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Transdermal drug delivery is a method of drugs introduction 
through the skin directly into the systemic bloodstream. Trans-
dermal drug delivery compared to oral or parenteral introduction 
has a number of advantages: it provides a slow and controlled 
entry of the drug into the organism for a long time, bypasses the 
gastrointestinal tract and liver, which reduces drug destruction 
and side effects, and is convenient to use (for example, transder-
mal patches or patches with microneedles). Synthetic and natural 
polymers (in particular, polysaccharides of microbial origin) are 
used to production transdermal systems. 

Current literature data on using microbial polysaccharides in 
various transdermal drug delivery systems, as well as biotechno-
logical aspects of obtaining these biopolymers is summarized in 
the article. The use of natural polysaccharides compared to syn-
thetic polymers is more appropriate due to their non-toxicity, 
biocompatibility, mechanical stability, swelling ability, biode-
gradability, and hydrophilicity. Microbial polysaccharides have 
a number of advantages over polysaccharides of plant and ani-
mal origin. Thus, they can be obtained in the required volumes 
regardless of the season and climatic conditions. The economic 
feasibility of using polysaccharides of microbial origin is due to 
their extracellular nature and high synthesis productivity on che-
ap substrates. For production of transdermal drug delivery sy-
stems, microbial polysaccharides such as pullulan, alginate, hya-
luronic acid dextran, xanthan, as well as the polysaccharide of 
animal origin chitosan are used. Using natural polysaccharides, 
transdermal delivery systems for such drugs as insulin, nonste-
roidal anti-inflammatory drugs, antibiotics, antitumor drugs, and 
immunosuppressants have been developed. 
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ПОЛІСАХАРИДИ ДЛЯ ТРАНСДЕРМАЛЬНОЇ ДОСТАВКИ 
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Трансдермальне введення лікарських засобів — це метод введення ліків через 
шкіру безпосередньо в системний кровотік. Трансдермальна доставка ліків 
порівняно з пероральним чи парентеральним способом введення має ряд переваг: 
забезпечує повільне та контрольоване надходження препарату в організм протя-
гом тривалого часу, оминає шлунково-кишковий тракт і печінку, що зменшує 
руйнування ліків та побічні ефекти, зручна в застосуванні (наприклад, трансдер-
мальні пластирі чи пластирі з мікроголками). Для створення трансдермальних 
систем застосовують синтетичні та природні полімери (зокрема полісахариди 
мікробного походження).  

У статті узагальнено сучасні дані літератури щодо використання мікробних 
полісахаридів у різноманітних системах трансдермальної доставки лікарських 
засобів, а також біотехнологічних аспектів одержання цих біополімерів. Вико-
ристання природних полісахаридів порівняно із синтетичними полімерами є до-
цільнішим завдяки нетоксичності, біосумісності, механічній стійкості, здатно-
сті до набухання, біодеградабельності, гідрофільності. Мікробні полісахариди 
мають ряд переваг перед полісахаридами рослинного і тваринного походження. 
Так, їх можна отримувати в потрібних об’ємах незалежно від пори року і клі-
матичних умов. Економічна доцільність використання полісахаридів мікробного 
походження зумовлена їх позаклітинною природою і високою продуктивністю 
синтезу на дешевих субстратах. Для виготовлення трансдермальних систем до-
ставки лікарських засобів використовуються такі мікробні полісахариди, як пу-
лулан, альгінат, гіалуронова кислота декстран, ксантан, а також полісахарид 
тваринного походження хітозан. З використанням природних полісахаридів роз-
роблено системи трансдермальної доставки таких лікарських засобів, як інсулін, 
нестероїдні протизапальні препарати, антибіотики, протипухлинні препарати, 
імуносупресанти. 

Ключові слова: трандермальні пластирі, мікроголки, пулулан, альгінат, гіалу-
ронова кислота декстран, ксантан. 

Постановка проблеми. Трансдермальне введення залишається активною га-
луззю досліджень і розробок як альтернативний шлях доставки ліків тривалої дії. 
Воно дозволяє уникнути основних недоліків традиційного перорального (шлун-
ково-кишкові побічні ефекти, низька біодоступність ліків і необхідність багатора-
зового дозування) або парентерального шляхів (інвазивність, біль, психологічний 
стрес і біологічно небезпечні відходи, що утворюються від голок), запобігаючи 
таким чином більшості ускладнень та сприяючи кращому терапевтичному ефекту 
(Karve та ін., 2024). 
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Сам процес доставки ліків через шкіру не є простим через її зовнішній (рого-
вий) шар, який пропускає лише ліпофільні та низькомолекулярні речовини, тому 
використовують підсилювачі проникнення (сульфоксиди, спирти та алканоли, 
гліколі, поверхнево-активні речовини, терпени) (Alkilani та ін., 2024; Ramadon та 
ін., 2022).  

