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них ферментів. На думку де-
яких авторів [4], в основі анти-
оксидантної дії мексидолу ле-
жить його здатність пригнічу-
вати стадію ініціації ВРПО лі-
підів, яка зумовлена утворен-
ням активних форм кисню та
появою каталітично активних
іонів заліза.

Отримані результати під-
тверджують протекторні влас-
тивості похідного 3-оксипіри-
дину — мексидолу — і обгрун-
товують застосування препа-
рату з профілактичною та
лікувальною метою при ток-
сичному впливі на організм
пестициду амінної солі 2,4-Д.
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За даними ВООЗ, однією з
трьох основних причин сліпо-
ти є захворювання рогової обо-
лонки ока. В Україні ці захво-
рювання є головною причиною
первинної інвалідності (у 3,2 %
випадків) [3].

Розповсюдженість бактері-
ального запалення становить
13–20 % від усієї патології ро-
гівки. У 27,6 % випадків бакте-
ріальні кератити зумовлені ін-
фекцією, яка розвинулася вна-
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слідок ушкодження цілості епі-
телію (мікротравми, опіки, хі-
рургічні втручання тощо). У
30,2 % випадків бактеріальна
інфекція приєднується вто-
ринно й ускладнює перебіг ві-
русних і дистрофічних запа-
лень рогівки. Тяжкий перебіг
бактеріальних кератитів зу-
мовлений зростаючою кіль-
кістю резистентних до анти-
бактеріальних препаратів шта-
мів мікроорганізмів, зниженням

як загального, так і місцевого
імунітету населення і, як на-
слідок, пригніченням репара-
тивних процесів [5; 6].

Зростаюча стійкість збуд-
ників захворювань до сильно-
діючих синтетичних ліків, чис-
ленні побічні явища, усклад-
нення при їх застосуванні свід-
чать про необхідність подаль-
шого пошуку найбільш ефек-
тивних засобів, які б мали комп-
лексну дію на патогенез за-
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пального процесу. Особливої
уваги з цієї точки зору заслу-
говують біогенні препарати,
які виявляють стимулювальну
дію на різні ланки захисної си-
стеми організму людини і ши-
роко застосовуються в терапії
офтальмологічних захворю-
вань.

На базі лабораторії фарма-
кології і тканинної терапії інсти-
туту ім. В. П. Філатова отрима-
на високоактивна субстанція
з торфу — гумат натрію (гумі-
нат) — стандартний порошок і
розчин натрієвої солі гуміно-
вих кислот. Субстанція має
широкий спектр фармакологіч-
ної дії — підвищує неспеци-
фічну резистентність організму,
надає біорегулювального впли-
ву на метаболічні та регенера-
торні процеси, стимулює іму-
нобіологічну реактивність [1;
4]. З торфу виготовлено препа-
рати: торфот, піридоксофот
для ін’єкцій, таблетки та 0,1 і
1%-й розчини гумінату. Ефек-
тивність їх підтверджена як в
експерименті, так і при клінічно-
му застосуванні.

Вони мають різнобічну фар-
макобіологічну дію — антиок-
сидантну, протизапальну, ре-
генераторну, протиалергічну.
Перевага препаратів цієї групи
пов’язана з їх фізіологічним
біорегулювальним впливом на
процеси метаболізму в ткани-
нах ока, відсутністю токсич-
ності та можливістю тривало-
го застосування [7; 8; 10]. Інсти-
ляції та підкон’юнктивальне вве-
дення гумату натрію з торфу і
бурого вугілля при травмі очей
зменшує світлобоязнь, сльо-
зотечу, запобігає утворенню
грубих рубців рогівки і значно
поліпшує гостроту зору [13].

Аналіз доступних нам літе-
ратурних джерел свідчить про
те, що досі немає таких очних
лікарських форм для застосу-
вання в офтальмології, щоб
містили біогенні препарати в
комбінації з антибактеріальни-
ми засобами. Розробка саме
таких лікарських препаратів з
направленою модифікацією
природних речовин і синтетич-

них сполук для підвищення
лікувального ефекту безумов-
но має практичне значення.

Нами розроблені очні крап-
лі 20 % сульфацил-гумінату
— комплексна сполука суль-
фацилу натрію з гумінатом
[11]. Препарат містить n-пара-
амінобензол-сульфацетамід
натрію і натрієві солі гумінових
кислот торфу, амінокислоти,
мікроелементи.

