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Біофармацевтичне дослідження взаємодії 
доксицикліну з мінеральними водами та напоями 
«in vitro»

При одночасному прийомі антибіотиків групи тетрацикліну з компонентами їжі та напоїв може знижуватись 
біодоступність, ефективність препарату, змінюватись кінетика його вивільнення. Яскравим прикладом є взаємо-
дія доксицикліну з антацидними препаратами, харчовими продуктами, що містять катіони лужноземельних 
металів, такими як молоко, сир та іншими. Проте експериментальні дані щодо можливої взаємодії доксициклі-
ну з мінеральними водами та безалкогольними газованими напоями відсутні.
Тому метою статті є вивчення можливої взаємодії доксицикліну з солями лужноземельних металів та її впли-
ву на біодоступність в експерименті in vitro.
Матеріали та методи. Об’єкти дослідження – капсули доксицикліну хіклату, мінеральні води та напої. В ході 
дослідження використовували аналітичні ваги Mettler Toledo AB-204/A. Тест «Розчинення» для твердих лікар-
ських форм проводили на приладі PharmaTest-DT70 (Німеччина). Кількісний вміст діючої речовини визначали 
на спектрофотометрі «Specord 200» (Німеччина).
Результати. Встановлено збільшення концентрації доксицикліну у середовищі 0,1 М розчину HCl із додаван-
ням мінеральних вод: «Карпатська джерельна», «Трускавецька», «Єсентуки № 17», «Поляна квасова», а при до-
даванні напою «Спрайт» спостерігається зниження концентрації порівняно із контрольним зразком. Профіль 
розчинення капсул доксицикліну у середовищі 0,1 М HCl із додаванням мінеральної води «Трускавецька» не є 
подібним у порівнянні із контрольним зразком. Профілі розчинення інших досліджуваних мінеральних вод та 
«Спрайту» є подібними.
Висновки. Можна зробити припущення щодо можливої взаємодії катіонів кальцію та магнію, наявних у вище-
зазначених водах, із молекулою доксицикліну хіклату. В практичному сенсі це означає недопустимість одно-
часного прийому досліджуваних мінеральних вод із капсулами доксицикліну хіклату.
Ключові слова: доксицикліну капсули; профіль розчинення; катіони металів; комплекси; взаємодія з мінераль-
ними водами
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The biopharmaceutical study of doxycycline interaction with mineral waters and soft drinks 
in vitro 
When taking the antibiotics of the tetracycline group together with food and drinks the components may decrease bio-
availability, the effectiveness of the drug and change the kinetics of its release. A bright example is the interaction of 
doxycycline with antacid drugs, food products such as milk, cheese and others, containing alkaline earth metal cations. 
However, the experimental data on the possible interaction of doxycycline with mineral water and soft drinks are ab-
sent.
Aim. To study the possible interaction of doxycycline with salts of alkaline earth metals and its effect on bioavailability 
in the experiment in vitro.
Materials and methods. The study objects were doxycycline hyclate capsules, mineral waters and soft drinks. During 
the study a Mettler Toledo AB-204 / A analytical balance was used. The test “Dissolution” for solid dosage forms was 
performed on a PharmaTest-DT70 device (Germany). The quantitative content of the active substance was determined 
on a “Specord 200” spectrophotometer (Germany).
Results. There was an increase in the concentration of doxycycline in the medium of 0.1 M HCl solution when adding 
such mineral waters as “Karpatska Dzherelna”, “Truskavetska”, “Essentuki No. 17”, “Polyana kvasova”. With addition 
of “Sprite” soft drink a decrease in the concentration compared to the control sample was observed. The dissolution 
profile of doxycycline capsules in the medium of 0.1 M HCl with addition of “Truskavetska” mineral water is not compa-
rable to the control sample. The dissolution profiles of other mineral waters studied and “Sprite” are similar.
Conclusions. The assumption can be made about the possible interaction of calcium and magnesium cations in waters 
mentioned above with the doxycycline hyclate molecule. In practical terms, this means unacceptability of simultaneous 
intake the mineral waters studied with doxycycline hyclate capsules.
Key words: doxycycline capsules; dissolution test; metal cations; complexes; interaction with mineral water 
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Биофармацевтическое исследование взаимодействия доксициклина с минеральными 
водами и напитками «in vitro»
При одновременном приеме антибиотиков группы тетрациклина с компонентами пищи и напитков может 
снижаться биодоступность, эффективность препарата, меняться кинетика его высвобождения. Ярким приме-
ром является взаимодействие доксициклина с антацидными препаратами, пищевыми продуктами, содержа-
щими катионы щелочноземельных металлов, такими как молоко, сыр и другими. Однако экспериментальные 
данные о возможном взаимодействии доксициклина с минеральными водами и безалкогольными газирован-
ными напитками отсутствуют.
Поэтому целью статьи является изучение возможного взаимодействия доксициклина с солями щелочнозе-
мельных металлов и их влияния на биодоступность в эксперименте in vitro. 
Материалы и методы. Объекты исследования – капсулы доксициклина хиклата, минеральные воды и напит-
ки. В ходе исследования использовали аналитические весы Mettler Toledo AB-204 / A. Тест «Растворение» для 
твердых лекарственных форм проводили на приборе PharmaTest-DT70 (Германия). Количественное содержа-
ние действующего вещества определяли на спектрофотометре «Specord 200» (Германия).
Результаты. Установлено увеличение концентрации доксициклина в среде 0,1 М раствора HCl с добавлением 
минеральных вод «Карпатська джерельна», «Трускавецька», «Ессентуки № 17», «Поляна Квасова», а при до-
бавлении напитка «Спрайт» наблюдается снижение концентрации по сравнению с контрольным образцом. 
Профиль растворения капсул доксициклина в среде 0,1 М HCl с добавлением минеральной воды «Трускавець-
ка» не является подобным по сравнению с контрольным образцом. Профили растворения других исследуемых 
минеральных вод и «Спрайта» подобны.
Выводы. Можно сделать предположение о возможном взаимодействии катионов кальция и магния, содер-
жащихся в вышеупомянутых водах, с молекулой доксициклина хиклата. В практическом смысле это означает 
недопустимость одновременного приема исследуемых минеральных вод с капсулами доксициклина хиклата.
Ключевые слова: доксициклина капсулы; профиль растворения; катионы металлов; взаимодействие с мине-
ральными водами

