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Вивчення фармакологічних властивостей 
вагінальних супозиторіїв «Меланізол» 
та «Клімедекс» на моделі експериментального 
вагініту

Актуальність. Високий рівень захворюваності на неспецифічний вагініт, часті його рецидиви, велика кіль-
кість схем лікування цього захворювання, що мають невисоку терапевтичну ефективність, є актуальною пробле-
мою у гінекології.

Мета роботи. Вивчити фармакологічні властивості за протизапальною та антимікробною дією вагіналь-
них супозиторіїв «Меланізол» і «Клімедекс» на тлі експериментального вагініту у щурів.

Матеріали та методи. Дослідження проведене на моделі вагініту, викликаного сумішшю скипидару з ди-
метилсульфоксидом на щурах-самицях. Ефективність лікування встановлювали за кількістю лейкоцитів, ШОЕ 
та дослідженням мікрофлори піхви.

Результати та їх обговорення. Встановлено, що вагінальні супозиторії «Меланізол» та «Клімедекс» про-
являли протизапальну та антибактеріальну активність на моделі експериментального вагініту, знижуючи по-
казник ШОЕ, кількість лейкоцитів та нормалізуючи індигенну мікрофлору піхви. За виразністю дії досліджувані 
супозиторії не поступаються препарату порівняння «Мікожинакс» та перевершують референс-препарати «Гра-
вагін» та «Супозиторії з олією обліпихи».

Висновки. Отримані дані дозволяють рекомендувати вагінальні супозиторії «Клімедекс» і «Меланізол» 
для вивчення в якості засобів лікування неспецифічних вагінітів.
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The studies of the pharmacological properties of pessaries “Melanizol” and “Klimedeks” 
on the model of experimental vaginitis

Topicality. The high incidence of nonspecific vaginitis, frequent recurrences, and a lot of numbers low therapeutic 
efficacy of this disease treatments are a topical problem in gynecology.

Aim. To study the pharmacological properties of anti-inflammatory and antimicrobial action of pessaries Melanizol 
and Climedex on the background of experimental vaginitis in rats.

Materials and methods. The study have been carried out on the model of vaginitis induced in female rats by a 
mixture of terebenthine oil and dimethyl sulfoxide. The effectiveness of the treatment was determined by the number of 
leukocytes, ESR and the study of the microflora of the vagina.

Results and discussion. It was found that the pessaries Melanizol and Klimedeks have shown anti-inflammatory 
and antibacterial activity on the model of experimental vaginitis by reducing the ESR, the number of leukocytes and nor-
malizing the indigenous vaginal microflora. According to the expressiveness of the studied pessaries did not inferior to 
the reference drug “Mikozhinaks” and superior to the reference drugs “Gravagin” and “Hippophaes oleum”.

Conclusions. The obtained data allow us to recommend the vaginal pessaries “Klimedeks” and “Melanizol” for 
study as a means of treatment of nonspecific vaginitis.
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Изучение фармакологических свойств вагинальных суппозиториев «Меланизол» 
и «Климедекс» на модели экспериментального вагинита

Актуальность. Высокий уровень заболеваемости неспецифическим вагинитом, частые его рецидивы, 
большое количество схем лечения этого заболевания, которые имеют невысокую терапевтическую эффектив-
ность, являются актуальной проблемой в гинекологии.

Цель работы. Изучить фармакологические свойства по противовоспалительному и антимикробному действию 
вагинальных суппозиториев «Меланизол» и «Климедекс» на фоне экспериментального вагинита у крыс.

Материалы и методы. Исследование проведено на модели вагинита, вызванного смесью скипидара с ди-
метилсульфоксидом на крысах-самках. Эффективность лечения устанавливали по количеству лейкоцитов, СОЭ 
и исследования микрофлоры влагалища.

