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УДК 616.153.915?008.9?02:575.173 

 

Ю.М. ПАНЧИШИН  

 

ГЕН PCSK9 ЯК ПРИЧИНА ПОРУШЕННЯ ОБМІНУ ЛІПІДІВ 

 

Мутації певних генів мають відношення до метаболізму ліпідів. Серед них є ген proprotein 

convertase subtilisin/kеxin type 9 (PCSK9), мутації якого асоціюються як з гіпер- так і 

гіпохолестеролемією. PCSK9 розглядається як потенційна мішень в лікуванні порушень 

метаболізму ліпідів. 

Рівень холестеролу (ХС) крові  визначається декількома чинниками: використанням 

апопротеїн-В (apoB)-вмісних ліпопротеїнів клітинами, що здатні експресувати  apoB-рецепторри 

(apoB-R); функціонаном цих рецепторів; продукцією apoB печінкою; мутацією генів, які мають 

відношення до вище  переліченого.  

У 2003 р. M. Abifadel et al. [1] описали регіон хромосоми 1, який вміщує 41 ген, один із яких 

ідентифіковано як ген PCSK9 - proprotein convertase subtilisin/kеxin type 9. Це дозволило виділити 

автосомно-домінантну гіпохолестеролемію (гіпоХС) у Французькій популяції.    

Proprotein convertase subtilisin/kexin9 - член родини серинових пропротеїн конвертаз ссавців, 

які необхідні для утворення нейропептидів, прогормонів, цитокінів, факторів росту, рецепторів 

білків клітинної поверхні  [30,29]. Пропротеїн конвертаза експресується в печінці, товстій кишці, 

мезенхімальних клітинах нирки, кишковому епітелії [29]. Кількість її зростає під час регенерацї 

гепатоцитів і диференціації нервових клітин [29].  

Пропротеїн конвертаза, яку кодує ген PCSK9, регулює число ароВ-R на поверхні клітини та 

швидкість кліренсу ліпопротеїнів низької густини (ЛНГ). Надекспресія гену внаслідок мутації веде 

до значного зростання  ароВ-R на поверхні клітини та гіпоХС [6], до збільшення ХС-ЛНГ, 

внаслідок зменшення білка ЛНГ-рецепторів у гепатоцитах. Причому синтез цього білка не 

зменшується, а різко зростає його розпад у гепатоциті [19]. Ген PCSK9 регулюється стеролами. 

Харчовий ХС пригнічує його експресію [20]. Експресія PCSK9 регулюється харчовим ХС у мишей, 

внутрішньоклітинним рівнем стеролів у культурі клітин через sterol regulatory element binding 

protein transcription factors (SREBPs). SREBPs належать до родини транскрипційних факторів, які 

підвищують експресію багатьох генів, що мають відношення до синтезу ХС, жирних кислот і ЛНГ-

рецепторів [12]. Індукція PCSK9 вказаним протеїном дозволила допустити участь першої молекули 

в метаболізмі ХС.  

Надекспресія PCSK9 в клітинах HepG2 є причиною зменшення білка ЛНГ-рецепторів у 

середині клітини та на її поверхні. Причому це зменшення зумовлено значною деградацією аро В-

R, а не зменшенням його синтезу, Можна сказати, що ЛНГ-рецептор це субстрат для пропротеїн 

конвертази. Встановлено, що фізіологічна функція PCSK9 знижувати кількість ЛНГ-рецепторів 

пов'язана з "loss-of-function" (зниженням функції) у людей і мишей. У той же час гетерозиготи з 

мутацією в алелі PCSK9 мають істотно нижчий рівень ХС-ЛНГ, що асоціюється зі зростанням 

кількості ЛНГ-рецепторів [7]. T.A. Lagace et al. [15] продемонстрували, що ендогенний PCSK9 

швидко секретується з клітин, екстрацелюлярний PCSK9 може інтерналізуватися через apoB-R 

гепатоцитів і фібробластів; інкубація з екстрацелюлярним PCSK9 веде до втрати apoB-R з поверхні 

клітин і прискореної деструкції цих рецепторів в ізольованх гепатоцитах. Зростання в 

циркуляторному руслі ферменту PCSK9 приводить до зменшення apoB-R і зростання величини ХС 

у плазмі крові [15].  PCSK9 може функціонувати, як ектра-, так і інтраклітинно, але невідомо, як 

білок функціонує в нормі та патології [15]. 

Ще однією функцією гена PCSK9 є зменшення кількості ароВ-R на поверхні клітин, що 

асоціюється з автоcомно-рецесивною гіперхолестеролемією (гіперХС) [32]. 

В експерименті на клітинній лінії гепатоцитів вивчено кількість ЛНГ-рецепторів залежно від 

типу мутації гену PCSK9. У випадку втрати функції гена до продукції пропротеїн конвертази на 

клітинах зростали в  порівнянні із немутованим геном кількість ароВ-R та інтерналізація ЛНГ в 

клітину на 16% і 36% відповідно. Якщо мутація веде до підвищеної продукції пропротеїн 

конвертази, то на поверхні клітин зменшуються кількість ароВ-R на 23% та інтерналізація ЛНГ на 

38% [6]. Важливими для розуміння процесів регуляції гомеостазу ХС є експериментальні дані. 
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Ловастатин у мишей без гену PCSK9 зменшував рівень ХС на 20,6 %, тоді як у генетично 

немодифікованих мишей зниження ХС було лише на 12 % [25 ].  

Мутація гену PCSK9, що веде до гіпоХС, серед афроамериканців зустрічається у 2 %, серед 

популяції Південної Африки в 3,1 % [11]. A. Hooper et al. [11] вивчили частоту двох генетичних 

мутацій PCSK9 - Y142X і C679X ? в африканській популяції з низьким рівнем ХС. Перша мутація в 

даній популяції не виявлена, друга спостерігалася в 3,7 %. Носії мутації C679X мали нижчий 

рівень ХС-ЛНГ у порівнянні з неносіями - 1,6 ± 0,03 і 2,2 ± 0,07ммоль/л відповідно. Ця ж мутація 

серед здорових чоловіків Великої Британії виявляється приблизно в 2 % [26]. Мутація R46L серед 

білої раси частіша, ніж серед чорної, - 3,2 % і 0,6 % відповідно, й асоціюється зі  зменшенням ХС-

ЛНГ на 21 % [14]. 

Цікаво, що пропротеїн конвертаза при гіпоХС і експресованих на поверхні гепатоцитів ароВ-R 

локалізується в ендосомах й апараті Гольджі, а при відсутності ароВ-R на поверхні клітин - в 

ендоплазматичному ретикулумі [23]. Високий рівень пропротеїн конвертази пов'язаний з 

підвищенням ХС-ЛНГ у плазмі, а низький - з нижчим [8]. Серед чорношкірого населення, яке не 

мало нонсенс-мутації (nonsense mutation, утворення неповних нефункціональних пептидів), 9,7% 

мали коронарні випадки протягом 15-річного спостереження, в 1 з 85 (1,2%) обстежених, які мали 

таку мутацію, розвинулася коронарна хвороба серця  [8]. Якщо в осіб з мутацією 46L рівень ХС-

ЛНГ був 40 мг/дл, то частота ІХС зменшувалася на 88 %. Коли ж в осіб з цією ж мутацією ХС-ЛНГ 

= 20 мг/дл, зменшення частоти ІХС було тільки на 50 % [8]. 

Якщо нормально функціонуючий PCSK9 редукує число ЛНГ-рецепторів, то мутація гена 

PCSK9 веде до зростання їх числа і гіпоХС. Однак, переконливих даних про те, що мутація гену з 

втратою функції пропротеїн конвертази веде до гіпоХС не має. Описано 6 мутацій PCSK9, які 

пов'язують з гіпоХС і три - з гіперХС [33, 17 ]. 

У роботі K.E. Berge et al. [4] продемонстровано наявність мутації гену PCSK9 у 15,8 % 

практично здорових осіб з рівнем ХС ? 4 ммоль/л. Виявлені мутації - R46L, R237W, G106R,  

N157K. Ні одна із них не виявлена в 441 особи з гіперХС. Але в осіб з генетично детермінованою 

родинною гіпербеталіпопротеїнемією (ГБЛП) такі мутації спостерігалися. Серед 34 осіб з 

родинною ГБЛП виявлено три мутації гену PCSK9 - дві R46L і одну  N157K, а рівень ХС і ХС-ЛНГ 

в крові в них був нижчий на 12 % і 21 % відповідно  в порівнянні з тими, у кого ці мутації не 

виявлялися.  

