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The problem of histamine in normal and pathologic physiology

Od czasu badaht Popielskiego nad wazodilatyng, a nastep-
nie utozsamieniu jej z histaming, stalo sie wiadome, ze histamina
jest pospolitym skladnikiem ustroju zwierzgt wyzszych i czlowieka
1 stad datuje sie wzrastajgce zainteresowanie jej znaczeniem w fizjo-
logii i patologii. PiSmiennictwo, tyczgace bistaminy, liczy tysiace
pozycji. Jej dzialanie biologiczne jest bardzo wyrazne, a pomimo to
okazalo sie, Ze wyjasnienie mechanizmu dziatania histaminy i udo-
wodnienie udzialu w réznych procesach fizjologicznych napotyka
czesto na znaczne trudnosci. Nagromadzone spostrzezenia, ktére zda-
waly sie ugruntowywac¢ nasze poglady na szereg zagadnien w sposob
nie budzacy watpliwosci, w nowszych badaniach nie zostalty po-
twierdzone, przez co pozostaje szereg kwestii wcigz otwartych dla
dyskusji i oczekuje na dalsze prace doswiadczalne. Nic dziwnego,
ze zagadnienie histaminy pomimo tego, iz jest juz dos¢ dawne,
zawsze Zywo zajmuje uwage badaczy i stanowi jeden z wazniej-
szych przedmiotéw zainteresowan wspodlczesnej fizjologii.

Histamina powstaje w roznych narzadach i pod tym wzgledem
jest przeciwienstwem adrenaliny i acetylocholiny, ktore sg wytwa-
rzane przez okreélone skladniki tkankowe. Histamina nie miesci
sie ani w definicji hormonu Starlinga, ani w pelni nie odpo-
wiada kryteriom mediatora, ani tez wprowadzonemu przez Gleya
pojeciu parahormonow bedacych produktami ubocznymi prze-
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miany materii. Duzo autorow przychyla sie do wprowadzonego
przez Feldberga okreslenia hormonu tkankowego, co jest
ostroznym zdefiniowaniem roli histaminy jako hormonu w najszer-
szym znaczeniu tego stowa.

Z punktu widzenia dzialania biologicznego histamina posiada
szereg bardzo wyraznych cech, tym nie mniej jej stanowisko
i udziat w prawidlowych czynnosciach ustroju dotychczas zostaly
matlo poznane. Do dzi$ dnia nie posiadamy wlasciwie zadnych nie-
zbitych dowodow, Ze jest ona czynnikiem regulujgcym czynnosci
narzgdow i wspoldzialajgcym w utrzymaniu statosci srodowiska we-
wnetrznego ustroju. JesteSmy natomiast swiadkami, ze w szeregu
zjawisk patologicznych zaburzenia réwnowagi organizmu sg na-
stepstwem gromadzenia sie histaminy w tkankach i jej przenika-
nia do cieczy ustrojowych. '

Ze wzgledoéw zrozumiatych w niniejszej pracy podaé¢ moge nie-
duzy tylko wycinek z catoksztaltu zagadnienia.

Na poczatku porusze jeden z najbardziej interesujacych pro-
bleméw, a mianowicie, jakie jest znaczenie histaminy w czynnos$ci
uktadu nerwowego. W zwiazku z tym badania szty w dwéch kie-
runkach. Z jednej strony nalezalo wyjasni¢, czy mozna uwazac
histamine za mediator, uwalniajgcy sie z zakonczen nerwowych lub
potaczen stykowych (synaps) w czasie draznienia niektérych wio-
kien nerwowych. Z drugiej strony starano sie¢ wykazaé, ze hista-
mina jest swoistym bodZcem, dzialajgcym na zakonczenia nerwo-
we w wyniku jej wytwarzania w tkankach, poddanych dziataniu
czynnikow uszkadzajacych.

Pierwsza cze$¢ zagadnienia starano sie rozwigza¢ rdéwniez
w ten sposob, ze badano rozmieszczenie histaminy w réznych cze-
$ciach ukladu nerwowego. Spodziewano sie, Ze na tej drodze uda
sie posrednio wyciagna¢ wnioski co do jej znaczenia dla czynnosci
ukladu nerwowego.

Jednym z pierwszych, ktérzy zajeli sie okresleniemr zawartosci
histaminy w ukladzie nerwowym byl Kwiatkowski. Poslu-
gujac sie jako sprawdzianami (testami) biologicznymi jelitem
cienkim morskiej §winki i ci$nieniem krwi kota zatrutego atropina,
stwierdzil najwieksze ilosci histaminy w nerwach -czuciowych,
mniejsze w ruchowych, a nieznaczne tylko w korzonkach rdzenio-
wych i rdzeniu.

Euler badania swe przeprowadzal na $wiezej tkance nerwo-
wej wolu i przekonal sig, Ze stezenie histaminy waha sie w duzych
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granicach od 1,5 do 98 mikrograméw na gram tkanki. Najubozszy
jest uktad nerwowy $rodkowy, za$ najwiecej histaminy zawieraja
pozazwojowe wlokna wspétczulne. Zawarto$¢ histaminy w innych
czesciach ukladu nerwowego wykazuje wartosci posrednie.

Rozmieszczenie histaminy w ukladzie nerwowym badali row-
niez Rywkina oraz Cicardo i Stoppani. Ci ostatni stwier-
dzili stosunkowo wysokie liczby stezenia histaminy w ukladzie
srodkowym psa, owcy i krowy, siegajace 15—20 mikrogramow/g
tkanki. Harris, Jacobsoni Kahlson znalezli znaczne ilosci
histaminy w tej czesci podstawy mozgu, ktoéra sasiaduje z przy-
sadka oraz w wyniostosci przysrodkowej (eminentia mediana).
Autorzy wyrazajg przypuszczenie, ze histamina odgrywa tu role
mediatora.

Wedlug Werlego i Palma tkanka nerwowa (zwdj gwiaz-
dzisty) posiada zdolnos¢ wytwarzania histaminy z histydyny i za-
wiera najprawdopodobniej histydyno-dekarboksylaze, jak rowniez
histaminaze,

Przeciecie nerwu i jego nastepcze zwyrodnienie wedlug
Kwiatkowskiego prowadzi do zwiekszenia, za§ wedlug
Eulera do zmniejszenia zawartosci histaminy. Natomiast Werle
i Weicken po przejsciowym poczatkowym wzroscie stwier-
dzili stopniowy spadek zawartosci histaminy ponizej wartosci pra-
widlowych w 7—8 dniu po przecieciu nerwu,

Euler i Astrom draznigc in vitro izolowany nerw $ledzio-
nowy wolu, pobrany natychmiast po zabiciu zwierzecia, wykazali
przechodzenie do ptynu Tyrode'a substancji, majacej wlasciwosci
biologiczne histaminy.

