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(57) Изобретение относится к фармакологии и медицине, в частности к неврологии,
психотерапии и психиатрии, и может быть использовано для получения композиции
для лечения и/или профилактики заболеваний/состояний, сопровождающихся повышенной
нервной возбудимостью, нарушений сна неорганической природы и неврастении. Задачей
настоящего изобретения является создание не менее эффективной (по сравнению с
прототипом) композиции с улучшенным профилем безопасности, обладающей седативным,
снотворным, спазмолитическим, умеренным гипотензивным и кардиотоническим, желчегонным,
антисептическим действиями, снижающей частоту и увеличивающей силу сердечных
сокращений. Задача решается созданием фармацевтической композиции, обладающей седативным,
снотворным, спазмолитическим, умеренным гипотензивным и кардиотоническим, желчегонным,
антисептическим действиями, снижающей частоту и увеличивающей силу сердечных
сокращений, включающей пустырника травы настойку, этилбромизовалерианат, мяты перечной
масло, дифенгидрамин и вспомогательные вещества в весовом соотношении компонентов
пустырника травы настойка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин -
(200,0-800,0):(15,0-25,0):(1,0-2,0):(0,5-1,5) соответственно, причем пустырника травы настойка
представляет собой спиртовую настойку травы пустырника.
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Изобретение относится к фармакологии и медицине, в частности к неврологии, психотерапии и 

психиатрии, и может быть использовано для получения композиции для лечения и/или профилактики 

заболеваний/состояний, сопровождающихся повышенной нервной возбудимостью, нарушений сна неор-

ганической природы и неврастении. 

Лечение и профилактика пограничных нервно-психических расстройств представляет актуальную 

проблему клинической медицины. Росту распространенности этих состояний способствуют увеличение 

темпа жизни, обилие информации, преобладание умственного труда и высокая социальная напряжен-

ность. Формируемый перечисленными факторами хронический стресс лежит в основе патогенеза психо-

вегетативных нарушений, среди которых одними из наиболее распространенных являются состояния, 

сопровождающиеся повышенной нервной возбудимостью, нарушения сна и неврастения [1]. 

В большинстве своем эти расстройства носят функциональный характер и не представляют прямой 

опасности для жизни и здоровья пациента. Вместе с тем, они могут причинять существенный субъектив-

ный дискомфорт и значительно ограничивать профессиональную и социальную активность, делая сома-

тически здорового трудоспособного человека постоянным пациентом медицинских организаций [2]. 

Лечение невротических состояний, как правило, длительное и включает в себя несколько компо-

нентов - это немедикаментозные мероприятия и лекарственная терапия. Перечень использующихся ле-

карственных препаратов достаточно широк и состоит из представителей разных групп (анксиолитики, 

антидепрессанты, гипнотики и др.). Существенный удельный вес в этом перечне имеют лекарственные 

препараты растительного происхождения, большинство из которых может приниматься пациентом в со-

ставе комплексной терапии без назначения врача, так называемые безрецептурные лекарственные сред-

ства [3, 4]. Широко применяются растительные лекарственные препараты, включающие действующие 

вещества на основе боярышника, пустырника, валерианы и мяты. Боярышник обладает спазмолитиче-

ским, седативным действием, уряжает частоту и увеличивает силу сердечных сокращений. Пустырник 

обладает седативным действием, уряжает частоту и увеличивает силу сердечных сокращений, проявляет 

гипотензивные свойства. Валериана оказывает седативное и спазмолитическое действия. Мята перечная 

обладает успокаивающим, антисептическим, болеутоляющим, спазмолитическим и желчегонным дейст-

вием, а также оказывает рефлекторный коронарорасширяющий эффект [2, 4]. 

Из уровня техники (Инструкция по применению лекарственного препарата "Валемидин", ООО 

"Фармамед", ЛСР-000057, опубл. 04.08.2016, [5]) известно о создании препарата на основе боярышника, 

пустырника, валерианы и мяты с добавлением дифенгидрамина в форме капель спиртовых, что позволи-

ло повысить седативный, спазмолитический, снотворный и гипотензивный эффект растительных компо-

нентов за счет дополнительного механизма действия - блокады гистаминовых H1-рецепторов. Указанный 

препарат "Валемидин" является наиболее близким к предлагаемому изобретению и выбран в качестве 

прототипа. 

Как видно из табл. 1, качественный состав прототипа предрасполагает к суммированию фармаколо-

гических эффектов. С учетом области применения, суммирование спазмолитического и седативного дей-

ствий может иметь положительное значение. При этом суммирование влияния действующих веществ на 

деятельность сердечно-сосудистой системы может быть причиной чрезмерного урежения частоты сер-

дечных сокращений и снижения артериального давления. Этот риск усугубляется наличием в составе 

этилового спирта, объемная доля которого составляет не менее 70%, также обладающего седативным 

действием, снижающего артериальное давление и уряжающего частоту сердечных сокращений. 

