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М’які лікарські форми як інтерфейси
Метою нашої роботи став аналіз даних щодо комбінованих препаратів у вигляді м’яких лікарських форм як 

потенційних інтерфейсів ліків.
Матеріали та методи. У роботі використовували бібліосемантичний метод досліджень.
Результати та їх обговорення. Вивчено та проаналізовано низку м’яких лікарських форм (ЛФ), які за аналогією 

із зарубіжними інтерфейсами вуглецевих нанотрубок з нейронами можна розглядати як інтерфейси між неживими 
органічними структурами ЛФ і живими клітинами тканини шкіри і слизової оболонки. Інтерфейси – це полімерні 
матриці з поліетиленгліколю, високомолекулярних полісахаридів, карбомерів тощо. Карбомери можна розгля-
дати як основу пластичних, конформаційно рухомих інтерфейсів між лікарською формою і живими клітинами 
шкіри і слизової. Виявлено, що механізм підвищення біосумісності за допомогою поліетиленгліколів зумовлений 
здатністю молекул ПЕГ за рахунок компактизації (спіралізації) або розширення набувати оптимальної конфор-
мації і віддавати свої гідрофобні або полярні групи для зв’язування, з одного боку, з лікарськими речовинами 
(ЛР), а з іншого, – з біооб’єктами. Спорідненість до ліпосом з фосфатидилхоліну ПЕГ-400 більша в 6 разів, а до 
ліпосом ПЕГ-1500 в 24 рази, ніж у пропіленгліколю. У разі контакту зі шкірою або слизовою структура інтерфейсу, 
напевно, руйнується тому, що компоненти лікарської форми мають різну спорідненість до мембран клітин біо-
поверхні – перші покидають лікарські форми поверхнево-активні речовини, які миттєво зв’язуються з ліпідним 
бішаром мембран тканини шкіри чи слизової як свої. Потім з різною швидкістю і по-різному зв’язуються з мемб-
ранами клітин інші допоміжні речовини інтерфейсу. 

Висновки. Така лікарська форма, як інтерфейс, є динамічною матрицею, здатною перебудовуватися і від-
повідно до контакту з мембранами клітин шкіри або слизової сприяти всмоктуванню ЛР за певною програмою.
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Soft dosage forms as interfaces
Aim. To analyze data on combined drugs in soft dosage forms as potential drug interfaces.
Materials and methods. The bibliosemantic research method was used in the work.
Results and discussion. By analogy with foreign interfaces of carbon nanotubes with neurons it has been pro-

posed to consider a number of soft dosage forms as interfaces between inanimate organic structures of dosage forms 
and living cells of the skin tissue or the mucous membrane. A number of soft dosage forms, which can be considered 
as interfaces between the inanimate organics of dosage forms and living cells of the skin tissue and mucosa, has been 
studied and analyzed. Interfaces are polymer matrices made of polyethylene glycols, high molecular weight polysac-
charides, carbomers, etc. A carbomer can be considered as the basis of plastic, conformationally mobile interfaces 
between the general dosage form and living cells of the skin and mucosa. It has been shown that the mechanism of 
increasing biocompatibility with the help of polyethylene glycols is the ability of PEG molecules due to compaction (spirali-
zation) or expansion of the molecules to accept the optimal conformation, giving their hydrophobic or polar groups for 
the optimal binding, on the one hand, with medicinal substances (drugs), and, on the other hand, with bioobjects. It has been 
shown that the affinity for PEG-400 phosphatidylcholine liposomes is 6 times greater than that of propylene glycol, 
and the affinity for PEG-1500 liposomes is 24 times higher than that of propylene glycol. Upon contact with the skin or 
the mucosa the interface structure may be destroyed as the components of the dosage form have different affinities 
for membranes of cells of biological surfaces – surface active substances that quickly bind to the lipid bilayer of the 
membranes of the skin or mucous membranes are the first ones that leave the dosage forms. Then, other auxiliary 
substances of the interface bind to the cell membranes at different speeds and in different ways. 

Conclusions. Therefore, a dosage form as an interface is a dynamic matrix that can rebuild and, as it contacts 
the membranes of skin cells or mucous membranes, promote absorption of the drug substance according to a specific 
program.

