
рЕцЕнзIя

професора закладу вищоi освiти кафедри фармакогнозii та нутрицiологii

[{ar{ioгra.1rbHoI,o фармачевтичного унiверси,геТУ, /tок,гора фармаIlевl-ичних

1tayц. rrрофесора Бурли Ha:rii €вl-енiiвни на дисертацiйну роботу XaHiHoi

Ha-I a.rIii I}алимiвни <<Науково-експериментальнi гriлхо/]и lio визначення

бiо:tсlсr.уltнос,гi важкорозчинних речовин на прикладi кверuеl,ину)), rIолану ло

спецiалiзованоТ вченоТ Ради дФ 64.605.078 при Начiональному

фармаrlевl,ичному унiверси,ге,гi, шо утворена для розгляду та проведення

разового захис,l,у дисертацiТ на злобутlя наукоtsого ступеня доктора фiлософiТ

з газtузi знань <Охорона здоров'я>> за спецiальнiстю 226 <<Фармаtliя,

промислова фармачiя>

Актуальнiсть теми

Для розвитку вiтчизняноТ фармашевтичноТ галузi на сьоI,одIti

аналiзу та},llроваl{жую-l,ься сучасrri пiдходи шоло проведення

фармацев,гичноТ розробки лiкарських гtрепаратiв.

()лrlим з таких пiдходiв с використання бiофармацев,гичнот системи

к",rасифiкацiй, що враховус чинники, якi впливають на всмоктуванI{я .lriKiB,

розчингtiсть та кишкову проникнiсть.

важливим с те, шо приналежнiсть TicT чи iншоi речовинИ До оДнОГО :]

класiв бiофармацевтичноТ сисеми кrrасифiкацiй' створю€ уN,Iоl]И /{,чя

ви:]IIачеIIIIrI tиtiж;tивостi гlроведеFII]я /]ос.ltiлжень iп yitro. 'l'акиl,i ltiltхiд за

Ilо.греби ,Ilозвоjlя(, :]Itи:]ити заJlученI{я дослiдiв iп vivcl, що з точки зору норм

бiос,t,ики с акI,уаJIьIIим.

Усе це cTBoploe пiдгрунтя для розробки нових пiдходiв до вивчення

вивi.ltьttеt]l{я рсчОвиtI З низькоЮ розчиннiстю У водних сереtцовиutu".''Т'ому

rlре/цс.гавJlеI,iа На,t,а;Iiсю Валимiвноrо лисертацiйна робота, яка присвячена

визначснгrкl бiодос,I,уlIнос,Гi rзажкорОзчинних речовин на ilрик"цадi кверцеl,иIrу

в рамках провеllеrlня iп vitro, с нагаJIь}{ою ],а актуальноtо.



ЗвОязок роботи з науковими програмами, планами, темами,

грантами. /{исертачiйна робота виконана у вiдповiдностi з llланом

проблемноТ KoMiciT <Фармацiя> N4оЗ ,га HAN4H УкраТни i е фраг,мен,гом

K9N,1IlJIcKcltoT ttayKoвo - дос:tiлrtоТ робоr,и Нацiонаrlьного фармацевтичI{оI,о

уrriверси,геr,у <<Розробка ,га ва;riдацiя методiв контроjIю якостi .lliкарських

засобiв аlI,гечноl,о 1,а IIромислового виробrrицтва) Лq державноТ ресс,граrдiТ

0l 14U000949.

Наукова новизна отриманих результаr,iв. /{исерr,анткоIо tlpoBelleнo

робо.гу шо/tо теоре,гичного обгрунтування розробки оригiнального пiдхолу ло

цроведення тесту <розчинення)) для важкорозчинних у водних середовишах

бiологiчно активних речовин (на прикладi кверцетину) вiдповiдно /{о вимог

Ilас,ганови з проведення процед},ри бiовейверу,га /IФУ

Розроб.lrено нов\' \Iе,го-ltlк\ визначення межi розчинностi кверцетигtу iз

викорис,l,аIlI{я\,1 t]I]PX-]\1C 1 Bo.trto\l\, сере.lовиrцi iз нейтральним рН.

з.,tобувачкою на ltрик,tаJi кверцетину запропоновано альтернативний

N{етод лля кiлькiсного визначення шлежi розчинностi важкорозчинних

речовиI].

Уперrше проI]еjlено кореляшiЙний аналiз даних iп yitro l iп yiyo дltя

препарату <<Квертин>.

новизна дослiджень пiдтверджена патентом Укратни на корисну

модеJlь NЬ l521l5 <Спосiб визначення MelKi розчингtос,гi /UIя речови[lи,

обмехrеtло розчинrrоТ у волi>.

