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На сьогодні, у зв’язку зі стрімким зростанням кількості дерматитів шкіри різ-
ної етіології, особливої актуальності набуває створення нових лікарських засобів 
із комплексною протигрибковою та протимікробною дією для місцевого застосу-
вання. У сучасній дерматологічній практиці переважно використовують м’які лі-
карські засоби – мазі, гелі, креми для фармакотерапії цієї патології шкіри [1, 2]. 
Широке застосування цих лікарських засобів зумовлено наявністю деяких переваг, 
а саме: можливість введення до складу гелю діючих речовин у різних формах (рід-
кій, м’якій, твердій), досягнення високої концентрації за рахунок місцевого засто-
сування у шкірі, відносна простота і безпечність застосування у людей і тварин по-
рівняно з іншими лікарськими формами, відносна економічність та технологічність 
м’яких лікарських засобів (ЛЗ) [3].

Однак на сучасному вітчизняному (українському) фармацевтичному ринку 
асортимент препаратів із комплексною дерматомікозною дією обмежений [15]. Це 
зумовлює необхідність пошуку нових засобів для місцевого застосування за дерма-
титів з ускладненою грибковою патологією.

Одним із проявів дерматомікозів є гіперкератози долонно-підошовної локаліза-
ції, які мають різні етіологічні чинники та механізм розвитку, але однакові клінічні 
прояви. Порушення процесів кератинізації супроводжується змінами проліферації 
кератиноцидів, що виявляється інтенсивним лущенням або дифузним гіперкера-
тозом [3]. Тому для вибору топічного засобу при дерматозах подібної локалізації 
потрібно враховувати деякі критерії. Діючі речовини мають швидко проникати че-
рез товстий і патологічно змінений роговий шар, створюючи високу концентрацію 
препарату у вогнищі запалення, накопичуватися та забезпечувати пригнічення всіх 
симптомів запалення, спричиненого бактеріями та грибами.

Мета – експериментальне обґрунтування раціонального складу діючих речо-
вин у гелі під умовною назвою «Молозоль» для лікування дерматомікозів. 

© Колектив авторів, 2023
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М а т е р і а л и  т а  м е т о д и  д о с л і д ж е н н я
Відомо, що як агентів із кератолітичними властивостями можна використовува-

ти речовини для кератину – основного компонента шкіри, що поліпшує вологозв’я-
зувальні здібності шкіри. Це особливо корисно для терапії сухої шкіри. До таких 
агентів належать органічні кислоти – саліцилова та молочна [3, 4, 16].

Вивчивши асортимент і фармакологічні властивості лікарських речовин, які мо-
жуть бути використані в терапії гіперкератозів шкіри з ускладненнями мікозного та 
інфекційного характеру, в дослідженні як діючі речовини було обрано молочну та 
саліцилову кислоти. 

Молочна кислота належить до органічних кислот, виявляє широкий спектр дії 
на організм людини і тварин. Одним із механізмів дії молочної кислоти є зміна рН 
внутрішньоклітинного середовища бактерій, зниження енергетичного потенціалу 
та руйнування мембран бактеріальних клітин [5].

Саліцилова кислота – органічна кислота, яка входить до складу багатьох рослин 
та відома як стреспротектор. Багаторазове збільшення вмісту саліцилової кислоти 
за інфікування патогенами давно задокументовано на різних об’єктах щодо її ан-
тиоксидантної та стреспротекторної дії [6]. Саліцилова кислота входить до складу 
багатьох лікарських засобів (ЛЗ), які використовують традиційно як протизапальні 
та жарознижуючі засоби [7].

Як консервант та стабілізатор м’яких лікарських форм широко використовують 
сорбінову кислоту. Сорбінова кислота – природний метаболіт плодів, що знищує 
або гальмує ріст фітогрибів, входить до складу фенолкарбонових кислот, виконує 
мікробіологічну та фунгіцидну дію. У наших дослідженнях ми оцінювали вплив 
цього компонента гелю на комплексну антимікробну та фунгіцидну дію.

