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Оцінювання мікробіологічної чистоти назальної мазі «Мнемастим»
Ал Нукарі Абдулкарим, О. С. Кошелєв, О. Л. Дроздов

НДІ «Медико-біологічних проблем ДЗ «Дніпропетровська медична академія», м. Дніпро, Україна

Мета роботи – визначення мікробіологічної чистоти назальної мазі «Мнемастим» з аргінін-вазопресином (АВП).

Матеріали та методи. Для контролю мікробної контамінації робили посіви на комплект поживних середовищ: для виділення 
кишкових бактерій – агар ЕНДО, жовтково-сольовий агар (ЖСА) – для виділення стафілококів, середовище Сабуро – для ви-
ділення грибів. Чашки з посівами витримували при температурі 37 °C протягом 48 годин. Надалі ідентифікацію здійснювали за 
загальноприйнятими методиками.

Результати. Встановили, що кількість мікроорганізмів (бактерій і грибів) в 1 г препарату не перевищує допустимі Державною 
Фармакопеєю України (ДФУ) нормативи для цього класу лікарських форм, але наближена до критичного значення. Цього ціл-
ком достатньо для екстемпорального виготовлення назальної мазі «Мнемастим», поряд з цим при розробленні та подальшому 
промисловому виробництві готового лікарського засобу доцільне введення до його складу антисептичних допоміжних речовин. 
На підставі комплексних фармако-технологічних, біофармацевтичних, фізико-хімічних, реологічних і біологічних досліджень ро-
зробили оптимальний склад і технологію екстемпорального виготовлення назальної мазі «Мнемастим» для терапії когнітивних 
наслідків цереброваскулярної патології.

Висновки. Назальна лікарська форма «Мнемастим» для промислового виробництва потребує введення до складу допоміжних 
речовин, що характеризуються антимікробною активністю, для стабілізації процесу мікробної контамінації. Виявили, що для 
мінімізації цього показника стандартизації мазі на ліпофільній основі в фармакопейних межах найраціональнішим є використання 
полігексаметиленгуанідину фосфату, триклозану або суміші ніпагін:ніпазол 8:2 у 0,15 % концентрації. Введення консервантів у 
назальну мазь вазопресину на ліпофільній основі для екстемпорального виготовлення не потрібне.

Оценка микробиологической чистоты назальной мази «Мнемастим»

Ал Нукари Абдулкарим, О. С. Кошелев, А. Л. Дроздов

Цель работы – определение микробиологической чистоты назальной мази «Мнемастим» с aргинин-вазопрессином (АВП).

Материалы и методы. Для контроля микробной контаминации посевы делали на комплект питательных сред: для выделения 
кишечных бактерий – на агар ЭНДО, на желточно-солевой агар (ЖСА) – для выделения стафилококков и на среду Сабуро – для 
выделения грибов. Чашки с посевами инкубировали при температуре 37 °C в течение 48 часов. Дальнейшую идентификацию 
проводили по общепринятым методикам.

Результаты. Установлено, что количество микроорганизмов (бактерий и грибов) в 1 г препарата не превышает допустимые 
Государственной Фармакопеей Украины нормативы для данного класса лекарственных форм, но приближено к критическому 
значению. Этого вполне достаточно для экстемпорального изготовления назальной мази «Мнемастим», вместе с тем при раз-
работке и дальнейшем промышленном производстве готового лекарственного средства целесообразно введение в его состав 
антисептических вспомогательных веществ. На основании комплексных фармако-технологических, биофармацевтических, 
физико-химических, реологических и биологических исследований разработаны оптимальный состав и технология экстемпо-
рального изготовления назальной мази «Мнемастим» для терапии когнитивных последствий цереброваскулярной патологии.

Выводы. Назальная лекарственная форма «Мнемастим» для промышленного выпуска требует введения в состав вспомога-
тельных веществ, обладающих антимикробной активностью, для стабилизации процесса микробной контаминации. Отмечено, 
что для минимизации этого показателя стандартизации мази на липофильной основе в фармакопейных пределах наиболее 
рационально использование полигексаметиленгуанидина фосфата, триклозана или смеси нипагин:нипазол 8:2 в 0,15 % концен-
трации. Введение консервантов в назальную мазь вазопрессина на липофильной основе для экстемпорального изготовления  
не требуется.
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Evaluation of microbiological purity of nasal ointment “Mnemastym”

Al Nukari Abdulkarim, О. S. Koshelev, A. L. Drozdov

The aim of this work was the determination of microbiological purity of nasal ointment “Mnemastym” with arginine-vasopressin (AVP).

Materials and methods. For the microbial contamination control the inoculations were made on the nutrient medium set: for colibacillus – 
Endo agar, for staphylococcus – vitelline-saline agar and for fungi – Sabouraud’s glucose agar. Petri dishes with inoculations were 
incubated during 48 hours at the temperature 37 °C. Next identification was carried out by the traditional method.