Прак1ичltе значення оl,риманих резульr,атiв. /{исерr,аriткоIо

розроблений та заIlропонований оригiнальний пiдхiд для проведення тесту

<<Розчинення)) важкорозчиннлIх у водi речовин на прикладi кверuетину. [{ей

пiдtхiд може викор1.Iс,l,овуватися на практицi пiд час фармацевтичноТ рофобки

тI]ер/(их лiкарських форм.

N4еr.ол вс.гановJIення lиеlкi розчинностi дJIя субстанцiй, обмеженсl

розчинних у всlдi речовин апробовано в умовах промисJIового гtiдприсмства

та внесено до плану наукових розробок ФК кЗдоров'я)) на 202з-2024 рр.
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Сгrосiб математI4чного розрахунку rиежi розчинностi кверцетину буле

ввелено до rrацiонаJIьного тексту fержавноi Фармакопеi УкраТни.

Результаr,и дисертаIIiйного lIослiдlкення вгIровалжено у HayKol]o-

,,1ос_ltiдltу робо,гу кафе:tр зак;rадiв виrцоТ освi,ги, а саме: JIbBiBcbKot,tl

ttatliotta.;tbFIoI,o меilичItоl,о унiверситет1, iMeHi /Jанила I-алицькоt-о,

Заttсlрiзькоl,о lr{epжaBHoI,o медичного унiверситету, ТернопiльськоI,о

нацiонального медичного унiверситету iM. I. Я. Горбачевського.

Аналiз основного змiсr,у роботио ступiнь обrрун,гованостi наукових

lцос.lliджень i висновкiв. lJисертацiйна робота XaHiHoT НаталiТ Вадимiвttи

викJIадена на 200 cTopiHKax друкованого тексту, включас анотацiю, вступ, 6

роздiлiв, загальнi висновки, список використаних джерел, додатки. Робот,а

iлюстрована 7В таблицями та 40 рисунками.

У першоittу розdi,,li .,tисер,I,а}tтка наволи,гь аttа.пiз сучасних rri:txol{iB /to

виI]tIсIlI{я кitlе,r,лtки розчинеlIIIя рос-lIиIIIIих KoN,lttoHetlt,iB, зокрема кверIIе,гину.

!руzuй розdi.l ь,tiс,гит,ь опис об'сктiв дос;riдження, характеристику

методiв, приладiв, реактивiв i методик, якi було використаI{о у холi

виконання дисертацiйноТ роботи,

У mреmьому розс)iri представлено резу"цьта,ги визначенFIя кiлькiсного

значення межi розчинностi кверчетину.

f{исертанткою прLIведенi eTatrtt розробкlr та валiдацiйнi характеристики

новоТ методики визначення Iочного значення межi розчинностi кверце,гину у

волIlоr,lу ссрсловиrцi iз зас,гос},ваIlням методу BEPX-N'IC.

KpiM ,I,o1,o, ItаtзеJ(енi резуj]ь,га,ги розробки оригirrальноТ а.]Iьl,ерна,гивноТ

ме,l,о/{ик14 визначеI]L{я ,l,оIIного значення межi розчинностi кверцетину у

BoднoMy середовищi при кислих значеннях рН (вiд З,0 до 5,0) iз

застосуванняN{ \,1етоду ТОС.

Чеmверmuй розdiл починасться з обГрунтування спроби застосуRання

запроrlонованого tliдход1, для анаJIiзу лiкарських засобiв шляхом визI{ачення

бiодосr,угrнос,гi кверцетину в tIроцесi фармацевтичноТ розробки.



У Ilboп{y роздiJIi IIредставлено резуJIьl,ати розробки новоТ методики

кi;rькiс,ного tsизначення кверIIетину в умовах тесту <Розчинення)) таблет,ок

кКвер,гин> (виробництво (ПАТ НВЦ БОРШАГIВСЪКИЙ ХФЗ), УкраТна) з

l]икорLlстанIIям методу ВtjРХ-N4С. KopeKтrricTb розроблегrоТ методики

r l i;'1,1,Bep;tlKe ня l l] J Iя хо м I IpoBc,r{eItLlя Ba,rr iдаrtiТ.

П'яmuй розdiл присвячений дослiдженню подiбностi мiж рiзними

склалами препаратiв на прикладi вивчення вивiльнення кверце],ину з

лiкарського засобу <<Синупрет> за процедурою бiовейвера.

Експериментальними досrIiдхiення\ItI встановлеI]о KopeKTHicTb розробленоТ

метоl(ики tsизначення кверцетин\, -l-,lя препаратiв <Синупрет-екстракт)) та

<Синупрет-форте>.

У шосmому розdiлi наведено результати вивчення бiоеквiвалентностi

IIреIIара,гiв K/leтpaJleKc)) т,а <<I1peIrapar1, .I[> згiдно з умовами Настанови :]

бiовейверу ,I,a викорис,I,ання tIового tIi,цхол}, ло вивчення вивi-ltьненrlя

кверI{е,l,иi{у.

