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Santrauka. Serganciy Suny ir kaciy mikroskopiniy gryby sukeltiems dermatitams gydyti sukurti kremai E-1 ir T-1.
Ju veiklioji medziaga yra ekonazolas arba terbinafinas. Tyrimy rezultatai parod¢, kad ilgai naudojami kremai E-1 ir T-1
alerginés ir uzdegiminés reakcijos nesukelia. Odos sustoréjimas buvo trumpalaikis ir ivyko dél vandens rezorbcijos i§
kremy. Vandens rezorbcija i oda yra teigiamas veiksnys, nes, sergant mikroskopiniy gryby sukeltu dermatitu, greiciau
skatins uzdegimo metu pazeisty audiniy pasiSalinimg ir klinikiniy simptomy iSnykima, o kremuose esantis ekonazolas
ar terbinafinas likviduos dermatito sukéléjus — mikroskopinius grybus. Galima teigti, kad iSoriskai ilgai naudojami E-1
ir T-1 kremai silpnai dirgina oda. Dirginimas pasireiSskia odos paraudimu ir nezymiu odos raginio sluoksnio bei
epidermio pabrinkimu. Nutraukus kremy naudojima, odos pokyciai greitai iSnyksta. ISoriSkai naudojami kremai yra
saugis, nes kontaktinio dermatito nesukelia ir gyviiny gerai toleruojami.
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Summary. Newly designed creams E-1 and T-1 were prepared for the treatment of dogs and cats suffering from
dermatomycosis caused by a microscopic fungi — dermatophytes. Active ingredients of creams E-1 and T-1 are
econazole and terbinafine, respectively. The results showed that prolonged use of the E-1 and T-1 creams did not raise
an allergic or inflammatory reactions. The thickening of skin fold was transient and was due to the skin absorption of
water from creams. Moisturisation of the skin is a positive factor, which helps to remove the damaged tissue from the
surface of inflamed skin and to restore the barrier properties of the skin. Active agents, such as econazole and
terbinafine, penetrate easier into the skin and eliminate dermatophytes. Prolonged use of topical E-1 and T-1 creams
slightly irritates the skin. Irritation present as skin reddening and increase in thickness of skin epidermis.
Discontinuance of application of creams results in rapid disappearance of the symptoms. Topically applied creams are
safe, because they do not cause contact dermatitis and are well-tolerated by animal.

Keywords: cream, econazole, terbinafine, skin, laboratory animals.

Ivadas. Sunys ir katés daZnai serga odos ligomis, Raginis odos sluoksnis yra nevaskuliarizuotas audinys,
kuriy klinikiniai pozymiai panasiis, o etiologija skiriasi. susidargs i§ negyvu lasteliu ir gerai apripinamas
Oda — sudétingas gyviino organas ir pagrindinis barjeras, vandeniu. Odos temperatiira vésesné nei kiino. Raginiame
saugantis organizma nuo zalingo aplinkos poveikio. Ji  sluoksnyje yra  baltymy, aminoriig§iy, lipidy,
jautriai reaguoja | teigiamus ar neigiamus aplinkos angliavandeniy, mikroskopiniams grybams svarbaus
veiksnius ir skatina atitinkama atsaka. Daznai oda mikroelemento gelezies (Richardson, Edward, 2000).
pazeidzia mikroskopiniai grybai (Scott et al., 2001; Patel =~ Mitybiniams poreikiams dermatofitai naudoja odoje
et al., 2005), kurie sukelia uzdegima — dermatita. Pats esant azotg, anglj ir siera (Martinez-Rossi et al., 2008).
mikroskopinis grybas tik minimaliai pazeidzia oda. Infekcijos metu dermatofitai iSskiria fermentus,
Ryskiausi patologijos pozymiai randasi kaip organizmo  skaidancius kieta keratinini audinj { trumpus peptidus,
reakcijos | patogena padarinys. Odoje yra palankios aminoriigstis, kitus junginius, kuriuos dermatofitai
salygos mikroskopiniams grybams augti ir vystytis. lengvai jsisavina. Siy fermenty optimalus veikimo pH yra

49



ISSN 1392-2130. VETERINARIJA IR ZOOTECHNIKA (Vet Med Zoot). T. 57 (79). 2012

6—9. Katés ir Suns odos pH yra atitinkamai 6,4 ir 7.4,
todél susidaro palankios salygos mikroskopiniy gryby
vystymuisi. Dermatofity antigenai stimuliuoja IgE
gamyba gyvino organizme, dél to iSsivysto alerginé odos
reakcija (Almeida, 2008). Oda, Salindama patogena nuo
savo pavirSiaus, ima pleiskanoti, nes pagreitéja epidermio
atsinaujinimas, todél keratinocitai greiCiau brgsta, ragéja
ir atsiskiria nuo jos pavirSiaus.