Встановлено, що 20 % суль-
фацил-гумінат має виразну
антимікробну активність щодо
Staphylococcus aureus, Pseudo-
monas aeruginosa, Echerichia
coli [9].

Мета дослідження — доклі-
нічне вивчення лікувальної
ефективності та нешкідли-
вості нових очних крапель 20 %
сульфацил-гумінату та 0,1 %
гумінату.

Матеріали та методи
дослідження

Дослідження проведені на
15 морських свинках масою
280–300 г і 87 кроликах поро-
ди шиншила масою 2,8–3,2 кг,
які пройшли карантин і утриму-
валися на стандартному раці-
оні віварію.

Перевірка алергізуючих вла-
стивостей дослідних очних кра-
пель 0,1 % гумінату, 20 % суль-
фацил-гумінату, а також пре-
парату порівняння 20 % суль-
фацилу натрію проведена на
3 групах морських свинок (по
5 тварин у кожній групі). Оцін-
ка переносимості і місцево-
подразнювальної дії вищеоз-
начених очних крапель (14-ден-
ні інстиляції) проведена на
18 кролях. Після закінчення
експерименту проведено гісто-
морфологічне дослідження
очей. Препарати забарвлюва-
ли гематоксиліном і еозином
[2; 12].

Експериментальну поверх-
неву ерозію рогівки виконува-
ли на обох очах 20 кролів піс-
ля місцевої анестезії 0,5%-м
розчином дикаїну. В централь-
ній частині рогівки трепаном
діаметром 6 мм наносили не-
глибоку насічку, в межах якої

скальпелем з поверхні рогівки
знімали епітелій. Тварини бу-
ли розподілені на чотири гру-
пи (по 5 у кожній): перша гру-
па отримувала 0,1 % гумінат,
друга — 20 % сульфацил-гу-
мінат (С-Г), третя — 20 % суль-
фацил натрію (СН), четверта
— фізіологічний розчин (ФР).

Інстиляції дослідних розчи-
нів проводили в кон’юнкти-
вальну порожнину обох очей
тварин щодня, тричі на день.

Травматичний кератит мо-
делювався аналогічно ерозії
(18 кролів — 36 очей), тільки
по центру зони ерозії наноси-
ли скальпелем горизонтальну
насічку і розшаровували по-
верхневі шари рогівки. Твари-
ни були розподілені на три
однакові групи: у першій групі
закапували 20 % С-Г, у другій
— 20 % СН, у третій — ФР.

Враховуючи відсутність у
0,1 % гумінату антимікробних
властивостей, було недоціль-
ним застосовувати його при
моделюванні травматичного та
бактеріального кератиту [9].

Бактеріальний кератит спри-
чинили у 31 кролика (62 ока).
Для відтворення бактеріаль-
ного запалення по центру зони
ерозії наносили скальпелем
горизонтальну насічку і розша-
ровували поверхневі шари ро-
гівки, потім в око тричі інсти-
лювали по 0,5 мл 2 млрд за-
висі патогенної добової бульйо-
нної культури золотистого ста-
філокока з інтервалом в 1 год.
Через добу у кроликів з’яви-
лися клінічні ознаки гнійного
кератиту. Тварини були розпо-
ділені на 3 групи: перша група
(n=11) отримувала 20 % С-Г;
друга (n=10) — 20 % СН; тре-
тя (n=10) — ФР. Усім кролям
щодня закапували 1%-й розчин
атропіну сульфату. На 14-й день
з експерименту вивели по
7 кролів з кожної групи для гісто-
логічних і біохімічних досліджень
тканин ока. За рештою кролів
спостерігали протягом місяця.

Тяжкість перебігу і наслідки
травматичного і бактеріально-
го кератиту оцінювали за ре-
зультатами мікробіологічних
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досліджень виділень з ока та клі-
нічними ознаками захворю-
вання в балах згідно з мето-
дичними рекомендаціями МОЗ
і Державного фармакологічно-
го центру України [12].