Серед популяції французів мутація R46L була виявлена у 2,2 % нормохолестеролемічних 

суб'єктів [1], але не діагностована в осіб з родинною ГБЛП [2 ].  На основі власних даних і даних 

літератури K.E. Berge et al. [4] наголошують, що мутації гену PCSK9 ? R46L, R237W, G106R,  

N157K ? можуть не виявлятися у хворих з родинною ГБЛП, але є типовими для суб'єктів з гіпоХС. 

Для мишей, які не мають гену PCSK9, характерний фенотип гіпоХС [ 25], а в людей декілька 

мутацій цього гена асоціюються зі зниженим рівнем ХС [35,9,7,4].  

J. Mayne et al. [21] допустили можливість використання PCSK9 як маркера регуляції 

гомеостазу ХС в умовах цілого організму. Для цього дослідники розробили методику вакцинації 

DNA нативної про протеїн конвертази і обстежили 182 особи з нормоліпемією. Рівень PCSK9 в 

обстежених коливався у межах 0,42-12,3 мікрог/мл [21]. За середніми показниками чоловіки та 

жінки не відрізнялися. Між кількістю PCSK9 у крові чоловіків та ХС і ХС-ЛНГ виявлено істотний 

прямий кореляційний зв'язок. У жінок така кореляція не виявлена [21].  

Молекула PCSK9 може бути причиною родинної гіперХС. Ген, що кодує її продукцію, 

розміщений на хромосомі 1р32 в осіб із родинною  гіперХС і не пов'язаний з мутацією генів ЛНГ-

рецептора і ароВ [34, 10, 13 ]. 

Серед білошкірих та чорношкірих осіб у Dallas Heart Study виділили 17 місенс-мутацій 

(кодується інша амінокислота) PCSK9, з яких ідентифікували 3, що асоціювалися із зниженням 

ХС-ЛНГ від 3 до 30 % ? R46L, L235F, A443T. Вміст тригліцеридів у носіїв таких мутацій не був 

збільшений. Місенс-мутації в гені PCSK9 можуть викликати гіперХС. Два варіанти нонсенс-

мутації  PCSK9, які знайдені у 2% чорношкірих осіб, пов'язані зі зниженим ХС-ЛНГ. Серед 

населення північної Африки у 3,7% осіб визначалася мутація C679X, яка пов'язана з 27% 

зменшенням рівня ХС-ЛНГ (1,6±0,3 і 2,2±0,7 ммоль/л) [11]. 

Розглядають п'ять нових мутацій PCSK9. Мутація R215H сприяла гіперХС. G236S і N354I 

пов'язані з гіпоХС. Мутації A245T і R272Q були подібні до нормальних генетичних варіантів [5]. 

Дві нонсенс-мутації PCSK9 (Y142X і C679X) асоціюються з пожиттєвою гіпоХС і протекцією 

проти коронарної хвороби серця.  Серед 520 осіб різних етнічних груп в Західній Африці була 

знайдена тільки мутація C679X. Всі її носії були гетерозиготними. Можливо саме наявністю C679X 
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пояснюється нижчий рівень коронарної хвороби серця на африканському континенті [31]. 

Пацієнти з мутацією D374Y PCSK9 були молодші від осіб з гетерозиготною гіперХС (20,8±14,7 і 

30,2±15,7 рр. відповідно, p 0,003), мали вищий рівень ХС до лікування (13,6 ± 2,9 і 9,6+/-1,6 

ммоль/л; p 0,004), який утримувався вищим і після лікування статинами. У них на понад 10 років 

раніше діагностувалася коронарна хвороба (35,2±4,8 проти 46,8±8,9 років; р 0,002) [22]. За даними  

T. Fasano et al. [9] в одного пацієнта з сімейною ГБЛП та в двох з гіпоХС знайдена нова мутація в 

кодуючій частині гена, що проявляється урізаним пептидом Ala68fsLeu82X. Двоє пацієнтів з 

сімейною ГБЛП та чотири з гіпоХС були носіями мутації R46L, яка пов'язана зі зменшеним ХС-

ЛНГ та іншими рідкісними змінами (T77I, V114A, A522T і P616L) амінокислот.  

R.J. Schmidt et al. [27]  повідомляють про новий варіант PCSK9 у людей, який назвали 

PCSK9sv. PCSK9sv має відсутні  вісім кодуючих частин гена з 58 амінокислот і експресований в 

різних тканинах (печінці, тонкій кишці, простаті, матці, мозку і жировій тканині). PCSK9sv не 

змінює рівнів протеїну ароВ-R. 

Інактивація PCSK9 у мишей скорочує рівні ХС збільшуючи експресію в печінці протеїну ЛНГ-

рецепторів і прискорює кліренс ХС-ЛНГ [18]. Визначається позитивна кореляція PCSK9 з ХС 

(r=0,45, р =0,006) і ХС-ЛНГ (r=  0,54, р = 0,001), але не з тригліцеридами чи ХС-ЛВГ в осіб з 

цукровим діабетом [16].  

Поява і вивчення PCSK9 стимулювало розвиток ще одного напряму досліджень ? пошук 

речовин, які можуть впливати на функцію PCSK9 і, відповідно, розвитку нових методів лікування 

порушень метаболізму ліпідів [24, 28] 
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        Г.И. СТЕЦЕНКО 

  

        ЖИВИЦА КЕДРА В СОВРЕМЕННЫХ ОЗДОРОВИТЕЛЬНЫХ КРЕМАХ ПРИ 

ПАТОЛОГИИ СУСТАВОВ, ПЕРИФЕРИЧЕСКИХ НЕРВОВ И СОСУДОВ 

 

(Обзор научных публикаций по применению оздоровительных кремов на основе живицы кедра 

торговой линии «Родники Сибири») 

В реабилитационных комплексах как современной курортологии (1), так и в клинической 

медицине (2), постепенно внедряется использование различных препаратов, включающих живицу 

сосны (3), в том числе и сибирского кедра (4). 

Живица кедра – это сложный продукт жизнедеятельности хвойных деревьев, содержащий  

сумму терпенов (моно-, ди- и сесквитерпены), их производные (смоляные кислоты (превалирует 

абиетовая), спирты (пинены), всего более 100 компонентов (5).  В дереве многие компоненты, 

собственно,  живица в целом, используется главным образом для защиты от внешних 

микроорганизмов, то есть своеобразная иммунная система дерева (6). 

Живица сосны в составе различных мазей широко применялась в госпиталях Сибири еще в 

сороковые годы прошлого столетия для заживления гнойных. О том, что живица обладает 

ранозаживляющим свойством в народной медицине известно давно и успешно используется в 

различных регионах, как в Сибире, так и на Урале, в Карпатах. 

В последнее время противомикробное и ранозаживляющее свойства живицы доказано в 

лабораторных, экспериментальных и клинических исследованиях в Казахстане (8), России (9). 

Новосибирский производитель (ООО «Родник Здоровья) разрабатывает и производит 

сертифицированные косметические оздоровительные кремы для восстановления функционального 

состояния суставов, периферических нервов и сосудов, что подтверждено лабораторными 

исследованиями и клиническими наблюдениями. 

В настоящей работе обобщены результаты  научных исследований  препаратов на основе 

живицы кедра при различных патологических состояниях. Ведущую роль взял на себя Томский 

НИИ курортологии и физиотерапии, где выполнено целый ряд клинических научных работ по 

изучению лечебного действия кремов на основе живицы кедра при патологии опорно-

двигательного аппарата (10) и дыхательной системы (11). Использовались современные 

методические подходы оценки течения патологического процесса, лабораторные и клинические 

исследования. 

Проведенными исследованиями установлено, что применение крема «Живительный с 

камфорой» путем втирания в область сустава с последующим укутыванием по типу компресса, 

способствует выраженному уменьшению болевого симптома и восстановления функции сустава. 

