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Введение 

Актуальность темы. Формирование системы здорового питания и преду-

преждение алиментарно-зависимых неинфекционных заболеваний определены 

в качестве стратегических приоритетов Российской Федерации, закрепленных ука-

зом Президента России от 28.02.2024 № 145 «О Стратегии научно-технологиче-

ского развития Российской Федерации» и Доктриной продовольственной безопас-

ности Российской Федерации. Данные документы ориентируют научное сообще-

ство на разработку безопасных продуктов с доказанным функциональным дей-

ствием, способных компенсировать дефициты макро- и микронутриентов. 

Современный характер питания населения сопровождается дефицитом эс-

сенциальных микронутриентов, что способствует возникновению и развитию али-

ментарно-зависимых заболеваний. Одним из путей их профилактики и комплекс-

ного лечения является разработка специализированных пищевых продуктов (СПП) 

в форме биологически активных добавок (БАД) на основе природных ингредиен-

тов с заданными функциональными свойствами. Среди последних особое место за-

нимают полипренолы ‒ длинноцепочечные полиизопреноидные спирты, способ-

ные метаболизироваться в организме человека в долихолы, участвующие в доли-

холфосфатном цикле, играющие ключевую роль в N-гликозилировании белков 

и коррекции обменных нарушений, дефицит которых возможно восполнить экзо-

генным поступлением. 

Вместе с тем практическое использование природных полипренолов сдержи-

вается их крайне низкой биодоступностью и высокой лабильностью при введении 

в традиционные пищевые матрицы, где в процессе технологической обработки 

и хранения потери биоактивности могут достигать 40–70 %. Преодоление этих 

ограничений требует перехода от эмпирического подбора компонентов к научно 

обоснованному проектированию пищевых систем доставки, что определяет акту-

альность настоящей работы, согласующейся с положениями Программы фунда-
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ментальных научных исследований в Российской Федерации на период 2021–

2030 гг. (утв. распоряжением Правительства России от 31.12.2020 № 3684-р). 

Степень разработанности темы исследования. Теоретические и приклад-

ные аспекты СПП заложены в трудах А. А. Покровского, В. А. Тутельяна, Д. Б. Ни-

китюка, А. А. Кочетковой, В. Б. Спиричева, М. А. Николаевой, Т. Н. Ивановой, 

Л. Г. Елисеевой, Н. И. Дунченко, В. М. Позняковского, О. В. Чугуновой, И. Ю. По-

тороко, В. Г. Попова и др. Изучению химии и биохимии полипренолов посвящены 

работы В. И. Карпицкого, В. С. Султанова, В. И. Рощина, П. Д. Шабанова, зару-

бежных авторов R. Tao, C. Wang, J. W. Rip, K. K. Carroll и др. 

Существенный вклад в развитие технологических подходов к переработке 

растительного сырья с получением липофильных биологически активных веществ, 

их стабилизации и стандартизации в составе СПП внесли С. Л. Белопухов, 

А. Ю. Просеков, А. Г. Хантургаев, Н. В. Баракова, И. А. Лупанова, А. И. Лосева. 

Несмотря на накопленные сведения о биологической активности полипрено-

лов (гепатопротекторное, антиоксидантное и нейропротекторное действие), во-

просы синергии с другими ингредиентами требуют дальнейших исследований. 

Представляют интерес математическое моделирование рецептур и технологиче-

ских процессов, обеспечивающих стабильность действующих веществ и качество 

продукции. 

Цель и задачи. 

Цель диссертационной работы – научное обоснование и разработка рецеп-

тур и технологий СПП на основе природных полипренолов и оценка их функцио-

нальной направленности и эффективности. 

Для достижения цели поставлены следующие задачи: 

– изучить потребительские предпочтения для выявления наиболее востребо-

ванных направлений профилактического действия БАД на основе полипренолов; 

– научно обосновать и усовершенствовать компонентный состав СПП, 

направленных на коррекцию нарушений нервной системы и функций печени, 

с применением математического моделирования; 
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– разработать инновационные технологии производства СПП с регулируе-

мыми параметрами, обеспечивающие сохранность нативных свойств полипрено-

лов и их синергизм с рецептурными компонентами; 

– установить регламентируемые показатели качества, определить сроки и ре-

жимы хранения разработанных СПП; 

– получить клинические доказательства эффективности СПП в отношении 

нейропротекторного и гепатопротекторного действия. 

Научная новизна. Работа содержит элементы научной новизны в рамках 

п. 8, 15, 29 паспорта специальности ВАК при Минобрнауки России 4.3.3. Пищевые 

системы (технические науки): 

1. Впервые научно обоснованы соотношения полипренолов и комплементар-

ных нутриентов, обеспечивающие в разработанных СПП синергетический эффект 

коррекции клеточного метаболизма через долихолфосфатный цикл и стабилиза-

цию мембран нейронов и гепатоцитов. Механизм дифференцированно реализован 

в двух рецептурных системах: нейропротекторная композиция «полипренолы ↔ 

фосфатидилсерин, фосфатидная кислота, глицин, токоферол» обеспечивает ста-

бильность долихолфосфатного цикла в нейронах; гепатопротекторная композиция 

«полипренолы ↔ силимарин, лецитин, токоферол» обеспечивает сочетанный ме-

ханизм: активация синтеза рибосомальной РНК силимарином и стабилизация мем-

бран гепатоцитов комплексом полипренолы/лецитин. Эффективность подтвер-

ждена клинической динамикой АлАТ, АсАТ, ГГТП (п. 15). 

2. Обоснованы и экспериментально доказаны принципы воздействия техно-

логических параметров производства инкапсулированных БАД на основе полипре-

нолов на сохранность нативной структуры БАВ (п. 29): 

– нейропротекторный эффект: соблюдение очередности введения компонен-

тов (подсолнечное масло → соевый фосфатидилсерин → фосфатидная кислота → 

фосфолипиды → полипренолы → токоферол → аэросил → гриндокс → глицин), 

которое способствует равномерному распределению микродоз полипренолов 

в матрице; 
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– гепатопротекторный эффект: впервые созданный и обоснованный трехсту-

пенчатый температурный профиль приготовления липидного ядра (45–48 °C → 32–

35 °C → 28–32 °C), с помощью которого потери термолабильного силимарина со-

кратились с 27,6 % до 4,6 %, полипренолов – с 16,4 % до 2,9 %. 

3. Научно аргументирован сочетанный механизм полипренолов с силимари-

ном: антифибротический и регенераторный эффекты реализуются через стимуля-

цию синтеза рибосомальной РНК и блокирование провоспалительных медиаторов 

(NF-κB, лейкотриены), что подтверждает роль долихолфосфатного цикла в стаби-

лизации клеточных мембран и обосновывает необходимость нутритивной под-

держки при дисциркуляторной энцефалопатии и остром алкогольном гепатите 

(п. 8). 

Теоретическая и практическая значимость работы. Теоретическая значи-

мость заключается в развитии подходов к проектированию и получению полипре-

нолсодержащих пищевых систем для профилактики и комплексной диетотерапии 

распространенных системных дисфункций организма с высокой степенью чистоты 

и стабильности качества при хранении. 

Практическая значимость работы заключается в разработке и внедрении 

в производство СПП «Олеопрен Нейро Плюс» (для коррекции обменных наруше-

ний нервной системы) и «Олеопрен Гепа Плюс» (для коррекции нарушений функ-

ции печени). Разработана и утверждена нормативно-техническая документация (ТУ 

и ТИ), проведена промышленная апробация в условиях производства ООО «Арт-

лайф» (г. Томск), сертифицированного по стандартам ISO. 

Результаты исследования внедрены в учебный процесс ФГБОУ ВО «Ураль-

ский государственный экономический университет» и используются при подго-

товке бакалавров по направлению 19.03.04 «Технология продукции и организация 

общественного питания» на кафедре технологии питания. 

Методология исследований. Методологической основой работы послужили 

труды отечественных и зарубежных ученых, касающиеся получения СПП в форме 

БАД и оценки их влияния на метаболические процессы в организме человека. Ис-

следование базируется на системном подходе, рассматривающем разработку ре-



 8 

цептур и технологий как комплексную задачу, связывающую характеристики сы-

рья, параметры технологического процесса и клиническую эффективность гото-

вого биокомплекса. Для решения поставленных задач применяли общенаучные 

подходы, при проведении экспериментальных исследований использовали стан-

дартные и специальные методы исследований. 

При написании текста диссертационной работы, разработке и формализации 

всех положений и выводов ее сущностно-смыслового ядра (актуальность, степень 

разработанности, объект, предмет и цель исследования, его теоретическая и прак-

тическая значимость, научная новизна, положения, выносимые на защиту и др.), 

сборе и обработке данных не использовались технологии генеративного искус-

ственного интеллекта (ИИ), большие языковые модели или иные инструменты ИИ. 

Положения, выносимые на защиту: 

– результаты маркетинговых исследований рынка БАД и потребительских 

предпочтений, обосновывающие разработку СПП на основе полипренолов; 

– обоснование и подбор рецептурных компонентов БАД с использованием 

математического инструментария; 

– регулируемые технологические параметры производства, гарантирующие 

сохранность и стабильность БАВ в процессе производства и хранения; 

– регламентируемые показатели качества и безопасности, сроки и режимы 

хранения разработанных БАД на основе природных полипренолов; 

– клинические доказательства эффективности и функциональной направлен-

ности разработанных БАД при неврологических и гепатологических заболеваниях. 

Степень достоверности результатов. Достоверность результатов базиру-

ется на применении аналитического комплекса взаимодополняющих физико-хими-

ческих методов, соответствующих международным стандартам инструменталь-

ного анализа. Идентификацию и количественную оценку биологически активных 

компонентов проводили с использованием методов ВЭЖХ, УФ- и ИК-спектроско-

пии. Элементный состав и реологические характеристики систем определяли мето-

дами атомно-абсорбционной спектрофотометрии и ротационной вискозиметрии с 

использованием аттестованного и метрологически поверенного оборудования. Ре-
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презентативность экспериментальных данных подтверждена математической ста-

тистикой при пятикратной повторности измерений, что обеспечивает уровень до-

верительной вероятности не менее 0,95 при статистической значимости р < 0,05. 

Личный вклад автора заключается в разработке концепции и методологии 

исследования, самостоятельном выполнении экспериментальных работ в период 

2015–2026 гг., в анализе и обобщении полученных данных, подготовке научных 

публикаций. Автором спроектированы многокомпонентные рецептуры, оптимизи-

рованы технологические параметры производства, проведена математико-стати-

стическая обработка результатов. Разработка и опытно-промышленная апробация 

инновационных решений реализованы при непосредственном участии диссертанта 

на базе производственного комплекса ООО «Артлайф» (г. Томск). 

Апробация работы. Основные положения и результаты диссертационной 

работы докладывались на конференциях, форумах и выставках различного уровня, 

прошедших в Челябинске (2019, 2022–2025), Кемерово (2016, 2017, 2020), Санкт-

Петербурге (2017), Уфе (2020), Москве (2020), Курске (2024–2026), Екатеринбурге 

(2025, 2026). 

Публикации. По теме диссертации опубликовано 18 научных работ, в том 

числе: 6 статей в изданиях из перечня ВАК РФ, из них категории К1 – 3, катего-

рии К2 – 3; 3 статьи, входящие в международные базы данных Web of Science 

и Scopus; 7 докладов на международных и российских конференциях; 2 патента 

РФ, подтверждающих новизну технических решений. 

Структура и объем диссертации. Диссертация состоит из введения, четы-

рех глав, заключения, списка литературы (223 наименования) и пяти приложений. 

Работа изложена на 141 странице, содержит 21 рисунок и 27 таблиц. 
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1 Аналитический обзор литературы 

1.1 Полипренолы: 

характеристика, химическая структура, функциональные свойства 

Углеводы являются наиболее распространенными органическими веще-

ствами в природе, они выступают важными компонентами всех живых существ. За 

последние годы гликобиология шагнула далеко вперед в знаниях об углеводах, поз-

волила увидеть новые аспекты их роли в организме. В эукариотах углеводы не-

редко образуют связи, могут присоединяться к белкам (гликопротеины) и липидам 

(гликолипиды). Значительная часть белков эукариот подвергается гликозилирова-

нию [154; 202; 213]. 

Гликопротеины представляют собой большую и разнообразную группу бел-

ков, к которым посредством ковалентной связи присоединены одна или несколько 

молекул сахара – олигосахариды. Процесс присоединения олигосахаридов к белку 

называется гликозилированием. Гликозилирование представляет собой сложную 

посттрансляционную модификацию из-за большого количества ферментативных 

стадий. Различия в составе моносахаридов, аномерном состоянии, связывании 

субъединиц, разветвлении и связи с пептидной частью гликопротеина – всё это спо-

собствует разнообразию гликановой части гликопротеина [154; 202; 213]. 

Гликозилирование выполняет множество важных структурных, функциональ-

ных и регуляторных задач, включая деградацию белков, сворачивание и секрецию, 

передачу сигналов клеткам, иммунную функцию и транскрипцию [131; 160; 213]. 

Учитывая сказанное, отметим, что способность белка влиять на процессы 

гликозилирования скрывает большой потенциал. Так, для клинической медицины 

перспективы связаны с возможностью контроля процесса воспаления (репарация, 

гипертрофия, пролиферация) [124; 208]. 
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Говоря о гликопротеинах, нельзя не упомянуть такой транспортный липид, 

как долихол. Роль долихола – служить липидным переносчиком олигосахаров к бел-

кам, таким образом проектируются разные виды гликопротеинов [124; 208]. 

Говоря о гликопротеинах, нельзя не упомянуть такой транспортный липид, 

как долихол. Долихол служит липидным переносчиком олигосахаридов к белкам, 

за счет чего формируются различные виды гликопротеинов [154; 190; 202; 213; 221]. 

Класс долихолов был открыт в 1960-е гг. учеными Ливерпульского универ-

ситета [152]. Долихол представляет длинноцепочечную гидрофобную молекулу, 

которая имеет 22 пятиуглеродных остатка, способных более трех раз пронизывать 

липидный бислой и тем самым прочно закреплять олигосахарид в мембране [7; 202; 

208; 221]. 

Ученым удалось выделить из растительного сырья (конского каштана, бе-

резы, сосны, гевеи, облепихи, пихты, других хвойных растений) длинноцепочеч-

ные полиизопреноидные спирты – полипренолы [44; 159; 173; 222]. Это важнейший 

класс природных биорегуляторов, которые при участии полипренол-редуктазы 

превращаются в организме человека в долихолы [7; 205; 213]. 

Широкое распространение полипренолов в растительном мире хорошо из-

вестно, однако их функциональная роль в листьях растений плохо изучена. Воз-

можно, в силу своей гидрофобности и склонности к накоплению в биомембранах 

они действуют как модуляторы динамики мембран хлоропластов, выступают мо-

дификаторами плазматических мембран, облегчая продвижение ферментов, синтез 

целлюлозы (флавоноиды, стильбен и т. п.). Кроме того, можно предположить их 

влияние на фотосинтетические характеристики, ассимиляцию СО2, а также участие 

в антиоксидантной защите клеток [166; 167; 212]. 

Листья деревьев обычно содержат полипренолы в виде сложных эфиров с ук-

сусной кислотой и высшими жирными кислотами. Их молекулярная масса раз-

лична: в лиственных породах деревьев содержатся короткоцепочечные полипре-

нолы, в цепи молекулы встречаются от 6 до 12 изопреноидных звеньев, в хвойных 

– от 10 до 20 звеньев, именно поэтому такие полипренолы имеют большую цен-
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ность для организма [7; 143; 144; 202]. Разные по строению полипренолы могут 

проявлять направленную биологическую активность. 

Синтез полипренолов у растения, у человека и других млекопитающих про-

исходит по одному и тому же пути (рисунок 1). 

НАДА Н*

Ацетил-КоА

Ацетоацетон-КоА

3-гидрокси-3-метилглутарил КоА

Мевалонат

Изопентенил-РР Диметилаллил-РР

Геранил-РР

Фарнезил-РР
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Токотриенолы
Убихинон

Сквален Холестерин

Цис-конденсация
Изопентенил-РР

Полипренил-РР Долихол-РР

Полипренил-Р Долихол-Р

ДолихолПолипренолы

Ацилирование
(ацетат, ВЖК)

Ацилирование
ВЖК

Гликопротеины

Гликопептиды

 

Рисунок 1 – Синтез полипренолов у растения и живых организмов 

[144; 145; 169; 179; 180; 214] 

Размеры цепи природных полипренолов варьируются, практически все ли-

стья растений и другие зеленые ткани накапливают полипренолы длиной 6–40 изо-

преноидных звеньев. При этом молекулы изопрена строятся согласно изопрено-

вому правилу, т. е. соединяются по типу «голова к хвосту». Однако полипренолы 

большинства организмов, в том числе человека, содержат 10–20 звеньев. Общая 

формула: Н−(С5Н8)n−OH, где n – число изопреновых единиц (n = 10–20); разверну-

тая формула выглядит следующим образом [7; 197; 202]: 
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Н–(СН2–С=СН–СН2)nСН2–СН–СН2–СН2ОН

СН3 СН3

––

 

Полипренолы и их эфиры выступают предшественниками различных соеди-

нений, в частности изопреноидов. Эта большая группа природных компонентов 

подразделяется на два класса – терпены и стероиды [45; 197; 200]. 

Метаболитами изопреноидного обмена выступают: 

– эндогенный дигоксин – эндогенный ингибитор мембранной 

Na⁺/K⁺-АТФазы; 

– убихинон – мембранный антиоксидант; вещество, помогающее переносу 

электронов через мембрану и нейтрализации свободных радикалов; 

– долихол – соединение, необходимое в N-гликозилировании белков, произ-

водное полипренола. 

Как в прокариотических, так и эукариотических клетках полиизопренолы 

находятся в мембранных фракциях. Ткани животных, грибы и одноклеточные ор-

ганизмы содержат α-насыщенные полиизопренолы – долихолы, в то время как по-

липренолы (α-ненасыщенные изопреноидные спирты) в основном обнаруживаются 

в листьях растений [205; 207]. 

Долихолы и полипренолы имеют сходную химическую структуру, лишь одно 

насыщенное изопреновое звено отличает их. В молекуле полипренолов хвойных 

растений длина цепочки углеродных атомов составляет C55–C110 [7; 221]. В орга-

низме животных и человека длина долихола аналогичная. Таким образом, благодаря 

структурному сходству долихола и полипренолов последние можно применять 

в целях профилактики различных патологий и лечения определенных заболеваний. 

При приеме внутрь растительные полипренолы всасываются в кишечнике, 

затем в печени при участии полипренолредуктазы (SRD5A3) происходит их мета-

болизация в долихол. Классификация и функциональное разнообразие семейства 

стероид-5α-редуктаз у эукариот рассмотрены в обзоре [140]. Современные пред-

ставления о биосинтезе полипренолов и долихолов обобщены в работах [145; 211]; 

описаны ферменты насыщения изопреноидной цепи [186], схема биосинтеза доли-
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хола пересмотрена в свете новых данных [168; 213]. Многие острые и хронические 

заболевания, тяжелые физические и эмоциональные нагрузки, стресс сопровожда-

ются повреждением клеточных мембран, что осложняет нормальное действие до-

лихолфосфатного цикла в клетках. При этом долихол усиленно выводится из орга-

низма, что приводит к его дефициту: нарушаются структура клеток, состояние тка-

ней и функциональность органов. Полипренолы, замещая недостающий в орга-

низме человека долихол, способны обеспечить нормализацию долихолфосфатного 

цикла, восстановление и стабильность белковых молекул и их рецепторных связей 

в мембране. 

Будучи ключевым процессом, долихолфосфатный цикл влияет на состояние 

всех органов и систем в организме человека. Долихолы незаменимы в процессах 

регенерации, дифференциации и пролиферации клеток. Результатом цикла высту-

пает гликозилирование белков и липидов и синтез гликопротеинов – рецепторов, 

интерферонов, антител, гормонов (адреналина, инсулина, тестостерона, эстрогена), 

мембранных гликоконъюгатов, белков плазмы, ферментов и иммуноглобулинов 

и др. [12; 154]. 

Живые организмы содержат гликопротеины во всех клеточных мембранах, 

секретах, соединительной ткани. Гликопротеины выполняют жизненно важные 

биохимические и структурные функции: контролируют межклеточное взаимодей-

ствие, взаимодействие клетки с внешней средой и модулируют различные клеточ-

ные сигналы. Гликопротеины, имея способность к межклеточному распознаванию, 

помогают иммунной системе распознавать антигены патогенов, поддерживать им-

мунный статус клетки. Гликопротеины входят в состав коллагена и слизи [12; 154]. 

Будучи природными биорегуляторами, полипренолы играют важную роль 

в обмене веществ. Полипренолы и их производные – долихолы – отвечают за теку-

честь и проницаемость клеточных мембран, за восстановление клеток тканей и ор-

ганов, стимулируют энергетические процессы и повышают регенеративный потен-

циал. Местом сосредоточения долихолов в организме человека являются почки, пе-

чень, поджелудочная железа, селезенка, мозг, сердце и другие жизненно важные 

органы [157]. 
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Дефицит долихолов может повлечь ряд нарушений и патологических процес-

сов, что еще раз подчеркивает их значимость в организме. Пониженный уровень 

долихола регистрируется при ревматизме и ряде других патологических состояний 

[41; 157]; описаны наследственные нарушения долихолового обмена, в том числе с 

поражением сетчатки [187]. 

Долихолы участвуют в процессе фосфорилирования. По некоторым данным, 

фосфаты долихолов благодаря своим гидрофобным свойствам действуют как пере-

носчики гликозиловых остатков через мембраны во время реакций гликозилирова-

ния и биосинтеза клеточной стенки [154; 190]. Учитывая расположение и количе-

ственное соотношение долихола и витамина Е, предполагается, что молекулы мо-

гут взаимодействовать друг с другом [53]. Они образуют цепь, по которой передви-

гаются свободные радикалы. Нарушение работы этой цепи влечет различные де-

структивные процессы на молекулярном уровне и может быть связано с нейроде-

генеративными патологиями [46; 134; 187; 201; 208]. 

Стоит отметить, что при нарушении синтеза полипренолов возможно разви-

тие многих заболеваний – от патологий кожи до синдрома Дауна [112; 208; 213]. 

Биомолекулы полипренолов выполняют функции регенерации клеток ткани, 

а также клеточных структур (мембран, митохондрий, рецепторов) и восстановле-

ния межклеточных взаимодействий [112]. Они контролируют синтез, сворачива-

ние, созревание и внутриклеточный транспорт белков в эндоплазматической сети. 

Для восстановления дефицита полипренолов их необходимо включить в ра-

цион. Поступив в организм, полипренолы оказывают положительное действие на 

иммунную систему: повышают антиоксидантную защиту, улучшают липидный, 

белковый обмен, благотворно влияют на репаративно-регенерационные процессы, 

повышают жизнеспособность клеток. 

Для полипренолов и их производных показана противоопухолевая и химио-

профилактическая активность [55; 83; 184; 200]. Полипренолы рассматриваются 

как компонент систем доставки цитостатиков: мицеллы на их основе усиливают 

действие доксорубицина на клетки гепатокарциномы, не оказывая токсического 

влияния на нормальные гепатоциты [216]. Комплексы на основе полипренолов про-
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являют избирательную цитотоксичность в отношении опухолевых клеток при от-

сутствии влияния на нормальные фибробласты [219]. 

Учитывая биологическую роль долихолов, приведем основные механизмы 

действия полипренолов. 

1. Гепатопротекторный эффект: полипренолы участвуют в регенерации и со-

хранении целости поврежденных мембран гепатоцитов, тем самым стимулируется 

процесс регенерации печени; полипренолы позволяют снижать воспалительные 

процессы, а также служат барьером от воздействия токсинов и способствуют по-

вышению устойчивости к ним органа; нормализуют функциональную активность 

и улучшают состояние печени после заболеваний; в рамках синтеза гликопротеи-

нов они обеспечивают нормальную работу долихолфосфатного цикла, участвуя 

в процессе гликозилирования. 

2. Антиоксидантный эффект: полипренолы нейтрализуют свободные ради-

калы, тем самым предотвращая окислительный стресс; поглощают перекисные ли-

пиды, тем самым повышают активность супероксиддисмутазы и каталазы, улуч-

шают энергетический обмен клетки, участвуют в окислительном фосфорилирова-

нии, активации функции митохондрий. 

