
ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �#2 (24), 2011

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 2  (24), 2011 г.

13

Трансдермальное введение лекар*
ственных препаратов * сравнительно но*
вый и очень перспективный путь введе*
ния. Он имеет следующие преимущества
[1]:

· снижение риска передозировки ле*
карственного средства, т.к. основная
часть его находится вне организма;

· продление срока действия лекар*
ственного препарата, имеющего ма*
лое время полураспада, в результа*
те его длительного непрерывного по*
ступления;

· уменьшение колебаний концентра*
ции лекарственного вещества в кро*
ви;

· использование лекарственных ве*
ществ, раздражающих слизистую
оболочку желудка;

· безболезненность введения.

Однако кожа является надежной
преградой на пути введения различных
чужеродных соединений, и большинство
биологически активных веществ в силу
своих физико*химических свойств не
могут ее преодолеть.

Для усиления трансдермального
введения используются различные мето*
ды, как химической, так и физической
природы. Они могут затрагивать как хи*
мические свойства вводимой молекулы,
изменяя ее таким образом, что она ста*
новится способной к проникновению –
создание пролекарств [2], так и воздей*
ствовать непосредственно на кожный
барьер, обратимо изменяя его, и тем
самым улучшать проникновение ве*

ществ. Для этой цели используются ли*
посомальные формы лекарств,  химичес*
кие усилители проницаемости, а также
физические воздействия, такие как ионо*
форез, лазер, электропорация и ультра*
звук (фонофорез).

Пассивное проникновение лекарств
через роговой слой кожи возможно для
молекул, которые имеют молекулярную
массу меньше, чем 500 Да. Использова*
ние усилителей проницаемости позволя*
ет вводить сквозь роговой слой кожи,
имеющий толщину ~10*20 мкм, молеку*
лы со значительно большей массой, в
том числе пептиды,  белки [3].

Основным моментом при выборе
оптимального усилителя проницаемости
является обратимое нарушение кожной
проницаемости, отсутствие раздраже*
ния, неинвазивность и безболезненность
использования. Таким критериям отвеча*
ет физический усилитель проницаемос*
ти – ультразвук или фонофорез [1].

Опыты in vivo на животных проде*
монстрировали возможность примене*
ния фонофореза (увеличения движения
молекул через живые ткани и интактную
кожу под влиянием ультразвуковых коле*
баний) и для увеличения проникновения
лекарственных препаратов в системный
кровоток.

Физико�химические основы

действия ультразвука

Для получения ультразвука обычно
используют преобразователь из пьезоэ*
лектрического материала [1, 2, 4, 5]. Уль*
тразвук может генерироваться либо в
виде волн, либо импульсами. Ультразвук
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определяется множеством параметров.
Частотой называется количество колеба*
ний волны в 1 секунду и определяется
отношением периода (время полного
цикла) к единице. 1 герц (Гц) равен од*
ному циклу (колебанию в секунду). Дли*
на волны при частоте 800 кГц составляет
2 мм. Амплитуда колебаний частиц при
интенсивности 2 Вт/см2 и частоте 800 кГц
равна 0,03 мк. Значит, клетка диаметром
30 мк периодически будет смещаться на
0,001 часть своего диаметра. На каждую
клетку будет воздействовать переменное
давление 0,17 атм, клетка будет то рас*
тягиваться, то сжиматься с частотой
800000 раз в сек. Интенсивность являет*
ся физическим фактором, описывающим
абсорбцию ультразвуковой энергии и
определяется отношением потока энер*
гии на единицу площади (Вт или мВт/
см2). Интенсивность ультразвука, приме*
няемого для фонофореза, находится в
пределах от 0 до 3 Вт/см2 [6].