Вживання їжі та напоїв під час прийому  
фармацевтичних препаратів деяких груп 

може впливати на їх ефективність, біодоступ-
ність та кінетику вивільнення, тому велика ува-
га приділяється дослідженням взаємодії лікар-
ських препаратів із харчовими продуктами та 
напоями як невід’ємна складова забезпечення  
ефективності терапії [1-4]. Найважливішими взає- 
модіями є ті, що пов’язані з високим ризиком 
впливу на результати лікування. До цієї кате-
горії, у першу чергу, відносяться антибіотики, 
оскільки неефективність терапії може призвес-
ти до серйозних наслідків, в тому числі до ре-
зистентності [1, 4].

Антибіотики групи тетрацикліну є широко 
відомими органічними лігандами, які утворю-
ють хелатні комплекси з катіонами металів, що 
перешкоджають всмоктуванню [1, 4]. В цій гру-
пі можна виділити доксициклін, який, недив-
лячись на довготривале існування на ринку, є 
надалі ефективним у лікуванні багатьох акту-
альних захворювань. таких як інфекції дихаль-
них шляхів, інфекції, що передаються статевим 
шляхом, запальні ураження шкіри, пов’язані з  
акне, розацеа, бульозними та іншими видами  
дерматозів, а також інфекційних захворювань  
не встановленої етіології [5-8]. Внаслідок своїх  
протизапальних та імуномоделюючих власти-
востей використовується при лікуванні запаль- 
них захворювань суглобів таких як аутоімунний 
артрит, остеоартроз та гонококовий артрит [9].  
При цьому доксициклін є значно безпечнішим за 
інших представників своєї групи та відноситься  

