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Аннотация

Цель исследований – получение опытных образцов фенбендазола (ФБЗ) альтернативными методами: растворения 
и механохимии и сравнительная оценка их физико-химических и антигельминтных свойств.  

Материалы и методы. Экспериментальные образцы ФБЗ с глицирризиновой кислотой и её производными получа-
ли в среде этанола методом растворения или методом твердофазной механохимии. Полученные образцы оценива-
ли по растворимости в воде методом высокоэффективной жидкостной хроматографии, другие физико-химические 
свойства изучали методами УФ- и ИК-спектроскопии. Биологическую активность исследуемых образцов оценивали 
на лабораторной модели экспериментального трихинеллеза белых мышей на основании результатов гельминтоло-
гического вскрытия кишечника, эффективность рассчитывали по типу «контрольный тест».

Результаты и обсуждение. Установлена различная степень повышения растворимости образцов ФБЗ, полученных 
с разными солями и методами: от 0,1 до 9,7 раз. Данные ИК- и УФ-спектров подтвердили стабилизацию образцов 
ФБЗ, полученных жидкофазным методом за счёт межмолекулярных водородных связей. В данном исследовании не 
отмечено явной корреляции между растворимостью и эффективностью полученных образцов ФБЗ. Наибольшую 
активность против трихинелл показали образцы, полученные твердофазным методом, в частности, образец ФБЗ с 
янтарной, щелочной и лимонными кислотами (72,1%) и образец ФБЗ с Na2ГК (62,8%) в дозе 3,0 мг/кг по ДВ. Образ-
цы супрамолекулярного ФБЗ с солями, полученные жидкофазным методом, показали повышение эффективности в 
1,8–3,6 раза по сравнению с базовым препаратом – субстанцией ФБЗ в дозе 3,0 мг/кг по ДВ.



128

Russian Journal of Parasitology / Российский паразитологический журнал2026;20(1):127-139

TREATMENT AND PREVENTION

Ключевые слова: фенбендазол, глицирризиновая кислота, растворимость, механохимия, спектроскопия, белые 
мыши, трихинеллез, антигельминтная активность.

Благодарность: Работа по механохимической модификации фенбендазола выполнена при финансовой поддержке 
Министерства науки и высшего образования Российской Федерации (Гос. Задание № 075-00277-24-00). Работа по 
изучению эффективности опытных образцов выполнена в рамках Программы фундаментальных научных исследо-
ваний в Российской Федерации на долгосрочный период (2021–2030 гг.), составляющей основу государственного 
задания № FGUG-2025-0001 без привлечения дополнительных источников финансирования. Работа по получению 
комплексов проведена в соответствии с научным направлением ИБОХ АН РУз.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Для цитирования: Халиков С. С., Умиров Н. С, Халиков М. С., Ильин М. М., Варламова А. И., Архипов И. А., Одоевская И. М.,  
Отакулов И. Е., Матчанов А. Д. Сравнение паразитоцидной активности модифицированных различными методами 
композиций фенбендазола // Российский паразитологический журнал. 2026. Т. 20. № 1. С. 127–139. 

https://doi.org/10.31016/1998-8435-2026-20-1-127-139

© Халиков С. С., Умиров Н. С, Халиков М. С., Ильин М. М., Варламова А. И., 
Архипов И. А., Одоевская И. М., Отакулов И. Е., Матчанов А. Д., 2026

Original article 

Comparison of parasiticidal activity of fenbendazole 
compositions modified by various methods

Salavat S. Khalikov 1, Nuriilo S. Umirov 2, Marat S. Khalikov 3, Mikhail M. Ilyin 4,  
Anastasiya I. Varlamova 5, Ivan A. Arkhipov 6, Irina M. Odoevskaya 7, Islom E. Otakulov 8,  

