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СТУПІНЬ АКТУАЛЬНОСТІ ОБРАНОЇ ТЕМИ ДОСЛІДЖЕННЯ

Пошук перспективних джерел біологічно активних речовин (БАР), 

створення на їх основі нових лікарських засобів, а також розробка сучасних 

методів стандартизації лікарської рослинної сировини і фітозасобів -  важливі 

завдання сучасної фармації. Особливої уваги заслуговують лікарські рослини, 

які здавна використовуються в нетрадиційній медицині. До таких рослин 

належать види роду Підмаренник -  Galium L. родини Маренові -  Rubiaceae Juss.

Рід Підмаренник (Galium L.) родини Маренові (Rubiaceae Juss.) на 

території України представлений близько 70 видами. До найбільш 

розповсюджених видів роду відносяться підмаренник справжній (Galium 

verum L.) та підмаренник чіпкий (Galium aparine L.). В Україні їх здавна 

застосовують у народній медицині як сечогінні, жовчогінні, кровоспинні, 

протизапальні, седативні та бактерицидні засоби.

Вітчизняною фармацевтичною промисловістю випускається препарат 

«Тазалок» гормонорегулюючої, антипроліферативної, протизапальної, 

седативної та загально зміцнювальної дії, до складу якого входить настойка 

трави підмаренника справжнього. Рідкий екстракт підмаренника справжнього 

входить до складу біологічно активних добавок «Energy Gynex» та «Energy 

Regalen» (Energy Group, Чехія) для нормалізації стану ендокринної системи, 

активізації роботи шлунково-кишкового тракту, нирок.

Підмаренник чіпкий входить до складу гомеопатичного засобу «Galium- 

Heel» (Heel, Німеччина) імуномодулюючої, протизапальної, дезінтоксикаційної 

та дренажної дії. Екстракт із трави G. aparine міститься у складі біологічно



активної добавки «Lymphatic Drainage» (Nature’s sunshine products, INC, США), 

який тонізує роботу лімфатичної системи, та використовується для лікування 

збільшених лімфовузлів.

У зв'язку із збільшенням кількості вторинних імунодефіцитів проблема 

захворювань, зумовлених порушенням у системі імунітету, переросла у 

глобальну медико-соціальну проблему. Для корекції імунодефіцитних станів 

переважно використовуються синтетичні препарати. На фармацевтичному ринку 

України кількість фітопрепаратів із імуномодулюючою дією незначна. Поряд з 

тим, вони мають ряд переваг поряд з синтетичними.

Тому тема дисертаційної роботи Шинковенка Ігоря Леонідовича, яка 

присвячена комплексному фітохімічному дослідженню сировини та екстрактів 

на основі видів роду Підмаренник, розробці технологій одержання лікарських 

субстанцій імуномодулюючої дії, стандартизації сировини та екстрактів з неї, 

встановленню класів БАР, які спричинюють фармакологічний ефект, є 

актуальною та доцільною.

ЗВ’ЯЗОК РОБОТИ З НАУКОВИМИ ПРОГРАМАМИ, ПЛАНАМИ, ТЕМАМИ,

ГРАНТАМИ

Дисертаційна робота виконана в рамках комплексної науково-дослідної 

роботи НФаУ «Фармакогностичне дослідження лікарської рослинної сировини 

та розробка фітотерапевтичних засобів на її основі» (номер державної реєстрації 

0114U000946) відповідно до плану Проблемної комісії «Фармація» МОЗ та 

НАМИ України.

НАУКОВА НОВИЗНА ОТРИМАНИХ РЕЗУЛЬТАТІВ

Одержані дисертантом результати дають змогу вирішити наукову 

проблему комплексного фітохімічного дослідження сировини та екстрактів 

підмаренника справжнього (Galium verum) та підмаренника чіпкого (Galium 

арагіпе), розробки параметрів їх стандартизації, встановлення груп БАР, які 

зумовлюють їх імуномодулюючу дію.

2



Дисертантом на основі результатів власних досліджень та з урахуванням 

даних наукових першоджерел проведено дослідження взаємозв’язку між 

морфологічними ознаками 31 виду роду Galium і наявністю в них флавоноїдів: 

ізоройфоліну, лютеолін-7-О-арабінозилглюкозиду, діосметин-7-O-

глюкопіранозиду, палюстрозиду, діосметин-7-О-ксилоглюкозиду;

фенолкарбонової та гідроксикоричних кислот: ванілінової, кофейної,

неохлорогенової; і]5идоїдів: асперулозиду, асперулозидової кислоти,

деацетиласперулозиду, 10-деацетиласперулозидової кислоти, скандозиду, 

монотропеїну, геніпозидової кислоти.

