т³анини� в� досліді� та� ³онтролі� знахо-
дилися� в� ціломÀ� на� одномÀ�рівні� (рис.� 1б).

  

Рис.� 1.� Пряма� ³иш³а�щÀра� (а)� та� ³роля� (б)� після� 3-х� місяців� застосÀвання� мазі� ”Естан”.� Стан
слизової� оболон³и� відповідає� нормі.� � Гемато³силін-еозин.� х150

Отже,�мазь� “Естан”� не� чинить�місцевоподраз-
нювальної�дії�я³�при�одноразовомÀ,�та³�і�при�три-
валомÀ� застосÀванні.

ВИСНОВКИ.� В� резÀльтаті� проведених� дослі-
джень�можна� зробити� та³і� виснов³и:

1.� Мазь� “Естан”� при� наш³ірномÀ� нанесенні
мÀрча³ам� À� дозі� 25� м�/см2� не� виявляє� сенси-
білізÀвальної� дії.

2.� Мазь� ”Естан”�не�виявляє�місцевоподразню-
вальної� дії� на� слизовÀ� оболон³À� о³а� ³ролів� при
її� нанесенні� À� ³он’юн³тивальний�міхÀр� À� ³іль³ості
50�м��мазі,�та�на�слизовÀ�оболон³À�прямої�³иш³и
при� її� триваломÀ�ре³тальномÀ�введенні�протя�ом
3-х�місяців�щÀрам� та� ³ролям.
3.� Доцільне� подальше� вивчення� мазі� “Естан”

з� метою� створення� ново�о� препаратÀ� місцевої
дії� для� лі³Àвання� про³толо�ічних� захворювань.

а б
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ИЗУЧЕНИЕ�СЕНСИБИЛИЗИРУЮЩЕГО�И�МЕСТНОРАЗДРАЖАЮЩЕГО
ДЕЙСТВИЯ�НОВОЙ�ОТЕЧЕСТВЕННОЙ�МАЗИ�“ЭСТАН”

Е.П.�Бездет³о

Национальный�фармацевтичес±ий�¾ниверситет,�Харь±ов

Резюме:�представлены�резÀльтаты�изÀчения�сенсибилизирÀюще�о�и�местнораздражающе�о�действия�новой
отечественной�мази�“Эстан”,�созданной�на�основе�э³стра³тов�³оры�дÀба�и�семян�³аштана�³онс³о�о.�Учитывая
по³азания�³�применению�мази�“Эстан”�и�ее�физи³о-химичес³ие�свойства,�изÀчение�сенсибилизирÀюще�о
действия�проводили�на�модели�на³ожных�аппли³аций.�Местнораздражающее�действие�мази�исследовали�при
ее�одноразовом�и�длительном�применении.�Установлено,�что�мазь�“Эстан”�не�о³азывает�сенсибилизирÀюще�о
и�местнораздражающе�о�действия.
Ключевые�слова:�то³сичность,�сенсибилизирÀющее�и�местнораздражающее�действие,�э³спериментальное
изÀчение,�мазь�“Эстан”.

STUDY�OF�SENSIBILIZING�AND�LOCALLY�IRRITATING�ACTION�OF�A�NEW
UKRAINIAN�OINTMENT�“ESTAN”

K.P.�Bezditko

National�Pharmaceutical�University,�Kharkiv

Summary:�the�article�presents�the�research�results�of�sensibilizing�and�irritating�action�of�a�new�ointment�“Estan”.�It
contains�extracts�from�oak�bark�and�of�horse-chestnut�seeds.�The�model�of�skin�applications�was�used�for�research�of
sensibilizing�action.�The�irritating�influence�of�ointment�was�explored�at�its�non-permanent�and�prolonged�application.
The�studies�showed�that�ointment�“Estan”�has�not�sensibilizing�and�irritating�action.
Key�words:�toxicity,�sensibilizing�and�irritating�action,�experimental�investigation,�ointmen�“Estant”.
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ДОСЛІДЖЕННЯ�ІНТЕРФЕРОНІНДУКУЮЧИХ�ВЛАСТИВОСТЕЙ�БІОЛОГІЧНО
АКТИВНИХ�РЕЧОВИН,�ОТРИМАНИХ�ІЗ�COTINUS�COGGYGRYA�SCOP.

©І.Л.�Бензель,�М.М.�Козловсь³ий,�Г.В.�Крамарен³о,�Л.В.�Бензель

Львівсь±ий�національний�медичний�¾ніверситет�імені�Данила�Галиць±о�о
Львівсь±ий�НДІ�епідеміоло�ії�та��і�ієни�МОЗ�У±раїни

Резюме:�вивчено�оптимальні�Àмови�е³стра³ції�біоло�ічно�а³тивних�речовин�із�лист³ів�Cotinus�coggygria�Scop.
Виділено�із�в³азаної�сировини�сÀмарні�е³стра³ти,�о³ремі�фра³ції�та�індивідÀально�діючі�речовини�по-різномÀ
стимÀлюють�Àтворення�інтерферонÀ�в�ор�анізмі�тварин,�що�сÀттєво�залежить�від�дози�застосÀвання�відповідних
ліофілізованих�фітосÀбстанцій.�Найперспе³тивнішими�слід�вважати�сÀбстанції�SK-1,�SK-7,�SK-13,�SK-15�i�SK-
19,�я³і�мають�вираженÀ�інтерфероніндÀ³ÀючÀ�дію�і�можÀть�бÀти�ви³ористані�для�створення�нових�лі³арсь³их
засобів�для�профіла³ти³и�та�лі³Àвання�інфе³ційних�захворювань.
Ключові�слова:�с³Àмпія�звичайна,� інтерфероніндÀ³Àюча�дія,��остра�то³сичність,�фітосÀбстанція,�біоло�ічно
а³тивні�речовини.

ВСТУП.� ПошÀ³� і� створення� нових� лі³арсь³их
засобів� рослинно�о� походження,� а� та³ож� раціо-
нальне� та� ³омпле³сне� ви³ористання� сировини

ди³орослих� і� ³Àльтивованих� рослин� У³раїни,� за-
лишається� а³тÀальним� завданням� сÀчасної� наÀ-
³ової� та� пра³тичної� фармації.� Однією� з� та³их