Анализ динамики биохимических показателей крови показал, что после курсового применения 

крема в комплексе с другими природными лечебными факторами наблюдалось снижение уровня 

каталазы с 45,0±7,7 до 23,97±3,72 мккатал/л (Р<0,05) при параллельной тенденции к нормализации 

реакции СОЭ с 17+2,12 до 13,3 мм/ч (Р>0,05). Одновременно наблюдалась тенденция к снижению  

уровня сиаловых кислот в крови с 2,70 ±0,06 до 2,52± 0,13ммоль/л (Р >0,05), активности 

церулоплазмина с 413,5±6,28 до 385,5 ±39,3мг/л (Р>0,05) а также оксипролина и малонового 

диальдегида. Полученные результаты динамики биохимических показателей  свидетельствуют об 

умеренно выраженном противовоспалительном действии  крема на основе живицы кедра при 

накожном нанесении его. 

Характерно, что одновременно получен позитивный ответ со стороны иммунной системы, 

проявляющееся увеличением средних показателей Т-хелперов с 17,22 ±1,12 до 29,33±3.54% 

(Р<0,05)  и Т-супрессоров с 15,57±4,4 до 26,75+2,9% (Р<0,05), а также увеличение Т -лимфоцитов 

при исходных сниженных показателях. Менее показательным был ответ гуморального звена, что 

связано с недостаточным сроком повторного исследования. Надо полагать, что для формирования 

антител требуется более продолжительное время. 

Учитывая, что одним из важнейших звеньев патогенеза остеоартроза является нарушение 

микроциркуляции и для оценки динамики патологического процесса  необходимы достаточно 

объективные и чувствительные методы, в работе использовалась лазерная  флуометрия, 

основанная на измерении доплеровской компоненты в спектре оранжевого лазерного сигнала, 

рассеянного на движущихся эритроцитах. Исследования проводились с помощью лазерного 

анализатора «ЛАКК-02» (НПП «ЛАЗМА», Россия). Была изучена динамика микроциркуляции 
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через 30 минут после втирания крема и установлено достоверное снижение РКК с 89,9±2,1 до 77,3 

±5,5% (Р<0,05),что свидетельствует о положительной динамики микроциркуляции. 

Особо следует отметить, что после курсового применения крема улучшились неспецифические 

показатели адаптационных реакций и уровня реактивности, определяемые методом Квакиной и 

Гаркави, а также наблюдалось купирование проявлений астено-вегетативного синдрома 

(повышенная утомляемость, потливость, нарушение сна). 

Клиническое проявление рефлекторных синдромов остеохондроза подразделяется на два 

симптокомплекса: вертебральный, который характеризуется локальной болью и болезненностью 

пораженных позвоночно-двигательных сегментов, напряжением пара-вертебральной мускулатуры, 

деформациями и ограничением функции поясничного отдела позвоночного столба и 

экстравертебральный, включающий симптомы мышечно-тонических, вегетативно-сосудистых и 

нейро-дистрофических нарушений вне зоны позвоночника. Учитывая, что в основу терапии 

рефлекторных синдромов остеохондроза положено устранения болевого симптома и то, что при 

накожном нанесении крема «Живительный К» уменьшается или исчезает чувство боли в этой 

области, было апробировано применения при этой патологии  настоящего  крема, в том числе и в 

сочетании с ультразвуковой терапией. 

Клиническими исследованиями установлено, что у больных с неврологическими проявлениями 

остеохондроза позвоночника уже через 5-6 процедур отмечалось уменьшение болевого симптома, а 

после окончания курса лечения наблюдалось существенное  улучшение качества жизни пациентов, 

согласно опросника SF-36 , по всем шкалам (общее состояние здоровья, интенсивность боли, 

жизнеспособность, самооценка психического здоровья). Одновременно отмечалось достоверное 

увеличение амплитуд мышечных ответов при стимуляции локтевого и срединного нервов с 

дистальной, средней и проксимальной точек стимуляции. Характерно, что при этом снижалась 

концентрация малонового альдегида (Р<0,05) и увеличивался индекс ЦП/МДА, что 

свидетельствует об уменьшении активности липопероксидации. Позитивная эффективность 

лечения получена у 88% пациентов.  

Использование другого крема («Живительный с расторопшей») при патологии периферических 

сосудов – облитерирующий атеросклероз нижних конечностей  в виде массажа в амбулаторных 

условиях (12) под руководством кафедры восстановительной терапии Новосибирского 

медуниверситета (заведующий – профессор В.А.Дробышев) показало, что после курсового 

применения крема в течение 25 дней отмечался аналгезирующий эффект, который оценивался по 

вербальной  аналоговой шкале (ВАШ). Снижение интенсивности боли, особенно при ходьбе, 

свидетельствует об улучшении кровообращения в нижних конечностях, что подтверждалось 

лазерной флуометрией, как после одноразовой процедуры, так и после курса лечения. 

Применение этого же крема у больных вибрационной болезнью (крем ежедневно втирался в 

кожу верхних конечностей в течение 10-12дней) показало, что такое  использование крема 

способствовало существенному снижению болевой и вибрационной чувствительности, вплоть до 

полного исчезновения боли. Уменьшился отек подушечек пальцев рук и зябкость кистей, 

снизились явления цианоза, увеличился показатель силы в кистях по данным динамометрии. 

Одновременно улучшились показатели периферического кровообращения в верхних конечностях 

по данным реовазографии.  

Выводы после изучения крема «Живительный с расторопшей» были следующими: 

«Представляется возможным предложить использование  оздоровительного крема «Живительный 

с расторопшей» у больных макро- и микроангиопатиями, с целью профилактики трофических 

осложнений у лиц с оклюзионным поражением сосудов нижних конечностей, а также у 

работающих в условиях промышленных вибраций, путем проведения самомассажа кистей после 

теплых водных процедур» (2). 

При дифференцированном  назначение крема в условиях оздоровительного центра «Лунный 

камень» с использованием аппликаций озокерита и ультразвука установлено, что применение 

крема в сочетании с этими  процедурами у  пожилых больных  хроническим остеоартрозом  

позволяет  в краткий срок оздоровления (10-12 дней) добиться   уменьшение болевого симптома и 

восстановления функции суставов. Такой подход рассматривался как оптимизация санаторного 

оздоровления больных с патологией опорно-двигательного аппарата. 

Таким образом, в настоящее время рядом научных структур проведены целенаправленные 

исследования,  определяющие оздоровительный  характер использования живицы кедра в 

различных формах фитокомпозиций, что позволяет доказательно рассматривать  кремы на основе 

живицы кедра как биологически активный оздоровительный продукт природного происхождения.  
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КЛІНІЧНА БАЛЬНЕОФІЗІОЛОГІЯ 

 

УДК:616.27-018:615.22.015.44 

 

О.М. РАДЧЕНКО  

 

БЕТА-АДРЕНОБЛОКАТОРИ У ЛІКУВАННІ СЕРЦЕВОЇ НЕДОСТАТНОСТІ 

 

 

Бета-адреноблокаторы - препараты первого ряда в лечении хронической 

сердечной недостаточности с доказанной эффективностью по отношению 

к уменьшению риска сердечной смерти и повторных госпитализаций. 

Разнообразное влияние бета-адреноблокаторов на всех уровнях 

обеспечивает уменьшение дисфункции и гибели кардиомиоцитов, повышение 

плотности и аффинности бета-рецепторов на поверхности клеток, 

уменьшение гипертрофии миокарда и степени ишемии в покое, частоты 

сердечных сокращений. Метопролола сукцинат, карведилол, бисопролол, 

небиволол назначаются на фоне базисной терапии по схеме с обязательным 

постепенным повышением дозы до целевой. Используя весь арсенал 

современной фармакотерапии можно достигнуть эффекта в лечении 

хронической сердечной недостаточности. 

Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, бета-

адреноблокаторы, метопролола сукцинат, карведилол, бисопролол, 

небиволол. 

* * * 

 

ВСТУП 

 

Бета-адреноблокатори, за даними доказової медицини, зараз включені в якості базисних до 

схеми лікування хронічної серцевої недостатності у всіх хворих, які не мають протипоказань до 

такої терапії (Європейські рекомендації з діагностики та лікування ностро їх та хронічної серцевої 

недостатності, 2008). Однак власні практичні спостереження у стаціонарі та на поліклінічному 

етапі лікування показали, що тільки поодинокі хворі з хронічною серцевою недостатністю тривало 

отримують ці рекомендовані препарати, причому цільова доза практично майже ніколи не 

досягається. Це зумовлює необхідність даної оглядової роботи з метою акцентувати увагу лікарів 

практичної ланки, студентів старших курсів, інтернів, ординаторів, аспірантів на необхідності 

тривалого базисного застосування бета-адреноблокаторів та, особливо, важливості титрування 

дози бета-адреноблокатора до досягнення цільового рівня, що є запорукою адекватного лікування. 