Jest oczywiste, ze z doswiadczen, wykonanych na nerwie izo-
lowanym, pozbawionym normalnej lgcznosci z ustrojem nie mozna
wyciagnaé bezposrednich wnioskow, tyczacych istnienia media-
tora, umozliwiajgcego przenoszenie impulséw z nerwu na narzad
wykonawczy. .

Wedlug Parrota pojawianie sie histaminy w draznionej
tkance nerwowej nalezy uwazaé raczej za przejaw ogélnych wiasci-
wosci metabolicznych tej tkanki, a zwlaszcza przemiany histy-
dyny. Z drugiej strony, jak wynika z oznaczen histaminy w hydro-
lizowanych wyciggach, mozna przypuszczaé¢, Ze istnieje ona
w tkance nerwowej w postaci nieczynnej, zwigzanej z bialkami. Ra-
dajgc chemizm przewodnictwa nerwowego Nachmansohn
uwaza za konieczne zalozy¢ istnienie aminokwasu pochodnego
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imidazolu, ktéry wchodzitby w sklad cholinesterazy. Byé moze
Ygczy sie to z zagadnieniem histaminy (Parrot). Badajac zawar-
tos¢ histaminy w innych narzadach przekonano sie, Ze jej stezenie
w tkance nerwowej jest wprawdzie wyzsze od stezenia w cieczach
ustrojowych, lecz mniej wigcej tej samej wielkosci co w innych
narzgdach, przy czym zawartos$¢ histaminy w plucach jest nawet
wyzsza. Z tego wynika, Ze rozmieszczenie histaminy w ustroju nie
wykazuje jakiej§ wybidrczej przewagi na korzys$é tkanki nerwo-
wej.

W zwigzku z wiekszg zawartoscig histaminy w nerwach roz-
szerzajacych naczynia jak rowniez pozazwojowych widknach
wspotczulnych Kwiatkowski a pozniej Euler wyrazili przy-
puszczenie istnienia ukladu histaminergicznego zespolonego ana-
tomicznie z ukladem wspoéiczulnym.

Okazuje sie jednak, ze jezeli w poszczegdlnych rodzajach wio-
kien uwzglednimy grubos¢ ostonki nerwowej, nie zawierajacej hista-
miny, wéwczas duza stosunkowo zawartos¢ histaminy we wtdoknach
wspolczulnych mozna uznaé raczej za pozorng w nastepstwie
nieznacznej grubosci ostonek tych wlékien. (Werle i Palm).

Zagadnienie histaminy jako mediatora, posredniczgcego w prze-
wodzeniu podniet, powstalo w zwigzku z antidromowym draznie-
niem obwodowego konca przecietego korzonka tylnego. Jak ogdl-
nie wiadomo, prowadzi to do rozszerzania sie naczyn, zweZenia
oskrzeli, wzmagania ruchéw zolagdka i wydzielania soku zolgdkowe-
go. Zjawisko rozszerzania sie naczyn w wyniku antidromowego
draznienia bylo oddawna przedmiotem uwagi badaczy (Stricker,
Gartner, Morat, Werzilow, Bayliss, Langley). Jed-
nak do dzi$ dnia nie udalo sie w sposéb bezsporny wyjasni¢ jego
mechanizmu.

Wykazano, ze przy uogélnionych odruchach rozszerzania na-
czyn, pochodzacych czy to z zatoki szyjnej, czy tez tuku aorty, drogi
odérodkowe przebiegaja przez korzonki tylne (Bayliss, Fofa-
noviTschalussov, Tournadei Malméjac), zas Bacq,
Brouha i Heymans przekonali sie, Ze uogdlnione odruchy
rozszerzania naczyn u psa znikajg po sympatektomii.

Pierwsi, ktorzy wysuneli hipoteze o powstawaniu w tkankach
substancji podobnej do histaminy pod wplywem antidromowo prze-
biegajacego impulsu nerwowego, byli Lewis i Marvin. Auto-
rzy ci dopatrzyli sie podobienstw ze zjawiskiem opisanym przez
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Lewisa u czlowieka, a wystepujacym po wstrzyknieciu $rodskor-
nym histaminy. Rozszerzenie naczyn w obu przypadkach nastepuje
po takim samym czasie utajenia, a maksymalne nasilenie prze-
krwienia i jego znikanie zachodza w obu przypadkach powoli. L e-
wis i Marvin sadza, ze substancja histaminopodobna powstaje
pod wplywem podniety nerwowej nie w $cianie maczynia, lecz
w komorkach skéry. Poréwnujac reakcje naczyn, wywolana przez
draznienie wlokien parasympatycznych, autorzy zwracajg uwage
na krotki czas utajenia, szybkie jej zanikanie i na to, ze czasowe,
zatrzymanie krazenia nie opdznia wystapienia odczynu, jak to ma
miejsce po $réodskérnym wprowadzeniu histaminy.

Kibjakow stwierdzil, ze krew, odciekajgca z zy! konczyny
krolika czy tez kota w czasie draznienia korzonkéw tylnych, po-
siada wlasciwos$ci rozszerzania naczyn izolowanego ucha krolika
oraz obnizania ci$nienia krwi u kota.

To byly pierwsze eksperymentalne dowody humoralnej istoty
opisywanego zjawiska.

Efektowne doswiadczenia, wykazujgce humoralng geneze roz-
szerzania naczyn, wykonat Ungar i wspdélpracownicy. Autor ten
wpad! na pomyst uzycia, jako sprawdzianu biologicznego, czynnosci
wydzielniczej zotadka, szczegdlnie czule reagujgcej na histamine.
Aby wylaczyé ewentualne dziatanie acetylocholiny, zatruwal psy
duzymi dawkami atropiny. Okazalo sie, ze draznienie obwodowego
konca przecietego nerwu udowo-goleniowego wewngtrznego
(n. saphenus int.), zawierajacego widkna rozszerzajgce, biegngce
przez korzonki tylne, prowadzi do wzmozenia sekrecji Zzoladka,
przy czym wydzielany sok podobny jest swym skiadem do soku
po histaminie. Humoralne pochodzenie sekrecji zoladkowej udo-
wodnili autorzy w ten sposéb, Ze w czasie draznienia nerwu i po
draznieniu zamykali $wiatlo zyly udowej na przeciag dziesieciu
minut, co powodowalo brak wydzielania soku zotadkowego.