Залежно від дози різні органічні кислоти мають індивідуальні протимікробні 
властивості [8]. Концентрацію діючих речовин та консерванта обирали з урахуван-
ням даних літератури, було обрано для саліцилової та молочної кислот 2%, 5%, 8%, 
10%, для сорбінової кислоти – концентрацію 0,25%, 0,5%, 0,75%.

З метою обґрунтування раціональної концентрації молочної, саліцилової та 
сорбінової кислоти у комбінованому гелі «Молозоль», а також вивчення його біо-
логічної активності було виконано мікробіологічні та токсикологічні дослідження. 

Вивчення антимікробної та протигрибкової активності здійснили на базі Інституту 
мікробіології та імунології ім. І. І. Мечникова під керівництвом проф. Мартинова А.

Визначення антибактеріальних властивостей гелю здійснили методом дифузії 
в агар із використанням еталонних штамів мікроорганізмів Staphylococcus aureus 
АТСС 25923, Escherichia coli АТСС 25922, Pseudomonas aeruginosa АТСС 27853, 
Candida albicans АТСС 885/653 [11]. Фармакологічні токсикологічні дослідження 
виконано на базі центральної науково-дослідної лабораторії ЦНДЛ НФаУ.

Вивчення індексу гострої токсичності виконували на щурах при нанесенні на 
шкіру відповідно до методичних рекомендацій [12, 14].

Статистичну обробку даних здійснювали за допомогою пакета програм Statistica 
for Windows 6.0.

Р е з у л ь т а т и  д о с л і д ж е н н я  т а  о б г о в о р е н н я
Гель готували за загальними правилами приготування м’яких лікарських форм. 

Враховуючи фізико-хімічні властивості діючих речовин, зокрема їх розчинність, 
молочну, саліцилову та сорбінову кислоту вводили у вигляді розчину у пропілен-
гліколі у завчасно заготовлену основу для гелю.
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Для визначення антибактеріальної та антифунгальної активності саліцилової 
кислоти використовували 2%-й, 5%-й, 8%-й і 10%-й розчин у пропіленгліколі, що 
апробовані на штамах культур (табл. 1.).

Т а б л и ц я  1
Антимікробна активність розчинів саліцилової кислоти

Концентрація
розчину 

у пропіленгліколі, 
% 

Staphylococcus 
aureus

АТСС 25923

Escherichia  
coli

АТСС 25922

Pseudomonas 
aeruginosa 

АТСС 27853

Candida 
albicans 

 АТСС 85/653
Діаметр зони затримки росту, мм

2 12,3 ± 0,5 15,8 ± 1,7 ріст 21,01 ± 1,8
5 24,8 ± 2,4 20,8 ± 2,3 19,0 ± 0,51 23,8 ± 1,2
8 27,4 ± 0,15 23,8 ± 0,32 19,43 ± 0,07 25,3 ± 0,19
10 27,8 ± 0,17 22,9 ± 0,22 19,5 ± 0,16 23,4 ± 0,42

П р и м і т к а : n = 5, Р = 95%.

Як випливає з табл. 1, максимальні діаметри зон затримки росту мікроорганіз-
мів спостерігали для розчину саліцилової кислоти у концентрації 8–10%. Збіль-
шення надалі її концентрації є недоречним, оскільки не призводить до посилення 
антимікробної активності. Найбільшу активність стосовно St. аureus (27,8 ± 0,17 та  
27,4 ± 0,15) мали 8–10%-ві розчини саліцилової кислоти та стосовно С. albicans 
 (25,3 ± 0,19) – 8%-й розчин відповідно. Таким чином, саліцилова кислота виявляє 
виражену фунгіцидну та антимікробну дію, що співпадає з даними літератури [9, 10]. 

