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Анотація. Ксилометазолін та оксиметазолін є двома широко використовуваними назальними деконгестантами, які
забезпечують тимчасове полегшення закладеності носа внаслідок застуди, алергії й синуситу. Механізм дії обох препа-
ратів полягає в звуженні кровоносних судин в носових ходах, зменшуючи набряк, ринорею та закладеність. Метою дослід-
ження було проаналізувати літературні дані та оцінити доклінічну безпечність ксилометазоліну та оксиметазоліну. З баз
даних Scopus, Web of science, PubMed, ScienceDirect було обрано й розглянуто 32 наукових джерела. У ході опрацювання
результатів пошуку обирали або найновіші публікації (за останні 10 років), або останні публікації з цієї проблематики
(незалежно від давності). Проведений нами аналіз даних наукової літератури дозволяє стверджувати, що ні ксиломета-
золін, ні оксиметазолін не демонструють у тварин ніяких ефектів, які мали б можливе токсикологічне значення для
пацієнтів. Оскільки дози, що використовувалися в експериментальних дослідженнях на тваринах були досить високими та
вводилися протягом тривалого періоду часу для визначення можливих несприятливих явищ, можна зробити висновок, що
доклінічних причин вважати ці препарати небезпечними для застосування у людини при рекомендованих дозах і показах
немає.
Ключові слова: топічні деконгестанти; ксилометазолін; оксиметазолін; безпечність; доклінічні дослідження; огляд.

Вступ
Ксилометазолін та оксиметазолін є двома широко

використовуваними назальними деконгестантами, які
забезпечують тимчасове полегшення закладеності носа
внаслідок застуди, алергії й синуситу [14]. Механізм дії
обох препаратів полягає в звуженні кровоносних судин
в носових ходах, зменшуючи набряк, ринорею та закла-
деність. Хоча вони мають певну схожість, між цими дво-
ма лікарськими засобами також є деякі ключові
відмінності.

Ксилометазолін та оксиметазолін є похідними іміда-
золіну, які діють як альфа-адренергічні агоністи [14].
Вони стимулюють альфа-адренергічні рецептори в кро-
воносних судинах слизової оболонки носа, викликаючи
звуження судин. Це звужує набряклі носові ходи та по-
легшує дихання [6, 18, 19, 22, 30].

Хоча механізм їхньої дії по суті однаковий, ксиломе-
тазолін є більш селективним щодо альфа-2 рецепторів,
тоді як оксиметазолін є менш селективним і також сти-
мулює альфа-1 рецептори [14]. Деякі дослідження де-
монструють,  що оксиметазолін є більш потужним,  має
більш тривалу дію порівняно з ксилометазоліном [11].

Ксилометазолін починає діяти трохи швидше, декон-
гестантний ефект починається через 5-10 хвилин після
застосування [16, 26]. Початок дії оксиметазоліну на-
стає через 10 хвилин [3, 8, 27, 29].

Водночас оксиметазолін має більшу тривалість дії,
забезпечуючи полегшення до 10-12 годин, порівняно з
6-8 годинами для ксилометазоліну [3, 8, 16, 26, 27, 29].
Це дозволяє досягти меншої частоти прийому оксиме-
тазоліну.

Проте крім клінічної ефективності вкрай важливим

моментом є і безпечність цих препаратів.
Мета дослідження - на основі аналізу літературних

даних оцінити доклінічну безпечність ксилометазоліну
та оксиметазоліну.

Матеріали та методи
Ретроспективний аналіз літературних даних було

проведено на основі даних із баз Scopus, Web of science,
PubMed, ScienceDirect. Під час пошуку інформації з дос-
ліджуваної проблеми було застосовано різні комбінації
ключових слів: "topical decongestants", "xylometazoline",
"oxymetazoline", "safety", "toxicology", "single dose toxicity",
"toxicity of multiple doses", "mutagenicity", "carcinogenicity",
"reproductive toxicity", "toxicity during lactation", "local
tolerability". У ході опрацювання результатів пошуку оби-
рали або найновіші публікації (за останні 10 років), або
останні публікації з цієї проблематики (незалежно від
давності). Вивчивши дані анотацій статей та ознайомив-
шись з їх повнотекстовими версіями, було відібрано 32
наукових джерела, що відповідали умовам запиту. Ниж-
че наведено огляд та детальний аналіз наукових публі-
кацій з досліджуваної проблеми.

Результати. Обговорення
Дослідження токсичності при однократному вве-

денні
Результати досліджень гострої токсичності ксиломе-

тазоліну [25] та оксиметазоліну [4] наведені в таблиці 1.
Дослідження токсичності при багаторазовому

введенні
Після 28-ми денного інтраназального застосування
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ксилометазоліну у собак в дозі 0,082 мг/кг на добу, єди-
ним клінічним ефектом, що спостерігався, була запаль-
на інфільтрація слизової носа [21]. Схожий результат
було продемонстровано в дослідженні на свинях. Так,
при інтраназальному введенні ксилометазоліну (0,1%)
двічі в день протягом 4 тижнів було виявлено гістологічні
ознаки запалення (7-й день дослідження), фіброзу (28-
й день дослідження) та епітеліальної метаплазії (5-й
день дослідження) [28].