Усі способи трансдермальної доставки ліків можна поділити на три покоління 
(Al-Japairai та ін., 2020; Sivadasan, & Madkhali, 2024): 

- трансдермальні пластирі; 
- техніка, що підвищує проникність шкіри: іонофорез, хімічні підсилювачі, не-

кавітаційний ультразвук; 
- нові хімічні підсилювачі, електропорація, кавітаційний ультразвук, термічна 

абляція, мікродермабразія, використання мікроголок. 
Трансдермальні пластирі являють собою адгезивну резервуарну систему, в 

яку завантажені ліки, що концентровано вивільнюються через неушкоджену шкі-
ру (волосяні фолікули, потові та сальні залози) в організм людини/тварини шля-
хом дифузії (Singh та ін., 2025). Складається пластир з матриці, що слугує резер-
вуаром для лікарського засобу, самого лікарського засобу, підкладок, підсилюва-
чів проникнення, чутливих до тиску адгезивів, пластифікаторів та інших допоміж-
них речовин.  

Нині найперспективнішим методом трансдермальної доставки ліків є мікро-
голки. Це голки, розмір яких вимірюється в мікронах (діаметр кілька сотень мі-
крон), завдяки чому вони здатні формувати мікроканали в роговому шарі шкіри 
та доставляти ліки безболісно, оскільки не дістають до нервових закінчень (Serra-
no-Castañeda та ін., 2018). Зазвичай, їх з’єднують з пластирем для зручності, ство-
рюючи трансдермальні пластирі на основі мікроголок. Це є чудовою альтерна-
тивою ін’єкціям не тільки у сфері лікування (вакцинація, цукровий діабет, ожи-
ріння тощо), а й досліджень (безболісний забір біологічного матеріалу). 

Огляд останніх досліджень і публікацій. Незалежно від типу пластирів 
(одно- чи багатошаровий, резервуарний, матричний, матрично-дисперсійний) од-
ним з їх складників є синтетичні чи природні полімери, у тому числі й полісаха-
риди (Singh та ін., 2025).   

Існує три типи мікроголок (Al-Japairai та ін., 2020): тверді мікроголки, що вико-
ристовуються для попередньої обробки шкіри, або тверді мікроголки, вкриті лі-
карським засобом; порожнисті полімерні мікроголки для доставки рідини в шкіру; 
пористі мікроголки, просочені молекулярними частинками (що розчиняються або 
утворюють гідрогель).  

Мікроголки повинні відповідати таким вимогам:  здатність проходити шкірний 
бар’єр без їх руйнування та згинання; висока ефективність доставки ліків; геоме-
трична форма голок повинна враховувати ухилення від нервових закінчень; мате-
ріал для виготовлення голок має бути біосумісним і біорозкладним, на випадок 
якщо голка зламається і залишиться в організмі. 

Тому серед матеріалів для виготовлення мікроголок (кремній, кераміка, метал, 
полімер, скло) перспективним є використання біорозкладних полімерів (поліглі-
колева кислота, полілактид-гліколід, полі-L-молочна кислота) або ж природних 
полісахаридів (Fonseca та ін., 2019; Vora та ін., 2023). 
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Майбутнє за мікроголками на основі полісахаридів, оскільки вони мають хо-
рошу біосумісність з людським організмом через хімічну схожість з компонен-
тами позаклітинного матриксу, не накопичуються в тканинах, а метаболізуються 
або виводяться через нирки. Висока здатність до набухання позитивно впливає на 
вивільнення ліків (Fonseca та ін., 2020; Li та ін., 2022; Liu та ін., 2025). 

Мета дослідження: узагальнення сучасних літературних даних щодо викори-
стання природних полісахаридів, зокрема екзополісахаридів (ЕПС) мікробного 
походження в різноманітних системах трансдермальної доставки лікарських засо-
бів, а також біотехнологічних аспектів одержання мікробних ЕПС. 

Матеріали і методи. Матеріалами дослідження стали наукові публікації зару-
біжних учених у провідних періодичних і спеціалізованих світових виданнях, що 
стосуються шляхів використання полісахаридів у трансдермальній доставці ліків 
і сучасних біотехнологій мікробних полісахаридів.  

Викладення основних результатів дослідження. Шляхи використання по-
лісахаридів у трансдермальній доставці ліків. У літературі є інформація про за-
стосування природних полісахаридів для виготовлення пластирів з мікроголками 
(Zhang та ін., 2018; Fonseca та ін., 2020; Castilla-Casadiego та ін., 2021; Tian та ін., 
2022), трансдермальних пластирів (Gholami та ін., 2021), носіїв для ультразвуку, 
іонофорезу, електропорації (Curcio та ін., 2017; Abnoos та ін., 2018; Su та ін., 2020; 
Nornberg та ін., 2022; Yuan та ін., 2022).  

Найчастіше для виготовлення трансдермальних систем доставки лікарських 
засобів використовуються такі екзополісахариди мікробного походження, як пу-
лулан (Fonseca та ін., 2020; Su та ін., 2020; Vora та ін., 2020; Tian та ін., 2022), аль-
гінат (Zhang та ін., 2018; Arshad та ін., 2020), гіалуронова кислота (Chatterjee та ін., 
2020; Yuan та ін., 2022), декстран (Curcio та ін., 2017), ксантан (Wang та ін., 2016; 
Jadav та ін., 2023), а також полісахарид тваринного походження хітозан (Abdel-
Hafez та ін., 2018; Abnoos та ін., 2018; Castilla-Casadiego та ін., 2021; Radwan-Prag-
łowska та ін., 2021).  