Key words: soft dosage forms; interfaces; dynamic polymer matrix; different affinity for excipient membranes; 
carbomer; propylene glycol; PEG-400; PEG-1500
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Мягкие лекарственные формы как интерфейсы
Цель работы. Целью нашей работы стал анализ данных комбинированных препаратов в виде мягких ле-

карственных форм как потенциальных интерфейсов лекарств.
Материалы и методы. В работе использовали библиосемантичный метод исследований.
Результаты и их обсуждение. Изучено и проанализировано ряд мягких лекарственных форм, которые 

по аналогии с зарубежными интерфейсами углеродных нанотрубок с нейронами можно рассматривать как 
интерфейсы между неживыми органическими структурами ЛФ и живыми клетками ткани кожи или слизистой 
оболочки. Интерфейсы – это полимерные матрицы из полиэтиленгликолей, высокомолекулярных полисахари-
дов, карбомеров и т. п. Карбомер можно рассматривать как основу пластичных, конформационно подвижных 
интерфейсов между общей лекарственной формой и живыми клетками кожи и слизистой. Нами показано, что 
механизм повышения биосовместимости с помощью полиэтиленгликолей обусловлен способностью молекул 
ПЭГ за счет компактизации (спирализации) или расширения принимать оптимальную конформацию, давая 
свои гидрофобные или полярные группы для связывания, с одной стороны, с лекарственными веществами 
(ЛВ), а с другой – с биообъектами. Показано, что сродство к липосомам из фосфатидилхолина ПЭГ-400 больше 
в 6 раз, а к липосомам ПЕГ-1500 в 24 раза, чем у пропиленгликоля. При контакте с тканями кожи или слизистой 
структура интерфейса, возможно, разрушается потому, что компоненты лекарственной формы имеют разное 
сродство к мембранам клеток биологических поверхностей – первыми покидают лекарственные формы по-
верхностно-активные вещества, которые быстро связываются с липидным бислоем мембран тканей кожи или 
слизистой как свои. Затем с разной скоростью и по-разному связываются с мембранами клеток другие вспомо-
гательные вещества интерфейса. 

Выводы. Такая лекарственная форма, как интерфейс, является динамичной матрицей, способной пере-
страиваться и по мере контакта с мембранами клеток кожи или слизистой способствовать всасыванию лекар-
ственного вещества по определенной программе.

Ключевые слова: мягкие лекарственные формы; интерфейсы; динамическая полимерная матрица; 
различное сродство к мембранам вспомогательных веществ; карбомер; пропиленгликоль; ПЭГ-400; ПЭГ-1500

Вступ. Останнім часом у медичних та фармацев-
тичних публікаціях часто вживають термін «інтер-
фейс» [1-4]. Під поняттям «інтерфейс» прийнято ро- 
зуміти набір засобів, використовуваних для взаємо-
дії двох систем. У перекладі з англійської слово «interface» 
означає «місце зіткнення», а під системами, між яки-
ми здійснюється така взаємодія, мають на увазі різ-
ні об’єкти. 

У роботах [2-4] італійських і швейцарських до-
слідників останніх років йдеться про створення гіб- 
ридних систем із живих і неживих елементів для впро-
вадження імплантів, керованих нервовою системою 
з метою усунення її порушень. Для розв’язання цієї 
проблеми необхідно було створити біосумісний ста-
більний інтерфейс нервової клітини і відповідного 
неживого елемента. Результати наукових розвідок, 
отримані в різних дослідницьких лабораторіях, до-
водять, що вуглецеві нанотрубки можуть бути вико-
ристані в нейроінженерії і для фундаментальних до- 
сліджень поведінки нервових клітин, і для практич-
ного застосування – вивчення зростання і організа-
ції нейронної мережі, поліпшення ефективності пере- 
дання сигналів у нервовій системі, створення біосу-
місного інтерфейсу, наноелектродів [1, 2]. Як такі інтер-
фейси можна використовувати не тільки вуглецеві 
нанотрубки, але й інші наночастинки або полімерні 
композиції. Ця технологія є ключовою в розумінні 
і розробленні нейропротезів (мова про відновлення 
зору, нюху та ін. функцій), а також відновлення та 
поліпшення когнітивних функцій [2].