Результатом 6-ти тижневого дослідження токсичності
при внутрішньом'язовому введенні щурам ксиломета-
золіну в дозі 1080 мг/кг були: гіперплазія кори наднир-
ників, пігментація і наявність ядерних еритроцитів у крові.
Водночас результатом 26-ти тижневого дослідження
токсичності при внутрішньом'язовому введенні щурам
ксилометазоліну в дозі 2340 мг/кг були: гіперплазія кори
наднирників, втрата маси тіла та смерть [5].

У дослідженні, проведеному на щурах, оксимета-
золін або плацебо (сольовий розчин) вводили протя-
гом 4 тижнів, по 2 краплі в кожний носовий хід 3 рази на
добу. Після завершення експерименту зразки з ниж-
ньої щелепи, привушної залози та хвоста щурів були на-
правлені на патоморфологічне дослідження. У групі
оксиметазоліну достовірно частіше спостерігалися
ішемічні зміни, застійні явища в судинах, накопичення
поліморфноядерних лейкоцитів, некроз та виразкуван-
ня. Порівняно з контрольною групою не спостерігали
значного збільшення осередкового запалення, артері-
ального тромбозу та агрегації лімфоцитів [7].

Дослідження мутагенності
При проведенні стандартних генетичних тестів in vitro

(тест Еймса, аналіз хромосомних аберацій у лімфоци-
тах людини) та in vivo (мікроядерний тест) було проде-
монстровано, що як ксилометазолін [13], так і оксиме-
тазолін [2] не мають мутагенної дії.

Дослідження канцерогенності
У базах EPA, IARC, NTP, OSHA та ACGIH на сьогодні

відсутні будь-які дані щодо канцерогенних властивос-
тей як ксилометазоліну, так і оксиметазоліну. Крім того,
введення оксиметазоліну не було пов'язано зі збільшен-
ням числа неопластичних або проліферативних змін у
трансгенних мишей при використанні пероральних доз
0,5, 1,0 або 2,5 мг/кг/день протягом 6 місяців [2].

Репродуктивна токсичність та токсичний вплив

на розвиток потомства
Нами не було знайдено доклінічних досліджень щодо

вивчення репродуктивної токсичності та порушень фер-
тильності. Однак у дослідженні, у ході якого вивчали
вплив ксилометазоліну, який застосовувався в першо-
му триместрі вагітності 254 жінками, було встановлено,
що не існує причинно-наслідкового зв'язку між застосу-
ванням ксилометазоліну та виникненням вроджених вад
розвитку у дітей [17]. Оскільки системна експозиція кси-
лометазоліну дуже низька [31, 32], можна з впевнені-
стю стверджувати, що імовірність впливу на фер-
тильність дуже низька.

Вплив оксиметазоліну на фертильність та ранній
ембріональний розвиток оцінювали у щурів після перо-
рального введення 0,05, 0,1 або 0,2 мг/кг/день препа-
рату до, під час спарювання та в ранній ембріональний
період. Зниження кількості жовтих тіл та збільшення
кількості випадків переривання вагітності після імплан-
тації мало місце при застосуванні дози 0,2 мг/кг/день.
Однак така доза не впливала на фертильність або па-
раметри парування [2, 12].

Вплив оксиметазоліну на ембріофетальний розви-
ток оцінювали у щурів та кролів після перорального вве-
дення протягом періоду органоґенезу. Оксиметазолін
не викликав несприятливих ефектів у плода при перо-
ральному введенні у дозах до 0,2 мг/кг/день у щурів та
до 1 мг/кг/добу у кролів у період органоґенезу. Материнсь-
ка токсичність, а саме зниження маси тіла, спостеріга-
лася при дозі 1 мг/кг/день у вагітних кролів і була пов'я-
зана з відстроченою скелетною осифікацією [2, 12].

У дослідженнях перинатального та постнатального
розвитку оксиметазолін вводили перорально вагітним
щурам 1 раз на добу з 6-ї доби вагітності до 20-ї доби
лактації з інтервалом через день. Материнська ток-
сичність спостерігалася при дозі 0,2 мг/кг/день і була
пов'язана зі збільшенням смертності та зменшенням
ваги щурів. Затримка статевого дозрівання була відзна-
чена при дозуванні 0,1 та 0,2 мг/кг/день. Також оксиме-
тазолін не чинив негативного впливу на розвиток плода
в дозі 0,05 мг/кг/день [2, 12].