Results. It was determined that amount of microorganisms (bacteria and fungi) in 1 g of composition isn’t more than allowable standard 
by State Pharmacopoea of Ukraine for this class of dosage forms, but lies near critical value. It is sufficient for extemporaneous 
compounding of nasal ointment “Mnemastym” but at the same time development of further manufacturing of drug with the adding of 
antiseptic excipients is necessary. On the base of complex pharmaco-technological, biopharmaceutical, physical-chemical, rheological 
and biological investigations the optimal composition and technology for compounding of nasal ointment “Mnemastym” for the therapy 
of cognitive consequences of cerebrovascular pathology were developed.

Conclusions. It was determined that manufacturing of nasal dosage form “Mnemastym” needs an adding of excipients with antimicrobial 
activity for stabilization of microbial contamination process. It was revealed that for the minimization of this standardization value for 
the ointment on lipophilic base in pharmacopoeia limit using of polyhexamethylenguanidin phosphate of triclozane or mixture of nipagin: 
nipazole 8:2 in 0.15 % concentration is the most rationale. Adding of preservatives in nasal ointment with vasopressin on lipophilic base 
for extemporaneous compounding isn’t need.

Key words: nasal ointment “Mnemastym”, arginine-vasopressin, microbiological purity.
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Обґрунтування виду лікарської форми для назально-
го застосування зумовлюється фізико-хімічними 

властивостями біологічно активних речовин, а також 
особливостями застосування таких засобів. На світово-
му фармацевтичному ринку найпоширенішими серед 
фармако-терапевтичних засобів для цього виду трансму-
козного введення є м’які лікарські форми (креми, гелі, 
мазі), котрі є найефективнішими та комплаєнтними в 
застосуванні [1,2].

Виходячи з біофармацевтичних концепцій, створення 
нових м’яких лікарських засобів для інтраназального 
застосування неможливе без урахування фармацевтичних 
факторів, що впливають на ступінь і швидкість вивіль-
нення лікарських речовин, а також їхню біодоступність 
[3].

Оскільки при виготовленні назальної мазі з аргінін-ва-
зопресином (АВП) «Мнемастим» [4,5] на ліпофільній 
основі стадія стерилізації відсутня, необхідно здійсню-
вати контроль ступеня мікробної контамінації лікарської 
форми.

Мета роботи
Визначення мікробіологічної чистоти назальної мазі 
«Мнемастим» з аргінін-вазопресином.

Матеріали і методи дослідження
Дослідження мікробіологічної чистоти назальної мазі 
«Мнемастим» виконали на кафедрі мікробіології та 
епідеміології ДЗ «Дніпропетровська медична академія» 
під керівництвом завідувача кафедри, доцента, канд. мед. 
наук Д. О. Степанського.

Для контролю мікробної контамінації використовували 
зразки лікарських форм, розфасовані в металеві необо-
ротно зціплені туби з внутрішнім лаковим покриттям, 
захисною мембраною та латексним кільцем, що збері-

гали у прохолодному (8–15 °С), захищеному від світла 
місці протягом 10 діб (граничний термін зберігання для 
екстемпоральних препаратів відповідно до Державної 
Фармакопеї України (ДФУ).

Для контролю мікробної контамінації посіви робили на 
комплект поживних середовищ: для виділення кишкових 
бактерій – агар ЕНДО, жовтково-сольовий агар (ЖСА) – 
для виділення стафілококів і середовище Сабуро – для 
виділення грибів. Чашки з посівами інкубували при 
температурі 37 °С протягом 48 годин.

Ідентифікацію здійснили за загальноприйнятими 
методиками [6]. Для цього виконали оцінювання мікро-
біологічної чистоти назальної мазі «Мнемастим» на лі-
пофільній основі, котру відібрали в результаті попередніх 
біофармацевтичних і реологічних досліджень відповідно 
до ДФУ 1 (2.6.12; 2.6.13) (2001) (табл. 1).

Таблиця 1. Склад інтраназальної мазевої композиції 
«Мнемастим» на ліпофільній основі № 7

Вазопресин (АВП) 0,000005

Пропіленгліколь 10,0

Вазелін 30,0

Ланолін 50,0

Парафін 10,0

Результати та їх обговорення
Встановили, що кількість мікроорганізмів (бактерій і 
грибів) в 1 г препарату не перевищує допустимі ДФУ 
нормативи для цього класу лікарських форм, але набли-
жена до критичного значення. Цього цілком достатньо 
для екстемпорального виготовлення назальної мазі з 
АВП «Мнемастим», однак для промислового виробни-
цтва готового лікарського засобу, ймовірно, доцільне 
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введення до його складу антисептичних допоміжних 
речовин (табл. 2).

Як консерванти до складу мазі вводили відомі анти-
септичні речовини, що використовуються у виробництві 
лікарських і парафармацевтичних препаратів, у концен-
траціях, дозволених для зовнішнього застосування [7,8].