Gyvinams, sergantiems grybuy sukeltu dermatitu,
gydyti naudojami jvairiis vaistai nuo gryby. Pastaruoju
metu literatiiroje diskutuojama (Belsito, 2000; Wolf et al.,
2001) apie dermatito priezastis. Nurodoma, kad viena i§
galimy priezasCiy yra iSoriSkai ir ilga laika naudojami
vaistai. Pirma karta ant odos patekusios vaistinés
medziagos gali susijungti su odos lasteliy baltymais ir
saveikauti su odos dendritinémis lastelémis, kurios
aktyvina T limfocitus. Kartotino salyCio su vaistinémis
medziagomis i§ aktyvinty T limfocity metu gausiai
i$siskiria mediatoriai, kurie skatina odos uzdegima. Dél
to, daug karty panaudojus tepalus ar kremus, gali prasideti
odos  uzdegimas kontaktinis  dermatitas. Jo
intensyvumas priklauso nuo dirgiklio stiprumo ir veikimo
trukmés. Kontaktinis dermatitas gali biiti dviejy tipy —
alerginis ir iritacinis.

Alerginis kontaktinis dermatitas — tai odos uzdegimas
del létos (IV tipo) hiperjautrumo reakcijos. Ji sukelia
tiesiogiai ant odos patekes alergenas. Sensibilizacijos fazé
prasideda po pirmo kontakto su alergenu ir trunka nuo 4
iki 20 dienu. Alergenas, patekes i epidermi, sujungiamas
su Langerhanso dendritinémis lastelémis, nuneSamas i
limfmazgius ir pristatomas T limfocitams. [jautrinti T
limfocitai su krauju vél grizta { oda. Visa gyviino oda
tampa jjautrinta. Indukcijos faz¢ prasideda tada, kai bent
maziausias alergeny kiekis patenka ant odos. Per trumpa
laika (812 wval.,, re¢iau — 2848 wval.) prasideda odos
uzdegimas. Alergini kontaktinj dermatita gali sukelti
cheminés medziagos, vaistai, kosmetikos priemongs,
augalai ir kt. Liga pasireiskia odos paraudimu, tinimu,
bérimu (mazgeliais, piislelémis), pleiskanojimu, niezuliu,
deginimu.

Kontaktinis iritacinis dermatitas — odos uzdegimas,
sukeltas saly¢io su medziaga, zalingai veikianCia
epidermio barjering funkcija nedalyvaujant imuniniams
mechanizmams. Sis dermatitas pasireiskia tuoj pat (ne
véliau kaip po 24 val.) po kontakto su dirgikliu. Dermatito
klinika priklauso nuo dirgiklio ypatybiy, poveikio
trukmés ir atsakomosios organizmo reakcijos. Iritacinio
dermatito ribos esti tik salyCio su dirginamaja medziaga
vietoje. Skiriama dermatito eriteminé, mazgeling, ptsling,
Slapiavimo ir pleiskanojimo stadijos (Jacobs et al., 2006).
Lokalaus veikimo vaistai nuo gryby naudojami ilga laika,
todél gali sukelti kontaktini dermatita, o tai yra viena
priezaséiy, skatinan¢iy neagresyviy odai vaisty kiirima.

