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У статтi наведенi результати дослiджень 
мiкробiологiчної чистоти протигрибко-

вих розчинiв для зовнiшнього застосування, 
якi мiстять ундециленову i салiцилову кисло-
ти (розчин 1), тербiнанфiну гiдрохлорид i салi-
цилову кислоту (розчин 2). Встановлено, що 
розробленi лiкарськi засоби (як свiжовиготов-
ленi зразки, так i зразки, що зберiгались протя-
гом 12 i 24 мiсяцiв) вiдповiдають вимогам Де-
ржавної фармакопеї України (категорiя 2).

Ключовi слова: протигрибковий розчин, контроль 
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ВСТУП
Дерматомiкози зустрiчаються майже у 20% 

населення, причому рiвень iнфiкованостi пос-
тiйно зростає [1]. Це зумовлено рядом фак-
торiв, серед яких провiдне мiсце займають не-
адекватне лiкування чи взагалi iгнорування 
проблеми як такої [4]. 

Для лiкування мiкозiв застосовують лi-
карськi засоби (ЛЗ) широкого спектра дiї, ос-
кiльки грибковi захворювання в основному є 
полiетiологiчними. Окрiм високої ефектив-
ностi, цi засоби повиннi характеризуватись 
високим профiлем безпеки, а також бути еко-
номiчно доступними для широких верств насе-
лення.

Ринок протигрибкових ЛЗ є досить насиче-
ним, проте пошук нових лiкарських субстанцiй, 
оптимiзацiя складу iснуючих препаратiв, а та-
кож впровадження в медичну практику нових 
протигрибкових ЛЗ залишається актуальним 
завданням сучасної фармацiї.

МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ 
ДОСЛIДЖЕННЯ

На кафедрi технологiї лiкiв i бiофармацiї 
Львiвського нацiонального медичного унiвер-
ситету iм. Данила Галицького розроблено два 
комбiнованi протигрибковi розчини для лiку-
вання i профiлактики дерматомiкозiв, трихо-
фiтiй, кандидозiв та iнших змiшаних iнфекцiй 
шкiри. До складу розчинiв як дiючi речовини 
введено ундециленову i салiцилову кислоти 
(розчин 1), тербiнафiну гiдрохлорид i салiци-
лову кислоту (розчин 2).

Ундециленова кислота i тербiнафiну 
гiдрохлорид — антимiкотики з широким спек-
тром дiї, якi характеризуються вiдсутнiстю ре-
зистентностi i доброю переносимiстю пацiєн-
тами [3, 7]. До складу кожного розчину також 
введено салiцилову кислоту, яка забезпечує ке-
ратолiтичну дiю препарату. Окрiм того, салi-
цилова кислота виявляє протибактерiйнi влас-
тивостi, а також її вiдносять до неспецифiчних 
синтетичних протигрибкових засобiв для мiс-
цевого застосування [6].

Необхiдною складовою розробки нових ЛЗ 
є їх стандартизацiя. Важливим показником 
якостi лiкарських засобiв, що забезпечує ста-
бiльнiсть у процесi зберiгання, є мiкробiологiч-
на чистота [5]. 

Метою дослiдження було вивчити мiкробiо-
логiчну чистоту розроблених протигрибкових 
розчинiв.

При дослiдженнi керувались методикою Де-
ржавної фармакопеї України (ДФУ), яка дає 
можливiсть об’єктивно оцiнити якiснi харак-
теристики зразкiв на основi експерименталь-
но отриманих, статистично оброблених резуль-
татiв.

Для дослiдження використовували свiжови-
готовленi зразки (зразок 1) i зразки, що зберiга-
лись протягом 12 (зразок 2) i 24 мiсяцiв (зразок 
3) при температурi 20±2°С.
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Вiдповiдно до вимог ДФУ, норми мiкробiо-
логiчних показникiв чистоти розчинiв для 
зовнiшнього застосування (категорiя 2) по-
виннi складати: загальна кiлькiсть життєздат-
них аеробних мiкроорганiзмiв — не бiльше 102  
(КУО/г) (аеробних бактерiй i грибiв сумар-
но); вiдсутнiсть бактерiй Staphylococcus aureus 
(S.aureus), Pseudomonas aeruginosa (P.aeruginosa) 
i бактерiй родини Enterobacteriaceae [2].

Розробленi лiкарськi засоби виявляють ан-
тимiкробнi властивостi, тому з метою попе-
редження помилок при проведеннi оцiнки мiк-
робної контамiнацiї необхiдно нейтралiзувати 
антимiкробну активнiсть розчину. Для цього 
використовували типову нейтралiзуючу рiдину, 
яку додавали до буферного розчину натрiю хло-
риду i пептону (рН 7,0) пiсля його стерилiзацiї.

Дослiдження мiкробiологiчної чистоти про-
водили в асептичних умовах методом прямого 
посiву. Визначення загального числа життєз-
датних аеробних мiкроорганiзмiв i грибiв про-
водили методом мембранної фiльтрацiї. Мем-
бранний фiльтр, призначений для пiдрахунку 
бактерiй, помiщали на поверхню твердого се-
редовища В (соєво-казеїновий агар) та iнкубу-
вали. Фiльтр, призначений для пiдрахунку гри-
бiв, iнкубували на твердому середовищi C (агар 
Сабуро iз глюкозою та антибiотиками).

