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Вплив супозиторіїв вагінальних на гемостаз заліза 
на тлі експериментального вагініту, обтяженого 
Escherichia coli

На теперішній час порушення вагінальної флори спостерігається у 38 % жінок, серед яких аеробний вагініт 
діагностують у 11 %. Найбільш часто у випадках вагініту виділяють Streptococcus agalactiae та Escherichia coli, 
які під час бактеріальних інфекцій захоплюють залізо з організму людини.
Мета. Дослідити вплив вагінальних супозиторіїв «Клімедекс» і «Меланізол» на гемостаз заліза у щурів-самиць 
на тлі експериментального вагініту, обтяженого Escherichia coli.
Матеріали та методи. Експеримент проведений на нелінійних статевозрілих щурах-самицях, яким моделюва-
ли вагініт, обтяжений Escherichia coli. Показниками перебігу вагініту служили показники рН піхвового секрету, 
рівень заліза та залізозв’язуюча здатність сироватки крові.
Результати. Експериментальний вагініт проявлявся гіперемією слизової оболонки піхви, супроводжувався 
жовтими виділеннями, достовірним підвищенням рН, зниженням рівня заліза та залізозв’язуючої здатності 
на 17,4 % та 15,1 %, відповідно. Під впливом досліджуваних супозиторіїв «Меланізол» та «Клімедекс» зменшу-
вався рівень рН та підвищувалися рівень заліза (на 26 % та 30 %, відповідно) та залізозв’язувальної здатності 
(на 12,5 % та 13 %, відповідно), не поступаючись препарату порівняння вагінальним таблеткам «Мікожинакс» 
і перевищуючи препарат порівняння супозиторії «Гравагін». Але супозиторії «Меланізол» дещо поступалися 
за активністю супозиторіям «Клімедекс».
Висновки. Таким чином, досліджувані супозиторії «Клімедекс» та «Меланізол» чинять лікувальний ефект на 
тлі вагініту, обтяженого Escherichia coli, впливаючи на гемостаз заліза, і можуть бути рекомендовані для по-
дальшого вивчення в якості засобів для лікування вагінітів з мікстінфекцією. 
Ключові слова: експериментальний вагініт; щури; Escherichia coli; залізо; залізозв’язувальна здатність
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The effect of vaginal pessaries on iron hemostasis against the background of the experimental 
positive Escherichia coli vaginitis 
Currently, disorders of the vaginal flora are observed in 38 % of women, 11 % of them have aerobic vaginitis. Streptococ-
cus agalactiae and Escherichia coli, which capture iron of the human body during bacterial infections, are isolated most 
frequently in cases of vaginitis.
Aim. To study the effect of vaginal pessaries “Klimedeks” and “Melanizol” on iron hemostasis in female rats against the 
experimental positive Escherichia coli vaginitis.
Materials and methods. The experiment was conducted on non-linear mature female rats modeled with positive Es-
cherichia coli vaginitis. The parameters of the course of vaginitis were the pH values of the vaginal secretion, the level 
of iron and the iron binding ability of the blood serum.
Results. The experimental vaginitis was manifested by hyperemia of the vaginal mucosa accompanied with yellow se-
cretions, a significant increase in pH, a decrease in the iron level and the iron binding capacity by 17.4 % and 15.1 %, re-
spectively. Under the effect of the pessaries “Melanizol” and “Klimedeks” studied the pH level decreased, while the level 
of iron (by 26 % and 30 %, respectively) and the iron-binding capacity (by 12.5 % and 13 %, respectively) increased; 
the effectiveness of pessaries studied was at the level of the reference drug – vaginal tablets “Micogynax” and exceeded 
the effect of the reference suppositories “Gravagin”. But the pessaries “Melanizol” was less efficient than “Klimedeks”.
Conclusions. Thus, the pessaries “Klimedeks” and “Melanizol” studied have the therapeutic effect against the back-
ground of positive Escherichia coli vaginitis, affect on iron hemostasis, and can be recommended for further study as 
drugs for the treatment of vaginitis with mixed infection.
Key words: experimental vaginitis; rats; Escherichia coli; iron; iron-binding ability
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Влияние суппозиториев вагинальных на гемостаз железа на фоне экспериментального 
вагинита, отягощенного Escherichia coli
На сегодня нарушение вагинальной флоры наблюдается у 38 % женщин, среди которых аэробный вагинит 
диагностируют у 11 %. Наиболее часто в случаях вагинита выделяют Streptococcus agalactiae и Escherichia coli, 
которые во время бактериальных инфекций захватывают железо из организма человека.
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Цель. Исследовать влияние вагинальных суппозиториев «Климедекс» и «Меланизол» на гемостаз железа у крыс-
самок на фоне экспериментального вагинита, отягощенного Escherichia coli.
Материалы и методы. Эксперимент проведен на нелинейных половозрелых крысах-самках, которым моде-
лировали вагинит, обремененный Escherichia coli. Показателями течения вагинита служили показатели рН 
влагалищного секрета, уровень железа и железосвязывающая способность сыворотки крови.
Результаты. Экспериментальный вагинит проявлялся гиперемией слизистой оболочки влагалища, сопрово-
ждался желтыми выделениями, достоверным повышением рН, снижением уровня железа и железосвязываю-
щей способности на 17,4 % и 15,1 %, соответственно. Под влиянием исследуемых суппозиториев «Меланизол» 
и «Климедекс» уменьшался уровень рН и повышались уровень железа (на 26 % и 30 % соответственно) и же-
лезосвязывающая способность (на 12,5 % и 13 %, соответственно), не уступая препарату сравнения вагиналь-
ным таблеткам «Микожинакс» и превышая препарат сравнения суппозитории «Гравагин». Но суппозитории 
«Меланизол» несколько уступали по активности суппозиториям «Климедекс».
Выводы. Таким образом, исследуемые суппозитории «Климедекс» и «Меланизол» оказывают терапевтиче-
ский эффект на фоне вагинита, отягощенного Escherichia coli, влияя на гемостаз железа, и могут быть рекомен-
дованы для дальнейшего изучения в качестве средств для лечения вагинитов с микстинфекцией.
Ключевые слова: экспериментальный вагинит; крысы; Escherichia coli; железо; железосвязывающая способ-
ность