Автором визначено основні технологічні параметри трави G. verum та 

трави G. арагіпе: насипний об’єм та насипну густину до та після усадки 

сировини, питому, об’ємну густину, пористість, нарізність, вільний об’єм шару, 

коефіцієнти поглинання розчинників.

Визначено закономірності екстрагування основних груп БАР із трави 

G. verum та із трави G. арагіпе: розміри часток ЛРС 3 - 4  мм, співвідношення 

сировина -  екстрагент 1 : 1 0 ,  кратність екстракції -  3, тривалість одноразової 

екстракції ЗО хв.

Дисертантом уперше для роду Galium виявлено кверцетин-З-О- 

рамноглюкозид-7-О-глюкозид. У траві G. арагіпе вперше ідентифіковано та 

встановлено вміст я-гідроксибензойної кислоти, 4-0- та 5-О-кофеїлхінних 

кислот, 3,4-, 3,5- та 4,5-О-дикофеїлхінних кислот, ізорамнетин-З-О-

глюкорамнозиду, кверцитрину та кверцетин-З-О-рамноглюкозид-7-О- 

глюкозиду. Вперше у траві G. verum та траві G. арагіпе виявлено та встановлено 

вміст еускафової та торментинової кислот, бетуліну та лупеолу. У траві G. verum 

вперше виявлено уваол та встановлено його вміст.

Автором вперше методом газової хромато-мас спектрометрії досліджено 

мономерний склад водорозчинних полісахаридів (ВРПС) трави G. verum та 

G. арагіпе, встановлено вміст відновлюваних цукрів у складі ВРПС, досліджено 

їх амінокислотний, елементний склад, встановлено вміст золи. Досліджено 

динаміку екстрагування пектинових речовин із шроту трави G. verum та 

G. арагіпе, уточнено наукові дані стосовно вмісту в них функціональних груп,
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визначено вміст золи та елементний склад.

Автором вперше отримано сумарні комплекси нейтральних і кислих 

полісахаридів (ВРПС разом з пектиновими речовинами), визначено їх склад.

Встановлено, що доцільною є комплексна переробка досліджуваної 

сировини -  отримання ВРПС після послідовно отриманих із трави G. verum та із 

трави G. арагіпе за раніше розробленою методикою ліпофільних та фенольних 

комплексів.

Дисертантом розроблено параметри стандартизації екстракту рідкого GA- 

V із трави G. арагіпе та екстракту рідкого GV-96 із трави G. verum, досліджено 5 

серій їх на відповідність розробленим вимогам.

Уточнено наукові дані стосовно антибактеріальної активності субстанцій 

із трави G. verum та із трави G. арагіпе.

Вперше встановлено, що екстракти, ВРПС, пектинові речовини та 

сумарний комплекс ВРПС і пектинових речовин із трави G. verum та із трави 

G. арагіпе проявляють імуномодулюючу активність. Знайдено пряму залежність 

між вмістом гідроксикоричних кислот і рівнем імуномодулюючої активності 

спиртових і спирто-водних екстрактів із досліджуваної сировини. Виявлено 

синергізм імуномодулюючої активності ВРПС і фенольних сполук у складі 

екстрактів GV-V із трави G. verum і GA-V із трави G. арагіпе.

Встановлено доцільність отримання сумарних комплексів ВРПС з 

пектиновими речовинами із трави G. verum то. із трави G. арагіпе, оскільки вони 

мають вищий рівень імуномодулюючої дії, ніж окремо ВРПС та пектинові 

речовини.

Новизну досліджень підтверджено патентами України на корисну модель 

№ и201704409 від 10.11.17 р. «Спосіб одержання засобу імуномодулюючої дії з 

трави підмаренника справжнього» та № и201901943 від 12.08.19 р. «Спосіб 

одержання засобу імуномодулюючої дії з трави підмаренника чіпкого».

ПРАКТИЧНЕ ЗНАЧЕННЯ ОТРИМАНИХ РЕЗУЛЬТАТІВ

Дисертаційна робота має значну практичну цінність. На основі проведених 

досліджень дисертантом доведено можливість використання субстанцій із трави
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підмаренника справжнього та із трави підмаренника чіпкого як 

імуномодулюючих засобів.