Узагальнену інформацію про способи приготування композицій на основі по-
лісахаридів для  трансдермальної доставки ліків наведено в табл. 1. 

Таблиця 1. Використання полісахаридів для трансдермальної доставки лікарських 
засобів 

Лікарський 
засіб 

Полісахарид 
Приготування композиції з 

полісахаридом 
Література 

Пластирі з мікроголками 

Вакцина від 
грипу 

Пулулан 
(молекулярна 
маса 200–300 

кДа) 

Композиція для приготування матриці 
мікроголок містить  пулулан та трегалозу 
у співвідношенні 1:1 (концентрація вугле-
водів 15%) у натрій-фосфатному буфері 
(pH 7,4), в яку додають інактивований ві-
рус  

Tian та ін., 
2022 

Інсулін Пулулан 
(молекулярна 
маса 272 кДа) 

Інсулін розчиняють в 0,01 М водному 
розчині HCl і вводять у 24% розчин пу-
лулану 

Fonseca та ін., 
2020 
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Продовження таблиці 1 

Інсулін Пулулан 
(молекулярна 
маса 200 кДа) 

Інсулін розчиняють в 0,01 М розчині HCl 
і вводять у 25% розчин пулулану. Високо-
молекулярний модельний білок SA-FITC 
також розчиняють у 25% водному розчи-
ні пулулану. Композиція для приготуван-
ня мікроголок складається  з розчинів ін-
суліну і білка у пулулані  

Vora та ін., 2020 

Вакцина БЦЖ 
(Bacillus Cal-
mette-Guérin) 

Альгінат натрію Композиція містить три розчини: І — 
водний 10% розчин альгінату натрію, 
ІІ — розчин метиленового синього 
(1 мг/мл), ІІІ — розчин альгінату натрію і 
трегалози 

Arshad та ін., 
2020 

Інсулін Альгінат натрію Композиція містить зшитий катіонами 
кальцію альгінат і мальтозу. Спочатку 
готують водний  розчин альгінату натрію 
(співвідношення альгінату і води 1:4), в 
який додають 15% розчин CaCl2 (спів-
відношення CaCl2 і альгінату 1:10). Для 
підвищення механічних властивостей у 
композицію вносять мальтозу масовою 
часткою 15% 

Zhang та ін., 
2018 

Мелоксикам Дезацетильова-
ний на 85% 

хітозан 

Готують розчин хітозану (1 г) в 10 мл 
10% оцтової кислоти. До 1 мл розчину 
хітозану додають 50 мг мелоксикаму 

Castilla-
Casadiego та ін., 

2021 

Інсулін Низькомоле-
кулярний 
хітозан 

Готують розчин хітозану (0,5 г) у 50 мл 
3% розчину оцтової кислоти і 20% розчин 
3-гліцидилоксипропіл-триметоксисилану 
в етанолі. До 20 мл розчину хітозану до-
дають 1 мл етанольного розчину зв’язу-
вального агента 

Gholami та ін., 
2021 

Трансдермальні пластирі 

Канабідіол Хітозан Хітозан (0,5 г) розчиняють в 30 мл водно-
го розчину пропандіолу (1:1), що містить 
0,5 г L-аспарагінової та 0,5 г L-глутаміно-
вої кислоти, а також 0,5% наночастинок 
ZnO. Канабідіол (0,5 мг) розчиняють в 
1 мл етанолу 

Radwan-
Pragłowska та ін., 

2021 

Носії для ультразвуку, іонофорезу, електропорації (гідрогелі, наногелі, плівки) 

Гідрогель для 
доставки ліків 

Пулулан 
(молекулярна 
маса 500 кДа) 

Готують розчин пулулану (200 мг/мл) в 
50 мл 1,2 М розчину NaOH. Гідрохлорид 
дофаміну розчиняють у 1,2 М NaOH 
(60 мг/мл). Композиція містить 10 мл роз-
чину пулулану, 6 мл розчину гідрохлорид 
дофаміну і 4 мл розчину NaOH 

Su та ін., 2020 
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Продовження таблиці 1 
Індометацин Гіалуронова 

кислота 
(молекулярна 
маса <10 кДа) 

Для отримання гідрогелю 100 мг гіалуро-
нової кислоти, 99,6 мг -(3-диметиламіно-
пропіл)-3-етилкарбодиімід гідрохлориду і 
59,8 мг N-гідроксисукцин-іміду розчиня-
ють в 10 мл деіонізованої води, суміш пе-
ремішують протягом 6 год при кімнатній 
температурі. 71,1 мг октадециламіну роз-
чиняють в диметил-формаміді, додають 
по краплях у розчин з гіалуроновою ки-
слотою і перемішують упродовж 5 год 
при 60 °C, після чого композицію ви-
тримують при кімнатній температурі на 
24 год 

Yuan та ін., 2022 

Галова кислота Натрієва сіль 
гіалуронової 

кислоти (моле-
кулярна маса 8-
15 кДа) і хітозан 

олігосахарид 
лактат (молеку-

лярна маса  
5 кДа) 