Згідно з рекомендаціями R.  K.  Miller  et  al.  (2011)  у
випадку необхідності призначення деконгестантів під
час вагітності варто надавати перевагу оксиметазоліну
та ксилометазоліну, оскільки результати їх застосуван-
ня вагітними, навіть при перевищенні тривалості курсу
лікування, не призводили до будь-яких негативних
ефектів з боку плода [24].

Дослідження токсичності в період лактації
У базі даних про безпеку ліків в період лактації

LactMed відсутні будь-які доклінічні, а також клінічні дані
про виникнення негативних ефектів  у дитини при засто-
суванні місцевих деконгестантів. Враховуючи фармако-
кінетичні дані ксилометазоліну та оксиметазоліну [10,
15, 23, 31, 32], експерти вважають, що, як і при вагіт-
ності, виникнення токсичних ефектів під час лактації при
клінічному застосуванні цих препаратів практично вик-

Вид
тварин Шлях введення

Напівлетальна доза (LD50), мг/кг

Ксилометазолін Оксиметазолін

Миші

Внутрішньовенний 12,5 48

Пероральний 75 4,7

Підшкірний 53 34

Щурі

Інтраперитонеальний 43 -

Пероральний 230 0,68

Підшкірний 90 1,63

Таблиця 1. Результати досліджень гострої токсичності кси-
лометазоліну [25] та оксиметазоліну [4].
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Порівняльний огляд доклінічної безпечності топічних деконгестантів ксилометазоліну та оксиметазоліну



лючено, і як наслідок обидва препарати запропоновані
як перша лінія фармакотерапії [9, 24].

Дослідження місцевої переносимості
Місцеву переносимість (вплив на слизову носа) кси-

лометазоліну вивчали в експериментальному дослід-
женні на кролях [1]. Ксилометазолін вводили по 2 впор-
скування в дозі 0,5 мг/мл 2 рази на добу. Через два тижні
були отримані такі гістологічні зміни: підвищена запаль-
на інфільтрація в клітинах, набряк, застій, дегенерація
епітелію та нервових закінчень. Ці мікроскопічні зміни
об'єктивно проявлялися місцево-подразнювальним
ефектом.

Місцеву переносимість 0,05% оксиметазоліну вив-
чали на щурах протягом 9 днів [20]. При фарбуванні пре-
паратів слизової носа піддослідних тварин гематоксил-
іном та еозином спостерігали втрату війок війчастого
епітелію та зменшення кількості бокаловидних клітин.

Інші дослідження токсичності
При аналізі літературних джерел нами не було знай-

дено жодних доклінічних досліджень щодо вивчення
імунотоксичності, ендокринотоксичності та антигенної
активності ксилометазоліну та оксиметазоліну.

Проведений нами аналіз даних наукової літератури

дозволяє стверджувати, що ні ксилометазолін, ні окси-
метазолін не демонструють у тварин ніяких ефектів, які
мали б можливе токсикологічне значення для пацієнтів.
Оскільки дози, що використовувалися в експеримен-
тальних дослідженнях на тваринах, були досить висо-
кими та вводилися протягом тривалого періоду часу для
визначення можливих несприятливих явищ, можна зро-
бити висновок, що доклінічних причин вважати ці пре-
парати небезпечними для застосування у людини при
рекомендованих дозах і показах немає.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Дані літератури свідчать, що як ксилометазолін,
так і оксиметазолін в доклінічних дослідженнях демон-
струють низьку токсичність при однократному та бага-
торазовому введенні, низьку репродуктивну токсичність
та відсутність мутагенного та канцерогенного ефектів.

На нашу думку, враховуючи низьку токсичність топіч-
них деконгестантів, така група препаратів є перспектив-
ною в розробці комбінованих лікарських засобів на їх
основі.
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COMPARATIVE REVIEW OF THE PRECLINICAL SAFETY OF TOPICAL DECONGESTANTS XYLOMETAZOLINE AND
OXYMETAZOLINE
Hrytsun Y. P., Grebeniuk D. I., Nikulchenko O. V., Ivanitsa A. O.
Annotation. Xylometazoline and oxymetazoline are two commonly used nasal decongestants that provide temporary relief from nasal
congestion caused by colds, allergies, and sinusitis. The mechanism of action of both drugs consists in the narrowing of blood
vessels in the nasal passages, reducing oedema, rhinorrhoea and congestion. The aim of the study was to analyse literature data and
assess the preclinical safety of xylometazoline and oxymetazoline. 32 scientific sources were selected and reviewed from the Scopus,
Web of science, PubMed, and ScienceDirect databases. In the process of processing the search results, either the most recent
publications (for the last 10 years) or the latest publications on this issue (regardless of the age) were selected. Our analysis of
scientific literature data allows us to state that neither xylometazoline nor oxymetazoline show any effects in animals that would have
possible toxicological significance for patients. Since the doses used in experimental studies on animals were quite high and
administered over a long period of time to determine possible adverse events, it can be concluded that there are no preclinical reasons
to consider these drugs dangerous for human use at the recommended doses and indications.
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