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Аннотация. В работе описана роль серотонина и серотониновых рецепторов в регуляции эндо-

генной вазомоторики, на основе которой показана современная концепция стресса и адаптации. Серото-
нин – мощный антистрессовый гормон, действующий на миоциты, минуя синапсы вегетативной нервной 
системы; «серотониновое сокращение» матки принципиально отличается от других механизмов сокра-
щения миометрия. Сравнительный анализ морфологических результатов выполненной эксперименталь-
ной работы позволил установить, что в группах животных, получавших внутриматочно 0,05 мл – 1% рас-
твор серотонина адипината, наблюдался более продолжительный период сокращения матки и снижение 
содержания гликогена в сокращенных мышцах. Использование 1% раствора серотонина адипината внут-
риматочно в малых дозах может рассматриваться как метод профилактики серотониновой недостаточно-
сти у пациенток с послеродовым кровотечением. 
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Abstract. This work describes the role of serotonin and serotonin receptors in the regulation of endoge-
nous vasomotorics, on the basis of which the modern concept of stress and adaptation is shown. Serotonin is 
powerful anti-stress hormone acting on myocytes, bypassing the autonomic nervous system synapses. The “sero-
tonin contractility” of the uterus is fundamentally different from other mechanisms of myometrium contraction. 
A comparative analysis of the morphological results of the experimental work allowed the authors to establish 
that in groups of animals receiving intrauterine 0.05 ml - 1% solution of serotonin adipinate, there was a longer 
period of uterine contraction and a decrease in glycogen content in the contracted muscles. Intrauterine use of 
1% solution of serotonin adipinate in small doses can be considered as a method of preventing serotonin defi-
ciency in patients with postpartum hemorrhage. 
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Введение. При возникновении относительной серотониновой недостаточности нарушается фи-

зиологическое взаимодействие серотонина с серотониновыми рецепторами (СР) гладкой мускулатуры, 
что ведет к сосудистой недостаточности. Миоциты гладкой мускулатуры функционируют в основном 
благодаря взаимодействию серотонина с его рецепторами [9]. 

 Синдром серотониновой недостаточности (ССН) – включает в себя ДВС-синдром – ускоренное 
разрушение тромбоцитов, гемолиз – появление в крови фрагментов эритроцитов, свободного гемоглоби-
на и миоглобина, нарушения сократительной способности миоцитов сосудистых стенок, дисфункция 
гладкой мускулатуры, тромбоцитопения, нарушения микроциркуляции, нарушения сознания, изменения 
электрической активности мозга [7]. Адаптация в процессе репродуктивного цикла осуществляется толь-
ко при взаимодействии метаболических процессов с эндокринной системой женщины, в плаценте серо-
тонин вызывает спазм сосудов, лишенных нервных окончаний, ведущий к сокращению гладкой мускула-
туры, серотонин – мощный антистрессовый гормон, на миоциты он действует, минуя синапсы вегетатив-
ной нервной системы. «Серотониновое сокращение» матки принципиально отличается от других меха-
низмов сокращения миометрия [8].  

В рекомендациях ВОЗ (2018) по утеротоникам для профилактики послеродовых кровотечений 
(ПРК) окситоцин рекомендован при любых родах в дозе 10 МЕ (в/в или в/м). При доступности несколь-
ких утеротоников окситоцин – препарат выбора для любых родов. Если препарат не доступен или его 
качество не гарантировано, следует предпочесть одно из рекомендованных для профилактики ПРК уте-
ротонических средств (карбетоцин, мизопростол, эргометрин/метилэргометрин или окситоцин + эрго-
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метрин) В России карбетоцин (1 мл/100 мкг) используют только для профилактики кровотечения во 
время кесарева сечения и не назначают для лечения ПРК после вагинальных или абдоминальных ро-
дов. Также недопустимо введение карбетоцина до извлечения плода [3, 4]. Мизопростол в России не 
показан для борьбы с ПРК. Применение данного препарата возможно только при жизнеугрожающем 
кровотечении, остановить которое с помощью других средств не удалось. Обновленные (2018), но на 
данный момент не утвержденные Минздравом клинические рекомендации допускают использование 
препарата в указанной ситуации только по решению врачебной комиссии [6]. 