Nustac¢ius mikroskopiniy gryby lastelés struktiirg ir
sudéti bei iSaiSkinus ju lastelés sudéties skirtumus nuo
gyviny lasteliy, atsirado galimybé kryptingai sintezei
naujy vaistiniy medziagy, kurios veikty tik grybo lastele ir
nebiity toksiSskos gyviinui. Spartus mikroskopiniy grybuy
sukelty ligy plitimas skatina kurti naujas vaistines
medziagas ir ruoSti naujas vaisty formas. Pastaraisiais
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metais susintetinta nemazai naujy vaistiniy medziagy ir
atrastos naujos vaisty grupés. Daug pasiekta sintetinant
tre¢ios kartos azolus, alilaminus, echinokandinus,
pneumokandinus ir kt. (Rubin et al., 2002; Gallagher et
al., 2004; Shilova et al., 2004; Cappelletty, Eiselstein-
McKitrick, 2007). Sergantiems dermatofitija Zmonéms
gydyti pasitlyta daug vaisty, taiau veterinarinei
medicinai skirty vaisty nuo gryby pasiiila ribota. Daugelis
medicinoje  vartojamy vaisty mikroskopiniy = grybuy
sukeltiems  susirgimams  gydyti  naudojami  ir
veterinarijoje, taCiau sisteminis juy poveikis daznai daro
neigiama jtaka gyviinui, o iSorinio naudojimo preparatai
néra skirti gyviino odai. Kadangi efektyvios ir saugios
terapijos nuo mikroskopiniy gryby poreikis veterinarijoje
didéja, LSMU Veterinarijos akademijos Eksperimentinés
ir klinikinés farmakologijos laboratorijoje paruostos dvi
kremy pavidalo vaistinés formos — E-1 ir T-1, skirtos
Suny ir kaciy, serganiy dermatofitija, pavirSiniam
(lokaliam, vietiniam) gydymui. Abiejy kremy pagrindas
sudarytas i§ vandenyje emulguoto aliejaus ir cheminiy
medziagy, kurios yra saugios ir daznai naudojamos
iSorinio (lokalaus) veikimo preparatuose, — salicilo
rugSties ir monoetanolamino. Kremo E-1 sudétyje
veiklioji vaistiné medziaga yra ekonazolas (1 proc.
ekonazolo natrio), o kremo T-1 — terbinafinas (1 proc.
terbinafino hidrochlorido). Sios vaistinés medziagos
veterinarinés paskirties kremams ruosti pasirinktos dél to,
kad ekonazolas yra pirmos kartos imidazolas,
fungistatiskai veikiantis dermatofitus, pla¢iai naudojamas

gaminant pavirSinius vaistus zmonéms, sergantiems,
dermatomikozémis, gydyti. Terbinafinas yra vienas
efektyviausiy  alilaminy,  fungicidiSkai  veikiantis

dermatofitus ir daznai naudojamas kremuy, geliy, tepaly
pavidalu Zzmonéms nuo dermatofitijos gydyti.

Siuo metu kremy, turinéiy veikliasias medziagas
ekonazola bei terbinafing ir registruoty, veterinarijoje néra
(Rochette et al., 2003). Eksperimentiniais tyrimais su
gyvinais nustatyta, kad kremai E-1 ir T-1 efektyviai gydo
dermatofitija, paSalina ligos pozymius ir sunaikina
sukéléja. Norint pasiekti teigiama terapini efekta, kremus

o tai gali trukti iki keliy savaiciy. Gydant jury kiaulytes,
serganCias  eksperimentiskai  sukelta  dermatofitija,
pastebéta, kad visoms joms, gydytoms E-1 kremu, tepimo
vietoje atsirado paraudimas. Paraudimas atsirasdavo tuoj
patepus kremu ir iSnykdavo kremui rezorbavusis | oda ir
tik tada, kai paZeista oda bidavo tmaus uzdegimo
stadijos (Ivaskiené et al., 2011). Gyviny, serganciy
mikroskopiniy gryby sukeltais dermatitais, gydymui
vaistai nuo grybuy naudojami ilgai, iki 50-60 dieny, o
kartais ir ilgiau (Plumb, 1999; Kotnik et al., 2001; Hector,
2005). Mikroskopiniy gryby sukelty dermatity klinikiniai
pozymiai ir iSoriSkai naudojamy jvairiy vaisty poveikis
odai kartais panaSus. Jis pasireiskia odos paraudimu,
tinimu, bérimu, pleiskanojimu ir pan. Norint i$siaiskinti,
ar odos paraudimas yra reakcija { kremo sudétines dalis,
ar yra odos uzdegiminé reakcija i patogena, biitina
nustatyti miisy paruosty kremy poveiki sveikai gyviino
odai. ISoriskai naudojant E-1 ir T-1 kremus nuo grybuy,
svarbu zinoti, koki poveiki odai jie daro, kad bty galima
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prognozuoti gydymo sékme¢ ir zinoti, kokius
nepageidaujamus pokycius odoje gali sukelti vaistai nuo
grybuy.

Darbo tikslas — nustatyti kremuy E-1 ir T-1 poveiki
sveikai triusiy ir jiry kiauly¢iy odai.