Ультразвуковые волны терапевти*
ческой частоты 800*3000 кГц распростра*
няются коническим пучком.  При перехо*
де ультразвука из одной среды в другую
при различном акустическом сопротив*
лении сред наблюдается преломление и
отражение волн. На границе таких био*
логических сред, как эпидермис * дерма,
подкожная клетчатка * мышцы будет про*
исходить преломление ультразвуковых
лучей. Наименьшей поглощающей спо*
собностью обладает подкожная жировая
клетчатка, наибольшей – мышцы, и кос*
тная ткань. Поглощение энергии растет
на границе различных тканей [7].

Механизм физиологического дей*
ствия ультразвука до конца не выяснен.
В основе его лежат три основных факто*
ра: механический, физико*химический и
тепловой [8].

Механическое действие обусловле*
но переменным акустическим давлени*
ем. Изменение текучести мембран и об*
разование стабильных или нестабильных
полостей являются важными изменени*
ями при взаимодействии ультразвука с
клетками [9*11]. Ультразвуковые волны

приводят к образованию областей с по*
вышенной и пониженной плотностью,
возникающее при этом давление приво*
дит к образованию микрополостей [12].
Полости проявляются в виде доменов и
микропузырьков. Внутри полостей может
наблюдаться появление микроциркуля*
ции. Индуцированная ультразвуком теку*
честь является следствием не зависящей
от времени циркуляции жидкости под
действием радиальных сил. Под влияни*
ем ультразвука уменьшается вязкость
растворов * желатина и других тиксот*
ропных гелей. Происходит сжижение ге*
лей, они переходят в золь. Механическое
действие ультразвука обусловлено высо*
кочастотными колебаниями, которые пе*
редаются ткани, соприкасающейся с из*
лучателем. Там происходит изменение
давления, колебание клеток ткани и сме*
щение в стороны при частоте ультразву*
ковой волны 800*3000 кГц [13]. Эти ме*
ханические эффекты трудно оценить и
просчитать, но они являются главными
факторами в эффекте усиления чрезкож*
ной проницаемости под действием ульт*
развука, что было показано на искусст*
венных мембранах и коже [14, 15].

Микромассаж является другим ме*
ханическим эффектом ультразвука, воз*
никающим благодаря положительному и
отрицательному изменению давления в
ультразвуковом пучке, приводящему к
вибрации тканей [16, 17].

Повышение проницаемости клеточ*
ных, внутриклеточных и тканевых мемб*
ран возникает также вследствие деполя*
ризующего действия на  гиалуроновую
кислоту [18].

Физико*химическое действие опре*
деляется тем, что применение механи*
ческой энергии вызывает в тканях орга*
низма механический резонанс, под вли*
янием которого ускоряется движение
молекул и усиливается их распад на
ионы, изменяется изоэлектрическое со*
стояние, образуются новые электричес*
кие поля, наступают электрические изме*
нения в клетках. Известно, что в кавита*
ционных пузырьках образуются электри*
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ческие заряды, которые вызывают иони*
зацию среды. Молекулы воды расщепля*
ются на Н+ и ОН*, появляется перекись
водорода. Возможна фиксация при по*
мощи ультразвука молекулярного азота
органическими кислотами с образовани*
ем аминокислот, которые идут на постро*
ение белка.

Тепловое действие при небольших
интенсивностях ультразвука выражено
незначительно, оно возникает в резуль*
тате трансформации механической энер*
гии в тепловую. Тепловой эффект зави*
сит от поглощения ультразвука тканями
и не очень велик, так как тепло отводит*
ся циркулирующей кровью. Тепло обра*
зуется на границе подкожной клетчатки
и мышц, хорошо выражено в мышечной
ткани.

Под влиянием ультразвука возника*
ют внутриклеточные микропотоки (вра*
щательные движения цитоплазмы), спо*
собствующие стимуляции функции кле*
точных элементов и клетки в целом. Под
влиянием ультразвуковой энергии возни*
кают повреждения клеточных структур, в
частности липопротеидных мембран [19].

