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на ДисертацiЙну роботу Белiковоi AHacTacii Геннадiiвни <<Розробка методик

одночасного визначення eHicaMiyMy йодиду, тiлорону дигiдрохлориду та

морфолiнiю тiазотату у навколишньому середовищi>>, подану до
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фармацевтйчному унiверситетi для розгляду та проведеннrI р€вового захисту

ДисеРтацii на здобуття наукового ступеня доктора фiлософii з галузi знань

<<Охорона здоров'я>> за спецiальнiстю 226 <<Фармацiя, промислова фармацiл>

Акryальнiсть теми дисертацii. Постiйне зростання фармацевтичноТ гаryзi

та свроiнтеграцiя украiЪського фармацевтичного ринку створюють HoBi виклики

як для вiтчизняних виробникiв, так i до екологii. За посиленоТ конкуренцii та

ЗростаючоТ потреби в лiкарсъких засобах, вимоги до стандартiв,якостi зростають.

Одночасно, експорт лiкарських засобiв пiдвищус ризики для навколишнього

середовища. Розробка "зелених" методик контролю якостi стае актуЕuIьною,

забезпечуючи ефективний монiторинг i захист природи. У даний час у
навколишньому середовищi Bcix краТн cBiTy спостерiгаеться наявнiсть

фармацевтичних препаратiв, засобiв особистоТ гiгiени, продуктiв косметичноТ

продукцii та продуктiв, що використовуються агробiзнесом для стимулювання

росту рослин чи худоби. Щороку вироблястъся понад двадцять мiльЙонiв тон цiеТ

продукцiТ, що потребуе додаткових дослiдженъ для оцiнки ризикiв токсичностi,

стiйкостi i бiоакумуляцii буд" яких органiчних забрулнювачiв.

Актуальним питанням з€tпишасться розробка нових специфiчних i

економlчних методик придатних не тlльки для контролю якост1 лlкарських

засобiв, але й для визначення ix залишкiв у екологiчних матрицях.

Щисертацiйна робота е фрагментом комплексних науково-дослiдних робiт

Нацiонального фармацевтичного унiверситеry МОЗ УкраТни за темою <<Розробка
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iта валiдацiя методiв контролю якостi лiкарських засобiв аптечного

промислового виробництвa> (J\Гч державноi ресстрацii НШ: 01 14U000949).

Наукова новизна одержаних результатiв. За результатами проведених
i

Белiковою Анастасiсю ГеннадiТвною експериментzLгIьних дослiджень вперше

розроблено методику рiдинноТ хроматографii, що дозволя€ одночасного визначати

суruiшi, так i в присутностi iнших лiкарських засобiв з групи антибiотикiв

(uефтрiаксон, тетрациклiн, ампiцилiн, левофлоксацин), що можуть призначатиQя

в комплекснiй терапiТ противiрусних захворювань.

Вперше авторкою застосована оригiнаrrьна методика визначення сумiшi

eHicaMiyMy йодиду, тiлорону дигiдрохлориду та морфолiнiю тiазотату методом

газовоi хроматографii з полум'яно-iонiзацiйним детектором без попереднъоТ

дериватизацii для визначення дослiджуваних речовин як у лiкарських засобах,

так i у модельних зрЕ}зках фунту. Щослiдженi екологiчнi характеристики

(розсiювання та напiврозпад) eHicaMiyMy йодиду, тiлорону дигiдрохлориду та

морфолiнiю тiазотату i розрахована <<зеленiсть> обох хроматографiчних методик

доводять, що метод ГХ-ШД мае " переваги перед методом ВЕРХ i може

застосовуватися для вище з€вначених завдань.

Практичне значення одержаних результатiв. Експеримента-пьнi

дослiдженшI дисертацiйноi роботи дозвоJuIть використати двi запропонованiдослlдженшI дисертацtйноt роОоти дозвоJUIть використати дв1 запропонован1 та

ва-гtiдованi хроматографiчнi методики дjIя iдентифiкацiI, визначення супутнiх

домiшок i кiлькiсного визначення eHicaMiyMy йодиду, тiлорону дигiдрохлориДУ

та морфолiнiю тiазотаry в рутинному фармацевтичному та судово-хiмiчному

ан€LIIlзl цих речовин
,.

арOlтражн1.