3. Нормализация липидного спектра крови. Полипренолы снижают уровень 

холестерина за счет перемещения долихола из эндоплазматического ретикулума 

в лизосомы. Растет доля липопротеидов высокой плотности, замедляется развитие 

атеросклероза. Этот механизм используется при сердечно-сосудистых заболева-

ниях, вызванных нарушением жирового обмена [19; 124; 182; 196]. 

4. Иммуностимулирующий эффект: полипренолы способствуют нормаль-

ному функционированию иммунной системы, повышая ее барьерные качества, сти-

мулируют выработку естественного интерферона; повышают неспецифическую 

резистентность организма, увеличивают фагоцитарную активность макрофагов, 

производство лимфоцитов; способны воздействовать на биосинтез гликопротеи-

нов, поддержание иммунного статуса клетки, транспорт иммуноглобулинов, гене-

рацию нейтрофилов. 
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5. Нейропротективный и ноотропный эффект. Поддерживая уровень нейро-

трансмиттеров, полипренолы улучшают память и внимание. Описан антидепрес-

сивный эффект, а также облегчение абстинентного состояния. Растительные ком-

позиции с ноотропными свойствами рассматриваются как средства поддержки ко-

гнитивных функций [43; 117; 181]. 

Необходимо отметить, что полипренолы положительно влияют на весь орга-

низм: помогают предотвращать и лечить различные хронические заболевания ос-

новных органов и справляться с перенапряжением жизненно важных систем (же-

лудочно-кишечного тракта, сердечно-сосудистой, центральной и периферической 

нервных систем, системы неспецифической защиты и иммунитета), улучшают фи-

зическую работоспособность и облегчают восстановление организма после нагру-

зок. Кроме того, они стимулируют репарацию клеток и сперматогенез, помогают 

справляться со стрессом, проявляют адаптогенную активность, способность к за-

живлению ран и язв. По экспериментальным данным, полипренолы также спо-

собны оказывать противовирусный эффект [105; 194]. 

Метаболитам изопреноидного обмена в организме человека отводится значи-

мое место. В клинической практике нарушения метаболизма этого пути наблюда-

ются довольно часто при различных нейродегенеративных заболеваниях централь-

ной нервной системы, эмфиземе бронхов, идиопатическом фиброзе легких, брон-

хиальной астме, язвенном колите, алкогольном циррозе печени, заболеваниях же-

лудочно-кишечного тракта, остеопорозе, остеоартрите, спондилёзе. Кроме того, 

эти нарушения замечены у больных при тромбозе сосудов, закупорке артерий, им-

мунодефицитных состояниях (ревматизм, стрептококковая инфекция), неврозах 

питания (булимия, анорексия), что определяет новые пути использования рассмат-

риваемых биологически активных веществ в профилактике и комплексном лечении 

указанных заболеваний. 

В ситуации значительного дефицита полипренолов в организме восстановле-

ние нормального их уровня при помощи продуктов питания может быть затрудни-

тельным, поскольку не всегда их нужное количество может быть получено в пре-

делах адекватного объема пищи. В растительных тканях полипренолы накаплива-
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ются в незначительных количествах, и только хвоя хвойных пород служит их про-

мышленным источником. Таким образом, представляются целесообразными изу-

чение и разработка технологий полипренолов в форме биологически активных до-

бавок. 

1.2 Технологический потенциал производства полипренолов 

Полипренолы не получают путем химического синтеза, они образуются 

в природе. Зелень хвойных деревьев содержит полипренолы в большом количестве 

(0,5–2,0 % от массы сухой хвои, как правило, в виде сложных эфиров; их содержа-

ние в лиственных растениях составляет 0,05–0,10 %, в листьях Гинкго билоба – до 

2,5 %). Полипренолы идентифицированы в хвое сосны [178; 222], листьях гинкго 

билоба [146; 147; 158; 198], листьях винограда [135; 223] и роз [212]; сравнительная 

характеристика их содержания в хвое и гинкго приведены в работах [8; 116]. Цели-

тельные свойства пихты, сосны, лиственницы давно известны человечеству. Но вы-

деление полипренолов с сохранением их нативных свойств требует определенных 

технологических решений [16; 39; 52; 65]. Хвойное сырье рассматривается как ис-

точник биологически активных веществ для пищевой промышленности [64; 121; 

122; 176], разрабатываются технологические модели его получения [40; 84; 126]; 

изучена биоиндикационная способность сосны обыкновенной [107]. 

Исследование полипренолов началось в 1925 г. В 1990-х гг. их стали полу-

чать в США и Японии долихолы выделяли переработкой свиной печени. Тем не 

менее наладить производство на базе этого метода не удалось, технология требо-

вала очень высоких затрат: 2 т свиной печени позволяли выделить всего 1 г доли-

холов. Позднее было запущено промышленное производство полипренолов из при-

родного сырья, а именно пихты сибирской. Деревья в данном случае не выруба-

ются, применяется пихтовый лапник, остающийся при лесозаготовке. Полипре-
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нолы получают путем многоступенчатой экстракции, их фармацевтическая кон-

центрация достигает 95–96 % [6; 18; 139; 150]. 

Широкое распространение получил препарат «Абисиб». Этот водный экс-

тракт хвои сибирской пихты разработан в НИИ биологии и биофизики при Том-

ском государственном университете. Технология его получения основана на том, 

что отвар хвои перегоняется при высоких температурах с использованием водяного 

пара [14; 121]. 

Следует отметить, что методы углекислотной и органической экстракции 

наиболее популярны в настоящее время в России при производстве полипренолов 

в промышленных масштабах. В 2008 г. российские производители использовали 

в качестве сырья для получения полипренолов лапник ели, что было сделано впер-

вые в мире [46]. 

Сегодня полипренолы являются объектом активного изучения, разрабатыва-

ются новые технологии их производства. В настоящее время зарегистрировано бо-

лее 500 патентов на получение этих уникальных биорегуляторов. Запатентованы 

способы комплексной переработки древесной зелени хвойных пород [85; 87], вы-

деления нейтральных веществ из побочных продуктов [86], получения концентра-

тов направленного действия [83]; разработаны методы синтеза полипренолов [17; 

177] и системы их разделения [204; 220]. 

В последние годы наблюдается рост интереса к комплексу веществ, накапли-

вающихся в различных тканях облепихи, и к возможностям их переработки. Уче-

ные выяснили, что не только облепиховое масло может содержать ценные биоло-

гические вещества. В частности, объектом исследования стали липофильные ком-

поненты, содержащиеся в отходах производства облепихового масла – облиствен-

ных побегах облепихи [79]. 

Экстрагентом природного сырья служит гексан – аналог экстракционного 

бензина, который позволяет эффективно извлекать липофильные компоненты. 

С помощью методов хромато-масс-спектрометрии и высокоэффективной жидкост-

ной хроматографии выявлены 67 нейтральных и 29 кислых компонентов, содержа-

щихся в облиственных побегах облепихи, в том числе полипренолы, долихолы, 
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тритерпеновые спирты и кислоты, стерины [44]. Полипренолы и долихолы состав-

ляют до 4,2 % от массы экстракта. В их фракции преобладают компоненты с дли-

ной цепи 11 и 17 изопреновых единиц. 

Изучена экстракция петролейным эфиром таволгоцвета Шренка (Spiraeanthus 

schrenkianus Maxim.) на присутствие полипренолов. Таволгоцвет Шренка – энде-

мичное растение, произрастающее на юге Казахстана, является представителем се-

мейства Rosaceae и единственным в своем роде Spiraeanthus. Отсутствие близких 

родственных связей, необычные характеристики растения позволяют отнести его 

к древним реликтам. В пустынях растет даже в самое жаркое время года [54]. Ранее 

данное растение химически не изучалось. 

Надземную часть таволгоцвета, собранную на склонах хребта Нижний Бо-

ралдай Южно-Казахстанской области Республики Казахстан, высушивали и из-

мельчали до степени помола 2,5–3,0 мм. К измельченному сырью (31,5 г) добав-

ляли 390 г 5 % водного раствора гидроокиси натрия, после чего перемешивали на 

магнитной мешалке в течение 2 ч при температуре реакционной смеси, фильтро-

вали и переносили в делительную воронку [54]. 

Экстрагировали трижды петролейным эфиром при его соотношении с филь-

тратом 1:1, с добавлением этанола (7 % от фильтрата) в качестве деэмульгатора. 

Все экстракты объединялись, растворитель отгоняли на роторном испарителе. Упа-

ренный экстракт представляет собой 0,051 г желтого маслообразного вещества, вы-

ход которого составляет 0,165 %. 

Для определения количественного содержания полипренолов в полученном 

экстракте проведен анализ при помощи метода обращенно-фазовой высокоэффек-

тивной жидкостной хроматографии высокого давления. Использован прибор 

Hewlett Packard Agilent 1100 Series в изократическом режиме. Условия исследова-

ния: аналитическая колонка, заполненная сорбентом Сепарон SGX CN при аттеста-

ции стандартного образца – смеси полипренолов пихты сибирской; 4×150 мм с раз-

мером частиц 5 мкм; подвижная фаза включает метанол и изопропиловый спирт 

50:50; детектирование при длине волны 210 нм; температура колонки комнатная; 
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скорость подвижной фазы 0,5 мл/мин; объем вводимой пробы 20 мкл; метчик – 

смесь полипренолов пихты сибирской с 13–19 изопреновыми звеньями. 

Обработка данных производится с использованием программного обеспече-

ния ChemStation. Количественное содержание фракции полипренолов в исследуе-

мых образцах определено методом сравнения с внешним стандартом. По результа-

там ВЭЖХ (рисунок 2) количественное содержание фракции полипренолов в экс-

тракте таволгоцвета Шренка составляет 1,2 %. 

 

Рисунок 2 – Хроматограмма экстракта таволгоцвета Шренка [54] 

Таким образом, методом ВЭЖХ впервые обнаружено содержание полипрено-

лов в экстракте таволгоцвета Шренка. Наряду с ВЭЖХ для идентификации и коли-

чественного определения полиизопреноидов применяются масс-спектрометриче-

ские методы [163; 172]. Результаты исследования свидетельствуют о перспективно-

сти выделения и идентификации полипренольных соединений из данного эндемич-

ного растения, изучения их состава и особенностей строения, модификации моле-

кул для получения новых производных, а также углубленного изучения их биоло-

гических свойств и функциональной активности [50; 202; 209]. 

В науке продолжаются поиски эффективного экстракционного метода выде-

ления полипренолов из растительного сырья. Так, в лесохимической отрасли уче-
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ные научились извлекать из хвойной зелени полиизопреноидные спирты с помо-

щью метода селективной экстракции нейтральными растворителями. Другой спо-

соб получения полипренолов основывается на последовательной экстракции. В ка-

честве экстрагентов выступают сжиженная углекислота и углеводородный раство-

ритель. В обеих технологиях за этапом экстрагирования следует применение гид-

ролиза и колоночной хроматографии [60; 62; 63]. 

Науке известен способ выделения полипренолов из хвои кипариса японского 

или пихты японской моми, заключающийся в экстракции хвои деревьев. Экстра-

гентами служат органические растворители: галогенуглеводороды, простые и 

сложные эфиры и кетоны. Для выделения полипренолов используют методы гид-

ролиза, хроматографии, дробного растворения, осаждения и молекулярной пере-

гонки. Стоит отметить, что данный способ имеет ряд недостатков: во-первых, 

в данном случае хвоя отделяется от побегов, а во-вторых, при экстракции извлека-

ются все растворимые вещества сразу, такая неселективность в дальнейшем услож-

няет выделение и очистку полипренолов [6; 63]. 

Отметим еще одну технологию получения биологически активных веществ. 

Измельченная свежая древесная зелень хвойных обрабатывается водно-бензиновой 

паровой смесью. Затем следует многоступенчатая переработка конденсата с выде-

лением провитаминного и витаминсодержащего концентратов, а также комбини-

рование названных продуктов при нанесении на смесь свежей и распаренной дре-

весной зелени. Сочетание насыщенных углеводородов (бензина) с водяным паром 

позволяет снизить температуру обработки сырья и, таким образом, обеспечить со-

хранность ценных веществ. В результате получается нелетучая воскообразная 

масса зелено-коричневого цвета, в состав которой входят полипренолы, ацетаты, 

фитостерины и их сложные эфиры, тритерпеновые спирты, глицериды жирных 

кислот, хлорофиллы и каротиноиды, фосфолипиды, высшие жирные кислоты и др. 

Несмотря на обширный список извлекаемых при таком способе нативных веществ, 

не все активные вещества могут быть выделены из древесной зелени при экстрак-

ции малополярным углеводородным экстрагентом. Кроме того, технологический 

процесс довольно сложен и включает много стадий [82]. 
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В широком спектре различных технологий получения биологически актив-

ных веществ из растительного сырья можно выделить следующий. В первую оче-

редь из древесной зелени пихты удаляется масло, что достигается воздействием 

водного пара. Затем следует этап настаивания в 55 % водном растворе изопропанола 

при температуре 30–60 °C, после чего настой фильтруется и охлаждается. В резуль-

тате образуются твердый воск и два жидких слоя, из которых при помощи разделе-

ния и упаривания изопропанола получают хлорофилл-каротиновую пасту (жиро-

растворимые вещества) и пихтовый экстракт (концентрат водорастворимых ве-

ществ). Целевой продукт имеет вид нелетучей желто-коричневой или темно-оран-

жевой массы консистенции жидкого меда, которая содержит ряд веществ: полипре-

нолы, фитостерины, каротиноиды, алканолы, нейтральные сескви-, ди- и тритерпе-

ноиды и др. Очевидным минусом данной технологии выступает применение такого 

экстрагента с высокой полярностью, как водный изопропанол. В результате его при-

менения в конечном продукте обнаруживается ряд сильных смоляных и высших 

кислот, что снижает потребительские качества продукции [6; 123; 218]. 

Среди инновационных методов получения полипренолов следует отметить 

способ двойной экстракции. Сущность метода заключается в том, что сырье экс-

трагируется сжиженной углекислотой в два этапа. На первом этапе измельченную 

древесную зелень пихты (степень помола до 5 мм) экстрагируют в течение 3 ч в до-

критических условиях при температуре ниже 31,1 °C и давлении менее 72,5 атм 

с выводом компонентов пихтового масла. На втором этапе отработанное сырье 

подвергается экстракции на протяжении 2 ч в сверхкритических условиях при тем-

пературе выше 31,1 °С и давлении более 72,5 атм. Данный способ обеспечивает вы-

сокий выход и чистоту ацетатов полипренолов [18; 82]. Учитывая востребован-

ность полипренолов на потребительском рынке, исследования в данной области ак-

тивно продолжаются: разрабатываются новые лекарственные формы, включая 

наноэмульсии и комплексные соединения [162; 192; 217; 219]. 



 24 

1.3 Использование полипренолов при производстве специализированных 

продуктов, в том числе биологически активных добавок 

В 1994 г. в России биологически активные добавки были выведены из группы 

лекарственных средств, их начали регистрировать отдельно. Это стало отправной 

точкой распространения БАД в нашей стране. Начиная с 1998 г. БАДы активно 

продвигались на российском рынке и стали пользоваться успехом у потребителей. 

Среди основных факторов роста их популярности следует назвать ухудшение эко-

логической ситуации, нарушение структуры питания и существенное снижение по-

казателей здоровья населения. Способность биологически активных добавок кор-

ректировать структуру питания признана во всем мире, поэтому данная область 

считается очень перспективной [36; 68; 70; 120]. Минздрав России четко опреде-

ляет эти продукты: «БАДы, или так называемые нутрицевтики и парафармацев-

тики, – это концентраты биологически активных веществ, предназначенные для 

непосредственного приема или введения в состав пищевых продуктов с целью обо-

гащения рациона питания человека отдельными биологически активными веще-

ствами или их комплексами» [67; 72]. 

В соответствии с этим определением в число БАД входят: 

– витамины и минералы; 

– аминокислоты, жирные полиненасыщенные кислоты; 

– адаптогены; 

– ферменты; 

– моно- и дисахариды; 

– пищевые волокна; 

– эубиотики: живые культуры микроорганизмов, свойственные человече-

скому организму [72]. 

Выделяются три группы биологически активных добавок. Первая группа 

включает нутрицевтики – добавки к пище, применяемые для коррекции ее химиче-

ского состава (служат дополнительными источниками нутриентов: белка, амино-
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кислот, жиров, углеводов, витаминов, минеральных веществ, пищевых волокон). 

Вторая группа – парафармацевтики, они используются для профилактики, вспомо-

гательной терапии и поддержки функциональной активности органов и систем (по-

липренолы, эфирные масла, органические кислоты, кофеин, гликозиды, биогенные 

амины, биофлавоноиды и т. п.). Третью группу представляют эубиотики – фермент-

ные и бактериальные препараты, которые формируют естественную микрофлору 

кишечника [72]. 

Специализированные продукты на базе полипренолов – это высокоэффек-

тивные натуральные средства направленного действия, обладающие взаимопо-

тенцирующими фармакодинамическими свойствами и имеющие пролонгирован-

ный эффект. 

Преимущества продуктов на основе полипренолов: 

– оптимальные дозировки активных компонентов, высокая эффективность за 

счет синергизма действия; 

– нетоксичность и отсутствие побочных эффектов; 

– возможность длительного приема, в том числе пожилыми людьми. 

Согласно решению Комиссии Таможенного союза от 07.04.2011 № 622 

«О внесении изменений в Единые санитарно-эпидемиологические и гигиенические 

требования к товарам, подлежащим санитарно-эпидемиологическому надзору 

(контролю)», полипренолы вошли в список незаменимых пищевых веществ. По 

своему значению для организма человека они приравнены к витаминам и мине-

ральным веществам. 

Адекватный уровень потребления полипренолов в качестве биологически ак-

тивных добавок – 10 мг/сут, максимальный – 20 мг/сут. Лекарственные препараты 

содержат полипренолы в концентрации не менее 95 %. Суточная доза составляет 

54 мг, разовая – 18 мг (по 18 мг 3 раза в день). 

Как отмечалось, прием растительных полипренолов способствует восстанов-

лению структуры и функций многих жизненно важных внутренних органов. 

Именно биологическая активность полипренолов подготовила почву для биотех-
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нологического производства препаратов на их основе для терапевтического ис-

пользования. 

В последние годы особый интерес исследователей вызывает фармакологиче-

ская активность полипренолов и их производных, представителей большой группы 

полиизопреноидов. Химики и фармакологи открыли новые возможности этих ве-

ществ в области терапии, появились новые патенты на биологически активные со-

единения. Полипренолы и их производные стали объектом пристального изучения 

в Японии. 

Среди полезных качеств данных веществ следует отметить выраженное про-

тивоязвенное и гипотензивное действие, способность восстанавливать работу пе-

чени в случае воспалений и нарушений в жировом и углеводном обмене. Лечение 

анемии, диабета, атеросклероза, заболеваний, вызванных иммунодефицитом, – 

лишь малый список сфер, где применяются запатентованные препараты этой 

группы. Данные соединения повышают сопротивляемость организма различным 

инфекциям. Благодаря своим противовирусным свойствам полипренолы эффек-

тивны в борьбе с вирусными инфекциями, такими как грипп и простуда. Они по-

давляют репликацию вирусов, улучшают иммунную защиту и снижают риск раз-

вития осложнений [103; 105; 148; 199]. Полипренолсодержащий препарат Фоспре-

нил применяется в ветеринарной практике: при включении его в схему лечения 

парвовирусного энтерита собак выживаемость в опытной группе составила 90 % 

против 60 % в контрольной [91]. 

Цитостатики, применяемые в онкологии, ограничены высокой токсичностью 

и недостаточной избирательностью действия, поэтому продолжается поиск средств 

с иным механизмом. Противоопухолевая активность изопренолов показана в ряде 

работ [55; 83; 184; 200; 216; 219]. Для скрининга таких соединений используют спе-

циализированные тест-системы. 

Зарубежные ученые выявили, что изопренолы обладают противоопухолевой 

активностью. Существуют специальные тест-системы для скрининга и оценки пре-

паратов от рака. В России такие испытания проводятся с участием лабораторных 

животных (более 30 модельных систем), а также в ряде случаев in vitro – для опре-
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деления цитотоксической активности вещества. В состав систем тестирования все-

гда входят карцинома легких и меланома. Исследуется возможность косвенного 

воздействия препаратов на развитие опухолевого процесса через гемостаз или про-

тивоопухолевый иммунный ответ [59; 94]. 

Эти же модели применяют для оценки веществ с химиопрофилактическим 

потенциалом. На модели канцерогенеза предстательной железы, индуцированного 

N-метил-N-нитрозомочевиной и смесью эфиров тестостерона у самцов крыс 

Wistar, длительное пероральное применение полипренолов из хвои Picea abies L. 

и Pinus sylvestris L. снижало частоту и множественность простатической интраэпи-

телиальной неоплазии и рака предстательной железы [55]. 

Установлено, что длительное применение полипренолов препятствует разви-

тию раковых заболеваний, поскольку они имеют антиканцерогенное действие, об-

ладают химиопрофилактической активностью. В связи с этим препараты на основе 

полипренолов успешно применяются в урологии и онкоурологии. 

Известно, что во многих странах, в том числе в России, в онкологической 

практике очень распространен рак простаты. Кроме того, у 80–90 % мужчин 

старше 80 лет регистрируется доброкачественная гиперплазия простаты. 

Отдельно оценивалась активность хвойного провитаминного концентрата, в 

состав которого наряду с полипренолами входят фитол, фитостерины, каротино-

иды и витамин Е. В доклиническом исследовании на кастрированных самцах крыс 

Wistar с гиперплазией предстательной железы, индуцированной смесью эфиров те-

стостерона, концентрат вводили в лечебном и лечебно-профилактическом режи-

мах, препаратом сравнения служил экстракт Serenoa repens. Торможение прироста 

простатического индекса составило 50,4 % и 56,5 % против 34,5 % и 36,2 % соот-

ветственно, однако статистически значимых различий между группами достичь не 

удалось. Авторы заключают, что фармакологические эффекты концентрата сопо-

ставимы с экстрактом Serenoa repens, с тенденцией к большей активности в ле-

чебно-профилактическом режиме [42]. 

В России полипренолы изначально изучали как гепатопротекторы: средства 

предупреждения поражений печени и лечения ее патологий [15]. В том же направ-
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лении шла разработка лекарственных препаратов и БАД на основе этих биорегуля-

торов [80; 130]. Печень первой принимает метаболическую нагрузку от ксенобио-

тиков, поступающих с пищей и водой. Их биотрансформация протекает преимуще-

ственно в гепатоцитах. Отсюда значение алиментарного фактора в поддержании 

функционального состояния органа и обоснованность разработки специализиро-

ванных продуктов направленного действия. 

Гепатопротекторные вещества разделены на восемь классов, с учетом этого 

деления и разрабатываются фармацевтические препараты и биологически актив-

ные добавки. Если говорить о БАД, то следует упомянуть, что область защиты 

и поддержания функций печени занимает большую долю в продажах специализи-

рованных продуктов здорового питания. Полипренолы выделились в самостоя-

тельный класс гепатопротекторов и приобрели приоритетное значение на мировом 

рынке БАД [46]. 

Среди причин, сдерживающих широкое распространение полипренолов, сле-

дует назвать следующие: 

– высокая стоимость: в некоторых случаях стоимость рекомендуемого курса 

приема полипренолов превышает 30 000 р., что в нашей стране доступно немно-

гим; 

– отсутствие рекомендаций по применению в клинической практике, не-

смотря на доказанную в исследованиях эффективность при ряде серьезных патоло-

гий, при этом существующие лекарственные средства зарегистрированы в качестве 

гепатопротекторов; 

– отсутствие господдержки: полипренолы официально признаны необходи-

мыми для здоровья человека природными веществами, поэтому необходимы госу-

дарственные программы по их популяризации и финансированию исследований. 

Основной объем этих работ проводится в основном зарубежными научными орга-

низациями и учреждениями. 

В российском законодательстве предусмотрены следующие формы регистра-

ции рассматриваемой продукции: 
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– лекарственный препарат – проходит все этапы исследований и согласова-

ний, предусмотренных для такой формы регистрации. Отличается высокой стои-

мостью и длительностью регистрации. Главный фактор цены конечного лекар-

ственного препарата – массовость выпуска: чем больше объем производства, тем 

ниже цена для конечного потребителя. Ключевой момент: большой спрос, большой 

рынок сбыта; 

– биологически активная добавка. Согласно законодательству России, БАД 

не относится к лекарству, это специализированный продукт с направленными 

функциональными свойствами. В отличие от лекарственного препарата, у БАД до-

статочно доступная процедура и стоимость регистрации. Впрочем, этого нельзя 

сказать о рынке сбыта, учитывая низкий уровень культуры питания, недостаточ-

ную информированность и подготовку врачебного корпуса. По этой причине по-

требитель часто негативно настроен к биологически активным добавкам и необхо-

димости их использования. 