Для отримання гідрогелю з наноконʼюга-
том на основі полісахариду на першому 
етапі для отримання проміжного продук-
ту 0,2 г гіалуронової кислоти, 0,12 г N-
(3-диметиламіно-пропіл)-N'-етилкарбо-
дііміду, 0,06 г N-гідроксисукциніміду роз-
чиняють у 10 мл фосфатно-сольового бу-
феру (0,01 М, pH 7,4) упродовж 30 хв, до-
дають по краплях розчин аланіну (0,2 г/ 
10 мл фосфатно-сольового буферу), ви-
тримують при кімнатній температурі 
упродовж 4 год з перемішуванням, роз-
чин діалізують і одержаний проміжний 
продукт ліофільно висушують. На друго-
му етапі формування нанокон’югату 0,2 г 
проміжного продукту, 0,12 г N-(3-диме-
тиламіно-пропіл)-N'-етилкарбоді-іміду, 
0,06 г N-гідроксисукциніміду розчиняють 
у 10 мл фосфатно-сольового буферу 
(0,01 М, pH 7,4) упродовж 30 хв, після 
чого по краплях додають розчин хітозан 
олігосахарид лактату (0,2 г/10 мл фосфат-
но-сольового буферу), витримують при 
кімнатній  температурі упродовж 8 год з 
наступним діалізом і сублімаційним 
висушуванням. На останньому етапі 1,35 г 
емульгатора PF127 вносять у суміш деіо-
нізованої води (6,75 мл) та етанолу (0,55 
мл), витримують при 4 °C для розчинен-
ня. Далі у цей розчин вносять 1 мл водно-
го розчину нанокон’югату (20 мг/мл) та 
розчину галової кислоти (0,15 г/0,18 мл 
деіонізованої води), витримують при 4 °C 
з перемішуванням для розчинення 

Chatterjee та ін., 
2020 

Гентаміцин Ксантан Для отримання гідрогелю у колбу вносять 
3 г ксантану, 1,5 г бурштинового ангідри-
ду і 0,15 г 4-диметиламінопіридину як ка-
талізатора. Суміш витримують при кімна-
тній температурі упродовж 48 год в атмо-
сфері азоту, після чого діалізують 

Wang та ін., 2016 
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Продовження таблиці 1 
Метотрексат Декстран 

(молекулярна 
маса 6000 Да) 

Наногель отримують так: у колбу 100 мл 
вносять 0,2 г метакрилованого декстрану, 
100 мг аміноетилметакрилату і 0,8 г N,N′-
біс(акрилоїл)цистаміну, добавляють 25 мл 
суміші диметилсульфоксиду і ацетонітри-
лу (4:6), додають 100 мг 2,2-азоізобути-
ронітрилу, витримують при перемішуван-
ні (55 об/хв), підвищуючи температуру 
від 20 до 60 °C упродовж 2 год, витриму-
ють при 60 °C протягом 24 год. Отримані 
частинки фільтрують, промивають етано-
лом (100 мл), ацетоном (100 мл) і діетило-
вим ефіром (100 мл), висушують у вакуу-
мі при 40 °C. 50 мг сухого наногелю роз-
чиняють у 2 мл дистильованої води і діа-
лізують. Далі 0,2 г наногелю поміщають у  
3 мл розчину метотрексату (6,66 мг/мл) у 
фосфатному буфері (0,01 М, pH 7,4), ви-
тримують при кімнатній температурі і пе-
ремішуванні упродовж 48 год, після чого 
фільтрують через мембранні фільтри  

Curcio та ін., 
2017 

Пірфенідон Низько-моле-
кулярний хіто-
зан і альгінат 
натрію (моле-
кулярна маса 
80—120 кДа) 

Хітозан-альгінатний наноносій готують 
так. Спочатку отримують гель альгінату 
кальцію. Для цього 1 мл водного розчину 
CaCl2 (10 мг/мл) додають по краплях до 
10 мл водного розчину альгінату натрію 
(10 мг/мл), перемішують (300 об/хв) упро-
довж 30 хв. Далі 10 мг хітозану розчиня-
ють у 10 мл 1% оцтової кислоти, і по кра-
плях при перемішуванні вносять його 
упродовж 1 год у гель альгінату кальцію, 
після чого здійснюють ультразвукову об-
робку композиції (20 хв). Наночастинки 
відділяють від водної фази центрифугу-
ванням (12000 об/хв, 30 хв) і сублімаційно 
висушують. Водний розчин пірфенідону 
(1 мг/мл) вводять у наноносій на етапі 
приготування розчину альгінату натрію, 
добавляючи його по краплях при постій-
ному перемішуванні упродовж 1 год 

Abnoos та ін., 
2018 

Куркумін Низько-молеку-
лярний хітозан 

Для отримання наноносія спочатку готу-
ють 0,1% розчин хітозану у 1,5% оцтовій 
кислоті, який фільтрують через фільтри 
0,45 мкм. У розчин хітозану вносять Твін-
80. Куркумін розчиняють у метанолі 
(1000 мкг/мл) і вносять 0,5—1 мл у 10 мл 
розчину хітозану з Твіном-80, перемішу-
ють упродовж 10 хв, після чого додають 
4 мл розчину трифосфату натрію, перемі-
шують (600 об/хв) упродовж 30 хв, діалі-
зують і ліофільно висушують. Перед ліо-
філізацією додають 5% трегалози 