Таблица 1. Фармакологические свойства действующих веществ прототипа 
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Представленные выше, а также другие известные сведения уровня техники свидетельствует о целесо-

образности разработки композиции, нивелирующей недостатки и сохраняющей преимущества прототипа. 

Задачей настоящего изобретения является создание не менее эффективной (по сравнению с прото-

типом) композиции с улучшенным профилем безопасности, обладающей седативным, снотворным, 

спазмолитическим, гипотензивным, желчегонным, антисептическим действиями, снижающей частоту и 

увеличивающей силу сердечных сокращений. Технический результат - повышение безопасности и со-

хранение эффективности лечения и профилактики на амбулаторном этапе заболеваний и состояний, со-

провождающихся повышенной нервной возбудимостью, нарушений сна неорганической природы, нев-

растении, а также расширение арсенала безопасных седативных препаратов. 

Поставленная задача решается, а технический результат достигается путем создания фармацевтиче-

ской композиции, обладающей седативным, снотворным, спазмолитическим, гипотензивным, желчегон-

ным, антисептическим действиями, снижающей частоту и увеличивающей силу сердечных сокращений, 

включающая пустырника травы настойку, этилбромизовалерианат (этиловый эфир альфа-

бромизовалериановой кислоты), мяты перечной масло, дифенгидрамин, а также вспомогательные веще-

ства, причем в упомянутой композиции весовое соотношение компонентов пустырника травы настой-

ка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин составляет (200,0-800,0):(15,0-

25,0):(1,0-2,0):(0,5-1,5) соответственно. 

Согласно предпочтительным вариантам реализации указанный технический результат также дости-

гается тем, что 

в упомянутой композиции весовое соотношение компонентов пустырника травы настой-

ка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин составляет (290,0-730,0):(15,0-

25,0):(1,0-2,0):(0,5-1,5) соответственно; 

в упомянутой композиции весовое соотношение компонентов пустырника травы настой-

ка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин составляет (200,0-800,0):20,0:1,5:1,0 

соответственно; 

в упомянутой композиции весовое соотношение компонентов пустырника травы настой-

ка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин составляет (290,0-730,0):20,0:1,5:1,0, 

соответственно; 

вспомогательные вещества выбирают из группы, включающей спирт этиловый, воду очищенную, 

лактозы моногидрат, бета-циклодекстрин, крахмал картофельный, магния алюмосиликат, магния стеарат, 

тальк; 

упомянутая композиция имеет следующее содержание компонентов, мас.%: 

пустырника травы настойка - 72,00, 

этилбромизовалерианат - 20,00, 

мяты перечной масло - 1,42, 

дифенгидрамин - 1,0, 

вода очищенная до 100; 

упомянутая композиция обладает улучшенным профилем безопасности; 

дифенгидрамин присутствует в форме гидрохлорида; 

для получения 1000 мл пустырника травы настойки используют 200 г пустырника травы и доста-

точное количество 70% этилового спирта; 

однократная доза пустырника травы настойки, этилбромизовалерианата, мяты перечной масла и 

дифенгидрамина составляет 540,0 мг, 15,0 мг, 1,1 мг и 0,75 мг соответственно; 

суточная доза пустырника травы настойки, этилбромизовалерианата, мяты перечной масла и ди-

фенгидрамина составляет 1620,0 мг, 45,0 мг, 3,3 мг и 2,2 мг соответственно; 

упомянутая композиция находится в форме капель для приема внутрь, капсулы, эмульсии или 

суспензии. 

Задача была решена на основе создания композиции, предназначенной для перорального введения, 

полученной путем экспериментального подбора качественного и количественного состава действующих 

веществ и содержания этилового спирта (табл.2). 

Таблица 2. Качественный и количественный состав действующих  

веществ разработанной композиции и прототипа в 25 мл раствора 
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Экспериментальным путем неожиданно было установлено существенное улучшение профиля безо-

пасности при сохранении сопоставимого фармакологического действия при исключении из состава про-

тотипа настойки боярышника, увеличении дозы настойки пустырника на 59% и уменьшения объемного 

веса этилового спирта на 22,5% (если учитывать, что объемная доля этилового спирта в прототипе со-

ставляет 70%). Последнее было достигнуто за счет замены настойки валерианы лекарственной корневищ 

с корнями на этилбромизовалерианат в сопоставимой по валериановой кислоте дозе, а также за счет за-

мены настойки мяты перечной листьев на мяты перечной масло в сопоставимой по L-ментолу дозе. Раз-

работанная авторами настоящего изобретения композиция включает пустырника травы настойку, этил-

бромизовалерианат, мяты перечной масло и дифенгидрамин и вспомогательные вещества, при следую-

щем весовом соотношении компонентов: пустырника травы настойка:этилбромизовалерианат:мяты пе-

речной масло:дифенгидрамин (290,0-730,0):(15,0-25,0):(1,0-2,0):(0,5-1,5) соответственно. 

