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Роботу присвячено дослідженню ранозагоювальної дії зразків медичних олівців. Дослідження проводили на 
щурах із дотриманням етичних норм і рекомендацій щодо гуманного відношення до лабораторних тварин. Рано-
загоювальну активність зразків вивчали на моделі повношарової трафаретної рани. Дослідження проводили на 
36 щурах самцях масою 250±20 г, яких розподіляли на шість груп по шість тварин у кожній. Група 1 була пози-
тивним контролем, тваринам якої не проводили лікування; група 2 – тварини, яким наносили основу олівця; група 
3 – олівець з екстрактом манго; група 4 – олівець з олійним екстрактом лікарської рослинної сировини (ЛРС); 
група 5 – олійний екстракт ЛРС; група 6 – олівець з олійним екстрактом ЛРС та екстрактом манго. Дослі-
джувані зразки наносили раз на добу тонким шаром у дозі 100 мг/см2 упродовж 21 доби, а олійний екстракт, 
який наносили аналогічно, але в дозі 60 мг, еквівалентній за вмістом олійного екстракту в засобі. Показником 
ранозагоювальної дії зразків була зміна площі ран, контроль якої проводили в динаміці через одну добу. Характер 
загоєння ран оцінювали за наявності набряку та гіперемії у динаміці. Результати дослідження показали, що у 
тварин групи позитивного контролю загоєння рани не закінчується на 21 добу і супроводжується гіперемією та 
набряком. Застосування основи олівця не прискорює процес загоєння. Використання олівця з екстрактом манго 
також не призводило до помітного прискорення загоювального процесу. Зразок олівця з олійним екстрактом 
ЛРС та сам екстракт продемонстрували наявність помітної репаративної активності без значних відміннос-
тей динаміки загоєння. Найбільш значний репаративний ефект продемонстрував зразок олівця з комбінацією 
екстрактів манго і олійного екстракту суміші ЛРС. Застосування препарату з комбінацією екстрактів під час 
лікування трафаретної рани сприяє більш швидкому перебігу загоєння та скороченню площі ранового дефекту. 
Розроблений препарат також може бути впроваджений як косметико-гігієнічний засіб для використання при 
потрісканих губах, викликаних сухістю.

Ключові слова: ранозагоювальна активність, медичні олівці, хейліти, тріщини губ. 

Tetiana Nesteruk, Dmytro Lytkin, Natalia Polovko, Oksana Tkachuk. Study of wound-healing 
properties of medical pencils with plant extracts

The work is devoted to the study of the wound-healing effect of samples of medical pencils. The study was conducted 
on rats in compliance with ethical standards and recommendations for humane treatment of laboratory animals. The 
wound-healing activity of the samples was studied on the model of a full-layer stencil wound. The study was conducted 
on 36 male rats weighing 250±20 g, which were divided into 6 groups of 6 animals each. Group 1 was a positive control, 
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the animals of which were not treated; 2nd group – animals that were treated with a pencil base; group 3 – pencil with 
mango extract; group 4 – pencil with oil extract of medicinal plant raw material; group 5 – oil extract of medicinal plant 
raw material; group 6 – pencil with oil extract of medicinal plant raw material and mango extract. The studied samples 
were applied once a day with a thin layer at a dose of 100 mg/cm2 for 21 days, and the oil extract, which was applied 
similarly, but in a dose of 60 mg, equivalent to the content of the oil extract in the product. The indicator of the wound-
healing effect of the samples was the change in the area of the wounds, which was monitored dynamically after 1 day. 
The nature of wound healing was assessed by the presence of edema and hyperemia in dynamics. The results of the study 
showed that in the animals of the positive control group, wound healing does not end on the 21st day and is accompanied 
by hyperemia and edema. Using a pencil base does not speed up the healing process. The use of a pencil with mango 
extract also did not significantly accelerate the healing process. A pencil sample with an oil extract of medicinal plant raw 
material and the extract itself demonstrated the presence of appreciable reparative activity without significant differences 
in healing dynamics. The most significant reparative effect was demonstrated by a sample of a pencil with a combination 
of mango extracts and an oil extract of the medicinal plant raw material mixture. The use of the drug with a combination 
of extracts in the treatment of a stencil wound contributes to faster healing and reduction of the area of the wound defect. 
The developed drug can also be introduced as a cosmetic and hygienic agent for use in case of chapped lips, which is 
caused by their dryness.