Abdel-Hafez та 
ін., 2018 
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Продовження таблиці 1 
Метотрексат Крохмаль 

(6% амілози) 
Для отримання плівок спочатку 100 мг 
крохмалю розчиняють у 5 мл дистильо-
ваної води при кімнатній температурі з 
перемішуванням (250 об/хв) Далі 1000 мг 
полівінілового спирту розчиняють у 15 мл 
дистильованої води при температурі 80 °С 
з перемішуванням. На наступному етапі 
розчини крохмалю і полівінілового спир-
ту змішують (1:10) і гомогенізують при 
перемішуванні (100 об/хв) протягом 3 год, 
після чого вносять розчин метотрексату 
(55 мг/20 мм дистильованої води) до до-
сягнення концентрації лікарського засобу 
5% (масова частка) і витримують при пе-
ремішуванні (100 об/хв) упродовж 3 год. 
Гомогенний розчин поміщають у чашки 
Петрі, витримують при 40 °C для вида-
лення розчинника. Далі  плівки промива-
ють дистильованою водою і висушують 
при 50 °C упродовж 24 год 

Nornberg та ін., 
2022 

 
Дані, наведені у табл. 1, свідчать, що часто для приготування композицій ви-

користовують не індивідуальні полісахариди, а в поєднанні з іншими полімерами: 
хітозан і альгінат натрію (Abnoos та ін., 2018), гіалуронову кислоту і хітозан (Chat-
terjee та ін., 2020).  

З використанням природних полісахаридів розроблено системи трансдермаль-
ної доставки таких лікарських засобів, як інсулін (Fonseca та ін., 2020; Vora та ін., 
2020; Zhang та ін., 2018; Gholami та ін., 2021), нестероїдні протизапальні препара-
ти (Castilla-Casadiego та ін., 2021; Yuan та ін., 2022), антибіотики (Wang та ін., 
2016; Vora та ін., 2023), протипухлинні препарати (Curcio та ін., 2017; Nornberg та 
ін., 2022), імуносупресанти (Abnoos та ін., 2018), вакцини (Arshad та ін., 2020; Tian 
та ін., 2022) (див. табл. 1). 

На рис. 1 наведено мікрофотографії голок для трансдермальної доставки інсу-
ліну, виготовлених на основі синтетичного полімеру і композиції природного по-
лісахариду альгінату з мальтозою, на рис. 2 — зображення розчинних мікроголок 
на основі композиції пулулану і трегалози для трансдермальної доставки вакцини 
від грипу.  

Технологічні особливості одержання полісахаридів мікробного походжен-
ня для трансдермальної доставки ліків. Мікробні екзополісахариди — високо-
молекулярні екзогенні продукти метаболізму мікроорганізмів вуглеводної приро-
ди є перспективними для використання не тільки в медицині (Waoo та ін., 2023; 
Layek, 2024; Dahiya, & Nigam, 2024), а й в інших галузях промисловості (харчовій, 
хімічній, нафтовидобувній тощо) (Tiwari та ін., 2020; Banerjee та ін., 2021; Lu та 
ін., 2025).  

У табл. 2 наведено деяких виробників мікробних полісахаридів у світі і торгові 
назви одержуваної продукції. Проте суттєвим недоліком технологій мікробних ек-
зополісахаридів є те, що для їх синтезу використовують дорогу вуглеводну сиро-
вину  (сахароза, глюкоза, крохмаль тощо).  
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Рис. 1. Морфологічна характеристика мікроголок для трансдермальної доставки 

інсуліну (Zhang, Jiang, Yu, Liu, & Xu, 2018): мікрофотографії голок, виготовлених на основі 
поліметилметакрилату (A, B); композиції альгінату кальцію і мальтози (C, D); фото 

трансдермального пластира з мікроголками (Е); скануюча електронна мікроскопія мікроголок 
(F); зображення верхньої області та бічних частин мікроголок (G та H) 

 

 

Рис. 2. Свіжовиготовлені розчинні мікроголки (A—E), шкіра людини ex vivo, пронизана 

мікроголками (F—J), залишки мікроголок після 15 хв розчинення ex vivo у шкірі 

людини (K—O) (Tian та ін., 2022): мікроголки, виготовлені на основі композицій трегалози і 
пулулану у співвідношенні 50:50 (A, F, K), 40:60 (B, G, L), 30:70 (C, H, M), 20:80 (D, I, N) та 

0:100 (E, J, O). Масштабна шкала A—E та K—O = 150 мм,  F—J = 1,75 мм 



БІОТЕХНОЛОГІЇ  

———— Наукові праці НУХТ 2026. Том 32, № 1 ———— 92 

Таблиця 2. Мікробні екзополісахариди, одержувані у промисловому масштабі (Nguyen 
та ін., 2024) 