Medziagos ir metodai. Kremy E-1 ir T-1 poveiki
odai nustatéme atlikdami du bandymus su laboratoriniais
gyvinais (leidimas 2007-07-12, Nr. 0158, LR Valstybinés
maisto ir veterinarijos tarnyba). Pirmuoju bandymu
panaudojome desSimt kliniskai sveiky abiejy ly¢iy 2-2,5
mén. Naujosios Zelandijos baltyjuy triusiy. Kairés ir
deSinés juy Slaunies lateralingje pus¢je 5x5 cm plote
nukirpome plaukus. Triusiai po penkis suskirstyti { dvi
grupes. Pirmos grupés gyviiny kairés Slaunies nukirptas
odos plotas teptas kremu E-1, o antros grupés — kremu
T-1. Vienam tepimui sunaudotas zirnio dydzio kremo
kiekis, apie 25 mg. Desinés $launies nukirptas odos plotas
buvo kontrolinis ir neteptas jokiomis medZiagomis.
Triusiai laikyti narvuose po viena, Serti visaverciu pasaru
ir girdyti vandeniu.

Antras bandymas atliktas su deSimcia kliniskai sveiky
Dunkin Hartley veislés abiejy lyCiy 2 mén. jury kiauly¢iy.
Ju plaukai nukirpti kairiajame ir deSiniajame pilvo
Sonuose. Kiaulytés po penkias suskirstytos | dvi grupes.
Pirmos grupés jiiry kiauly¢iy nukirptas kairiojo Sono odos
plotas (5x3 cm) teptas kremu E-1, antros grupés — kremu
T-1. DeSiniojo Sono nukirptas odos plotas buvo
kontrolinis ir neteptas jokiomis medziagomis. Jury
kiaulytés laikytos narvuose po penkias, Sertos visaverciais
pasarais ir girdytos vandeniu.

Kremai ant abiejy rasiy gyvuliy odos tepti kasdien, 10
dieny i$ eilés, Svelniai jtrinant | oda. Kiekviena diena,
pries tepant krema, slankmaciu iSmatuota odos raukslés
apimtis, o baigus tepti, odos buklé¢ tepimo vietose
ivertinta pragjus 7 ir 14 dieny (tai yra 17 ir 24 bandymo
diena). Visa bandymo laikotarpi odos sudirgimo laipsnis
[vertintas balais:

0 — odos sudirgimo néra;

1 — neZymiai pakitusi odos spalva (nuo rozinés iki
raudonos);

2 — vidutini§kai pakitusi oda (rySkiai raudonos
spalvos, galima edema);

3 — ryskiai pakitusi oda (labai raudona, edemiska, su
puslelémis arba be ju).

Po 10 bandymo dieny i$ abiejy grupiy jury kiaulyCiy
atrinktos po dvi ir eutanazuotos. I§ abiejy kiauly¢iy Sony,
kur tepti kremai, per valanda po gyviiny eutanazijos
iSpjauta 1x1 cm odos méginiai. Atskirta nuo poodiniy
audiniy oda fiksuota 10 proc. buferiniu formalino tirpalu.
Odos méginiai ilieti parafine. Blokai pjaustyti rotaciniu
mikrotomu 2—5 pm storio pjiiviais, dazyti hematoksilinu
ir eozinu, jvertinti $viesiniu mikroskopu (OLIMPUS BX
41, Japonija). Odos histopatologiniai tyrimai atlikti
Veterinarijos akademijos Patologijos centre.

Statistiné duomeny analizé atlikta SPSS statistinio
paketo Nr. 15 versija (SPSS for Windows 9.0, SPSS Inc.,
Chicago, IL, USA, 1989-1995). Apskaic¢iuota odos
raukslés apimties aritmetiniai vidurkiai (X), vidutiniai
kvadratiniai nuokrypiai (SD). Buvo lyginti bandomuyjy
odos rauksliy apimties aritmetiniai vidurkiai prie§ tepant
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kremu ir kiekviena tepimo diena. Vidurkiy skirtumo
patikimumas (p) nustatytas pagal Stjudenty. Rezultatai
laikyti patikimais, kai p<0,05.