Результаты и их обсуждение. Установлено, что вагинальные суппозитории «Меланизол» и «Климедекс» 
проявляли противовоспалительное и антибактериальное действие на модели экспериментального вагинита, 
снижая показатель СОЭ, количество лейкоцитов и нормализуя индигенную микрофлору влагалища. По выра-
зительности действия исследуемые суппозитории не уступают препарату сравнения «Микожинакс» и превос-
ходят референс-препараты «Гравагин» и «Суппозитории с маслом облепихи».

Выводы. Полученные данные позволяют рекомендовать вагинальные суппозитории «Климедекс» и «Меланизол» 
для изучения в качестве средств лечения неспецифических вагинитов.

Ключевые слова: экспериментальный вагинит; крысы; противовоспалительная активность; антимикроб-
ная активность
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ВСТУП
Серед хворих гінекологічного профілю розповсюд- 

женість інфекційно-запальних захворювань, які викли-
кані різними умовно патогенними та патогенними 
мікроорганізмами, складає 70 % всіх гінекологічних 
хворих [1]. 75 % жінок хоча б один раз хворіли на 
вульвовагінальний кандидоз [2]. 

Аеробний вагініт (АВ) відповідає типу порушень  
мікрофлори, в якому лактобацили замінені умовно- 
патогенними мікроорганізмами (Escherichia coli, ен-
терококи, Staphylococcus spp. і стрептококи групи B), 
у 52 % жінок домінуючими серед виявлених під час 
мікробіологічного аналізу є Е. соli та S. аureus [1, 3], 
у виділеннях реєструються вагінальний лейкоцитоз 
і парабазальні клітини. Клінічна картина АВ часто 
включає червону запалену слизову піхви, жовтува-
то-липкі виділення, високий pH вище 6 і специфіч-
ний запах. Повинні бути виключені інфекції, що пе- 
редаються статевим шляхом такими мікроорганізма-
ми як Chlamydia trachomatis, Neisseria gonorrhoeae та 
Trichomonas vaginalis. В цьому випадку нетрансмісій-
не захворювання носить назву неспецифічного ва-
гініту (НВ), що зустрічається в широкому віковому 
діапазоні. Причинами його розвитку є інфекційні захво-
рювання, ендокринна патологія, зниження функції 
яєчників, вплив місцевих факторів, зниження утво-
рення молочної кислоти з глікогену [4]. За умов АВ, 
НВ в нижніх відділах статевого тракту накопичують-
ся у великих концентраціях умовно патогенні мікро-
організми, які є основними збудниками гнійно-запаль-
них захворювань органів малого тазу [5].

Лікування хворих на АВ і НВ є дискутабельним, 
так як воно залежить від індивідуальних особливос-
тей, поліетіологічності збудників і їх мінливості, що 
обумовлює необхідність періодичного перегляду те-
рапії [6, 7]. Найбільш раціональним прийнято вважа-
ти комплексне лікування, спрямоване на усунення 
збудників, дезінтоксикацію, корекцію порушень ге-
мостазу і підвищення захисних властивостей орга-
нізму [1]. Для лікування інфекційно-запальних захво-
рювань як монотерапію і в комплексному лікуванні 
використовують пероральні і топічні лікарські фор-
ми, що включають антибіотикотерапію (метроніда-
зол, кліндаміцин), протигрибкові препарати (флуко-
назол). Топічні вагінальні форми часто включають 
метронідазол і кліндаміцин [2]. Метронідазол та клін-
даміцин виявляють однаковий показник клінічної 
ефективності під час лікування НВ, викликаного ана-
еробними мікроорганізмами. Однак кліндаміцин має 
більш широкий спектр і володіє in vitro активністю 
щодо анаеробних і аеробних мікроорганізмів, таких 
як стрептококи і S. aureus [7]. Позитивний ефект при 
цьому методі лікування у хворих складає 65-95 % [8].

Велика кількість схем лікування даних захворю-
вань свідчить про їхню невисоку терапевтичну ефек-
тивність. Тривала антибіотикотерапія НВ призводить 
до змін індигенної мікрофлори, збільшуючи число 

резистентних штамів. Тому головна роль відводить-
ся місцевому лікуванню вульвовагінітів. Його пере-
ваги полягають в мінімальному ризику побічних ре- 
акцій, простоті і зручності застосування, у відсутнос-
ті протипоказань (крім індивідуальної непереноси-
мості препарату) і в можливості застосування за умов 
екстрагенітальної патології [5].