Фрагменти дисертацiйноТ роботи впроваджено в наукову роботу та

навч€lJIьний процеси профiльних кафедр Львiвського нацiон,tпьного медичного

унiверситету iMeHi ,Щанила Галицького (акт впровадження вiд |8.0З.2024 р.),

Тернопiльського нацiонального медичного унiверýитету iM. I. Я. Горбачевського

як у сумiшах, так i iндивiдуально як ,lJIътернативнi або



(акт впровадження вiд |9.0З.2024 р.), Запорiзького державного медико-

фармацевтичного унiверситету (акт впровадження вiд 19.03.202а р.).

Апробацiя результатiв роботи проведена на багатьох наукових форумах

рiзного рiвня украiЪських та мiжнародних.

Основний змiст дисертацiТ та його оцiнка. Щисертацiйна робота

Белiковоi AHacTaciT Геннадiiвни структурована за юIасичним принципом у

вiдповiдностi до вимог МОН Украiни. Робота викладена на 140 cTopiHKax

машинописriого тексту та складасться з анотацiТ, вступу, огJшду лiтературнtтх

джерел за темою роботи, роздiлу, що tuiстить вiдомостi про об'екти та методи

дослiдження, 3 роздiлiв експеримент€tпьних дослiджень, заг€шьних висновкiв,

списку використаних джерел, що мiстить посилання на 113 джерел (з них 85 -
кирилицею, 28 - латиницею) та 2 додаткiв. Обсяг основного тексry дисертацii

скJIада€ 120 cTopiнoк друкованого тексту. ,.Щисертацiя iлюстрована 33 таблицями

та 28 рисунками.

У всmупi авторка доводить акту€tпьнiсть дослiджуваноТ проблематики,

наводить зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами, формулюе

мету i ставить задачi для if досягнення, наводить об'ект i предмет дослiдження,

новизну i практичне значеннrI результатiв роботи, апробацiю результатiЁ на

наукових конференцiях i форумах, зазначас особистий внесок та наводить

головнi вiдомостi про роботу.

У перu,tол,tу розdiлi обцрунтована необхiднiсть розробки / вдоскон€шення

методик контролю якостi лiкарських засобiв для визначення i контролю

лiкарськlо< препаратiв у навкоJIиIIIньому середовищi для попередженIuI екологiчноi

забрулненостi.

У dруzопtу

аналiтичних методик ВЕРХ (високо-ефективна рiдинна хроматографiя) та ГХ-

ШЩ (газова хроматографiя з полцм'яно-iонiзацiйншл детектором) для одночасноГо

розdiлi запропоновано ((дерево рiшень> проведеннlI

визначення eHicaMiyMy йодйду, тiлорону дигiдрохлориду та морфолiнiю



тiазотату у навколишньому середовищi, та вивченнrI ix екологiчностi

економiчностi.

Треmiй розdiл присвячений розробцi умов для одночасного визначення
i

eHicaMiyMy йодиду, тiлорону дигiдрохлориду та морфолiнiю тiазотату методом

високоефективноi рiдинноТ хроматографii з дiодно-матричним детектором.

Експеримент€lльно доведено, що методика за вивчеЕими валiдацiйними

характеристиками - стабiльнiстю, специфiчнiстю, вiдтворюванiстю е коректною

при iдентифiкацiТ не тiльки дослiджуваноТ сумiшi сполук, а також може бути

використана для визначеннrI противiрусних речовин в присутностi таких

антибiотикiв, як цефалоспорини (цефтрiаксон), тетрациклiни (тетрациклiн),

пенiцилiни (ампiцилiн), фторхiнолони (левофлоксацин).

Чеmверmuйрозdiлдисертацiйноiроботи стосуеться гliдвищенню екологiчностi

методики за рахунок розробки бiльш економiчноТ методики гulзовоi хроматографii

з полум'яно-iонiзацiйним детектором для одночасного визначення сумiшi

дослiджуваних сполук, яка викJIючае стадiю дериватизацiТ та мiнiмiзуе час i

кiлькiсть розчинника у порiвняннi з попередньо розробленою ВЕРХ-методикою.

З метою подalJIьшого вибору методу з найменшим впливом на навколишне

середовище, проведена порiвняльна оцiнка обох розроблених хроматографiчних

методик для аналiзу сумiшi eHicaд,riyMy йодиду, тiлорону дигiдрохJIорид} та

морфолiнiю тiазотату на <<зеленiсть)) за допомогою аналiтичноТ еко-шkали i

встановлено, що метод ГХ-ШД мае переваги перед методом ВЕРХ.

П'яmuй розdiл присвячений дослiдженню eHicaMiyMy йодиду, тiлорону

дигiдрохлориду та морфолiнiю тiазотату у цpyHTi бiльш екологiчним методом

газовоi хроматографiТ з полум'яно-iонiзацiйним детектором. Встановлена

залежнiсть мiж концентрацiсю вихiдних сполук i часом проведення випробувань.

