
УД К 616.5—001 /—002.9—08:616—003.725

В. М. К о з i н, О. О. Ч и р к i н, Ю. €. Г р я д и ц ь к и й

BMICT ПСТАМІНУ I СЕРОТОНІНУ В KPOBI I ШКІРІ 
ПРИ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬШЙ ТЕРАПП ДЕРМАТИТУ У ЩУР1В

Для лікування запальних захворювань шкірй давно застосовуеться 
ультразвук [3]. Останнім часом увагу клініцйстів і експерйментаторів 
привернув метод ультрафонофорезу, який становить введения лікарсь- 
ких речовин в тканини з допомогою ультразвукових коливань [14]. При 
дерматитах різноі' етіологіі' доведена висока терапевтична ефектйвність 
ультрафонофорезу синтетичних стероіднйх гормонів — діючнх начал 
препаратів синалар і локакортен [6]. Проте, в силу того, що практика 
ультразвуковоі терапіі набагато випереджае и біологічне обгрунтуван- 
ня [13], досі не внвчені змінй у вмісті ряду біологічно активних речо
вин при лікуванні запальних процесів ультразвуком i ультрафонофоре- 
зом стероіднйх гормонів. Серед таких речовин особливу увагу привер- 
тае гістамін і серотонін, оскількй Тм відводнться чільне місце в запуску 
і розвнтку механізмів запалення [2, 9, 23]. Крім того, захисна дія уль
тразвуку при відтворенні деяких моделей генералізованого синдрому 
нов’язана з підвйіценням рівня серотоніну в крові тварин [16].

Ми вивчали вплив курсовоі' діі ультразвуку (з профілактйчною i 
лікувальною метою) та ультрафонофорезу синалару на вміст гістаміну 
і серотоніну в крові і шкірі іцурів при експерйментальному 2,4-дннітро- 
хлорбензоловому дерматйті.

Методика досліджень
Дослідй проведені на молодйх статевозрілйх щурах-самцях, у яких викликали за- 

пальне ураження шкірй щоденним втираниям п’яти-шести крапель 1% розчину 2,4-ди- 
нітрохлорбензолу (2,4-ДХБ) в передню частину спинки протягом дев’яти днів. Ту саму 
область піддавалй п’ятиразовому (з однодобовими інтерваламй) впливу ультразвуку 
інтенсйвністю 0,2 вт/см2 в імпульсному режймі роботи генератора (трйвалість імпульсу 
10 мсек). Експозйція одного озвучування — 5 хв. Застосований апарат УТП-1. 3 про- 
філактйчною метою курсовии вплив ультразвуку здійснювалй до початку втирания 
2,4-ДХБ (трупа УЗ+ дерматит). 3 лікувальною метою аналогічнйй вплив здійснювалй 
після відтворення моделі дерматиту (трупа дерматит +  УЗ). Для лікування дерматиту 
застосовували щоденне змащування ураженоі ділянкй шкірй протягом п’яти днів сина- 
ларом, розведеним вазеліном і вазеліновйм маслом у 20 разів (група дерматит+ С), а 
також введения діючого начала мазі в запалену тканину з допомогою ультразвуку — - 
ультрафонофорез синалару (група дерматит+УФФС).

В крові i гомогенатах шкірй (І г в 9 мл ізотонічного розчину, що містйть 10 мг 
аскорбіновоі' кислота) визначали вміст гістаміну [8] і серотоніну [17]. Вміст гістаміну 
і серотоніну виражали для крові в мкг/мл, для шкірй в мкг/ 100 мг вологоі' тканини. Цйф- 
ровйй матеріал оброблений методом варіаційноі статистики.

Результатй досліджень та і'х обговорення

Дев’ятиразове втирания 2,4-ДХБ приводило до розвитку в шкірі 
тварин тйповоі макроскопічноі' картини дерматиту. Через добу після за- 
кінчення відтворення запального ураження шкірй в крові і шкірі іцурів



істотно збільшувався вміст гістаміну і серотоніну (табл. 1). На шосту 
добу досліду вміст гістаміну продовжував підвшцуватйся як у крові, 
так і в шкірі, при цьому вміст серотоніну в шкірі дещо зменшувався в 
порівнянні з попереднім строкой спостереження, а в крові — відповідав 
вйхідному рівню. Через 12 діб кількість гістаміну в досліджуванйх тка
нинах досягала вйхіднйх значень, тоді як вміст серотоніну в крові і шкі- 
рі знизився нижче контрольного рівня.