Tyrimy rezultatai. Pirmasis bandymas. Pries tepant
kremu E-1, visy triusiy abiejuy $launy oda buvo Sviesiai
rausvos spalvos, elastinga, S$ilta ir jvertinta 0 baly.
Pradéjus naudoti krema, odos spalva pakito. Tepant
pirmuosius tris kartus, vos tik itrynus krema, odos spalva
tapdavo tamsiai roziné. Po valandos odos spalva vél
atgaudavo $viesiai rausva spalva. Siuo laikotarpiu odos
sudirgimas jvertintas 0 baly. Kremu E-1 patepus ketvirta
karta, oda paraudo intensyviau, ir paraudimas neiSnyko
praéjus kelioms valandoms. Palietus oda delnu, buvo
jauCiama intensyvi Siluma. Toki odos sudirgima
priskyréme prie nezymaus ir jvertinome 1 balu. Panasiai
oda sudirgusi buvo dar $eSias dienas po kiekvieno tepimo.
Nustojus tepti, po dvieju dieny paraudimas i$nyko, oda
igavo Sviesiai rausva spalva, tapo elastinga, paslanki. Taip
ji atrodé bandymo pradzioje (prie§ tepant kremu).

Triusiy Slaunies odos raukslés apimtis parodyta 1 pav.
Pateikti duomenys rodo, kad, prie§ tepant kremu E-1,
bandomuyjy triusiy odos raukslés storis buvo 0,15+0,036
cm, kontroliniy — 0,1740,04 cm. Po pirmyjy trijy tepimy
odos raukslés apimtis iSliko tokia pati, kaip iki tepant
kremu. Raukslé pradéjo storéti (1 pav.) patepus ketvirta
karta (0,17£0,025 cm), o po Sesto tepimo sustoréjo iki
0,224+0,033 cm. PanaSus odos raukslés storis iSliko po
septintos, astuntos, devintos dienos (0,22-0,23 cm;
p<0,05). Storiausia raukslé buvo patepus 10 Kkarty
(0,23+0,036). Praéjus 7 dienoms po paskutinio, deSimto
tepimo, odos raukslés apimtis sumazéjo iki 0,18+0,034, o
14 diena — iki 0,1740,021 cm.

Po kiekvieno tepimo kai kurie i narvelj grazinti triusai
bandé krema nusilaizyti, bet pozymiy, leidzianciy itarti,
kad gyvinai jauCia niezuli ar skausma, nepastebéta.
Pragjus valandai, pateptas kremas E-1 visiskai
rezorbavosi i oda.

Bandymo pradzioje, tai yra prie§ tepant krema T-1,
visy triusiy abiejy Slauny oda buvo Sviesiai rausvos
spalvos, elastinga, Silta ir vertinta 0 balo. Vos tik jtrynus
krema, oda tapdavo tamsiai roziné, bet po valandos oda
vél atgaudavo Sviesiai rausva spalva. Per valanda kremas
visiSkai rezorbuodavosi i oda, kuri tapdavo tamsiai
rausva, drégna, blizganti. Viso bandymo metu oda isliko
$viesiai rausvos spalvos, i§skyrus viena valanda po kremo
panaudojimo, kai oda parausdavo. Nepastebéta, kad nuo
tepimy skaiCiaus odos paraudimas intensyvéty. Viso
tyrimo metu dirginanc¢io bandomojo kremo T-1 poveikio
triusiy odai nenustatyta ir jvertinta 0 balo.

Bandymo pradzioje bandomuyjy triusiy Slaunies odos
raukslés storis pries tepant T-1 kremu buvo 0,15+0,043, o
kontroliniy — 0,14+0,042 cm (1 pav.). Patepus pirma ir
antra karta, odos raukslés apimtis nepakito ir buvo panasi
1 pradinius duomenis. Raukslé pradéjo storéti po trecio
tepimo, o storiausia buvo po penkto (0,19+0,047 cm;
p<0,05). Panasi isliko ir po $esto tepimo (0,18+0,047 cm).
Veéliau ji suplongjo iki 0,16-0,17 cm ir panasi iSliko iki
bandymo pabaigos. Odos raukslés apimtis prie pradiniy
duomeny priartéjo pragjus 7 ir 14 dieny nuo paskutinio
kremu T-1 tepimo ir buvo atitinkamai 0,16+0,050 cm ir
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0,150,037 cm. Viso bandymo metu kontroliniy triusiy
Slauny odos spalva nekito — buvo $viesiai rausva, vidutiné
odos raukslés apimtis i$liko 0,14-0,16 cm (1 pav.).