Проблема хронічної серцевої недостатності та її лікування. Незважаючи на успіхи у вивченні 

патогенезу та можливості ранньої діагностики і лікування, проблема хронічної серцевої 

недостатності (ХСН) є однією з найбільш актуальних у сучасній медицині, що зумовлено 

постійним ростом її частоти та високою летальністю [1, 2]. У країнах Європи на серцеву 

недостатність страждає 1 - 9% населення. Частота серцевої недостатності збільшується з віком: 

серед осіб старших 65 років її частота досягає 10 - 29% [2, 5]. Прогноз для життя хворих з ХСН 

практично не відрізняється від прогнозу для злоякісних новоутворів: у середньому 60% хворих 

вмирають впродовж 5 років від встановлення діагнозу, а серед хворих з ІV функціональним класом 

ХСН половина вмирає впродовж року [1, 2, 5]. За концепцією єдиного серцево-судинного 

континуума основними факторами ризику ХСН є ішемічна хвороба серця, артеріальна гіпертензія, 

дисліпідемія та цукровий діабет 2 типу [9]. 

Історія застосування бАБ для терапії хворих з серцевою недостатністю налічує тільки 35 років. 

Першим бета-адреноблокатором, який взагалі почав використовуватися на практиці, став 

пропранолол, синтезований J.W.Black у 1964 р. (рис. 1). За це відкриття через 24 роки J.W.Black 

отримав Нобелівську премію (1988 р.), причому створення бета-адреноблокаторів було названо 

найвеличнішим проривом у лікуванні серцевих хвороб з часу відкриття дигіталісу 200 років тому.  

 



 12 

 
Рис. 1. Лауреат Нобелівської премії (1988) J.W.Black 

 

Широке використання бета-блокаторів у клінічній практиці почалось з публікації B.Prichard, 

P.Gillam (1964), яка була присвячена застосуванню пропранолола у лікуванні хворих на 

артеріальну гіпертензію. Для лікування серцевої недостатності бАБ спочатку не рекомендувались 

через побоювання викликати подальше зниження скоротливої здатності міокарда та виявлене 

погіршення гемодинаміки після парентерального введення бАБ. Однак у січні 1973 р. доктором 

Finn Waagstein з Ґетеборга (Швеція) була ініційована терапія серцевої недостатності із 

застосуванням бАБ [29]. З того часу дані щодо необхідності використання бАБ у лікуванні ХСН 

були підтверджені багатьма мультицентровими дослідженнями [24, 23, 22, 25, 26]. 

Завданнями лікування ХСН є збільшення тривалості життя хворих та зменшення потреб у 

госпіталізації. Можливі три медикаментозні підходи до покращення систолічної та діастолічної 

функцій міокарда: 1) гемодинамічне розвантаження серця - вазодилятатори, діуретики, бета-

адреноблокатори (бАБ), інгібітори ангіотензин-перетворювального ферменту (ІАПФ), 2) 

посилення інотропної функції міокарда - глікозидні та неглікозидні кардіотоніки, 3) попередження 

ремоделювання серця  - ІАПФ, бАБ [9, 19]. Дисбаланс нейрогормонів є основною перспективною 

точкою прикладення терапії ХСН [12]. Тому патогенетично обґрунтованими є препарати, які здатні 

блокувати або ренін-ангіотензин-альдостеронову систему (ІАПФ, блокатори рецепторів 

ангіотензину ІІ - БРАІІ), або симпатоадреналову систему (бАБ). 

Патогенетичне обґрунтування застосування бАБ у лікуванні ХСН 

Змінити уявлення про використання бАБ для лікування ХСН дозволили накопичені дані про 

патогенетичну роль активації симпатоадреналової системи як при маніфестній ХСН, так і при 

безсимптомній систолічній дисфункції лівого шлуночка [1, 2]. 

Нейрогормональна модель ХСН включає тривалу гіперактивацію симпатоадреналової 

системи, РААС, передсердного натрій-уретичного фактора, збільшення концентрації 

норадреналіну у плазмі крові [1, 2, 19, 5]. Зростання симпатичної активності у хворих з ХСН 

носить адаптивний характер, скерований на підвищену катехоламінову стимуляцію серця, судин та 

нирок. Однак, за умов надмірної та тривалої стимуляції адаптивна відповідь трансформується у 

дезадаптивну, що приводить до поглиблення перенавантаження, пошкодження міокарду та 

прогресування ХСН. Негативні ефекти тривалої активації: вазоконстрикція та затримка Na+ та 

рідини, збільшення напруження стінки серця, розвиток міокардіальної ішемії, прямий 

кардіотоксичний ефект катехоламінів, порушення виходу, зворотного захоплення та місцевої 

концентрації норадреналіну, запуск процесів ремоделювання міокарду, стимуляція патологічної 

гіпертрофії міокарду [9, 17, 18]. 

Важливим негативним ефектом за умов розвитку ХСН є порушення рецепторного апарату 

кардіоміоцитів (десенситизація чи тахіфілаксія постсинаптичних адренорецепторів, зміна 

активності та експресії G- протеїну) [9, 18]. Важливо, що в умовах тривалої гіперактивності 

симпатоадреналової системи значне зменшення кількості і щільності бета-адренорецепторів на 

кардіоміоцитах відбувається на фоні одночасного збільшення активності РААС з утворенням 

ангіотензину ІІ [18].  

Бета-адреноблокатори за умов ХСН мають різноманітний вплив на усіх рівнях - органному, 

клітинному [17, 18] (табл. 1). Вони зменшують дисфункцію та загибель кардіоміоцитів як 

внаслідок некрозу, так і апоптозу, зменшують кількість гібернованих кардіоміоцитів, підвищують 

щільність та афінність бета-рецепторів на поверхні клітин, зменшують гіпертрофію міокарду та 

ступінь ішемії у спокої, зменшують ЧСС та мають антифібриляторну дію. Крім того, було 
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встановлено, що бАБ за умов тривалого застосування дають невелике, але виразне збільшення 

скоротливої здатності міокарда [9, 3, 17, 18]. 

 

Таблиця 1. Механізми та ефекти бета-адреноблокаторів за умов ХСН (модифіковано за [10, 12, 

1, 2, 3, 5]) 

 

* Зменшення несимпатичної гуморальної, паракринної та аутокринної стимуляції 

* Збільшення синхронності скорочень кардіоміоцитів 

* Зменшення частоти серцевих скорочень 

* Здовження діастоли 

* Зниження прямого токсичного ефекту норадреналіну 

* Блокада опосередкованого норадреналіном росту міоцитів 

* Регуляція функції бета-рецепторів 

* Нормалізація співвідношення бета1/бета2-рецепторів у міокарді 

* Попередження апоптозу міоцитів 

* Зворотний розвиток ремоделювання та діастолічної дисфункції лівого шлуночка, збільшення 

фракції викиду 

* Покращення міокардіальної енергетики 

* Зменшення продукції реніну та альдостерону ІІ у клітинах юкстагломерулярного апарату 

нирок 

* Пригнічення утворення ангіотензину ІІ у судинній стінці 

* Перебудова барорецепторних механізмів дуги аорти і каротидного синусу на інший рівень 

артеріального тиску 

* Стимуляція утворення простацикліну ендотелієм судинної стінки 

* Посилення секреції передсердного натрійуретичного пептиду у відповідь на фізичне 

навантаження 

* Клінічні ефекти: антиаритмічна дія, попередження раптової серцевої смерті, 

ренопрортективний ефект, попередження втрати маси тіла та кахексії 

Парадоксально, але за здатністю коригувати порушення насосної функції міокарда бета-

адреноблокатори, яким теоретично притаманна негативна інотропна дія, є найбільш ефективними 

серед сучасних засобів лікування ХСН [12]. 

Точний механізм позитивного впливу бАБ на ремоделювання та систолічну дисфункцію 

лівого шлуночка остаточно не встановлений. Вважається, що мають значення зменшення 

гіпертрофії кардіоміоцитів, захист від кардіотоксичної дії норадреналіну та від перевантаження 

кардіоміоциту іонами кальцію, що пов'язано з підвищенням внутрішньоклітинного вмісту 

циклічного АМФ за умов стимуляції бета-рецепторів,  пригнічення апоптозу від оксидативного 

стресу [1, 2, 18].  