Предполагается, что ультразвук
увеличивает введение лекарственных
препаратов посредством комбинации
тепловых, химических и механических
изменений в структуре кожи. Дополни*
тельно к повышению температуры кожи,
он стимулирует формирование малень*
ких газообразных карманов в тканях,
образующихся за счет кавитационных
явлений.  На гистологических срезах тка*
ней после облучения ультразвуком обна*
руживаются полости и отверстия, проис*
хождение которых связывается с кавита*
ционными явлениями [20].  Появление
этих полостей вносит изменения в ли*
пидную структуру рогового слоя [21, 22].

Кавитация – это динамическая ак*
тивность пузырьков газа в присутствии
акустического поля, которая может быть
либо в инертной, либо в стабильной фор*
ме. Инертная кавитация относится к об*
разованию новых пузырьков газа, кото*

рые характеризуются небольшим ростом
и удачными сильными столкновениями
перед их распадом. Во время фазы стол*
кновения необычайно большие давления
и температуры возникают внутри пузырь*
ков, и большие скорости потоков жидко*
сти вместе с имплозией генерируют вол*
ны, механические повреждения, и силь*
ные микропотоки жидкостей. С другой
стороны, стабильная кавитация относит*
ся к периодическим колебаниям пузырь*
ков газа, которые уже присутствуют в
тканях. Пузырьки сжимаются и расширя*
ются меняющимся положительным и от*
рицательным давлением в ультразвуко*
вой волне и не сталкиваются [23]. Так как
у кавитации порог наблюдается ниже на
низких частотах (жидкость находится под
отрицательным давлением более дли*
тельное время), рабочие частоты для
усиления лекарственной проводимости,
как правило, находятся в нижних преде*
лах (20*100 кГц), в некоторых случаях они
достигают уровня 1*2 МГц [20]. Преобра*
зователи могут быть либо сфокусирован*
ными, либо не сфокусированными, и в
зависимости то того какой тип кавитации
желаем, сила с которой они воздейству*
ют, может варьироваться от низкой до
высокой [24].

Усиление чрезкожной

проницаемости под действием

ультразвука

При воздействии ультразвука на
кожу повышается ее проницаемость, уси*
ливается экскреторная активность кожи
* увеличивается количество функциони*
рующих сальных и потовых желез, возра*
стает экскреция липидов и хлоридов,
изменяются окислительно*восстанови*
тельные процессы, изменяется рН кожи,
увеличивается интенсивность обменных
процессов, повышается содержание нук*
леиновых кислот, стимулируются процес*
сы тканевого дыхания и физиологичес*
кой регенерации.

Изучение гистологических измене*
ний в коже под действие ультразвука
показало, что  ультразвук с высокой ин*
тенсивностью (1*2 Вт/cm2) безвозвратно
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повреждал  структуру кожи и усиливал
скорость проникновения веществ. На*
против, ультразвук с низкой интенсивно*
стью (0,1*1 Вт/см2) практически не нару*
шал целостности кожного покрова, про*
сто способствовал усилению выделения
кожного сала из сальных желез для за*
полнения волосяных фолликул [25]. В
результате этого трансфолликулярные
пути оказываются заблокированными для
прохождения гидрофильных молекул,
таких как маннитол и сахароза. В резуль*
тате проведенных исследований было
показано, что трансфолликулярные пути
отвечают за проникновение гидрофиль*
ных молекул, и практически не влияют на
проникновение липофильных соедине*
ний [26].

При исследовании фонофореза и
для оптимизации достижения желаемо*
го эффекта необходимо учитывать такие
параметры как частота, интенсивность,
тип контактной среды и время [27, 28].

В медицине используется ультра*
звук с различной частотой:

· диагностический ультразвук (от 2 до
10 МГц)

· терапевтический ультразвук (от 0,7
до 3 МГц)

· низкочастотный ультразвук (от 5 до
100 кГц)

Частота ультразвука, наиболее час*
то используемого для фонофореза, нахо*
дится в пределах от 20 кГц до 10 МГц, при
этом не наблюдается четкой корреляции
между частотой и эффектом усиления
чрезкожной проницаемости, однако счи*
тается, что наиболее оптимальным явля*
ется ультразвук с частотой от 0,5 до 1,5
МГц [6].