Результати дослідження
та їх обговорення

При перевірці алергізуючих
властивостей очних крапель
0,1 % гумінату, 20 % С-Г і 20 %
СН через 15 хв, 24 і 48 год піс-
ля їх одноразової інстиляції в
кон’юнктивальну порожнину
правого ока кон’юнктива повік
і очного яблука була блідо-ро-
жевого кольору і не відрізняла-
ся від контрольного ока, в яке
закапували ізотонічний роз-
чин, що свідчить про відсут-
ність у морських свинок інди-
відуальної патологічної реакції,
характерної для гіперчутли-
вості швидкого і сповільнено-
го типів.

Дослідження переносимості
і місцевої подразнювальної дії
очних крапель 0,1 % гумінату
і 20 % С-Г на кроликах пока-
зало, що двотижневе застосу-
вання їх не викликало ні місце-
вих, ні загальних патологічних
реакцій. Рогівка зберігала нор-
мальну чутливість, була про-
зорою і блискучою. Райдужна
оболонка, форма і реакція зі-
ниць на світло не змінювали-
ся, оптичні середовища ока за-
лишалися прозорими, змін на
очному дні не спостерігалося.

При морфологічному до-
слідженні гістопрепаратів після
тривалого закапування 20 %
С-Г та 0,1 % гумінату в ткани-
нах ока не виявлено структур-
них порушень.

Клінічна оцінка епітелізації
поверхневої ерозії рогівки, за
даними флюоресцеїнової про-
би, показала таке. Повна епі-
телізація зони дефекту рогів-
ки при закапуванні 0,1 % гумі-
нату (перша група) і 20 % С-Г
(друга група) настала в одна-
кові терміни, на 2-гу–3-тю до-
бу. При інстиляціях 20 % СН
(третя група) епітелізація рогів-
ки відбулася на 3-тю–4-ту
добу. В контрольній групі епі-

телізація рогівки настала на
5-ту добу, проте спостеріга-
лись крапчасті дефекти епіте-
лію при забарвленні флюо-
ресцеїном на 6 очах. Резуль-
тати експерименту показали,
що 0,1 % гумінат і 20 % С-Г
мають регенераторні власти-
вості: епітелізація рогівки на-
стає на 2–2,5 доби швидше,
ніж у контролі  (Р<0,05).

Вплив 20 % С-Г на перебіг
травматичного кератиту дослі-
джувався в порівнянні з засто-
суванням 20 % СН і ФР. Трав-
матичний кератит у всіх тва-
рин на 2-й день дослідження
проявлявся рогівковим синд-
ромом: блефароспазмом, сльо-
зотечею, гіперемією очного
яблука. У двох кролів конт-
рольної групи на 2-й день з’я-
вилися гнійні виділення з ко-
н’юнктивальної порожнини. На
3-тю добу дослідження у тва-
рин, яких лікували 20 % С-Г,
ознаки рогівкового синдрому
значно зменшилися, відбулась
епітелізація 2/3 ерозованої пло-
щі рогівки, значно зменшилися
набряк та інфільтрація рогів-
ки. Тим же часом, у другій та
третій групах тварин усі озна-
ки рогівкового синдрому зали-
шились: епітелізація рогівки
тільки розпочалася, а її набряк
та інфільтрація майже не змі-
нилися порівняно з попереднім
днем спостереження. Крім
того, двох кролів з контроль-
ної групи було виключено з екс-
перименту тому, що в них роз-
винувся бактеріальний кера-
тит. На 4-й день у всіх тварин
першої групи (20 % С-Г)  спо-
стерігалася позитивна дина-
міка перебігу захворювання:
відбулася практично повна
епітелізація рогівки, набряк та
інфільтрація її залишилися в
межах насічки. У другій групі
тварин (20 % СН) епітелізація
охоплювала 1/2 площі ерозії,
зменшилися набряк та інфіль-
трація рогівки. У тварин конт-
рольної групи відмічено більш
тяжкий перебіг травматичного
кератиту: сповільнена епітелі-
зація, виражений набряк та
інфільтрація рогівки. На 5–6-й

день спостереження у 4 тва-
рин першої групи рогівкового
синдрому вже не спостеріга-
лося, а у 2 кролів він був мало
виражений. На 6–7-й день усі
очі без ознак запалення, ко-
н’юнктива — блідо-рожевого
кольору. Рогівка прозора, бли-
скуча, чутливість її не змінена,
тільки в зоні насічки — тонкий
рубець. Таким чином, у групі
тварин, яким застосовували
20 % С-Г, на 6–7-й день ліку-
вання травматичного кератиту
відбулося повне одужання, а в
групі тварин, яких лікували 20 %
СН — на 7–8-му добу, у конт-
рольній — на 9-ту (2 тварини)
та на 10–11-ту (4 тварини).