Переваги використання бета-блокади за умов серцевої недостатності зумовлені не тільки 

зменшенням активації симпатичної нервової системи. Встановлено, що секреція реніну 

регулюється частково симпатоадреналовою системою та пригнічується бАБ. Бета-блокада зменшує 

рівні реніну та ангіотензину ІІ у пацієнтів з серцевою недостатністю незалежно від супутньої 

терапії інгібітором АПФ, а за умов одночасного застосування зменшує частоту "ефекту 

вислизання", який викликає зменшення ефективності лікування ІАПФ з часом [1, 2]. 

Важливе значення у механізмах дії бАБ має ренопротективний ефект бАБ. Хоча їх вплив на 

функцію нирок у хворих з ХСН вивчений та описаний недостатньо, є дані, що вони сприяють 

зменшенню частоти погіршення клубочкової фільтрації, що, ймовірно, забезпечується 

покращенням систолічної функції лівого шлуночка [1, 2].   

Доказова медицина про застосування бАБ для лікування ХСН. У 90-ті роки ХХ ст. були 

проведені численні багатоцентрові дослідження (усього 25 досліджень), що продемонстрували 

можливість застосування бета-адреноблокаторів при ХСН (табл. 2) [24, 23, 22, 25, 26]: MDC (перше 

дослідження, 338 пацієнтів) та три найбільш важливі, які були передчасно зупинені внаслідок явної 

переваги застосування бАБ - CIBIS-II (1998), MERIT-HF (1999), COPERNICUS (2001). Останнє 

дослідження SENIORS було присвячено лікуванню небівололом осіб старшого віку з ХСН.  
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Таблиця 2. Найбільш важливі дослідження ефективності бАБ при ХСН 
Препарат Назва  Препарат(и) Кількість 

хворих 

Висновок 

 MDC  338  

Карведилол US Carvedilol 

Study 

Programme 

(1996) 

Карведилол 

додатково до 

традиційної 

терапії 

1094 Зменшення ризику загальної смерті на 

65%, частоти госпіталізацій на 27%, 

ризику прогресування ХСН на 48% 

 COPERNI 

CUS-2001 

Карведилол 2289 на 35 % знижує рівень загальної 

смертності, на 26% - 33%  кількість 

госпіталізацій 

 Australia - New 

Zealand 

Carvedilol Trial 

Карведилол 

додатково до 

традиційної 

терапії 

 Зменшення  комбінованої точки "смерть 

чи госпіталізація" на 28% 

 PRECISE Те ж  Зменшення ризику смерті та 

госпіталізації на 39%, ризику 

госпіталізацій на 46% 

 MOCHA Те ж  Зменшення ризику смерті та 

госпіталізації на 49%, ризику смерті на 

73%, ускладнень на 45% 

 CAPRІCORN Те ж  Зменшення ризику смерті та 

госпіталізації у хворих з дилятаційною 

кардіопатією та ІХС з ХСН 

Бісопролол CIBIS-І Конкор   Зменшення ризику раптової смерті під 

час сну, зменшення ризику смерті 

хворих з дилятаційною кардіоміопатією 

на 53%, після інфаркту міокарду на 

47%. Випадків госпіталізації на 34%. 

 CIBIS-II-1998 Конкор + ІАПФ 

та діуретики 

2647 Зменшення летальності на 34%, ризику 

раптової смерті на 45%, частоти 

госпіталізацій на 32% 

 CIBIS-Ш Конкор та/або 

ІАПФ 

(еналаприл) 

1010 

старших 

65р. 

Порівняно з монотерапією еналаприлом 

зменшення смертності на 28%, 

смертності у кінці 1 року на 31% 

Метопролол MERIT-HF 

(1999) 

Метопролол 

додатково до 

традиційної 

терапії 

3991 Зменшення ризику раптової смерті на 

41%, загальної смерті на 35%, 

кардіальної смерті на 38%, смерті 

внаслідок прогресування СН на 49% 

 RESOLVD Метопролол 

після 6-місячної 

терапії ІАПФ чи 

БРАІІ 

 Зменшення ризику загальної смертності 

на 54% 

 COMET Metoprolol 

Tartratis  in 

Dilated 

Cardiomyopathy 

 Виключення метопрололу тартрату з 

рекомендацій з лікування ХСН хворих з 

дилятаційною кардіоміопатією 

 REVERT 

(2007) 

Метопрололу 

сукцинат 

 Доведена здатність впливати на 

параметри ремоделювання лівого 

шлуночка у безсимптомних хворих з 

систолічною дисфункцією (фракція 

викиду менше 40%) 

 BCAPS (2001) Метопрололу 

сукцинат 

 Доведений антиатеросклеротичний 

ефект тільки для сукуинату 

 ELVA (2002) Метопрололу 

сукцинат 

  

 Небіволол SENIORS Небіволол 

додатково до 

традиційної 

терапії 

2128, 

старших 

70 р 

Зменшення загальної смерті та 

госпіталізації на 14% 
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За результатами проспективного рандомізованого дослідження COPERNІCUS (2001), у якому 

взяли участь 2289 пацієнтів із ХСН І-ІІІ функціональних класів за NYНА, застосування 

карведилолу на 35 % знижує рівень загальної смертності, на 26 % - кількість госпіталізацій, 

зумовлених серцево-судинними захворюваннями, на 33 %  зменшилась кількість госпіталізацій, 

спричинених безпосередньо ХСН [7, 6, 5]. У дослідженні CAPRІCORN була доведена ефективність 

застосування карведилолу, який на 23 % знижував рівень смертності у хворих, що перенесли 

інфаркт міокарда. У завершеному дослідженні SENIORS, котре охопило 2128 пацієнтів старших за 

70 років із ФВ ЛШ менше ніж 35%, доведено позитивний вплив небівололу на смертність та 

кількість госпіталізацій у порівнянні з плацебо [22]. 

Які бАБ показані для лікування ХСН? Перелік бета-блокаторів для лікування хронічної 

серцевої недостатності жорстко обмежений [11, 20]. На сьогодні підтверджена ефективність 

(достовірне зниження загальної і серцевої смертності, випадків декомпенсації ХСН, повторних 

госпіталізацій) для карведилолу та двох селективних бАБ - бісопрололу та метопрололу, які з 1999 

р. віднесені до основних засобів терапії ХСН. Європейське товариство кардіологів та Асоціація 

кардіологів України додатково включили у цей перелік небіволол та зробили акцент на окрему 

форму метопрололу - сукцинат CR/XL [11, 20, 7. 1] (табл. 3). 

Таблиця 3. Міжнародні назви та торгові марки бета-адреноблокаторів, які застосовуються для 

лікування ХСН 
№ Міжнародна назва Торгові марки 

1 Бісопролол Бісопролол-ЛУГАЛ (Луганський хіміко-фармацевтичний завод, Україна), 

бісопролол-ратіофарм, конкор, емконор, емкор, монокор, сопрол, локрен 

2 Карведилол Карведилол, корвазан ("Артеріум", Україна), коріол, ділантренд, креденс, 

карділол, талітон 

3 Метопролол Метопролол, метопролол-КМП („Київ-медпрепарат", Україна), беталок, 

вазокардин, корвітол, лопресор, метолол, метопрес, спесикор, егілок 

(Угорщина), егілок-ретард (Угорщина) 

4 Небіволол Небіволол, небілет 

 

 

Співставлення результатів контрольованих досліджень свідчать про приблизно однаковий 

вплив цих рекомендованих препаратів на кінцеві точки досліджень (ризики загальної, раптової чи 

серцево-судинної смерті, кількість госпіталізацій), а наявні розходження результатів можуть бути 

пов'язані з різницями в обстеженому контингенті та базисній терапії. 

Карведилол відноситься до неселективних бАБ, які крім бета-рецепторів також діють і на 

альфа-рецептори. Він має споріднення до бета1-адренорецепторів, що проявляється зменшенням їх 

щільності на поверхні клітин, компенсаторним підвищенням чутливості існуючих рецепторів до 

норадреналіну. Крім того, карведилол блокує бета2-рецептори, які становлять 40 % загальної 

кількості адренорецепторів у міокарді та зумовлюють пресинаптичне вивільнення норадреналіну. 