Key words: wound healing activity, medical pencils, cheilitis, lip cracks.

Одними з поширених патологій шкіри губ 
є хейліти, тріщини і герпес. Терапія цих захво-
рювань повинна забезпечити репаративний, про-
тизапальний, антимікробний та противірусний 
ефект. Найбільш перспективними є препарати, які 
містять витяжки з лікарської рослинної сировини, 
які повинні сприяти регенерації шкіри губ і про-
являти інші необхідні фармакологічні ефекти. 
Обґрунтованим є використання лікарської форми 
на жировосковій основі, яка додатково проявля-
тиме захисну та зволожувальну дію. 

Мета роботи – дослідження ранозагоюваль-
ної дії медичних олівців, що містять рослинні 
екстракти.

Матеріали та методи. Вивчення фармаколо-
гічної активності дослідних зразків проводили на 
базі Навчально-наукового інституту прикладної 
фармації (ННІПФ) Національного фармацевтич-
ного університету (НФаУ). Дослідні зразки олів-
ців із рослинними екстрактами були розроблені 
колективом авторів на кафедрі аптечної техноло-
гії ліків НФаУ [1].

Об’єктами дослідження були: зразок № 1 – 
основа олівця, яка містила ущільнювачі – масло 
какао і бджолиний віск по 10%, ланолін – 5%, 
карнаубський і канделільський віск – 3% та 7% 
відповідно та олію кукурудзяну – до 100,0; зразок 
№ 2 – олівець із 5% екстракту манго; зразок № 3 – 
олівець з олійним екстрактом суміші лікарської 
рослинної сировини (ЛРС), що містить шавлії 
лікарської траву, евкаліпту прутоподібного листя, 
нагідок лікарських квітки, ромашки лікарської 
квітки у співвідношенні (2:1:1:1) – 60%; зразок 
№ 4 – олійний екстракт вищезазначеної суміші 
ЛРС; зразок № 5 – олівець з олійним екстрактом 
ЛРС та екстрактом манго.

Дослідження проводили на щурах. Тварини 
утримувалися у віварію Навчально-наукового тре-

нінгового центру медико-біологічних досліджень 
(ННТЦ МБД) НФаУ, що відповідало діючим пра-
вилам по пристроях, обладнанню та утриманню 
віваріїв. Тварини отримували стандартне харчу-
вання відповідно до чинних норм [2]. Догляд за 
тваринами проводили згідно з рекомендаціями 
і з дотриманням принципів GLP [3; 4].

Під час проведення експериментів дотриму-
валися етичних норм і рекомендації щодо гуман-
ного відношення до лабораторних тварин [4; 5], 
які введені Європейською конвенцією із захисту 
хребетних тварин, використовуваних для експе-
риментальних та інших наукових цілей (Страс-
бург, 1985), а також наказами МОЗ України № 944 
від 14.12.2009 і № 95 від 16.02.2009.

У роботі використано фармакологічні, інстру-
ментальні, лабораторні та статистичні методи 
досліджень.

Дослідження виконано на аутбредних ста-
тевозрілих щурах (самцях), що утримувалися 
у віварію ННТЦ МБД НФаУ. Тварин утримували 
в окремій кімнаті з контрольованими параметрами 
мікроклімату: температура повітря – 18–22°С, 
відносна вологість повітря – 50–65%, світловий 
режим – «12 годин день/ніч», у пластикових кліт-
ках з індивідуальною вентиляцією [2]. Стерилі-
зацію приміщення за допомогою УФ-лампи здій-
снювали щоденно. Тварини мали вільний доступ 
до води (попередньо відстояна водопровідна вода 
з напувалок). Для годування тварин використову-
вали гранульовані збалансовані комбікорми (ТУ.
У15.7-2123600159-001:2007). Догляд за твари-
нами проводили відповідно до стандартних опе-
раційних процедур ННТЦ МБД НФаУ. Усі етапи 
дослідження проведені згідно з Директивою 
Європейського Парламенту та Ради ЄС 2010/63/
ЄС від 22 вересня 2010 р. «Про захист тварин, що 
використовуються в наукових цілях» [4].
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Перед проведенням експерименту тварини 
пройшли акліматизацію протягом семи діб. Про-
тягом періоду акліматизації проводили щоденний 
огляд кожної тварини (оцінювали поведінку та 
загальний фізичний стан), спостерігали за твари-
нами для виявлення можливих випадків захворю-
ваності або смертності.