Используемые параметры ультра*
звука должные определяться исходя из
соображений наибольшей эффективнос*
ти и требований безопасности. Напри*
мер, предпочтительный диапазон для
низкочастотного ультразвука должен на*
ходиться между 25 кГц и 3 МГц при ин*
тенсивности 0,5*2,0 Вт/см2. Используе*
мый диапазон может составлять  также 1

МГц при интенсивности 2,0 Вт/см2 и вре*
мени озвучивания 5*10 мин. Возможно
также использование импульсного ульт*
развука в диапазоне 1,0 МГц и интенсив*
ностью 0,2*0,5 см2, длительность импуль*
са составляла 2,0*20,0 мс и время озву*
чивания 5*10 мин. При использовании
высокочастотного ультразвука в диапазо*
не 3*16 МГц, интенсивность должна на*
ходиться в диапазоне 0,2*1,0 Вт/см2 и
временем озвучивания 1*20 мин. При
использовании частоты 10 МГц, интен*
сивность должна составлять 0,2 Вт/см2 и
время озвучивания 5*20 мин. [29].

Положительные результаты были
получены при использовании излучателя,
генерирующего ультразвук с частотой 1
МГц (в опытах на крысах и морских свин*
ках) [13] и 3 МГц (у людей) [30]. С другой
стороны, при использовании ультразву*
ка с частотой 2 МГц не наблюдалось уве*
личения проникновения салициловой
кислоты через кожу морских свинок по
сравнению с ультразвуком частотой 10 и
16 МГц и с низкой интенсивностью (0,2
Вт/см2), который является более эффек*
тивным для усиления проникновения са*
лициловой кислоты, что подтверждает
гипотезу о способности высокочастотно*
го ультразвука увеличивать депо препа*
рата в РС и  проницаемость мембран.
Глубина проникновения ультразвука в
кожу прямо пропорциональна его часто*
те, следовательно, сочетание высокой
частоты ультразвука с его низкой интен*
сивностью будет приводить к локализа*
ции усиливающего эффекта преимуще*
ственно в верхних слоях кожи [31].  Эти*
ми же исследованиями было показано,
что интенсивность 0,35 Вт/см2 (частота –
16 МГц) значительно увеличивает темпе*
ратуру кожи. Для уменьшения нагревания
можно  использовать импульсный излу*
чатель, либо передвигать излучатель по
всей обрабатываемой поверхности.

Импульсный ультразвук, мощнос*
тью 1 МГц использовался для увеличения
трансдермального введения индомета*
цина у крыс [32].

Для эффективной передачи ультра*
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звуковой энергии от излучателя к коже
важен также правильный выбор переда*
ющей среды [33]. Недавно установлено
[34*35], что успешное введение инсули*
на и лидокаина обеспечивается примене*
нием ультразвука с частотой 48 и 105 кГц.
Обычно при фонофорезе интенсивность
используемого ультразвука находится в
пределах от 0,2 до 0,6 и от 1,0 до 1,5 Вт/
см2 [13, 30, 36*37]. В качестве контакт*
ной среды используются специальные
водные гели, растворы пропиленгликоля
в воде [13, 36], минеральное масло или
глицерин. Такая контактная среда также
может служить резервуаром (донорным
раствором) препарата [30, 31].

С помощью ультразвуковой энергии
можно вводить микрокапсулированные
лекарственные препараты различных
фармакотерапевтических групп, такие,
как противогрибковые препараты, гормо*
ны, витамины, пептиды, ферменты, анти*
гистаминные и др. [38].