В России проводились исследования БАД к пище на основе полипренолов из 

еловой хвои. Требовалось установить, какое действие оказывают добавки на орга-

низм, какова их биодоступность. По результатам эксперимента, проведенного на 

млекопитающих, выявлено, что 0,3–0,4 % от вводимых в пищеварительный тракт 

полипренолов участвуют в обменных процессах. Около 60 % от этого числа мета-

болизируются в печени в виде фосфатов, долихолов и эфиров с жирными кисло-

тами. В рамках клинических исследований полипренолы сравнивались с извест-

ными гепатопротекторными препаратами («Гептрал», «Эссенциале форте Н», «Ле-

галон»). Отметим, что гепатопротекторы способствуют восстановлению повре-

жденных клеток печени, нормализации гомеостаза, увеличению устойчивости пе-

чени к воздействию патогенных факторов, оптимизации ее функций и активации 

репаративно-восстановительных процессов. Выявлена более высокая эффектив-

ность лечения полипренолами в сравнении с лекарственными средствами, исполь-

зуемыми при заболеваниях печени различной этиологии [41; 46]. 

Петербургские ученые провели исследование с участием пациентов с заболе-

ваниями печени и желчевыводящих путей, которые получали препараты с поли-
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пренолом. В результате были выявлены положительное воздействие на факторы 

развития атеросклероза и выраженное воздействие на липидный обмен. Препараты 

с полипренолом показали более высокую лечебную и профилактическую актив-

ность, чем «Эссенциале Форте» [46]. 

Лечение полипренолами на протяжении 12 недель показало следующие ре-

зультаты: повышался уровень антиатерогенных липопротеидов и в 1,6 раза сни-

жался коэффициент атерогенности, т. е. нормализовался липидный спектр крови. 

К 4-й неделе пришел в норму уровень глюкозы. Заметно улучшилась защита от 

свободных радикалов, через 6 недель терапии рост составил 94 %, через 8 недель – 

175 %, спустя 12 недель – 155 % от исходного уровня. 

Механизм этого эффекта связан с участием полипренолов и долихолов в ан-

тиоксидантной защите фосфолипидных мембран [53; 195]. Переносимость поли-

пренолсодержащих добавок оценивалась в натурных наблюдениях: побочных эф-

фектов не зарегистрировано [89]. На этой основе разработана линейка биокомплек-

сов направленного действия [127; 185], включающая продукт для комплексного ле-

чения сердечно-сосудистых заболеваний [20; 133; 170]. 

1.4 Анализ российского рынка биологически активных добавок 

Анализ российского рынка БАД позволил оценить востребованность направ-

ления и позиционирование разработанных биокомплексов. Задача этого этапа со-

стояла в том, чтобы определить фазу развития рынка, сложившуюся структуру ка-

налов сбыта, ценовые диапазоны и характер потребительского спроса, поскольку 

перечисленные параметры задают внешние ограничения для вывода любого нового 

продукта независимо от качества его состава. 

Современная структура рынка формировалась на протяжении примерно трех 

с половиной десятилетий. В начале 1990-х гг. ассортимент складывался стихийно, 
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почти целиком за счет импорта, при отсутствии единой процедуры допуска про-

дукции; лишь к концу десятилетия были введены государственная регистрация 

и унифицированные требования к безопасности и маркировке, а контроль качества 

ужесточен. В 2000-е гг. на рынок вышли отечественные производители, и уже 

в 2010-е гг. импортозамещение постепенно переросло в самостоятельную продук-

товую разработку. Введенная в 2023 г. обязательная маркировка сделала оборот 

рынка прозрачным для анализа: начиная с мая 2024 г. сведения о продаже добавок 

передаются в систему мониторинга товародвижения, благодаря чему отрасль полу-

чила возможность опираться на сплошной учет, а не на выборочные оценки [69]. 

Введение обязательной маркировки позволило впервые измерить структуру 

рынка по данным сплошного учета. По данным оператора системы маркировки, 

совокупный розничный объем рынка БАД в России по итогам 2025 г. составил 

279 млрд р. [137], из которых на аптеки пришлось 224 млрд р., а на онлайн-каналы 

– 55 млрд р. [125] (рисунок 3). 

 

Рисунок 3 – Структура продаж БАД по каналам реализации в России в 2025 г. 

В натуральном выражении за тот же период в оборот введено 894 млн упако-

вок, реализовано конечному потребителю – 596 млн [2]. До внедрения маркировки 

объем рынка оценивался сторонними экспертами в 102 млрд р. [137], что характе-

ризует масштаб погрешности выборочных методов оценки. Аптека остается основ-
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ным каналом покупки: по отраслевым оценкам, около 71 % потребителей (по дан-

ным опросных исследований) выбирают ее, поскольку доверяют консультации 

фармацевта больше, чем описанию товара в карточке интернет-магазина [37]. Он-

лайн-канал при этом растет быстрее, и доля покупок без участия специалиста уве-

личивается. 

Динамика рынка различается в стоимостном и натуральном выражении. По 

итогам 2025 г. аптечные продажи БАД в рублях увеличились на 23,9 % и достигли 

182,5 млрд р., тогда как в упаковках объем сократился на 0,4 %, до 409,2 млн (ри-

сунок 4) [114]. 

  

а б 

Рисунок 4 – Динамика аптечного рынка БАД России 

в стоимостном (а) и натуральном выражении (б) 

Средневзвешенная цена упаковки в декабре 2025 г. составила 470,7 р. Таким 

образом, прирост стоимостного объема обеспечен динамикой цен при стагнации 

числа покупок. 

Используемые в работе оценки получены из источников с несовпадающим 

охватом учета – системы маркировки, розничного аудита, отраслевой аналитики и 

аналитических обзоров рынка [3; 5; 10; 71; 95; 100], а также международных иссле-

дований потребительского сектора [164], в связи с чем прямое сопоставление их 

показателей некорректно. Система маркировки фиксирует движение товара по 

всем каналам реализации, включая точки продаж, не охваченные панелью рознич-

ного аудита, и разграничивает стадии товародвижения: производство (более 
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740 млн упаковок), ввод в оборот (894 млн упаковок) и розничные продажи 

(596 млн упаковок) за 2025 г. [2; 137]. Данные розничного аудита относятся только 

к аптечному сегменту и формируются по репрезентативной выборке аптечных ор-

ганизаций: 182,5 млрд р. и 409,2 млн упаковок за 2025 г. [114]. Показатели отрас-

левой аналитики по объемам выпуска (436 млн упаковок в 2024 г. [4]) рассчитаны 

по иной методике товарного учета и с данными системы маркировки не сопоста-

вимы: расхождение обусловлено различиями в определении учетной единицы про-

дукции и в охвате круга производителей. Таким же образом расходятся и оценки 

доли отечественной продукции: по данным системы маркировки – 84 % [125], 

85,1 % в упаковках и 68,8 % в рублях по аптечному сегменту [114]. В настоящей 

работе показатели каждого источника используются изолированно: по системе 

маркировки характеризуются канальная структура рынка и совокупный объем ле-

гального оборота, по данным розничного аудита – динамика, брендовая и ценовая 

структура аптечного сегмента, по данным отраслевой аналитики – внутренне сопо-

ставимый ряд объемов выпуска. 

Расширяется и собственная производ-

ственная база отрасли. Выпуск БАД в Рос-

сии в 2024 г. вырос на 6 %, с 411 до 436 млн 

упаковок (рисунок 5) [4]. Параллельно с вы-

пуском продукции под собственными мар-

ками развивается контрактное производ-

ство. Собственные торговые марки на ры-

нок выводят аптечные сети, продуктовый 

ретейл и косметические компании, а услуги 

контрактного производства предоставляют 

13 из 15 крупнейших отечественных пред-

приятий отрасли [11; 119]. Разработанные в рамках диссертационного исследования 

биокомплексы выпускаются на производственной базе ООО «Артлайф» (г. Томск) 

– предприятия полного цикла, сертифицированного по международным стандартам 

и располагающего собственной лабораторией входного контроля сырья. 

 

Рисунок 5 – Производство БАД 
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Соотношение отечественной и импортной продукции смещается в пользу 

российских производителей. В декабре 2025 г. на них приходилось 85,1 % аптеч-

ных продаж в упаковках и 68,8 % в рублевом эквиваленте; за год эти доли выросли 

на 2 п. п. в натуральном выражении и на 3,1 п. п. в стоимостном (рисунок 6) [114]. 

Разрыв между натуральной и стоимостной долей обусловлен разницей цен: упа-

ковка отечественной добавки стоила в среднем 380 р., импортной – 985 р. Доля оте-

чественных производителей в выручке, таким образом, отстает от их доли в физи-

ческом объеме продаж, что указывает на незанятую нишу отечественной продук-

ции верхнего ценового диапазона. 

  

а б 

Рисунок 6 – Соотношение продаж отечественных и импортных БАД на аптечном рынке 

России (декабрь 2025 г.) в натуральном (а) и стоимостном выражении (б) 

Конкурентная среда характеризуется сосуществованием крупных националь-

ных компаний и премиальных зарубежных брендов. В декабре 2025 г. аптеки реа-

лизовали 2,9 тыс. брендов БАД от 1 тыс. производителей [114]. Лидирует «Эвалар» 

с долей 13,8 % в стоимостном выражении, за ним следуют «Квадрат-С» (9,1 %) 

и Solgar (5,9 %); суммарно первая десятка производителей занимает 48,3 % рынка 

(рисунок 7). 

Приведенные доли рассчитаны по аптечному каналу и не учитывают произ-

водителей, реализующих продукцию через собственные дистрибьюторские сети. 

Более половины стоимостного объема рынка формируется за пределами первой 

десятки. 
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Рисунок 7 – Распределение долей крупнейших производителей на аптечном рынке БАД 

России (декабрь 2025 г.) 

Ценовая структура рынка сместилась вверх. В декабре 2025 г. на добавки до-

роже 1000 р. за упаковку пришлось 42,4 % стоимостного объема аптечных продаж, 

на диапазон 500–1000 р. – 31,5 %, на 100–500 р. – 23,6 %, на продукцию дешевле 

100 р. – 2,6 % [114] (рисунок 8). 

 
П р и м е ч а н и е  – Сумма долей составляет 100,1 % вследствие округления исходных дан-

ных. 

Рисунок 8 – Структура аптечных продаж БАД по ценовым сегментам (декабрь 2025 г.) 

За год доля верхней категории выросла на 3 п. п. при сокращении долей 
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1736 р. против 48 р. в нижнем, практически исчезнувшем с аптечной полки. Сме-

щение продаж в верхние ценовые категории происходит одновременно с сокраще-

нием рынка в натуральном выражении. Это переключение спроса на более дорогую 

продукцию, а не общий инфляционный сдвиг шкалы цен. 

Выбор функциональных направлений разработки определялся распростра-

ненностью соответствующих нарушений среди населения. Неалкогольная жировая 

болезнь печени занимает одно из ведущих мест в структуре заболеваний внутрен-

них органов в России: согласно исследованию DIREG 2, ее распространенность 

среди амбулаторных пациентов выросла с 27 % в 2007 г. до 37,3 % в 2015 г. [38]. 

Не менее актуальны когнитивные нарушения, особенно в старших возрастных 

группах: по данным эпидемиологического исследования ЭВКАЛИПТ, включив-

шего 3545 чел. старше 65 лет в 11 регионах России, когнитивные нарушения выяв-

лены у 60,8 % обследованных, из них выраженные нарушения – у 19,9 % [58]. Кор-

рекция когнитивных функций у лиц старших возрастных групп является целевым 

направлением действия разработанного биокомплекса на основе полипренолов для 

профилактики и коррекции обменных нарушений нервной системы. 

Результаты проведенного анализа определили рамку дальнейшей разработки. 

Рост рынка обеспечивается преимущественно ценой при стагнации натурального 

объема продаж, нижний ценовой сегмент вытесняется, а решение о покупке все 

чаще принимается без участия специалиста. В этих условиях конкурентное пре-

имущество нового продукта определяется не ценовым позиционированием, а со-

ставом, качеством сырья и возможностью подтвердить заявленный эффект клини-

ческими данными. Поэтому направлениями разработки выбраны функциональные 

группы с высокой распространенностью нарушений, сырье направленного дей-

ствия – основой рецептур. 
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Заключение по главе 1 

В первой главе рассмотрены биологическая роль полипренолов, источники 

сырья, технологии получения и применение в специализированных пищевых про-

дуктах. 

Дефицит долихолов, возникающий при повреждении клеточных мембран 

и усиленном выведении, нарушает структуру клеток и функции тканей и регистри-

руется при ряде патологических состояний [157; 187]. Экзогенные полипренолы 

способны этот дефицит восполнять. 

В клинических исследованиях полипренолы сравнивались с известными ге-

патопротекторами («Гептрал», «Эссенциале форте Н», «Легалон») и по критерию 

эффективности им не уступали [15; 46]. Именно поэтому они выделились в само-

стоятельный класс гепатопротекторов. Развитие направления сталкивается с двумя 

взаимосвязанными задачами: поиск источников сырья с высокой степенью очистки 

и технологии, сохраняющие активность и биодоступность действующих веществ. 

Однако востребованность продукта определяется не только обоснованно-

стью рецептуры, но и структурой рынка, каналами сбыта и поведением конечного 

потребителя. Анализ российского рынка биологически активных добавок показал, 

что рынок растет за счет цены, а не объема.  

По итогам 2025 г. аптечные продажи в рублях увеличились на 23,9 % и до-

стигли 182,5 млрд р., тогда как в упаковках – сократились на 0,4 %, до 409,2 млн р. 

(рисунок 4) [114]. Ценовая структура сместилась вверх: в декабре 2025 г. на до-

бавки дороже 1 000 р. за упаковку пришлось 42,4 % стоимостного объема, тогда 

как нижний ценовой сегмент практически исчез с аптечной полки (см. рисунок 8) 

[114]. Основным каналом продаж остается аптека – 224 из 279 млрд р. совокупного 

розничного объема, или 80,3 % (см. рисунок 3) [125]. Онлайн-канал при этом растет 

быстрее, и решение о покупке все чаще принимается без участия специалиста. 

В аптечном сегменте отечественные производители удерживают 85,1 % про-

даж в упаковках и 68,8 % в стоимостном выражении; за год эти доли выросли на 
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2 и 3,1 п. п. соответственно (см. рисунок 6) [114]. Рынок сконцентрирован в верх-

ней части: первая десятка производителей во главе с «Эваларом» (13,8 %) занимает 

48,3 % стоимостного объема, однако более половины формируется за ее пределами 

(см. рисунок 7) [114]. Конкурентное преимущество дают состав, качество сырья 

и возможность подтвердить заявленный эффект клиническими данными. 

Выбор функциональных направлений разработки – гепатопротекторного 

и когнитивного – определялся распространенностью соответствующих наруше-

ний: доля неалкогольной жировой болезни печени среди амбулаторных пациентов 

выросла с 27 % до 37,3 % (DIREG 2) [38], когнитивные нарушения выявлены 

у 60,8 % лиц старше 65 лет (ЭВКАЛИПТ) [58]. 

Разработка новых специализированных продуктов на основе полипренолов 

и их комбинаций с другими биологически активными веществами остается акту-

альным направлением. Такие продукты способны поддержать здоровье и качество 

жизни населения, что и определило цель и задачи диссертационной работы. 
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2 Организация эксперимента, объекты и методы исследования 

2.1 Общая схема работы 

Диссертационная работа выполнена в семь этапов, схема которых представ-

лена на рисунке 9: от анализа научных трудов и патентных решений до разработки 

нормативно-технической документации, промышленной апробации и внедрения. 

Каждый этап отвечает отдельной задаче исследования. Экспериментальные работы 

выполнены автором самостоятельно в период 2015–2026 гг. Основная эксперимен-

тальная часть сосредоточена на базе Южно-Уральского государственного универ-

ситета (НИУ) (г. Челябинск), научно-производственного объединения «Артлайф» 

(г. Томск) и Уральского государственного экономического университета (г. Екате-

ринбург). Физиологическое действие и клиническую эффективность разработанных 

БАД изучали совместно с профильными учреждениями: Сибирским государствен-

ным медицинским университетом, Центральной научно-исследовательской лабора-

торией Кемеровского государственного медицинского университета, а также на 

базе клинических отделений городских клинических больниц № 2 и № 3 г. Томска. 

Схема проведения исследований представлена на рисунке 9 и состоит из сле-

дующих этапов. 

На первом этапе проведен анализ научных трудов и патентных решений, что 

позволило сформировать теоретический базис, аргументировать научную новизну 

и определить вектор дальнейшего исследования. 

Второй этап посвящен формированию инструментальной базы. Дано описа-

ние исследуемого сырья с позиции биоресурсного потенциала. В качестве аналити-

ческого обеспечения выбраны современные инструментальные методы – ВЭЖХ, 

газовая хроматография и спектрофотометрические методы, идентификация биоло-

гически активных веществ в объектах исследования [73]. 
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I этап. Изучение, анализ и обобщение научной литературы и патентной 
информации по теме диссертации

II этап. Организация, определение объектов и методов исследования

III этап. Обоснование разработки специализированных пищевых продуктов 
на основе полипренолов с различными функциональными свойствами

Характеристика объектов 
исследования

Специальные методы 
исследования

Стандартные методы
исследования

Показатели качества 
и безопасности

Оценка эффективности 
и функциональной

направленности
Исследования рынка

Анализ рынка специализированных 
продуктов

Изучение потребительских 
предпочтений

IV этап. Разработка рецептур и технологии новых специализированных 
продуктов с использованием математических инструментов

VII этап. Разработка и утверждение технической документации,
промышленная апробация, внедрение

VI этап. Клинические доказательства эффективности и функциональной 
направленности разработанных специализированных пищевых продуктов

Обоснование компонентного состава 
специализированных продуктов 

на основе полипренолов

Разработка технологий производства 
с определением регламентируемых 

параметров

V этап. Оценка показателей качества и безопасности
разработанных специализированных пищевых продуктов

Органолептиче-
ские и физико-

химические

Пищевая
ценность

Санитарно-
гигиенические

Санитарно- 
токсикологические

Определение регламентируемых показателей качества,
сроков и режимов хранения

 

Рисунок 9 – Схема проведения исследования 

Третий этап направлен на изучение состава сырья и практическое обоснова-

ние целесообразности разработки СПП с различными функциональными свой-

ствами. Выполнен анализ рынка БАД, содержащих полипренолы, изучены потре-

бительские предпочтения, проведена сравнительная характеристика и оценка 

функциональной направленности представленных на рынке продуктов. 

Четвертый этап – компонентный профиль биокомплексов направленного 

действия для поддержки нервной системы и гепатобилиарного тракта. Методами 
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математического моделирования спроектированы рецептуры, в которых компо-

ненты усиливают друг друга и сбалансированы по нутриентному составу. Техно-

логии производства разработаны и аппаратурно оформлены. Определен диапазон 

параметров процесса, которые подлежат регламентированию. 

На пятом этапе проведена экспертиза качества и безопасности полученных 

форм БАД. Экспериментально подтверждены органолептические профили, гигие-

нические и токсикологические характеристики. Обоснованы сроки и режимы хра-

нения. 

На шестом этапе проведены рандомизированные клинические испытания на 

репрезентативных группах пациентов с алиментарно-зависимыми заболеваниями. 

Показана эффективность БАД при дисциркуляторной энцефалопатии и остром ал-

когольном гепатите. Рассмотрены механизмы такого действия. 

Завершающий этап был связан с практической имплементацией результатов. 

Подготовлен и утвержден пакет технической документации: технические условия 

ТУ 10.89.19-360-12424308-19 и технологическая инструкция ТИ-360, технические 

условия ТУ 10.89.19-336-12424308-20 и технологическая инструкция ТИ-336. Тех-

нологические решения прошли успешную апробацию в условиях промышленного 

регламента ООО «Артлайф» (в строгом соответствии с принципами ISO 9001, 

22000 и GMP), что подтверждено свидетельствами о государственной регистрации 

и выпуском партий готовой продукции.  

2.2 Объекты и методы исследования 

Объектами исследования служили: 

– композиции сырья и функциональных ингредиентов для получения СПП 

направленного действия; 
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– опытные и промышленные образцы СПП в форме мягких желатиновых 

капсул: для нормализации функций нервной системы и для профилактики алко-

гольных поражений печени; 

– репрезентативные выборки потребителей и специалистов (384 респонден-

та – жителя мегаполисов Екатеринбурга и Челябинска, заинтересованные в коррек-

ции рациона); группы пациентов с алиментарно-зависимыми патологиями для кли-

нической апробации. 

Методология подбора рецептурных компонентов базировалась на системном 

подходе, учитывающем комплексную оценку биохимических, фармакологических 

и физико-химических свойств ингредиентов. Ключевым критерием выбора высту-

пал синергизм действующих веществ, обеспечивающий заданную функциональ-

ную направленность добавок. 

Оптимизацию количественных соотношений проводили методами много-

факторного планирования эксперимента: однофакторный дисперсионный анализ 

(ANOVA) применяли для оценки значимости влияния факторов, критерий Крас-

кела – Уоллиса – для попарного сравнения рецептур, функцию желательности – для 

агрегирования частных откликов в обобщенный показатель D. 

Все используемые в работе сырьевые компоненты и вспомогательные мате-

риалы прошли процедуру обязательной сертификации и допущены уполномочен-

ными органами к применению в пищевой промышленности [34; 66]. Объекты ис-

следования соответствуют требованиям ТР ТС 021/2011 «О безопасности пище-

вой продукции» [67], а также «Единым санитарно-эпидемиологическим и гигие-

ническим требованиям к товарам, подлежащим санитарно-эпидемиологическому 

надзору (контролю)» [34]. Качественные характеристики сырья и его безопас-

ность подтверждены соответствующими паспортами качества, декларациями 

о соответствии и сертификатами анализа фирм-производителей. 

В таблице 1 систематизирован перечень ингредиентов, вошедших в состав 

БАД, предназначенных для немедикаментозной коррекции метаболических нару-

шений в работе центральной нервной системы и профилактики алкогольных пора-

жений печени. 
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Таблица 1 ‒ Характеристика активных компонентов разработанных БАД 

Наименование 

сырья, 

содержание 

основного 

вещества 

Поставщик, производитель БАД 

Свойство и назначение 
для коррекции 

обменных 

нарушений нервной 

системы 

для 

профилактики 

и лечения 

заболеваний 

печени 

Смесь 

полипренолов 

(75 %) 

ООО «Солагифт», 

Россия 

‒ Субстрат для долихолфосфатного цикла; 

нормализует гликопротеиновый обмен в 

нейронах, способствует восстановлению 

синаптической передачи. Степень очистки 

75 % обеспечивает наличие сопутствую-

щих терпеноидов, потенциально усилива-

ющих суммарный нейропротекторный эф-

фект 

Смесь 

полипренолов 

(98 %) 

‒ ООО «Сола-

гифт», Россия 

Высокоочищенный субстрат для биосин-

теза долихолов в гепатоцитах; активирует 

репаративные процессы в мембранах эн-

доплазматического ретикулума печени. 

Высокая степень очистки (98 %) миними-

зирует балластную нагрузку на орган-ми-

шень при курсовом применении 

Соевый 

фосфатидил-

серин 

ООО «Солагифт», 

Россия 

‒ Мембранный фосфолипид нейронов; 

участвует в поддержании текучести кле-

точных мембран и проведении нервного 

импульса 

Фосфатидная 

кислота 

‒ Промежуточный метаболит биосинтеза 

фосфолипидов; участвует в регуляции 

пролиферации и выживания гепатоцитов 

Фосфолипиды ‒ Структурная основа клеточных мембран 

гепатоцитов; обеспечивают восстановле-

ние целостности мембран при поврежде-

нии 

Глицин АВС, Германия ‒ Аминокислота, центральный нейромедиа-

тор тормозного типа; обладает нейропро-

текторным и антистрессовым действием 

Токоферола 

ацетат (98 %) 

ЗАО «НФК», Россия Антиоксидант липидной фракции; предот-

вращает перекисное окисление полинена-

сыщенных жирных кислот в составе кле-

точных мембран 

Силимарин 

(экстракт 

расторопши) 

(80 %) 

‒ ООО «Аксон 

Импекс», Рос-

сия 

Группа флаволигнанов с выраженным ан-

тифибротическим и детоксикационным 

эффектом 

Лецитин 

жидкий (62 %) 

‒ ООО «Вилд», 

Россия 

Структурный компонент печеночной 

ткани; нормализует липидный обмен и 

вязкость желчи 
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Для реализации задачи по созданию средств для нутритивной поддержки пе-

чени и профилактики заболеваний центральной нервной системы применяли набор 

вспомогательных веществ и компонентов оболочки, представленный в таблице 2. 