Виходячи з вищесказаного, співробітниками ка-
федри технології ліків під керівництвом професора 
Ярних Т. Г. та кафедри фізіології та анатомії людини 
під керівництвом професора Малоштан Л. М. Націо-
нального фармацевтичного університету були роз-
роблені вагінальні супозиторії «Меланізол» і «Кліме-
декс» для лікування неспецифічних вагінітів.

Таким чином, метою даного дослідження було 
вивчити фармакологічні властивості за протизапаль-
ною та антимікробною дією вагінальних супозиторіїв 
«Меланізол» і «Клімедекс» на тлі експериментального 
вагініту у щурів.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
В якості досліджуваних препаратів були взяті су-

позиторії: «Меланізол» (метронідазол, олія чайного 
дерева), «Клімедекс» (кліндаміцин, метронідазол, флу-
коназол, дексаметазон, олія обліпихи). В якості ре-
ференс-препаратів були взяті таблетки вагінальні 
«Мікожинакс» (Mekophar Chemical Pharmaceutical Joint-  
Stock Company, В’єтнам; містить метронідазол, хло-
рамфенікол, дексаметазону ацетат, ністатин), «Гра-
вагин» («Сперко Україна», Україна; містить метроні-
дазол), «Супозиторії з олією обліпихи» («Нижфарм», 
Росія; містить олію обліпихи).

Дослідження проведене на нелінійних щурах-са-
мицях масою 190 ± 20 г. Тварини утримувалися на 
стандартному раціоні віварію. Були дотримані прин-
ципи «Європейської конвенції про захист хребетних 
тварин, які використовуються для експерименталь-
них та інших наукових цілей» (Страсбург, 1986), прий- 
нятих I Національним конгресом з біоетики (Київ, 2000), 
що узгоджується з положеннями Європейської кон-
венції про захист хребетних тварин, які використо-
вуються для експериментальних та інших наукових 
цілей.

До початку експерименту серед самок щурів була 
проведена рандомізація за дослідженням естрально-
го циклу і відібрані тварини в фазах рrооestrus-оest- 
rus для мінімізації розбіжностей при порівнянні отри-
маних результатів.

Вагініт моделювали  шляхом одноразової внут- 
рішньопіхвової аплікації суміші скипидару з диметил-
сульфоксидом у співвідношенні 1 : 1 в дозі 0,5 мл/100 г 
маси тіла тварини [9]. Тварини були розподілені на 
8 груп по 6 тварин: 1 група – інтактні тварини (ІК, ін-
тактний контроль, без патології), 2 група – контроль-
на патологія (КП, позитивний контроль), 3 група – тва-
рини, яких лікували вагінальними супозиторіями 
«Меланізол», 4 група – тварини, яких лікували вагі-
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нальними супозиторіями «Клімедекс», 5 група – тва-
рини, яких лікували препаратом порівняння супози- 
торіями з олією обліпихи; 6 група – тварини, яких лі-
кували препаратом порівняння вагінальними супо-
зиторіями «Гравагін»; 7 група – тварини, яких ліку- 
вали препаратом порівняння вагінальними таблет-
ками «Мікожинакс», 8 група – тварини, яким засто-
совували супозиторну основу в еквівалентній кіль-
кості (плацебо; негативний контроль; суміш PEО-1500  
і PEО-400 (9 : 1). Через 24 години після введення іри-
танту починали лікування. Досліджувані препарати 
вводили в піхву протягом 7 діб 1 раз на добу вагі-
нально в дозах, розрахованих з використанням засто-
совуваних в експериментальній фармакології коефі- 
цієнтів видової стійкості Риболовлєва Ю. Р. [10].