до низько токсичних речовин [10]. Широко відомо, 
що антибіотики групи тетрацикліну вступають  
у взаємодію із катіонами лужноземельних ме- 
талів, які наявні у антацидних препаратах, хар- 
чових продуктах (молоко, сир тощо) [1, 4]. Проте  
відсутні експериментальні дані щодо можливої 
взаємодії доксицикліну з мінеральними вода-
ми та безалкогольними газованими напоями. 

При пероральному прийомі доксицикліну та 
запиванні його водою, у тому числі мінераль-
ною, може виникати взаємодія доксицикліну 
із катіонами кальцію та магнію, що присутні у 
мінеральних водах. Також необхідно брати до 
уваги супутні захворювання, серед яких можна 
виділити захворювання шлунково-кишкового 
тракту та нирок, при комплексному лікуванні 
яких пацієнти приймають мінеральні води. 

Виходячи з викладеного вище, метою нашо-
го дослідження стало вивчення можливої взає-
модії доксицикліну з солями лужноземельних 
металів та її впливу на біодоступність в експе-
рименті in vitro. 

Матеріали та методи

Для встановлення можливої взаємодії докси- 
цикліну хіклату із солями кальцію та магнію 
було проведено дослідження впливу на кінети-
ку вивільнення доксицикліну з капсул у серед-
овищі 0,1 М розчину кислоти хлористоводневої 
з додаванням порції ряду мінеральних вод та 
напоїв, представлених на українському ринку.

Об’єктами дослідження стали капсули докси- 
цикліну хіклату 100 мг (серія 030117/02/20, 
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виробник: ПАТ НВЦ «Борщагівський ХФЗ», 
Україна). 

Для дослідження взаємодії були відібрані такі 
торговельні марки мінеральних вод та напоїв, що  
реалізуються через торгову мережу в Україні:

1) «Поляна квасова», партія/дата фасування 
258_3:22 08/12/16 4-К, виробник: ТДВ «Сваляв- 
ські мінеральні води», м. Свалява, Закарпатська 
обл., Україна.

2) «Карпатська джерельна», серія/дата ви-
робництва 23.11.16/2, виробник: ТОВ «Карпатсь- 
кі мінеральні води», с. Струтин, Золочівський 
район, Львівська обл., Україна.

3) «Єсентуки № 17», серія/дата виробницт- 
ва 08:09:16 П254 03:40 СМ2, виробник ТОВ «Єсєн- 
тукський завод мінеральних вод на КМВ», м. Єсен- 
туки, Ставропольський край, Російська Федерація.

4) «Трускавецька», серія/дата виробництва 
07/10/16/8, виробник: ПП ТзОВ «Аква-ЕКО»,  
м. Трускавець, Львівська обл., Україна.

5) Газований безалкогольний напій «Спрайт»,  
серія/дата виробництва 27/04/17, виробник: 
ІП «Кока-Кола Беверіджис Україна Лімітед», 
Україна, 074442, Київська обл., Баварський р-н, 
СМТ Велика Димерка, до складу якого входять: 
вода артезіанська, діоксид вуглецю, регулято- 
ри кислотності лимонна кислота та цитрат нат- 
рію, підсолоджувачі сахаринат натрію та аце- 
сульфам-К. 

Катіон кальцію. 50 мл попередньо дегазова- 
ної мінеральної води вміщують у конічну колбу  
для титрування, додають 10 мл розчину натрію  
гідроксиду розведеного Р до рН 12-13 та додають 
50 мг індикаторної суміші мурексиду. Титрують 
0,01 М розчином натрію едетату до зміни забарв-
лення від рожевого до фіолетового [11, 12]. 