Вагініт залишається актуальною пробле-
мою здоров’я у жінок і складає близько  

10 мільйонів лікарських відвідувань щорічно [1].  
Зміна нормальної флори піхви свідчить про на-
явність аеробного вагініту і/або бактеріально-
го вагінозу, що є фактором ризику множинних 
ускладнень під час вагітності, а також у нева-
гітних жінок. На теперішній час порушення ва-
гінальної флори спостерігається у 38 % хворих, 
бактеріальний вагіноз – у 25 % і аеробний вагі-
ніт – у 11 % жінок, що звертаються до гінеколо-
гічного відділення [2, 3].

Основним патогенетичним фактором вагіні-
ту є зміна стану мікрофлори вагіни [2, 3]. Дані 
літератури свідчать, що у випадках аеробного 
вагініту наявним є суттєвий зв’язок з кишковою 
паличкою. Одна з десяти жінок із вагінальними 
скаргами страждає на аеробний вагініт, за умов 
якого найбільш часто виділяють Streptococcus 
agalactiae та Escherichia coli [3].

За сучасними даними клінічним показником 
мікстінфекції є рівень у крові та секреті піхви  
заліза та трансферинів, які є маркерними за умов 
аеробної інфекції, так як патогенні мікроорга-
нізми під час бактеріальних інфекцій захоплю-
ють залізо [4] з трансферинів – переносників, 
що мають більш високу афінність до заліза, ніж 
інші білки [5]. Таким чином, зниження кількос-
ті заліза в організмі людини є показником рос-
ту та виживання бактерій [4].

Тому метою дослідження стало вивчення впли- 
ву супозиторіїв вагінальних «Клімедекс» [6] і 
«Меланізол» [7], розроблених на кафедрі техно-
логії ліків НФаУ, на гемостаз заліза у щурів-са-
миць на тлі експериментального вагініту, обтя-
женого Escherichia coli.