Analogiczne doswiadczenia wykonano z draznieniem nerwu
trzewnego i nerwu przeponowego (Ungar i wsp.) i uzyskano po-
dobne wyniki. Poniewaz nie jest znana inna substancja poza hista-
ming, ktéra w dawkach tak nieznacznych powoduje podobne
wzmozenie wydzielania soku zolgdkowego, mozna bylo z duzg
pewnos$ciag uzna¢ wydzielanie histaminy w trakcie antidromowego
draznienia wtokien za udowodnione. Dalsze jednak prace Unga-
TaiParrota wykazaly, ze pomimo bardzo daleko idacych podo-
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bienstw miedzy histaming a mediatorem, powstajacym w czasie
antidromowego draznienia, istnieja pewne roznice, ktore nasuwaja
watpliwosci, czy istotnie obie substancje sa identyczne. Podobien-
stwa s3 nastepujgce: obie obnizajg cisnienie krwi, pobudzajg wy-
dzielanie zoladkowe, kurczg jelita. Obie zachowuja swoja aktyw-
nos¢ w osoczu krwi przez kilka godzin, sa rozpuszczalne w alko-
holu etylowym i dializujg przez blone celofanowg, obie adsorbo-
wane sg przez wegiel zwierzecy, traca swojg aktywnos$é po zago-
towaniu, w koncu obie s3 hamowane przez piperydynometyloben-
zodioksan (933F) w tym samym stezeniu. Jednak substancja, po-
wstajgca w czasie draznienia korzonkow tylnych, w przeciwienistwie
do histaminy dziala stabiej na jelito psa niz na jelito morskiej
swinki, przy czym czas jej utajonego dzialania jest o wiele krotszy.
Skurcz pohistaminowy jelita morskiej $winki utrzymuje sie
w obecnosci atropiny w stezeniu 5 X 107, co nie odnosi sie do
skurczu jelit, wywolanego przez mediator.

Histamina, w przeciwiehstwie do mediatora, zostaje zaadsor-
bowana na permutycie i, co najwazniejsze, jest oporna na kilku-
godzinne gotowanie w $rodowisku kwasdnym, co nie odnosi sie do
mediatora.

W dalszych doswiadczeniach, gdy zaczeto oznaczaé¢ mediator
nie w osoczu, lecz we krwi calkowitej, znowu powstalo pytanie,
czy jednak nie mamy do czynienia z histaming. (Ungar i Par-
rot, Kwiatkowski, Ibrahim, Stella i Talaat), Oka-
zalo sie, zoc we krwi catkowitej po zadraznieniu korzonkow tylnych
zwieksza sie w granicach od 2 do 18 razy substancja, ktora jest
oporna na gotowanie w sSrodowisku kwasnym. Poniewaz jednak
réwnoczesnie z rczszerzeniem naczyn zachodzi mozliwos¢ wzro-
stu liczby niektérych skladnikéw upostaciowanych krwi, zawiera-
jacych znaczne ilo$ci histaminy, fakt zwiekszania sie zawartosci
histaminy we krwi catkowitej nie moze by¢ niezbitym dowodem,
ze ona wlasnie jest mediatorem powodujacym rozszerzenie naczyn.

Z prac Lewisa wynika, Ze nie mozna réwniez utozsamiaé
mediatora z acetylocholing. Acetylocholina ulega szybszemu roz-
padowi nie posiada tak dilugiego czasu utajonego dzialania i nie
zostaje inaktywowana przez 933F w stezeniu 10—3. Mediator kur-
czy wprawdzie miegsien grzbietowy pijawki, zatruty ezeryna, lecz
nie zostaje roztozony przez cholinesterazg (Wybauw, Gad-
dumi Kwiatkowski). Poza tym ezeryna nie wzmaga rozsze-
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rzenia naczyn w wyniku draznienia antidromowego korzonkow
tylnych. Wobec tego Dale, broniacy przez diugi czas tezy choli-
nergicznego pochodzenia wazodilatacji, zrezygnowat ostatnio z tego
pogladu.

Wraz z odkryciem $rodkdéw przeciwhistaminowych powstala
mozliwosé ich zastosowania w do$wiadczeniach nad omawianym
zagadnieniem.

Okazuje sig, ze po podaniu anterganu draznienie u psa tyl-
nych korzonkéw powoduje rozszerzanie naczyn tylnej konczyny
z taka samg intensywnoscia jak przed anterganem, podczas gdy
histamina podana dozylnie w tych warunkach traci swoje dzialanie
na naczynia (Parroti Leffebvre). Podobne wyniki uzyskano
takze z pyribenzaming (Frumin, Ngai i Wang) oraz w do-
swiadczeniach na uchu kroélika z mepyraming (Holton i Perry).
Jedynie Ibrahim, Stella i Talaat stosujgc rézne srodki
przeciwhistaminowe jak antistine, mepyramine i pyribenzamine
stwierdzili bardzo znaczne oslabienie reakcji' rozszerzania sie na-
czyn pod wplywem draznienia korzonkéw tylnych.

Zasadnicze wrazenle z wiekszosci opisanych dos$wiadczen jest
to, ze istnieje rozbieznos$¢ w dzialaniu $rodkéw przeciwhistamino-
wych na mediator i histamine. Rozszerzanie sie naczyn pod wply-
wem antidromowego draznienia nie zostaje zniesione przez $rodki
przeciwhistaminowe, natomiast catlkowicie zobojetnione jest dzia-
lanie histaminy, wiprowadzanej dozylnie.

Fakty te przemawiajg za tym, Zze nie mozna utozsamia¢ media-
tora z histamina.

Obstajac przy tezie, ze mediator jest identyczny z histaming,
mozna byloby wyjasni¢ przyczyne tej rozbieznosci w sposéb na-
stepujacy. Histamina, uwalniana w zakonczeniach nerwowych,
posiada w tkankach tak znaczne stezenie miejscowe, ze dzialanie
$rodka przeciwhistaminowego jest nieskuteczne. Wedlug Par-
r ota tego rodzaju argumentacja upada wobec istnienia innej roz-
bieznosci farmakologicznej, bedacej niejako odwrotnoécig poprzed-
niej. Podanie duiych dawek atropiny (3 mg/kg wagi) powoduje
u psa calkowite zniesienie reakcji rozszerzania sie¢ naczyn pod
wplywem draznienia korzonkéw tylnych, podczas gdy rozszerza-
nie sie naczyn pod wplywem histaminy pozostaje niezmienione
(Frumin, Ngai i Wan g).

Jednak zdaje sie, ze ten ostatni kontrargument nie jest catko-
wicie stuszny, gdyz atropina moze w znacznym stopniu wplywa¢
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tyczne wyniki otrzymali Arbesman, Koepf i Miller po po-
daniu pyribenzaminy w przypadkach alergii skornej, Baer
iSulzberg w dermografizmie pokrzywkowym, poza tym Grob,
Liliental i Harvey w odczynach skéry na kurare i d-tubo-
kuraryne oraz Feinberg i Bernstein w siedmiu na dziewieé
przypadkéw dermografizmu pokrzywkowego.

Te wszystkie spostrzezenia przemawiaja za tym, ze substan-
cja, ktéra powstaje w skoérze pod wplywem zadzialania na nig
roznego rodzaju podniet, jest histaming, ktéra poza miejscowym
dzialaniem na naczynia krwionosne drazni zakonczenia czuciowe
powodujgc na drodze odruchu osiowego rozszerzanie sie naczyn,
odlegtych od miejsca bezposredniego zadraznienia. Jak juz wiemy,
zakonczenia efektoryczne tego odruchu wytwarzajq substancje roz-
szerzajgcg naczynia, biologicznie zblizong, lecz by¢ moze nieiden-
tycznag z histaming (Parrot).