В связи с этим представляет научный интерес разработка новых экспериментальных подходов в 
изучении механизмов сокращения матки, в том числе направленных на профилактику послеродовых 
кровотечений [2, 7, 8]. В плаценте серотонин вызывает спазм сосудов, лишенных нервных окончаний, 
т.е. сокращение гладкой мускулатуры под влиянием серотонина обусловлено его взаимодействием с СР 
миоцитов, минуя синапсы вегетативной нервной системы. На изолированные отрезки артерий серотонин 
оказывает суживающие действие. 

Нарушение взаимодействия серотонина с СР клеток гладкой мускулатуры происходит двумя пу-
тями: 1) из-за абсолютного уменьшения количества серотонина в крови (гипосеротонинемия в результате 
тромбоцитопении); 2) из-за блокирования (патологического взаимодействия) свободного миоглобина 
(сМг) и свободного гемоглобина (сНВ) с СР клеток гладкой мускулатуры. Клинико-лабораторная триада 
выглядит следующим образом: вначале появляется малое количество сНВ, затем происходят нарушение 
микроциркуляции, возникновение тканевой гипоксии, ускоренное разрушение тромбоцитов и появление 
в крови фрагментов эритроцитов с выходом из них большого количеств сНВ [7]. 

Таким образом, представляется целесообразным изучение в эксперименте на животных введения 
1% раствора серотонина адипината [1, 2, 5]. Целесообразен подход к исследованию послеродовых про-
цессов, раскрывающий возможности обоснованного выбора метода профилактики ПРК с учетом особен-
ностей развития ССН и его биохимической, фармакологической и клинической стадии, где отражена 
важная роль дисфункции миоцитов гладкой мускулатуры, как одного из компонентов синдрома серото-
ниновой недостаточности. 

Цель исследования – в эксперименте на животных выявить на морфологическом уровне эффекты 
влияния 1% раствора серотонина адипината на сократительную активность матки. 

Материалы и методы исследования. Экспериментальные исследования выполнялись в соответ-
ствии с правилами работы с животными, на трех группах мышей линии BALK\c женских полов в возрас-
те от 6 до 18 месяцев, в количестве 18 экспериментальных особей и 12 контрольных. Выбор указанных 
животных обусловлен тем, что на мышах данной линии быстро моделируется процесс и они не требуют 
особых условий содержания. В экспериментах следовали требованиям утвержденного протокола иссле-
дования и стандартным операционным процедурам лаборатории биологических испытаний ФИБХ РАН 
[3, 6, 8]. В контрольной группе проводилось наблюдение за мышами в возрасте до 1,5 лет женских полов 
линии BALK\c, которые содержались в стандартных условиях вивария. Установлено, что процесс бере-
менности происходил в период 2 месяцев, соответственно наблюдение за контрольными и эксперимен-
тальными животными с последующим исследованием гистологического материала проводилось на про-
тяжении этого времени. В эксперименте задействованы беременные животные, а также животные, кото-
рые были введены в эксперимент без признаков беременности. Формирование ответной реакции мышеч-
ного слоя матки у данных животных наблюдалось в течение суток.  

Контрольная группа представлена беременными мышами, которым ничего не вводили, указанная 
группа использована для сравнения результатов, полученных у мышей первой и второй эксперименталь-
ных групп. В качестве контроля использовались животные, содержащиеся в стандартных условиях вивария.  

Экспериментальная группа (I подгруппа) представлена мышами, подвергшимися воздействию на 
беременную матку при внутриматочном введении 0,1 мл – 1% раствора серотонина адипината. 