Матеріали та методи

Експеримент проведений на нелінійних ста-
тевозрілих щурах-самицях масою 220-270 г. Тварин 
було розділено на 7 груп по 8 щурів: 1 група – ін-
тактний контроль (ІК); 2 група – контрольна 

патологія, обтяжена E. coli (КП + E. coli, неліко-
вані щури з механічним вагінітом, обтяженим 
кишковою паличкою); 3 група – щури, яким на  
тлі патології, обтяженої E. coli, вводили супози-
торії «Меланізол»; 4 група – щури, яким на тлі 
патології, обтяженої E. coli, вводили супозиторії 
«Клімедекс»; 5 група – щури, яким на тлі патоло-
гії, обтяженої E. coli, вводили супозиторії «Гра- 
вагін»; 6 група – щури, яким на тлі патології, 
обтяженої E. coli, вводили вагінальні таблетки  
«Мікожинакс», 7 група – щури, яким на тлі па-
тології, обтяженої E. coli, вводили основу дослі-
джуваних супозиторіїв (Плацебо). Дози дослід- 
жуваних песаріїв та препаратів порівняння вво- 
дили в перерахунку за загальновживаними в 
експериментальній фармакології коефіцієнтами 
видової стійкості Риболовлєва Ю. Р. [8].

Експериментальну модель вагініту відтво-
рювали відповідно до методичних рекоменда-
цій, затверджених ДП «ДЕЦ МОЗ України» [9]. 
На 3-ю добу розвитку вагініту у піхву тварин 
2-7 груп вводили культуру E. coli АТСС 25922 
0,5 мл в концентрації 9×108 КУО/мл. Лікування 
досліджуваними супозиторіями і препаратами 
порівняння, починаючи з 6-ої доби розвитку 
патології, тривало 5 діб.

Після закінчення експерименту оцінювали 
ефективність досліджуваних супозиторіїв за на- 
ступними критеріями: інтенсивність вагіналь-
них виділень у балах, рН піхвового секрету в  
умовних одиницях, рівень заліза, загальна залі- 
зозв’язувальна здатність (ЗЗЗЗ), ненасичена залі- 
зозв’язувальна здатність (НЗЗЗ), рівень насичен-
ня трансферинів (НТ) у сироватці крові [10].

Експеримент проведений з дотриманням прин- 
ципів «Європейської конвенції про захист хре- 
бетних тварин, які використовуються для екс- 
периментальних та інших наукових цілей»  
(Страсбург, 1985), а також положення «Загаль- 
них принципів експериментів на тваринах», схва- 
лених Першим національним конгресом з біо-
етики (Київ, 2001).
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Статистичну обробку отриманих результатів  
проводили за допомогою програми «Statistica 6.0»  
з використанням параметричних та непарамет- 
ричних критеріїв. При порівнянні показників 
враховували рівень значущості р ≤ 0,05 [11].

Результати та їх обговорення

Експериментальний вагініт проявлявся гіпе- 
ремією слизової оболонки піхви, супроводжу-
вався жовтими виділеннями, що свідчить про 
розвиток патологічного процесу [12]. На 5-у добу 
експерименту у всіх тварин, окрім групи інтакт- 
ного контролю, спостерігалися виділення з піх- 
ви, які мали вигляд гнійно-жовтуватого ексуда-
ту, кількість якого збільшувалася та добігала пі- 
ку свого розвитку у тварин групи КП + E. coli на  
7-у добу досліду і складала 3 бали. На 10-ту добу  
досліду цей показник зменшувався на 1 бал. 
Наприкінці експерименту інтенсивність виділень 
з вагіни у тварин групи КП + E. coli складала  
2 бали у порівнянні з інтактними тваринами.

Під впливом досліджуваних супозиторіїв «Мела- 
нізол» та «Клімедекс» виділення з піхви впро-
довж досліду не перевищувало 1 бал до 9-ої доби 
включно, на 10-у добу виділення з піхви в цих 
групах тварин зникали. Отримані дані співпа-
дали з такими у тварин групи препарату порів- 
няння таблеток «Мікожинакс». Показники груп  
тварин, яких лікували супозиторіями «Мелані- 
зол» та «Клімедекс» та референс-препаратом 
«Мікожинакс», перевершували тварин групи 
КП + E. coli. У групі тварин, яких лікували супо-
зиторіями «Гравагін», цей показник на 10 добу 
досліду залишався на рівні 1 бал та перевершу-
вав групу КП + E.coli.

Дані літератури свідчать, що скринінг під-
вищеного рН виявляє у 90 % випадків зміну мік- 
рофлори у піхві як при аеробному вагініті, так і 

при бактеріальному вагінозі. За рахунок актив-
ності патогенної/умовно-патогенної мікрофло- 
ри під час вагініту знижується концентрація глі- 
когену і, як наслідок, молочної кислоти, що ви- 
кликає підвищення рН у піхві [13]. Тому доціль-
ним було встановити зміни рН на тлі вагініту 
та за умов лікування досліджуваними препара-
тами і препаратами порівняння (рис.). 