Alimjon D. Matchanov 9  

 1, 3, 4 Federal State Budgetary Institution of Science A. N. Nesmeyanov Institute of Organoelement Compounds  
of the Russian Academy of Sciences; Moscow, Russia
 2, 8 Gulistan State University, Gulistan; Republic of Uzbekistan
 5, 6, 7 All-Russian Scientific Research Institute for Fundamental and Applied Parasitology of Animals and Plant –  
a branch of the Federal State Budget Scientific Institution "Federal Scientific Centre VIEV", Moscow, Russia
 9 Institute of Bioorganic Chemistry of the Academy of Sciences of the Republic of Uzbekistan; 
Tashkent, Republic of Uzbekistan

 1 khalikov_ss@ineos.ac.ru, https://orcid.org/0000-0002-4736-5934 
 2 nurillogdu@mail.ru, https://orcid.org/0009-0000-8813-6591  
 3 marat1988@ineos.ac.ru, https://orcid.org/0000-0002-1768-5048
 4 mil@ineos.ac.ru, https://orcid.org/0000-0002-0214-8573
 5 arsphoeb@mail.ru, https://orcid.org/0000-0001-8364-5055
 6 arkhipovhelm@mail.ru, https://orcid.org/0000-0001-5165-0706
 7 odoevskayaim@rambler.ru,https://orcid.org/0000-0002-3644-5592
 8 otaqulovislom.9812@gmail.com, https://orcid.org/0009-0009-8696-5121 
 9 olim_0172@mai.ru,  https://orcid.org/0000-0002-4176-3990 

Abstract

The purpose of the research is obtaining experimental samples of fenbendazole (FBZ) by alternative methods: dissolution 
and mechanochemistry and comparative evaluation of their physicochemical and anthelmintic properties.

Materials and methods. Experimental FBZ samples with glycyrrhizic acid and its derivatives were obtained in an ethanol 
medium using dissolution or solid-phase mechanochemistry. The solubility of FBZ samples was evaluated by the method 
of high-performance liquid chromatography, and other physicochemical properties were studied using UV- and IR-
spectroscopy. The biological activity of the obtained samples was determined on the laboratory model of experimental 
trichinellosis of white mice based on the results of intestinal necropsy. The efficacy was calculated using a "control test". 
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Results and discussion. Varying degrees of increase in solubility of FBZ samples obtained with different salts and methods 
were established: from 0.1 to 9.7 times. IR and UV spectral data confirmed the stabilization of FBZ samples obtained by the 
liquid-phase method due to intermolecular hydrogen bonds. In this study, no obvious correlation was observed between 
the solubility and efficacy of the obtained FBZ samples. The samples obtained by the solid-phase method demonstrated 
the highest activity against trichinellosis, in particular, the FBZ sample with uccinic, alkaline and citric acids (72.1%) and FBZ 
sample with Na2GA (62.8%) at a dose of 3.0 mg/kg of active substance. Samples of supramolecular FBZ with salts, obtained 
by the liquid-phase method, showed an increase in efficacy by 1.8–3.6 times compared to the basic drug – FBZ substance 
at a dose of 3.0 mg/kg of active substance.

Keywords: fenbendazole, glycyrrhizic acid, solubility, mechanochemistry, spectroscopy, white mice, trichinellosis, 
anthelmintic activity.
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Введение
Паразитоциды из класса бензимидазолов, 

как в базовой форме, так и в составе ком-
плексных препаратов, широко применяются в 
медицине и ветеринарии. В связи с активным 
и продолжительным использованием во всем 
мире отмечаются признаки развития устой-
чивости гельминтов к препаратам этого клас-
са [12, 18]. Одним из способов достижения не-
обходимой эффективности терапии является 
разработка новых форм применения [15].