Т а б л и ц я  2
Антимікробна активність розчинів молочної кислоти

Концентрація 
розчину 

у пропіленгліколі, 
% 

Staphylococcus 
aureus

АТСС 25923

Escherichia
coli

АТСС 25922

Pseudomonas 
aeruginosa 

АТСС 27853

Candida 
albicans  

АТСС 85/653
Діаметр зони затримки росту, мм

2 12,5 ± 0,6 6,0 ± 0,79 16,3 ± 2,0 30,0 ± 1,6
5 17,5 ± 1,9 8,5 ± 0,35 17,3 ± 2,3 40,5 ± 2,1
8 18,1 ± 0,9 9,8 ± 0,3 18 ± 1,3 42 ± 1,6
10 19,3 ± 1,8 10,5 ± 0,51 20,3 ± 3,1 45,0 ± 2,2

П р и м і т к а : n = 5, Р = 95%.

Згідно з даними табл. 2, молочна кислота у концентрації 10% чинить найбільш 
виражену протигрибкову дію щодо еталонного штаму C. albicans АТСС 885/653, 
діаметр зон затримки росту становить 45,0 ± 2,2 мм. Також молочна кислота вияви-
ла помірну антимікробну дію стосовно P. aeruginosa у концентрації 10%, діаметр 
зон затримки росту становить 20,3 ± 3,1 мм.

Дані, що наведено в табл. 3, засвідчили, що сорбінова кислота також має до-
статньо виражену антимікробну дію щодо еталонних штамів мікроорганізмів, які 
досліджували. Оптимальною визначено концентрацію 0,5%.

Отже, під час експериментального вивчення антимікробних та фунгіцидних 
властивостей складових гелю «Молозоль» визначено такі концентрації діючих ре-
човин: молочна кислота – 10%, саліцилова кислота – 8%, сорбінова кислота – 0,5%. 
Дослідження антимікробної та фунгіцидної дії гелю «Молозоль» подано в табл. 4.
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Т а б л и ц я  3
Антимікробна активність розчинів сорбінової кислоти

Концентрація 
розчину 

у пропіленгліколі, 
% 

Staphylococcus
aureus

АТСС 25923

Escherichia
coli

АТСС 25922

Pseudomonas
aeruginosa

АТСС 27853

Candida
albicans 

АТСС 85/653
Діаметр зони затримки росту, мм

0,25 13,3 ± 2,5 11,3 ± 1,6 12,3 ± 0,9 ріст
0,5 16,3 ± 2,1 14,5 ± 1,9 14,3 ± 1,7 10,5 ± 2,2
0,75 16,5 ± 1,9 14,8 ± 2,3 15,5 ± 1,9 10,9 ± 2,1

П р и м і т к а : n = 5, Р = 95%.
Т а б л и ц я  4

Антимікробна активність гелю «Молозоль»

Назва

Staphylococcus
aureus

АТСС 25923

Escherichia
coli

АТСС 25922

Pseudomonas
aeruginosa

АТСС 27853

Candida
albicans 

АТСС 85/653
Діаметр зони затримки росту, мм

Гель «Молозоль» 28,2 ± 0,26 24,4 ± 0,62 21,6 ± 3,1 45,4 ± 1,2

П р и м і т к а : n = 5, Р = 95%.

Таким чином, за такої комбінації діючих речовин гель «Молозоль» виявляє най-
більш виражену антимікробну та фунгіцидну активність щодо тестуємих штамів 
мікроорганізмів.

Одним із поставлених завдань у разі вивчення фармацевтичних об’єктів є до-
слідження токсичних властивостей. Раніше виконаними дослідженнями було ви-
значено деякі показники безпеки гелю «Молозоль», а саме місцевоподразнювальну 
та резорбтивну дію на кролях у гострому експерименті. Зазначено, що у гострому 
експерименті гель «Молозоль» є відносно нетоксичною речовиною [13].