Дані проведеного дослідження, представлені 
на рисунку, свідчать, що на піку вагініту рівень 
рН у групі КП + E. coli достовірно підвищувався 
у 1,5 рази по відношенню до групи ІК, що під-
тверджує розвиток патології [17]. У групах тва-
рин, яких лікували супозиторіями «Меланізол», 
«Клімедекс» та вагінальними таблетками «Мі- 
кожинакс», після застосування препаратів рівень 
рН наближався до показника ІК та достовірно пе- 
ревищував показники тварин у групі КП + E. coli,  
а також перевищував препарат порівняння супо-
зиторії «Гравагін». Показник рН у тварин, яким  
застосовували плацебо, в кінці досліду практич-
но не відрізнявся від показників тварин групи 
КП + E. coli. Таким чином, зміна рН свідчить про 
лікувальний ефект супозиторіїв «Клімедекс» та  
«Меланізол».

За умов запального процесу чи інфекційного 
зараження обмін заліза відіграє важливу роль 
як показник розвитку патологічного процесу [4,  
14-16]. В аеробних бактеріальних клітинах залі-
зо бере участь у окиснювально-відновних про- 
цесах [4]. Для зв’язування заліза бактерії (напри- 
клад, кишкова паличка) продукують сідерохро-
ми. Патогенність бактерій залежить від здатнос-
ті сідерохромів конкурувати з сідерофілінами 
(трансферини, лактоферини) організму люди- 
ни за присутнє в тканинах і біологічних ріди-
нах залізо [4, 5]. Тобто, зниження рівня заліза 
та трансферинів в організмі під час запалення 

Рис.  Зміни рН у піхві щурів-самиць під впливом досліджуваних супозиторіїв на тлі вагініту, обтяженого E. coli (n=8) 
Примітки: 
1) * – вірогідно по відношенню до ІК (р ≤ 0,05); 
2) ** – вірогідно по відношенню до КП + E. coli (р ≤ 0,05); 
3) # – вірогідно по відношенню до супозиторіїв «Гравагін» (р ≤ 0,05); 
4) ІК – інтактний контроль; КП – контрольна патологія; 
5) n – кількість тварин у групі.



КЛІНІЧНА ФАРМАЦІЯ. – 2017. – Т. 21, № 434 ISSN 1562-725X (Print)ISSN 2518-1572 (Online) 

свідчить про активацію синтезу факторів віру-
лентності [14-16]. Тому доцільним було визна-
чити деякі показники обміну заліза, такі як рівень 
заліза та ЗЗЗЗ у сироватці крові щурів-самиць 
з експериментальним вагінітом, обтяженим  
E. coli (табл.).

Дані таблиці свідчать, що в групі тварин КП, 
обтяженої E. coli, показник рівня заліза та ЗЗЗЗ 
наприкінці досліду був достовірно нижчим на  
17,4 % та 15,1 %, відповідно, у порівнянні з гру- 
пою тварин ІК. Це свідчить про тривалість па-
тологічного процесу [14, 15], так як за даними 
літератури рівень трансферинів плазми знижу- 
ється під час запальних реакцій та інфекційних 
захворювань [17]. Про тяжкість патологічного  
стану також свідчить зміна показників насичен-
ня трансферину та НЗЗЗ, які достовірно знижу-
валися у групі тварин КП + E. coli.

У групі тварин, яких лікували досліджувани-
ми супозиторіями «Клімедекс», показники кон-
центрації заліза (на 30 %) у сироватці крові та 
ЗЗЗЗ (на 13 %) в порівнянні з тваринами групи 
КП + E. coli достовірно підвищувалися та не по-
ступалися за значеннями препарату порівнян-
ня таблеткам «Мікожинакс» та перевищували 
такі у тварин групи, яких лікували препаратом 
порівняння супозиторіями «Гравагін».

Супозиторії «Меланізол» чинили лікуваль-
ний ефект, який проявлявся у підвищенні рівня 
заліза в сироватці крові та ЗЗЗЗ відносно тва-
рин КП + E. coli (на 26 % залізо та на 12,5 % ЗЗЗЗ, 
відповідно). За цими показниками супозиторії 
«Меланізол» наближалися до препарату порів-
няння таблеток «Мікожинакс» та перевищува- 
ли групи тварин, яких лікували препаратом 

порівняння супозиторіями «Гравагін», але ста-
тистично достовірних змін не відмічено.