Фенбендазол является одним из наиболее 
широко используемых антигельминтиков из 
класса бензимидазолов. Его действие основано 
на ингибировании полимеризации тубулина 
в микротрубочки, что приводит к нарушению 
цитоскелета гельминтов [19, 21]. Однако низкая 
растворимость фенбендазола в воде и ограни-
ченная биодоступность усложняют его эффек-
тивное применение [22]. Одним из направлений 
повышения эффективности бензимидазолов 
является разработка новых лекарственных 
форм без изменения химической структуры 
базового вещества [10]. Использование нано-
частиц в качестве носителей лекарственного 
вещества представляет собой перспективный 
подход в лечении паразитарных заболеваний, 
преодолевая такие недостатки, как низкая био-

доступность, плохая клеточная проницаемость, 
неспецифическое распределение и быстрое вы-
ведение действующего вещества из организ-
ма. Создание супрамолекулярных комплексов 
фенбендазола с различными наноструктурны-
ми носителями позволяет повысить раство-
римость, уровень абсорбции и, как следствие, 
биодоступность фенбендазола [11]. 

Существуют различные способы получе-
ния супрамолекулярных систем (комплексов) 
антигельминтных средств, в частности:
•	методы жидкофазного комплексообразова-

ния альбендазола с глицирризиновой кис-
лотой и ее производными [9];

•	методы твердофазного механохимического 
комплексообразования бензимидазольных 
субстанций с различными полимерными 
веществами и другими вспомогательными 
компонентами [10].

В связи с этим, целью наших исследований 
стала сравнительная оценка паразитоцидной 
активности образцов фенбендазола, получен-
ных жидкофазным и твердофазным способами. 

Материалы и методы
В работе использовали коммерчески до-

ступные вещества и реактивы: фенбендазол 
(ФБЗ), с содержанием основного вещества 
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≥99,0%, производства Changzhou Yabang 
Pharmaceuticals Co. Ltd (КНР), растворимость 
в воде 0,1 мг/л; глицирризиновая кислота (ГК) 
производства Shaanxi Pioneer Biotech Co. Ltd 
(КНР) с содержанием основного вещества ≥ 
98,14%; динатриевая соль глицирризиновой 
кислоты (Na2ГК) производства Shaanxi Pioneer 
Biotech Co. Ltd (КНР) с содержанием основно-
го вещества ≥ 91,14%; моноаммониевая соль 
ГК (МАСГК), монокалиевая соль ГК (МКСГК) 
и тринатриевая соль ГК (3NaГK) были получе-
ны из корня солодки и очищены методом ги-
дролиза катион-обменной смолой с чистотой 
91–92% по ВЭЖХ; карбоновые кислоты: ян-
тарная (ЯК), лимонная (ЛК), щавелевая (ЩК) 
марки «хч» компании «ХимМед».

Получение супрамолекулярного комплекса 
ФБЗ с ГК в молярном соотношении 1:15. 1,3715 
г (90% чистоты) ГК помещали в плоскодонную 
колбу объемом 300 мл, снабженную магнитной 
мешалкой и обратным холодильником. В кол-
бу добавляли 50 мл этилового спирта (96%) и 
20 мл дистиллированной воды. В отдельной 
плоскодонной колбе в 50 мл 96%-ого этано-
ла растворяли 0,0299 г ФБЗ с добавлением 0,1 
мл соляной кислоты. После этого раствор ФБЗ 
медленно по каплям добавляли в раствор ГК 
при интенсивном перемешивании. Смесь пе-
решивали в течение 5 часов при температуре 
55–60 °С на магнитной мешалке и после этого 
переносили в круглодонную колбу (500 мл), 
ополаскивали 20 мл дистиллированной воды 
2 раза, заливали в колбу и органическую часть 
отгоняли на роторном испарителе при темпе-
ратуре 50–52 °С. Водный остаток с помощью 
жидкого азота замораживали и подвергали ли-
офильной сушке. Выход составлял 95–96%.

Получение супрамолекулярного комплекса 
ФБЗ с МАСГК в молярном соотношении 1:15. 
1,4900 г (90% чистоты) МАСГК помещали в 
плоскодонную колбу объемом 300 мл, снаб-
женную магнитной мешалкой и обратным 
холодильником, и растворяли в 50 мл дистил-
лированной воды. В отдельной плоскодонной 
колбе в 50 мл 96%-ого этанола растворяли 
0,0299 г ФБЗ с добавлением 0,1 мл соляной 
кислоты. После этого раствор ФБЗ медленно 
по каплям добавляли в раствор при интенсив-
ном перемешивании. Смесь перемешивали в 
течение 6 часов при температуре 55–60 °С на 
магнитной мешалке и после чего переносили 
в круглодонную колбу объёмом 500 мл, опо-

ласкивали 15 мл дистиллированной воды 2 
раза, заливали в колбу и органическую часть 
смеси отгоняли на роторном испарителе при 
температуре 50–52 °С. Водный остаток с по-
мощью жидкого азота азота замораживали и 
подвергали лиофильной сушке. Выход состав-
лял 97–98%.