Таким чином, було вста-
новлено, що застосування оч-
них крапель 20 % С-Г у ліку-
ванні травматичного кератиту
прискорює зникнення клініч-
них ознак запалення (порівня-
но з лікуванням 20 % СН) на
1,5–2 доби (Р<0,01). У конт-
рольній групі тварин клінічне
одужання відбулося на 9–11-ту
добу. Крім того, у двох тварин
спостерігалося приєднання
інфекції і перехід травматично-
го кератиту в бактеріальний.

Клінічну ефективність 20 %
С-Г і його вплив на перебіг
бактеріального кератиту також
вивчали порівняно з дією 20 %
СН і фізіологічного розчину.
Було встановлено, що в перші
3 доби перебіг бактеріального
кератиту в основній групі (20 %
С-Г) суттєво не відрізнявся від
групи, в лікуванні якої застосо-
вувався 20 % СН. На очах цих
тварин спостерігалися вира-
жений рогівковий синдром,
змішана ін’єкція очного яблу-
ка, гнійні виділення з кон’юнк-
тивальної порожнини. У центрі
рогівки — гнійний інфільтрат
діаметром 4–5 мм, який забарв-
лювався флюоресцеїном. На
очах контрольних тварин пе-
ребіг захворювання був знач-
но тяжчим: гнійний інфільтрат
мав більшу площу (5×6 мм) і
розповсюджувався на більш
глибокі шари рогівки. У одно-
го кроля в передній камері ока
спостерігався гіпопіон (2 мм).
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У першій групі тварин на 5–
6-й день дослідження відміча-
лося значне покращання пе-
ребігу бактеріального керати-
ту (рис. 1), зменшилися про-
яви рогівкового синдрому. На-
бряк рогівки залишався тільки
в зоні інфільтрату (3×4 мм),
який очистився від гною і не-
кротичних мас, а 2/3 площі
його заепітелізувалися. У дру-
гій групі тварин (20 % СН) на-
бряк рогівки зберігався, у
центрі — інфільтрат (близько
4 мм), що містив гній і некро-
тизовані маси, по периферії
його почалась епітелізація. У
контрольній групі тварин (рис. 2)
у ці ж терміни прояви гнійного
кератиту залишались вираже-
ними: площа гнійної інфільт-
рації рогівки майже не зменши-
лася (5,0×5,5 мм), а також гли-
бина ураження, райдужна обо-
лонка в’яло реагувала на світ-
ло, на 2 очах у передній камері
спостерігався гнійний ексудат
(гіпопіон 2×3 мм), що значно
ускладнило перебіг захворю-
вання. В одного кроля виник-
ла перфорація рогівки, яку бу-
ло тампоновано райдужною обо-
лонкою.

На 8–9-й день спостережен-
ня у першій групі тварин рогів-
ковий синдром майже не про-
являвся, гнійних виділень з
очей не спостерігалось. Інфіль-
трація рогівки розповсюджува-
лася тільки в межах насічки
близько 2 мм. Епітелізація зо-
ни ушкодження практично за-
вершилася. В другій групі тва-
рин прояви рогівкового синд-
рому були більш вираженими,
інфільтрація рогівки розпов-
сюджувалася приблизно на
3 мм в зоні формування гори-
зонтального рубця. Епітеліза-
ція рогівки була неповною. У
контрольній групі прояви рогів-
кового синдрому зберігалися,
гнійна інфільтрація рогівки не-
значно зменшилася, площа її
становила  4×5 мм. Зіниця не-
правильної форми, в’яло реа-
гувала на світло. Гіпопіон роз-
смоктався.

У першій групі кролів на 12–
14-й день досліду рогівковий

синдром не спостерігався. Ро-
гівка на всіх очах повністю епі-
телізувалася, в її центрі — тон-
ке ледве помітне помутніння
(рис. 3). У другій групі тварин
клінічних ознак запалення на
очах не спостерігалось, але на
відміну від першої групи в цен-
тральній зоні рогівки сформу-
вався рубець 4×1 мм. В конт-
рольній групі ознаки запальної
реакції на очах залишалися:
грубі інфільтровані помутніння
рогівки з нечіткими контурами
розміром 3×5 мм (рис. 4).