Предпочтительными соотношениями компонентов являются соотношения пустырника травы на-

стойка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин - (200,0-800,0):20,0:1,5:1,0 соответ-

ственно. 

Еще более предпочтительными соотношениями компонентов являются (290,0-730,0):20,0:1,5:1,0; 

особенно предпочтительно соотношение 720,0:20,0:1,5:1,0 соответственно. 

Соотношение активных компонентов к вспомогательным веществам может варьироваться в доста-

точно широких пределах и составлять 0,33:1,0 для жидких лекарственных форм и 7,8:1,0 - для твердых 

лекарственных форм. 

При этом однократная доза действующих веществ пустырника травы настойки, этилбромизовале-

рианата, мяты перечной масла и дифенгидрамина составляет 540,0 мг, 15,0 мг, 1,1 мг и 0,75 мг соответ-

ственно; суточная доза - 1620,0 мг, 45,0 мг, 3,3 мг и 2,2 мг соответственно. 

Лекарственная форма для перорального введения может быть твердой или жидкой представлять со-

бой капсулу, эмульсию или суспензию. 

В качестве вспомогательных веществ могут быть использованы вода очищенная (для жидких ле-

карственных форм), лактозы моногидрат, бета-циклодекстрин, крахмал картофельный, магния алюмоси-

ликат, магния стеарат, тальк (для твердых лекарственных форм) и другие известные функциональные 

добавки для той или иной лекарственной формы. 

Все компоненты, входящие в состав композиций, разрешены к применению в медицинской практи-

ке. Композиции готовятся с использованием приемов и методов, хорошо известных специалистам в дан-

ной области техники. 

Состав композиции теоретически обоснован; практически показана высокая фармакологическая 

эффективность. 

Композиция заявляемого состава обладает седативным, снотворным, спазмолитическим, умерен-

ным гипотензивным и кардиотоническим, желчегонным, антисептическим действиями. 

Заявленную композицию рекомендуется применять: 

при повышенной нервной возбудимости; 

в качестве седативного средства при нарушении сна, не связанного с органическими нарушениями 

центральной нервной системы; 

при неврастении. 

В частном случае реализации изобретения на 1 мл заявляемой композиции в форме капель при-

ходится: 

пустырника травы настойки - 720,0 мг; этилбромизовалерианата - 20,0 мг; масла листьев мяты пе-

речной - 1,42 мг; дифенгидрамина гидрохлорида - 1,00 мг; воды очищенной - до 1,0 мл. 

При приготовлении фармацевтической композиции согласно настоящему изобретению использова-

лись следующие готовые субстанции: 

пустырника травы настойка, производитель ЗАО "Ярославская фармацевтическая фабрика" (Россия); 

этилбромизовалерианат (этиловый эфир альфа-бромизовалериановой кислоты), производитель 

ОАО "Фармстандарт-Лексредства" (Россия); 
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масла листьев мяты перечной, производитель "Бхагат Ароматикс Лтд" (Индия); 

дифенгидрамина гидрохлорид, производитель "Бейджинг Тайанг Индастри Ко. Лтд" (Китай); "Су-

прия Лайфсайенс Лтд" (Индия). 

Заявителю из уровня техники неизвестны пероральные лекарственные средства для лечения и/или 

профилактики заболеваний и состояний, сопровождающихся повышенной нервной возбудимостью, на-

рушений сна неорганической природы, неврастении на основе композиции пустырника травы настойки, 

этилбромизовалерианата, мяты перечной масла и дифенгидрамина. 

Заявителем впервые на лабораторных крысах по общепринятым тестам при пероральном приеме 

было показано достоверное преимущество композиции над прототипом по профилю безопасности (ста-

тистическая значимость различий изученных параметров с р<0,05) при сопоставимой эффективности 

(отсутствие статистически значимых различий изученных параметров - р>0,05). Полученные в экспери-

менте данные позволяют ожидать достижения аналогичных результатов в клинической практике. 

Данное свойство обнаружено заявителем впервые, и по его сведению оно не было раскрыто в 

предшествующем уровне техники и не вытекает с очевидностью для специалистов из последнего. 

Улучшение профиля безопасности может быть связано с двумя факторами - с уменьшением объем-

ной доли этилового спирта и с исключением влияния экстракта боярышника. Тем самым могло быть до-

стигнуто уменьшение суммирующего вклада этих компонентов в снижение артериального давления и 

урежение частоты сердечных сокращений. 

Сохранение сопоставимого фармакологического эффекта можно объяснить увеличением объемного 

веса пустырника травы настойки в составе композиции. 

Такой эффект также может быть следствием других взаимодействий действующих веществ. 

Далее приводятся примеры осуществления изобретения, которые, однако, не охватывают все воз-

можные варианты осуществления изобретения и не ограничивают заявленное изобретение. 