Аналогичным способом были получены 
супрамолекулярные комплексы ФБЗ с 3NaГК 
и МКСГК. Выходы составляли 94–95% и 96–
97% соответственно [9].

Твердые дисперсии ФБЗ с ГК, Na2ГК и 
карбоновыми кислотами (ЯК, ЛК и ЩК) по-
лучали методом твердофазной механохи-
мической технологии аналогично условий, 
описанных нами ранее [10]. Так, ТД состава 
ФБЗ:Na2ГК (1:15) получали в капролоновом 
барабане, загруженном 22,5 г Na2ГК, 1,5 г ФБЗ 
и 430 г металлических шаров (диаметром 15–
18 мм). При этом модуль процесса составил 
1:17, а объем загрузки 40%. После активации 
смеси компонентов в течение 2 часов на вал-
ковой мельнице LE-101 при 65–70 об/мин, 
из барабана выгрузили 23,4 г бежевого по-
рошка, представляющего собой ТД состава 
ФБЗ:Na2ГК (1:15). Аналогично из 1,0 г ФБЗ, 
3,0 г ЯК, 3,0 г ЛМ и 3,0 г ЩК при активации 
в течение 30 мин выгрузили 8,55 г сыпучего 
порошка, представляющего собой ТД соста-
ва ФБЗ:ЯК:ЩК:ЛК (1:3:3:3).

Изменение растворимости полученных 
образцов супрамолекулярных комплексов и 
ТД фенбендазола оценивали методом ВЭЖХ 
за счет определении содержания субстанции 
ФБЗ в аликвоте воды после 3-х часового рас-
творения навески опытного образца (око-
ло 500 мг) в 10 мл дистиллированной воды 
при перемешивании на магнитной мешалке 
Heidolph MR 3001 K (Германия). Концентра-
цию ФБЗ в фильтрате определяли методом 
обращённо-фазовой ВЭЖХ на хроматографе 
Agilent 1100 с диодной матрицей, с аналити-
ческой колонкой Separon SGX C18 (150×3,3 
мм, 5 мкм); температура колонки 30 °С. В 
качестве элюента применяли систему ацето-
нитрил-ацетатный буфер pH=3,4 (1:1) в изо-
кратическом режиме, скорость потока – 1 мл/
мин, объем вводимой пробы – 5 мкл, детек-
тирование при длине волны 290 нм. Концен-
трации ФБЗ определяли относительно пло-
щадей пиков стандартного раствора ФБЗ в 
ДМСО согласно [6]. 

2026;20(1):127-139

TREATMENT AND PREVENTION



131

Russian Journal of Parasitology / Российский паразитологический журнал

Образцы экспериментальных комплексов 
и ТД изучены ИК- и УФ-спектроскопическими 
методами, а именно:
•	ИК-спектры образцов супрамолекулярных 

комплексов, полученных жидкофазно, были 
сняты на спектрометре FTIR-2000 Perkin-
Elmer(США) с приставкой НПВО при сред-
ней ИК области спектра 4000см-1–500см-1 [16]. 

•	ИК-спектры ТД фенбендазола измеря-
ли методом нарушенного полного вну-
треннего отражения (НПВО) на ИК-
фурьеспектрометре «VERTEX 70v» фирмы 
«Bruker» (ФРГ) с использованием пристав-
ки НПВО «GladyATR 50» фирмы «Pike» 
(США) с алмазным рабочим элементом, об-
ласть измерений 4000–400 см-1, спектраль-
ное разрешение 4 см-1. Спектры получены 
непосредственно для порошкообразных 
ТД без специальной предварительной под-
готовки [10].