Ультразвук в сочетании с гидрокор*
тизоном применяется при лечении арт*
ритов [39*41], учитывая, что он сам по
себе обладает терапевтическим эффек*
том. Такое сочетание приводит к значи*
тельному уменьшению боли у 68% паци*
ентов [42]. Позднее сообщалось об ус*
пешном введении с помощью ультразву*
ка лидокаина [43], карбокаина [44], фе*
нилбутазона, бензидамина и других не*
стероидных противовоспалительных пре*
паратов [45*47], антибиотиков (тетрацик*
лин, биомицин, пенициллин) [48*50].

Ультразвук применяется в качестве
усилителя проницаемости кожи при ис*
пользовании кортикостероидов, проти*
вовоспалительных препаратов, анальге*
тиков или анестетиков для оказания ме*
стного эффекта [285]. McElnay et al. [51]
продемонстрировали способность ульт*
развука (870 кГц, 2 Вт/см2, 5 мин) значи*
тельно увеличивать чрезкожную абсорб*
цию фтороцинолона ацетонида (Synalar
gel) из гелевой основы у добровольцев.
Другие исследователи, изучавшие абсор*
бцию этого кортикостероида, пришли к
выводу, что абсорбция его незначитель*

на и недостаточна для оказания систем*
ного эффекта [52]. Они же показали, что
лидокаин хорошо абсорбируется из эв*
тектической смеси лидокаина с пилокар*
пином in vivo [53]. Как было установлено
в этом исследовании, наиболее эффек*
тивным оказалось применение импульс*
ного ультразвука (1,5 и 3 МГц, 1,0 Вт/см2,
5 мин). При использовании ультразвука
(48 кГц, 0,17 Вт/см2) лидокаин быстро
абсорбируется из раствора и геля [54].
Лидокаин и дексаметазон хорошо прони*
кают также из совместной композиции
на основе геля карбоксиметилцеллюло*
зы. Композиция содержит 0.4% дексаме*
тазона, 0.1% лидокаина [55].

В опытах in vitro была показана воз*
можность применения фонофореза для
увеличения чрезкожной проницаемости
ибупрофена через человеческую кожу
[36], а инулина, физостигмина, салици*
ловой кислоты и D*маннитола – через
кожу морских свинок и крыс [13, 31].
Количество проникшего через эпидер*
мис ибупрофена (при применении ульт*
развука – 1 МГц, 1 Вт/см2, 30 мин) было
в 15 раз выше по сравнению с количе*
ством, проникшим в условиях пассивной
диффузии [36], а по прошествии 4 часов
после прекращения действия ультразву*
ка общее проникшее количество соста*
вило 90 мкг (30 мкг в случае пассивной
диффузии). При повторной обработке
ультразвуком количество проникшего
препарата увеличилось (110 мкг и 40 мкг
соответственно).

Лаг*время проникновения инулина
и D–маннитола было значительно умень*
шено при применении ультразвука
(1МГц, 3*5 мин, 1,5 Вт/см2 (постоянный
ультразвук) и 3 Вт/см2 (импульсный уль*
тразвук)) [13]; подобный же эффект от*
мечался и в случае салициловой кисло*
ты [31]. Общее количество абсорбиро*
ванного препарата определялось по со*
держанию в РС и моче. Потенциальная
возможность использования ультразвука
для введения препаратов была проде*
монстрирована на примере индометаци*
на [34] (у крыс) и инсулина [35] (у кроли*
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ков с индуцированным диабетом).  При*
менение ультразвука в течение 10 минут
(0,25, 0,5 и 0,75 Вт/см2) значительно уве*
личивало концентрацию индометацина в
плазме крови через 1 час после аппли*
кации; мощность 0,75 Вт/см2  оказалась
наиболее эффективной, при этом темпе*
ратура кожи повышалась с 30 до 42 оС.
Надо полагать, что ультразвук низкой
частоты (~ 20 кГц) вызывает более зна*
чительные нарушения барьерных свойств
кожи, чем обычный, терапевтический
ультразвук (~ 1 MГц) [20*21], и, следова*
тельно, может использоваться для облег*
чения трансдермального введения ле*
карственных препаратов [6].