Reziumuojant pirmo bandymo metu gautus duomenis
galima teigti, kad kremas E-1 sveika triusiy oda dirgina.
Ta patvirtina ilgai i§likgs paraudimas. Tepant kremu T-1,
nustatytas trumpalaikis triusiy odos paraudimas.

Antrasis bandymas. Bandymo pradzioje visy jlry
kiauly¢iy pilvo Sony oda buvo Sviesiai pilkos spalvos,
elastinga, ivertinta O baly. Prie§ tepant kremu E-I,
bandomojo Sono vidutinis odos raukslés storis buvo
0,20+0,011, o kontrolinio — 0,17+0,027 cm (1 lentelé).
Skirtingai nuo triusiy, itrynus krema E-1 | jury kiauly¢iy
oda, jos spalva nepakito ir liko pilka, $ilta tiek, kiek

gyviinas fiziologiSkai iSskiria Silumos. Patepus viena
karta, bandomojo Sono odos raukslés apimtis sieké
0,19+0,008 cm. Patepus antra karta, odos spalva pasikeité
1 tamsiai pilka, oda atrodé sudrékusi, elastinga ir paslanki.
Tokia ji isliko ir kitomis bandymo dienomis. Po antro
tepimo odos rauks$lé sustoréjo iki 0,22+0,028 cm, o po
kity tepimy iSliko sustoréjusi nuo 0,21 iki 0,22 cm.
Tepant E-1 kremu toliau, intensyvesnio paraudimo
nepastebéta. Atlikus tepimo procediira ir grazinus |
narvelius, jiry kiaulytés i uztepta krema nereagavo. Per
30 min. kremas rezorbavosi i oda. Nepastebéjome, kad jis
sukelty niezuli. Pragjus savaitei po paskutinio tepimo,
odos raukslés storis grizo { pradinj lygi.

0,29 -

j=}

[\

W
!

s

Triusiy odos raukslés storis, cm

0,05 T T T T T T T T T T T T 1
Pries 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 17 24
Dienos
—4—E-1 Kontrolé¢ E-1 =—@=T-1 Kontrolé T-1
1 pav. TriuSiy odos raukslés apimties kaita tepant kremais E-1 ir T-1
1 lentelé. Jiiry kiaulyc¢iy odos raukslés apimties (cm) kaita tepant kremais E-1 ir T-1
[vertinta Pries Bandymo dienos
bandyma | 1 | 2 [ 3 | 4 | 5 [ 6 | 7 | 8 | 9 | 10 | 17 | 24
Kremas E-1
X 0,20 0,19 | 0,22 | 0,21 | 0,22 | 0,22*| 0,21 | 0,22 | 0,21 | 0,21 | 0,21 | 0,20 | 0,20
SD 0,011 0,008 | 0,028 | 0,023 | 0,017 | 0,018 | 0,015 | 0,015 | 0,009 | 0,015 | 0,011 | 0,008 | 0,010
Kontrolé
X 0,17 0,17 | 0,17 | 0,17 | 0,17 | 0,17 | 0,17 | 0,18 | 0,18 | 0,18 | 0,18 | 0,17 | 0,18
SD 0,027 0,027 | 0,027 | 0,023 | 0,022 | 0,028 | 0,023 | 0,019 | 0,011 | 0,021 | 0,015 | 0,024 | 0,027
Kremas T-1
X 0,18 0,19 | 0,20* | 0,21* | 0,21* | 0,21* | 0,21* | 0,22* | 0,21* | 0,21* | 0,21 | 0,20 | 0,20
SD 0,022 0,026 | 0,021 | 0,014 | 0,010 | 0,008 | 0,008 | 0,019 | 0,014 | 0,008 | 0,011 | 0,011 | 0,009
Kontrolé
X 0,15 0,15 ] 0,15 | 0,15 | 0,16 | 0,16 | 0,16 | 0,15 | 0,16 | 0,16 | 0,15 | 0,15 | 0,15
SD 0,015 0,012 | 0,011 | 0,014 | 0,015 | 0,015 | 0,013 | 0,017 | 0,024 | 0,015 | 0,011 | 0,011 | 0,013