Полісахарид Продуцент Виробник Торгова назва 

Ксантан 
Xanthomonas 

campestris 
CPKelco, Сан-Дієго, США Keldent Xantural 

Пулулан 
Aureabasidium 

pullulans 
Nagase Viita (Hayashibara 
Co., Ltd.), Окаяма, Японія 

Pullulan 

Гіалуронова 
кислота 

Streptococcus 
zooepidemicus Equi 

Contipro Biotech, Дольні 
Доброуч, Чехія 

Sodium hyaluronate 

Декстран 
Leuconostoc 

mesenteroides 
Meito Sangyo, Нагоя, 

Японія 
Dextran sulfate Na 

 
В огляді (Пирог та ін., 2021) ми зазначали, що в літературі залишається обме-

женою інформація про альтернативну заміну вуглеводів для одержання ЕПС на 
нетрадиційні субстрати, які є дешевими та доступними у великій кількості (відхо-
ди виробництва біодизелю, агропромислового комплексу, гідролізати побутових 
відходів тощо). Так, до теперішнього часу основними субстратами для одержання 
мікробних полісахаридів медичного призначення (пулулан, декстран, альгінат, гі-
алуронова кислота) є вуглеводи (табл. 3). 

Таблиця 3. Мікробний синтез екзополісахаридів, використовуваних для 
трансдермальної доставки ліків 

Полісахарид Продуцент 
Субстрат, умови 
культивування 

Концен-
трація 

ЕПС, г/л 
Література 

Пулулан Aureobasidium pullulans 
UVMU6-1 

Початкова концентра-
ція глюкози 40 г/л, 
упродовж культиву-
вання здійснювали 
підживлення 70%-ним 
розчином глюкози. 
Середовище містило 
також 4 г/л Tween 80,  
рН 4,0 

109,0 Chen та ін., 2017 

Aureobasidium 
pullulans 201253 

Суміш гідролізату кар-
топляного крохмалю і 
сахарози у співвідно-
шенні 80:20 (концен-
трація змішаного суб-
страту 100 г/л) 

54,57 An та ін., 2017 

Aureobasidium pullulans 
CCTCC M 2012259 

Крохмаль маніоки 
52,36 г/л  

25,89 He та ін., 2021 

Aureobasidium pullulans 
MG271838 

Сахароза (6%, масова 
частка), рН 6,76 

37,55 Hamidi та ін., 
2019 

Aureobasidium pullulans 
BL06ΔPMAs 

Початкова концентра-
ція сахарози 11,6 (%, 
масова частка). Через 
36 год вносили 800 мл 
розчину сахарози (140 
г/л) з швидкістю 100 
мл/год. Кінцева кон-
центрація сахарози 
становила 228 г/л 

140,2 Chen та ін., 2023 
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Продовження таблиці 3 
 Aureobasidium 

melanogenum A4 
Початкова концентра-
ція мальтози 50 г/л.  
Початкове рН 7,0. 
На 96 год культиву-
вання вносили 8 г/л 
Tween 80, глюкозу  
(49 г/3 л середовища) і 
1230 мл /3 л середови-
ща 70% розчину маль-
този. Кінцева концен-
трація джерел вуглецю 
становила 303 г/л 

122,34 Chen та ін., 2019 

Aureobasidium 
melanogenum TN1-2 

Початкова концентра-
ція сахарози 140 г/л, 
кінцева — 900 г/л 

114,0 Jiang та ін., 2018 

Aureobasidium 
melanogenum TN3-1 

Глюкоза, початкова 
концентрація 140 г/л  

110,29 Xue та ін., 2019 

Aureobasidium 
melanogenum ZH27 

Сахароза (15%, масова 
частка) 

115,4 Wang та ін., 2024 

Aureobasidium pullulans 
MTCC2013 

Ферментативний гід-
ролізат побутових від-
ходів. Вміст у гідролі-
заті (г/л): глюкоза — 
31, інші редукуючі 
вуглеводи — 46 

24,77 Rishi та ін., 2020 

Aureobasidium pullulans 
CCTCC M2012259 

Гідролізат рисових ви-
сівок, 15% (масова ча-
стка за вуглеводами) 

15,6 Wang та ін., 2014 

Aureobasidium pullulans 
51 

Фініковий сироп, 
12,5% (масова частка 
за вуглеводами) 

14,0 Marvdashti та ін., 
2018 

Гіалуронова 
кислота 

Streptococcus 
zooepidemicus 
ATCC 35246 

Молочна сироватка, 
глюкоза, рН 6,7, 500 
об/хв, тривалість куль-
тивування 12 год 

4,0 Amado та ін., 
2016 

Streptococcus 
zooepidemicus 
ATCC 35246 

Меляса, пептон, рН 8, 
200 об/хв, тривалість 
культивування 48 год 

3,54 Arslan, & 
Aydogan, 2021 

Bacillus 
subtilis WmB 

Сахароза, 32 °С, трива-
лість культивування 54 
год 

3,65 Li та ін., 2019 

Corynebacterium 
glutamicum 
Dldh-AB 

Глюкоза, кукурудзя-
ний екстракт, 28 °С, 
рН 7,2, 600 об/хв, куль-
тивування з піджив-
ленням 