Nastepne zagadnienie, ktére porusze, to wplyw histaminy na
ci$nienie krwi.

Jesli chodzi o uktad krazenia istot stalocieplnych, to najbar-
dziej podpadajace jest dzialanie obniZzajgce ci$nienie krwi u szere-
gu zwierzat i czlowieka, opisane najpierw przez Dale'a i Lai-
dlaw’a u psa i kota, nastepnie za§ u malp, szczuréow i kur (D a-
lei Laidlaw, Ackermann i Kutscher) w koncu u czlo-
wieka (Schenk, Harmer i Harris, Grab, Jager i inni).
W pewnych warunkach, u niektérych zwierzat, histamina wywo-
luje zwyzke cisnienia (krolik, $winka morska). Jednak spadek
cisnienia krwi, bedacy wstepem do groznych objawoéw wstrzgsu
histaminowego (Dale i Laidlaw), zwrécit szczegoélng uwage
badaczy. Totez temu zagadnieniu po$wiecono znaczng liczbe prac
i przeprowadzono szczegolowa analize zachowania sie pod wply-
wem histaminy poszczegélnych czesci uktadu krazenia. Doda¢ na-
lezy, ze wszystkie te badania prowadzone byly na zwierzetach na-
lezacych do roznych gatunkdéw. Poza tym dodwiadczenia wykony-
wano w najrozmaitszych warunkach, w réznych rodzajach narko-
zy, Zarowno na narzadach in situ, jak rowniez wyosobnionych.
To wyjasnia do pewnego stopnia do$¢ znaczne rozbieznosci pomig-
dzy wynikami poszczegélnych autorow.

Wedtug Dale'ai Laidlaw'a spadek sprawnosci serca ukota
w przebiegu zapasci histaminowej nie nalezy uwaza¢ za wynik
pierwotnego uszkodzenia serca przez histamine, lecz za zjawisko
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wtérne, gdyz przy niskim ci$nieniu krwi i malej wysokosci fal
skurczowych wyczuwa sie wzglednie silne uderzenie sercowe,
przy wysluchiwaniu tony serca sg glo$ne a po otwarciu klatki
piersiowej wida¢, ze skurcze serca sa energiczne. Pomimo to obje-
tos¢ wyrzutowa wskutek zmniejszonego wypelniania sig serca jest
zmniejszona. Jednak wystarczy wprowadzi¢ do zyly szyjnej pltyn
Ringera a wypelnienie serca i jego wypré6znianie sie wzrasta, co
pociaga za soba przejsciowa zwyzke cisnienia. Spostrzezenia te
potwierdzone zostaly przez Rich a.

Nalezy jednak dodaé, ze opisane przez Dale'ai Laidlaw'a
zachowanie sie serca zapewne mozna odnie$¢ tylko do czesci
kotéw, gdyz jak wynika z badan Rihla, trzeba réwniez przy-
ja¢, ze u kota zachodzi¢ moze pierwoine uszkodzenie serca
przez histamine. Uszkodzenie to ma charakter przejSciowy i obja-
wia sie rozszerzeniem serca, wzrostem cisnienia w obu przedsion-
kach i spadkiem objeto$ci minutowej. Wzrost cisnienia w pra-
wym przedsionku oraz rozszerzenie prawej komory nie potrzebuje
by¢ wyrazem niewydolnosci serca, lecz wzrostu oporéw w kraze-
niu ptucnym (A b e). Jednak wzrost ci$nienia w lewym przedsionku
przy rownoczesnym spadku ci$nienia w aorcie nalezy uwazac za
wynik uszkodzenia lewej komory (Ruhlj.

O ujemnym wplywie histaminy na miesien sercowy $wiadcza
réwniez wyniki prac Hendersona, ktéry stwierdzit, ze ogdlny
spadek cis$nienia krwi poprzedzony jest zmniejszaniem sie objeto-
§ci wyrzutowej o 40—70 procent.

Po wiekszych dawkach histaminy wystepujg niemiarowosci
(Rihl, Feldberg i Schilf), ktére mogag swiadczy¢ o uszko-
dzeniu serca. W doswiadczeniach na psach F eldber g spostrzegat
niemiarowosci i skurcze dodatkowe juz po malych dawkach hista-
miny (0,3 mg), wprowadzonych dozylnie. Hashimoto badatl psy
elektrokardiograficznie i stwierdzil przedtuzanie si¢ odcinka P—Q,
prowadzace nieraz do calkowitego bloku, utrzymujace sie rowniez
po przecieciu nerwéw btednych. Autor uwaza to za wynik bezpo-
$redniego dziatania histaminy na peczek przedsionkowo-komoro-
wy. Réwniez Rihl badajac wplyw histaminy na preparat serco-
wo-plucny psa, obserwowat zaburzenia rytmu. Badania elektrokar-
diograficzne najéwiezszej daty (Criep i Riley (1951) wyka-
zaly, Ze we wstrzasie histaminowym u krolikéw i morskich swinek
zachodza zaburzenia przewodnictwa oraz zmiany zalamka T, po-
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dobne do zmian w niedostatecznosci wiencowej, $wiadczace o hy-
poksji migsnia sercowego. Mautner i Pi1ck po dozylnym wpro-
wadzeniu 0,3 mg histaminy stwierdzali u psa przejsciowe zwigk-
szanie sie objetosci serca, po czym zachodzilo znaczne jej zmniej-
szanie si¢, Zmiany ze strony serca autorzy uwazali za wtome:
zwiekszanie sie objetosci spowodowane ma by¢ skurczem naczyin
plucnych, zmniejszanie sie zamknieciem zwieraczy zylnych watro-
by i zastojem krwi w krazeniu Zyly wrotnej. Uprzednio réwniez
Abel, Geiling i Kolls postugujgc sie badaniem rentgenolo-
gicznym stwierdzili wystepujace u psa po histaminie zmniejszenie
sie sylwetki calego serca. Prace Rihla, wykonane na preparacie
sercowo-plucnym, wykazaly znaczne zwiekszanie sie objetosc
serca po dawkach histaminy od 0,5—2,0 mg. To samo zreszta wy-
kazali uprzednio Fihner i Starling. W przeciwienstwie do
wymienionych autoré4w Matsumoto, jak rowniez Feldberg,
Salomoni Schilf, nie mogli stwierdzi¢ w tych samych warun-
kach zmian objetosci serca. Wykonana w ostatnich czasach praca
Holobuta (1953) na sercach in situ przy otwartej klatce piersio-
wej wykazala wyrazne zwiekszanie sie objelosci serca, przy réwno-
czesnym zmniejszaniu sie rzutu po podaniu 1 mg histaminy.