Таблица 2 ‒ Вспомогательные вещества и оболочка капсулы (для обоих комплексов) 

Наименование сырья 

/ торговое название, 

содержание вспомога-

тельного вещества 

Поставщик, 

производитель 
Свойство и назначение 

Масло 

подсолнечное 

рафинированное 

Россия Липофильная среда-носитель; обеспечивает равно-

мерное распределение активных веществ в объеме 

Аэросил 

(пирогенный 

диоксид кремния) 

ООО «Силика» 

(Россия) 

Тиксотропный агент; используется для придания сус-

пензии стабильной структуры и предотвращения рас-

слоения фаз 

Гриндокс ООО «Зеленая 

поляна» (Россия) 

Технологическая добавка для предотвращения про-

горкания жирового концентрата 

Желатин ООО «Трау-

Беларусь» (или 

Gelita, Германия) 

Основной структурообразователь оболочки; обеспе-

чивает формирование прочной, термически стабиль-

ной и биодоступной матрицы 

Глицерин АВС (Германия) Пластификатор оболочки; обеспечивает эластичность 

и влагоудерживающую способность желатиновой 

массы 

Сорбитол ООО «Торговый 

дом Сигма» 

(Франция/Россия) 

Пластификатор оболочки; обеспечивает гибкость 

капсулы и предотвращает ее деформацию 

Титана диоксид ООО «Центро-

хим» (Россия) 

Интенсивно белый пигмент-опалесцент; используется 

в качестве эффективного глушителя (опакизатора) 

Медный комплекс 

хлорофиллина 

ООО «Биокол», 

Россия 

Пищевой краситель Е141; обеспечивает светозащит-

ные свойства оболочки капсулы 

Вода очищенная Россия Растворитель и гидратирующий агент; обеспечивает 

формирование гомогенной желатиновой массы и не-

обходимую эластичность капсул 

 

Методы испытаний. Использованные методы сгруппированы в три блока по 

решаемым задачам. 

Маркетингово-аналитический блок. Для идентификации портрета современ-

ного потребителя и изучения его отношения к нутритивной коррекции рациона 

в условиях мегаполиса (Екатеринбург и Челябинск) было проведено анкетирование. 
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Формирование репрезентативной выборки осуществлялось на принципах стратифи-

цированного (типологического) отбора. Общий объем выборочной совокупности 

составил 384 респондента (распределение по половому признаку: 146 мужчин 

и 238 женщин). Расчет минимально необходимого объема выборки производился 

по математической модели: 

 

 n = 
z2 · p · (1 – p)

e2
, (1) 

где z – квантиль нормального распределения (для уровня доверительной вероятно-

сти 95 % принят равным 1,96); p – ожидаемая вариабельность признака (принята за 

0,5 для обеспечения максимальной мощности теста); e – статистическая погреш-

ность (принята на уровне 0,05). 

Для контроля адекватности полученных данных и оценки предельной 

ошибки использовали формулу 

 

 e = 
√p · (1 – p)

n
. (2) 

Опрос проводили в период с середины июля по декабрь 2024 г. Сбор первич-

ной информации осуществляли при условии строгого соблюдения этических норм 

и получения информированного согласия субъектов исследования. Дизайн анкет 

разработан в соответствии с общепринятыми подходами к проведению социологи-

ческих опросов потребителей. 

Технолого-физико-химический блок. Органолептическую оценку ингредиен-

тов и целевых объектов проводили балльно-иерархическим методом. Оценивали 

морфологические признаки (внешний вид), колористические характеристики, тек-

стуру (консистенцию) и специфический ароматический профиль. 

Массовую долю влаги определяли гравиметрически на экспресс-анализаторе 

HB43 S (Mettler-Toledo, Швейцария) согласно ОФС.1.2.1.0010 [26; 75]. 

Перекисное число устанавливали по ГОСТ Р 51487-99 [33]. 
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Кислотное число определяли алкалиметрическим титрованием по ГОСТ 

31933-2012 [31]. Подлинность оптически активных компонентов подтверждали по-

ляриметрически согласно ОФС.1.2.1.0018 [76]. Идентификацию функциональных 

групп проводили методом спектрометрии в инфракрасной области согласно 

ОФС.1.2.1.1.0002.15 [77]. 

Исследовали реологические характеристики. Динамическую вязкость соевого 

лецитина измеряли на ротационном вискозиметре Brookfield LVDV-II+Pro (США) 

в соответствии с ГОСТ 32052-2013 [32]. 

Жирнокислотный состав анализировали методом газовой хроматографии на 

приборе Agilent (США) с пламенно-ионизационным детектированием. 

Проводили анализ вспомогательных веществ. Аэросил оценивали на соответ-

ствие ГОСТ 14922-77 [23]. Идентификацию оксидов железа и диоксида титана вы-

полняли методами качественного химического анализа и согласно протоколам USP 

и European Pharmacopoeia. Оценка чистоты глицерина и сорбитола включала опре-

деление показателя преломления, наличия восстанавливающих сахаров и тяжелых 

металлов. Желатин исследовался на прочность студня (число Блюма) и динамиче-

скую вязкость для обеспечения технологичности процесса капсулирования [25]. 

Проводили микробиологический мониторинг. Контроль санитарно-гигиени-

ческого состояния (КМАФАнМ, БГКП, отсутствие Salmonella, S. aureus, дрожжей 

и плесневых грибов) осуществляли в соответствии с регламентом ТР ТС 021/2011 

и другими стандартами [21; 22; 29; 30; 67]. 

Оценивали радионуклидную безопасность. Для этого устанавливали содер-

жание цезия-137 и стронция-90 в растительном сырье на спектрометрическом ком-

плексе МКС-01А «Мультирад» [99]. 

Количественное определение полипренолов выполняли методом обращенно-

фазовой ВЭЖХ с детектированием при 205 нм на колонке YMC-Pack Polyamine II в 

растительном сырье в изократическом режиме [49; 92]. Пробоподготовка включала 

экстракцию смесью гексан – изопропанол (99:1) в ультразвуковом поле с последу-

ющей фильтрацией. В капсулированной композиции для печени силимарин (в пе-

ресчете на силибинин) и полипренолы определяли методом обращенно-фазовой 

ВЭЖХ с диодно-матричным детектированием; условия приведены в параграфе 3.5. 
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Клинико-нутрициологический блок. Оценку психоэмоционального статуса 

и качества жизни проводили с использованием Ноттингемского профиля здоровья 

(Nottingham Health Profile) по шести доменам. 

Контролируемые показатели качества готовых продуктов систематизиро-

ваны в таблице 3. 

Таблица 3 ‒ Нормируемые показатели качества разработанных продуктов 

Показатель Метод 

БАД на основе полипренолов для профилактики и лечения заболеваний печени 

Внешний вид Визуальный 

Цвет содержимого капсулы Визуальный 

Вкус, запах Органолептический метод 

Средняя масса содержимого капсулы ОФС.1.4.2.0009.15 

Средняя масса капсулы с содержимым ОФС.1.4.2.0009.15 

Витамин Е в 1 капсуле МУ 08-47/385.01.00143-2013.2017 

Ацетононерастворимые вещества (фосфоли-

пиды) в 1 капсуле 

Гравиметрический метод 

Содержание флаволигнанов (в пересчете на 

силибинин) в 1 капсуле 

Методы анализа минорных биологически ак-

тивных веществ пищи 

Содержание полипренолов в 1 капсуле Методика определения полипренолов в БАД 

методом ВЭЖХ [92] 

Свинец ГОСТ 30178-96 

Мышьяк ГОСТ 31707-2012 

Кадмий ГОСТ 30178-96 

Железо (в содержимом капсулы) Р 4.1.1672-03 

Патогенные, в том числе сальмонеллы, в 10 г ГОСТ 31659-2012 

Ртуть ГОСТ Р 53183-2008 

БАД на основе полипренолов для коррекции обменных нарушений нервной системы 

Внешний вид Визуальный 

Цвет содержимого капсулы Визуальный 

Вкус, запах Органолептический метод 

Средняя масса капсул Методика определения средней массы капсул 

Витамин Е в 1 капсуле МУ 08-47/385.01.00143-2013.2017 

Ацетононерастворимые вещества (фосфати-

дилсерин и фосфатидная кислота) в 1 капсуле 

Гравиметрический метод 

Содержание полипренолов в 1 капсуле Методика определения полипренолов в БАД 

методом ВЭЖХ [92] 
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3 Разработка рецептур и технологии производства 

биокомплексов на основе полипренолов 

с использованием математических инструментов 

3.1 Исследование потребительских предпочтений 

и рыночного потенциала специализированных биокомплексов 

Рынок биологически активных добавок в России растет преимущественно за 

счет цены при одновременном ужесточении требований к качеству продукции [13; 

47; 74; 101; 106]. Производство специализированной продукции для здорового пи-

тания выделилось в самостоятельное направление пищевой отрасли [96; 98], а стра-

тегические ориентиры отечественной нутрициологии сформулированы в обзорных 

работах [90]. 

Для оценки спроса на специализированные биокомплексы с середины июля 

по декабрь 2024 г. проведено маркетинговое исследование среди потребителей Че-

лябинска и Екатеринбурга. Первичную информацию собирали методами анкетиро-

вания и интервьюирования. Выборку формировали на принципах стратифициро-

ванного отбора. Объем рассчитан по формуле (1) и составил 384 респондента – 

146 мужчин и 238 женщин, т. е. 38 % и 62 % соответственно. Возраст участников – 

от 18 до 56 лет и старше. В выборку вошли товароведы-эксперты, диетологи, врачи 

(включая специалистов с научной степенью и клиническим опытом), лингвисты, 

медработники, а также студенты товароведных и медицинских специальностей ву-

зов и техникумов указанных городов. 

Анкета (приложение А) содержала 17 вопросов. Они охватывали частоту при-

ема БАД, цели использования (поддержка иммунитета, энергии, когнитивных функ-

ций и др.), места покупки (аптека, маркетплейс, супермаркет и др.) и главный фак-

тор выбора (эффективность, безопасность, цена, рекомендации врачей, известность 

бренда, реклама). 



 49 

Отдельный блок касался доверия к отечественным или зарубежным брендам, 

покупаемых торговых марок, предпочитаемой формы выпуска, готовности платить 

больше за натуральный состав, приемлемой стоимости упаковки, самооценки здо-

ровья и роли БАД в профилактике заболеваний. 

Респонденты, принявшие участие в анкетировании, отметили, что БАД 

можно приобрести на маркетплейсах, в специализированном магазине или аптеч-

ной сети. Участники опроса в возрасте от 18 до 40 лет обходятся без помощи про-

давца-консультанта или фармацевта, а покупатели от 40 лет предпочитают сервис-

ные услуги, в частности консультации специалиста. 

Потребители БАД в России формируют разнородную группу, с разными со-

циальными и возрастными слоями населения. БАД покупают не так часто, предпо-

читают дорогие и качественные, употребляют для укрепления здоровья, профилак-

тики и комплексного лечения имеющихся заболеваний. 

Анализ данных, собранных в результате анкетирования потребителей, позво-

лил выявить, что основными точками покупки БАД являются аптеки и маркет-

плейсы (рисунок 10). 

Значимым результатом стало выявление доли реальных и потенциальных по-

требителей БАД. Как показал опрос, 52 % респондентов употребляют биологиче-

ски активные добавки, тогда как 48 % никогда их не использовали (рисунок 11). 

  

Рисунок 10 – Предпочитаемые точки 

покупки биологически активных добавок 

Рисунок 11 – Распределение респондентов 

по употреблению биологически активных 

добавок 
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Основными причинами отказа от покупки были названы скептическое отно-

шение к эффективности БАД, опасения относительно их безопасности, а также не-

достаток достоверной информации. 

На принятие решения о покупке БАД влияет несколько факторов. Ключевые 

факторы, влияющие на принятие решения о покупке, ранжированы респондентами 

следующим образом: эффективность продукции (35 %), безопасность для здоровья 

(30 %), цена (18 %), рекомендации врачей (10 %), известность торговой марки 

(5 %). Меньшую значимость имеют прочие факторы, в том числе реклама в СМИ 

(2 %) (рисунок 12). 

 

Рисунок 12 – Факторы, влияющие на приобретение биологически активных добавок 

Изучена самооценка здоровья потребителей БАД (рисунок 13). 

 

Рисунок 13 – Оценка потребителями своего здоровья 
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Не имеют хронических заболеваний 30 % потребителей БАД, 14 % отмечают 

заболевания сердечно-сосудистой системы, 16 % – заболевания системы пищева-

рения. 

В рамках исследования определяли предпочтения потребителей относи-

тельно форм выпуска БАД, что отражено на рисунке 14. Наиболее востребован-

ными остаются традиционные формы – капсулы (59 %) и таблетки (20 %), что объ-

ясняется удобством их применения и длительным сроком хранения. 

Важным аспектом стала оценка доверия к брендам. Распределение предпо-

чтений между отечественными и зарубежными производителями показано на ри-

сунке 15. 

  

Рисунок 14 – Предпочитаемые формы 

выпуска биологически активных добавок 

Рисунок 15 – Доверие потребителей к 

отечественным и зарубежным брендам 

биологически активных добавок 

Также исследовалась готовность потребителей платить больше за БАД 

с натуральным составом (рисунок 16). Этот фактор становится одним из ключевых 

трендов, особенно в среднем и премиальном сегментах. 

 

Рисунок 16 – Готовность потребителей платить больше за натуральный состав 

биологически активной добавки 
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Ценовая чувствительность опрошенных отражена в предпочтениях по цено-

вым сегментам (рисунок 17). Наиболее приемлемой ценой за упаковочную единицу 

потребители считают цену от 500 до 1000 р. и от 1000 до 2000 р. соответственно. 

При этом 7 % готовы приобретать БАД стоимостью до 500 р. и лишь 4 % предпо-

читают БАД по цене выше 4000 р. за упаковку, предполагая, что такая продукция 

имеет высокое качество, достаточный объем и оказывает более эффективное дей-

ствие. Добавки в ценовом диапазоне от 2000 до 3000 р. (22 %) реализуются, как 

правило, в пеллетированной и капсулированной форме. 

 

Рисунок 17 – Ценовые сегменты биологически активных добавок, 

приемлемые для потребителей 

В целом наибольшая доля респондентов ориентируется на средний ценовой 

диапазон, что соответствует рыночным тенденциям, выявленным ранее. 

После анализа полученных данных составлен возрастной портрет потреби-

теля специализированной продукции в форме БАД (рисунок 18). 

 

Рисунок 18 – Возрастной портрет потребителя биологически активных добавок 
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Основными потребителями исследуемой продукции являются люди в воз-

расте от 26 до 40 лет и 41–55 лет – эти группы в совокупности составляют больше 

половины покупателей БАД (40 % и 30 %). Это активные работающие граждане, 

которые заботятся о своем здоровье, имеют стабильный доход и могут составить 

целевую группу потенциальных потребителей. 

Распределение респондентов по уровню доходов представлено в таблице 4. 

Таблица 4 ‒ Уровень доходов покупателей биологически активных добавок 

Уровень дохода на одного члена семьи Доля потребителей, % 

Низкий (менее 30 тыс. р.) 20 

Средний (от 30 до 70 тыс. р.) 45 

Выше среднего (от 70 до 120 тыс. р.) 25 

Высокий (свыше 120 тыс. р.) 10 

 

Средний уровень дохода от 30 до 70 тыс. р. указали 45 % потребителей, это 

наибольшая доля. Доход выше среднего, от 70 до 120 тыс. р., назвали 25 %; высо-

кий, свыше 120 тыс. р., – 10 %. Оставшиеся 20 % отнесли себя к группе с доходом 

менее 30 тыс. р. 

Полученные данные позволяют определить целевую аудиторию разрабаты-

ваемых специализированных продуктов: возраст 26–55 лет, доход средний и выше 

среднего. 

Результаты опроса определяют облик целевого потребителя и требования 

к разрабатываемому продукту: это потребитель 26–55 лет со средним доходом, вы-

бирающая добавку прежде всего по доказанной эффективности и безопасности, а не 

по бренду или рекламе. Она готова доплатить за натуральный состав (60 % потре-

бителей БАД, см. рисунок 16), ориентируется на ценовые сегменты 500–1000 р. 

(32 %) и 1000–2000 р. (29 %) и покупает в аптеке либо на маркетплейсе. 

Отсюда следуют требования к разработке: капсулированная форма как 

наиболее востребованная (59 %, см. рисунок 14), натуральное происхождение дей-

ствующих веществ, документально подтвержденная эффективность и безопасность 

– именно эти два критерия респонденты поставили на первые места (35 % и 30 %, 



 54 

см. рисунок 12), тогда как известность бренда и реклама набрали 5 % и 2 %, роз-

ничная цена в пределах среднего сегмента. 

Результаты оценки рыночного потенциала продуктов на основе полипрено-

лов опубликованы ранее [183]. 

3.2 Подбор и обоснование рационального компонентного состава 

биокомплекса для коррекции обменных нарушений нервной системы 

За всю историю человечества потребность в пище не потеряла своего значе-

ния, однако способы ее обеспечения существенно менялись. Новые технологиче-

ские, экономические и социальные уклады сформировали новые виды продоволь-

ственной продукции, определяя образ жизни и питания современного человека 

(особенно в городах и мегаполисах), ориентированного на потребление рафиниро-

ванной пищи, бедной витаминами, минералами, другими эссенциальными нутри-

ентами. Фактор питания и сбалансированность рациона по основным пищевым ве-

ществам и энергии напрямую влияют на характер жизнедеятельности человека, его 

здоровье и работоспособность. В связи с этим перед пищевой индустрией стоят за-

дачи расширения ассортимента и создания безопасных, высокотехнологичных про-

дуктов здорового питания, в том числе биологически активных добавок, удовле-

творяющих потребительские предпочтения. Роль и значение этого вектора нутри-

циологии определены совместной декларацией Правительства России с ООН 

и ВОЗ [41; 70; 110]. 

Для отраслей пищевой и перерабатывающей промышленностей процесс но-

вовведений, связанный с разработкой и внедрением в производство инновацион-

ных продуктов здорового питания, является не только неотъемлемой частью про-

фессиональной деятельности, но и стратегическим параметром развития предпри-

ятия [96]. 
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Проведем подбор и представим обоснование рационального компонентного 

состава биокомлексов в форме БАД. 

Состав БАД для коррекции обменных нарушений нервной системы сформи-

рован по принципу синергетического взаимодействия: каждый компонент усили-

вает действие остальных, итоговый эффект превышает сумму индивидуальных 

свойств [1; 56; 61]. Функциональное назначение компонентов (смеси полипренолов 

(75 %), соевого фосфатидилсерина, фосфатидной кислоты, комплекса фосфолипи-

дов, глицина и токоферола ацетата) систематизировано в таблице 5. 

Синергетический эффект обеспечен следующими механизмами: 

– субстратное восстановление структурных компонентов нейрональных мем-

бран: полипренолы (не менее 5,0 мг в капсуле) обеспечивают гликозилирование 

мембранных белков, фосфатидилсерин и фосфолипиды регенерируют липидный 

бислой, фосфатидная кислота активирует mTOR-зависимый синтез белков, необ-

ходимых для сборки мембран [129]. Суммарное содержание фосфатидилсерина 

и фосфатидной кислоты в капсуле не менее 14,5 мг; 

– функциональная поддержка нейромедиаторных систем: глицин (6,66–

10,00 % массы содержимого капсулы, таблица 14) модулирует баланс торможения 

и возбуждения через GlyR и NMDA-рецепторы, фосфатидилсерин нормализует 

чувствительность рецепторов, холиновый компонент фосфолипидов служит пред-

шественником ацетилхолина [81]; 

– антиоксидантная защита: токоферол (3,75 мг витамина Е в капсуле) предо-

храняет полиненасыщенные жирные кислоты всех фосфолипидных компонентов 

от перекисного окисления, глицин обеспечивает синтез глутатиона [53; 188; 203]. 

Синергия компонентов играет важную роль: без антиоксидантной защиты 

вновь синтезированные мембранные структуры окисляются, что снижает эффект 

от введения прочих компонентов. Поэтому компоненты вводят одновременно, в со-

ставе единого БАД [102]. Экспериментальное подтверждение синергизма приве-

дено в параграфе 4.1. 
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Таблица 5 ‒ Функциональный синергизм компонентов БАД для коррекции обменных нарушений нервной системы [81; 129; 160; 

213; 214] 

Компонент Роль в рецептуре Усиливается действием… Усиливает действие… 
Итоговый синергетический 

эффект 

Смесь полипренолов 75 % Восстановление долихол-

фосфатного цикла и 

N-гликозилирования бел-

ков нейрональных мем-

бран [81; 160; 202; 213] 

– токоферол: защита до-

лихолфосфатов от окисли-

тельной деградации [53] 

– фосфатидилсерин: 

гликозилированные белки-

транспортеры обеспечи-

вают доставку фосфати-

дилсерина к нейрональной 

мембране 

Субстратная основа для 

восстановления гликопро-

теинового компонента 

мембран нейронов и глии 

Соевый фосфатидилсерин Активация протеинки-

назы C. Поддержка 

Na⁺/K⁺-АТФазы. Модуля-

ция NMDA-рецепторов. 

Снижение выброса корти-

зола при стрессе [189; 175] 

– полипренолы: восста-

новление мембранных 

белков-рецепторов для 

фосфатидилсерина; 

– фосфатидная кислота: 

активация mTOR-пути 

стимулирует синтез бел-

ков, необходимых для 

встраивания фосфатидил-

серина [175] 

– фосфатидная кислота: 

оптимизация липидного 

микроокружения для реа-

лизации сигнальной функ-

ции фосфатидной кис-

лоты; 

– глицин: улучшенная 

текучесть мембран повы-

шает чувствительность 

GlyR-рецепторов 

Восстановление синапти-

ческой пластичности 

и стресс-протекция через 

нормализацию оси «гипо-

таламус – гипофиз – 

надпочечники» [189] 

Фосфатидная кислота Активация mTORC1. Сти-

муляция синтеза белка и 

роста нейритов. Предше-

ственник всех мембран-

ных фосфолипидов [155] 

– фосфатидилсерин: со-

здание оптимального ли-

пидного микроокружения 

для сборки mTOR-ком-

плекса; 

– токоферол: защита от 

окисления полиненасы-

щенных жирных кислот 

в составе фосфатидной 

кислоты 

– фосфатидилсерин + 

фосфолипиды: продукт 

mTOR-зависимого синтеза 

‒ белки-переносчики фос-

фолипидов и ферменты их 

встраивания в мембрану 

Анаболический сигнал для 

репарации нейрональных 

мембран и синаптических 

контактов 



 
5

7
 

 
Продолжение таблицы 5 

Компонент Роль в рецептуре Усиливается действием… Усиливает действие… 
Итоговый синергетический 

эффект 

Фосфолипиды (комплекс) Структурный «ремонт-

ный» материал для мем-

бран. Донор холина для 

синтеза ацетилхолина. Ис-

точник полиненасыщен-

ных жирных кислот [165] 

– фосфатидная кислота: 

mTOR-зависимая актива-

ция ферментов встраива-

ния фосфолипидов [155]; 

– токоферол: защита по-

линенасыщенных жирных 

кислот от перекисного 

окисления 

– полипренолы + фосфа-

тидилсерин: создание 

структурного каркаса, 

в который встраиваются 

фосфолипиды 

Закрытие дефицита струк-

турных липидов нейро-

нальных мембран 

Глицин Тормозной нейромедиатор 

(GlyR). Коагонист 

NMDA-рецепторов. Пред-

шественник глутатиона 

[81; 188] 

– фосфатидилсерин: со-

хранение текучести мем-

бран ‒ условие для нор-

мальной работы GlyR и 

NMDA-рецепторов 

– фосфатидилсерин + 

фосфатидная кислота: сба-

лансированная модуляция 

NMDA-рецепторов (гли-

цин предотвращает эксай-

тотоксичность, фосфати-

дилсерин поддерживает 

физиологическую актива-

цию) 

Нормализация баланса 

«торможение – возбужде-

ние» в ЦНС и антиокси-

дантная защита нейронов 

Токоферола ацетат (98 %) Главный жирораствори-

мый антиоксидант мем-

бран. Защита полиненасы-

щенных жирных кислот 

фосфолипидов и полипре-

нолов от окисления [203] 

– лецитин и фосфоли-

пиды: фиксация токофе-

рола в липидном бислое 

вблизи защищаемых поли-

ненасыщенных жирных 

кислот 

– все компоненты, со-

держащие полиненасы-

щенные жирные кислоты 

(фосфолипиды, фосфати-

дилсерин, фосфатидная 

кислота, полипренолы) 

Сохранение структурной 

целостности всех компо-

нентов рецептуры и мем-

бран-мишеней 

П р и м е ч а н и е  – Механизмы взаимного усиления компонентов приведены по данным литературы. Экспериментальная проверка 

в рамках настоящей работы выполнена по интегральным показателям качества готовой формы и клинической динамике. 
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Итогом стала многокомпонентная БАД на основе полипренолов. Рецептуру 

и оптимизацию количественного состава проводили методами математического 

моделирования. Критериями оптимизации (выходными параметрами модели) при-

няты: распадаемость капсулы, время высушивания и внешний вид готовых капсул 

[56; 130]. От этих показателей зависит, будет ли продукт стабилен по физическим 

свойствам, воспроизводим по качеству от серии к серии и приемлем для потреби-

теля. 