Результати визначених автором технологічних параметрів досліджуваної 

сировини та встановлені закономірності екстрагування БАР стали підґрунтям 

для розробки технологічної схеми одержання рідких екстрактів, полісахаридних 

комплексів, пектинових речовин та сумарних вуглеводних комплексів із трави 

G. verum та із трави ХЗ. арагіпе з антибактеріальною та імуномодулюючою 

активністю.

На основі результатів визначення вмісту основних груп БАР та інших 

показників якості дисертантом розроблено проекти методик контролю якості 

(МКЯ) «Підмаренника чіпкого трава» «Підмаренника чіпкого екстракт рідкий» 

та «Підмаренника справжнього екстракт рідкий».

Технологію отримання екстракту рідкого з трави підмаренника 

справжнього апробовано на обладнанні ТОВ «КФК» Грін фарм Косметик», МКЯ 

на розроблений екстракт передано для подальшої фармацевтичної розробки та 

впровадження у виробництво, що підтверджено відповідними актами 

впровадження.

Результати дисертаційної роботи впроваджені у навчальний процес та 

науково-дослідну роботу ряду споріднених кафедр ВНЗів України, що 

підтверджено відповідними актами впровадження.

ПОВНОТА ВИКЛАДЕННЯ МАТЕРІАЛІВ ДОСЛІДЖЕННЯ В 

ОПУБЛІКОВАНИХ РОБОТАХ ТА АВТОРЕФЕРАТІ

Основні наукові положення та висновки дисертаційної роботи 

опубліковано в 25 наукових працях, у тому числі у 8 статтях у наукових фахових 

виданнях, з яких 4, що індексуються в міжнародних наукометричних базах 

Scopus та Web of Science, 15 тезах доповідей та 2 патентах України на корисну 

модель.

Дисертаційна робота апробована на 15 конференціях, з них 4 закордонних.

Кількість, обсяг та зміст наукових праць відповідають вимогам, які 

висуваються до публікацій основного змісту дисертації на здобуття наукового
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ступеня кандидата наук.

Аналіз дисертаційної роботи та автореферату дисертації дає змогу 

стверджувати про ідентичність викладення ключових положень. Наведені в 

авторефераті положення і висновки у повній мірі викладено і обґрунтовано у 

дисертаційній роботі.

*

ОЦІНКА ЗМІСТУ ДИСЕРТАЦІЇ, її ЗАВЕРШЕНОСТІ ТА ОФОРМЛЕННЯ

Дисертаційна робота складається зі вступу, огляду літератури, п’яти 

розділів з результатами експериментальних досліджень, загальних висновків, 

списку використаних літературних джерел і додатків. Дисертацію викладено на 

252 сторінках друкованого тексту, обсяг основного тексту складає 178 сторінок.

Результати експериментальних досліджень підтверджено значним 

ілюстративним матеріалом -  49 таблицями та 46 рисунками. Список 

використаних наукових першоджерел містить 209 найменувань, з них 47 

кирилицею та 162 латиною.

Дисертаційна робота починається з анотації українською та англійською 

мовами, оформленої згідно з вимогами наказу № 40 від 12.01.2017 р. «Про 

затвердження вимог до оформлення дисертацій».

У вступі викладено обґрунтування теми дослідження, сформульовано 

мету та завдання дослідження, які відповідають темі, висвітлено новизну та 

практичну значимість роботи, наведено інформацію про апробацію результатів 

досліджень на науково-практичних конференціях.

У розділі 1 автор приводить критичний аналіз даних літератури стосовно 

ботанічної характеристики, ареалів та поширеності, вивченості хімічного складу, 

застосування у медицині та народногосподарського значення Galium verum L. і 

Galium aparine L. Детально проаналізовано матеріал раніше захищених 

дисертацій. •

Дисертант окреслює коло невирішених питань та робить висновок про 

перспективність проведення фітохімічних досліджень сировини та екстрактів 

G. verum та G. aparine.
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Огляд літератури за темою засвідчує ґрунтовне ознайомлення дисертанта 

зі спеціальними джерелами, вміння їх систематизувати, критично розглядати, 

виділяти суттєве, оцінювати зроблене раніше іншими дослідниками, визначати 

головне у сучасному стані вивчення теми.

У розділі 2 «Матеріали і методи досліджень» автором наведено перелік 

видів для морфологічного та хроматографічного дослідження; характеристику 

об’єктів дослідження; використані у роботі методи фітохімічного дослідження; 

методики визначення технологічних параметрів сировини; інформацію про 

обладнання, яке використовувалось при проведенні досліджень; вказано 

використані при проведенні фармакологічних досліджень методики in vitro; 

формули розрахунків та використані статистичні методи, що відповідають 

вимогам ДФУ.