Зважаючи на результати, введення до складу назальної 
ліпофільної мазі з АВП 0,000005 % усіх досліджених 
консервантів забезпечує рівень мікробної контаміна-
ції, що відповідає вимогам ДФУ 1 категорії 2 (готові 
лікарські засоби для місцевого застосування та засто-
сування в респіраторному тракті). Але, на наш погляд, 
оптимальну мікробну чистоту забезпечує введення до 
складу назальної лікарської форми полігексаметиленгу-
анідину фосфату, триклозану або суміші ніпагін:ніпазол  
(табл. 3).

Вибір цих препаратів зумовлений передусім їхніми 
фармако-динамічними та кінетичними особливостями. 
Полігексаметиленгуанідину фосфат (ПГМГФ) виявляє іс-
тотні бактерицидні властивості, що зумовлені наявністю 
в його структурі повторюваних ланок гуанідинових груп, 
які майже не змінюються при білковому навантаженні та 
підсилюються при підвищенні температури, наростанням 
рН середовища, належать до антисептичних препаратів, 
котрі здатні одночасно впливати на аеробну та анаеробну 

мікрофлору [9], а також не всмоктуються через шкіру та 
слизові оболонки.

Триклозан у високих концентраціях (від 0,2 до 2 %) 
діє як ПГМГФ, імовірно, впливаючи на кілька цілей у 
цитоплазмі та мембрани бактеріальних клітин. Однак 
при низьких концентраціях (до 10 мікрограмів на літр), 
триклозан проявляє тільки бактеріостатичні властиво-
сті, пригнічуючи, насамперед, синтез жирних кислот у 
бактеріях [10].

Низька токсичність парабенів ніпагіну, ніпазолу зу-
мовлена тим, що обидва препарати виявляють виражену 
бактерицидну активність щодо патогенних бактерій, 
включаючи стафілококи, стрептококи, синьогнійну та 
кишкову палички, протею, клебсієли та інші мікроорга-
нізми. Вони також діють фунгіцидно щодо грибів [11].

Висновки
1. На підставі комплексних фармако-технологічних, 

біофармацевтичних, фізико-хімічних, реологічних і 
мікробіологічних досліджень розробили оптимальний 
склад і технологію екстемпорального виготовлення на-
зальної мазі «Мнемастим» із вазопресином для терапії 
когнітивних наслідків розладів як результату цереброва-
скулярної патології.

Таблиця 2. Результати визначення мікробіологічної чистоти експериментальних серій назальної мазі «Мнемастим»

Найменування 
композиції Вимоги ДФУ Результат

Пропис № 7
В 1 г препарату допускається наявність не більше ніж 100 мікроорганізмів (бактерій і грибів).
В 1 г препарату не допускається наявність Pseudomonas aeruginosа та Staphylococcus aureus. 
(ДФУ, 1 вид., р. 2.6.12; 2.6.13; N. Категорія 2 (5.1.4.N).

90

Таблиця 3. Результати визначення мікробіологічної чистоти експериментальних серій назальної мазі «Мнемастим» із різними 
консервантами 

Найменування консерванта  
та його концентрація  
в назальній мазі з АВП

Вимоги ДФУ 1 Результат

Полігексаметиленгуанідину 
фосфат – 0,15 %

В 1 г препарату допускається наявність  
не більше ніж 100 мікроорганізмів (бактерій і грибів)
В 1 г препарату не допускається наявність 
Pseudomonas aeruginosа та Staphylococcus aureus

Бактерій – 0
Гриби – відсутні
Бактерії роду Pseudomonas aeruginosa  
і Staphylococcus aureus в 1 г відсутні 

Ніпагін:ніпазол 8:2 – 0,15 % «»
Бактерій – 10
Гриби – відсутні
Бактерії роду Pseudomonas aeruginosa 
і Staphylococcus aureus в 1 г відсутні

Натрію бензоат – 0,15 % «»
Бактерій – 50
Гриби – відсутні
Бактерії роду Pseudomonas aeruginosa  
і Staphylococcus aureus в 1 г відсутні

Кислота бензойна – 0,15 % «»
Бактерій – 60
Гриби – відсутні
Бактерії роду Pseudomonas aeruginosa  
і Staphylococcus aureus в 1 г відсутні

Триклозан – 0,15 % «»
Бактерій – 0
Гриби – відсутні
Бактерії роду Pseudomonas aeruginosa  
і Staphylococcus aureus в 1 г відсутні
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2. Встановили, що назальна лікарська форма вазо-
пресину для промислового виробництва потребує вве-
дення до складу допоміжних речовин, котрі виявляють 
антимікробну активність, для збільшення мікробної 
контамінації. Виявили: для мінімізації цього показника 
стандартизації мазі на ліпофільній основі в фарма-
копейних межах найраціональнішим є використання 
полігексаметиленгуанідину фосфату, триклозану або 
суміші ніпагін:ніпазол 8:2 у 0,15 % концентрації. Вве-
дення консервантів до назальної мазі «Мнемастим» на 
ліпофільній основі для екстемпорального виготовлення 
не потрібне.
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