Активные компоненты и их соотношения подбирали по результатам матема-

тической оптимизации и с учетом биохимических и фармакологических свойств 

каждого вещества (см. таблицу 5). 

Количественные соотношения отрабатывали на модельных образцах (таб-

лица 6) [56; 61]. Содержание каждого компонента в них последовательно возрас-

тало. Требовалось сохранить распадаемость капсулы, время высушивания и внеш-

ний вид готовой формы и при этом не потерять биологическую активность компо-

нентов. Факторы изготовления описаны в таблице 8. Экспериментальные данные 

по рецептурам A–D и итоговая рецептура приведены в таблицах 9 и 14. 

Шкалу желательности строили в диапазоне от нуля до единицы: желатель-

ность отдельного свойства обозначена d, обобщенная по группе свойств обозна-

чена D, значение d = 0 соответствует полностью неприемлемому уровню свойства, 

значение d = 1 соответствует наилучшему. Базовые значения взяты из нормативных 

требований и опытных данных. Интервалы шкалы приведены в таблице 7: 0,8–1,0 

(отлично), 0,6–0,8 (хорошо), 0,3–0,6 (удовлетворительно), 0,0–0,3 (неудовлетвори-

тельно). 

Имея несколько откликов, преобразованных в шкалу, можно рассчитать 

обобщенную функцию желательности, как среднее геометрическое желательности 

отдельных свойств. При этом если хотя бы одно из свойств полностью не удовле-

творяет требованиям спецификации, обобщенная функция желательности D 

должна быть равна нулю, независимо от уровня остальных откликов. 
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Таблица 6 ‒ Качественное и количественное содержание рецептурных ингредиентов в модельных образцах специализированного 

продукта 

Наименование 
Номер образца 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 

Масса содержимого капсулы, % 

Смесь полипренолов (75 %) 0,50 0,60 0,70 0,80 0,89 1,00 1,11 1,23 1,34 1,44 1,55 1,65 1,74 1,89 1,95 2,00 

Соевый фосфатидилсерин 0,50 0,62 0,74 0,85 0,96 1,08 1,20 1,32 1,45 1,57 1,70 1,82 2,00 2,15 2,30 2,50 

Фосфатидная кислота 0,50 0,62 0,74 0,85 0,96 1,08 1,20 1,32 1,45 1,57 1,70 1,82 2,00 2,15 2,30 2,50 

Фосфолипиды 1,80 2,28 2,74 3,20 3,66 4,12 4,58 5,04 5,50 6,00 6,50 7,00 7,70 8,50 9,20 10,00 

Глицин 3,30 4,17 5,00 5,82 6,66 7,49 8,33 9,16 10,00 10,84 11,67 12,50 13,34 14,00 14,50 15,00 

Токоферола ацетат (98 %) 0,20 0,32 0,38 0,44 0,5 0,56 0,62 0,68 0,75 0,80 0,87 0,93 0,99 1,05 1,10 1,20 

Наполнитель, % 

Масло подсолнечное рафинированное – – – – 84,69 82,78 80,86 78,94 76,99 – – – – – – – 

Аэросил – – – – 1,6 1,8 2,0 2,2 2,4 – – – – – – – 

Гриндокс     0,08 0,09 0,1 0,11 0,12 – – – – – – – 

Каолин 92,00 89,95 88,00 86,50 – – – – – – – – – – – – 

Олеат натрия 1,00 1,20 1,30 1,40 – – – – – – – – – – – – 

Крахмал 0,2 0,24 0,4 0,14 – – – – – 75,00 73,10 71,10     

Микрокристаллическая целлюлоза – – – – – – – – – 2,50 2,60 2,80 – – – – 

ПЭГ-400 – – – – – – – – – 0,28 0,31 0,38 – – – – 

Лактоза – – – – – – – – –    69,20 67,24 65,29 63,00 

Тальк – – – – – – – – –    3,00 3,00 3,20 3,50 

Магния стеарат – – – – – – – – –    0,03 0,02 0,16 0,30 

Масса желатиновой капсулы, % 

Желатин 51,80 52,80 54,80 57,80 59,80 59,80 59,80 59,80 59,80 55,60 51,10 46,60 41,90 37,40 32,90 28,50 

Глицерин 3,00 7,00 10,00 12,00 15,00 20,00 25,00 30,00 35,00 40,00 45,00 50,00 55,00 60,00 65,00 70,00 

Сорбитол 45,00 40,00 35,00 30,00 25,00 20,00 15,00 10,00 5,00 4,00 3,50 3,00 2,50 2,00 1,50 1,00 

Медный комплекс хлорофиллина 0,10 0,10 0,10 0,10 0,10 0,10 0,10 0,10 0,10 0,20 0,20 0,20 0,30 0,30 0,30 0,20 

Титана диоксид 0,10 0,10 0,10 0,10 0,10 0,10 0,10 0,10 0,10 0,20 0,20 0,20 0,30 0,30 0,30 0,30 
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Таблица 7 ‒ Стандартные оценки по шкале желательности 

Значение по шкале желательности Значение отклика 

0,8–1,0 Отлично 

0,6–0,8 Хорошо 

0,3–0,6 Удовлетворительно 

0,0–0,3 Неудовлетворительно 

 

В качестве откликов (критериев) оптимизации выбрали следующие пара-

метры: «Распадаемость», «Время высушивания» и «Внешний вид капсул». 

Для проверки значимости выбранных факторов (таблица 8) по плану экспе-

римента было проведено 16 опытов. Полученные значения представлены в таб-

лице 9. 

Таблица 8 ‒ Описание факторов, влияющих на процесс изготовления разрабатываемого 

продукта 

Наполнитель с антиокисли-

тельным и влагосвязывающим 

свойством (А) 

Наполнитель со скользящим 

свойством 

(В) 

Наполнитель со смазывающим 

свойством 

(С) 

Гриндокс  Каолин Олеат натрия 

Крахмал Аэросил ПЭГ-400 

Микрокристаллическая 

целлюлоза 

Крахмал Масло подсолнечное 

рафинированное 

Лактоза Тальк Магния стеарат 

 

Были присвоены наименования четырем типам рецептур: А, B, C и D. 

Для последующего количественного анализа была выполнена трансформа-

ция качественной оценки внешнего вида капсул в числовые значения на основе 

стандартных оценок шкалы желательности (последний столбец таблицы 9). 

В таблице 10 приведены описательные статистики параметров «Распадае-

мость, мин», «Время высушивания, ч», «Внешний вид капсул» для каждого типа 

рецептуры. 
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Таблица 9 ‒ Экспериментальные данные для определения оптимального состава специа-

лизированного продукта 

Номер 

опыта 

Тип 

рецептуры 

Критерий оптимизации Шкала 

желательности 

D 
Распадаемость, 

мин 

Время 

высушивания, ч 

Внешний вид 

капсул 

1 А 1 12 

Заметное 

протекание 

наполнителя 

0 

2 А 3 18 0 

3 А 2 24 0 

4 А 4 30 0 

5 B 6 36 Изменение 

формы 

0,80 

6 B 5 42 0,88 

7 B 8 48 
Отсутствие 

дефектов 

оболочки 

0,89 

8 B 7 60 0,87 

9 B 9 72 0,85 

10 C 10 96 Дефекты 

оболочки 

в виде трещин 

и вмятин 

0,65 

11 C 12 120 0,61 

12 C 11 144 0,55 

13 D 15 168 

Слипание 

капсул 

0 

14 D 13 180 0 

15 D 16 192 0 

16 D 16 216 0 

Таблица 10 ‒ Описательные статистики переменных исследования 

Рецепт Среднее Медиана 
Стандартное 

отклонение 
Минимум Максимум 

Распадаемость, мин 

A 2,50 2,50 1,29 1 4 

B 7,00 7,00 1,58 5 9 

C 11,00 11,00 1,00 10 12 

D 15,00 15,50 1,41 13 16 

Время высушивания, ч 

A 21,00 21,00 7,75 12 30 

B 51,60 48,00 14,45 36 72 

C 120,00 120,00 24,00 96 144 

D 189,00 186,00 20,49 168 216 
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Продолжение таблицы 10 

Рецепт Среднее Медиана 
Стандартное 

отклонение 
Минимум Максимум 

Внешний вид 

A 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 

B 0,86 0,87 0,04 0,80 0,89 

C 0,60 0,61 0,05 0,55 0,65 

D 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 

 

На рисунке 19 приведены изображения статистических рядов параметров ис-

следования. 

 

Рисунок 19 – Диаграммы размаха параметров исследования 

Для оценки значимости влияния рецептурных факторов на показатели каче-

ства применяли однофакторный дисперсионный анализ (ANOVA). В основе метода 

лежит разделение общей вариативности данных на компоненты: вариативность, 

связанную с влиянием независимой переменной (фактора), и вариативность, вы-

званную случайными факторами (ошибками). Используя эти оценки, ANOVA поз-

воляет проверить гипотезу о равенстве средних значений в различных группах. 

Для выбора критерия сравнения средних значений в независимых выборках 

необходимо проверить, подчиняются ли распределения выборок нормальному за-

кону. В данном исследовании проверка осуществлялась с использованием теста 
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Колмогорова – Смирнова. В результате проверки установлено, что для переменных 

«Распадаемость, мин» и «Время высушивания, ч» p-значение превышает 0,20, т. е. 

оснований отвергнуть гипотезу о нормальности распределения нет. Вместе с тем 

при объеме групп 3–5 наблюдений тест Колмогорова – Смирнова не обладает до-

статочной мощностью и не может служить обоснованием параметрического крите-

рия. Кроме того, отклик «Внешний вид капсул» получен переводом качественной 

оценки в баллы шкалы желательности и является порядковой переменной, для ко-

торой предпосылки дисперсионного анализа неприменимы. С учетом изложенного 

для попарного сравнения рецептур использовали ранговый аналог однофакторного 

дисперсионного анализа – критерий Краскела – Уоллиса, не требующий допущений 

о виде распределения. 

Затем были проведены попарные сравнения групповых средних переменных 

исследования для выявления различий между средними значениями. На основе ре-

зультатов этих сравнений было определено, какая группа данных имеет статисти-

чески значимые различия со всеми остальными группами или только с некоторыми 

из них. 

Приведем результаты проверки гипотезы о равенстве средних при попарном 

сравнении параметров варианта В рецептуры с параметрами других рецептур (таб-

лицы 11–13). 

Результаты попарного сравнения рецептур по параметру «Распадаемость, 

мин» приведены в таблице 11. 

Таблица 11 ‒ Результаты попарного сравнения рецептур по параметру «Распадаемость, 

мин» с применением критерия Краскела – Уоллиса 

Сравниваемая 

пара рецептур 

Статистика 

критерия 

Стандартная 

ошибка 

Стандартная стати-

стика критерия 
p-значение 

B–A –4,500 3,191 –1,410 0,159 

B–C –4,000 3,474 –1,151 0,250 

B–D –7,500 3,191 –2,350 0,019 

 

В результате проверки гипотезы о равенстве средних с использованием кри-

терия Краскела – Уоллиса для попарного сравнения рецептуры B с рецептурами 
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A, C и D по параметру «Распадаемость, мин» были получены следующие резуль-

таты: 

– для пар B–A и B–C значение p-критерия оказалось больше критического 

уровня значимости (p > 0,05), поэтому нет оснований отвергнуть гипотезу об от-

сутствии различий в средней распадаемости между составами разрабатываемого 

специализированного продукта; 

– для пары B–D значение p-критерия составило 0,019, что меньше критиче-

ского уровня значимости (p < 0,05). Следовательно, есть основания сделать вывод 

о наличии статистически значимых различий в средней распадаемости между ре-

цептурами (составами) B и D. 

Таким образом, распадаемость капсулы, произведенной по рецептуре B (ме-

диана 7 мин), статистически не отличается от распадаемости капсул, изготовленных 

по рецептурам A и C (2,5 и 11 мин соответственно), и при этом статистически зна-

чимо меньше, чем у капсулы по рецептуре D (медиана 15,5 мин). 

Результаты попарного сравнения рецептур по параметру «Время высушива-

ния, ч» приведены в таблице 12. 

Таблица 12 ‒ Результаты попарного сравнения рецептур по параметру «Время высушива-

ния, ч» с применением критерия Краскела – Уоллиса 

Сравниваемая 

пара рецептур 

Статистика 

критерия 

Стандартная 

ошибка 

Стандартная стати-

стика критерия 
p-значение 

B–A –4,500 3,194 –1,409 0,159 

B–C –4,000 3,477 –1,150 0,250 

B–D –7,500 3,194 –2,348 0,019 

 

В результате проведения попарного сравнения средних значений времени 

высушивания капсул, изготовленных по рецептуре B, с капсулами, изготовлен-

ными по рецептам A, C, D, по критерию Краскела – Уоллиса были получены дан-

ные, которые позволяют сделать следующие выводы: 

– для пар B–A и B–C p-значение оказалось больше критического уровня зна-

чимости (p > 0,05), поэтому нет оснований отвергнуть гипотезу об отсутствии раз-

личий в среднем времени высушивания капсул между этими рецептурами; 
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– для пары B–D p-значение составило 0,019, что меньше критического уровня 

значимости (p < 0,05). Следовательно, есть основания сделать вывод о наличии ста-

тистически значимых различий в среднем времени высушивания капсул между ре-

цептурами B и D. 

Из представленных данных следует, что капсулы, изготовленные по рецеп-

туре В, имеют статистически значимое отличие по времени высушивания от кап-

сул, изготовленных по рецептуре D; медиана времени высушивания составляет 

48,0 и 186,0 ч соответственно. При этом капсулы, изготовленные по рецептурам А 

и С (медиана времени – 21,0 и 120,0 ч соответственно), значимых различий по дан-

ному параметру с капсулами рецептуры B не имеют. 

Результаты попарного сравнения рецептур по параметру «Внешний вид кап-

сул» приведены в таблице 13. 

Таблица 13 ‒ Результаты попарного сравнения рецептур по параметру «Внешний вид кап-

сул» с применением критерия Краскела – Уоллиса 

Сравниваемая 

пара рецептур 

Статистика 

критерия 

Стандартная 

ошибка 

Стандартная 

статистика 

критерия 

p-значение 

B–A 9,500 2,990 3,177 0,002 

B–C 4,000 3,255 1,229 0,219 

B–D 9,500 2,990 3,177 0,002 

 

По результатам попарного сравнения оценок внешнего вида капсул, изготов-

ленных по рецептуре B, с капсулами, изготовленными по рецептурам A, C и D, ста-

тистически значимые различия установлены для пар B–A и B–D (p = 0,002). Разли-

чие с рецептурой C значимости не достигло (p = 0,219). Внешний вид капсул, изго-

товленных по рецептуре B (медиана оценки 0,87), превосходит показатели рецеп-

тур A и D, где медиана равна нулю, и выше медианы рецептуры C, равной 0,61. 

По распадаемости и времени высушивания рецептура B значимо отличается 

только от рецептуры D (p = 0,019). С рецептурами A и C различия недостоверны: 

p = 0,159 и p = 0,250 соответственно (см. таблицы 11, 12). При объеме групп от 3 до 

5 опытов мощность попарных сравнений недостаточна. 
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Поэтому выбор состава проводили по обобщенному показателю желательно-

сти D, объединяющему распадаемость, время высушивания и внешний вид капсул. 

Рецептуры A и D исключены по критическим дефектам. Протекание наполнителя 

у A и слипание капсул у D обращают желательность в ноль независимо от прочих 

показателей (см. таблицу 9). У рецептуры C сохранялись трещины и вмятины обо-

лочки, желательность составила 0,55–⁠0,65, время высушивания в среднем состав-

ляло 120 ч. У рецептуры B трещин и вмятин не отмечено, в части опытов наблюда-

лось изменение формы капсул. Желательность B составила 0,80–0,89, среднее время 

высушивания 51,6 ч (см. таблицы 9, 10). Оптимальным признан состав по рецептуре 

B (таблица 14). 

Таблица 14 ‒ Рецептура БАД на основе полипренолов для коррекции обменных наруше-

ний нервной системы [129] 

Компонент 
Содержание, мас% 

в 1 капсуле в 5 капсулах 

Активные действующие вещества 

Смесь полипренолов (75 %) 0,89–1,34 22,25–33,50 

Соевый фосфатидилсерин 0,96–1,45 24,00–36,25 

Фосфатидная кислота 0,96–1,45 24,00–36,25 

Фосфолипиды 3,66–5,50 91,50–137,50 

Глицин 6,66–10,00 166,50–250,00 

Токоферола ацетат (98 %) 0,50–0,75 12,50–18,75 

Вспомогательные компоненты (носители, наполнители) 

Масло подсолнечное рафинированное 76,99–84,69 1924,75–2117,25 

Аэросил 1,60–2,40 40,00–60,00 

Гриндокс 0,08–0,12 2,00–3,00 

Компоненты оболочки капсул 

Желатин 59,80 842,50–903,40 

Глицерин 20–35 364,00–481,40 

Сорбитол 5,00–20,00 72,50–290,00 

Медный комплекс хлорофиллина 0,10–0,20 1,45–2,90 

Титана диоксид 0,10–0,20 1,45–2,90 

Вода очищенная  До 100 % 129,00–184,20 

Цвет оболочки капсулы Зеленый  

Вкус и запах содержимого капсулы Специфический 
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3.3 Технология производства и определение 

регламентируемых показателей качества биокомплекса 

для коррекции обменных нарушений нервной системы 

Регулируемые технологические параметры производства, наряду с рецептур-

ным составом, являются фактором формирования качественных характеристик раз-

рабатываемого продукта. 

Разработана инновационная технология производства новой капсулирован-

ной формы биологически активной добавки на основе полипренолов, установлены 

регламентируемые показатели пищевой ценности, определяющие функциональные 

свойства специализированного продукта. 

Технологический процесс включает следующие основные стадии производ-

ства (рисунок 20). 

Производство организовано по участкам: подготовки, смешения и дозирова-

ния сырья; приготовления раствора желатина; изготовления мягких желатиновых 

капсул; сортировки мягких желатиновых капсул; фасовки. Используемое оборудо-

вание: молотковая мельница ММ-10, вибросито SGS-30, реактор-гомогенизатор, сме-

ситель Melter MGP, емкости для хранения раствора желатина, капсульная машина 

SGM 1010, сушильные тоннели, стол сортировочный, конвейер, весы электронные. 

– Подготовка воды очищенной. Вода очищенная, соответствующая требова-

ниям ФС.2.2.0020.18, подается в сборник-накопитель. Контролируют электропро-

водность и рН воды. При необходимости воду подогревают до температуры 

(70 ± 5) °С и передают на последующие стадии. 

– Приготовление желатиновой массы. В смеситель загружают расчетное ко-

личество воды очищенной и глицерина. Включают мешалку, перемешивают до од-

нородной смеси, вносят консерванты и пигменты. Постепенно загружают желатин 

медицинский, оставляют для набухания на 30–40 мин. После набухания включают 

обогрев рубашки и мешалку. Процесс ведут при температуре рубашки реактора 

85 °С и скорости вращения мешалки 35 об/мин в течение 2,5 ч до полного раство-

рения желатина и получения однородной прозрачной массы. 



 
6

8
 

 

 

Рисунок 20 – Технологическая схема производства биокомплекса на основе природных полипренолов 

для коррекции обменных нарушений нервной системы 
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– Деаэрация желатиновой массы. Раствор желатина переводят в вакуум-сме-

ситель и выдерживают 4 ч при 60 °C и остаточном давлении 0,05–0,08 МПа. За это 

время из вязкой массы выходит воздух, который иначе остался бы пузырьками 

в оболочке капсулы. Процесс заканчивают, когда на поверхности массы перестает 

появляться пена. 

– Приготовление инкапсулируемой эмульсии. Эмульсию готовят в реакторе-

гомогенизаторе при щадящих технологических режимах [132]. Компоненты вносят 

в строго установленной последовательности. Порядок внесения обеспечивает рав-

номерное распределение микродоз полипренолов в общей матрице БАД и гомоген-

ность системы. 

– Загрузка масляной основы. В реактор-гомогенизатор загружают расчетное 

количество масла подсолнечного рафинированного. 

– Введение компонентов эмульгирующей системы. В масло вносят соевый 

фосфатидилсерин, фосфатидную кислоту и фосфолипиды. Каждый компонент пе-

ремешивают при температуре (40 ± 5) °C до равномерного распределения и только 

после этого вносят следующий. 

– Введение активных субстанций. Добавляют смесь полипренолов (75 %), за-

тем токоферола ацетат (98 %), гомогенизируют 15 мин при 1500 об/мин до одно-

родной эмульсии. 

– Введение стабилизатора. Вносят аэросил (кремния диоксид коллоидный), 

перемешивают и гомогенизируют 20 мин при 2000 об/мин до получения стабиль-

ной суспензии. 

– Введение антиоксиданта. Добавляют Гриндокс 109, перемешивают. 

– Введение глицина. Глицин измельчают на молотковой мельнице ММ-10, 

просеивают через вибросито SGS-30 с размером ячеек 0,4 мм и загружают в реак-

тор. Массу перемешивают 5 мин до однородного состояния, пригодного для капсу-

лирования. Готовую смесь хранят не более 24 ч в темном месте. Тара должна быть 

полностью заполнена, без доступа кислорода воздуха. 
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– Инкапсулирование. Эмульсию и желатиновую массу подают в капсульную 

машину SGM 1010. Капсулы формуют капельным методом, охлаждают в жидком 

парафине, отделяют от охлаждающей жидкости и передают на первичную сушку. 

– Первичная сушка. Капсулы раскладывают на сетчатые поддоны и сушат 

в сушильном тоннеле 6–⁠8 ч при температуре (25 ± 2) °C и относительной влажно-

сти (30 ± 5) %. Остаточная влажность оболочки 35–⁠40 %. 

– Досушивание капсул. Капсулы выдерживают на стеллажах в помещении 

с контролируемой средой при температуре (22 ± 2) °C и относительной влажности 

(35 ± 5) %. Досушивание длится 36–⁠72 ч, в зависимости от размера капсул.  

– Контроль качества. У высушенных капсул определяют внешний вид, сред-

нюю массу, прочность оболочки, время распадаемости и содержание полипрено-

лов. При соответствии показателей требованиям нормативной документации кап-

сулы передают на стадию фасовки и упаковки. 

Каждую стадию процесса инженер-технолог фиксирует в маршрутно-сопро-

водительном листе.Отбор проб и производственный контроль выполняют в соот-

ветствии с документированной процедурой ДП 8.2.4-01 «Производственный кон-

троль», действующей в системе менеджмента качества предприятия. 

Далее проводили исследования по определению регламентируемых показа-

телей качества и пищевой ценности. С этой целью дана органолептическая оценка, 

изучены критерии безопасности и пищевая ценность в процессе производства 

и хранения. Разработанный биокомплекс хранили в сухом, защищенном от света 

месте при температуре не выше 25 °С, в течение 27 мес. Показатели безопасности 

включали определение патогенных микроорганизмов, в том числе сальмонелл; ток-

сичных элементов – свинца, мышьяка, кадмия, ртути, железа, меди; пестицидов – 

ГХЦГ (сумма изомеров), ДДТ и его метаболитов, гептахлора, алдрина [27], со-

гласно требованиям ТР ТС 021/2011 «О безопасности пищевой продукции» [67] 

(БАД на основе растительных масел, липидов животного и растительного проис-

хождения). Указанная группа микроорганизмов в 10 г продукта не обнаружена. Не 

отмечено каких-либо изменений, характеризующих другие показатели безопасно-

сти по истечении указанного срока хранения. Полученные результаты санитарно-
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гигиенических и санитарно-биологических исследований позволили установить 

регламентируемый срок хранения – 2 года при вышеназванных условиях и необхо-

димом «запасе прочности» 3 мес. Регламентируемые показатели качества закреп-

лены в ТУ 10.89.19-360-12424308-19 (приложение В). Соответствие установлен-

ным показателям подтверждено испытаниями промышленной серии: удостовере-

ние качества № Э0000011215 от 13.05.2019, серия 20. 