Serca izolowane wykazuja dwufazowe dzialanie histaminy
{(Rothlin): poczatkowo zwiekszanie sie tonusu przy réwnoczesnyim
zmniejszaniu sie wysokosci skurczow i ich czestosci, a nastepnie
przyspieszenie i wzmozenie skurczéw. Ta druga faza, jak wyka-
zaly najnowsze badania Wenta, Szlicsa i Kovacsa (1954),
spowodowana jest powstawaniem w $cianie serca sympatyny. Du-
ze dawki histaminy powodujg blok izolowanego serca krolika
(Einis, Abe) Jak wynika z prac Viottiego, duzg role odgry-
waja dawki histaminy., Dawki male i duze powoduja zwigkszanie
sie wysokosci skurczéow i ich czestos$ci, dawki $rednie zwolnienie
akcji serca i zmniejszenie sily skurczow.

Punktem wyj$cia badan nad wplywem histaminy na naczynia
krwionoséne byla praca Dale'ai Richardsa. Ich dodwiadczenia
stanowia podstawe wszystkich pézniejszych dociekan w tej dzie-
dzinie. Wspomniani autorzy wykazali, ze u zwierzat, reagujacych
na histamine spadkiem ci$nienia, wystepujg nastepujace charakte-
rystyczne objawy: 1) histamina moze powodowac zaroOwno zweze-
nie, jak i rozszerzenie naczyn; 2) histamina wywotuje rozszerzanie
sie wloéniczek przy réwnoczesnym zwezaniu sie tetnic; 3) hista-
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mina dziata rozszerzajaco tylko na naczynia, ktére zachowaly swoj
tonus; 4) rozszerzajgce dzialanie histaminy na naczynia wlosowate
ujawnia sig przy dzialaniu mniejszych stezen, za§ rozszerzenie
letniczek i tetnic wymaga wigkszych stezen histaminy.

Jak wykazaly prace Dalea i Richardsa oraz Burna
i Dale'a, Phemistera i Handyego, rozszerzajace dziala-
nie histaminy na wlosniczki udawato sie uzyskaé w doswiadcze-
niach z perfuzjg izolowanych narzadéw krwiag odwidkniong przez
okres !/2 godziny, to znaczy tak dlugo, jak utrzymuje sie wzmozony
tonus naczyniowy pod wplywem cial zwezajacych, uwalnianych
z rozpadajacych sie skladnikéw upostaciowanych krwi. Dru-
gim waznym czynnikiem w utrzymywaniu prawidlowego tonusu
jest odpowiednie pH ptynu perfuzyjnego. Jak wynika z pomiarow
Atzlerailehmanna, wlosniczki w granicach pH 5—7 sg ma-
ksymalnie rozszerzone. Nieznaczne przesuniecia pH poza te gra-
nice powoduja skurcz naczyn wtosowatych. Inne czynniki wpty-
wajgce na tonus to temperatura i czynniki hormonalne (adrenali-
na). Po odnerwieniu konczyny normalny tonus znika, lecz po dluz-
szym lub krétszym czasie znowu ustala sie na prawidlowym pozio-
mie. . '
Dale i Richards, jak rowniez Bauer i Richardsjun
stwierdzili ze u kota pod wplywem histaminy zachodzi rozszerza-
nie sie naczyn wlosowatych, za$ przy wyzszych stgzeniach wyste-
puje obok tego wyrazne zwezanie tetniczek i tetnic. Wyniki te
zostaly potwierdzone przez Floreya i Carletona oraz Hart-
mana, Evansa i Walkera. Natomiast Rich stwierdzil, ze
tetniczki sieci kota pod wplywem histaminy ulegajg rozszerzeniu.
Rozszerzajg sig rowniez tetniczki odnerwionego miesnia krawiec-
kiego kota (Hartman i wsp.). Jak wiadomo histamina nie tylko
rozszerza wloséniczki, lecz rowniez zwieksza ich przepuszczalnos¢,
przez co dochodzi do charakterystycznego zageszczenia krwi
i zwiekszenia liczby krwinek czerwonych.

U czlowieka, psa i malpy histamina powoduje poza rozszerze-
niem wloéniczek takze rozszerzenie szeregu tetnic, co zostalo wy-
kazane na naczyniach krezki i konczyn psa przez Ransona,
Faubiona i Rossa, Burnea i Dalea Bauera i Ri-
chardsa oraz na konczynach malp przez Burnea i Dale'a.
Po dozylnym i podskérnym wprowadzeniu histaminy u czlowieka
stwierdza sie wyrazne rozszerzenie sig¢ nie tylko wloéniczek, lecz
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i drobnych tetnic (Harmer i Harris, Schenk oraz Weiss,
Ellis i Robb). Natomiast Anitschkow dokonujagc perfuzji
ptynem Locke’a amputowanego palca czlowieka stwierdzil zweza-
nie sie¢ naczyn pod wplywem histaminy. Podobne wyniki otrzymali
Korting i Uebel z perfuzjg wyciagu tozyska, co przypisuja
autorzy dzialaniu histaminy.

Wielkie naczynia tetnicze u wszystkich istot stalocieplnych
pod wplywem histaminy ulegaja kurczeniu (Dale i Laidlaw).

Specjalne znaczenie posiada zachowanie sie pod wptywem
histaminy naczyn wiencowych serca. Gunn, Cruickshank,
Cruickshank i Rau widzieli zawsze rozszerzanie sie naczyn
wieficowych kota, natomiast Dale i Laidlaw oraz Abe zwe-
zanie sie takowych.

U psa nastepuje w warunkach perfuzji serca ptynem Ringera
zwezanie sie naczyn wiencowych (Cruickshank i Rau), pod-
czas gdy w preparacie sercowo-plucnym psa Matsumoto, jak
réwniez Ruhl, widzieli rozszerzanie sie naczyn wiencowych.
Me yer badajac krazenie wienicowe na calym zwierzeciu stwier-
dzil zwezanie sie naczyn, co laczyl z ogolnym spadkiem ci$nienia.
Wediug Krawkowa w izolowanym sercu krolika zachodzi to
samo. Ostainio Durwood-Smith (1950) badajgc metoda
angiopletysmograficzng izolowane naczynia wieficowe czlowieka,
owcy i $wini stwierdzil, ze pod wplywem histaminy zachodzi zaw-
sze skurcz tych naczyn.

Wyciete pierscienie tetnicy ptucnej koni, cielat, swin i kroli-
kéw wyraznie kurczg sie pod wplywem histaminy (Barbour,
Rothlin, Tsuji). Doswiadczenia z perfuzja pluc kota, psa i kro-
lika wykazujag zmniejszanie sie odplywu zylnego (Mautner
i Pick, Dale, Abe, Berezin Manwaring, Monaco
i Marino, Lohr, Osawa). Jednak wrazliwos$¢ naczyn tetni-
czych pluc na histamine zdaje sie by¢ mniejsza w porownaniu
z reszta tetnic ustroju (O sawa).

Natomiast naczynia plucne morskiej §winki sg niewrazliwe na
histamine i pepton (Baehr i Pick).