Сума кальцію карбонату та магнію гідро-
ксиду. 50 мл попередньо дегазованої мінеральної 
води вміщують у конічну колбу, додають 10 мл  
аміачного буферного розчину до рН 9-10, дода-
ють 50 мг індикаторної суміші еріохрому чор-
ного Т та титрують 0,01 М розчином натрію еде- 
тату до зміни забарвлення розчину від фіоле-
тового до блакитного [11, 12].

Для розрахунку вмісту магнію гідроксиду 
використовували різницю об’єму титранту, що 
пішов на титрування суми катіонів металів, та 
об’єму титранту, витраченого на титрування 
кальцію карбонату [11, 12].

Кількісний вміст кальцію карбонату та маг-
нію оксиду розраховували за формулою комп-
лексонометричного титрування у перерахунку 
на визначуваний катіон металу [11, 12].

Дослідження взаємодії доксицикліну з мі-
неральними водами та напоями «in vitro» про-
водилося в умовах тесту «Розчинення», наве-
деному у монографії USP39-NF34 «Doxycycline 
capsules» з деякими модифікаціями [13]. 

Для контрольного досліду вивільнення докси- 
цикліну з капсул як середовище розчинення ви- 
користовували 0,1 М розчин хлористоводневої 
кислоти об’ємом 1000 мл, pH якої найбільш від- 
повідає pH шлунка. Таким чином, загальний об’єм  
цього середовища відповідає об’єму шлунка та 
його pH. Для дослідження впливу присутності 
мінеральних вод та напоїв на кінетику вивіль-
нення доксицикліну з капсул для порівняння з  
контролем як середовище розчинення викори- 
стовували 0,1 М розчин хлористоводневої кис-
лоти об’ємом 900 мл із додаванням порції по-
передньо дегазованої на ультразвуковій ванні 
мінеральної води, напою спрайт об’ємом 100 мл.  
Загальний об’єм середовища розчинення відпо-
відав об’єму середовища контрольного зразка. 

Для приготування розчинів порівняння вико-
ристовували робочий стандартний зразок (РСЗ)  
доксицикліну (серія YD140301067, виробник: 
Yangzhou Liberty Pharmaceutical Co., Ltd, Китай). 
Під час дослідження використовували аналітич-
ні ваги Mettler Toledo AB-204/A та мірний по-
суд класу А. Усі реактиви та досліджувані зраз-
ки відповідають вимогам ДФУ.

Тест «Розчинення» для твердих лікарських 
форм проводили на приладі PharmaTest-DT70 
(Німеччина). 

Для дослідження використовували прилад 2  
(прилад з лопаттю), швидкість обертання ло-
патей складала 75 об/хв. Час проведення тесту 
– 60 хв. Капсули доксицикліну повністю розпа-
дались протягом 10-15 хв. Досліджувані зраз-
ки відбирали через 5, 10, 15, 30, 45, 60 хв від 
початку дослідження. Кількість повторів для 
кожного з досліджень – 6.

Проведення дослідження: По 1000 мл сере- 
довища розчинення (±1 %) поміщали у посуди-
ну приладу. Після того як середовище розчи-
нення нагрілося до температури (37+0.5) °С, у 
ємкості із середовищем розчинення поміщали 
по 1 капсулі доксицикліну, обтяженій спіраллю 
з інертним матеріалом, та починали обертання 
перемішуючого елементу зі швидкістю 75 об/хв.

Відбір проб проводили через зазначені інтер-
вали часу за допомогою піпетки об’ємом 10 мл  
з області посередині між поверхнею середови-
ща розчинення і верхньою частиною кошика, що  
обертається. Аліквоту для аналізу фільтрували 
через фільтр лабораторний знезолений «синя 
стрічка» та не компенсували рівним об’ємом се- 
редовища розчинення, а враховували у кінце-
вій формулі розрахунку кількості доксициклі-
ну, що вивільнився. 