Т а б ли ц я 1
Вміст гістаміну і серотоніну в шкірі (мкг/100 мг волого'і тканйнй) і крові (мкг/мл) іцурів

з експериментальним дерматитом

Досліджувані показ- 
ники Контроль

1 доба

Дерматит

6 доба I 12 доба

Кількість іцурів 12 7 7 7

Гістамін, кров 
Р
Гістамін, шкіра 
Р

0,171±0,0111 л
1

1.71 ±0,142

0,233 ±0,0110
< 0,01

2 ,7 9 ± 0 ,173
< 0,001

0,265±0,0285
< 0,01

0,154 ±0,0127
> 0,2

3,62±0,227 1,42±0,132
<0,001 > 0 ,5

Серотонін, кров 
Р
Серотонін, шкіра 
Р

0,720±0,0617., 

0,196±0,0216 ’

Q, 946 ±0,0890 
> 0,05

0,450±0,0224
< 0,001

0,735±0,0660
> 0 ,5

0,345 ±0,0176
< 0,001

0,549±0,0441
< 0 ,0 5

0, Ю8±0,0І40
< 0,01

П р и м і т к а. р—по відношенню до контролю.

Попередній курсовий вплив ультразвуку мало! інтенсйвності упо- 
вільнював на два-три дні розвиток дерматиту. Поряд з меншою вйраз- 
ністю макроскопічноі картини запального ураження шкірй, у цйх тва- 
рин був виявлений близький до нормй вміст гістаміну і серотоніну в 
шкірі, а також вміст гістаміну в крові (табл. 2). Проте вміст серотоні- 
ну в крові вйявйвся достовірно більш високим у порівнянні з групою 
контрольнйх тварйн і тварин з експериментальним дерматитом на пер
шу добу спостереження. Отже, деякий захисний ефект ультразвуково!

Т а б л и д я  2
Вміст гістаміну і серотоніну в мкг/ХО0 мг вологоі тканини і крові (мкг/мл) щур1в при 

експерйментальній терапіТ дерматиту
1 доба 6 доба

Досліджувані
показники УЗ+дерматит Дерматит+УЗ Дерматит+С Дерматит±УФФС

КІЛЬКІСТЬ іцурів 7 7 7 7
Гістамін, кров 
Р

0 ,183±0,0127 
< 0 ,0 2

0,282±0,0193
> 0 ,5

0,223±0,0169
> 0 ,2

0,161 ±0,0086 
<0 ,01

Гістамін, шкіра 
Р

2,06± 0,139 
< 0 ,01

2 ,9 6 ± 0 ,187 
< 0 ,05

3,61 ±0,219 
> 0 ,5

2,05 ±0,182 
<0,001

Серотонін, кров 
Р

1,197± 0,0730 
=  0,05

0,609±0,043
> 0 ,1

0,660 ±  0,0826 
> 0 ,2

0,879 ±0,0773 
> 0 ,1

Серотонін, шкіра 
Р

0,250 ±  0,0300 
<0,001

0,168± 0,0089 
<0,001

0 ,186±0,0155 
<0,001

0,298 ±0,0195 
=0,1

П ри м i т к а. р—по відношенню до відповіднйх строків дерматиту (табл. 1).



передпідготовкй при відтворенні запального процесу в шкірі пов'яза- 
ний з підвйіценйм вмістом серотоніну в крові. Слід відзначптп, що спри- 
ятлива дія попереднього впливу ультразвуку в умовах анафілактпчного 
запалення i гострого набряку легень у іцурів також пов’язана з гіпер- 
серотонінеміею [16].

Останнім часом з’явились дані про важливу роль серотоніну в ме- 
ханізмах, за рахунок яких адаптація до гіпоксіі запобігае у гцурів ау- 
діогеннйм епілептйформнйм судорогам [11]. Серотоніну приписують ра- 
діозахпсну [21] і нормалізуючу дію при екстремальнйх змінах нейро
генного тонусу судин [12]. При введенні попередника серотоніну ми- 
шам виявляеться зменшення вторйнноі' імунноі' відповіді [5], а утворю- 
ваний в крові комплекс гепарину з серотоніном мае антикоагулянтну i 
фібрйнолітйчну актйвність [7]. Основна маса сероніну крові містйться 
в тромбоцитах у зв’язаному стані [4]. Це дозволяе розглядати підвй- 
щення вмісту серотоніну в крові також як засіб інактйваціі масивних 
кількостей аміну, вйвільнюванйх у запаленій шкірі. Крім того, не мож- 
на виключити значения центральнйх ефектів серотоніну [18, 20, 22] в 
умовах ультразвуковоі передпідготовкй. Хоч гематоенцефалічнйй 
бар’ер е серйозною перешкодою для серотоніну, відомо, що при внутрі- 
очеревйнному введенні його достовірно слабшають аудіогенні судорожні 
припадки [10]. Отже, гіперсеротонінемія може відіграватй важливу 
роль в реалізаціі захисного ефекту ультразвуку.