Примеры осуществления изобретения и реализации назначения 

Пример 1. Получение капель на основе пустырника настойки, этилбромизовалерианата, мяты пе-

речной масла и дифенгидрамина. 

В реактор отвешивают необходимое количество настойки пустырника, добавляют при перемешива-

нии предварительно взвешенные этилбромизовалерианат, масло мяты перечной, дифенгидрамин, пере-

мешивают и доводят до необходимого объема водой очищенной. Полученный раствор разливают в стек-

лянные флаконы-капельницы. 

Состав компонентов действующих и вспомогательных веществ по примеру представлен в табл. 3. 

Таблица 3. Примеры составов компонентов действующих и  

вспомогательных веществ на 1 мл 

 
Пример 2. Оценка профиля безопасности в отношении сердечно-сосудистой системы. 

Исследование проведено на аутбредных крысах-самцах. Вес животных к началу исследования - 

250-300 г, количество - 60. Дозировка соответствовала разовой дозе для человека, с использованием ко-

эффициентов пересчета. Разработанную композицию изучали в диапазоне доз по пустырника травы на-

стойке, этилбромизовалерианату, мяты перечной маслу и дифенгидрамину 11,9-48,1 мг/кг, 1,2 мг/кг, 0,09 

мг/кг и 0,06 мг/кг соответственно. Для сравнения изучали прототип в дозах по валерианы настойке - 19,0 

мг/кг, пустырника настойке - 19,0 мг/кг, боярышника настойке - 1,1 мг/кг, мяты перечной настойке - 8,9 

мг/кг, дифенгидрамину - 0,1 мг/кг. Введение разработанной композиции и прототипа проводилось с по-

мощью атравматического зонда однократно. Основными параметрами, позволяющими оценить влияние 

на деятельность сердечнососудистой системы, были величина систолического артериального давления 

(САД), величина диастолического артериального давления (ДАД) и частота сердечных сокращений 

(ЧСС). 

Как видно из табл. 4-6, на фоне введения разработанной композиции при объемной доле пустырни-

ка травы настойки 89,8-97,2% и соотношении действующих веществ пустырника травы настой-

ка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин в диапазоне (199,0-800,0):20,0:1,5:1,0 

отмечалось достоверно менее значимое, по сравнению с прототипом, влияние на снижение САД, ДАД и 

ЧСС. При объемной доле пустырника травы настойки 97,0% и соотношении действующих веществ 

720,0:20,0:1,5:1,0 статистически значимые различия (р<0,05) разработанной композиции и прототипа 

были получены для степени снижения САД (разница - 7,3%), доли случаев снижения САД ниже физио-

логической нормы (разница 20,0%), степени снижения ЧСС (разница 4,0%), доли случаев снижения ЧСС 

ниже физиологической нормы (разница 30,0%). При объемной доле пустырника травы настойки 89,8% и 
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соотношении действующих веществ 199,0:20,0:1,5:1,0 статистически значимые различия (р<0,05) изу-

чаемой композиции и прототипа были получены для степени снижения САД (разница 7,9%), доли случа-

ев снижения САД ниже физиологической нормы (разница 20,0%), степени снижения ДАД (разница 

7,1%), доли случаев снижения ДАД ниже физиологической нормы (разница 20,0%), степени снижения 

ЧСС (разница 5,2%), доли случаев снижения ЧСС ниже физиологической нормы (разница 30,0%). 

При объемной доле пустырника травы настойки 97,2% и соотношении действующих веществ 

800,0:20,0:1,5:1,0 статистически значимые различия (р<0,05) разработанной композиции и прототипа 

были получены для степени снижения ЧСС (разница 2,9%), доли случаев снижения ЧСС ниже фи-

зиологической нормы (разница 30,0%). 

Таблица 4. Динамика параметров деятельности сердечно-сосудистой  

системы у крыс (относительно исходных значений) 
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Таблица 5. Динамика параметров деятельности сердечно-сосудистой  

системы у крыс (относительно исходных значений) 

 

 



038024 

- 7 - 

Таблица 6. Динамика параметров деятельности сердечно-сосудистой  

системы у крыс (относительно исходных значений) 

 
Было обнаружено уменьшение отрицательного влияния разработанной композиции на частоту сер-

дечных сокращений и величину артериального давления при снижении объемной доли этилового спирта 

и пустырника травы настойки и уменьшение выявленного свойства по мере увеличения дозы пустырника 

травы настойки. Экспериментально было установлено верхнее предельное значения объемного веса пус-

тырника травы настойки - 97,2%, при соотношении действующих веществ пустырника травы настой-

ка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин - 800,0:20,0:1,5:1,0, при котором выяв-

ленное свойство имеет место, а также объемный вес и соотношение действующих веществ, ассоции-

рующиеся с его утратой - отсутствием достоверных различий с прототипом по всем параметрам - 97,3% 