Установленные регламентируемые показатели пищевой ценности специали-

зированного продукта характеризуют его функциональные свойства. 

В таблице 15 представлены органолептические показатели и пищевая цен-

ность испытуемого продукта. 

Таблица 15 ‒ Регламентируемые показатели качества биокомплекса 

Показатель Характеристика 

Внешний вид Мягкие желатиновые капсулы 

Цвет содержимого капсулы От желтого до оранжевого, допускается оса-

док внутри капсулы 

Вкус и запах содержимого капсулы Специфический 

Средняя масса капсулы, мг 790 (711–869) 

Содержание витамина Е в 1 капсуле, мг 3,75 (2,6–4,9) 

Содержание полипренолов в 1 капсуле, мг Не менее 5,0 

Содержание ацетононерастворимых веществ 

(фосфатидилсерина и фосфатидной кислоты) 

в 1 капсуле, мг 

Не менее 14,5 

 

Оригинальность и новизна рецептурного состава подтверждена патентом РФ 

№ 2667647 от 22.05.2017 (приложение Б) [81]. 
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3.4 Подбор и обоснование рационального компонентного состава 

биокомплекса для профилактики и лечения заболеваний печени 

Стеатогепатит, фиброз и токсические поражения печени встречаются все 

чаще. Только распространенность неалкогольной жировой болезни печени среди 

амбулаторных пациентов в России выросла с 27 % до 37,3 % [38; 48], и нутрицио-

логическая поддержка печени превратилась в самостоятельную задачу [93; 136]. От 

средств такой поддержки ждут высокой биодоступности, способности стабилизи-

ровать мембраны и стимулировать регенерацию гепатоцитов [7; 53; 130; 142]. Этим 

требованиям мы и подчиняли подбор состава. В биокомплекс гепатопротекторного 

действия вошли смесь полипренолов, силимарин, лецитин и токоферола ацетат. 

Компоненты выбирали так, чтобы они усиливали друг друга: совместно они защи-

щают паренхиму печени от токсинов и свободных радикалов и восстанавливают 

целостность клеточных мембран. 

Принципы построения синергетической рецептуры сохранены, однако адап-

тированы к особенностям метаболизма гепатоцита. В таблице 16 представлены 

функциональные связи между компонентами. Состав подобран так, чтобы одновре-

менно решались три задачи: восполнение структурного дефицита мембран, актива-

ция ферментных систем детоксикации и антиоксидантная защита. 

Перекрестное усиление компонентов идет на трех уровнях [80; 130]. Струк-

турный: полипренолы восстанавливают гликопротеиновый каркас мембран, леци-

тин восполняет дефицит фосфатидилхолина в липидном бислое [165], а гликозили-

рованные белки-транспортеры замыкают эти два процесса друг на друга. Мем-

бранопротекторный: токоферол прерывает цепное окисление в липидной фазе, си-

либин восстанавливает пул глутатиона, который регенерирует окисленный токофе-

рол. Совместное действие этих компонентов формирует сопряженную антиокси-

дантную систему. 
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Таблица 16 ‒ Функциональный синергизм компонентов БАД для коррекции обменных нарушений печени [41; 80; 102; 130; 202; 

208] 

Компонент Роль в рецептуре Усиливается действием… Усиливает действие… 
Итоговый синергетический 

эффект 

Смесь 

полипренолов 

98 % 

Восстановление долихол-

фосфатного цикла в мем-

бранах эндоплазматиче-

ского ретикулума гепатоци-

тов. Обеспечение N-глико-

зилирования мембранных 

белков-транспортеров 

желчных кислот (BSEP, 

NTCP) и рецепторов липо-

протеинов (LDL-R) [53; 80] 

– токоферол: защита долихол-

фосфатов мембран ЭПР от окис-

лительной деградации; 

– лецитин: восстановление те-

кучести мембран за счет встраи-

вания фосфатидилхолина, уско-

рение латеральной диффузии до-

лихолфосфатов к активным цен-

трам гликозилтрансфераз [53] 

– лецитин: направленный 

транспорт экзогенного фосфати-

дилхолина гликозилированными 

белками-транспортерами (флип-

пазы, BSEP) к месту встраивания 

в плазматическую мембрану ге-

патоцита; 

– силимарин: стабилизация 

мембранных рецепторов за счет 

гликозилирования, опосредую-

щих антиоксидантный и проти-

вовоспалительный эффект сили-

бина 

Формирование субстрат-

ной базы для структур-

ного восстановления гли-

копротеинового компо-

нента мембран гепатоци-

тов, нарушенного при 

стеатозе и токсическом 

гепатите 

Силимарин 

(экстракт 

расторопши, 

80 %) 

Ингибирует перекисное 

окисление липидов, стаби-

лизирует мембраны гепато-

цитов, снижает активность 

5-липоксигеназы и тем са-

мым подавляет синтез лей-

котриенов. Стимулирует 

РНК-полимеразу I, усили-

вая синтез рибосомальной 

РНК и белка в гепатоцитах 

[141; 156] 

– токоферол: нейтрализация 

пероксильных радикалов в ли-

пидной фазе и снижение общей 

окислительной нагрузки на гепа-

тоцит; расход силибина на пря-

мое антиоксидантное действие 

уменьшается, его пул сохраня-

ется для регуляторных функций; 

– лецитин: гидрофобная фик-

сация молекул силибина в ли-

пидном бислое, повышение его 

локальной концентрации вблизи 

молекулярных мишеней 

– полипренолы: усиление экс-

прессии ферментов гликозили-

рования за счет стимуляции ри-

босомального синтеза белка; без 

этих ферментов эффект полипре-

нолов не реализуется; 

– лецитин: снижение воспали-

тельной нагрузки на мембраны, 

в которые встроен фосфатидил-

холин, за счет подавления сили-

бином 5-липоксигеназы; 

– токоферол: регенерация 

окисленного токоферола до ак-

тивной формы эндогенным глу-

татионом, пул которого восста-

навливает силибин [156; 203] 

Обеспечение этиотроп-

ной гепатопротекции на 

уровне ядерной регуля-

ции синтеза белка и про-

тивовоспалительного 

компонента защиты [156] 
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Продолжение таблицы 16 

Компонент Роль в рецептуре Усиливается действием… Усиливает действие… 
Итоговый синергетический 

эффект 

Лецитин 

жидкий (62 %) 

Восполнение дефицита 
фосфатидилхолина в повре-
жденных участках мембран 
гепатоцитов. Восстановле-
ние текучести липидного 
бислоя, активности мем-
браносвязанных ферментов 
(цитохром P450, флиппазы) 
и барьерной функции [165] 

– полипренолы: N-гликозили-
рование мембранных белков ге-
патоцита, стабилизирующее 
встроенный фосфатидилхолин 
в составе мембраны [53; 202]; 

– токоферол: прямая химиче-
ская защита ПНЖК лецитина от 
перекисного окисления в месте 
встраивания; 

– силимарин: ингибирование 
фосфолипазы A₂; ферментатив-
ный гидролиз экзогенного фос-
фатидилхолина до лизоформ 
снижается, доля интактных мо-
лекул растет 

– полипренолы: ускорение ла-
теральной диффузии долихол-
фосфатов в плоскости ЭПР за 
счет восстановленной текучести 
мембран; 

– силимарин: формирование 
стабилизированной фосфатидил-
холином мембранной матрицы 
для встраивания молекул сили-
бина; 

– токоферол: облегчение 
встраивания токоферола в мем-
брану с ориентацией хромано-
вого кольца к водной фазе 

Закрытие структурного 
дефицита липидного ком-
понента мембран, состав-
ляющего основу патоге-
неза стеатоза и токсиче-
ского повреждения пе-
чени 

Токоферола 

ацетат (98 %) 

Прерывание цепных реак-
ций перекисного окисления 
липидов путем инактива-
ции пероксильных радика-
лов. Химическая защита 
полиненасыщенных жир-
ных кислот в составе ре-
цептуры при технологиче-
ской обработке и хране-
нии [53] 

– лецитин: пространственная 
фиксация токоферола в мем-
бране; хромановое кольцо распо-
лагается у границы раздела ли-
пид – вода, в непосредственной 
близости от полиненасыщенных 
жирных кислот фосфатидилхо-
лина, что повышает эффектив-
ность антиоксидантного дей-
ствия; 

– силимарин: восстановление 
пула глутатиона, участвующего 
в регенерации окисленного токо-
ферола (токоферил-радикала) до 
α-токоферола 

– полипренолы: защита пула 
долихолфосфатов в мембранах 
ЭПР от окислительного повре-
ждения; 

– лецитин: прямая защита ли-
нолевой и линоленовой кислот 
в составе фосфатидилхолина от 
окислительной деструкции; 

– силимарин: снижение потока 
пероксильных радикалов в мем-
бране, благодаря которому сили-
бин меньше расходуется на пря-
мое антиоксидантное действие и 
сохраняется в концентрации, до-
статочной для стимуляции РНК-
полимеразы I 

Обеспечение сохранности 
полипренолов, лецитина 
и силимарина от окисли-
тельной деградации при 
хранении и in vivo. 
Предотвращение повтор-
ного окислительного по-
вреждения восстановлен-
ных мембран гепатоци-
тов 

П р и м е ч а н и е  – Механизмы взаимного усиления компонентов приведены по данным литературы. Экспериментальная проверка 
в рамках настоящей работы выполнена по интегральным показателям качества готовой формы и клинической динамике. 
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Регуляторный уровень обеспечивает силимарин – активируя РНК-полиме-

разу I [156], он усиливает синтез белка, в том числе экспрессию ферментов, кото-

рые задействуют полипренолы (гликозилтрансферазы) и лецитин (флиппазы). Кли-

нически этот механизм проявляется в динамике АлАТ и ГГТП (см. параграф 4.1, 

таблицу 26). 

Силимарин не дублирует антиоксидантную функцию токоферола, а допол-

няет ее на уровне регуляции синтеза белка и регенерации эндогенных антиокси-

дантных систем, что обосновывает совместное введение данных компонентов [193; 

156; 203]. Экспериментальное подтверждение синергетических эффектов приве-

дено в параграфе 4.2. 

Количественное соотношение ингредиентов БАД определяли на основе вы-

шеизложенного и по аналогии с первым продуктом (см. параграф 3.2) с примене-

нием однофакторного дисперсионного анализа (ANOVA), рангового критерия 

Краскела – Уоллиса и функции желательности Харрингтона. Математическая об-

работка данных позволила определить оптимальные границы содержания компо-

нентов, обеспечивающие максимальную сохранность действующих веществ в те-

чение срока годности (таблица 17). 

Таблица 17 ‒ Рецептура биокомплекса на основе полипренолов для профилактики и ле-

чения заболеваний печени [80; 130] 

Наименование компонентов 
Содержание, мас% 

в 1 капсуле в 5 капсулах 

Активные действующие вещества 

Смесь полипренолов (98 %) 0,89–1,34 4,45–6,70 

Силимарин (экстракт расторопши) (80 %) 2,50–3,75 12,50–18,75 

Лецитин жидкий (62 %) 22,23–33,30 111,15–166,50 

Токоферола ацетат (98 %) 1,02–1,54 5,10–7,70 

Вспомогательные компоненты (носители, наполнители) 

Масло подсолнечное рафинированное 57,55–70,84 2877,5–3542,0 

Аэросил 2,40 12,00 

Гриндокс 0,12 0,60 
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Продолжение таблицы 17 

Наименование компонентов 
Содержание, мас% 

в 1 капсуле в 5 капсулах 

Компоненты оболочки капсул 

Желатин 59,80 299,00 

Глицерин 35,00 175,00 

Сорбитол 5,00 25,00 

Медный комплекс хлорофиллина 0,10 0,50 

Титана диоксид 0,10 0,50 

Вода очищенная До 100 % 

Цвет оболочки капсулы Зеленый 

Вкус и запах содержимого капсулы Специфический 

 

В составе БАД присутствуют в оптимальных дозировках три основных дей-

ствующих вещества: полипренолы, силимарин и эссенциальные фосфолипиды. 

Наиболее важным из них является смесь полипренолов, которую получают из хвои 

пихты сибирской, ели, других хвойных деревьев [51; 206]. 

Как упоминалось в параграфе 1.1, в результате изопреноидного обмена в ор-

ганизме человека образуются три главных метаболита: 

– дигоксин – эндогенный ингибитор мембранной Na⁺/K⁺-АТФазы; 

– убихинон – мембранный антиоксидант и вещество, способствующее про-

хождению электронов через мембрану и улавливанию свободных радикалов; 

– долихол – важное вещество в N-гликозилировании белков. 

Метаболиты изопреноидного обмена играют в организме человека важную 

роль. В клинической практике нарушения метаболизма этого пути наблюдаются 

довольно часто при различных нейродегенеративных заболеваниях. Полный пере-

чень состояний, сопровождающихся сбоем этого пути, приведен в параграфе 1.1. 

Пренолы являются растительным аналогом эндогенного транспортного ли-

пида – долихола, который обеспечивает реакции гликозилирования в долихолфос-

фатном цикле во время синтеза гликопротеидов. Они представляют собой про-

дукты изопреноидного пути, наряду с эндогенным дигоксином и убихиноном. До-

лихолы участвуют в процессе фосфорилирования. Фосфаты долихолов являются 
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наиболее физиологически активными регуляторами и мембраноактивными участ-

никами транспорта гидрофильных частиц через клеточную мембрану, располага-

ются внутри фосфолипидного бислоя клеточных мембран и определяют текучесть, 

стабильность и проницаемость мембран. Предполагается, что они взаимодей-

ствуют с витамином Е, образуя эффективную цепь по перемещению свободных ра-

дикалов. Сбои в работе этой цепи влекут за собой молекулярно-деструктивные про-

цессы в патогенезе многих заболеваний, в первую очередь печени. При различных 

острых и хронических заболеваниях, протекающих с повреждением клеточных 

мембран при дефиците долихола и недостаточности долихолфосфатного цикла, за-

местительный эффект полипренолов способствует поддержанию иммунного ста-

туса клетки, обеспечивая восстановление, стабильность мембран и белковых моле-

кул в мембране, а также синтез молекул белка. Долихолы модифицируют текучесть 

и проницаемость мембран, участвуют в регенерации, дифференциации и пролифе-

рации клеток. Кроме того, долихолы незаменимы в синтезе таких гликопротеинов, 

как мембранные гликоконъюгаты, рецепторы, гормоны, иммуноглобулины и др. 

Долихолфосфатный цикл является необходимым метаболическим звеном в процес-

сах регенерации, дифференциации и пролиферации клеток [138; 151; 161; 214]. 

Исходя из биологической роли долихолов, можно предположить следующие 

механизмы участия полипренолов [7; 102; 112]: 

– мембранопротективный – в процессах регенерации поврежденных клеточ-

ных мембран печени, обеспечении реакции гликозилирования в долихолфосфат-

ном цикле во время синтеза гликопротеинов; 

– иммуномодулирующий – в биосинтезе гликопротеинов, поддержании им-

мунного статуса клетки, транспорте иммуноглобулинов, участии в индукции ин-

терферонов, генерации нейтрофилов и активировании макрофагов ретикулоэндо-

телиальной системы; 

– гиполипидемический – снижение уровня холестерина за счет активации 

транспорта долихола из эндоплазматического ретикулума в лизосомы; 
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– антиоксидантный – поглощение образующихся в мембране перекисных ли-

пидов, улучшение энергетического обмена клетки, участие в окислительном фос-

форилировании, активация функции митохондрий. 

В экспериментальных исследованиях изучена гепатопротекторная активность 

полипренолов на модели токсического поражения печени, индуцированного ди-

хлорэтаном или ацетаминофеном у крыс. Установлено, что терапия полипренолами 

значительно улучшала функциональное и морфологическое состояние печени у ла-

бораторных животных, подвергнутых воздействию гепатотоксических агентов. 

Оригинальность и новизна рецептурного состава подтверждена патентом РФ 

№ 2667646 от 20.04.2017 (приложение Б) [80]. 

3.5 Технология производства и определение регламентируемых показателей 

качества биокомплекса для профилактики и лечения заболеваний печени 

В параграфе приведены результаты подбора технологических режимов для 

капсулированного биокомплекса гепатопротекторного действия и описана техно-

логия его производства; основные данные опубликованы в работе [57]. Биоком-

плекс выпускали на тех же участках и на том же оборудовании, что и биокомплекс 

для коррекции обменных нарушений нервной системы (параграф 3.3). Отличия ка-

саются прежде всего приготовления липидного ядра. Оно содержит полипренолы, 

силимарин, лецитин, токоферола ацетат и масло-носитель (параграф 3.4), причем 

силимарин и полипренолы термолабильны. Поэтому от температуры и продолжи-

тельности операций зависит, какая часть действующих веществ сохранится в гото-

вой капсуле. 

Нужно было найти режимы, при которых эти вещества сохраняются и кап-

сулы отвечают установленным показателям качества. Для варьирования выбрали 

параметры, от которых в первую очередь зависит результат на проблемных стадиях 
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процесса: долю лецитина в липидной фракции жидкого ядра (X₁, 15–⁠35 %), концен-

трацию аэросила (X₂, 0,5–⁠3,0 %) и температуру гомогенизации липидной основы 

(X₃, 40–⁠60 °C). От лецитина зависит, насколько хорошо эмульгируется смесь и, сле-

довательно, насколько плотно смыкается шов там, где оболочка соприкасается 

с ядром. Аэросил загущает суспензию и не дает частицам силимарина оседать. Тем-

пература определяет, сохранятся ли термолабильные компоненты. Действующий 

регламент ограничивает ее 40 °C; чтобы оценить влияние температуры количе-

ственно, диапазон расширили до 60 °C. Взаимодействие липидных компонентов 

с мембранными структурами и их роль в устойчивости дисперсных систем рас-

смотрены в обзоре [174]. 

Качество капсул оценивали по частным желательностям: герметичности шва 

(d₁), механической устойчивости оболочки (d₂) и сенсорной оценке (d₃). Обобщен-

ный критерий D вычисляли как их среднее геометрическое: D = (d₁ × d₂ × d₃)1/3. Фак-

торы меняли по одному, остальные держали на фиксированном уровне (примечание 

к таблице 18). На каждом уровне готовили по три параллельных образца, всего 48. 

Данные обработаны однофакторным дисперсионным анализом (ANOVA) в среде 

Statistica 10.0 и сведены в таблицу 18. Влияние каждого фактора на D оказалось вы-

соко значимым (p < 0,001). 

Таблица 18 ‒ Зависимость частных и обобщенной желательностей от уровня варьируемых 

факторов (M ± SD, n = 3 для каждого уровня) 

Фактор Уровень 
d₁ 

(герметичность) 

d₂ (механическая 

устойчивость) 

d₃ (сенсорная 

оценка) 
D 

X₁ (лецитин, 

%) 

15 0,78 ± 0,03 0,81 ± 0,02 0,65 ± 0,04 0,74 ± 0,02 

20 0,92 ± 0,02 0,88 ± 0,03 0,78 ± 0,03 0,86 ± 0,02 

25 0,96 ± 0,01 0,93 ± 0,02 0,85 ± 0,03 0,91 ± 0,01 

30 0,94 ± 0,02 0,91 ± 0,02 0,88 ± 0,02 0,91 ± 0,01 

35 0,89 ± 0,03 0,84 ± 0,03 0,90 ± 0,02 0,88 ± 0,02 

X₂ (аэросил, 

%) 

0,5 0,68 ± 0,04 0,65 ± 0,03 0,90 ± 0,02 0,71 ± 0,03 

1,0 0,72 ± 0,04 0,68 ± 0,03 0,91 ± 0,02 0,77 ± 0,03 

1,5 0,88 ± 0,02 0,82 ± 0,02 0,90 ± 0,02 0,87 ± 0,01 

2,0 0,93 ± 0,02 0,92 ± 0,02 0,77 ± 0,04 0,87 ± 0,02 

2,5 0,95 ± 0,01 0,91 ± 0,02 0,86 ± 0,03 0,91 ± 0,01 

3,0 0,90 ± 0,02 0,93 ± 0,01 0,60 ± 0,05 0,80 ± 0,03 
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Продолжение таблицы 18 

Фактор Уровень 
d₁ 

(герметичность) 

d₂ (механическая 

устойчивость) 

d₃ (сенсорная 

оценка) 
D 

X₃ 

(температура, 

°C) 

40 0,96 ± 0,01 0,95 ± 0,01 0,81 ± 0,03 0,91 ± 0,01 

45 0,95 ± 0,01 0,94 ± 0,02 0,86 ± 0,02 0,92 ± 0,01 

50 0,92 ± 0,02 0,90 ± 0,02 0,90 ± 0,02 0,91 ± 0,01 

55 0,87 ± 0,03 0,84 ± 0,03 0,92 ± 0,02 0,88 ± 0,02 

60 0,79 ± 0,04 0,75 ± 0,04 0,93 ± 0,01 0,82 ± 0,03 

П р и м е ч а н и е   – Для каждого фактора значения приведены при фиксации двух других 

на среднем уровне (X₁ = 15 %, X₂ = 1,0 %, X₃ = 50 °C). 

 

Лецитин вводили в количестве от 15 % до 35 %. До 25 % шов становился 

плотнее (d₁ возрастал с 0,78 до 0,96): фосфолипиды снижают натяжение на границе 

масла и желатина, и ядро лучше смачивает оболочку. При 30 % прочность обо-

лочки начинала снижаться, при 35 % значение d₂ составило 0,84. Мы объясняем это 

тем, что избыток лецитина чрезмерно размягчает прилегающий к ядру слой жела-

тина. Аэросил в количестве 2,0 % загущал суспензию, и частицы силимарина не 

оседали; органолептическая оценка ядра на этом уровне снизилась до 0,77 (при 

1,5 % и 2,5 % она составила 0,90 и 0,86). Нагрев выше 55 °C ухудшал герметич-

ность шва, при 60 °C d₁ опустился до 0,79. По-видимому, горячее ядро частично 

денатурирует желатин в месте контакта. Именно поэтому регламент ограничивает 

температуру гомогенизации. 

При доле лецитина от 22 % до 33 % смесь хорошо эмульгировалась и не рас-

слаивалась при длительном хранении, что принципиально для промышленного вы-

пуска. Аэросил в диапазоне 2,0–⁠2,5 % давал D не ниже 0,87. Рабочей концентра-

цией выбрали 2,4 %. Органолептика ядра при этом несколько меняется. Такая кон-

центрация делает суспензию достаточно вязкой, чтобы силимарин не оседал даже 

при увеличенных загрузках реактора, и доза действующих веществ в каждой кап-

суле остается точной. 

Наибольшие значения D (0,91–⁠0,92) получены при 22–⁠33 % лецитина, 2,0–

⁠2,5 % аэросила и 42–⁠48 °C. Все частные показатели в этой области были не ниже 

0,85; исключение составила сенсорная оценка при 2,0 % аэросила (0,77). Для 
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опытно-промышленного выпуска приняли содержание лецитина 22,3–⁠33,3 %, аэро-

сила 2,4 % и температуру гомогенизации липидной основы 42–⁠48 °C. Эта темпера-

тура относится к первой ступени, когда полипренолов и силимарина в смеси еще 

нет; их вводят после охлаждения (таблица 20). 

Содержание силимарина и полипренолов измеряли обращенно-фазовой 

ВЭЖХ (хроматограф Agilent 1260, диодно-матричный детектор; колонка Zorbax 

SB-C18, 4,6 × 150 мм, 5 мкм; подвижная фаза ацетонитрил / 0,1 % фосфорная кис-

лота, 45:55; скорость потока 1,0 мл/мин; детектирование при 288 нм для силиби-

нина и 210 нм для полипренолов). Данные по стадиям сведены в таблицу 19. 