У розділі 3 «Вивчення корелятивних зв’язків між морфологічними 

ознаками і наявністю БАР у видах роду Galium» представлено результати 

власних хроматографічних досліджень 17 видів роду та з урахуванням даних 

наукової літератури результати визначення взаємозв’язків між морфологічними 

ознаками 31 виду роду Galium та наявністю в них 5 флавоноїдів (ізоройфоліну, 

лютеолін-7-О-арабінозилглюкозиду, діосметин-7-О-глюкопіранозиду,

палюстрозиду, діосметин-7-О-ксилоглюкозиду), 1 фенолкарбонової і 2 

гідроксикоричних кислот (ванілінової, кофейної та неохлорогенової кислот) та 7 

іридоїдів (асперулозиду, деацетиласперулозиду, скандозиду, монотропеїну, 

асперулозидової, 10-деацетил-асперулозидової та геніпозидової кислот).

Особливістю проведеного дослідження було встановлення автором 

закономірністі між морфологічними ознаками та наявністю сполук окремих груп 

БАР, і виявлення спільних морфологічних ознак, що корелюють з більшістю 

сполук трьох різних груп БАР.

За результатами досліджень зроблено висновок про перспективність 

дослідження трави G. verum та G. арагіпе як джерел БАР.

У розділі 4 «Одержання субстанцій з трави Galium verum та Galium арагіпе, 

встановлення їх компонентного складу» дисертант приділяє увагу дослідженню 

технологічних параметрів трави G. verum та трави G. арагіпе, встановленню
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закономірностей екстрагування основних груп БАР в залежності від ступеню 

подрібнення сировини, тривалості одноразової екстракції та їх кратності з 

використанням води очищеної, 20 %, 60 % та 96 % етанолу в якості розчинників. 

За результатами проведених досліджень розроблено технологічну схему та 

одержано екстракти рідкі із трави G. verum та із трави G. арагіпе, які отримали 

умовні назви GV-V, GV-20, GV-60, GV-96 та GA-V, GA-20, GA-60, GA-96 

відповідно. У отриманих екстрактах автором встановлено вміст сухого залишку, 

ВРПС (для екстрактів GV-V, GV-20, GA-V та GA-20), гідроксикоричних кислот, 

флавоноїдів та суми поліфенольних сполук.

Значну увагу дисертант приділяє дослідженню БАР отриманих екстрактів. 

Так, методом хромато-мас-спектрометрії проведено дослідження мономерного 

складу ВРПС водних екстрактів із трави G. verum та із трави G. Арагіпе, а також 

визначено вміст відновлюваних цукрі. Методом високоефективної рідинної 

хроматографії (ВЕРХ) досліджено амінокислотний склад ВРПС. Виявлено 19 

амінокислот, в тому числі 9 незамінних. У отриманих ВРПС встановлено вміст 

золи загальної та елементний склад.

Методом ВЕРХ у екстрактах GV-60 та GA-60 ідентифіковано та 

встановлено вміст 11 сполук фенольної природи, в тому числі 5 

гідроксикоричних кислот та 6 флавоноїдів. Методом ультраефективної рідинної 

хроматографії з тандемною мас-спектрометрією (УЕРХ-МС) у екстрактах із 

трави G. арагіпе ідентифіковано 13 сполук, серед них флавоноїдний триглікозид 

-  кверцетин-З-О-рутинозид-7-О-глюкозид вперше виявлено не лише для 

G. арагіпе, а й для роду Galium в цілому.

У екстрактах GV-96 та GA-96 методом ВЕРХ ідентифіковано 7 сапонінів.

Автором запропоновано декілька шляхів комплексної переробки 

сировини, в тому числі одержання пектинових речовин із шроту, який 

залишається після одержання водних екстрактів, отримання ВРПС після 

послідовного отримання із сировини за розробленою попередніми дослідниками 

методикою ліпофільних комплексів; отримання сумарного вуглеводного 

комплексу, який містить ВРПС і пектинові речовини одночасно. У отриманих 

пектинових речовинах встановлено вміст функціональних груп,
8



елементний склад та визначено золу загальну.

Розділ 5 «Стандартизація сировини та екстрактів із трави Galium verum та 

із трави Galium арагіпе та підтвердження їх фармакологічної активності» 

присвячено стандартизації трави Galium арагіпе та екстрактів GA-V із трави 

G. арагіпе та екстракту GV-96 із трави G. verum, отриманих за розробленими 

технологіями, в результаті чого розроблено проекти методик контролю якості 

«Підмаренника чіпкого трава», «Підмаренника чіпкого екстракт рідкий» та 

«Підмаренника справжнього екстракт рідкий».