Zachowanie sie naczyn zylnych pod wplywem histaminy jest
rézne: zaleine przede wszystkim od rodzaju zyl, gatunku zwierze-
cia i warunkéw doswiadczenia. Kurczenie sie izolowanych pier-
$cieni zylnych owcy (V. mesenterica, facialis, azygos, iugularis
i renalis) pod dziataniem histaminy obserwowat Franklin. To
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samo stwierdzit Inchley na zylach krezkowych kota i $wini.
Réwniez L e wis widziat kurczenie sie wiekszych zyt skéry. Nato-
miast Hook er we wstrzasie histaminowym u kota zauwazyl wy-
razne rozszerzenie sie zyl ucha. Tak samo rozszerzaja sie mniejsze
zyly miesnia krawieckiego kota, podczas gdy wieksze zyly nieco
sie kurczg (Hartman, Evans i Walker).

Wedtug Floreya histamina nie powoduje skurczu zyt krez-
kowych kota, lecz naodwrét ich rozkurcz, réwniez Le wis utrzy-
muje, Ze histamina powoduje rozszerzanie sie¢ drobnych zyl skéry
i mozgu.

Zyly watrobowe psa pod wptywem histaminy, podanej do zyly
wrotnej, zawsze kurczg sie powodujac wzrost cisnienia w tej ostat-
niej (Feldberg, Schilf i Zernik), natomiast u kota naste-
puje w zyle wrotnej przewaznie spadek cisnienia, brak zmian lub
bardzo rzadko nieznaczna zwyzka (Feldberg). Podanie psu do
ogbélnego krwiobiegu (v. iugularis) histaminy moze powodowac
wzrost cisnienia w zyle wrotnej, jego spadek lub pozostaje bez
wiekszego wplywu mimo, Ze w ogdélnym krwiobiegu cisnienie
zawsze obniza sie (Feldberg, SchilfiZernik, Klisiecki
iHolobut).

Ten kroétki przeglad badan o charakterze analitycznym wyka-
zuje wielka zlozonosé¢ zjawisk a rownoczesénie czeste rozbieznosci
wynikow, uzyskanych przez réznych autoréw. Poza dawkg hista-
miny i gatunkiem zwierzecia, niewatpliwie nierzadko wystepujaca
hypoksja i zwiazane z tym rozne stadia parabiozy tkanek réwniez
moga by¢ zrédlem tych sprzecznosci. Dalej, jak podkreslajg Feld-
berg i Schilf, wahania pH plynu perfuzyjnego moga zmieniaé¢
bieg doswiadczenia. Nalezy doda¢, Zze reagowanie na histaming
narzadu izolowanego moze by¢ inne niz reakcja tego samego na-
rzadu w ustroju. Nic dziwnego, Ze wyjasnienie mechanizmu zabu-
rzenn hemodynamiki we wstrzgsie histaminowym nie jest zagadnie-
niem latwym i stalo sie przedmiotem kontrowersiji.

Klasyczny poglad, figurujacy do dzi$ dnia w podrecznikach
fizjologii i farmakologii, opiera sie na teorii D ale'a ,,skrwawienia
sie do wtasnych naczyn”. Dale i wspolpracownicy tlumaczyli
0golny spadek ci$nienia tetniczego wylacznie czynnikami obwodo-
wymi, to znaczy rozszerzaniem sie wlosniczek i drobnych tetnic,
przede wszystkim w narzadach wewnetrznych i w miesniach. Teo-
ria ,,naczyniowa” Dale'a byla z biegiem czasu uzupeiniana szere-
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giem hipotez, jak na przyklad koncepcja Mautnera i Picka
nZapory watrobowej" i nastepczego ,skrwawiania sie” do watroby.
Jednak koncepcja ta dos¢ szybko upadta wobec stwierdzenia przez
Dale'ai Laidlawa Dalea i Richardsa mozliwosci wy-
wolania wstrzgsu histaminowego u wypatroszonych kotéw, a przez
Manwaringa i wspolpracownikéw tego samegc u pséw. Row-
niez hipoteza Dale’'a i Laidlaw'a ,zapory plucnej”, spowodo-
wanej skurczem naczyn plucnych, nie mogla sie utrzymaé wobec
spostrzezen Mateeffai Schneidera, ktéorzy po podaniu 100
mikrogramow histaminy stwierdzali u pséw pewien wzrost prze-
pltywu krwi w zyle plucnej i to w chwili, gdy cisnienie w aorcie
osiggato swdj punkt najnizszy. Autorzy ci uwazajg, ze dawki hista-
miny nawet wielkosci 1 mg nie powodujg u psa zwezania sie tozys-
ka naczyniowego piuc. Rowniez Klisieckii Hotobut po daw-
kach 2 mg nie stwierdzili u pséw powstawania ,zapory plucnej".
Osawa wywolal u psow wsirzas po wylaczeniu krazenia pluc-
nego. Takze Ganter i Schretzenmayr, jak i Feldberg
i Schilf nie przypisuja ,zaporze plucnej” wazniejszej roli w po-
wstawaniu wstrzgsu histaminowego.

Wedlug Dale'a i Laidlaw’'a rozszerzanie sie lozyska na-
czyniowego miesni i skéry ma by¢ najbardziej istotng przyczyna
wstrzasu histaminowego. Na tym samym punkcie widzenia staneli
Ganter i Schretzenmayr, Feldberg, Matesoff
iSchneider i inni.

Bardzo malo autoréw dopatrywato sie pierwotnej przyczyny
zapasci histaminowej w uszkodzeniu serca. Bodaj jedyny Riihl
stal na tym stanowisku. Jak juz wspomnialem na poczatku, stwier-
dzil on u psdéw rozszerzanie si¢ komoér serca, wzrost cisnienia
w przedsionkach oraz zmniejszanie sie objetosci wyrzutowej,
wszystko jako zjawiska poprzedzajace ogoélny spadek cisnienia
krwi, Wyniki dawniejszych prac Hendersona byly podobne,
jednak zostaly przez autora interpretowane w inny sposob a mia-
nowicie skurczem obwodowych naczyn zylnych, majacym jakoby
wystepowaé¢ wskutek akapnii.