и 801,0:20,0:1,5:1,0 (табл. 7). 
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Таблица 7. Динамика параметров деятельности сердечно-сосудистой  

системы у крыс (относительно исходных значений) 

 
Таким образом, у здоровых крыс исключение из композиции настойки боярышника и уменьшение 

доли этилового спирта на 22,5%, при объемной доле пустырника травы настойки 89,8-97,2% и соотно-

шении пустырника травы настойки, этилбромизовалерианата, мяты перечной листьев масла и дифенгид-

рамина - (199,0-800,0):20,0:1,5:1,0, обеспечивает достоверное уменьшение степени снижения САД, ДАД, 

ЧСС и доли случаев снижения значений параметров ниже физиологической нормы. Достоверность раз-

личий была наиболее выраженной при объемной доле пустырника травы настойки 89,8% и соотношении 

действующих веществ 199,0:20,0:1,5:1,0, что выражалось в уменьшении степени снижения САД на 7,9%, 

доли случаев снижения САД ниже физиологической нормы - на 20,0%, степени снижения ДАД - на 7,1%, 

доли случаев снижения ДАД ниже физиологической нормы - на 20,0%, степени снижения ЧСС - на 5,2%, 

доли случаев снижения ЧСС ниже физиологической нормы -на 30,0%. При объемной доле пустырника 

травы настойки 97,3% и соотношении действующих веществ пустырника травы настой-

ка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин, равном 801,0:20,0:1,5:1,0, улучшение 

профиля безопасности разработанной композиции в отношении сердечно-сосудистой системы утрачива-

лось - значения параметров сравнения разработанной композиции и прототипа статистически значимых 

различий не имели. 

Пример 3. Влияние на параметры активности у крыс. 

Исследование проведено на аутбредных крысах-самцах. Вес животных к началу исследования: 250-

300 г, количество: 60. Разработанную композицию изучали в диапазоне доз по пустырника травы на-

стойке, этилбромизовалерианату, мяты перечной маслу и дифенгидрамину 11,9-48,1 мг/кг, 1,2 мг/кг, 0,09 

мг/кг и 0,06 мг/кг соответственно. Для сравнения изучали прототип в дозах по валерианы настойке - 19,0 

мг/кг, пустырника настойке - 19,0 мг/кг, боярышника настойке - 1,1 мг/кг, мяты перечной настойке - 8,9 

мг/кг, дифенгидрамину 0,1 мг/кг. Введение разработанной композиции и прототипа проводилось с по-

мощью атравматического зонда однократно. Основными параметрами, позволяющими оценить влияние 

на активности, были общая активность, количество стереотипных движений, общая дистанция, пройден-

ная животным и время отдыха. 
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Как видно из таблиц 8-10, на фоне введения изучаемой композиции с объемной долей пустырника 

травы настойки 89,9-97,3% и соотношением пустырника травы настойки, этилбромизовалерианата, мяты 

перечной маслу и дифенгидрамин (200,0-801,0):20,0:1,5:1,0 отмечалось сопоставимое с прототипом вли-

яние на параметры активности, что выражалось в отсутствии статистически значимых различий (р>0,05) 

значений параметров сравнения. 

Таблица 8. Динамика параметров активности у крыс  

(относительно исходных значений) 

 
Таблица 9. Динамика параметров активности у крыс  

(относительно исходных значений) 
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Таблица 10. Динамика параметров активности у крыс  

(относительно исходных значений) 

 
Было установлено, что влияние разработанной композиции на активность зависит от соотношения 

действующих веществ. Так, уменьшение объемной доли пустырника травы настойки до 89,8% и соотно-

шение действующих веществ пустырника травы настойка:этилбромизовалерианат:мяты перечной мас-

ло:дифенгидрамин, равное 199,0:20,0:1,5:1,0, ведет к снижению влияния разработанной композиции на 

активность и появлению статистически значимых различий (р<0,05) с прототипом по динамике общей 

активности (разница 34,6%) (табл. 11). Экспериментально были установлены предельные значения 

удельного объема настойки пустырника - 89,9-97,3% и ее соотношения с другими действующими ве-

ществами - (200,0-801,0):20,0:1,5:1,0, при которых имеет место сопоставимое с прототипом влияние на 

активность. 

Таблица 11. Динамика параметров активности у крыс  

(относительно исходных значений) 
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Таким образом, у здоровых крыс сопоставимое с прототипом влияние изучаемой композиции на 

параметры активности достигалось увеличением объемной доли настойки пустырника до 89,9-97,3%, 

при ее соотношении с другими действующими веществами (200,0-801,0):20,0:1,5:1,0, что выражалось в 

отсутствии статистически значимых различий (р>0,05). Увеличение доли настойки пустырника не со-

провождалось утратой данного свойства, в то время как снижение приводило к уменьшению его выра-

женности. При уменьшении доли настойки пустырника до 89,8% и ее соотношении с другими дейст-

вующими веществами 199,0:20,0:1,5:1,0, сопоставимое с прототипом влияние разработанной композиции 

на активность утрачивалось - разница величин динамики общей активности достигала статистической 

значимости (р<0,05). 