Вуглецеві нанотрубки застосовували в інженерії 
нервової тканини для дослідження і поліпшення по-
ведінки клітин, для маркування і відстеження субклі- 
тинних компонентів, а також для вивчення зростан-
ня і організації нейронних мереж. Також нанотруб-
ки можуть підтримувати і стимулювати електричну 
активність нейронів у мережах культивованих клітин, 
але способи, якими вони впливають на клітинну функ-
цію, все ще недостатньо вивчено. Нанотрубки покра-
щують чутливість нейронів, утворюючи тісні кон-
такти з клітинними мембранами, які можуть сприяти 
скороченню електричного шляху між проксимальним 
і дистальним відділами нейрона. Ці міркування визна-
чають перспективу, яка дозволить передбачити або 
спроєктувати взаємодії між нейронами і вуглецеви-
ми нанотрубками [2].

У роботах G. Cellot та ін. [2] описано інтерфейс 
на основі одностінних нанотрубкок (ОСНТ) та полі-
етиленгліколю (ПЕГ), що поліпшує біосумісність ОСНТ. 
Також є спроби створити інтерфейси між клітинами 
фагоцитів і наночастинками – вуглецевими нанохор-
нами [3].

Мета. Метою нашої роботи став аналіз даних щодо 
комбінованих препаратів у вигляді м’яких лікарсь- 
ких форм як потенційних інтерфейсів ліків.

Матеріали та методи. У роботі використовува-
ли бібліосемантичний метод досліджень. 

Результати та їх обговорення. Ми вважаємо, що 
в деяких випадках як інтерфейс можна розглядати 
м’яку лікарську форму (МЛФ) з її складовими у вигляді 
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активних фармацевтичних інгредієнтів (АФІ), рівно-
мірно розподілених у ній. Зазвичай МЛФ містить ком-
поненти, схожі з елементами біомембран (наприклад, 
із фосфоліпідами) [5, 6]. 

Поліетиленгліколі, що входять до складу багатьох 
МЛФ і збільшують біосумісність ліпофільних лікарсь- 
ких речовин з клітинами, містять метиленові групи, 
подібні до метиленових груп фосфоліпідів біомемб-
ран. У цьому контексті вуглецеві наночастинки з ко-
валентно пришитими ПЕГ і їх взаємодія з мембра- 
нами клітин також укладаються в тему вивчення інтер-
фейсів з живими клітинами (чипізація, інтерфейси 
нейронів з наночастинками тощо).

Як інтерфейси можуть бути застосовані різні по-
лімери. В останнє десятиліття особливу зацікавленість 
викликають так звані поліелектролітні комплекси (ПЕК), 
які утворюються в результаті електростатичної вза-
ємодії різнойменно заряджених природних біополі-
мерів. Створено різні лікарські форми (ЛФ) ПЕК за 
участі хітозану: наночастинки, мікрочастинки, таб- 
летки, гелі, мембрани тощо [7]. Описано системи до-
ставлення ліків у вигляді мембран на основі хітоза-
ну [8-13]. Вони мають меншу цитотоксичність і низь- 
ку деградацію. 

Використовують подібні системи доставлення, ви-
готовлені і на основі альгінатів, а також хітозан-аль-
гінатних електролітних комплексів. Альгінати за ра- 
хунок карбоксильних кислотних груп набувають нега-
тивного заряду й здатні електростатично взаємодіяти 
з різними позитивно зарядженими катіонами, утворю-
ючи гелі. Описано ПЕК альгінатів із хітозаном [10, 13]. 
У вищезазначених випадках хітозан-альгінатні електро-
літні комплекси, а також карбоксиметил постають ви-
сокомолекулярним, полімерним інтерфейсом у разі 
контакту з живими клітинами тканини шкіри і сли-
зової, реалізуючи багатоточкове рівномірне зв’язу- 
вання лікарської речовини з полімерним інтерфейсом 
і ефективне всмоктування ЛР у тканини шкіри або 
слизової оболонки [8-13].