Wyrazne podkresdlenie znaczenia uszkcdzenia serca w pato-
genezie wstrzgsu histaminowego znajdujemy w pracy Klisiec-
kiego i Holobuta. Autorzy ci postugujgc sie zmodyfikowa-
nym fotohemotachometrem Cybulskiego mierzyli prad krwi
i porownywali stosunki czasowe miedzy zachowaniem sie roinych
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obszaréw lozyska naczyniowego a wystgpieniem ogélnego spadku
cisnienia tetniczego. Wynikiem pracy bylo stwierdzenie, ze depre-
sja cisnienia po histaminie wywolana jest przede wszystkim znacz-
nym ograniczeniem sprawno$ci miesnia scrcowego. Po dozylnym
podaniu histaminy dociera ona najpierw do serca wywolujgc faze
sercowg depresji, a po tym dopiero na obwdd, gdzie powoduje roz-
szerzanie sie drobnych naczyn i wlosniczek. Ta druga, naczyniowa
faza, wywoluje stosunkowo nieznaczne poglebianie spadku cisnie-
nia. Po dotetniczym wprowadzeniu histaminy poszczegélne fazy
wystepuja w odwrotnej kolejnosci. Autorom nie udalo sie wyka-
za¢ istnienia zapory plucncj i watrobowej. W podzniejszej swej
pracy Hotlob ut zapisujac przy pomocy onkometru zmiany obje-
tosci serca psa in situ i rejestrujgc ré6wnoczesnie cisnienie tetnicze
stwierdzil, ze najszybciej wystepuje spadek cisnienia tetniczego,
jezeli histamine wstrzykuje sie do przedsionka lewego. Wprowa-
dzenie histaminy do przedsionka prawego przedluza czas pojawie-
nia sie depresji cisnienia o 6—7 sekund, a wigc mniej wiecej
o tyle, ile wynosi czas krwiobiegu plucnego. Podanie histaminy do
duzych tetnic wywoluje powolny i stosunkowo nieznaczny spadek
cisnienia. Wstrzykniecie histaminy do serca powoduje rozszerza-
nie sie serca i zmniejszanie sie objetosci wyrzutowej (co wida¢ na
krzywej onkograficznej). Praca potwierdza w pelni wyniki uprzed-
nie, otrzymane wspélnie z Klisieckim, ze gldwnym miejscem
uchwytu histaminy jest lewa komora, ulegajaca przelotnemu usz-
kodzeniu, i ze w znacznie mniejszym stopniu mamy do c¢zynienia
z dzialaniem obwodowym histaminy na naczynia.

Donnet,Léandry i Zwirn opracowali metode zapisywa-
nia ci$nienia krwi w tetnicy plucnej przy zamknietej klatce pier-
siowej. Wedlug tych autoréw u psa dawki wstrzgsowe histaminy
powodujg w naczyniach plucnych krotkotrwaly wzrost cisnienia,
po czym nastepuje jego spadek. Réwnoczesnie ze wzrostem cisnie-
nia w krazeniu plucnym rozpoczyna sie depresja w duzym kraze-
niu, ktéra przebiega dwuetapowo, gdyz w przebieg obnizajgcej sig
krzywej cisnienia wtracony jest odeinek, wykazujgcy sklonnosé
do zwyzki. Duze dawki histaminy powodujg znaczne zmniejszanie
sie serca, wystepujace rownoczesnie z drugim etapem spadku cis-
nienia w krgzeniu duzym.

Autorzy nie wyciagaja wnioskow ostatecznych ze swojej pra-
cy. Zdaje sie jednak, ze pierwsza faze spadku. cisnienia mozna od-
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nies¢ do dzialania histaminy na komore lewa, powodujacego przej-
sciowq jej niewydolnos¢ i wzrost ci$nienia w krazeniu plucnym.
Faza druga, naczyniowa, pocigga za soba zmniejszanie sie rozmia-
TO0W serca.

Ostatnio Walawski wprowadzajgc psom strofantyne przed
podaniem histaminy, réwnoczesnie z nig i po jej podaniu nie mogt
ani zapobiec histaminowemu spadkowi ci$nienia, ani tez skroci¢
czasu jego trwania. Opierajgc sie na tym autor nie przypisuje
wiekszego znaczenia bezposredniemu dziataniu histaminy na ser-
ce przyjmujac jej dziatanie obwodowe na naczynia.

Dziatanie histaminy na naczynia jest nie tylko bezposrednie
lecz rowniez odruchowe (Holobut i Stawik). Wprowadzenie
0,1—2 mg histaminy do izolowanej zatoki tetnicy szyjnej powo-
duje spadek ci$nienia krwi, dochodzgcy do 30-—50%,. Wspomniane
zjawisko nie wystepuje po odnerwieniu zatoki szyjnej lub znieczu-
leniu jej nowokaing. Spadkowi ci$nienia nie towarzyszg zmiany
rytmu serca, a przeciecie nerwow blednych nie zmienia charakteru
depresji. Pomiary pradu krwi wykazaly, ze rownoczes$nie ze spad-
kiem ci$nienia zachodzi rozszerzanie sie naczyn obwodowych. Stad
autorzy wnioskujg, ze odruchowy spadek cisnienia krwi z zatoki
szyjnej, wywotany histaming, dochodzi do skutku wylacznie przez
zadraznienie widkien rozszerzajgcych naczynia.

Zagadnienie zwalczania histaminowego spadku ciSnienia ma
duze znaczenie praktyczne, totez od dawna bylo przedmiotem ba-
dan. Adrenalina przez swoje inotropowe dodatnie dzialanie na ser-
ce oraz wplyw na naczynia krwionosne stanowi czynnik antago-
nistyczny w stosunku do histaminy, Wykazaly to badania Fré h-
licha i Picka, Dalea i Laidlaw'a, Popielskiego,
Llossy i Houssay oraz Schenk a. Réwniez efedryna chroni
ustréj przed histaminowym spadkiem ci$nienia, jednak dziala ona
najsprawniej zmieszana z adrenaling. Pituitrol podany razem z hi-
staming pogarsza wstrzas. Pituitrol wstrzykniety dozylnie obniza
poczatkowo cisnienie krwi, mozliwe ze wskutek domieszki hista-
miny, po czym wystepuje wzrost ci$nienia. Histamina, podawana
dozylnie po ustgpieniu spadku ci$nienia po pituitrolu, nie wywiera
swego dzialania wstrzasowego. Dodatek adrenaliny do pituitrolu
pozwala na rownoczesne podawanie pituitrolu z histaming bez
obawy wystapienia wstrzasu. Wedilug Klisieckiego wymie-
nione ciala antagonistyczne histaminy zobojetniaja jej wplyw dzig-
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ki swemu dziataniu na serce. Jednak typowe srodki nasercowe, jak
strofantyna, digitoksyna, digalen nie zobojetniajg dzialania hista-
miny i nie chroniag przed wystgpieniem wstrzasu. (Potyra, Wa-
lawski).

Podsumowujgc przeglad poszczegoélnych probleméw poruszo-
nych w niniejszej pracy mozna stwierdzi¢,ze nie mamy niezbitych
dowodow, przemawiajacych za tym, iz histamina jest mediatorem
w przenoszeniu impulséw nerwowych. Natomiast zdaje sie nie ule-
ga¢ watpliwosci jej rola jako podniety dziatajacej na zakonczenia
nerwowe, ktdra powstaje w wyniku zadzialania czynnikow agresiji
na skladniki tkankowe.