Таблица 19 ‒ Сохранность нативной структуры ключевых БАВ по этапам технологиче-

ского процесса (M ± SD, n = 5) 

Контрольная точка 

Силимарин 

(в пересчете 

на силибинин), % 

Полипренолы, 

% 

Температура 

смеси, °C 

Время 

до герметизации, 

мин 

Исходное сырье 100,0 ± 0,3 100,0 ± 0,2 – – 

Полупродукт после 

внесения силимарина 

97,7 ± 0,6 98,5 ± 0,5 29,3 ± 1,1 7,8 ± 1,2 

Готовая капсула после 

сушки 

95,4 ± 0,9 97,1 ± 0,7 30,1 ± 0,8 Не контро-

лируется 

Контроль без охлаждения 

липидной основы (60 °C) 

72,4 ± 2,8* 83,6 ± 2,2* 58,5 ± 1,7 11,6 ± 1,5 

П р и м е ч а н и е  – * p < 0,01 относительно основного режима (парный t-критерий Стью-

дента с поправкой Бонферрони). 

 

По сравнению с сырьем в готовых капсулах осталось 95,4 % силимарина 

и 97,1 % полипренолов, то есть потери составили 4,6 % и 2,9 %. Такие различия 

статистически незначимы (p = 0,12 и p = 0,28) и не выходят за пределы точности 

метода. Без охлаждения липидной основы капсулы теряли 27,6 % силимарина 

и 16,4 % полипренолов, и именно эта разница оправдывает ступенчатый режим. 

Температуру снижают по ступеням, и каждый компонент вводят, когда смесь 

остынет до безопасного для него уровня. Силимарин как самый термолабильный 

компонент вносят последним (таблица 20). На второй и третьей ступенях темпера-

туру контролировали погружной термопарой с погрешностью ±0,1 °C. Контакт 
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массы с воздухом от введения силимарина до запечатывания в оболочку длился 

не более 10 мин. 

Таблица 20 ‒ Трехступенчатый температурный режим приготовления липидного ядра 

Ступень Операция Температура, °C 
Продолжитель-

ность, мин 

1 Плавление масла-носителя, введение гриндокса, 

лецитина и токоферола ацетата, диспергирование 

аэросила 

45–48 3 

2 Охлаждение липидной основы, внесение полипре-

нолов, перемешивание магнитной мешалкой 

32–35 2 

3 Доведение температуры смеси, введение экс-

тракта силимарина, гомогенизация 

28–32 Не более 5 

П р и м е ч а н и е  – Приготовление 40 % раствора желатина в водно-глицериновой смеси 

ведут отдельно при 60–65 °C с последующей вакуумной деаэрацией. 

 

Технологическая схема (рисунок 21) построена на оптимальных параметрах 

из таблицы 18 и ступенчатом режиме охлаждения из таблицы 20. Схема начинается 

с входного контроля сырья. Сырье принимают со склада вместе с документами и на 

участке сверяют наименование, количество, номер серии, срок годности и соответ-

ствие спецификации (технологический контроль, ТК). 

Сухие компоненты (силимарин, желатин, консерванты, пигменты) взвеши-

вают по загрузочной рецептуре. Силимарин дополнительно просеивают через 

вибросито SGS-30 с ячейкой 0,4 мм: так разрушаются крупные агломераты и вы-

равнивается гранулометрический состав, без чего вещество не распределится по 

объему суспензии равномерно. 

Жидкие субстанции (вода очищенная, глицерин, масло подсолнечное рафи-

нированное дезодорированное по ГОСТ 1129-2013, токоферол, полипренолы, 

Гриндокс, лецитин) подвергают визуальному контролю: оценивают прозрачность, 

отсутствие осадка и посторонних включений. При обнаружении осадка или вклю-

чений субстанцию фильтруют через фильтр с размером пор 200 мкм непосред-

ственно перед подачей в реактор, а факт и результат фильтрации регистрируют 

в операционном листе. 



 
8

3
 

 
Входной контроль сырья (суспензия)

Сырье: масло подсолнечное рафинированное 
дезодорированное (ГОСТ 1129-2013), 

полипренолы, лецитин соевый, силимарин 
микронизированный, аэросил, гриндокс, токоферол

Готовый продукт
Срок годности 3 года (запас прочности 3 мес.)

Хранение согласно НД

Входной контроль сырья (желатиновая масса)
Сырье: желатин медицинский, глицерин,

вода очищенная (водоподготовка).
Проверка наименования, количества, серии по ТК

Реактор-гомогенизатор. Ступень 1
Загрузка масла подсолнечного, нагрев до   –   °С.

Внесение гриндокса, лецитина соевого, 
токоферола ацетата.

Диспергирование аэросила роторно-
пульсационным аппаратом, 3000 об/мин, 3 мин.
Контроль: стабильная мицеллярная система

Масло подсолнечное, лецитин, токоферол

Реактор. Ступень 2
Охлаждение липидной основы до 32–3  °С.

Внесение полипренолов.
Перемешивание 2 мин.

Контроль: полное распределение субстанции

Эмульсионный комплекс    –   °С)

Раствор полипренолов в липидной 
основе    –   °С)

Реактор. Ступень 3
Охлаждение до 2 –32 °С.

Загрузка силимарина микронизированного.
Гомогенизация не более   мин.

Контроль: однородная суспензия. Время контакта 
с кислородом до герметизации не более 10 мин

Суспензия наполненная   –   °С

Фильтрация суспензии
Фильтр нейлоновый с диаметром пор 200 мкм.

Температура на выходе не выше 3  °С.
Контроль: нет механических включений

Суспензия очищенная

Буферная емкость суспензии
Выдержка при температуре цеха (23–2  °С).
Периодическое перемешивание (10 об/мин).
Контроль: однородность, без расслоения.
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Реактор-гомогенизатор. Набухание
 0 % раствор желатина в водно-глицериновой 

смеси. Выдержка  0–   мин.
Контроль: полное поглощение воды

Желатин – допущено

Реактор-гомогенизатор. Плавление
Нагрев до  0–   °С (рубашка    °С).

Перемешивание 3  об/мин.
Выдержка 2–2,  ч.

Контроль: однородный прозрачный раствор

Масса набухшая

Раствор желатиновый
горячий 60 °С

Фильтрация желатиновой массы
Фильтр с размером пор 0,2 мм.

Удаление нерастворившихся частиц

Фильтрат желатиновый  60 °С)

Термостатируемый сборник. Деаэрация
Выдержка в течение   ч при ( 0 ± 2) °С.

Контроль: нет пузырьков воздуха

БРАК
Несоответствие по форме, герметичности, 

содеражанию   отбраковка

Масса желатиновая готовая  60 °С)
Подача по обогреваемой магистрали  60 °С)

Фасовка и маркировка
Контурно-ячейковая упаковка или флаконы.

Маркировка по НД

Продукт упакованный

Суспензия готовая    –   °С)   «Ядро»  суспензия)

Годная продукция

Контроль качества
ВЭЖХ: силибинин и полипренолы (2   и 210 нм).
Растворение: фосфатный буфер рН  ,  с тауро-
холатом и панкреатином,  00 мл,    мин,        

Герметичность шва       кг/см³.
Внешний вид: техническое зрение

Капсулы высушенные

Сушка в тоннелях
Воздух 2 –30 °С.

Остаточная влажность оболочки  –10 %

Капсулы отмытые

Центрифугирование и промывка
Удаление масла на центрифуге.
Промывание изопропанолом.

Контроль: нет масляной пленки.
Дополнительный вход: изопропанол

Капсулы сырые в масле

Капсулирование
(установка SGM1010 коаксикально-поршневая)

Температура желатина в бачке   – 2 °С.
Температура суспензии не более 30 °С.

Вязкость желатина 1,2–1,  °Э.
Фильера: сопло  , /3,0 мм.

Вибрация 1 –1  Гц.
Охлаждающая среда – 

вазелиновое масло 10–12 °С
 

Рисунок 21 – Технологическая схема производства БАД для профилактики и лечения заболеваний печени 
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Далее по технологической схеме следует приготовление желатиновой массы. 

Приготовление желатиновой массы осуществляют в смесителе-плавителе (мел-

тере) MGP с программируемым циклом. 

Последовательность загрузки (шаги 1‒4): 

– вода очищенная; 

– глицерин; 

– желатин; 

– вспомогательные компоненты (консерванты, пигменты) в соответствии 

с рецептурой. 

Перемешивание ведут при температуре рубашки реактора 85 °С и скорости 

вращения мешалки 35 об/мин. Массу выдерживают при постоянном перемешива-

нии до полного растворения желатина и получения однородного вязкого раствора 

без комков. Контроль осуществляют визуально и по времени растворения, установ-

ленному при валидации (ориентировочно 2–2,5 ч). Фактическая температура про-

дукта при этом поддерживается в интервале 60–65 °С. Концентрация желатина 

в водно-глицериновой смеси составляет 40 %. 

По окончании растворения массу фильтруют через фильтр с размером пор 

0,2 мм и передают в термостатируемую емкость для вакуумной деаэрации. Деаэра-

цию проводят при температуре 60 °С в течение 4 ч для удаления пузырьков воздуха. 

Готовый раствор желатиновой массы допускается хранить в термостатируемой ем-

кости при той же температуре не более 24 ч до подачи на капсулирование. 

Суспензию наполнения готовят в реакторе-гомогенизаторе – с высокоско-

ростной мешалкой, охлаждающей рубашкой и датчиком температуры продукта. 

Компоненты загружают в следующем порядке: 

– часть масла подсолнечного рафинированного (масло-носитель); 

– Гриндокс (антиоксидант); 

– лецитин (эмульгатор); 

– токоферол (витамин Е); 

– полипренолы; 

– силимарин (предварительно просеянный). 
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Затем вносят оставшееся масло-носитель и гомогенизируют не более 5 мин. 

Температура продукта при этом не должна превышать 40 °C: когда она приближа-

ется к этой границе, в рубашку подают хладагент. Граница взята из действующего 

регламента и рассчитана на суспензию, в которой уже есть термолабильные компо-

ненты. Для силимарина условие жестче, его вводят при 28–⁠32 °C (см. таблицу 20). 

Интервал 42–⁠48 °C, найденный при оптимизации, относится только к липидной ос-

нове до внесения полипренолов и силимарина. 

Каждую партию суспензии сразу после гомогенизации проверяют на оседа-

ние: 10 мл выдерживают 10 мин в градуированном цилиндре, осадка быть не 

должно. Суспензию перекачивают в промежуточную емкость с тихоходной мешал-

кой и хранят при постоянном перемешивании и температуре не выше 25 °C; срок 

хранения до капсулирования не более 3 сут. 

Капсулы формуют на установке SGM 1010 капельной экструзией. Суспен-

зия и желатиновая масса через коаксиальное сопло поступают в жидкое вазелино-

вое масло с температурой 10–⁠12 °C; наполнение дозирует поршень с обратной 

связью по массе. Номинальная масса содержимого 600 мг, допустимые пределы 

540–⁠660 мг, допуск настройки ±10 %. Каждые 30 мин работы линии выборку кап-

сул взвешивают и записывают среднюю массу содержимого, при выходе за пре-

делы дозирующий узел перенастраивают. Среднюю пробу полупродукта отби-

рают и дефектные капсулы (по форме, шву, подтекам) отбраковывают по утвер-

жденной процедуре. 

Капсулы центрифугируют, чтобы удалить охлаждающее масло, промывают 

изопропанолом и сушат в тоннелях воздухом при 28–⁠30 °C до влажности оболочки 

8–⁠10 %. О конце сушки судят по массе: если за 2 ч средняя масса капсул изменилась 

не более чем на 0,5 %, сушку прекращают. 

Высушенные капсулы проверяют по всей спецификации, в том числе по 

внешнему виду, средней массе содержимого, содержанию действующих веществ 

и микробиологической чистоте. Осадок внутри капсулы допускается, если при лег-

ком встряхивании он полностью расходится. Капсулы с плотным сгустком, кото-

рый не расходится, бракуют. 
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Заданное содержание действующих веществ в капсуле сохраняется [1; 80]; 

высвобождаются они в тонком кишечнике, откуда активные субстанции поступают 

в организм равномерно. У капсулы есть и другие достоинства: малый объем дозы, 

точное дозирование и сохранность компонентов, выраженная функциональная 

направленность, удобство хранения, перевозки и приема. 

В завершение оценивали качество готовых капсул. Тест «растворение» про-

водили на аппарате ERWEKA DT 720 (лопастная мешалка, 100 об/мин, 

(37,0 ± 0,5) °C). Среду подбирали по условиям тонкого кишечника, где всасываются 

эссенциальные фосфолипиды: 500 мл фосфатного буфера pH 6,8 с 1,0 % натрия 

таурохолата, который растворяет гидрофобные БАВ, и 0,5 % свиного панкреатина, 

ферментативно расщепляющего фосфолипидную матрицу. Пробы на хроматогра-

фию отбирали через 15; 30 и 45 мин (таблица 21). 

Таблица 21 ‒ Кинетика высвобождения силибинина и полипренолов в среду, моделиру-

ющую тонкокишечное пищеварение (M ± SD, n = 6) 

Время, мин 
Высвобождение, % 

силибинина полипренолов 

15 58,1 ± 4,0 43,5 ± 3,7 

30 78,6 ± 3,2 68,9 ± 4,1 

45 88,3 ± 2,5 79,2 ± 3,4 

 

За 45 мин высвободилось (88,3 ± 2,5) % силибинина, больше порога 85 %, по 

которому форму относят к быстро высвобождающимся. Повторяемость профиля 

мы связываем с лецитином, который помогает растворению в среде с таурохолатом 

и панкреатином, и с контролем оседания суспензии в ходе производства. По этим 

данным видно, что рецептура и технологические приемы действуют согласованно. 

Гепатопротекторные свойства флавоноидов рассмотрены в обзоре [153]. 

Показатели безопасности определены на трех сериях продукта. КМАФАнМ 

составило не более 1·10³ КОЕ/г; бактерии группы кишечной палочки, S. aureus 

и Salmonella в 10 г продукта не обнаружены. Содержание свинца составило менее 

0,03 мг/кг, кадмия – менее 0,01 мг/кг. Полученные значения соответствуют требо-

ваниям ТР ТС 021/2011 к специализированной пищевой продукции. 
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Далее проводили исследования по определению регламентируемых показа-

телей качества, сроков и режимов хранения. Исследованы органолептические, фи-

зико-химические, санитарно-гигиенические, санитарно-токсикологические показа-

тели качества и безопасности в процессе производства и хранения. Продукт хра-

нили в сухом, защищенном от света месте при температуре не выше 25 °С, в тече-

ние 39 мес. Установлены регламентируемые показатели качества (таблица 22), 

сроки и режимы реализации – 3 года при вышеуказанных условиях с необходимым 

«запасом прочности» 3 мес. 

Таблица 22 ‒ Регламентируемые показатели качества БАД для профилактики и лечения 

заболеваний печени 

Наименование показателя Характеристика 

Внешний вид Мягкие желатиновые капсулы 

Цвет содержимого капсулы От светло-коричневого до коричневого, допу-

стим осадок внутри капсулы 

Вкус и запах содержимого капсулы Специфический (вкус маслянистый, горькова-

тый, с переходящим сладковатым послевку-

сием, без привкуса; запах смолисто-хвойный, 

с легким жирным оттенком, без посторонних 

запахов) 

Средняя масса содержимого капсулы, мг 600 (от 540 до 660) 

Средняя масса капсулы, мг 790 (от 711 до 869) 

Содержание витамина Е в 1 капсуле, мг 7,5 (от 5,25 до 9,75) 

Содержание фосфолипидов в 1 капсуле, мг Не менее 100 

Содержание флаволигнанов (в пересчете на 

силибинин) в 1 капсуле, мг 

Не менее 15 

Сумма полипренолов в 1 капсуле, мг Не менее 5,0 

 

Регламентируемые показатели качества закреплены в ТУ 10.89.19-336-

12424308-20 (приложение В). Соответствие установленным показателям подтвер-

ждено испытаниями промышленной серии. Содержание полипренолов определяли 

по аттестованной методике М31. 

Новизна рецептурной формулы подтверждена патентом РФ № 2667646 [80], 

параметры производства щадящие, продукт прошел апробацию. 
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4 Практическая реализация результатов исследования, 

подтвержденная оценкой эффективности 

и функциональной направленности разработанных биокомплексов 

на основе полипренолов 

4.1 Оценка эффективности и функциональной направленности БАД 

для профилактики заболеваний, связанных с нарушением нервной системы 

Дисциркуляторная энцефалопатия сосудистого генеза – одно из самых ча-

стых неврологических расстройств в пожилом возрасте [58]. В ее основе лежит хро-

ническая недостаточность мозгового кровообращения, вызванная атеросклерозом, 

артериальной гипертензией или их сочетанием. Заболевание имеет прогрессирую-

щее течение. В структуре клинических проявлений преобладают цефалгический 

и вестибулоатактический синдромы, вегетативная дисфункция и астеническая 

симптоматика: головные боли, головокружение, снижение памяти и концентрации 

внимания, шум в ушах, шаткость при ходьбе [128]. Морфологическая основа – сте-

ноз магистральных артерий головы, сдвиг реологических свойств крови, эндотели-

альная дисфункция и оксидативный стресс. 

Базисная терапия – гипотензивная, гиполипидемическая, сосудистая. К ней 

все чаще добавляют средства, корректирующие метаболизм нейронов и защищаю-

щие клеточные мембраны [81; 118; 129; 210]. Здесь полипренолы – структурные 

аналоги эндогенных долихолов, без которых не работают ни клеточные мембраны, 

ни многие метаболические пути. 

Иммунотропные эффекты полипренолов и их фосфорилированных произ-

водных описаны в экспериментальных и клинических работах [35; 94; 104; 113; 

185]. Ниже оценен биокомплекс нейропротекторного действия в комплексном ле-
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чении дисциркуляторной энцефалопатии I–II стадий: эффективность, функцио-

нальная направленность, механизмы действия. 

Клинические испытания организованы как проспективное сравнительное 

рандомизированное исследование. В нем участвовали 60 пациентов с установлен-

ным диагнозом дисциркуляторной энцефалопатии сосудистого генеза I–II стадий. 

Пациентов рандомизировали на две равные группы. Диагноз верифицировался 

невропатологом на основании данных анамнеза, физикального обследования, ре-

зультатов лабораторно-инструментальных методов (включая электроэнцефалогра-

фию – ЭЭГ и реоэнцефалографию – РЭГ) и психологического тестирования, 

направленного на оценку когнитивных функций и качества жизни. 

Все пациенты были разделены на две сопоставимые группы: 

– основная группа (ДЭ-ОН): 30 пациентов, которые на фоне стандартной 

комплексной терапии (статины, гипотензивные, сосудистые и ноотропные препа-

раты в соответствии с клиническими рекомендациями Минздрава России) полу-

чали биокомплекс нейропротекторного действия по схеме: 1 капсула 2 раза в сутки 

в течение 30 дней; 

– группа контроля: 30 пациентов с аналогичной патологией, получавшие 

только стандартную комплексную терапию без добавления исследуемого биоком-

плекса. 

Средний возраст участников составил (59,3 ± 6,8) года. На момент включе-

ния в исследование у пациентов наиболее часто регистрировались цефалгический 

(диффузные головные боли давящего или пульсирующего характера), вестибуло-

атактический (системное и несистемное головокружение, неустойчивость при 

ходьбе) и астенический (быстрая утомляемость, снижение работоспособности 

и настроения) синдромы, а также признаки вегетативной дисфункции. 

Исследование проводилось на базе Центральной научно-исследовательской 

лаборатории Кемеровской государственной медицинской академии (в настоящее 

время – Кемеровский государственный медицинский университет) и дневного ста-

ционара Городской клинической больницы № 2. Все процедуры выполнялись 

в строгом соответствии с этическими принципами Хельсинкской декларации Все-
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мирной медицинской ассоциации (в действующей редакции), правилами Надлежа-

щей клинической практики (ICH GCP) и требованиями российского законодатель-

ства. Каждый участник подписал добровольное информированное согласие. 

Эффективность оценивали по пяти группам критериев: 

– динамика субъективных жалоб и неврологического статуса. 

– когнитивные функции: кратковременную память и концентрацию внима-

ния оценивали методикой заучивания 10 слов (по А. Р. Лурия), скорость переклю-

чения внимания – соответствующим тестом; 

– объективные данные инструментальных исследований (ЭЭГ, РЭГ); 

– качество жизни по Ноттингемскому профилю здоровья: энергичность, сон, 

болевые ощущения, эмоциональное состояние, сон, социальная изоляция, физиче-

ская активность; 

– переносимость терапии и регистрацию нежелательных явлений. 

Данные обрабатывали параметрическими методами, различия считали значи-

мыми при p < 0,05. 

В основной группе улучшения носили более комплексный характер (таб-

лица 23). По клинической симптоматике различия между группами статистической 

значимости не достигли. 

Таблица 23 ‒ Динамика клинической симптоматики у пациентов с дисциркуляторной эн-

цефалопатией I–II стадий после 30-дневного курса лечения 

Клинические проявления 

Группа контроля (n = 30) Группа ДЭ-ОН (n = 30) 

Количество, 

чел. 
Доля, % 

Количество, 

чел. 
Доля, % 

Улучшение общего состояния и самочувствия 30 100 30 100 

Уменьшение и регресс головной боли 30 100 30 100 

Улучшение процессов запоминания и воспро-

изведения 

28 93 30 100 

Повышение инициативы 27 90 30 100 

Повышение внимания и сосредоточенности 30 100 30 100 

Уменьшение нарушений в эмоционально-во-

левой сфере 

28 93 30 100 

Улучшение мышечного тонуса 27 90 30 100 
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Продолжение таблицы 23 

Клинические проявления 

Группа контроля (n = 30) Группа ДЭ-ОН (n = 30) 

Количество, 

чел. 
Доля, % 

Количество, 

чел. 
Доля, % 

Снижение гипертензионного синдрома 28 93 30 100 

Положительная динамика на ЭЭГ 29 97 30 100 

Положительная динамика на РЭГ 29 97 30 100 

 

По всем показателям таблицы 23 в группе ДЭ-ОН улучшение наступило 

у каждого пациента. В контрольной группе доля таких пациентов по памяти, ини-

циативе, эмоционально-волевой сфере, мышечному тонусу, гипертензионному 

синдрому, ЭЭГ и РЭГ составила от 90 % до 97 %. 

Влияние на когнитивные функции. До лечения объем кратковременной па-

мяти у всех пациентов был снижен, внимание быстро истощалось, и кривая заучи-

вания имела зигзагообразную форму. После курса у пациентов группы ДЭ-ОН 

объем памяти достоверно вырос уже при первом предъявлении слов (p < 0,05). 

С каждым следующим предъявлением они воспроизводили больше слов, и после 

3–4 попыток большинство называли все 10. Кривая заучивания стала плавно вос-

ходящей. Мы расцениваем это как признак того, что запоминание стало устойчивее 

и меньше истощается. У пациентов контрольной группы память тоже улучшилась, 

в первых предъявлениях прирост был меньше. 

Сходным образом изменилось внимание. Задание на переключение внимания 

до лечения выполняли в среднем за 61,1 с, после курса в группе ДЭ-ОН за 40,6 с, 

в контрольной группе за 43,5 с (p < 0,05). Пациенты основной группы к тому же 

удерживали внимание на протяжении всего задания. 

Качество жизни пациентов. По Ноттингемскому профилю здоровья после 

лечения улучшились все показатели, в группе ДЭ-ОН сдвиг был больше (таб-

лица 24). 

В группе ДЭ-ОН баллы снизились сильнее по энергичности, болевым ощу-

щениям, эмоциональному состоянию и физической активности. Именно они фор-

мируют клиническую картину дисциркуляторной энцефалопатии. 
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Таблица 24 ‒ Показатели качества жизни (Ноттингемский профиль здоровья) у пациентов 

с дисциркуляторной энцефалопатией I–II стадий до и после лечения, балл (M ± m) 

Показатель 
До лечения 

(n = 60) 
Группа контроля 

(n = 30) 
Группа ДЭ-ОН 

(n = 30) 

Энергичность 62,3 ± 0,7 47,4 ± 0,5* 33,1 ± 0,6** 

Болевые ощущения 98,4 ± 1,9 69,2 ± 0,7* 51,3 ± 0,9** 

Эмоциональное состояние 52,1 ± 1,1 42,1 ± 1,2* 31,5 ± 1,2** 

Сон 73,2 ± 1,3 53,7 ± 0,9* 44,7 ± 0,8* 

Социальная изоляция 43,2 ± 1,1 31,4 ± 1,1* 26,2 ± 0,9* 

Физическая активность 72,6 ± 0,9 45,8 ± 1,0* 37,4 ± 0,8** 

Общая сумма баллов 401,8 ± 4,1 289,9 ± 3,7* 224,4 ± 3,7** 

П р и м е ч а н и я  

* Различия достоверны по сравнению с исходными показателями до лечения (p < 0,05). 