Пример 4. Влияние на параметры тревожности у крыс. 

Исследование проведено на аутбредных крысах-самцах. Вес животных к началу исследования 250-

300 г, количество - 60. Разработанную композицию изучали в диапазоне доз по пустырника травы на-

стойке, этилбромизовалерианату, мяты перечной маслу и дифенгидрамину 11,9-48,1 мг/кг, 1,2 мг/кг, 0,09 

мг/кг и 0,06 мг/кг соответственно. Для сравнения изучали прототип в дозах по валерианы настойке - 19,0 

мг/кг, пустырника настойке - 19,0 мг/кг, боярышника настойке - 1,1 мг/кг, мяты перечной настойке - 8,9 

мг/кг, дифенгидрамину - 0,1 мг/кг. Введение разработанной композиции и прототипа проводилось с по-

мощью атравматического зонда однократно. Основными параметрами, позволяющими оценить влияние 

на тревожность, были время нахождения в закрытых и открытых рукавах приподнятого крестообразного 

лабиринта, количества стоек у стенки закрытого рукава и свешиваний у края открытого рукава припод-

нятого крестообразного лабиринта. 

Как видно из табл. 12-14, на фоне введения изучаемой композиции с объемной долей пустырника тра-

вы настойки 89,9-97,3% и соотношением пустырника травы настойки, этилбромизовалерианата, мяты пе-

речной масла и дифенгидрамина 200,0-801,0:20,0:1,5:1,0 отмечалось сопоставимое с прототипом влияние 

на параметры тревожности, что выражалось в отсутствии статистически значимых (р>0,05) различий. 

Таблица 12. Динамика параметров тревожности у крыс  

(относительно исходных значений) 
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Таблица 13. Динамика параметров тревожности у крыс  

(относительно исходных значений) 
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Таблица 14. Динамика параметров тревожности у крыс  

(относительно исходных значений) 

 

 
Было установлено, что уменьшение объемной доли пустырника травы настойки сопровождается 
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снижением влияния разработанной композиции на тревожность. При снижении объемной доли пустыр-

ника травы настойки до 89,8% и соотношение действующих веществ пустырника травы настой-

ка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин, равном 199,0:20,0:1,5:1,0, влияние раз-

работанной композиции на тревожность по динамике времени нахождения в закрытых и открытых рука-

вах приподнятого крестообразного лабиринта было статистически значимо (р<0,05) менее выраженным, 

по сравнению с прототипом (см. табл. 15). Экспериментально были установлены предельные значения 

удельного веса пустырника травы настойки - 89,9-97,3% и ее соотношения с другими действующими 

веществами - (200,0-801,0):20,0:1,5:1,0, при которых имеет место сопоставимое с прототипом влияние на 

тревожность. 

Таблица 15. Динамика параметров тревожности у крыс  

(относительно исходных значений) 

 

 
Таким образом, у здоровых крыс сопоставимое с прототипом влияние разработанной композиции 

на тревожность проявлялось при объемном весе пустырника травы настойки 89,9-97,3%, при ее соотно-

шении с другими действующими веществами пустырника травы настойка:этилбромизовалерианат:мяты 

перечной масло:дифенгидрамин, равном (200,0-801,0):20,0:1,5:1,0, что выражалось в отсутствии стати-

стически значимых различий значений параметров сравнения. При объемном весе пустырника травы 

настойки 89,8% и ее соотношении с другими действующими веществами 199,0:20,0:1,5:1,0 сопостави-

мость с прототипом по влиянию на тревожность утрачивалось, что проявлялось в достижении разницы 

между значениями сравниваемых параметров статистической значимости. 

Пример 5. Влияние на моторную координацию и сопротивление усталости у крыс. 

Исследование проведено на аутбредных крысах-самцах. Вес животных к началу исследования 250-

300 г, количество - 60. Разработанную композицию изучали в диапазоне доз по пустырника травы на-

стойке, этилбромизовалерианату, мяты перечной маслу и дифенгидрамину 11,9-48,1 мг/кг, 1,2 мг/кг, 0,09 
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мг/кг и 0,06 мг/кг соответственно. Для сравнения изучали прототип в дозах по валерианы настойке - 19,0 

мг/кг, пустырника настойке - 19,0 мг/кг, боярышника настойке - 1,1 мг/кг, мяты перечной настойке - 8,9 

мг/кг, дифенгидрамину 0,1 мг/кг. Введение разработанной композиции и прототипа проводилось с по-

мощью атравматического зонда однократно. Основными параметрами, позволяющими оценить влияние 

на моторную координацию и сопротивление усталости были количество свешиваний у края открытого 

рукава лабиринта и время до падения с вращающегося стержня. 