•	УФ-спектры изучали в ближней УФ области 
спектра 200–400 нм на приборе «Shimadzu 
1280» (Япония) с использованием кварце-
вых кювет на 10 мм. В качестве растворите-
ля использован водно-этанольный раствор 
(50/50 в объёме) [14]. 

Изучение нематодоцидной активности 
опытных образцов ФБЗ проводили на лабо-
раторной модели трихинеллеза на 70 белых 
мышах в возрасте 1,0–1,5 мес. массой 16–18 
г, экспериментально инвазированных личин-
ками Trichinella spiralis, в дозе 250±10 личинок 
на животное согласно ранее описанной мето-
дике путем внутрижелудочного введения су-
спензии с личинками с помощью зонда [2, 3]. 

После заражения мышей разделили на 8 опыт-
ных и одну контрольную группу по 7 голов в 
каждой. На четвертые сутки после заражения 
животным 1–4 опытных групп вводили в же-
лудок в форме суспензии на крахмальном геле 
опытные образцы, полученные жидкофазным 
методом: ФБЗ:ГК, ФБЗ:МАСГК, ФБЗ:МКСГК, 
ФБЗ:3NaГK с содержанием 6,25% ФБЗ. Живот-
ным 4–7-х групп назначали образцы препара-
та, приготовленные твердофазным методом: 
ФБЗ:ГК в соотношении 1:10; ФБЗ:Na2ГК в со-
отношении 1:15; ФБЗ:ЯК:ЩК:ЛК в соотноше-
нии 1:3:3:3. Мышам 8-й группы вводили базо-
вый препарат – субстанцию ФБЗ. Животные 
9-й группы лечения не получали и служили 
контролем. Все препараты на основе ФБЗ при-
меняли в дозе 3,0 мг/кг по ДВ. Животным кон-
трольной группы вводили 1,5%-й крахмаль-
ный клейстер в соответствующем объеме. На 
4-е сутки после введения опытных образцов и 
препаратов мышей подвергали декапитации. 
Антигельминтную активность учитывали по 
результатам гельминтологического вскрытия 
кишечника мышей. Эффективность препара-
тов учитывали по типу «контрольный» тест, 
и рассчитывали среднее число обнаруженных 
трихинелл и интенсэффективность [1, 2].

Результаты и обсуждение
Результаты анализа растворимости получен-

ных образцов супрамолекулярных комплексов 
и ТД фенбендазола представлены в таблице 1.

Анализ данных таблицы 1 показывает, что 
и образцы супрамолекулярных комплексов и 
ТД фенбендазола с ГК и ее производными об-

Таблица 1

Растворимость образцов супрамолекулярных комплексов и твердых дисперсий фенбендазола  
с глицирризиновой кислотой и ее производными, полученными альтернативными методами

Table 1

Solubility of supramolecular complexes samples and solid dispersions of fenbendazole  
with glycyrrhizic acid and its derivatives obtained by alternative methods

Наименование образца, условия  
его получения, соотношение компонентов 

Растворимость

абсолютная, мг/л увеличение, раз

ФБЗ исходная субстанция 0,10 -

ФБЗ:ГК (1:15) 0,18 1,8

ФБЗ:МАСГК (1:15) 0,97 9,7

ФБЗ:МКСГК (1:15) 0,11 1,1

ФБЗ:3NaГK (1:15) 0,64 6,4

ТД ФБЗ:ГК (1:10) 0,32 3,2

ТД ФБЗ:Na2ГК (1:15)  0,43 4,3

ТД ФБЗ:ЯК:ЩК:ЛК (1:3:3:3) 0,40 4,0
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ладают повышенной растворимостью по срав-
нению с субстанцией ФБЗ, что предполагает 
соответствующее увеличение антигельминтной 
активности экспериментальных образцов ФБЗ. 
Максимальное увеличение растворимости – в 
9,7 раза отмечено у образца ФБЗ:МАСГК и у об-
разца ФБЗ:3NaГК – в 6,4 раза. 