Нами було додатково визначено індекс гострої токсичності за нанесення на 
шкіру, який є обов’язковим показником вивчення токсичних властивостей ЛЗ. Го-
стру токсичність гелю «Молозоль» було вивчено на щурах при одноразовому епіку-
тантному введенні. Щурам одноразово на вистрижені ділянки шкіри наносили гель 
«Молозоль» у максимальній дозі, що становила 2 650 мг/кг відповідно.

Під час спостереження за тваринами протягом 14 діб не зафіксовано загибелі 
жодної з тварин, не виявлено прояви системної інтоксикації. Шкірні покрови у тва-
рин у перші 2–3 год були гіперізовані. У тварин обох статей спостерігали свербіж 
шкіри на першу добу. Протягом 14 діб у тварин шкірні покрови та рефлекторна 
збудливість були без змін.

Т а б л и ц я  5
Вивчення гострої токсичності гелю «Молозоль» на щурах за нашкірного 

нанесення

Назва Стать Доза,
мг/кг

Кількість тварин у групі (n = 6)
загиблих живих

Гель «Молозоль» Самці 2 650 0 6
Самки 2 650 0 6

Результати досліджень, що наведено в табл. 5, свідчать, що LD50 щурів стано-
вить 2 650 мг/кг. Відповідно до загальноприйнятої класифікації К. К.Сидорова гель 
«Молозоль» належить до IV класу малотоксичних речовин. 
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В и с н о в к и
1. Експериментально обґрунтовано раціональний склад діючих речовин гелю 

під умовною назвою «Молозоль» для лікування дерматомікозів. На підставі даних 
мікробіологічних досліджень обґрунтовано концентрацію діючих речовин – молоч-
ної, саліцилової та сорбінової кислоти у складі гелю «Молозоль». У разі комбінації 
діючих речовин – саліцилова кислота 8%, молочна кислота 10%, сорбінова кислота 
0,5%, гель «Молозоль» виявляє найбільш виражену антимікробну та фунгіцидну 
активність щодо тестуємих штамів мікроорганізмів.

2. Визначено індекс гострої токсичності за нанесення на шкіру тварин, який 
засвідчив, що розроблений м’який лікарський засіб «Молозоль» у вигляді гелю на-
лежить до IV класу малотоксичних речовин.

3. Комбінований гель «Молозоль» є перспективним для подальшого досліджен-
ня як антимікробний та антифунгальний засіб із кератолітичними властивостями. 
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ФАРМАКОЛОГІЧНЕ ОБҐРУНТУВАННЯ СКЛАДУ ДІЮЧИХ РЕЧОВИН У СКЛАДІ ГЕЛЮ 
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А Н О Т А Ц І Я 

Сьогодні у зв’язку зі стрімким ростом кількості захворювань шкіри, що ускладнені вторинною 
мікробною та грибковою інфекцією, особливої актуальності набуває створення нових лікарських 
засобів із комплексною дерматомікозною дією для їх місцевого застосування. У сучасній дермато-
логічній практиці переважно використовують м’які лікарські форми. Широке застосування м’яких 
лікарських форм зумовлено наявністю деяких переваг – високою місцевою концентрацією в шкірі, 
відносною економічністю та технологічністю цих засобів. Однак на сучасному українському фарма-
цевтичному ринку асортимент препаратів із комплексною дерматомікозною дією обмежений. Це зу-
мовлює необхідність пошуку нових засобів для місцевого застосування за дерматитів з ускладненою 
грибковою патологією.

Метою нашого дослідження є експериментальне обґрунтування раціонального складу діючих 
речовин у гелі під умовною назвою «Молозоль» для лікування дерматомікозів. Гель готували за за-
гальними правилами приготування м’яких лікарських форм. Враховуючи фізико-хімічні властивості 
діючих речовин, зокрема їх розчинність, молочну, саліцилову та сорбінову кислоту вводили у вигляді 
розчину у пропіленгліколі у завчасно заготовлену основу для гелю. З метою обґрунтування раціо-
нальної концентрації молочної, саліцилової та сорбінової кислоти у комбінованому гелі «Молозоль», 
а також вивчення його біологічної активності було виконано мікробіологічні та токсикологічні дослі-
дження. 