Было показано, что использование
ультразвука низкой частоты (20 КГц) по*
зволяет усиливать трансдермальное вве*
дение высокомолекулярных белков, таких
как инсулин (6000 Д) и in vitro проникно*
вение g*интерферона (17000 Д) и эрит*
ропоэтина (48000 Д) [56].

Использование ультразвука с низ*
кой частотой (20 кГц, 125 мВт/cm2) уве*
личивает чрезкожное проникновение ве*
ществ в 1000 раз сильнее, по сравнению
с применением терапевтического ультра*
звука (частота: 1*3 MГц и интенсивность:
0*2 Вт/cm2). Ими были исследовано про*
никновение таких веществ как эстради*
ол, салициловая кислота, кортикостерон,
сахароза, альдостерон и бутанол через
трупную человеческую кожу. Низкочас*
тотный ультразвук не вызывал долгосроч*
ную потерю барьерных свойств кожи как
in vitro так и in vivo [57]. Возможно низко*
частотный ультразвук усиливает проник*
новение веществ, благодаря образова*
нию гидрофильных каналов в роговом
слое, образовавшихся вследствие кави*
тационных процессов [58].

Кавитация, по*видимому, является
преобладающим механизмом, с помо*
щью которого ультразвук с низкой часто*
той усиливает проникающую способ*
ность кожи и, вероятно, усиливает про*
никновение полярных макромолекул типа
инсулина, интерферона и эритропоэтина
через человеческую кожу in vitro [59]. На

сегодняшний день создано устройство
MicroPorд для введения инсулина через
неповрежденную кожу человека, пред*
назначенное для лечения диабета у лю*
дей [60].

Влияние ультразвука на

физиологически активные молекулы

Для успешного введения лекар*
ственных препаратов с помощью ультра*
звуковой энергии, необходимо убедить*
ся, что при этом не происходит измене*
ние свойств самой молекулы вещества.

В большинстве случаев воздей*
ствие ультразвука не вызывает измене*
ний химической структуры молекул ле*
карств. Не было обнаружено индуциро*
ванной ультразвуком деградации бензой*
ной кислоты,  гидрокортизона [61] и ин*
сулина [62]. С другой стороны, было по*
казано, что додецилбензилсульфонат и
додецилсульфат натрия под действием
ультразвука с частотой 304 кГц подвер*
гались разрушению (бензольное кольцо
и алкильные цепи) [63].

Ультразвуковые волны инактивиру*
ют ферменты, гормоны, повышают актив*
ность инсулина, вызывают расщепление
гликогена, осуществляют деполимериза*
цию гиалуроновой и хондроитинсерной
кислот, а значит, вызывают гидратацию
дермы.

Даже широко используемый в кли*
нике терапевтический ультразвук оказы*
вает значительное воздействие на фер*
ментативную активность. Было показано,
что озвучивание контактной среды, со*
держащей различные протеолитические
ферменты ультразвуком интенсивностью
0,05*1 Вт/см2  в течение 15 минут оказы*
вает различное действие на активность
ферментов. Так происходит снижение
активности асперазы  * на 9%, трипсина
* на 14%, химотрипсина на 22%, лекози*
ма * на 90%, протеазы С * на 16%, ме*
таллопротеазы * на 9,3%. Что касается
щелочной протеазы и террилитина, то
ультразвук данной интенсивности не ока*
зывал воздействия на их активность.
Можно предположить, что снижение фер*



ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �#2 (24), 2011

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 2  (24), 2011 г.

19

ментативной активности зависит также и
от степени очистки ферментативних пре*
паратов. Хорошо очищенные препараты
(лекозим и химотрипсин) подвергались
более сильному воздействию, по сравне*
нию с менее очищенными, и, следова*
тельно, более стабильными препаратами
[64].