Структуры полученных экспериментальных 
комплексов и ТД фенбендазола дополнительно 
изучены УФ- и ИК-спектроскопическими ме-
тодами. В УФ спектрах, образцов супрамолеку-
лярных комплексов, полученных жидкофазно, 
наблюдали следующие характерные полосы 
поглощения (рис. 1).

Рис. 1. УФ-спектры образцов супрамолекулярных комплексов ФБЗ:ГК, ФБЗ:МАСГК, 
ФБЗ: МКСГК, ФБЗ:3NaГK в молярном соотношении 1:15 

Fig. 1. UV spectra of supramolecular complexes samples of FBZ:GA, FBZ:MASGA, FBZ:MPSGA, 
FBZ:3NaGA in a molar ratio of 1:15

Анализ УФ-спектров показал, что у ис-
ходного ФБЗ в области 250–260 нм наблюда-
ется очень слабый сигнал поглощения. А в 
спектрах ФБЗ:ГК, ФБЗ:МАСГК, ФБЗ:МКСГК 
и ФБЗ:3NaГK 1:15 в ближней области спек-
тра наблюдается максимум поглощения 
при ФБЗ:3NaГK при 258 нм, ФБЗ:ГК при 260 
нм, ФБЗ:МАСГК при 262 нм, а у комплекса 
ФБЗ:МКСГК при 258 нм слабой интенсивно-
сти. Таким образом,  в комплексах фенбен-
дазола с тритерпеновыми сапонинами в ряду 
3NaГK › ГК › МАСГК › МКСГК наблюдается 
снижение абсорбции (гипохромный эффект), 
что предполагается и  объясняется тем, что в 
этом ряду тризамещенные соли ГК более ги-
дрофобные, чем ГК, а монозамещенные ком-
плексы с моноаммонийной и монокалиевой 
солью в меньшей мере стабилизированы от-
носительно самого ГК за счет водородных 
связей. Также вероятно, что и увеличивается 
количество водородных связей, которые ста-
билизируют супрамолекулярные комплексы. 

Некоторые данные УФ-спектроскопии 
приведены в таблице 2.

Из данных, приведенных в таблице 2, сле-
дует, что максимумы поглощения у получен-
ных образцов супрамолекулярных комплек-
сов ФБЗ имеют некоторый сдвиг в сторону 
длинноволновой области спектра, свидетель-
ствующей о взаимосвязи между молекулами 
«гость» и «хозяин», влияния полярности рас-
творителя и его сольватирующей способности 
по отношению фенбендазолу, который приво-
дит к батохромному сдвигу.

Экспериментальные твердые дисперсии 
ФБЗ были также изучены по их УФ-спектрам 
(рис. 2), из которых следует, что УФ-спектры 
ТД имеют два максимума при 243 и 286 нм. 

Полученные образцы супрамолекулярных 
комплексов ФБЗ были также охарактеризова-
ны данными ИК-спектроскопии. Из данных, 
приведенных на рис. 3 и 4 следует, что вклю-
чение ФБЗ в супрамолекулярные комплексы 
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Таблица 2

Некоторые данные УФ-спектроскопии образцов супрамолекулярных комплексов фенбендазола  
с глицирризиновой кислотой (ГК) и её солями 

Table 2

Some UV spectroscopy data of supramolecular complexes samples of fenbendazole  
with glycyrrhizic acid and its salts

Образец Длина волны, λ (нм) Молярный коэффициент  
поглощения (экстинкции), lg(ε)