У групах лікування досліджуваними супозито-
ріями «Клімедекс» та «Меланізол» показники 
НТ та НЗЗЗ статистично достовірно перевершу- 
вали такі у групі тварин КП + E. coli, не посту-
паючись тваринам, яких лікували таблетками 
«Мікожинакс», та наближались до показників 
тварин групи ІК. Але супозиторії «Меланізол» 
дещо поступалися за ефективністю супозиторі-
ям «Клімедекс».

У групі тварин, для лікування яких застосо-
вували плацебо, лікувального ефекту не було 
визначено.

Таким чином, супозиторії «Клімедекс» та «Ме- 
ланізол» проявляють лікувальні властивості на  
тлі вагініту, обтяженого E. coli, що проявляєть-
ся у збільшенні кількості заліза та підвищенні 
ЗЗЗЗ, обмежуючи доступність заліза для бакте-
рій. Лікувальні властивості досліджуваних су-
позиторіїв проявляються за рахунок наявності 
у їхньому складі речовин, що володіють анти-
бактеріальними, протигрибковими та проти-
запальними властивостями [6, 7]: кліндаміцин, 
флуконазол, метронідазол, олія чайного дере-
ва, олія обліпихова, дексаметазон.

ВИСНОВКИ
1. Проведені дослідження дозволяють зро- 

бити висновок, що гемостаз заліза відіграє важ- 
ливу роль у патогенезі вагінітів з мікстінфекцією, 
а його показники можуть бути застосовані для 
діагностики перебігу даної патології та її терапії.

2. Досліджувані супозиторії «Клімедекс» та 
«Меланізол» чинили лікувальний ефект на тлі 
вагініту, обтяженого Escherichia coli, зменшуючи  

Таблиця
Вплив супозиторіїв вагінальних «Клімедекс», «Меланізол» та препаратів  

порівняння на рівень заліза та загальну залізозв’язувальну здатність  
сироватки крові на тлі лікування вагініту (n=8)

Умови досліду ЗЗЗЗ,
мкмоль/л

Fe в сироватці крові, 
мкмоль/л НЗЗЗ, мкмоль/л Насичення 

трансферину, %

ІК 103,68±2,05 49,78±1,47 53,89±2,65 48,18±1,86
КП + E. coli 88,02±2,93* 38,68±1,99* 49,34±1,72* 43,84±1,34*

Клімедекс 99,27±2,58** 50,22±1,85**/# 49,04±3,54 50,92±2,49**

Мікожинакс 100,59±3,02** 49,93±0,60**/# 50,66±3,19 49,96±1,67**

Меланізол 99,04±2,51** 48,89±1,25**/# 50,15±2,72 49,57±1,72**

Гравагін 96,39±3,33 46,91±2,54 49,49±2,92 48,68±2,21
Плацебо 88,98±3,54* 40,96±1,58* 47,94±4,42 46,74±2,91

Примітки: 
1) * – вірогідно по відношенню до ІК (р ≤ 0,05); 
2) ** – вірогідно по відношенню до КП + E. coli (р ≤ 0,05); 
3) # – вірогідно по відношенню до Плацебо (р ≤ 0,05); 
4) ІК – інтактний контроль; КП – контрольна патологія; 
5) n – кількість тварин у групі.
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виділення з піхви, знижуючи рН та збільшуючи  
концентрацію заліза у сироватці крові, ЗЗЗЗ, НЗЗЗ  
та трансферинового насичення порівняно з тва- 
ринами групи КП. Досліджувані супозиторії не 
поступалися референс-препарату вагінальним 
таблеткам «Мікожинакс» та перевершували за 
ефектом препарат порівняння супозиторії ва-
гінальні «Гравагін». Супозиторії «Меланізол» 
дещо поступалися за ефективністю супозито-
ріям «Клімедекс».

3. Відновлення показників гемостазу залі-
за супозиторіями «Клімедекс» та «Меланізол» 
можна пояснити наявністю в їхньому складі ре- 
човин з антимікробними, протигрибковими та 
протизапальними властивостями.

4. Супозиторії вагінальні «Клімедекс» та «Ме- 
ланізол» є перспективними для подальшого ви- 
вчення в якості засобів для лікування вагінітів 
з мікстінфекцією.

Конфлікт інтересів: відсутній.
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