В окремих випадках взаємодію між лікарською 
речовиною та живими клітинами тканини шкіри або 
клітинами слизової оболонки шлунка забезпечує по-
лімер, який збільшує біосумісність і водорозчин-
ність ЛР. 

У наших попередніх роботах описано вплив полі-
етиленоксидів на плинність мембран і на мікров’яз- 
кість цитозолів різних клітин, зокрема й епітелію 
шкіри [8-13].

Наприклад, препарат цидипол, розроблений в Україн- 
ській медичній стоматологічній академії (УМСА) 
та Державному науковому центрі лікарських засо-
бів (ДНЦЛЗ), є комбінованим ЛП у вигляді розчину 
хлор-коричного альдегіду (0,3 %) в димексиді (5 %) 
і ПЕГ-400 (94,7 %), де ліпофільний альдегід (цимі-
наль) є головним активним фармацевтичним інгре-
дієнтом [14, 15]. 

Лікарську форму цидиполу можна розглядати як 
найпростіший інтерфейс, тому що препарат містить 
ліпофільний циміналь (АФІ), незначну кількість ди-
мексиду і 95 % ПЕГ-400, який править за розчинник,  
а також збільшує біосумісність водонерозчинного ци-
міналю з клітинами тканин і органів організму. Циди-
пол виявляє різні фармакотерапевтичні ефекти, з-поміж 
яких противірусний, ранозагоювальний, протигриб-
ковий, протизапальний тощо [15, 16].

Механізм підвищення біосумісності за допомо-
гою поліетиленгліколів зумовлений здатністю моле-
кул ПЕГ за рахунок компактизації (спіралізації) або 
розширення набувати оптимальної конформації і від-
давати свої гідрофобні або полярні групи для зв’язу- 
вання, з одного боку, з наночастинками або ЛР, а з ін- 
шого, – з біооб’єктами [17]. 

У роботі проф. О. Н. Ляпунова зі співавторами 
[18, 19] як гелеутворювачі м’якої лікарської форми  
було досліджено різні карбомери, що їх можна роз-
глядати як основу пластичних, конформаційно ру-
хомих інтерфейсів між ЛФ і живими клітинами шкі-
ри і слизової. 

Спорідненість до ліпосом ПЕГ-400 більша в 6 разів, 
а ПЕГ-1500 в 24 рази, ніж у ПГ. Під час контакту 
зі шкірою або слизовою структура інтерфейсу, на-
певно, руйнується тому, що компоненти ЛФ мають 
різну спорідненість до мембран клітин біоповерхні 
(перші покидають лікарські форми ПАР, які миттє-
во зв’язуються з ліпідним бішаром мембран ткани-
ни шкіри або слизової). Потім з різною швидкістю 
зв’язуються з мембранами клітин інші допоміжні ре-
човини інтерфейсу [20]. 

Результати досліджень авторів роботи уможлив-
люють здійснення раціонального вибору карбомерів 
як гелеутворювачів, а також дозволяють забезпечи-
ти пролонгований ефект [19, 20].

Тож, на наш погляд, така лікарська форма, як ін-
терфейс, є динамічною матрицею, здатною перебудо- 
вуватися і відповідно до контакту з мембранами клі-
тин шкіри або слизової сприяти всмоктуванню ЛР 
за певною програмою. 

Висновки та перспективи подальших досліджень. 
Полімерні матриці з поліетиленгліколю, високомо-
лекулярних полісахаридів, карбомерів тощо можна 
розглядати як інтерфейси, а карбомери – як основу 
пластичних, конформаційно рухомих інтерфейсів між 
лікарською формою і живими клітинами шкіри і сли- 
зової. 

Одним зі шляхів підвищення біосумісності за до-
помогою поліетиленгліколів є здатність молекул ПЕГ 
за рахунок компактизації (спіралізації) або розши-
рення набувати оптимальної конформації, віддавати 
свої гідрофобні або полярні групи для зв’язування, 
з одного боку, з лікарськими речовинами, а з іншо-
го, – з біооб’єктами. 

Конфлікт інтересів: відсутній.
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