Після закінчення проведення тесту прово-
дили приготування випробовуваних розчинів. 

Кількісний вміст діючої речовини визнача- 
ли спектрофотометрично в ультрафіолетовій об- 
ласті спектра методом стандарту. Вимірювання 
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оптичної густини випробовуваного розчину та 
розчину порівняння проводили на спектрофо-
тометрі «Specord 200» (Німеччина) за довжини 
хвилі 269 нм відносно компенсаційного розчи-
ну. Як компенсаційний розчин використовува- 
ли 0,1 М розчин кислоти хлористоводневої. 
Кількісний вміст доксицикліну у відібраних про-
бах розраховували за формулою [12]: 

де: А – оптична густина досліджуваного розчину;
А0 – оптична густина розчину стандарту;
m – кількісний вміст доксицикліну у препараті, 
зазначений на упаковці, мг;
m0 – маса наважки РСЗ доксицикліну, мг;
Р – кількісний вміст доксицикліну у РСЗ,  %;
Vа – об’єм відібраної аліквоти, мл.

Для визначення подібності профілів розчи-
нення використовували розрахунок фактора по-
дібності [14, 15]: 

де: n – кількість точок контролю;
R(t) – середнє значення кількості діючої речови-
ни, що перейшла у розчин при кожній зазначе-

ній точці відбору референтного препарату (у від-
сотках);
T(t) – середнє значення кількості діючої речо-
вини, що перейшла у розчин при кожній зазна-
ченій точці відбору досліджуваного препарату 
(у відсотках).

Результати та їх обговорення

Оскільки вміст мінеральних речовин у скла-
ді мінеральних вод виробники регламентують 
у певному діапазоні припустимих концентра-
цій, на першому етапі перед нами була постав-
лена задача визначити кількісний вміст катіо- 
нів кальцію та магнію у відібраних зразках мі- 
неральних вод. 

Для визначення кількісного вмісту катіонів 
кальцію та магнію, присутніх у кожній з мінераль-
них вод, було проведено титрування методом 
комплексонометрії. Кількісний вміст катіонів 
кальцію та магнію, присутніх у кожній з дослі-
джуваних мінеральних вод, наведено у табл. 1.

В ході експерименту встановлено, що вміст  
кальцію є найбільшим у таких водах як «Кар- 
патська джерельна» та «Трускавецька», та є бли- 
зьким до середнього значення, зазначеного ви-
робником, діапазону концентрацій. Вміст каль-
цію у інших водах є набагато меншим за серед-
нє значення, вказаного виробником діапазону 
(табл. 1).

Таблиця 1
Результати кількісного визначення вмісту катіонів кальцію та магнію  

у мінеральних водах комплексонометричним титруванням

№ 

Об’єм титранту, мл Кількісний вміст, x, мг/л

для титру-
вання Ca2+

для титру-
вання суми 

катіонів

різниця 
об’ємів 
(об’єм 

для титру-
вання Mg2+) 

Ca2+ Mg2+

визначений 
практично

зазна-
чений 
вироб-
ником

визначений 
практично

зазна-
чений 
вироб-
ником  середнє   середнє

«Карпатська джерельна»
1 13,5 15,5 2,0 108,22

109,20 50-200
9,72

9,72 <502 13,6 15,7 2,1 109,02 10,21
3 13,7 15,6 1,9 109,82 9,24

«Трускавецька»
1 11,6 21,9 10,3 92,99

93,79 10-180
50,08

49,43 <1002 11,8 21,9 10,1 94,59 49,11
3 11,7 21,8 10,1 93,79 49,11

«Поляна квасова»
1 10,3 12,1 1,8 82,56

81,50 70-150
8,75

9,89 <502 10,2 12,3 2,1 81,76 10,21
3 10 12,2 2,2 80,16 10,70

«Єсентуки № 17»
1 11,1 17,1 6,0 88,98

88,71 50-200
29,17

29,82 <1502 11,1 17,2 6,1 88,98 29,66
3 11,0 17,3 6,3 88,18 30,63
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Вміст магнію у всіх досліджуваних водах є 
незначним.