У тварин проводили забір крові через 1 добу після 
розвитку патології і на 7-му добу експерименту (після 
лікування) для визначення кількості лейкоцитів та 
ШОЕ, які проводили за загальноприйнятими мето-
дами [11]. Також проводили забір вмісту піхви для 
мікробіологічного дослідження, яке було проведене 
на кафедрі мікробіології, вірусології та імунології Націо-
нального фармацевтичного університету під керів-
ництвом д. мед. наук, проф. Філімонової Н. І. 

Мікробіологічні дослідження проводили відпо-
відно до наказу № 535 [12]. Кількість мікроорганіз-
мів у піхвовому секреті розраховували за формулою:

Õ = 10 × N × М × 5,

де: Õ – число КУО/г секрету; 10 – постійний коефіці-
єнт при посіві 0,1 мл матеріалу; N – кількість колоній; 
М – розведення (в 10, 100, 1000 разів тощо); 5 – кое-
фіцієнт перерахунку вихідного розведення при від-
миванні в 5 мл фізіологічного розчину.

Для зручності одержані результати визначення 
кількості мікроорганізмів виражали в десяткових ло-
гарифмах числа мікроорганізмів на грам клінічного 
матеріалу – lg КУО/г.

Статистичну обробку отриманих результатів про-
водили за допомогою пакету програм «Statistica 6.0» 
з використанням параметричних і непараметричних 
критеріїв при рівні значущості p ≤ 0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
У всіх щурів-самиць на 1-у добу після введення 

суміші іритантів спостерігали запалення і виділен-
ня з піхви. На 7-у добу у тварин, яких лікували супо-
зиторіями Меланізол, Клімедекс, з олією обліпихи, 
Гравагіном і вагінальними таблетками Мікожинакс 
видимі симптоми запалення повністю зникали, і не 
спостерігалося виділень з піхви. У групах КП і пла-
цебо зникали виділення з піхви, але зберігалася за-
пальна реакція. Дані кількості лейкоцитів та ШОЕ 
наведені у табл. 1.

На першу добу (початок розвитку патології) у 
тварин всіх експериментальних груп спостерігали 

достовірно підтверджений лейкоцитоз та високу ШОЕ, 
що свідчить про гостре запалення [13]. На сьому добу 
лікування досліджуваними супозиторіями та препа-
ратами порівняння спостерігали зменшення проявів 
запальної реакції, що проявлялося у достовірному 
зниженні кількості лейкоцитів та ШОЕ. Так під впли-
вом супозиторіїв «Клімедекс» ці показники достовір-
но зменшувались у порівнянні з тваринами КП до рів- 
ня групи ІК і незначно перевищували препарат по-
рівняння «Мікожинакс». Тобто вагінальні супозито-
рії «Клімедекс» проявили протизапальну активність, 
яка була доведена раніше [14] і може бути пояснена 
наявністю у складі супозиторіїв дексаметазону [15] 
і обліпихової олії [16].

Супозиторії «Меланізол» наближали значення 
досліджуваних показників кількості лейкоцитів та 
ШОЕ до норми і достовірно перевершували супози-
торії «Гравагін». Протизапальна активність супози-
торіїв «Меланізол» була доведена раніше [17] і може 
бути пояснена наявністю у їхньому складі олії чай-
ного дерева, яка проявляє протизапальні властивос-
ті [18]. Обидва досліджувані препарати «Клімедекс» 
та «Меланізол» достовірно перевершували супози-
торії з обліпиховою олією. В групах тварин КП та 

Таблиця 1

ВПЛИВ СУПОЗИТОРІЇВ ВАГІНАЛЬНИХ 
«МЕЛАНІЗОЛ» ТА «КЛІМЕДЕКС» НА ПОКАЗНИКИ 

ПЕРИФЕРИЧНОЇ КРОВІ ЩУРІВ НА МОДЕЛІ 
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ВАГІНІТУ, n = 6 (Χ ± SX)