Гістоморфологічні дослі-
дження очей, проведені на 14-й
день у всіх групах тварин,
підтвердили клінічну картину.
У першій групі констатовано
повну епітелізацію рогової обо-
лонки, збереження структури
базальної мембрани та її стро-
ми і тільки незначну гіперпла-
зію епітелію на обмеженій
ділянці (рис. 5). На очах тва-
рин другої групи спостерігала-
ся гіперплазія переднього епі-
телію, нечіткість меж базаль-
ної мембрани і дезорганізація
строми рогової оболонки, яка
проявлялася проліферацією
кератобластів (рис. 6.) У тва-
рин контрольної групи відміче-
но виражену проліферацію ке-
ратобластів за типом посттрав-
матичного фіброзу, збільшен-
ня шарів епітеліального покри-
ву і проникнення епітеліоцитів
за межі несформованої ба-
зальної мембрани (рис. 7).

Подальше спостереження
за рештою кроликів тривало
майже місяць. За цей термін у
групі тварин, яких лікували 20 %
С-Г, у ділянці насічки спосте-
рігалося тонке та ніжне помут-
ніння, суміжна тканина рогівки
зберігала прозорість. У тва-
рин, які отримували інстиляції
20 % СН, у зоні запалення сфор-
мувався потовщений рубець, а
в контрольній групі на місці
гнійного інфільтрату — грубе
васкуляризоване більмо.

Таким чином, було визна-
чено клінічну ефективність оч-
них крапель 20 % С-Г, які ско-
рочують термін лікування бак-
теріального кератиту на 1,5–

Рис. 4. Кролик № 21, OD. Бак-
теріальний кератит. Контроль (без
лікування), 14-й день

Рис. 1. Кролик № 3, OS. Бак-
теріальний кератит. Після лікуван-
ня 20 % сульфацил-гумінатом,
6-й день спостереження

Рис. 2. Кролик № 21, OS. Бак-
теріальний кератит. Контроль (без
лікування), 6-й день спостереження

Рис. 3. Кролик № 1, OD. Бак-
теріальний кератит. Після лікуван-
ня 20 % сульфацил-гумінатом,
14-й день
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2 доби порівняно з 20 % СН.
Крім того, віддалені результа-
ти дослідження свідчать про
перевагу застосування 20 %
С-Г, що проявлялася в при-
скоренні вщухання запального
процесу в роговій оболонці та
меншій її деструкції.

Висновки

1. Очні краплі 0,1 % гуміна-
ту і 20 % сульфацил-гумінату
не викликають алергічних ре-
акцій, не подразнюють слизо-
ву оболонку ока і добре пере-
носяться тваринами.

2. Встановлено, що 0,1 %
гумінат і 20 % сульфацил-гумі-
нат мають регенераторні вла-
стивості: повна епітелізація
поверхневого дефекту рогової
оболонки (ерозії) відбувається
на 2–2,5 доби швидше, ніж у
контролі.

3. Виявлено, що 20 % суль-
фацил-гумінат має також про-
тизапальну дію: прискорює
зникнення клінічних ознак за-
палення при травматичному і
бактеріальному кератитах і
скорочує термін лікування на
1,5–2 доби порівняно з 20 %
сульфацилом натрію.
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Рис. 5. Кролик № 1. Бактері-
альний кератит. Після лікування
20 % сульфацил-гумінатом, 14-й
день. Гіперплазія переднього епі-
телію рогівки на обмеженій ді-
лянці. Базальна мембрана збере-
жена. Гематоксилін-еозин. × 200

Рис. 6. Кролик № 8. Бактері-
альний кератит. Після лікування
20 % сульфацилом натрію, 14-й
день. Помірна гіперплазія перед-
нього епітелію рогівки. Незначна
розмитість межі з базальною мем-
браною і дезорганізація підлеглої
строми (проліферація керато-
бластів). Гематоксилін-еозин.
× 200

Рис. 7. Кролик № 21. Бактері-
альний кератит. Контроль (без
лікування), 14-й день. Виразна
проліферація кератобластів за ти-
пом посттравматичного фіброзу в
поверхневих шарах строми. Гема-
токсилін-еозин. × 200