Как видно из таблиц 16-18, на фоне введения разработанной композиции с объемной долей пустыр-

ника травы настойки 89,9-97,3% и соотношением пустырника травы настойки, этилбромизовалерианата, 

мяты перечной масла и дифенгидрамина (200,0-801,0):20,0:1,5:1,0 отмечалось сопоставимое с прототи-

пом влияние на параметры моторной координации и сопротивления усталости, что выражалось в отсут-

ствии статистической значимости (р>0,05) значений параметров сравнения. 

Таблица 16. Динамика моторной координации и сопротивления  

усталости у крыс (относительно исходных значений) 

 



038024 

- 16 - 

Таблица 17. Динамика моторной координации и сопротивления  

усталости у крыс (относительно исходных значений) 

 
Таблица 18. Динамика моторной координации и сопротивления  

усталости у крыс (относительно исходных значений) 

 

 
Было установлено, что уменьшение объемной доли пустырника травы настойки сопровождается 

снижением влияния разработанной композиции на моторную координацию и сопротивление усталости. 

При снижении объемной доли пустырника травы настойки до 89,8% и соотношении действующих ве-

ществ пустырника травы настойка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин, рав-

ном 199,0:20,0:1,5:1,0, влияние разработанной композиции на моторную координацию и сопротивление 

усталости становится статистически значимо (р<0,05) менее выраженным по сравнению с прототипом 

(табл. 19). Экспериментально были установлены предельные значения удельного веса пустырника травы 

настойки - 89,9-97,3% - и ее соотношения с другими действующими веществами - (200,0-
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801,0):20,0:1,5:1,0, при которых имеет место сопоставимое с прототипом влияние на моторную коорди-

нацию и сопротивление усталости. 

Таблица 19. Динамика моторной координации и сопротивления  

усталости у крыс (относительно исходных значений) 

 

 
Таким образом, у здоровых крыс сопоставимое с прототипом влияние разработанной композиции 

на моторную координацию и сопротивление усталости проявлялось при объемном весе пустырника тра-

вы настойки 89,9-97,3%, при ее соотношении с другими действующими веществами пустырника травы 

настойка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин, равном (200,0-

801,0):20,0:1,5:1,0, что выражалось в отсутствии статистически значимых различий значений параметров 

сравнения. При объемном весе пустырника травы настойки 89,8% и ее соотношении с другими дейст-

вующими веществами 199,0:20,0:1,5:1,0 сопоставимость с прототипом по влиянию на моторную коорди-

нацию и сопротивление усталости утрачивалось, что проявлялось в достижении разницы между значе-

ниями сравниваемых параметров статистической значимости. 

Пример 6. Субхроническая токсичность. 

Материалы и методы. 

Эксперименты по изучению субхронической токсичности проводили на половозрелых крысах ли-

нии "Wistar" обоего пола. Животные были рандомизированы по массе тела и полу. При изучении суб-

хронической токсичности патентуемую композицию применяли в двух дозах - 0,2 и 2 мл/кг, что пример-

но соответствует однократной и десятикратной максимальной суточной терапевтической дозе в пересче-

те на человека. Препарат вводился внутрижелудочно. В качестве контроля использовали данные, полу-

ченные на животных при внутрижелудочном введении соответствующего объема 1% крахмального рас-

твора. 

Результаты. 

Изучение субхронической (30-дневной) токсичности на крысах обоего пола линии "Wistar" показа-

ло, что в однократной (0,2 мл/кг) и десятикратной (2,0 мл/кг) максимальной суточной терапевтической 

дозах в пересчете на человека патентуемая комбинация не оказывает заметного и необратимого обще-

токсического действия на организм лабораторных животных, не оказывает местно-раздражающего дей-

ствия на желудочно-кишечный тракт после многократного введения. 

Пример 7. Исследование аллергизирующих свойств. 

Материалы и методы. 

Эксперименты по изучению аллергизирующих свойств патентуемой композиции проводились на 

половозрелых морских свинках альбиносах обоего пола, массой 300±30 г и мышах обоего пола, массой 

20±2 г. Композиция вводилась внутрижелудочно с помощью специально изготовленного атравматичного 

зонда из расчета 0,1 мл взвеси на 10 г массы тела животных. В качестве контроля использовались дан-

ные, полученные на животных при внутрижелудочном введении соответствующего объема воды для 

инъекций. 
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Результаты. 

Доклиническое изучение аллергизирующего действия патентуемой композиции включало изучение 

реакции общей анафилаксии и активной кожной анафилаксии у морских свинок, гиперчувствительности 

замедленного типа у мышей. Исследуемую композицию испытывали в эффективной терапевтической 

дозе (0,18 мл/кг) и в дозе, в 10 раз ее превышающей (1,8 мл/кг). На основании проведенных исследова-

ний сделано заключение о том, что патентуемая композиция в испытанном диапазоне доз не обладает 

аллергизирующими свойствами. 