Наведено результати визначення антибактеріальної активності одержаних 

екстрактів. Проведені дослідження імуномодулюючої активності субстанцій на 

моделі реакції баластної трансформації лімфоцитів дозволили виявити як 

найбільш перспективні субстанції, так і залежність між вмістом окремих груп 

БАР і рівнем імуномодулюючої активності субстанцій.

Основні положення дисертаційної роботи відображені у 12 висновках, які 

логічно витікають із поставлених автором завдань при виконанні роботи. У 

висновках викладені найважливіші наукові і практичні результати, отримані в 

дисертації, з формулюванням розв'язаної наукової проблеми та їх значення для 

науки і практики. Висновки підтверджуються фактичним матеріалом та 

відповідають завданням дослідження

Все це дозволяє визнати представлені в роботі результати цілком 

достовірними, а зроблені висновки такими, що ґрунтуються на власних 

дослідженнях.

Зауваження і пропозиції.

Робота Шинковенка І. Л. відрізняється значним за обсягом матеріалом, 

оригінальними і сучасними підходами до вирішення завдань. Висновки автора 

логічно базуються на достовірних результатах експериментальних досліджень і 

не викликають сумніву.

Проте, поряд з позитивною характеристикою дисертаційної роботи 

Шинковенка І. Л. є ряд зауважень та пропозицій:

1. Робота написана грамотно, легко читається, але іноді зустрічаються
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громіздкі вирази, які є складними для сприймання: с. 46, с. 122, с. 163.

2. Висновки до розділів роботи дуже об’ємні, їх варто було б скоротити.

3. Місця та терміни заготівлі сировини доречно було б навести у 

розділі 2 «Матеріали і методи досліджень», де наведено відомості про об’єкти 

дослідження, прилади, матеріали, методи та реактиви, які використовувались 

при проведенні.досліджень, а не в додатках.

4. Проведено великий обсяг роботи з ідентифікації БАР у екстрактах. 

Тому, можливо, доцільно було навести зведену таблицю ідентифікованих БАР у 

об’єктах дослідження.

5. В меті і завданнях дослідження вказується 10 завдань дисертаційної 

роботи. А також відповідно і висновків 10. На мій погляд це трохи забагато, як 

для кандидатської дисертації. На мою думку їх кількість та об’єм напевно варто 

було б скоротити.

Проте, викладені зауваження і пропозиції мають рекомендаційний 

характер і не впливають на загальну високу позитивну оцінку виконаних 

досліджень.

В порядку дискусії хотілось би отримати відповіді автора на наступні 

питання:

1. Підмаренник справжній має більш багатий вміст діючих речовин в 

порівнянні з підмаренником чіпким (фенольні сполуки). Чому в своїх 

дослідженнях ви не обрали саме його одного для отримання екстрактів?

2. В перспективі, у вигляді якої лікарської форми Ви бачите 

впровадження Ваших досліджень в медичну практику?

Висновок про відповідність дисертації вимогам положення «Порядку 

присудження наукових ступенів».

На підставі вищевикладеного можна зробити висновок, що дисертаційна 

робота Шинковенка Ігоря Леонідовича на тему «Фітохімічне вивчення сировини 

та екстрактів на основі видів роду Підмаренник» є завершеною науковою 

працею, в якій одержано нові, науково обґрунтовані
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експериментальні результати комплексного фітохімічного дослідження 

сировини та екстрактів підмаренника справжнього (Galium verum) та 

підмаренника чіпкого (Galium арагіпе), розробки параметрів їх стандартизації, 

встановлення груп БАР, які зумовлюють їх імуномодулюючу дію, визначення 

шляхів комплексної переробки даної сировини.

За актуальністю, обсягом виконаних досліджень, новизною отриманих 

результатів, ступенем' обґрунтованості наукових положень і рекомендацій, 

результатами впровадження, повнотою викладення результатів у фахових 

виданнях, теоретичним і практичним значенням робота відповідає вимогам 

«Порядку присудження наукових ступенів», які пред’являються до 

кандидатських дисертацій, а її автор -  Шинковенко Ігор Леонідович -  

заслуговує на присудження наукового ступеня кандидата фармацевтичних наук 

за спеціальністю 15.00.02 -  фармацевтична хімія та фармакогнозія.
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