Иcследование ферментов плазмы
крови животных и человека, таких как
креатинкиназа, щелочная фосфатаза,
лактатдегидрогеназа показало, что ульт*
развуковое воздействие интенсивностью
1 Вт/см2 на креатинкиназу крови кроли*
ков показали, что каталитическая актив*
ность креатинкиназы  увеличивалась при
воздействии частот 2 * 3 Гц и 7 * 8 Гц и
достигала величины 40 * 80 % для этих
частот модуляции. При интенсивности
ультразвука 0,7 Вт/см2 было отмечено
повышение активности щелочной фосфа*
тазы плазмы крови крысы на 35 * 75% в
интервалах 310 * 360 Гц. Прямо противо*
положные эффекты для щелочной фос*
фатазы в плазме крови крысы наблюда*
лись при дальнейшем уменьшении ин*
тенсивности до 0,2 Вт/см2. В этом случае
происходило угнетение ферментативной
активности на 35 * 40%. При воздействии
модулированным ультразвуком в диапа*
зоне частот модуляции 300 * 400 Гц (ин*
тенсивность 0,7 Вт/см2, несущая частота
0,88 МГц) на ЛДГ наблюдается общая
активация фермента с максимумами при
310 * 320 Гц (70%), при 350 Гц (36%) и
при 400 Гц (120%). [65].
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Резюме

УЛЬТРАЗВУК В ПОСИЛЕННІ
ТРАНСДЕРМАЛЬНОГО ВВЕДЕННЯ

ЛІКАРСЬКИХ ПРЕПАРАТІВ

Кравченко І.А. Михайлова Т.В.
Скипа М.І.

Для посилення трансдермального
введення лікарських препаратів викори*
стовується низка неінвазивних методів,
таких як хімічні посилювачи, ліпосоми,
електрофорез, електропорація та ультра*
звук. Трансдермальне введення лікарсь*
ких препаратів за допомогою ультразву*
ка має певні переваги перед традиційни*
ми методами введення, часто інвазивни*
ми та болючими. Аналіз літератури пока*
зав, що ультразвукова технологія має

великий потенціал для неінвазивного вве*
дення лікарських препаратів.

Ключеві слова: ультразвук,
трансдермальне введення, посилення
крізьшкірної проникності

Summary

ULTRASOUND IN THE ENHANCER
TRANSDERMAL DRUG DELIVERY

Kravchenko I.A., Mikhailova T.V.,
Skipa M.I.

Several  noninvasive methods use for
transdermal drug delivery.  These include
chemical enhancers, liposomes,
iontophoresis, electroporation, and
ultrasound. Ultrasound enhanced
transdermal drug delivery offers advantages
over traditional drug delivery methods which
are often invasive and painful. A broad
review of the transdermal ultrasound drug
delivery literature has shown that this
technology offers promising potential for
noninvasive drug administration.

Key words: ultrasound, transdermal drug
delivery, enhancer transdermal delivery
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УДК 61(091)
ІСТОРІЯ СТАНОВЛЕННЯ САНЕПІДСЛУЖБИ НА ВОДНОМУ

ТРАНСПОРТІ ДНІПРОВСЬКОГО БАСЕЙНУ

Коваль О.О., Пожар А.І., Мироненко У.П., Марушкевич І.І.
Дніпровська басейнова санепідстанція, м. Київ

Ключові слова: історія, Дніпровський басейн, санепідслужба

Hygiene  and Preventive
Medicine on transport

Гигиена и профилактическая
медицина на транспорте

Перша частина історії становлен*
ня санепідслужби на водному транс*
порті Дніпровського басейну в період з
1902 по 1980 рік включно описана ав*
торами і опублікована в журналі “Акту*
альні проблеми транспортної медици*
ни” № 2, 2005 р. м. Одеса.

Продовжуючи історію становлен*
ня, слід відмітити, що великими зусил*
лями головного лікаря Басейнової сане*
підстанції МОЗ УРСР Дучинського Б.М.
в 1980 році було закінчене проектуван*
ня будинку басейнової СЕС в м. Києві
по вул. Оболонська, № 12. Проект буд*