Блок постсинаптичних альфа1-адренорецепторів під дією карведилолу викликає вазодилятацію, 

зменшення загального периферійного опору, зменшує післянавантаження та потребу міокарда у 

кисні. Завдяки неселективності карведилол має більш виражений антифібриляторний ефект та 

запобігає розвитку гіпокаліємії. Крім того, у процесі бокування пресинаптичних бета2-

адренорецепторів карведилол зменшує вивільнення норадреналіну із симпатичних нервових 

закінчень.  

Описано, що 10-тижневий прийом препарату корвазану (карведилол, „Артеріум", Україна) у 

хворих з серцевою недостатністю ІІА-ІІБ стадії на фоні ішемічної хвороби серця, гіпертензивного 

серця, дилятаційної кардіоміопатії істотно    вої недостатності за умов застосування карведилолу 

зменшилась на один функціональний клас [15]. Застосування карведилолу супроводжувалось 

позитивними змінами реологічних властивостей крові [14]. 

Бісопролол, метопролол та небіволол належать до бета1-селективних препаратів, з них індекс 

селективності найвищий у бісопрололу (хоча дані неоднозначні щодо порівняння його 

селективності з небівололом). 

Бісопролол є високо селективним бАБ, який практично повністю абсорбується з травного 

тракту, має тривалий період напіввиведення, що дає можливість застосовувати препарат 1 раз на 

добу. Ймовірні біологічні механізми дії бісопрололу за умов ХСН включають зменшення серцевої 

активності, блокаду норепінефрин-опосередкованого росту міозитів, профілактику токсичного 

впливу катехоламінів на міозити (зменшення апоптозу), збільшення міокардіального пулу 

катехоламінів, регуляцію функції бета1-рецепторів, зменшення центральних симпатичних впливів, 
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антиаритмічну дію, вплив на несимпатичні гуморальні, пара- та автокринні механізми стимуляції, 

покращення міокардіальної біоенергетики. При цьому зменшується переповнення кардіоміоцитів 

кальцієм, покращується діастолічна функція серця [13]. Крім того, бісопролол має позитивний 

вплив на ліпідний обмін та антиоксидантну дію. Важливе значення для хворих з ХСН має 

позитивний вплив на реологічні властивості крові, що проявляється у покращенні захисних 

властивостей ендотелію, зменшенні агрегаційної здатності тромбоцитів, нормалізаціі про- та 

антикоагулянтної систем [14].  

Метопролол - селективний бАБ без внутрішньої симпатоміметичної та 

мембраностабілізуючої дії, має частковий вазодилятуючий ефект. Метопролол випускається у 

вигляді солі внаслідок низької розчинності у воді. Звичайні таблетовані форми з негайним 

вивільненням містять тартрат, у той час як форми з сповільненим та контрольованим вивільненням 

- менш розчинні солі (фумарат та сукцинат). Встановлено, що вид солі зумовлює різницю у 

фармакокінетиці та швидкості поступлення препарату у кров, що привело до синтезу ретардних 

форм [20]. Метопрололу тартрат, який використовувався у нашій країні упродовж багатьох років, 

зараз виключено зі списку засобів лікування ХСН, оскільки не отримано доказів істотного впливу 

(дослідження Metoprolol in Dilated Cardiomyopathy, COMET) [8]. Найкращі фармакологічні 

властивості для лікування ХСН має метопрололу сукцинат CR/XL (дослідження MERIT-HF, 1999) 

[25, 27, 11]. 

Доведена здатність метопрололу сукцинату впливати на параметри ремоделювання лівого 

шлуночка у безсимптомних хворих з систолічною дисфункцією (фракція викиду менше 40%) 

(дослідження REVERT, 2007) [26]. Важливою властивістю метопрололу сукцинату для лікування 

СН має антиатеросклеротичний ефект (дослідження BCAPS, 2001, ELVA, 2002) [24,  23], 

доведений лише для цієї форми. 

Небіволол є високо селективним бАБ третього покоління, який модулює синтез азоту 

ендотелієм судин та викликає ендотелій-залежну вазодилятацію. Ефективність його у лікуванні 

ХСН доведена у дослідженні SENIORS [22]. Точний механізм позитивного впливу небівололу на 

ХСН ще точно не встановлений. Скоріше за все, він зумовлений здатністю зменшувати 

напруження стінок лівого шлуночка та зменшувати нейрогуморальну регуляцію. Важливим 

моментом є здатність попереджувати появу гострий коронарних подій. Препарат має високу 

переносність, що, ймовірно, зумовлено його NO-моделювальною дією. Встановлено, що 

ефективність терапії серцевої недостатності небівололом не залежить від статі, віку хворого та 

фракції викиду [28]. 

Яким хворим з ХСН показані бАБ? На ґрунті рандомізованих досліджень встановлена 

рекомендація до обов'язкового використання бАБ у всіх групах пацієнтів із ХСН, які не мають 

протипоказань. Виняток можуть становити пацієнти з мінімальними ступенями серцевої 

недостатності, у яких за наявності лівошлуночкової дисфункції відсутня клінічна симптоматика 

серцевої недостатності під час звичайних фізичних навантажень. У таких випадках бета-блокатори 

призначаються тоді, коли у хворого був в анамнезі інфаркт міокарда (дослідження CAPRICORN - 

карведилол) або є інші показання до призначення бАБ. Ефект від лікування ХСН із застосуванням 

бАБ більш виражений у хворих з тахікардією та високим артеріальним тиском. Бета-блокатори 

можуть бути з обережністю ініційовані для госпітального розвантаження в недавно 

некомпенсованих пацієнтів [11]. 

Кандидатами для призначення бАБ вважають хворих з підвищеним ризиком раптової серцевої 

смерті (напр., з шлуночковою тахікардією в анамнезі), інфарктом міокарду в анамнезі, хворих з 

мало вираженою серцевою недостатністю, зменшенням функції нирок, супутньою стенокардією. 

Хворим у віці старше 70 років лікування доцільно проводити небівололом [28]. Препаратом вибору 

у хворих з тахікардією та низьким артеріальним тиском є бісопролол [3]. 

Методика призначення бАБ.  Слід пам'ятати, що бАБ не є засобами невідкладної допомоги та 

не виводять хворих з стану декомпенсації та гіпергідратації. Існують три стратегії застосування 

бета-блокаторів у хворих з ХСН, усі з яких мають підтвердження у рандомізованих дослідженнях 

[3, 21]:  

1) початок терапії з бАБ (доведено дослідженням CIBIS III), 

2) початок терапії з ІАПФ з наступним приєднанням бАБ (доведено дослідженням MERIT-

HF), 

3) комбінована стартова терапія з одночасним використанням бАБ та інших базових 

препаратів. 
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Керівництва з лікування ХСН рекомендують починати терапію з ІАПФ, а бАБ призначати 

додатково після досягнення максимальних доз ІАПФ. Проте, така послідовність є випадковою, 

вона склалась історично за часом вивчення дії препаратів. На практиці найчастіше лікарі 

притримуються третьої стратегії застосування бАБ, коли бАБ призначають хворим з ХСН на фоні 

застосування діуретиків та інгібіторів АПФ [21].  

Особливу актуальність має питання призначення терапії на ранніх стадіях серцевої 

недостатності. Слід звернути увагу за те, що за умов формування ХСН симпатична нервова 

система активується раніше за РААС, а вміст норепінефрину в плазмі крові є важливим 

предиктором раптової смерті на ранніх стадіях хвороб серця. Оскільки бАБ порівняно з ІАПФ 

активніше запобігають підвищенню рівня норепінефрину, вже на ранніх стадіях доцільним є 

призначення у першу чергу саме бАБ. Крім того, бАБ мають ренін-пригнічувальний ефект, а, отже, 

пригнічують активність не лише симпатичної нервової системи. а й РААС. Крім того, показано, що 

початок терапії ХСН із застосуванням бАБ запобігає розвитку ниркової недостатності як побічного 

ефекту ІАПФ [16]. 

Слід пам'ятати, що ефект бета-блокаторів при ХСН є відтермінованим. Клінічно виражений 

ефект із зменшенням симптоматики стає помітним у середньому після 3 тижнів застосування за 

умов зменшення ЧСС не менше 15% від вихідного рівня [3].     

Показання до призначення бАБ при ХСН: стабільний (не менше 1 міс) перебіг патології. 