Jesli chodzi o dynamike krazenia, to spadek cisnienia krwi
w przebiegu wstrzasu histaminowego jest zjawiskiem zlozonym.
Niewatpliwie mamy do czynienia z wplywem histaminy na uklad
krgzenia jako cato$¢. Tym nie mniej byloby pozadane ostateczne
stwierdzenie, jaka komponenta w dzialaniu histaminy jest wazniej-
sza, sercowa czy naczyniowa i jaka jest ich wzajemna zaleznosé.
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PE3IOME

O6cysxmaa npo6iaeMMy rHcCTaMUIHA B HOPMaJdbHOIl II maTomorn-
YyeCcKoit (usmororiu, aBTOp 3aHAJNCA TpeMdA Bompocamir: 1) rucra-
MHIOM KaK MOCPEeIHHIKOM, MEepPeBOTAMIIM HEePBHBIE UMIYALCH, 2) rH-
CTAMHHOM, KAK pasfpa:kurelieM, XefiCTBYIOMINM HA 4YBCTBUTEILHBIC:
HEPBHBIE OKOHYAHHA M BO3HIKAIIUM BO BpeM:sa Bo3aelicTBuA ¢ak-
TOPOB arpeccHil Ha MOBEPXHOCTL KOKHM H 3) MEXaHI3MOM II0cie-
rHCTAaMIHOBOTO CHIIMKEHUS TABICHIs KPOBIL,

ITo ornowenHio K IepBOMY BONpOCY, aBTOPOM ObLIH OGCYHHAEHEI
Hay4dHele paboTwl, paccMaTpHBaloule pasMeuleHue rUCTaMHHAa B Hep-
BHOM ciicTeMe, MOKA3LIBAIOIHe, YTO B HEPBHOIH ClCTeME CONEpHHUTCA
NpHOJIH3HTENBHO TaKoe jKe KOJMYecTBO TICTAMHIHA, KaK 11 B APYrHX
TKAHAX H YTO B 3TOM OTHOIIEHHHM He CYIUeCTBYeT crenH(uIecKoro
mepeBeca B I10JIb3y HepBHOIi TraHM. J[lanee aBrop namaer o63op
paaa paboT, B KOTOPHIX MOKA3aHO, YTO BO BpeMs aHTHIPOMOBOIO
pasgpakaiusg 3aQHAX KOPEUIKOB CHHHHOrO Mo3ra ofpasyercsa Belle-
CTBO, Hrpaoiiee Pojab IOCPemHHKA ME;HAY HEepPBHBIMH OKaHYAHUAMU
H CTeHKOil KPOBOHOCHHEIX cocy0B. B pesynnTarte BosgeificTBuA 3TOrO
BELIeCTBA MPONCXOMUT paciinpenue cocymos. Bemecrso s1o oGma-
maer GOJBUINIICTBOM OHMOJIOrHYECKMX I XNMHYECKHX CBOMCTB IpHCY-
HIIX THCTAMHUHY, OJHOBpPeMeHHO ofjajgaer OJHAKO HEKOTOPBIMM ciie-
HU@IIeCKUMI 0COOCHHOCTAMH, YTO MO3BOJAET BLIABIHYTL HPEANo-
JIOMeHHe, YTO0 NHA HEe MIEHTHYHA € THCTAMIIHOM.

Bropoit Bonpoc, kak 3T0 cuexyer u3 paboT, pPacCMOTPEHHBIX
aBTOPOM, MOKHO cuUlTaTh paspeumieHHbIM. 1 npemuue pabotel Jle-
BIICA 1l €ro COTPYIAHHKOB, OIEpHPYIOmHNE MeTONOM aHaIornH, H
HoBeiimue paboTH, HCXOIAIMe M3 HCCAENOBaHHA I@pH  TOMOIIH
anturucraMminHoBex BemecTB (Ilappo M ;op.) mokasamy, 4To B pasyilb-
TaTe BO3MEeHCTBMI HAa KOMKY MeXaunHM4YecKHX pasgpaikiiTeneii, TepMIt-
YeCKHX, XHMHUCCKHX M HAp., ofpa3ayercsa B KoMe IHCTAMHH, BBI3BI-
BaloWUil myTeM oceBOro peduieKca paclINpeHie COCYHOB.

Tperuii Bompoc — IMOCIerHCTAMHHOBOTO CHIFKEHHNA [MaBlenus
KpPOBII — BCECTOPOHHE PACCMOTPed aBTOPOM HAa OCHOBAHHM pPe3yllb-
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‘TATOB HCCIe0BAHN, NPOM3BEXEHHBIX KAK HA H30IMPOBAHHLIX Opra-
HaX, TaK I in situ. .ABTOp yKa3HBaeT BEPOATHYIO NPUYHHY PAa3HO-
riIacuaA MeKAy pe3yiabTaTaMM HCCIel0BaHN} PA3HLIX YYEHBIX M B KOH-
Il¢e KOHIIOB IDUXONUT K 3aKMIOUYEHHIO, YTO OCIETHCTAMHHOBOE Ma-
Jenue JaBJICHHA KPOBU CilelyeT pacCMaTPUBaTh KAaK pPe3yabTaT
MeHCTBHA THUCTAMHIHA Ha CHCTeMbl KPOBOOGpAUleHUA B IEJOM, IIpH-
4eM OblUIo OBl BechMa KelaTeIbHO H IOJIE3HO OKOHYATENbHO ycTa-
HOBUTB, KaKOIl KOMIOHEHT B BO3[elfiCTBHM THCTAMHMHA UIrPaeT BaiK-
Heillylo poib, cepalle WIM KPOBEHOCHBbIE COCYRBI H KaKoBa HX
B3anMIaA 3aBHCHMOCTD.

SUMMARY

The author deals with three problems: histamine as a mediator,
carrying nervous impulses, histamine as an impulse acting om the
nervous endings and which arises during the action of agents of
aggression on the surface of the skin; the last problem is the me-
chanism of the posthistamine decrease in blood pressure.

In regard to the first problem there is a discussion of works,
which deal with the distribution of histamine in the nervous sy-
stem and which indicate, that the mervous system contains the same
amount of histamine as other tissues do and in this respect there
is no superiority to the benefit of the nervous tissue. The author
reviewed works, which proved that during antidromic irritation
of the posterior roots of the medulla arises a substance, which is
a mediator between nervous endings and the wall of blood vessels.
As a consequence of action of this substance dilation of vessels
follows. This substance possesses a major part of its biological and
chemical properties of histamine, at the same time it shows cer-
tain distinct characteristics that leads to the suggestion that it
cannot be identified with histamine.

The second problem, as indicated by works discussed in this
report can be regarded dissolved. Both earlier works of Lewis
and his coworkers, based on the method of analogy, as well as more
recent works, in which antihistamine agents were employed (P a r-
rot and others) proved that as a result of action of mechanical,
thermic and chemical impulses on the skin, there is formed in the
skin histamine, which causes dilation of vessels by way of an axon

reflex.
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The third problem of the posthistamine decrease of blood
pressure has been extensively discussed on the basis of results of
experiments conducted both on isolated organs as as well as in situ.
The author points to the most probable causes of discrepancies bet-
ween results of various investigators and consequently arrives to
the conclusion, that the posthistamine decrease of blood pressure
should be regarded as a result of action of histamine on the circu-
latory system as a whole, whereby it would be desirable io state
finally, which component in the action of histamine is more impor-
tant, the heart component or the vessel component and what is
their mutual relation,
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