Результати проведеного в ході тесту розчи-
нення кількісного визначення вивільненого в 
розчин активного фармацевтичного інгредієн-
та з капсул у середовищі 0,1 М HCl та профілі кі-
нетики розчинення для досліджуваних зразків 
наведені у табл. 2 та на рис.

Як видно на рис., спостерігається збільшення 
концентрації доксицикліну у період часу 0-30 хв  
у середовищі 0,1 М розчину кислоти хлористо-
водневої із додаванням усіх досліджуваних мі-
неральних вод. Необхідно також зауважити, що 
у період часу 15 хв концентрація доксицикліну із 
додаванням мінеральної води «Карпатська дже- 
рельна» збільшується на 80 %, а із додаванням 
мінеральної води «Трускавецька» – на 70 %, із  
додаванням мінеральної води «Єсентуки № 17» –  
на 40 %, а для води «Поляна квасова» – на 26 %. 

При додаванні мінерального напою «Спрайт»  
спостерігається зниження концентрації на 23 %  
порівняно із контрольним зразком. Для кожної  
з точок контролю розраховували відносне стан- 
дартне відхилення середнього результату  RSDxr,  
що повинно становити менше 20 % для першої 
точки контролю та менше 10 % для решти то-
чок [8, 10]. Усі значення відповідають вимогам 
(табл. 2).

Розраховані фактори подібності досліджува-
них зразків представлені у табл. 3.

Два профілі розчинення вважаються анало-
гічними, якщо значення фактора подібності (f2)  
знаходиться в межах від 50 % до 100 % [14, 15]. 
Це свідчить про те, що кінетика розчинення до- 
сліджуваного зразка та зразка порівняння вва-
жається еквівалентною.

Визначені фактори подібності показують, що  
профілі розчинення капсул у середовищі 0,1 М HCl  

Рис. Профілі кінетики розчинення доксицикліну в середовищі 0,1 М HCl із додаванням мінеральних вод 

Таблиця 2
Кінетика вивільнення доксицикліну у 0,1 м розчині хлористоводневої кислоти  

із додаванням порції мінеральних вод та напою «Спрайт»

Час, 
хв

Середовище розчинення

0,1 М HCl

0,1 М HCl із 
додаванням 

«Поляни 
квасової»

0,1 М HCl із 
додаванням 

«Єсентуки-17»

0,1 М HCl із 
додаванням 

«Трускавецької»

0,1 М HCl із 
додаванням 
«Карпатської 
джерельної»

0,1 М HCl із 
додаванням 

«Спрайт»

кі
ль

кі
сн

ий
 

вм
іс

т, 
 %

RS
D

xr
, %

кі
ль

кі
сн

ий
 

вм
іс

т, 
 %

RS
D

xr
, %

кі
ль

кі
сн

ий
 

вм
іс

т, 
 %

RS
D

xr
, %

кл
ьк

іс
ни

й 
вм

іс
т, 

 %

RS
D

xr
, %

кі
ль

кі
сн

ий
 

вм
іс

т, 
 %

RS
D

xr
, %

кі
ль

кі
сн

ий
 

вм
іс

т, 
 %

RS
D

xr
, %

0 0,00   0,00   0,00   0,00   0,00   0,00 0,00
5 33,68 15,43 47,71 16,67 64,44 18,65 98,74 9,13 103,54 5,21 21,60 13,10