Група Доба Лейкоцити, × 
109/л ШОЕ, мм/год

ІК
1 11,30 ± 0,44 3,55 ± 0,21
7 11,62 ± 0,36 3,48 ± 0,17

КП
1 16,83 ± 0,131 6,33 ± 0,271

7 15,48 ± 0,241 5,95 ± 0,251

Меланізол
1 16,40 ± 0,261,4,6 6,50 ± 0,181

7 12,28 ± 0,263,2 4,40 ± 0,143,2,6

Клімедекс
1 16,30 ± 0,231 6,27 ± 0,241

7 11,87 ± 0,273,2,4,6 3,82 ± 0,193,2,5,6

Плацебо
1 16,92 ± 0,121 6,33 ± 0,211

7 15,08 ± 0,411 5,52 ± 0,281

Обліпиха
1 16,83 ± 0,201,4 6,63 ± 0,231

7 14,25 ± 0,421 5,27 ± 0,231

Гравагін
1 16,52 ± 0,281 6,23 ± 0,241

7 13,25 ± 0,181,4,6 4,60 ± 0,221,6

Мікожинакс
1 16,67 ± 0,331 6,59 ± 0,281

7 11,92 ± 0,133,2,4,6 3,98 ± 0,133,2,6

Примітка: 1 – статистично значуще відхилення до тварин 
групи інтактного контролю (ІК) та вихідних даних (р ≤ 0,05); 
2 – статистично значуще відхилення до тварин групи групи 
контрольної патології (КП) (р ≤ 0,05); 3 – статистично значуще 
відхилення до тварин, які отримували референс-препарат 
«Супозиторії з олією обліпихи» (р ≤ 0,05); 4 – статистично 
значуще відхилення до 1 доби (р ≤ 0,05); 5 – статистично 
значуще відхилення до тварин, які отримували референс-
препарат «Гравагін» (р ≤ 0,05); 6 – статистично значуще 
відхилення до групи тварин плацебо (р ≤ 0,05).
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плацебо ШОЕ залишалася на високому рівні та спо-
стерігався лейкоцитоз до кінця експерименту. 

Аналіз мікробіологічного дослідження індигенної 
мікрофлори піхви (табл. 2) на піку патології виявив на-
явність виражених змін з боку біоценозу в порівнянні 
з групою тварин інтактного контролю. На тлі патоло-
гії спостерігалося збільшення кількості мікрофлори.   
В контрольній групі протягом всього експерименту 
відзначалися значні зміни, що свідчать про інтенсив-
ний процес розвитку дріжджових грибів, грамнега- 
тивних паличок, грамнегативних коків та грампози-
тивних коків, а також зменшення грампозитивних па-
личок, що може свідчити про ріст умовно патогенної 
мікрофлори та зменшення кількості лактобацил [19].

Введення досліджуваних препаратів «Меланізол» 
та «Клімедекс» та препарату порівняння «Мікожинакс» 
з лікувальною метою впродовж 7 діб призводило до 
зниження у вмісті піхви чисельності умовно пато-
генних грампозитивних коків, грамнегативних мікро-
організмів і грибів, а також збільшення кількості грам- 
позитивних паличок, перевершуючи препарати по-
рівняння «Супозиторії з олією обліпихи» і «Гравагін». 
Антимікробна активність пов’язана з наявністю у скла-
ді супозиторіїв «Меланізол» метронідазолу і олії чай-
ного дерева [7] та у складі супозиторіїв «Клімедекс» 
метронідазолу, кліндаміцину та флуконазолу [7]. 

Супозиторії «Меланізол» дещо поступалися супо- 
зиторіям «Клімедекс» і «Мікожинакс» за здатністю 
пригнічувати ріст мікрофлори, але достовірно пере-
вищували препарати порівняння «Супозиторії з олі-
єю обліпихи» і «Гравагін». 

У тварин групи плацебо спостерігали збільшен-
ня мікрофлори наприкінці лікування на рівні тварин 

групи КП. Також у цей термін у 40-50 % тварин, яких 
лікували «Супозиторіями з олією обліпихи», реєстру-
вали ріст умовно патогенної мікрофлори і дріжджо-
вих грибів, що за даними літератури свідчить про 
послаблення активності анаеробного компоненту ін-
дигенної нормальної флори та призводить до зни-
ження місцевого імунітету. В умовах зниженої резис- 
тентності організму деякі певні види умовно пато-
генних мікроорганізмів, які досягли популяційного 
рівня (105-106 КОЕ/мл), формують асоціації, що утво-
рюють бактеріальні біоплівки, здатні ініціювати ін-
фекційний процес [20].