ГК 255 4,606

МАСГК 253 4,893

МКСГК 253 4,893

3NaСГК 254 5,330

ФБЗ 252 4,032

ФБЗ:ГК 1:15 260 4,718

ФБЗ:МАСГК 1:15 262 4,356

ФБЗ:МКСГК 1:15 258 4,356

ФБЗ:3NaСГК 1:15 258 5,255

Рис. 2. УФ-спектры образцов твердых дисперсий фенбендазола

Fig. 2. UV spectra of solid dispersions samples of fenbendazole

происходит за счет образования межмоле-
кулярных водородных связей между молеку-
лами «гость» (ФБЗ) с молекулой «хозяин» за 
счет водородных связей через карбоксильные 
группы гостя и гидроксильными группами 
хозяина. Такой вывод подтвержден измене-
ниями валентных колебаний –ОН группы в 
области 3400–3200 см-1 и сигналов –С=О при 
1700–1600 см-1 и увеличением интенсивности 
характеристических колебаний валентных 
групп –СН, -СН2 и СН3 при 2990–2900 см-1.

Такие закономерности наблюдаются в ИК-
спектрах других образцов супрамолекуляр-
ных комплексов ФБЗ с ГК, МАСГК и МКСГК.

Аналогичные закономерности наблюда-
лись и в ИК-спектрах ТД ФБЗ. Кроме этого, 

сравнение спектров ТД состава ФБЗ:ГК (1:10) 
с ГК показывает смещение основных харак-
теристичных полос ГК в область повышения  
частот на 5–19 см-1, что свидетельствует об 
участии групп ГК в образовании комплексов 
включения [10].

Биологическая активность образцов супра-
молекулярных комплексов и ТД ФБЗ, полу-
ченных соответственно жидкофазным и твер-
дофазным методами, представлена в табл. 3 
и свидетельствует о значительном повыше-
нии эффективности ТД ФБЗ с карбоновыми 
кислотами (ЯК, ЩК и ЛК). 

Получена 72,1%-я активность образца ТД 
ФБЗ:ЯК:ЩК:ЛК против T. spiralis в дозе 3,0 
мг/кг по ДВ, что в 4,1 раза выше по сравне-
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Рис. 3. ИК-спектр 3NaГК

Fig. 3. IR spectrum of 3NaGA

Рис. 4. ИК-спектр ФБЗ:3NaГК 1:15

Fig. 4. IR spectrum of FBZ:3NaGA 1:15

нию с эффективностью базового препарата 
– субстанции ФБЗ. Высокой была актив-
ность образца ТД ФБЗ:Na2ГК – 62,9%. Менее 
активными оказались образцы супрамоле-
кулярного комплекса ФБЗ и ГК, полученные 
жидкофазным методом. При этом актив-
ность этих образцов варьировала от 31,9 до 
63,9% в зависимости от производных солей. 
В данном исследовании не отмечено значи-
мой корреляции между показателями уве-
личения растворимости и эффективности 
образцов препаратов.

Стоит отметить, что эффективность образ-
цов ФБЗ, полученных твердофазным методом, 
в свою очередь, зависит от многих факторов, в 
том числе от вида полимера или вспомогатель-
ного компонента в составе композиции, соот-
ношения компонентов, продолжительности 
механохимической обработки, типа мельни-
цы и других факторов. Установлено, что наи-
лучшими средствами для адресной доставки 
ФБЗ являются динатриевая соль ГК, диоктил-
сульфосукцинат натрия и ПВП. Концентра-
ция ФБЗ после введения опытных образцов 
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Таблица 3 

Активность образцов супрамолекулярных комплексов и твердых дисперсий фенбендазола,  
полученных различными методами в дозе 3,0 мг/кг

Table 3

Activity of supramolecular complexes samples and solid dispersions of fenbendazole  
obtained by various methods at a dose of 3.0 mg/kg

Группа 
животных

Состав опытного 
образца и соотноше-

ние компонентов

Содержа-
ние ДВ, %

Число живот-
ных в группе

Обнаружено 
трихинелл 

при вскрытии, 
экз./гол.