Экспериментальная группа (II подгруппа) представлена беременными мышами, которым было 
выполнено внутриматочное введение «на кончике иглы» 0,05 мл – 1% раствора серотонина адипината. 

По окончании каждого эксперимента мыши усыплялись посредством эфирного наркоза. Выполня-
лось взятие гистологического материала матки. Гистологические препараты фиксировались в 10% фор-
малине с последующей заливкой в парафиновые блоки по стандартной методике. Окраска микропрепа-
ратов выполнялась гематоксилином и эозином. Использовался и гистохимический метод, применяемый 
для выявления углеводов – PAS-реакция. 

Исследование гистологических препаратов, морфологическая оценка осуществлялась на микроскопе 
NikonEclipse СЕ-400 при увеличении ×10, ×40, ×100, ×200, при максимальном увеличении ×600. Микрофото-
графии выполнены на световом микроскопе NikonEclipse СЕ-400.  

Результаты и их обсуждение. У беременных мышей при внутриматочном введении 1% раствора 
серотонина адипината «на кончике иглы» макроскопически наблюдается моментальное сокращение уча-
стка матки, сопровождающееся уплотнением мышечной ткани матки, цвет матки становился темным. 
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В контрольной группе морфологические особенности ткани матки характеризовались расширением 
сосудов микроциркуляторного русла, сосуды содержали эритроциты. Структура миометрия не изменена, в 
слизистой дистрофических изменений нет, капилярная сеть хорошо развита, наблюдается полнокровие со-
судов микроциркуляторного русла (рис. 1).  

 

 
 

Рис. 1. Контрольная группа. Увл. ×600 
 
В I подгруппе (вводили внутриматочно 0,1 мл 1% раствора серотонина адипината) наблюдается рез-

кое расширение сосудов микроциркуляторного русла, полнокровие, миоциты удлинены, их поперечный 
диаметр уменьшен, ядра полиморфные, неупорядоченно расположены (рис. 2а). 

 

   
а)      б) 

 
Рис. 2. Экспериментальная группа (I подгруппа), морфологическая картина: 

а) при окраске гематоксилином и эозином; б) PAS окраска. Увл. ×600 
 
При PAS-реакции наблюдается снижение гликогена в экспериментальных группах, при этом содер-

жание гликогена в миометрии более низкое при введении 0,05 мл – 1% раствора серотонина «на кончике 
иглы» по сравнению с введение 0,1 мл – 1% раствора серотонина адипината и период сокращения мышеч-
ной ткани более выраженный во второй подгруппе по сравнению с первой (рис. 2б, 3б). 
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Во II подгруппе (вводили внутриматочно «на кончике иглы» 0,05 мл – 1% раствора серотонина ади-
пината) морфологически сосуды микроциркуляторного русла и картина слизистой соответствовали кон-
трольной группе (рис. 3а). 

 

          
а)      б) 

 
Рис. 3. Экспериментальная группа (II подгруппа), морфологическая картина: 

а) при окраске гематоксилином и эозином; б) PAS окраска. Увл. ×600 
:  
Заключение. Анализ морфологических результатов выполненной экспериментальной работы по-

зволил установить, что в группах животных, подвергшихся введению 0,05 мл – 1% раствора серотонина 
адипината «на кончике иглы», наблюдается более выраженный период сокращения матки, о чем свиде-
тельствует больший расход гликогена. Отмечено увеличение активности миоцитов от малых доз раство-
ра серотонина адипината. В экспериментальной группе животных отличительной морфологической осо-
бенностью явилась положительная динамика в профилактике развития послеродовых кровотечений [8]. 

 Таким образом, выявленное в эксперименте медикаментозное воздействие указывает на актива-
цию механизмов сокращения матки под воздействием на серотониновую недостаточность. Использова-
ние в клинической практике серотонина адипината позволяет устранять тканевую гипоксию и восстанав-
ливать нарушенные процессы адаптации. 
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