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Термін " фармацевтична технологія" об'єднує всі технологічні напрями, пов'язані 
з виробництвом (виготовленням) ліків. Фармацевтична технологія*) як наука з вироб-
ництва ліків сформувалася не так давно, хоча людство завжди використовувало ліки 
при різних хворобах. Тривалий час фармацевтична технологія як складова частина 
фармації займалася питаннями узагальнення, обґрунтування та вдосконалення техні-
ки приготування ліків емпіричним шляхом. З розвитком промисловості формується 
й наука виробництва ліків з використанням технічного обладнання в умовах заводу. 
І тільки в 30-ті роки минулого століття, під впливом інтенсивного розвитку хімії, 
біології, медицини та інших суміжних до фармації дисциплін, починається розвиток 
теоретичних і експериментальних досліджень, складаються перші підручники та по-
сібники.

У 60-ті роки формується новий науково-практичний напрям, який отримав назву 
біофармація. Цей термін був уведений в 1961 році, головним чином, під впливом 
праць J. Levi та J. Wagner (США), які описали явища терапевтичної нееквівалентнос-
ті ліків, що містили однакові дози активних фармацевтичних інгредієнтів (АФІ) у то-
тожних лікарських формах і цілком відповідали вимогам Фармакопеї, але різнилися 
методами виготовлення або наявністю інших допоміжних речовин.

Вирішення загадки терапевтичної нееквівалентності таких ліків потребувало на-
явності нового мислення, широкого використання сучасних точних, високочутливих 
методів дослідження й новітньої наукової техніки в експериментальних досліджен-
нях терапевтичного ефекту ліків з урахуванням змінних фармацевтичних чинників 
(фізичного стану активних і допоміжних речовин, їх простої хімічної модифікації, 
лікарської форми, технологічних процесів, що використовувались під час виготов-
лення ліків).

Природно, що формуванню біофармацевтичної концепції передували широкі 
експериментальні дослідження, які проводили в усьому світі, та компетентне об-
говорення отриманих на той час експериментальних результатів. Таке обговорення 
відбувалося на регіональних науково-практичних конференціях та фармацевтичних 
з’їздах, де обов’язково планувалася робота секції з біофармації [5, 19, 21, 36, 41] та 
міжнародних симпозіумах з біофармації та фармакокінетики ліків у 1970, 1974, 1978 
та 1982 роках у Братиславі (завдячуючи професору Ладиславу Затурецькому, який 
був незмінним їх організатором) [11, 30, 32, 50]. Участь у міжнародних наукових 
форумах була не лише цікавою, де можна було поспілкуватися з ученими світового 
рівня, але й практично значущою, де можна апробувати свої напрацювання, що без-
© Колектив авторів, 2013



39

умовно сприяло формуванню нового, нестандартного на той час мислення стосовно 
терапевтичної нееквівалентності ліків та вимагало перегляду теоретичної спадщини 
фармації. 

Основний висновок, зроблений ученими внаслідок аналізу результатів численних 
біофармацевтичних досліджень, на той час полягав у тому, що

ефективність ліків може бути визначена лише у разі ретельного ви-
вчення впливу як фармацевтичних, так і біологічних змінних чинників, 
кожен з яких зумовлює домінуючий вплив на окремих етапах «життя» 
препарату, починаючи зі створення та виробництва і закінчуючи раці-
ональним використанням. Ліки у цьому разі розглядають як діалектично 
цілісну специфічну фізико-хімічну систему з обов’язковим урахуванням 
впливу змінних чинників.

З розробленням біофармацевтичної концепції змінні чинники (фарма-
цевтичні, фізіологічні, біохімічні) набувають біологічного значення, тобто 
впливають на ефективність ліків та формування їх біоеквівалентності.

Слід зауважити, що перші роботи в напрямі біофармації в нашій країні були 
опуб ліковані А. І. Тенцовою, І. С. Ажгіхіним, І. О. Муравйовим, Г. С. Башурою, 
М. Т. Алюшиним та ін.

Автори цього повідомлення зупиняються лише на біофармацевтичних досліджен-
нях, проведених науковцями-технологами на початковій фазі формування біофар-
мацевтичного кластеру в Харківському фармацевтичному інституті в 70-80-х роках 
минулого століття, які увінчалися практичним виведенням на фармацевтичний ри-
нок низки новітніх фармацевтичних препаратів у формі мазей, аерозолів, полімерних 
плівок, які й сьогодні з успіхом конкурують з подібними ліками.