X — odos raukslés apimties vidurkis, cm
" p<0,05
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Pries tepant kremu T-1, jiiry kiauly¢iy pilvo Sony oda
buvo $Sviesiai pilkos spalvos, elastinga, bandomosios odos
raukslés apimtis buvo 0,18+0,022, o kontrolinés -
0,15+0,015 cm. Pradéjus tepti bandomuosius $onus kremu
T-1, oda neparaudo, bet patamséjo, tapo tamsiai pilka.
Gyviinéliai jautési gerai, toleravo odos raukslés matavimo
procediira. Po kiekvieno tepimo ir iki bandymo pabaigos
oda atrodé gerai sudrékusi, elastinga, paslanki. Po dviejy
tepimy jos raukslé sustoréjo iki 0,200,021 cm; patepus
tris kartus — iki 0,210,014 cm, ir tokia isliko iki
bandymo pabaigos, tai yra po 4-10 tepimo dieny
(1 lentelé). Lyginant odos raukslés apimti prie§ T-1
tepima kremu su duomenimis, gautais po 4-10 dieny
tepimo, nustatytas statistiSskai patikimas (p<0,05)
skirtumas. Viso bandymo metu kontroliniy Sony oda buvo
$viesiai pilka, o vidutinis odos raukslés storis isliko 0,15—
0,16 cm. Grazintos i narvelius jury kiaulytés i uztepta
krema nereagavo. Per 30 min. kremas rezorbavosi i oda.
Nepastebéta, kad vaistas buty sukéles niezuli.

2 pav. Kontrolinés (la) ir teptos kremu T-1 (2a)
jury kiaulytés odos méginiy mikronuotraukos (10x)
la — kontrolé; 2a — bandomoji (1 — raginis sluoksnis, 2 —
epidermis, 3 — derma, 4 — plauko folikulas)

Atlike jury kiauly¢iu bandomosios ir kontrolinés odos
histopatologinius tyrimus nustatéme, kad ir kremu E-1, ir
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kremu T-1 teptos odos epidermio storis skiriasi nuo
neteptos kremais odos (2, 3 pav.). Paveiksluose (2a, 2b)
matyti, kad kremais teptoje odoje raginis sluoksnis yra
atsiskyres nuo odos pavirSiaus. Jiury kiauly¢iy dermoje,
kuriy oda buvo 10 karty tepta kremais E-1 ir T-1, ryskiy
spongiozés ar edemos pozymiy, budingy alerginiam
kontaktiniam dermatitui, nerasta, taciau nustatyta atskiry
eozinofily infiltracija. Kontrolinés odos dermoje

eozinofily nerasta.

3 pav. Kontrolinés (1b) ir teptos kremu E-1 (2b)
jury Kkiaulytés odos méginiy mikronuotraukos (10x)
1b — kontrolé; 2b — bandomoyji

Rezultaty aptarimas. Tyrimo duomenys rodo, kad
sveiky triusiy oda, patepus viena — tris kartus kremu E-1,
parausdavo, bet praéjus valandai atgaudavo Sviesiai
rausva spalva. Patepus ketvirta karta oda igijo tamsiai
rozing spalva, ir tokia iSliko iki bandymo pabaigos.
Nustojus naudoti krema E-1, po dvieju dieny odos spalva
grizdavo { prading. Patepta kremu T-1, oda trumpam
parausdavo, o po valandos paraudimas iSnykdavo. Tepant
kremu T-1, didziausia triusiy odos raukslés apimtis buvo
po 5 dieny. Per 5 tepimo dienas ji sustoréjo 0,04 cm (nuo
0,15 iki 0,19). Vertindami kremy poveiki sveikai triusiy
odai matome, kad kremas E-1 sukélé rySkesnj ir ilgiau
trunkant{ odos paraudima nei kremas T-1. Paraudimas
iSnyko praéjus dviem dienoms po paskutinio tepimo.
Misuy nuomone, kremui E-1 sudirginus (1 balas) triusiy
oda, i$siplété joje esantys kapiliarai, ir pritekéjus daugiau
kraujo oda igijo raudong spalva. Manome, kad skirtingas
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kremy E-1 ir T-1 poveikis triusiy odai pasireiské todél,
kad kremuy sudétyje yra skirtingos cheminés sudéties
medziagos — ekonazolas ir terbinafinas. Ekonazolas
priklauso azoly grupei ir, literatiiros duomenimis, Sios
vaistinés medziagos kartais sukelia odos paraudimag
gydymo metu (Plumb, 1999; Katzung, 2007).

| kremus maziausiai reagavo jury kiaulyCiy oda.
Manome, kad atsiradgs triusiy, bet ne jiiry kiauly¢iy odos
paraudimas gali priklausyti nuo individualiy fiziologiniy
organizmo savybiy, nuo tepamos vietos, be to, triusiy oda
yra plonesné nei jiiry kiaulyciy.