Титрування дози бАБ у хворих з ХСН вимагає не менше 6 - 7 тижнів. Основним правилом 

призначення бета-адреноблокаторів є "start low - go slow" (у перекладі з англійської - "розпочинати 

низько - йти повільно"). Це означає, що розпочинати слід із мінімальних доз препаратів та 

поступово підвищувати дозу до максимально рекомендованого рівня. За сучасними 

рекомендаціями запропоновані візити пацієнта до лікаря кожні 2-4 тижні для підвищення дози бАБ 

(у деяких пацієнтів титрація може бути повільнішою) [11].   

Пацієнт потребує нагляду медичного персоналу впродовж 2 годин після застосування першої 

нової дози препарату (ймовірність  брадикардії, гіпотензії, погіршення серцевої недостатності). 

Якщо реакція на препарат виражена незначно, то рекомендовано продовжувати приймати цю дозу 

впродовж необхідного часу, а у разі виражених проявів - переглянути схему лікування. Одночасно 

слід переглянути дози супутніх препаратів і скоригувати їх.  

Дозу бАБ не слід збільшувати при ознаках погіршення серцевої недостатності, 

симптоматичній гіпотензія (у тому числі запаморочення) або за умов надмірної брадикардії (пульс 

менше 50 за 1 хв.) [11]. Наприклад, за умов вираженої гіпотензії після застосування бАБ на фоні 

базової терапії можна зменшити дози ІАПФ та/або діуретиків, та спробувати підвищити дозу бета-

блокатора знову через 1-2 тижні. Якщо після застосування бАБ на фоні базової терапії виникає 

симптоматика погіршення серцевої недостатності, то дози ІАПФ та/або діуретиків необхідно 

збільшити, і знову зробити спробу титрації дози бАБ через 1-2 тижні. Для своєчасної діагностики 

та корекції стану погіршення серцевої недостатності слід моніторувати вагу пацієнта, оскільки 

затримка рідини передує клінічній симптоматиці ХСН. Наприклад, якщо маса пацієнта 

збільшилася понад 1 кг за останні 2 тижні, то необхідно збільшити дозу діуретиків та/або ІАПФ, а 

дозу бАБ не підвищувати до повернення маси до попередніх значень. За умов виникнення 

брадикардії можна відмінити препарати, які посилюють негативний інотропний ефект бАБ (напр., 

дигоксин). 

За умов лікування ХСН дуже важливо намагатися підвищувати дозу бета-блокатора до 

максимально рекомендованої, коригуючи при цьому за необхідності дозування супутніх 

препаратів. Стандартний крок для титрації дози бАБ - 2 тижні [11]. Однак у пацієнтів, які добре 

переносять лікування бАБ, можна пробувати проводити титрування з меншими перервами 

(щотижня) (табл. 4). 

Таблиця 4. Схема титрування доз бАБ для лікування ХСН 
Препарат Початко

ва доза  

1-2 

тижні 

3-4 тижні 5-6 тижні 7-8 тижні 9-10 

тижні 

11-12 

тижні 

Цільова 

доза 

Метопроло

л CR\XL 

12,5 мг 12,5 мг  

1 раз 

25 мг  

1 раз 

50 мг 

 1 раз 

100 мг  

1 раз 

200 мг 

1раз 

 100-200 

мг 

Карведілол 3,125 мг 3,125 мг 

2 рази 

6,25 мг  

2 рази 

12,5 мг  

2 рази 

25 мг  

2 рази 

  50 мг 

Бісопролол 1,25 мг 1,25 мг  

1 раз 

2,5 мг  

1 раз 

3,75 мг  

1 раз 

5 мг  

1 раз 

7,5 мг  

1 раз 

10 мг  

1 раз 

10 мг 

Небіволол 1,25 мг 1,25 мг  

1 раз 

2,5 мг  

1 раз 

3,75 мг  

1 раз 

5 мг  

1 раз 

7,5 мг  

1 раз 

10 мг  

1 раз 

5-10 мг 
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Таким чином, бета-адреноблокатори - препарати першого ряду лікування хронічної серцевої 

недостатності з доведеною ефективністю щодо зменшення ризику серцевої смерті та повторних 

госпіталізацій. Різноманітний вплив бета-адреноблокаторів на усіх рівнях забезпечує зменшення 

дисфункції та загибелі кардіоміоцитів, підвищення щільності та афінності бета-рецепторів на 

поверхні клітин, зменшення гіпертрофії міокарду та ступеня ішемії у спокої, зменшення частоти 

серцевих скорочень та антифібриляторну дію. Метопрололу сукцинат, карведилол, бісопролол, 

небіволол призначаються на фоні базисної терапії за схемою з обов'язковим поступовим 

підвищенням дози до цільової. Тільки використовуючи увесь арсенал сучасної фармакотерапії 

можна досягнути успіху у лікуванні такого патофізіологічно складного, клінічно важкого 

ускладнення, яким є хронічна серцева недостатність у хворого з хворобою серця.  
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BETA-BLOCKERS IN CHRONIC HEART FAILURE TREATMENT  

 

Beta-blockers - drugs of first choice in chronic heart failure treatment - had proved effectiveness 

according heart mortality and hospitalizations. Different effects of beta-blockers at all levels decrease 

dysfunction and apoptosis of cardiomyocytes, increase density and affinity of beta-receptors on cells' 

surface, decrease myocardial hypertrophy and ischemy level due to heart rate decreasing. Metoprolol 

succinate, Carvedilol, Bisoprolol, Nebivolol must be prescribed on the ground of basic therapy with 

necessary increased dosage. Effectiveness of heart failure treatment may be achieved if we use all 

possibilities of modern pharmacotherapy. 

Key words: chronic heart failure, beta-blockers, Metoprolol succinate, Carvedilol, Bisoprolol, 

Nebivolol. 
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Л.М. РАДЧЕНКО, О.Б. КУЗЬМЯК  

 

ПАТОГЕНЕТИЧНЕ ОБҐРУНТУВАННЯ ВИКОРИСТАННЯ ТРУСКАВЕЦЬКОЇ 

МІНЕРАЛЬНОЇ ВОДИ ТИПУ НАФТУСЯ ДЛЯ ЛІКУВАННЯ ХОЛЕСТЕРОЗУ ЖОВЧНОГО 

МІХУРА У ХВОРИХ НА ГІПЕРТОНІЧНУ ХВОРОБУ З НАДМІРНОЮ МАСОЮ ТІЛА 

 

Патология желчного пузыря была выявлена у всех больных с 

гипертонической болезнью на фоне избыточной массы тела и ожирения, на 

что врачи лечебного заведения не обращали внимания: холецистектомия 

(25%), полипоз (5%), желчекаменная болезнь (30%), холестероз желчного 

пузыря (85%), что значительно превышает данные литературы. Для 

диагностики холестероза ЖП в клинике и на санаторно-поликлиническом 

этапе уместно использовать дискриминантную шкалу Щербыниной М.Б. и 

соавт. (2007). Одним из патогенетических путей лечения холестероза ЖП 

является использование трускавецкой минеральной воды Нафтуся.   

Ключевые слова: холестероз жолчного пузыря, шкала диагностики, 

минеральная вода Нафтуся. 

* * * 

Серед хвороб жовчного міхура особливе місце займає холестероз, який визначається як 

обмінне захворювання стінки жовчного міхура (ЖМ), що характеризується локальною або 

дифузною інфільтрацією стінки ефірами холестерину, розвитком холестеринових поліпів, 

зниженням скоротливої функції ЖМ. Холестероз ЖМ вперше описаний в 1857 р. R.Virchow, який 

виявив у слизовій оболонці зернисті жирові відкладення [1]. Природа ліпідів при холестерозі ЖМ 

точно встановлена  W.Boyd в 1923 р. Це ефіри холестерину. На даний час встановлено, що 

холестероз ЖМ - це захворювання, яке характеризується відкладанням ефірів холестерину 

переважно в його слизовій оболонці, в так званих пінистих чи ксантомних клітинах, скупчення 

яких і визначає мікроскопічну картину патології. Крім того, холестероз може локалізуватись у 

міхуровій чи вірсунґовій протоці, холедоху, подеколи у підслизовому шарі. Така патофізіологія 

процесу споріднює холестероз ЖМ та атеросклероз [15]. 