Вибір мазей як об’єкта біофармацевтичних досліджень приваблював тим, що їх 
широко використовують в медичній практиці, в них можна інкорпорувати різнома-
нітні речовини за терапевтичними, фізико-хімічними властивостями та концентра-
цією, змінювати технологічні прийоми виготовлення та склад мазевої основи, з її 
структурно-реологічними властивостями, фармакодинамікою та видом лікувальної 
дії ліків (поверхнева, місцева, локальна) залежно від призначення (дерматологія, хі-
рургія, комбустіологія, проктологія, офтальмологія, гінекологія) тощо.

Велика кількість прописів мазевих основ привернула нашу увагу на їх недоско-
налу класифікацію [14, 19, 24, 39, 45]. Вони були поділені на більш дрібні підгрупи, 
запропоновані нові основи, що полегшило вибір носія з необхідними властивостями 
залежно від цілей застосування ліків.

Відповідно до біофармацевтичної концепції мазеву основу розглядають як активний 
компонент, що забезпечує необхідний терапевтичний ефект мазі, впливає на її якісні та 
кількісні характеристики, забезпечує необхідну консистенцію ліків. У мазях широко ви-
користовують поверхнево-активні (ПАР) та інші допоміжні речовини, які обумовлюють 
властивості фармацевтичної системи (стабільність, консистенцію), виступають у ролі 
солюбілізаторів активних речовин, впливають на швидкість і повноту їх вивільнення та 
всмоктування, знижують поверхневий натяг між ліками й тканинами, що полегшує ди-
фузію активних речовин крізь тканини, а в цілому покращують терапевтичні, техноло-
гічні, споживчі та інші характеристики ліків. Тому ми приділяли увагу щодо можливого 
використання ПАР у фармацевтичній практиці, особливо з метою солюбілізації актив-
них речовин [1, 4, 20, 38] та досліджували їх вплив на процеси взаємодії між активними 
і допоміжними речовинами [20, 31, 50], у т. ч. з консервантами [37, 43].

Особливу увагу приділяли вивченню впливу змінних чинників на процеси ви-
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вільнення та всмоктування активних речовин і в першу чергу під час розроблення 
багатокомпонентних мазей різного складу [6, 22, 29, 32, 40, 48]. Перелік змінних 
чинників, які вивчали, змінювався залежно від призначення мазі, фізико-хімічних 
властивостей і фармакотерапевтичної групи активних речовин [8, 10, 19, 21, 23, 24], 
цілей дослідження. Змінювалися також методи вивчення [6, 48], у разі необхідності 
процеси всмоктування вивчалися з використанням радіоактивних міток [41].

У дослідженнях певну увагу приділяли також виду лікарської форми, як важли-
вого чинника впливу на терапевтичну ефективність ліків. Від правильного вибору 
лікарської форми та шляхів її введення, а також технології виробництва [29] фарма-
цевтичного препарату в багатьох випадках залежала оптимальна дія, дозування АФІ 
та зведення до мінімуму небажаної їх дії [21, 41].

Під час розроблення ліків значну увагу приділяли їх призначенню. Так, хірургічні 
мазі повинні змішуватись із вмістом рани, мати добру поглинаючу здатність рідин та 
розсмоктуватись без їх видалення, тоді як дерматологічні мазі повинні змащувати по-
верхню, не змінювати нормальні функції шкіри, рН тощо. Оскільки ідеальних основ 
немає, використовували комбіновані основи, склад яких теоретично обґрунтовували. 
З цією метою ми вивчали осмотичні властивості допоміжних речовин і основ, у 
разі необхідності розробляли методики, апаратурне оформлення й практичне їх осво-
єння, а результати цих напрацювань використовували під час розроблення комбіно-
ваних мазей з регульованими осмотичними властивостями [5, 18].