21,6 Cheng та ін., 2017 

Альгінат Azotobacter vinelandii 
NRRL-14641 

Гідролізат пшеничних 
висівок, 7,5%  

7,46 Saeed та ін., 2016 

Azotobacter vinelandii 
ATCC 9046 

Сахароза, 20 г/л, 200 
об/хв 

5,5 Gómez‐Pazarín та 
ін., 2016 

Azotobacter vinelandii 
ATCC 9046 

Сахароза, 20 г/л, дріж-
джовий екстракт, 3,0, 
165 об/хв, рН 7,2,  
29 °С 

7,72 Sparviero та ін., 
2023 
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Продовження таблиці 3 
 Azotobacter vinelandii 

AT9 
Сахароза, 20 г/л 2,9 Medina та ін., 

2023 
Декстран Leuconostoc 

pseudomesenteroides 
XG5 

Сахароза 100 г/л, 
глюкоза 5,5 г/л 

47,07 Pan та ін., 2022 

Leuconostoc 
mesenteroides SF3 

Сахароза 100 г/л,  
25 °С, тривалість куль-
тивування 16 год 

23,8 Yáñez-Fernández 
та ін., 2021 

Leuconostoc 
mesenteroides 

HDE-8 

МРС-середовище з са-
харозою, 30 °С, трива-
лість культивування  
48 год, 120 об/хв 

25,1 Yang та ін., 2024 

Leuconostoc 
pseudomesenteroides PC 

МРС-середовище з  
5% сахарози, 30 °С, 
тривалість культиву-
вання 48 год 

30,5 Wang та ін., 2019 

Ксантан Xanthomonas campestris 
NRRL B-1459 

Сік фінікової пальми з 
концентрацією глюко-
зи 60 г/л 

24,5 Salah та ін., 2017 

Xanthomonas campestris 
260 

Екстракт вичавок мор-
кви з концентрацією 
вуглеводів 4,7 г/100 г 

40,88 Shiram та ін., 
2021 

Xanthomonas campestris 
(номер штаму не 

наведено) 

Гідролізат апельсино-
вих шкірок 

30,19 Mohsin та ін., 
2018 

Xanthomonas 
axonopodis pv. 

vesicatoria 
(номер штаму не 

наведено) 

Гідролізат пшеничних 
висівок 

14,3 Demirci та ін., 
2019 

Xanthomonas campestris 
NCIM 2961 

Порошок насіння 
джекфрута 

51,62 Felicia Katherine 
та ін., 2017 

Xanthomonas citri subsp. 
сitri/NIGEB-386 

Сирна сироватка 22,7 Moravej та ін., 
2020 

Xanthomonas 
campestris LRELP-1 

Кухонні відходи гідро-
лізували (за наявності 
сірчаної кислоти упро-
довж 60 хв при 121°С), 
після чого розбавляли 
у два рази водою 

11,73 Li та ін., 2016 

Xanthomonas campestris 
pv. campestris (b82) 

Розведений до 40 г/л за 
вуглеводами концен-
трат виноградного со-
ку 

14,35 Ghashghaei та ін.,  
2016 

 
Разом з тим зазначимо, що для біосинтезу декстрану використання сахарози як 

джерела вуглецю є виправданим, оскільки цей полісахарид утворюється виключ-
но на цьому субстраті за участю фермента декстрансахарази (Dahiya, & Nigam, 
2024). Під час вирощування у середовищі із сахарозою (50—100 г/л) молочноки-
слих бактерій роду Leuconostoc концентрація синтезованого декстрану становить 
25—47 г/л (див. табл. 3). 

У працях (Wang та ін., 2014; Marvdashti та ін., 2018; Rishi та ін., 2020) дослід-
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ники використовували для біосинтезу пулулану вуглеводвмісні відходи (кислот-
ний гідролізат рисових висівок, ферментативний гідролізат побутових відходів, 
сироп з низькоякісних фініків). Проте на цих субстратах концентрація пулулану 
була невисокою (14—25 г/л). У той же час під час культивування грибів роду 
Aureobasidium на глюкозі чи сахарозі з підживленням кількість синтезованого пу-
лулану була у рази вищою і досягала 109—140 г/л (Chen та ін., 2017; Jiang та ін., 
2018; Xue та ін., 2019; Chen та ін., 2019; Chen та ін., 2023; Wang та ін., 2024).  

На відміну від пулулану, показники синтезу альгінату в процесі вирощування 
продуцентів (різні штами Azotobacter vinelandii) у середовищі із сахарозою були 
суттєво нижчими: концентрація альгінату становила 2,9—7,7 г/л (Gómez‐Pazarín 
та ін., 2016; Medina та ін., 2023; Sparviero та ін., 2023). Зазначимо, що A. vinelandii 
NRRL-14641 синтезує 7,46 г/л альгінату в середовищі з гідролізатом пшеничних 
висівок (Saeed та ін., 2016). Ці результати свідчать про можливість заміни дорогої 
вуглеводної сировини для біосинтезу альгінату на дешевші відходи.  