ВИСНОВКИ
На основі отриманих результатів можна зроби-

ти висновок, що вагінальні супозиторії «Меланізол» 
і «Клімедекс» проявляють протизапальну та антимік- 
робну активність на моделі неспецифічного іритатив-
ного вагініту у щурів. За антимікробною активністю 
на моделі вагініту у щурів супозиторії «Клімедекс» не 
поступаються препарату порівняння вагінальним таб- 
леткам «Мікожинакс» і перевершують супозиторії 
«Гравагін» і «Супозиторії з олією обліпихи». Супозито-
рії «Меланізол» дещо поступаються вагінальним таб- 
леткам «Мікожинакс» і супозиторіям «Клімедекс», але 
чинять більш виражену протизапальну та антимікроб-
ну дію в порівнянні з супозиторіями «Гравагін» і «Супо-
зиторіями з олією обліпихи» на моделі експеримен-
тального вагініту у щурів. Таким чином, отримані дані 
дозволяють рекомендувати вагінальні супозиторії 
«Клімедекс» і «Меланізол» для вивчення в якості  
засобів лікування неспецифічних вагінітів.

Конфлікт інтересів: відсутній.

Таблиця 2

МІКРОФЛОРА ВМІСТУ ПІХВИ ЩУРІВ НА ПІКУ ВАГІНІТУ І ПІСЛЯ ЛІКУВАННЯ ДОСЛІДЖУВАНИМИ 
ПРЕПАРАТАМИ І ПРЕПАРАТАМИ ПОРІВНЯННЯ, lg КУО/г

Група Доба Грам негативні 
палички

Грам позитивні 
палички

Грам негативні 
коки

Грам позитивні 
коки Дріжджові гриби

Вихідні дані – 1,00-2,30 3,48-4,60 1,00-3,48 1,00-3,48 1,00-2,30

ІК
1 1,00-2,30 2,30-4,60 1,00-3,48 1,00-3,48 1,00-2,30
7 1,00-2,30 3,48-4,60 1,00-3,48 1,00-3,48 1,00-2,30

КП
1 2,30-4,60 0-3,48 4,60-6,78 6,78-8,90 4,60-5,69
7 2,30-4,60 0-2,30 4,60-5,69 5,69-6,78 5,69-6,78

Мелані зол
1 5,69-6,78 1,00-2,30 4,60-6,78 5,69-7,85 4,60-5,69
7 2,30-3,48 2,30-4,60 1,00-2,30 1,00-2,30 1,00-2,30

Кліме декс
1 4,60-6,78 1,00-2,30 3,48-6,78 5,69-7,85 4,60-5,69
7 1,00-2,30 3,48-4,60 0-2,30 4,60-5,69 0-2,30

Плацебо
1 5,69-6,78 1,00-2,30 4,60-6,78 2,30-3,48 4,60-5,69
7 4,60-5,69 0-1,00 4,60-6,78 1,00-2,30 6,78-7,85

Обліпиха
1 6,78-7,85 1,00-2,30 4,60-6,78 7,85-8,90 4,60-5,69
7 4,60-6,78 1,00-2,30 4,60-5,69 4,60-7,85 5,69-6,78

Гравагін
1 3,48-4,60 1,00-2,30 4,60-6,78 6,78-7,85 4,60-5,69
7 4,60-5,69 2,30-3,48 3,48-5,69 2,30-3,48 5,69-6,78

Мікожи накс
1 4,60-6,78 1,00-2,30 4,60-6,78 5,69-7,85 4,60-5,69
7 1,00-2,30 3,48-4,60 0-1,00 0-1,00 0-1,00

Примітка: ІК – інтактний контроль; КП – контрольна патологія.
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