10 52,20 8,55 71,68 9,86 89,15 10,62 113,02 6,55 115,82 3,49 37,21 4,75
15 68,30 8,58 86,73 9,88 97,82 9,43 118,91 2,11 120,40 1,95 52,60 3,62
30 99,20 2,05 106,26 9,19 100,58 9,12 123,27 0,72 118,44 1,41 83,15 2,52
45 115,04 2,25 111,44 4,00 99,64 9,19 121,36 1,07 115,91 1,74 99,34 1,98
60 119,21 1,55 115,29 2,72 100,90 9,97 117,78 1,31 117,44 1,34 110,61 2,37
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із додаванням мінеральних вод «Поляна квасо-
ва», «Єсентуки-17», «Карпатська джерельна» 
та у середовищі 0,1 М HCl із додаванням напою 
«Спрайт» є подібними у порівнянні з контроль- 
ним зразком. Тобто можна припустити, що од-
ночасний прийом капсул доксицикліну та ви-
щезазначених напоїв не впливає на кінетику 
вивільнення діючої речовини.

У свою чергу, фактор подібності у середови-
щі 0,1 М HCl із додаванням мінеральної води 
«Трускавецька» не відповідає встановленим ви- 
могам, тобто профіль розчинення не є подібним  
у порівнянні з контрольним зразком. Це у свою 
чергу свідчить про можливу взаємодію докси-
цикліну з даною мінеральною водою. За резуль- 
татами аналізу експериментальних даних може-
мо зробити припущення, що прийом цих міне-
ральних вод разом із доксицикліном впливає на  
кінетику вивільнення активної субстанції, що  
може бути обумовлено мінеральним складом да- 
них вод. Тому практично це означає, що одно-
часний прийом доксицикліну та вищезазначе-
них мінеральних вод та напоїв є недопустимим, 
оскільки може вплинути на бажану ефективність  
та заявлену безпеку цього лікарського засобу. 

ВИСНОВКИ 
1. Для дослідження можливої взаємодії докси- 

цикліну хіклату із мінеральними водами було  
проведено тест «Розчинення» для капсул анти- 
біотика у середовищі 0,1 М розчину кислоти хло- 
ристоводневої із додаванням порції мінеральних 
вод «Карпатська джерельна», «Єсентуки-17», 
«Трускавецька», «Поляна квасова» та газовано-
го безалкогольного напою «Спрайт». 

2. Встановлено збільшення концентрації ак- 
тивної субстанції у середовищі 0,1 М розчину кис- 
лоти хлористоводневої із додаванням мінераль- 
них вод: «Карпатська джерельна», «Трускавець- 
ка», «Єсентуки № 17», «Поляна квасова», тоді як  
при додаванні напою «Спрайт» спостерігається 
зниження концентрації порівняно з контроль- 
ним зразком.

3. Розраховано відносне стандартне відхи-
лення середнього результату RSDxr, що відпо-
відає вимогам для кожної з точок контролю.

4. Було розраховано фактор подібності (f2) кі- 
нетики розчинення капсул доксицикліну у се-
редовищі 0,1 М кислоти хлористоводневої із до-
даванням мінеральних вод та напою «Спрайт». 
Встановлено, що профілі розчинення капсул у  
середовищі 0,1 М HCl із додаванням мінераль- 
них вод «Поляна квасова», «Єсентуки-17», «Кар- 
патська джерельна» та у середовищі 0,1 М HCl 
із додаванням напою «Спрайт» є подібними, по-
рівнюючи з контрольним зразком. Фактор по-
дібності у середовищі 0,1 М HCl із додаванням 
мінеральної води «Трускавецька» не відповідає 
встановленим вимогам, тобто профіль розчи-
нення не є подібним у порівнянні з контроль-
ним зразком.

5. Можна зробити припущення щодо мож-
ливої взаємодії катіонів кальцію та магнію, на-
явних у вищезазначених водах, із молекулою 
доксицикліну. В практичному сенсі це означає 
недопустимість одночасного прийому досліджу-
ваних мінеральних вод із капсулами доксицик- 
ліну хіклату. 

Конфлікт інтересів: відсутній.
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