Ранозагоювальну активність дослідних зраз-
ків вивчали на моделі повношарової трафаретної 
рани [6]. Дослідження проводили на 36 щурах 
самцях масою 250±20 г, віком 3,5 місяці.

Площинні рани відтворювали на попередньо 
депільованій ділянці шкіри, у наркотизованих 
тварин (тіопентал, 40 мг/кг), для цього вирізали 
шкіру за допомогою хірургічних ножиць, пінцету 
та трафарету. Трафаретні рани були виконані роз-
міром 2х2 см2 (400 мм2). Шкіру та інструменти 
обробляли 96% розчином етилового спирту. Після 
хірургічного втручання рану обробляли 3% роз-
чином перекису водню.

Тварин розподіляли на шість експерименталь-
них груп по шість тварин у кожній:

Група № 1 – позитивний контроль, тварини 
у яких не проводили лікування (ПК).

Група № 2 – тварини, яким на тлі лікування 
наносили жиро-воскову основу олівця без діючих 
речовин.

Група № 3 – тварини, яким на тлі лікування 
наносили олівець з екстрактом манго.

Група № 4 – тварини, яким на тлі лікування 
наносили олівець з олійним екстрактом ЛРС.

Група № 5 – тварини, яким на тлі лікування 
наносили олійний екстракт ЛРС.

Група № 6 – тварини, яким на тлі лікування 
наносили олівець з олійним екстрактом ЛРС та 
екстрактом манго.

Досліджувані зразки наносили щодоби один 
раз на добу тонким шаром в емпіричній дозі 
100 мг/см2 (без втирання) впродовж 21 доби. 
Винятком був олійний екстракт, який наносили 
в аналогічному режимі, але в дозі 60 мг, для 
порівняння активності засобу та самої діючої 
речовини, що були еквівалентними за вмістом 
олійного екстракту.

Показником верифікації виразності раноза-
гоювальної дії зразків була зміна площі трафа-
ретних ран (S, мм2), контроль якої проводили 
в динаміці через одну добу. Характер загоєння 
ран оцінювали за наявності набряку та гіпере-
мії у динаміці. Площу вимірювали за методом 
Л.Н. Попової [7], прикладаючи до рани прозорий 
трафаретний міліметровий папір, і вираховували 
площу ран (у мм2).

Отримані результати виражали у вигляді 
середнього арифметичного значення (M) та стан-
дартної помилки середнього (SEM). Порівняння 
між досліджуваними групами проводили за допо-
могою параметричних методів аналізу (post-
hoc Tukey HSD test). Вірогідність відмінностей 
визначали за рівнем значущості Р˂0,05. Статис-
тична обробка проведена з використанням базо-
вого пакету програм MS Exel 2007 та IBM SPSS 
Statistics 22 [8].

Результати дослідження показали, що у тва-
рин із групи позитивного контролю процес заго-
єння рани супроводжувався гіперемією та набря-
ком, які спостерігалися протягом декількох днів, 
після чого рани починали покриватися сухою 
кіркою. Макроскопічні ознаки запалення з часом 
поступово зменшувалися, у подальшому спосте-
рігалася епітелізація рани. Візуальних ознак при-
єднання інфекційного процесу у жодної оперова-
ної тварини не спостерігали.

Повного загоєння плоскошарових ран у цій 
групі не спостерігалося на останню 21 добу спо-
стереження, проте очевидно, що у цей термін 
процес загоєння майже підходив до завершення: 
91,9% поверхні рани починаючи від першого спо-
стереження було відновлено (табл. 1).

Застосування лікарської форми без діючої 
речовини жодним чином не прискорювало про-
цес загоєння, а й навіть ускладнювало його. Так, 
на 7, 17, 19 та 21 добу середня площа рани у цій 
групі була вірогідно більшою, ніж відповідні за 
терміном спостереження показники в групі ПК 
(табл. 1). Імовірно, це пов’язано з олійною при-
родою олівця, що створювало гідрофобну плівку, 
яка заважала на перших етапах загоєння та не 
давала рані підсушуватися.