Встановлено, що пiсля 45 днiв iнкубацiТ перiод напiврозпаду у тiлорону

дигiдрохлорид та морфолiнiю тiазотату становить 100 Yо, ау eHicaMiyMy йодиду

спочатку вiдбуваеться початкове зниження концентрацii, а надалi концентрацiя
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заllишаеться незмiнною в аеробних умовах rрунту.



Вважаю, що завдання, поставленi у дисертацiйнiй роботi Белiковою А. Г.

реалiзованi повною мiрою та на н.LгIежному piBHi.

Сryпiнь обГруптованостi наукових положень, висновкiв та рекомендацiй,

сформульованих у дисертацii', ix достовiрнiсть. Наведенi у дисертацiйнiй роботi

данi заснованi на результатах експеримент€Iпъних дослiджень, виконаних на

сrIасному науковому piBHi. Використанi у роботi фiзико-хiмiчнi та статистичнi

методи е адекватними поставленим завданням. Кiлькiсть проведених дослiджень

с достатньою дJIя достовiрноi арryментацii основних положень дисертацiйноi

роботи. Висновки аргументованi, логiчно витiкають iз наданих матерiалiв,

мiстятъ вагомi елементи новизни та мають науково-практичне значен}uI.

Повнота викладення наукових положень дисертацii в опублiкованих

працях. OcHoBHi положення дисертацiйноТ роботи викладенi у l 1 наукових

працях - 4 статтях (з них 1 опублiкована у журналi Q4, 3 огryблiкованi у журналi

Q3), що реферуються у базi Scopus, i 7 тезах доповiдей. Публiкацii висвiтлюють

yci роздiли дисертацiйноi роботи.

Зауваження щодо змiсry дисертацii. Iстотних недолiкiв у дисертацiйнiй

роботi Белiковоi AHacTaciT Геннадiiвни не виявлено. Робота написана логiчно з

дотриманням iснуючих вимог щодо структури, змiсту та технiчного оформлення.

У результатi ознайомленнrI з дисертацiсю маю висловити зауваження:

1. Зустрiчаються поодинокi технiчнi граматичнi помилки, невдалi

стилiстичнi формулювання.

TepMiHiB, зокрема для таких абревiаryр: <ICFЬ>, ((LC)>, (LOD), (LOQ), <<Log KOW>.

З. У TeKcTi дисертацiйноТ роботи немае посилання на лiтераryрнi джерела

t25] i {26], апiсля [27] джерела вiдразу йде t111].

4. Наведено не в однаковому стилi нzlзви лiкарських засобiв, наприклад,

нЕ}зва лiкарського засобу <Амiзон> (виробництва ГIАТ <Фармак>>) зазначена як

Амiзон, <Фармак), АМIЗОН та <<Амiзою>.

Пр" ознайомленнi з дисертацiйною роботою виникли запитання, якi

доцiльно обговорити в ходi науковоi дискусiТ:



1. Якi переваги мае метод ГХ-ШД перед методом ВЕРХ при визначеннi

субстанцiй eHicaMiyry йодиду, тiлорону дигiдрохлориду, морфолiнiю тiазотату у

навколишньому середовищi?
i

2. Чи проводили Ви дослiдження визначеннrI за запропонованими

методиками продуктiв метаболiзму об'ектiв роботи?

При розглядi дисертацiйноi роботи

академiчноТ доброчесностi.

не було виявлено порушень

Загальний висновок. Згiдно усього вищевикладеного можна зробити

висновок, що дисертацiйна робота Белiковоi AHacTacii ГеннадiiЪни за темою

<<Розробка методик одночасного визначення eHicaMiyMy йодиду, тiлорону

дигiдрохлориду та морфолiнiю тiазотату у навколишньому середовищi> е

завершеним науковим дослlдженням, в якому досягнута основна мета та

виконанi завдання дослiдження i вiдповiдае вимогам Порядку присудження

ступеня доктора фiлософii та скасування рiшення разовоТ спецiалiзованоi вченоi

ради закJIаду вищоi освiти, науковоi установи про присудження ступеня

доктора фiлософii, затвердженого постановою КМУ вtд 12 сiчня 2022 року

J\Ъ 44, а iT автор, Белiкова Анастасiя Геннадiiвна, заслуговуе на присудження

наукового ступеня доктора фiлософiТ з галузi знань <<Охорона здоров'я>> за

спецiальнiстю 226 <<Фармацiя, промислова фармацiя>>.
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