** Различия между основной и контрольной группами статистически значимы (p < 0,05). 

Снижение балла указывает на улучшение состояния. 

 

Нежелательных явлений за весь курс приема не зарегистрировано – ни со сто-

роны сердечно-сосудистой и нервной систем, ни со стороны органов пищеварения 

и кожных покровов. Биокомплекс сочетался со стандартной лекарственной тера-

пией без ограничений. Это допускает длительный прием, в том числе у пожилых 

пациентов в условиях полипрагмазии. 

Эффективность обеспечивает не отдельный компонент, а их сочетание. По-

липренолы пихты сибирской, фосфатидилсерин, фосфолипиды и глицин дей-

ствуют на разные звенья патогенеза дисциркуляторной энцефалопатии. 

Основная мишень – мембранный обмен. При цереброваскулярной недоста-

точности повреждается липидный бислой мембран нейронов и эндотелия сосудов, 

нарушаются функции мембранных ферментов и рецепторов и ионный транспорт, 

снижается энергетический статус клетки. Полипренолы – структурные аналоги до-

лихолов, а дефицит долихола возникает как раз при повреждении мембран и нару-

шении долихолфосфатного цикла. Полипренолы замещают его и восстанавливают 

метаболические процессы. Долихол необходим для N-гликозилирования белков, 

без которого не синтезируются гликопротеины: факторы роста, рецепторы, транс-
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портные белки. Клиническая значимость долихолового обмена подтверждается 

описанием наследственных нарушений этого пути [187]. 

Фосфатидилсерин – собственный компонент клеточных мембран. Он восста-

навливает нейрональную пластичность и синаптическую передачу, обладает анти-

оксидантными свойствами и снижает уровень кортизола, избыток которого ухуд-

шает когнитивные функции. Клиническая эффективность соевого фосфатидилсе-

рина в отношении когнитивных показателей подтверждена у лиц пожилого воз-

раста [189]. 

Суммарно это нейропротекция сразу по нескольким направлениям: струк-

тура и функция клеточных мембран, микроциркуляция и метаболизм головного 

мозга, нейротрансмиссия, оксидативный стресс. Подтверждали через динамику 

клинической симптоматики и результаты психологического тестирования. 

Полученные данные обосновывают эффективность и безопасность биоком-

плекса нейропротекторного действия при дисциркуляторной энцефалопатии 

I−II стадий: качество жизни в основной группе улучшилось статистически значимо 

по сравнению с контрольной по четырем из шести доменов Ноттингемского про-

филя здоровья и по суммарному баллу. 

Биокомплекс рекомендуется принимать по одной капсуле дважды в день, 

курс – месяц. Назначение – профилактика и лечение заболеваний нервной системы, 

компенсация недостатка физической активности, снижение уровня стресса и ниве-

лирование негативного влияния окружающей среды. 

Механизм действия представлен в таблице 25. В его основе иммуномодули-

рующие, антиоксидантные, гиполипидемические и мембранопротекторные свой-

ства компонентов; основанием послужили анализ неврологического статуса паци-

ентов, оценка качества их жизни и изучение состава биокомплекса. Фосфатидилсе-

рин влияет на нейротрансмиттеры и стимулирует регенерацию нейроцитов. Подав-

ление окислительного стресса вместе с улучшением кровоснабжения мозга замед-

ляет развитие ишемии. 
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Таблица 25 ‒ Механизм действия БАД в профилактике заболеваний, связанных с наруше-

нием нервной системы 

Направление воздействия Механизм действия 

Иммуномодулирующее Интенсификация синтеза гликопротеинов и транслокации имму-

ноглобулинов; стимуляция фагоцитарной активности макрофагов 

и миелопоэза (генерации нейтрофилов) для стабилизации иммун-

ного гомеостаза 

Антиоксидантное Ингибирование процессов липопероксидации; оптимизация мито-

хондриальной функции и сопряжение окислительного фосфори-

лирования для минимизации оксидативного стресса в нейронах 

Мембранопротекторное Репарация архитектоники плазматических мембран; каталитиче-

ское регулирование процессов посттрансляционной модификации 

белков (гликозилирования) в рамках долихолфосфатного цикла 

Метаболическая регуляция 

липидного профиля 

Модуляция вектора транспорта долихола из эндоплазматической 

сети в лизосомальный аппарат; опосредованная депрессия син-

теза эндогенного холестерина 

 

Лецитин и другие фосфолипиды улучшают работу головного мозга и сер-

дечно-сосудистой системы. Глицин выступает тормозным нейромедиатором цен-

тральной нервной системы, чем обусловлено его успокаивающее действие и поло-

жительное влияние на качество сна. 

Композиция действует на организм комплексно и стабилизирует централь-

ную и церебральную гемодинамику. Биокомплекс нейропротекторного действия 

для коррекции нарушений при заболеваниях нервной системы защищен патентом 

РФ № 2667647 (приложение Б). 

4.2 Оценка эффективности и функциональной направленности биокомплекса 

для профилактики и комплексного лечения заболеваний печени 

Острый алкогольный гепатит – диффузное воспалительное поражение пече-

ночной ткани, которое развивается из-за токсического действия этанола и его ме-

таболитов. В прогрессировании алкогольной болезни печени это узловой этап: за 



 95 

ним следуют фиброз и цирроз. Терапия решает несколько задач: подавление избы-

точного иммунного ответа, снижение оксидативного стресса, коррекцию метабо-

лических нарушений. Применяют глюкокортикостероиды, пентоксифиллин и гепа-

топротекторы. Коррекция гепатотоксических состояний средствами метаболиче-

ского действия описана в клинической практике [78] и на экспериментальных мо-

делях поражения печени [111]. Усилить стандартное лечение могут специализиро-

ванные пищевые продукты и биологически активные добавки. Одно из таких 

средств – биокомплекс на основе полипренолов [80; 130], разработанный для кор-

рекции нарушений функций печени и желчевыводящей системы. 

Клиническую эффективность и функциональную направленность биоком-

плекса оценивали в открытом сравнительном исследовании. В него вошли 60 паци-

ентов с острым алкогольным гепатитом, средний возраст (38,7 ± 9,3) года. Все по-

лучали стандартную комплексную терапию по действующим клиническим реко-

мендациям: противовоспалительные средства, пентоксифиллин, базовые гепато-

протекторы («Гептрал», «Гепа-Мерц», «Урсосан»). 

Пациентов рандомизировали на две группы: 

– основная группа (ОГ, n = 30): стандартная терапия плюс биокомплекс гепа-

топротекторного действия по схеме 1 капсула 2 раза в сутки, 30 дней; 

– группа контроля (n = 30) – только стандартная терапия. 

Диагноз ставили по совокупности данных. Анамнез: длительное употребле-

ние алкоголя, запойное употребление перед госпитализацией. Физикальное обсле-

дование: гепатомегалия, желтуха. Также использовались лабораторно-инструмен-

тальные методы. Динамику оценивали через месяц после начала лечения – по жа-

лобам и ключевым биохимическим маркерам печеночного повреждения и холе-

стаза. Данные обрабатывали параметрическими методами, различия считали зна-

чимыми при p < 0,05. Исследование отвечало этическим нормам Хельсинкской де-

кларации, правилам GCP и требованиям российского законодательства; все паци-

енты подписали информированное согласие. 

За 30 дней терапии основные клинические симптомы ослабли в обеих груп-

пах. В основной группе, где к стандартной схеме добавляли биокомплекс гепато-
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протекторного действия, улучшение по субъективным показателям было заметнее: 

общая слабость, интенсивность желтухи, расстройства сна. 

Наиболее заметное отличие наблюдаемых групп в биохимии крови. По дан-

ным таблицы 26, с биокомплексом в схеме лечения ниже оказались маркеры цито-

лиза (АлАТ, АсАТ), холестаза (общий билирубин, ГГТП) и общий холестерин. 

Таблица 26 ‒ Динамика лабораторных показателей у пациентов с острым алкогольным 

гепатитом после 30 дней лечения (M ± m) [80] 

Показатель 
До лечения 

(n = 60) 
Группа контроля 

(n = 30) 
Основная группа 

(n = 30) 

Общий билирубин, мкмоль/л 432,4 ± 24,5 56,3 ± 6,5* 49,6 ± 7,2* 

АлАТ, МЕ/л 154,3 ± 18,7 47,3 ± 8,2* 45,6 ± 5,2* 

АсАТ, МЕ/л 204 ± 15,7 63,4 ± 4,9* 48,9 ± 6,2* 

ГГТП, МЕ/л 608,8 ± 23,5 365,4 ± 31,2* 298,6 ± 25,4* 

Общий холестерин, ммоль/л 7,5 ± 0,5 5,8 ± 0,7* 5,4 ± 0,5* 

П р и м е ч а н и е  – * Различия достоверны по сравнению с исходными значениями до ле-

чения (p < 0,05). 

 

Такая динамика отвечает полифункциональному механизму действия био-

комплекса гепатопротекторного действия, основанному на связке трех компонен-

тов – полипренолы, силимарин и фосфолипиды. Гепатопротекторное действие по-

липренолов подтверждено в эксперименте на модели тетрахлорметанового пора-

жения печени [149; 215]. Механизм является комплексным и затрагивает ключевые 

звенья патогенеза алкогольного поражения печени (таблица 27). 

Таблица 27 ‒ Основные механизмы действия биокомплекса гепатопротекторного дей-

ствия и их эффекты 

Направление действия Ключевые механизмы и эффекты 

Антиоксидантный Связывание продуктов перекисного окисления липидов. Активация 

работы митохондрий. Укрепление структур клеточных оболочек 

Противовоспалительный Снижение активности фермента липоксигеназы. Стабилизация туч-

ных клеток. Уменьшение синтеза медиаторов воспаления (лейко-

триенов) 
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Продолжение таблицы 27 

Направление действия Ключевые механизмы и эффекты 

Иммуномодулирующий Стимуляция образования гликопротеинов. Поддержка иммунной 

функции клеток. Активация выработки нейтрофилов и повышение 

активности макрофагов 

Антигепатотоксический Снижение интенсивности метаболической трансформации токсич-

ных веществ. Влияние на барьерные свойства оболочек клеток и их 

митохондрий 

Антифибротический Подавление активности ключевого транскрипционного фактора 

NF-κB и ряда протеинкиназ. Торможение активации и уменьшение 

скорости размножения звездчатых клеток печени 

Регенерация ткани 

печени 

Активация фермента ДНК-зависимой РНК-полимеразы I. Усиление 

синтеза рибосомальной РНК. Стимуляция процессов образования 

функциональных рибосом 

 

Направления действия, перечисленные в таблице 27, распределены между 

компонентами. Перекисное окисление липидов в мембранах гепатоцитов и их ми-

тохондрий тормозят полипренолы и силимарин; силимарин, кроме того, активи-

рует РНК-полимеразу I, и в гепатоцитах усиливается синтез рибосомальной РНК 

и белка, необходимый для их восстановления. Противовоспалительный и антифиб-

ротический эффекты мы связываем с подавлением NF-κB и синтеза лейкотриенов 

и с торможением активации звездчатых клеток печени. Участием полипренолов 

в синтезе гликопротеинов объясняется иммуномодулирующее действие. С гиполи-

пидемическим действием комплекса согласуется снижение общего холестерина 

в основной группе до 5,4 ммоль/л (см. таблицу 26). 

Нежелательных явлений за весь период наблюдения не зарегистрировано, 

биокомплекс хорошо переносился пациентами. 

Результаты клинического исследования и свойства компонентов характери-

зуют функциональную направленность биокомплекса. Компоненты подобраны 

так, чтобы их механизмы дополняли друг друга и затрагивали разные звенья пато-

генеза заболеваний печени. При добавлении к стандартной терапии острого алко-

гольного гепатита субъективные симптомы ослабевали заметнее, и к концу курса 

средние значения общего билирубина, АлАТ, АсАТ, ГГТП и общего холестерина 

в основной группе были ниже, чем в контроле. Хорошая переносимость допускает 
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длительные курсы приема. Биокомплекс выпускают на предприятии, сертифици-

рованном по GMP, ISO 9001 и ISO 22000, и его характеристики воспроизводятся от 

серии к серии. 

Биокомплекс гепатопротекторного действия целесообразно включать в ком-

плексную терапию острого алкогольного гепатита как дополнительное средство. 

Полифункциональность его действия основана на синергизме полипренолов, сили-

марина и фосфолипидов. Указанный синергизм обеспечивает антиоксидантное, 

противовоспалительное, антифибротическое, иммуномодулирующее и регенера-

тивное действие в отношении печени. 

Рекомендуемая схема применения: 

– для лечения острого алкогольного гепатита и других острых и хронических 

заболеваний печени: по 1 капсуле 2 раза в день в течение 1–3 мес. в составе ком-

плексной терапии; 

– для профилактики повреждений печени при ожирении, приеме гепатоток-

сичных препаратов, воздействии алкоголя и других неблагоприятных факторов: 

профилактические курсы по 1 капсуле 2 раза в день продолжительностью 1–3 мес., 

2–3 раза в год. 

Биокомплекс гепатопротекторного действия – безопасное и обоснованное 

средство поддержки гепатобилиарной системы. Его можно включать в схемы про-

филактики и комплексного лечения алкогольного гепатита и других поражений 

печени. 
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Заключение 

1. Выявлено, что 52 % респондентов употребляют БАД; приоритетными фак-

торами выбора являются доказанная эффективность (35 %) и безопасность для здо-

ровья (30 %). С учетом распространенности когнитивных нарушений и заболева-

ний печени определены направления разработки СПП нейро- и гепатопротектор-

ного действия на основе растительных полиизопреноидов. 

2. Методами математического моделирования (ANOVA, критерий Краскела – 

Уоллиса, функция желательности) теоретически обоснованы и экспериментально 

подтверждены оптимальные рецептурные соотношения компонентов. Установлено, 

что для композиций полипренолов с фосфатидилсерином и глицином (нейроком-

плекс) и с силимарином и лецитином (гепатопродукт) наибольшие значения обоб-

щенного показателя желательности D обеспечивают соответственно рецептура B 

и оптимальная область значений доли лецитина, концентрации аэросила и темпера-

туры гомогенизации; на ее основе для выпуска приняты лецитин 22,3–33,3 %, аэро-

сил 2,4 % и температура 42–48 °C. Выбранные составы позволяют реализовать ме-

ханизм нутритивной поддержки долихолфосфатного цикла и регенерации клеточ-

ных мембран. 

3. Разработаны инновационные технологии инкапсулированных СПП, осно-

ванные на прецизионном соблюдении порядка внесения компонентов и темпера-

турных режимов: не выше 85 °C на рубашке реактора при температуре желатино-

вой массы 60–65 °C. Для БАД «Олеопрен Нейро Плюс» обоснованы режимы гомо-

генизации (15 мин при 1500 об/мин, 20 мин при 2000 об/мин), первичной сушки 

(6−8 ч) и досушивания (36–72 ч), обеспечивающие агрегативную устойчивость си-

стемы «полипренолы – фосфолипиды – липидная основа». Для БАД «Олеопрен 

Гепа Плюс» обоснованы параметры высокоскоростной гомогенизации (не более 

5 мин при температуре суспензии не выше 40 °C; липидную основу до внесения 

термолабильных компонентов гомогенизируют при 42–48 °C) и сушки воздухом 

при 28–30 °C до остаточной влажности оболочки 8–10 %. Совокупность режимов 
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предотвращает термическую и окислительную деструкцию термолабильных поли-

изопреноидов. 

4. Сформирован комплекс регламентируемых показателей качества и без-

опасности в соответствии с требованиями ТР ТС 021/2011 и 022/2011. Установлены 

идентификационные критерии содержания действующих веществ в одной капсуле. 

Для БАД «Олеопрен Нейро Плюс», мг: полипренолы – не менее 5,0; витамин Е – 

2,6–4,9; ацетононерастворимые вещества (фосфатидилсерин и фосфатидная кис-

лота) – не менее 14,5. Для БАД «Олеопрен Гепа Плюс», мг: полипренолы – не менее 

5,0; витамин Е – 5,25–9,75; фосфолипиды – не менее 100; флаволигнаны в пере-

счете на силибинин – не менее 15. В ходе мониторинга в процессе хранения (27 мес. 

для БАД «Олеопрен Нейро Плюс» и 39 мес. для БАД «Олеопрен Гепа Плюс») под-

тверждена стабильность нутриентного профиля и микробиологическая чистота 

продуктов. С учетом нормативного коэффициента резерва установлены гарантиро-

ванные сроки хранения: 2 года для БАД «Олеопрен Нейро Плюс» и 3 года для БАД 

«Олеопрен Гепа Плюс», в обоих случаях с «запасом прочности» 3 мес. 

5. Результаты клинических исследований подтвердили функциональные 

свойства и эффективность разработанных СПП: 

– нейропротекторное действие: у пациентов с дисциркуляторной энцефало-

патией отмечено улучшение когнитивных функций (сокращение времени переклю-

чения внимания сократилось в 1,5 раза) и качества жизни, суммарный балл по Нот-

тингемскому профилю (снижение суммарного балла с 401,8 до 224,4); 

– гепатопротекторное действие: при остром алкогольном гепатите включе-

ние БАД в комплексную терапию сопровождалось снижением активности АлАТ 

в 3,4 раза (в контроле – в 3,3 раза), АсАТ в 4,2 раза (в контроле – в 3,2 раза) и ГГТП 

в 2,0 раза (в контроле – в 1,7 раза); к концу курса средние значения общего били-

рубина, АлАТ, АсАТ, ГГТП и общего холестерина в основной группе были ниже, 

чем в контроле. 

Терапевтический эффект реализуется за счет комплексного мембранопротек-

торного, антиоксидантного и регенераторного влияния на клетки-мишени. Рас-

смотрены механизмы такого действия. 
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Приложение А 

(справочное) 

Анкета-опросник 

Уважаемый участник опроса! 

 

Просим Вас принять участие в маркетинговом исследовании, направленном 

на изучение потребительских предпочтений и отношения жителей Челябинска и 

Екатеринбурга к специализированным продуктам в форме биологически активных 

добавок (БАД). Опрос анонимный, все данные будут использованы только в обоб-

щенном виде. Заполняя анкету, Вы даете согласие на использование Ваших ответов 

в научных целях. 

 

Общие сведения (для всех участников) 

 

1. Укажите Ваш возраст: 

□ 18–⁠25 лет 

□ 26–⁠40 лет 

□ 41–⁠55 лет 

□ 56 лет и старше 

2. Ваш пол: 

□ мужской 

□ женский 

3. Укажите средний месячный доход на одного члена Вашей семьи: 

□ Менее 30 000 рублей 

□ 30 000–⁠70 000 рублей 

□ 70 000–⁠120 000 рублей 

□ Свыше 120 000 рублей 

4. Ваша сфера деятельности: 

□ товаровед, эксперт 
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□ врач, диетолог 

□ медицинский работник 

□ лингвист 

□ студент товароведной или медицинской специальности 

□ другое (укажите): ______________________ 

5. Употребляете ли Вы специализированные продукты в форме БАД? 

□ да, употребляю (перейдите к вопросу 7) 

□ нет, никогда не употреблял(а) 

6. Для ответивших «Нет»: что является основной причиной отказа от упо-

требления БАД? (Можно отметить не более двух причин) 

□ скептическое отношение к эффективности 

□ опасения относительно безопасности 

□ недостаток достоверной информации о продуктах 

□ другое (укажите): ______________________ 

 

Благодарим Вас за участие! 

Следующие вопросы адресованы только тем, кто употребляет БАД. 

 

7. Как часто Вы принимаете БАД? 

□ ежедневно, на регулярной основе (курсами) 

□ один-два раза в неделю 

□ один-два раза в месяц 

□ несколько раз в год, эпизодически 

8. С какими основными целями Вы употребляете БАД? (Можно отметить не-

сколько вариантов) 

□ поддержка иммунитета 

□ восполнение энергии, борьба с усталостью 

□ поддержка когнитивных функций (память, внимание) 

□ профилактика заболеваний 

□ другое (укажите): ______________________ 
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9. Где Вы чаще всего приобретаете БАД? 

□ в аптеке 

□ на маркетплейсах (Ozon, Wildberries и др.) 

□ в супермаркете 

□ в специализированном магазине 

10. Какой фактор является для Вас главным при выборе БАД? (Один вариант) 

□ эффективность 

□ безопасность для здоровья 

□ цена 

□ советы и рекомендации врачей 

□ известность бренда 

□ другое, в том числе реклама в СМИ (укажите): ______________________ 

11. Брендам какого производителя Вы доверяете в большей степени? 

□ отечественным 

□ зарубежным 

12. Какие торговые марки БАД Вы покупали за последний год? (Можно от-

метить несколько вариантов или вписать свой) 

□ Эвалар 

□ Solgar 

□ Now Foods 

□ Другое (укажите): ______________________ 

13. Какую форму выпуска БАД Вы предпочитаете? 

□ капсулы 

□ таблетки 

□ порошок 

□ напиток 

□ спрей 

14. Готовы ли Вы платить больше за БАД с натуральным составом? 

□ да 

□ нет 
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15. Какая стоимость одной упаковки БАД (месячный курс) является для Вас 

приемлемой? 

□ до 500 рублей 

□ 500–⁠1 000 рублей 

□ 1 000–⁠2 000 рублей 

□ 2 000–⁠3 000 рублей 

□ 3 000–⁠4 000 рублей 

□ Выше 4 000 рублей 

16. Оцените свое здоровье: имеются ли у Вас хронические заболевания? (От-

метьте основное) 

□ хронических заболеваний нет 

□ заболевания сердечно-сосудистой системы 

□ заболевания органов пищеварения 

□ заболевания нервной системы 

□ заболевания опорно-двигательной системы 

□ заболевания органов дыхания 

□ заболевания мочевой системы 

□ заболевания других органов 

17. Как Вы оцениваете роль БАД в профилактике заболеваний и поддержании 

здоровья? 

□ считаю БАД важным и эффективным инструментом профилактики 

□ считаю, что в некоторых случаях БАД могут быть полезны 

□ считаю БАД малоэффективными, но допускаю их применение 

□ считаю БАД бесполезными для профилактики 

 

Благодарим за Ваши искренние ответы и уделенное время! 
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Приложение Б 

(справочное) 

Объекты интеллектуальной собственности 
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Приложение В 

(справочное) 

Разработанная нормативно-техническая документация 
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Приложение Г 

(справочное) 

Акт совместных исследований 
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Приложение Д 

(справочное) 

Документы о внедрении результатов исследования 

 


	Оглавление
	Введение
	1 Аналитический обзор литературы
	1.1 Полипренолы: характеристика, химическая структура, функциональные свойства
	1.2 Технологический потенциал производства полипренолов
	1.3 Использование полипренолов при производстве специализированных продуктов, в том числе биологически активных добавок
	1.4 Анализ российского рынка биологически активных добавок
	Заключение по главе 1

	2 Организация эксперимента, объекты и методы исследования
	2.1 Общая схема работы
	2.2 Объекты и методы исследования

	3 Разработка рецептур и технологии производства биокомплексов на основе полипренолов с использованием математических инструментов
	3.1 Исследование потребительских предпочтений и рыночного потенциала специализированных биокомплексов
	3.2 Подбор и обоснование рационального компонентного состава биокомплекса для коррекции обменных нарушений нервной системы
	3.3 Технология производства и определение регламентируемых показателей качества биокомплекса для коррекции обменных нарушений нервной системы
	3.4 Подбор и обоснование рационального компонентного состава биокомплекса для профилактики и лечения заболеваний печени
	3.5 Технология производства и определение регламентируемых показателей качества биокомплекса для профилактики и лечения заболеваний печени

	4 Практическая реализация результатов исследования, подтвержденная оценкой эффективности и функциональной направленности разработанных биокомплексов на основе полипренолов
	4.1 Оценка эффективности и функциональной направленности БАД для профилактики заболеваний, связанных с нарушением нервной системы
	4.2 Оценка эффективности и функциональной направленности биокомплекса для профилактики и комплексного лечения заболеваний печени

	Заключение
	Список литературы
	Приложение А (справочное) Анкета-опросник
	Приложение Б (справочное) Объекты интеллектуальной собственности
	Приложение В (справочное) Разработанная нормативно-техническая документация
	Приложение Г (справочное) Акт совместных исследований
	Приложение Д (справочное) Документы о внедрении результатов исследования