За допомогою валiдацiйних дослiджень авторкою доведено можливiсr,ь

використання розроб:rеноi методики BEPX-N4C для проведення бiовейверу

ориl,iнального препарату </{етралекс) та йсlго генеричного аналога.

!оdumкu. L(ей роздiл представлений обов'язковими додатками, Il{o

регламентованi N4OH (список публiкацiй здобувачки та апробацiя результа,гilз

дисертацii), а також акти впровадження та iнформацiя щодо валilцацii

заIIроI lOI IоваI]их ме,годик.

IJлtсновки дисер,гацiйноТ робоr,и узаr,альнюють результати проведених

]locJIilt}KeI{b i ttовнiстю вiлгtовiдають поставленiй MeTi i завданням. С.lriд

нагоJIосиl,и, що 1,ематика рецензованоТ роботи актуальна для сучасноТ

фармацiТ.

Повнота викладення матерiалiв дослiдження в опублiкованих

роботах. За матерiалами дисертацiйноI роботи опублiковано 11 наукових

робiт: 3 cTaTTi у наукових фахових видання, з яких 2 cTaTTi в журн€Lлi, який



irr;цексус,гься у базi Scopus, 1 гIаr,ен,г УкраТни на корисну модеJIь. 1 ,гез

доповiдей.

I}ар.го вiдмiтити, що публiкацiт повнiстю вiдображаю,гь основний змiсr,

J{исер,гаt(iйrrоТ роботи.

дна.lriз /Iисерl,аIIiТ rrоказав, lцо воFIа груI]тусться на достатнiй кiлькостi

сксIlсриN,IсI{.гаJlьних лос;tiлясень, виконаних на високому науковому piBHi.

Олержанi результати логiчно викладенi авторкою у роботi, Що забезпечус

легкiсr,ь сприйнят,гя rплатерiалу. Щостовiрнiс,гь даних, одержаних у ходi

провеllених лослiдrкень, рекоNIендацiй та висновкiв, якi сформу;rьоваIIо

лисертанткою, не викликають cr rrHiBiB,

fJисертацiйна робота оформлена вiдповiдно до сучасних вимог та не

виявляс ознак академiчного плагiату.

Ilри реrlензуваннi /]исерl,аIliйноТ робо,ги виникли /Iеякi зауваження i

llроIIозиttii:

l. IIа мiй IIоl.Jlя/l, гrоr,рiбно було бiльrrr аргументовано ВкаЗаТи ЧОМУ Д,ЦЯ

дослiдження ви обрали TaKi препарати як <СинУпрет)) та к!етралекс)).

2. [{а мiй погляд. п. п.2.1.6 доцiльно об'сднати з iншим, оскiльки BiH

займас менше половини сторiнки,

з. llодеку,.чи зу сr,рiчаються рiзнi назви одного й того ж реактиI]у,

наI]риклал. соляна кислота та хпористоводнева кислота. fiоцiльно

вказувати по тексту одну назву.

.,1. IIо .гекс.гу, зусгрiчаIо,гься пооi{t{нокi с,глtлiстичнi, граматичнi та технiчнi

IIомиJIки.

вказанi зауваження i пропозиrriт не мають принципового значення,
t.

нося1ь бiльш рекомендацiйнлrй характер i не знижують позитивнот оцiнки

робо,ги.

у порядку дискусiт вважаю лоцiльним, шдоб дисертан,гка вiдповillа на

,гакi заIrитаIIня:



l. Якi пле,годи rla сьогоднi викорис,говують на прак,гицi

межi розчинностi ре.ловин?

Як ви вважасте, чи може розроблена вами методика

розчиннос,гi кверIIеl-ину методоN{ BtlPX-N4C бути

ittlttих речоtзиtl?

для визначення

визначення межi

зас госоtsаIIа j(JIя

)

Висновок. На пiдставi вишевикладеного мо}кна зробити висновок, що

дисертаuiйна робота XaHiHoi НаталiТ Вадимiвни на тему <Науково-

експеримен,rа"цьнi пiдходи до визначення бiодоступностi важкорозчI4нrIих

речовин на IIрикладi кверuетину> вiltповiдас вимогам Гlорядку прису/Iження

ступеня доктора фiлософii та скасування рiшення разовоi спецiалiзованоТ

вченоТ ради закладу вищоТ освiти, науковоТ установи про присудження

с,I,\,llсtlя ;цокторil фi:IософiТ, затверд}кеного поста}Iовою Кабiне,гу N4iHicтpiB

Украiгrи вiд 12 сiчrrя 2022 р. J\ч 44. а iT aBтopKa XaHiHa Наr,алiя Валимiвllа

засjIуl,овус на IIрисвоснl{я I{а,yковоt,о с1,},l]еня -]ок,гора фiлософiТ з галузi знаIIь

<()xoporIa здоров'я>> за сttецiальнiстю 226 <<Фарrrацiя, промислова фармаrliя>.
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