Використання олівця з екстрактом манго як 
тест-зразка також не призводило до помітного 
прискорення загоювального процесу. Лише на 
останню 21 добу спостереження площа поверхні 
рани тварин групи 3 з екстрактом манго була ста-
тистично меншою на 35,6% порівняно з позитив-
ним контролем, що, однак, не свідчить про наяв-
ність потужної репаративної активності цього 
зразка (табл. 1).

Тест-зразок з олійним екстрактом ЛРС у даному 
експерименті продемонстрував наявність поміт-
ної репаративної активності, що, по-перше, від-
дзеркалювалося у зменшенні часу, необхідного 
для повної репарації: на 21 добу спостереження 
ознак рани не спостерігалося у жодної тварини. 
Окрім того, починаючи з п’ятої доби спостере-
ження середня площа рани у тварин у цій групі 
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була вірогідно меншою, ніж у тварин у групі ПК, 
що свідчить про прискорення репаративних про-
цесів на тлі застосування тест-зразка (табл. 1).

Застосування олійного екстракту ЛРС, який 
застосовували для приготування окремих тест-
зразків, також продемонструвало помірний репа-
ративний ефект. Як і в групі 4, починаючи з п’ятої 
доби спостереження середня площа рани у тварин 
у групі 5 була вірогідно меншою, ніж у тварин 
у групі ПК. Разом із тим значних відмінностей 
між динаміками загоєння в групах 4 та 5 не від-
значалося. Лише на 11 добу була зареєстрована 
статистична різниця між аналогічними показни-
ками у цих групах, проте це, скоріше за все, сто-
хастичний випадок (табл. 1). Разом із цим слід 
відзначити, що час, необхідний для повного заго-
єння, у групі 5 зменшувався. Ураховуючи вищена-
ведене, а також той факт, що кількість рослинного 
екстракту в олівці була еквівалентною дозі в групі 
5, можна припустити, що сама лікарська форма 
певним чином впливає на динаміку ранового про-
цесу. Через утворення стійкої гідрофобної плівки 
репараційні процеси на стадії ексудації усклад-
нюються, тоді як за дозрівання рубцевої тканини 
та первинної епітелізації, навпаки, – прискорю-
ються. Незважаючи на те що екстрагент також 
має ліпофільну природу, зразок у формі екстракту 
не міг зберігати постійну щільну адгезію з рано-
вою площиною, що, ймовірно, прискорювало 
підсушення рани порівняно з олівцем. З іншого 
боку, ці результати також можуть указувати на 
прийнятні фармацевтичні характеристики лікар-
ської форми олівцю, як то добрий контакт форми 
з місцем нанесення.

Найбільш значний репаративний ефект про-
демонстрував тест-зразок олівця з комбінацією 
екстракту манго та олійного екстракту суміші 
ЛРС. Уже на 17 добу спостереження рани тварин 
у групі 6 були повністю епітелізованими, а почи-
наючи з третьої доби спостереження площа рано-
вого дефекту в цій групі була статистично мен-
шою, ніж у всіх інших експериментальних групах 
(табл. 1). Незважаючи на те що екстракт манго 
сам по собі не виявив помітних репаративних 
властивостей, очевидно, він певним чином був 
здатний потенціонувати ранозагоювальну актив-
ність олійного екстракту ЛРС, що давало йому 
змогу набагато швидше прискорювати процес 
регенерації.

Висновки. Таким чином, отримані дані пози-
тивної динаміки планіметричних показників на 
моделі трафаретних ран у щурів продемонстру-
вали наявність ранозагоювальної дії у тест-зразка 
з комбінованим складом – екстрактом манго та 
олійним екстрактом суміші ЛРС.

Застосування олівця з комбінацією екс-
трактів під час лікування трафаретної рани 
сприяє більш швидкому перебігу загоєння, 
що за клінічного застосування може сприяти 
зменшенню ризику інфікування, розповсю-
дженню інфекції та скороченню площі рано-
вого дефекту. Зразок може бути впроваджений 
як косметико-гігієнічний репарант, напри-
клад для використання при потрісканих губах, 
викликаних сухістю.

Ураховуючи вищезазначене, подальші фарма-
кологічні дослідження саме комбінованого зразка 
є найбільш перспективними.
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