ИЭ, %

Повышение эф-
фективности, 
раз в сравне-

нии с ФБЗ

Образцы, полученные жидкофазным методом

Опытная ФБЗ:ГК 6,25 7 58,3±4,2 63,93 3,64

Опытная ФБЗ: МАСГК 6,25 7 66,6±6,4 58,79 3,35

Опытная ФБЗ: МКСГК 6,25 7 75,0±6,6 53,59 3,05

Опытная ФБЗ:3NaГK 6,25 7 110±7,2 31,94 1,82

Образцы, полученные твердофазным методом

Опытная ФБЗ:ГК (1:10) 9,1 7 75,0±6,5 53,59 3,05

Опытная ФБЗ:Na2ГК (1:15)  6,25 7 60,0±5,3 62,88 3,59

Опытная ФБЗ:ЯК:ЩК:ЛК (1:3:3:3) 10 7 45,0±4,0 72,16 4,11

Опытная ФБЗ субстанция 98 7 133,3±9,6 17,52 –

Контрольная – 7 161,6±9,8 – –

с этими компонентами, полученными после 
механохимической обработки, в местах лока-
лизации нематод была наибольшей [5]. Благо-
даря своим амфифильным свойствам молеку-
лы ГК могут образовывать мицеллы в водных 
растворах, в которые могут быть включены 
различные гидрофобные молекулы, что мо-
жет привести к существенному увеличению 
растворимости и повышению проницаемо-
сти лекарственного средства через клеточные 
мембраны. Преимущество использования со-
лей ГК заключается в том, что они образуют 
растворы с более низкой вязкостью по сравне-
нию с растворами ГК [8, 13, 17, 20]. На модели 
экспериментального описторхоза сирийских 
хомячков установлено повышение в 4–11 раз 
антигельминтной активности празиквантела 
в составе композиции с Na2ГК по сравнению с 
официнальным празиквантелом [7]. ТД ФБЗ с 
полимером поливинилпирролидоном (ПВП), 
полученные после 4-х часовой механохими-
ческой обработки, обладали высокой эффек-
тивностью (99,8%) при экспериментальном 
трихинеллезе белых мышей. Однако при со-
вместной механохимической обработке ФБЗ 
с фенасалом и с ПВП в течение 12–24 ч эф-
фективность полученного образца составила 
67,0%, в течение 5 ч эффект снижался до 37,7%, 
а при обработке в течение 1 ч эффективность 
оказалась практически на уровне субстанции 

ФБЗ [22]. На антигельминтную активность 
ФБЗ оказывает влияние и тип мельницы [10]: 
валковая мельница оказалась более примени-
мой в сравнении с планетарной для процесса 
механохимической обработки данного лекар-
ственного средства [22]. Соотношение ФБЗ и 
полимера также оказывает большое влияние 
на активность препарата. По-нашему мнению, 
наиболее эффективным оказалось соотноше-
ние ФБЗ:ПВП – 10:90 [4].

На основании проведенных исследований, 
стоит отметить, что, антигельминтная актив-
ность экспериментальных образцов ФБЗ, по-
лученных методом твердофазной механохи-
мической модификации с ЯК, ЩК и ЛК (72,1%) 
и образца ФБЗ с Na2ГК (62,8%) в дозе 3,0 мг/кг 
по ДВ показали преимущество этого метода в 
сравнении с образцами, полученными жидко-
фазным методом, что свидетельствует о необ-
ходимости дальнейшего усовершенствования 
методов получения модифицированного ФБЗ.

Заключение
Установлено повышение растворимости 

образцов супрамолекулярных комплексов 
ФБЗ с производными ГК в 6,25%-й концен-
трации, полученных жидкофазным методом, 
а также образцов твердой дисперсии ФБЗ. 
Данными УФ- и ИК-спектральных исследова-
ний подтверждена стабилизация комплексов 
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за счёт межмолекулярных водородных связей.  
При изучении антигельминтной активности 
при экспериментальном трихинеллезе мышей 
получено повышение эффективности образ-
цов твердой дисперсии ФБЗ с ЯК, ЩК и ЛК в 
4,1 раза и ФБЗ с Na2ГК в 3,6 раза по сравне-
нию с субстанцией ФБЗ. Образцы ФБЗ с ГК и 
ее производными, полученные жидкофазным 
методом, показали повышение активности в 
1,8–3,6 раза.
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