Концентрація гіалуронової кислоти у процесі культивування Streptococcus zoo-
epidemicus ATCC 35246 і Bacillus subtilis WmB на мелясі і сахарозі була порівня-
ною з показниками синтезу альгінату і становила 3,54 і 3,65 г/л відповідно (Li та 
ін., 2019; Arslan, & Aydogan, 2021). Суттєво вищою (21,6 г/л) була кількість гіалу-
ронової кислоти, синтезованої  Corynebacterium glutamicum Dldh-AB на глюкозі з 
підживленням (Cheng та ін., 2017). У праці (Amado та ін., 2016) встановлено мож-
ливість заміни частини глюкози в середовищі культивування S. zooepidemicus 
ATCC 35246 на молочну сироватку, що свідчить про доцільність подальших до-
сліджень біосинтезу гіалуронової кислоти на цих відходах молочної промислово-
сті.  

Упродовж більш як тридцяти років основним субстратом для одержання ксан-
тану (зокрема й у промисловому масштабі) була вуглеводна сировина: глюкоза, 
сахароза, меляса, крохмаль (Garcıa-Ochoa та ін., 2000). Проте в останнє десятиліт-
тя ситуація кардинально змінилася. Практично всі публікації цього періоду стосу-
ються використання промислових відходів для біосинтезу ксантану (Li та ін., 
2016; Felicia Katherine та ін., 2017; Mohsin та ін., 2018; Moravej та ін., 2020; Shiram 
та ін., 2021).  

Дані, наведені в табл. 3, свідчать про те, що концентрація синтезованого на 
промислових відходах ксантану становить від 12 до 52 г/л. Зазначимо, що під час 
культивування різних штамів Xanthomonas campestris на вуглеводах концентрація 
синтезованого ксантану перебувала в межах 12—30 г/л (Garcıa-Ochoa та ін., 2000). 
Отже, ЕПС-синтезувальна здатність продуцентів ксантану на вуглеводних субс-
тратах і агропромислових відходах є практично однаковою. Найвища концентра-
ція ксантану (41—52 г/л) досягалася у процесі вирощування X. campestris 260 і 
X. campestris NCIM 2961 на середовищі, що містило як джерело вуглецю екстракт 
з вичавок моркви (Shiram та ін., 2021) і порошок насіння джекфрута (Felicia Ka-
therine та ін., 2017).  

У праці (Mohsin та ін., 2018) встановлено, що в разі використання 85-відсот-
кового розчину гідролізату апельсинових шкірок як субстрату для культивування 
X. campestris концентрація ксантану перевищувала 30 г/л. При цьому ступінь ути-
лізації такого нетрадиційного субстрату досягав 99,99%. Під час дослідження мо-
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жливості використання картопляного лушпиння для синтезу ЕПС ксантану шта-
мом X. campestris pv. manihotis ISBF 1182 встановлено, що максимальні показники 
синтезу ЕПС (20,9 г/л за 48 год вирощування) спостерігалися в умовах напівтвер-
до-фазового культивування (da Silva та ін., 2020). 

Отже, на відміну від пулулану, ефективність технологій мікробного синтезу 
ксантану можна підвищити в разі заміни дорогих вуглеводних субстратів на деше-
ві і наявні у великих кількостях агропромислові відходи (див. табл. 3).  

У працях (Brandão та ін., 2014; Wang та ін., 2016; Wu та ін., 2016; Gondim та ін., 
2019) встановлено можливість синтезу ксантану на відходах виробництва біоди-
зелю, проте концентрація синтезованого полісахариду при цьому була невисокою 
і не перевищувала 3,5—7,9 г/л. Таким чином, реалізація промислових технологій 
одержання ксантану на основі відходів виробництва біодизелю навряд чи буде 
реалізована найближчим часом.  

Висновки 
Аналіз даних літератури показав, що використання полісахаридів природного 

походження для трансдермальної доставки лікарських засобів (виготовлення гід-
рогелей, трансдермальних пластирів, мікроголок, плівок, наночастинок, різнома-
нітних каркасів) є доцільнішим порівняно із застосуванням синтетичних поліме-
рів завдяки нетоксичності, біосумісності, механічної стійкості, здатності до набу-
хання, біодеградабельності, гідрофільності. Причому мікробні екзополісахариди 
мають ряд переваг перед полісахаридами рослинного і тваринного походження. 
Так, ці біополімери можна отримувати в потрібних об’ємах незалежно від пори 
року і кліматичних умов. Економічна доцільність використання мікробних ЕПС 
зумовлена їх позаклітинною природою і високою продуктивністю синтезу на де-
шевих субстратах. Рослинні чи тваринні полісахариди, на відміну від мікробних, 
можуть спричиняти алергію у пацієнтів (наприклад, хітозан, одержуваний з море-
продуктів). Крім того, полісахариди тваринного чи рослинного походження перед 
практичним використанням у медицині часто потребують додаткової хімічної мо-
дифікації для набуття необхідних властивостей, що у свою чергу, може спричи-
нити їх нестабільність.  

Фінансування досліджень 
Дослідження виконано без залучення джерел зовнішнього фінансування.  

Етичні аспекти 
Під час виконання роботи дослідження за участю людей чи тварин не прово-

дилися. 
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