Ми вивчали також структурно-механічні (реологічні) властивості мазей, які ви-
користовують для вирішення як практичних та інженерних завдань (вибір оптималь-
них виробничих режимів, проектування обладнання й поточних ліній), так і техно-
логічного процесу (гомогенізація, вальцювання, транспортування по трубопроводах, 
фасування) та застосування мазей (видавлювання із туб, намазування на проблемну 
ділянку), а також для об’єктивного контролю їх якості на етапах створення, виробни-
цтва, зберігання й застосування як сировини так і готової фармацевтичної продукції 
[2, 7, 11, 35, 36]. Накопичені дані з цього напряму дали можливість розробити методи 
контролю виробництва мазей зі стандартними реологічними (споживчими) характе-
ристиками, які нині широко використовують під час розроблення мазей, кремів, ге-
лів, а також увійшли до навчальної [47] та наукової літератури [2, 3, 7, 46].

Проведені біофармацевтичні дослідження дали змогу відпрацювати і теоретично 
обґрунтувати склад і технологію низки фармацевтичних препаратів, що значно по-
легшило впровадження їх у виробництво та лікувальну практику. Було встановлено, 
що багато антибіотиків та інших АФІ значно краще вивільняються та всмоктуються 
через шкіру з водорозчинних і водозмивних мазевих основ [18, 21, 41]. Зокрема, по-
ліміксинова мазь на метилцелюлозному гелі виявилася набагато активнішою, ніж на 
вазеліновій основі, яку використовували під час її виробництва. Однак дослідження 
в заводських умовах (Московський ХФЗ ім. Л. Я. Карнова) показали, що гель має 
високі еластичні властивості, швидко висихає, малорухомий і непридатний у вироб-
ництві. Нами було запропоновано новий пропис водорозчинної основи, яка під час 
відпрацювання в умовах ЦЗЛ отримала позитивні висновки [24]. Було також запро-
поновано новий склад і технологія неоміцинової мазі на натрію карбоксиметилце-
люлозному гелі [19]. Біофармацевтичні дослідження мазей з антимікробними та ін-
шими речовинами дали можливість зробити висновок, що застосовуючи раціональні 
технологічні прийоми з урахуванням властивостей АФІ та носія, можна помітно під-
вищити активність мазі, змінити кінетику її дії. Особливо відповідальними в цьому 
відношенні є фармацевтичні чинники, які змінюють поверхневі властивості компо-
нентів та агрегативний стан мазі, інтенсифікують біологічні контакти з тканинами 
організму, інтенсифікують дію ліків в цілому.
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Аналіз результатів біофармацевтичних досліджень дав можливість 
створити лікарські системи для лікування інфікованих ран і опіків, де 
всі компоненти були активними і кожен окремо «контролював» той 
чи інший фактор запалення: збиткову гідратацію тканини, некроз, по-
давлення інфекції, больового синдрому, евакуацію вмісту рани на першій 
фазі або стимулювання росту грануляції на другій фазі, або формування 
епітелізації та забезпечення повного загоювання рани на третій фазі 
запалення.

З урахуванням патології розвитку процесу запалення інфікованої рани були 
розроблені, експериментально обґрунтовані та впроваджені у промислове вироб-
ництво багатокомпонентні  лікарські системи (мазі) для лікування інфікованих 
ран: «Левосин» [33, 45], «Левомеколь» [26, 45], «Діоксиколь» [27], «Йодметрик-
силен» [28], до складу яких входили протимікробні речовини (левоміцетин, суль-
фадиметоксин, діоксидин, йодовідон), місцевий анестетик тримекаїн, який не 
втрачав свою активність за наявності гною, активний модулятор обмінних про-
цесів у тканині – метилурацил. Виражені осмотичні властивості систем забезпе-
чувалися полімерами (поліетиленгліколь 400, поліетиленгліколь 1500) у співвід-
ношенні 8: 2 [18, 28], які не лише очищали рану від гною (за рахунок активного 
відтоку ек судата в пов’язку), але й підвищували активність антибіотика, забезпе-
чували певні технологічні, терапевтичні, споживчі характеристики та пролонгу-
вання активних фармацевтичних інгредієнтів [26, 27, 28, 34]. Ефективність лікар-
ських систем була добре вивчена у провідних клінічних центрах СРСР (Інститут 
хірургії ім. О. В. Вишневського АМН СРСР, Центральний інститут травматології 
й ортопедії ім. М. М. Пріорова, Всесоюзний науковий центр хірургії АМН СРСР, 
Військово-медична академія ім. С. М. Кірова та ін.), а також в екстремальних 
умовах Афганістану під час бойових дій та Вірменії під час ліквідації наслідків 
землетрусу. Пізніше у незалежних клінічних дослідженнях (Оксфорд–Київ, 1995) 
«Левосин» посів перше місце за ефективністю і був внесений до Переліку першо-
чергових заходів при виникненні надзвичайних ситуацій в країнах ЄС, а «Лево-
меколь» за даними фірми «Ніжфарм» (РФ) увійшов до першої десятки найбільш 
затребуваних ліків за ефективністю та ціною.