Ультразвукові колйвання, застосовані для лікування, приводять до 
нормалізаці'і вмісту серотоніну і до деякого зменшення вмісту гістаміну 
в шкірі в порівнянні з відповідною групою гцурів з дерматитом 
(табл. 2). При змаіцуванні ураженйх ділянок шкірй сйналаром відзна- 
чене лише знйження вмісту серотоніну в шкірі до вйхіднйх значень. У 
іцурів обох груп співвідношення серотоніну в крові і шкірі, як і у кон- 
трольнйх тварйн, становйть блйзько 3,6, що істотно вище, ніж при дер
матит!. Водночас ні ультразвук, ні синалар не виявляли істотного нор- 
малізуючого впливу на вміст гістаміну в досліджуванйх тканинах.

Найкращий ефект (виходячи з макроскопічноі' картини) одержа
ний при поеднаному застосуванні ультразвуку і сйналару. Під вплйвом 
ультрафонофорезу сйналару нормалізувався вміст гістаміну, а також 
проявилась тенденція до нормалізаціі' співвідношення серотоніну в кро- 
ві і шкірі гцурів.

Контактні дерматйтй, вйклйкані 2,4-ДХБ, належать до групи ауто- 
алергічнйх захворювань з вйраженою органоспецйфічністю. Тому ос- 
новним в і'х лікуванні е усунення причини або контакту з агентом, що 
викликае запальні змінй в шкірі [1]. Дійсно, макроскопічні ознаки дер
матиту при дев’ятйразовому змаіценні 2,4-ДХБ зникають в середньому 
за 10—12 днів. Лікування з допомогою ультрафонофорезу синалару 
прискорювало регрес макроскопічно'і картини запального ураження 
шкірй на п’ять — сім днів. Висока терапевтична ефектйвність методу 
ультрафонофорезу синалару визначаеться, очевидно, сумаціею відомо- 
го протизапального впливу активного начала мазі (флюоцинолон аце- 
тонід) і стймулюючоі ді'і ультразвуку на регенераторні процеси в шкі- 
рі [15].

Закінчуючн обговорення, слід спинитися на таких моментах. По- 
перше, внаслідок того, що при моделюванні дерматиту не користува- 
лись «розрішальнймй» аплікаціямй 2,4-ДХБ, а намагалися відтворйтй 
масивне запальне ураження шкірй в місці змащування, ми не вважаемо 
доцільнйм розглядати одержат результати з позйцій патогенезу алер- 
гічнйх реакцій, до «хімічнйх медіаторів» яких належать гістамін i се- 
ротонін [23]. По-друге, змінй у вмісті гістаміну і серотоніну в шкірі при



дерматйті та експерйментальній терапіі його можуть вйзначатйся функ- 
ціональною актйвністю тучнйх клітйн, зокрема, взаемнйм вплйвом бі- 
огеннйх амінів на пронеси поглйнання 'іх мастоцитами [19].

Отже, частковий захисний ефект попереднього курсового вплыву 
ультразвуку малоі' інтенсйвності при відтворенні запального ураження 
шкірй з допомогою 2,4-ДХБ пов’язаний з гіперсеротонінеміею. Експе- 
риментальна терапія дерматиту з допомогою ультрафонофорезу сина- 
лару, поряд з швидкою інволюціею макроскопічнйх запальных змін, вы
являла нормалізуючый вплыв на вміст і співвідношення гістаміну i се- 
ротоніну в крові і шкірі інурів.
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CONTENT OF HISTAMINE AND SEROTONIN IN 
BLOOD AND SKIN UNDER EXPERIMENTAL THERAPY 

OF DERMATITIS IN RATS

Summary

Dermatitis was induced in rats by multiple embrocations of 2,4-dinitrochlorobenzene. 
At the apex of dermatitis development (1-6 days) the content of histamine and serotonin 
in skin and blood of rats is increased. The preliminary course effect by supersound with 
frequency of 830 kHz and intensity of 0.2 W/cm2 inhibited dermatitis development for 
2-3 days, the content of biogenic amines in skin being similar to the control level and that 
of serotonin in blood being increased essentially.

Ultraphonophoresis of synalar parallel with rapid involution of the macroscopic 
inflammatory changes had a normalizing effect on the content and ratio of histamine and 
serotonin in blood and skin of rats.
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