Таким образом, проведенные экспериментальные исследования позволили установить, что улучше-

ние профиля безопасности прототипа при сохранении седативного действия может быть достигнуто пу-

тем исключения из состава настойки боярышника, снижения объемной доли этилового спирта на 22,5% и 

увеличении объемной доли настойки пустырника на 59%. Разработанная композиция обладает улучшен-

ным (по сравнению с прототипом) профилем безопасности при объемной доле этилового спирта 47,5%, 

объемной доле пустырника травы настойки 89,8-97,2% и соотношении действующих компонентов пус-

тырника травы настойка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин, равном (199,0-

800,0):20,0:1,5:1,0. Разработанная композиция обладает сопоставимой, по сравнению с прототипом, эф-

фективностью при объемной доле этилового спирта 47,5%, объемной доле пустырника травы настойки 

89,9-97,3% и соотношении действующих компонентов пустырника травы настой-

ка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин, равном (200,0-801,0):20,0:1,5:1,0. Раз-

работанная композиция обладает улучшенным по сравнению с прототипом, профилем безопасности и 

сопоставимой с ним эффективностью при объемной доле этилового спирта 47,5%, объемной доле пус-

тырника травы настойки 89,9-97,2% и соотношении действующих компонентов пустырника травы на-

стойка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин, равном (200,0-800,0):20,0:1,5:1,0. 

Предпочтительным соотношением действующих компонентов пустырника травы настой-

ка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин является (290,0-730,0):20,0:1,5:1,0, осо-

бо предпочтительным - 720,0:20,0:1,5:1,0. Изучение безопасности разработанной композиции продемон-

стрировало отсутствие общетоксического и аллергизирующего действий. 

Список литературы. 

 

ФОРМУЛА ИЗОБРЕТЕНИЯ 

1. Фармацевтическая композиция, обладающая седативным, снотворным, спазмолитическим, уме-

ренным гипотензивным и кардиотоническим, желчегонным, антисептическим действиями, снижающая 

частоту и увеличивающая силу сердечных сокращений, включающая пустырника травы настойку, этил-

бромизовалерианат, мяты перечной масло, дифенгидрамин и вспомогательные вещества, отличающаяся 

тем, что в упомянутой композиции весовое соотношение компонентов пустырника травы настой-
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ка:этилбромизовалерианат:мяты перечной масло:дифенгидрамин составляет (200,0-800,0):(15,0-

25,0):(1,0-2,0): (0,5-1,5) соответственно, 

причем пустырника травы настойка представляет собой спиртовую настойку травы пустырника. 

2. Фармацевтическая композиция по п.1, отличающаяся тем, что в упомянутой композиции весовое 

соотношение компонентов пустырника травы настойка:этилбромизовалерианат:мяты перечной мас-

ло:дифенгидрамин составляет (290,0-730,0):(15,0-25,0):(1,0-2,0):(0,5-1,5) соответственно. 

3. Фармацевтическая композиция по п.1, отличающаяся тем, что в упомянутой композиции весовое 

соотношение компонентов пустырника травы настойка:этилбромизовалерианат:мяты перечной мас-

ло:дифенгидрамин составляет (200,0-800,0):20,0:1,5:1,0 соответственно. 

4. Фармацевтическая композиция по п.1, отличающаяся тем, что в упомянутой композиции весовое 

соотношение компонентов пустырника травы настойка:этилбромизовалерианат:мяты перечной мас-

ло:дифенгидрамин составляет (290,0-730,0):20,0:1,5:1,0 соответственно. 

5. Фармацевтическая композиция по п.1, отличающаяся тем, что вспомогательные вещества выби-

рают из группы, включающей спирт этиловый, воду очищенную, лактозы моногидрат, бета-

циклодекстрин, крахмал картофельный, магния алюмосиликат, магния стеарат, тальк. 

6. Фармацевтическая композиция по п.1, отличающаяся тем, что упомянутая композиция имеет 

следующее содержание компонентов (на 1 мл): 

пустырника травы настойка - 720,0 мг; 

этилбромизовалерианат - 20,00 мг; 

мяты перечной масло - 1,42 мг; 

дифенгидрамин - 1,0 мг; 

вода очищенная - остальное. 

7. Фармацевтическая композиция по п.1, отличающаяся тем, что дифенгидрамин присутствует в 

форме гидрохлорида. 

8. Фармацевтическая композиция по п.1, отличающаяся тем, что для получения 1000 мл пустырни-

ка травы настойки используют 200 г пустырника травы и достаточное количество 70% этилового спирта. 

9. Фармацевтическая композиция по п.1, отличающаяся тем, что упомянутая композиция находится 

в форме капель для приема внутрь, капсулы, эмульсии или суспензии. 
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