Було розроблено технологію також багатокомпонентних лікарських систем для 
лікування ран на 2-й фазі раневого процесу – «Метилдіоксилін» [9] та мазей іншого 
призначення [16, 25], технологія очних [38, 44, 49] і стоматологічних полімерних 
плівок [17] та інших лікарських препаратів [42].

Плідно проводили біофармацевтичні дослідження в напрямі розроблення та екс-
периментального обґрунтування складу і технології ліків у формі аерозолів [12, 13, 
17, 44, 52]. Були розроблені аерозолі для призначення в стоматології [17], проктології 
[20, 52], лікування ран [51], що мали кровоспинні, знеболюючі та антимікробні влас-
тивості тощо.

Були проведені всебічні біофармацевтичні дослідження впливу розчинників 
на поверхнево-активні, колоїдно-міцелярні та піноутворюючі властивості різних 
ПАР [52], впливу АФІ на матеріали пакування і, навпаки, різних допоміжних ре-
човин на бактерицидні властивості антисептиків, вивчена залежність реологіч-
них параметрів системи від різних змінних фармацевтичних чинників [51]. За 
результатами біофармацевтичних досліджень було розроблено низку ліків різно-
планового медичного призначення у формі пінних аерозолів, що були впровадже-
ні у виробництво [50].
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Результати всебічних біофармацевтичних досліджень дали мож-
ливість розробити нові підходи до створення фармацевтичних пре-
паратів у формі мазей, аерозолів, полімерних плівок, емульсій, а та-
кож розробити методичні рекомендації, відомчі інструкції, інформа-
ційні листи тощо, збагатили методичну спрямованість викладання 
фармацевтичної технології у вищих навчальних закладах, слугували 
багатим наочним матеріалом для підвищення ефективності та по-
кращення споживання ліків, дали новий поштовх до перегляду на-
вчальних посібників і формування нового мислення про терапевтичну 
ефективність ліків.
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БИОФАРМАЦЕВТИЧЕСКИЙ КЛАСТЕР ПРИ СОЗДАНИИ ЛЕКАРСТВ 

С о о б щ е н и е  І

ФОРМИРОВАНИЕ БИОФАРМАЦЕВТИЧЕСКОГО НАУЧНОГО НАПРАВЛЕНИЯ

Ключевые слова: лекарства, неэквивалентность, биофармацевтические исследования, 
мази, аэрозоли, полимерные пленки, фармакотерапия

А Н Н О Т А Ц И Я
 Описано формирование биофармацевтических исследований в Харьковском фарма-

цевтическом институте (ныне Национальный фармацевтический университет) по опреде-
лению влияния переменных фармацевтических и биологических факторов на обоснование 
неэквивалентности лекарств в форме мазей, аэрозолей, полимерных пленок и эмульсий, 
разработанных, предложенных или внедренных в производство и медицинскую практику. 
Подчеркивается, что с формированием биофармацевтической концепции изменилось не толь-
ко мышление, но и представление об эффективности лекарств на этапах разработки их соста-
ва, технологии, производства и использования.

І. M. Percev, N. I. Tamm, H. A. Ruban, D. I. Dmitrievsky

BIOPHARMACEUTICAL CLUSTER IN DEVELOPING OF MEDICINES 
P a r t  I
FORMATION OF BIOPHARMACEUTICAL RESEARCH AREA

Key words: medicines, non-equivalence, biopharmaceutical research, ointments, aerosols, plastic 
fi lms, pharmacotherapy

A B S T R A C T
It is described the formation of biopharmaceutical researches in Kharkov Pharmaceutical Institute 

(now the National University of Pharmacy) of determination the effect of variables pharmaceutical 
and biological factors on effi ciency of medicines developed, proposed or implemented in production 
and medical practice in the form of ointments, aerosols, plastic fi lms and emulsions. It is emphasized 
that the formation of the biopharmaceutical concept changed thinking about the effectiveness of 
medicines in the stages of development of its composition, technology, production and use.
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