Atliktais tyrimais su zmonémis, serganciais péduy
dermatofitija, nustatyta, kad, gydant pédy pazeista oda 1
proc. terbinafino tirpalu, apie 5 proc. pacienty pasireiské
silpna odos reakcija, kaip antai niezéjimas, paraudimas,
dilgciojimas (Schopf et al.,, 1999), o gydant 1 proc.
terbinafino kremu — Salutinio poveikio nenustatyta
(Tanuma et al., 2000).

Triusiy ir jiry kiauly¢iy odos raukslé po tepimo
kremais sustoréjo (1 pav., 1 lentelé.). Atlike histologinius
tyrimus nustatéme, kad kremais teptos odos epidermis yra
Siek tiek storesnis nei neteptos dél to, kad
eksperimentiniai kremai yra pagaminti aliejus—vandenyje
emulsijos pagrindu, kuri sudaro iki 90 proc. vandens.
Tokios emulsijos atlieka vandens donory vaidmeni, todél
intensyviai drékina pazeista oda. Oda sustoréjo dél
epidermio ir raginio odos sluoksnio paburkimo. Misy
tirty kremy sudétyje yra daug vandens, kuris gerai drékina
oda, skatina joje vandens kaupimasi, sukelia raginio
sluoksnio rehidratacija, minkstina ragini odos sluoksni,
skatina seny ir uzdegimo pazeisty lasteliy atsiskyrima,
pasiSalinima bei palengvina vaisty molekuliy patekima i
oda (Barry, 2001; El Maghraby et al., 2008). Esant
pakankamam vandens kiekiui odoje, greifiau atsinaujina
lastelés, atsistato odos apsauginés barjero funkcijos, oda
tampa atsparesné nepalankioms aplinkos salygoms bei
mikroorganizmy invazijai (Benson, 2005). Sudrékintoje
odoje padidéja tarpai tarp keratinocity, todél vaistinés
medziagos lengviau prasiskverbia | gilesnius epidermio
sluoksnius. Sudrékintas pavirSinis raginis odos sluoksnis,
kuris yra gera terpé mikroskopiniams grybams augti ir
daugintis, yra suminkStinamas, todél lengvai atsiskiria
nuo odos pavirSiaus. Odos mikronuotraukose aiskiai

matomas teptos kremais odos raginio sluoksnio
atsiskyrimas.
Histologiniais  tyrimais nustatétme, kad odos

uzdegiminiam ar alerginiam procesui btidingos eozinofily,
neutrofily infiltracijos ir kity pozymiy nebuvo.
Dazniausiai  alergines reakcijas sukelia  vaistinés
medziagos, kurios lengvai tirpsta riebaluose, sugeba
prasiskverbti pro ragini odos sluoksnj ir susijungti su
baltymais. Kremai E-1 ir T-1 alerginio kontaktinio
dermatito, miisy nuomone, nesukélé todél, kad Siuose
kremuose esancios vaistinés medZziagos iStirpintos
vandenyje. Histologinése nuotraukose (2 ir 3 pav.)
matome, kad E-1 ir T-1 kremai skatina seny raginio odos
sluoksnio Iasteliy atsiskyrima nuo epidermio.
Apibendrindami tyrimy rezultatus galime teigti, kad
kremai E-1 ir T-1, naudoti 10 dieny i§ eilés, sveikoje
odoje alerginés ir uzdegiminés reakcijos nesukélé. Oda
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sustor¢jo nezenkliai — dél vandens rezorbcijos i§ kremuy.
Vandens rezorbcija | oda yra teigiamas veiksnys, nes,
sergant  mikroskopiniy  gryby sukeltu  dermatitu,
skatinamas greitesnis pazeisty lasteliy pasiSalinimas ir
klinikiniy simptomy iSnykimas, o kremuose esantis
ekonazolas ar terbinafinas sunaikina dermatito sukéléjus —
mikroskopinius grybus.

ISvados. Kremas E-1 silpnai sudirgino sveika oda — ji
trumpam paraudo. Pozymiy, leidzianciy itarti kontaktini
dermatita, nenustatyta. Kremas T-1 nesukélé neigiamos
reakcijos nei triusiy, nei jiry kiaulyCiy odai. ISoriskai
naudojami kremai yra saugiis, nes kontaktinio dermatito
nesukelia ir gyviiny yra gerai toleruojami.
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