Визначення антибактеріальних властивостей гелю здійснили методом дифузії в агар із викорис-
танням еталонних штамів мікроорганізмів Staphylococcus aureus АТСС 25923, Escherichia coli АТСС 
25922, Pseudomonas aeruginosa АТСС 27853, Candida albicans АТСС 885/653.

Експериментально обґрунтовано раціональний склад діючих речовин гелю під умовною назвою 
«Молозоль» для лікування дерматомікозів. На підставі даних мікробіологічних досліджень обґрунто-
вано концентрацію діючих речовин – молочної, саліцилової та сорбінової кислоти у складі гелю «Мо-
лозоль». У разі комбінації діючих речовин – саліцилова кислота 8%, молочна кислота 10%, сорбінова 
кислота 0,5%, гель «Молозоль» виявляє найбільш виражену антимікробну та фунгіцидну активність 
щодо тестуємих штамів мікроорганізмів. 

Визначено індекс гострої токсичності за нанесення на шкіру тварин, який засвідчив, що розро-
блений м’який лікарський засіб «Молозоль» у вигляді гелю належить до IV класу малотоксичних 
речовин.

Комбінований гель «Молозоль» є перспективним для подальшого дослідження як антимікробний 
та антифунгальний засіб із кератолітичними властивостями.
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PHARMACOLOGICAL JUSTIFICATION OF THE COMPOSITION OF ACTIVE INGREDIENTS 
IN THE COMPOSITION OF «MOLOZOL» GEL
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А B S T R A C T

Today, in connection with the rapid increase in the number of skin diseases complicated by secondary 
microbial and fungal infection, the creation of new drugs with a complex dermatomycosis effect for their local 
use is gaining particular relevance. In modern dermatological practice, mostly soft dosage forms are used. 
The wide use of soft medicinal forms is due to the presence of some advantages: high local concentration 
in the skin, relative economy and manufacturability of these means. However, on the modern Ukrainian 
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pharmaceutical market, the range of drugs with a complex dermatomycosis effect is limited. This makes it 
necessary to find new means for local application in dermatitis with complicated fungal pathology.

The aim of our research is an experimental ground of rational composition of operating substances 
in a gael under the conditional name «Molozol» for treatment of dermatomycoses. Gel was prepared on 
general rules by preparations of soft medical forms. Taking into account physical and chemical properties 
of operating substances, in particular their solubility, sucking, salicylic and sorbic acid was entered as a 
solution in propylene glycol and entered in the basis procured in advance for gel. With the aim of ground of 
rational concentration milk, salicylic and sorbic acid in the combined gel of «Molozol», and also study of his 
biological activity were conducted microbiological and toxicological.

Determination of the antibacterial properties of the gel was carried out by diffusion in agar using 
reference strains of microorganisms Staphylococcus aureus ATCC 25923, Escherichia coli ATCC 25922, 
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Candida albicans ATCC 885/653.

The rational composition of the active substances of the gel under the conventional name «Molosol» 
for the treatment of dermatomycosis was experimentally substantiated. Based on the data of microbiological 
studies, the concentration of active substances – lactic acid, salicylic acid and sorbic acid in the composition 
of the gel «Molosol» was justified. With the combination of active substances salicylic acid 8%, lactic acid 
10%, for sorbic acid concentration 0.5%, «Molosol» gel shows the most pronounced antimicrobial and 
fungicidal activity against the tested strains of microorganisms.

The index of acute toxicity when applied to the skin of animals was determined, which proved that the 
developed soft drug «Molosol» in the form of a gel belongs to the IV class of low-toxic substances.

The combined gel «Molosol» is promising for further research as an antimicrobial and antifungal agent 
with keratolytic properties.
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