Число життєздатних аеробних мiкроорганiз-
мiв в 1 мл препарату визначали за кiлькiстю ко-
лонiй, що виросли на поживних середовищах, 
враховуючи ступiнь розведення. 

Випробування на окремi види мiкроор-
ганiзмiв проводили також методом мембранної 
фiльтрацiї. Фiльтр, призначений для визначен-
ня наявностi енетробактерiй, спочатку iнку-
бували в середовищi Е (нагромаджувальний 
бульйон Мозеля для роду Enterobacteriaceаe), 

а потiм пересiвали на чашки Петрi з густим 
поживним середовищем F (iз жовчю, глюко-
зою, кристалiчним фiолетовим i нейтральним 
червоним). Забруднення ЛЗ бактерiями роду 
Enterobacteriaceae виявляється за характерним 
ростом грамнегативних паличок на поживному 
середовищi, iдентифiкацiя яких проводиться 
за загальноприйнятими методиками. ЛЗ вит-
римує випробування, якщо на поживних се-
редовищах не виявлено росту грамнегативних 
неспороутворюючих паличок, що дають нега-
тивну оксидазну реакцiю, ферментують глюко-
зу з утворенням кислоти (або кислоти та газу) i 
вiдновлюють нiтрати у нiтрити.

Для виявлення S.aureus фiльтр iнкубували в 
рiдкому живильному середовищi А (соєво-ка-
зеїновий бульйон), а потiм на густому пожив-
ниму середовищi О (агар Байєрд-Паркера). 
При наявностi стафiлококу спостерiгається ха-
рактерний рiст чорних колонiй грампозитив-
них кокiв, оточених прозорою зоною, iдентифi-
кацiю яких здiйснюють за допомогою тесту на 
коагулазу i дезоксирибонуклеазу. ЛЗ витри-
мує випробування, якщо на густому живильно-
му середовищi О не виявлено росту описаних 
вище колонiй або додатковi бiохiмiчнi тести 
дали негативний результат.

Для випробування на наявнiсть P.aeruginosa 
пiсля закiнчення термiну iнкубацiї в середо-
вищi А робили пересiв на чашку з густим по-
живним середовищем N (цетримiдний агар). 
ЛЗ витримує випробування, якщо не виявле-
но росту мiкроорганiзмiв на поживному сере-
довищi. Якщо рiст грамнегативних паличок 
виявлено, роблять пересiвання рiзних за мор-
фологiчними ознаками iзольованих колонiй на 
рiдке поживне середовище, соєво-казеїновий 
бульйон та iнкубують.

ТАБЛИЦЯ 1
Результати дослiдження мiкробiологiчної чистоти дослiдних зразкiв 

Зразок
ЛЗ

Загальна кiлькiсть мiкроорганiзмiв в 1 мл 
ЛЗ (розведення 1:10) Мiкроорганiзми

Бактерiй Грибiв Enterobacteriacea S.aureus P.aeruginosa
Розчин 1

Зразок 1 <10 < 1 0 ВР ВР ВР
Зразок 2 <10 <10 ВР ВР ВР
Зразок 3 <10 <10 ВР ВР ВР

Розчин 2
Зразок 1 <10 < 1 0 ВР ВР ВР
Зразок 2 <10 <10 ВР ВР ВР
Зразок 3 <10 <10 ВР ВР ВР

Примiтка: ВР — вiдсутнiй рiст
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РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛIДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Результати проведених дослiджень пред-
ставлено в табл.1.

Данi, наведенi в табл. 1, свiдчать про вiд-
сутнiсть мiкроорганiзмiв у процесi зберiган-
ня зразкiв. Експериментально встановлено, що 
в усiх дослiджуваних зразках протигрибкових 
розчинiв при рiзних термiнах зберiгання не ви-
явлено бактерiй родини Enterobacteriacea, а та-
кож не виявлено S.aureus, P.aeruginosa. Визна-
чено, що загальна кiлькiсть бактерiй та грибiв у 
1 мл дослiджуваних розчинiв не перевищує 10 
КУО. 

ВИСНОВКИ
Розробленi протигрибковi розчини для зов-
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«Мiкробiологiчна чистота». 
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В статье приведены результаты исследова-
ний микробиологической чистоты противогриб-
ковых растворов для наружного применения, ко-
торые содержат ундециленовую и салициловую 
кислоты (раствор 1), тербинафина гидрохлорид 
и салициловую кислоту (раствор 2). Установлено, 
что разработанные лекарственные средства (как 
свежеприготовленные, так и образцы, хранившие-
ся в течение 12 и 24 месяцев) отвечают требова-
ниям Государственной фармакопеи Украины (ка-
тегория 2).

O.O.Vashchenko, T.H.Kalynyuk, I.M.Kushnir. 
Microbiological purity assessment of antifungal 
solutions. Lviv, Ukraine. 

Key words: antifungal solution, quality control, 
microbiological purity.

In the article the results of microbiological purity 
assessment of antifungal solutions for cutaneous ap-
plication, which contain undecylenic and salicylic acids 
(solution 1), and terbinafine hydrochloride and sali-
cylic acid (solution 2), are reported. It has been deter-
mined that developed medical preparations (both just 
prepared samples, and samples that have been stored 
for 12 and 24 months) meet the requirements of State 
Pharmacopoeia of Ukraine (сategory 2).
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