Етіологія та патогенез холестерозу ЖМ тісно пов'язані з холестериновим обміном, процесами 

естеріфікації холестерину. Сучасні епідеміологічні багатоцентрові дослідження встановили, що 

комплекс гемодинамічних, метаболічних та нейрогуморальних порушень [6], серед яких чільне 

місце посідають порушення жирового обміну [10,11] приводять до артеріальної гіпертензії, яка 

залишається найактуальнішою проблемою охорони здоров'я, адже кількість таких хворих на 

Україні за розрахунком складає 13-15 млн. Парадоксально, що відносно легка діагностика 

артеріальної гіпертензії на фоні наявності великого арсеналу гіпотензивних засобів не приводить 

до значущих результатів в її лікуванні. Ймовірно, це пов'язано з відсутністю уваги до корекції саме 

метаболічних порушень у таких пацієнтів.   

В літературі описано, що порушення ліпідного обміну тісно пов'язані з біліарним сладжем, 

утворенням каменів у ЖМ [9]. У той же час дані щодо холестерозу, який виникає за умов 

порушень метаболізму ліпідів, не є однозначними. Так, на Російському гастроентерологічному 

тижні була оприлюднена робоча класифікація метаболічного синдрому, за якою окремо 

пропонується виділяються жовчнокам'яний варіант метаболічного синдрому. Як відомо, 

метаболічний синдром характеризується підвищенням артеріального тиску на фоні метаболічних 

ліпідних та вуглеводних порушень. За даними О.Н. Коренеевой (2008) жовчнокам'яна хвороба 

(ЖКХ) реєструвалась у 20% пацієнтів (у тому числі холецистектомія - у 13%, камені ЖМ - у 7%), 

холестероз ЖМ - у 10%, явища біліарного сладжа - у 32% хворих з метаболічним синдромом [13].  

До недавнього часу діагноз холестерозу ЖМ виставлявся переважно під час хірургічного 

втручання у хворих з гострим холециститом або жовчнокам'яною хворобою, а єдиним методом 

лікування була холецистектомія. Широке розповсюдження ультразвукового дослідження органів 

черевної порожнини та поява апаратів з високими діагностичними можливостями привели до того, 

що холестероз ЖМ виявляється частіше, однак він і досі не привертає необхідної уваги, оскільки 

вимагає використання спеціальних методик дослідження [1]. Раннє виявлення та адекватне 

лікування холестерозу ЖМ мають клінічне значення внаслідок ймовірності модифікації цього 
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стану у жовчнокам'яну хворобу, що зумовлюється також бідною клінічною симптоматикою та 

потребою у додаткових методах дослідження [14]. 

Враховуючи важливість вивчення патології жовчного міхура особливо у пацієнтів з 

порушенням ліпідного профілю, до яких відносяться особи з надмірною вагою та артеріальною 

гіпертензією, та складність прицільної ультразвукової методики визначення холестерозу, ми 

провели вивчення частоти патології та спеціальної дискримінантної шкали діагностики 

Щербиніної М.Б. та співав. [14], що і стало метою нашої роботи.  

 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ  

 

Проведено обстеження 20 хворих (середній вік 59,4 ± 2,3 р., 7 чоловіків, 13 жінок) на 

гіпертонічну хворобу на фоні надлишкової маси тіла чи ожиріння, які лікувались стаціонарно у 

Львівському обласному кардіологічному центрі. Контрольну групу склали 10 осіб (середній вік 46 

± 5р.) з нормальною масою тіла без артеріальної гіпертонії, що знаходились на стаціонарному 

лікуванні з приводу хронічної рецидивуючої кропив'янки. Антропометричні дослідження хворих 

включали визначення росту, маси тіла, обводів талії та стегон. Наявність ожиріння визначали на 

основі індексу маси тіла (ІМТ), який розраховували як відношення маси тіла (кг) до росту в 

квадраті (м2). Масу тіла вважали нормальною при ІМТ 18,5 - 24,9 кг/м2, надлишковою - при ІМТ 

25,0-29,9 кг/м2, ожиріння діагностували при значенні ІМТ більше 29,9 кг/м2. Усім хворим 

проведено ЕхоКГ, ЕКГ. Показники ліпідного метаболізму, коагулограми, загальних аналізів крові 

та сечі визначали за загальноприйнятими методиками.  

 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

Клінічні ознаки біліарної диспепсії та патології ЖМ були відсутні у всіх хворих. Для 

діагностики холестерозу ЖМ використовували ультразвукове дослідження (УЗД) органів черевної 

порожнини за стандартною методикою та скорочений варіант дискримінантної шкали діагностики 

Щербиніної М.Б. та співав. (2007) [9]. УЗД-діагностика є найбільш поширеною, хоча критерії 

холестерозу ЖМ за цим методом точно не визначені, описані як ймовірні, так і вірогідні, що 

утруднює діагностику. До ймовірних відносять підвищення щільності стінки ЖМ, особливо у зони 

в ділянці шийки, зменшення однорідності стінки ЖМ, зменшення скоротливості міхура (менше 

50%), збільшення щільності міхурової жовчі. Позитивна динаміка цих ознак відноситься до 

вірогідних критеріїв  [1]. Така невизначеність діагностики холестерозу ЖМ зумовила необхідність 

впровадження інших методів, до яких відноситься запропонована дискримінантна шкала 

діагностики Щербиніної М.Б. та співав. (2007). Повний варіант шкали включає 24 ознаки, серед 

яких найбільш значущими виявились вік, наявність гіпертонічної хвороби та стеатогепатозу, 

біліарна диспепсія, розміри ЖМ, ущільнення його стінки, наявність каменя в шийці ЖМ та вміст 

холестерину в сироватці крові (табл. 1) [9]. Холестероз жовчного міхура вважається присутнім за 

умови кількості балів 87 та більше. У той же час, відсутність одної чи двох ознак не заважає 

користуватись шкалою, у такому випадку для визначення діагностичної межі кількість врахованих 

ознак має бути помножена на коефіцієнт логістичної регресії 9,72.   

Таблиця 1. Дискримінантна шкала діагностики холестерозу ЖМ (модифіковано за 

Щербиніною М.Б. та співав., 2007) 

 
№ Ознака Бал 

1 Вік, роки  

Менше 30 0 

30 - 39 2 

40 - 49 4 

50 - 59 6 

60 - 69 8 

70 та більше 10 

2 Наявність гіпертонічної хвороби  

є 10 

немає 7 

3 Клінічно наявність біліарної диспепсії  

є 10 

немає 9 
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4 Наявність стеатозу печінки  

є 10 

немає 9 

5 Поздовжній розмір ЖМ, мм:  

менше 60 5 

60 - 69 6 

70 - 79 7 

80 - 89 8 

90 - 95 9 

Більше 95 10 

6 Поперечний розмір ЖМ, мм  

менше 25 13 

25 - 34 12 

35 - 39 11 

40 та більше 10 

7 Ущільнення стінки ЖМ  

є 13 

немає 10 

8 Наявність каменю у шийці ЖМ  

є 38 

немає 10 

9 Вміст холестерину сироватки крові  

Менше 4,2 10 

4,2 - 5,2 12 

5,3 - 6,2 14 

Більше 6,2 16 

 

Статистичну обробку отриманих даних проводили після створення базових даних в системі 

"Microsoft Office Excel" за допомогою пакета аналізу. Оцінку вірогідності проводили з 

використання парного t-критерію Стьюдента. Достовірними вважали показники при p<0,05. 

Результати та обговорення. Серед 20 хворих основної групи у п'яти  пацієнтів жовчний міхур 

виявився оперативно видалений з приводу ЖХК. Це були 4 жінки та один чоловік з гіпертонічною 

хворобою на фоні ожиріння. Отже, підтверджуються дані щодо частого видалення ЖМ у хворих з 

гіпертонією та надмірною вагою (25%). 

Середня тривалість артеріальної гіпертензії у основній групі склала 10,8±1,1 рік. Звертає увагу 

факт, що тільки в одної хворої був досягнутий цільовий артеріальний тиск (АТ). Відсутність 

стабільного гіпотензивного ефекту, ймовірно, зумовило потребу у стаціонарному лікуванні у 

інших пацієнтів. Значення систолічного АТ коливались від 140 до 250 (у середньому 172,1±6,4) мм 

рт.ст., діастолічного - від 90 до 110 (у середньому 101,3±3,3) мм рт.ст. Частота серцевих скорочень 

становила 74,3±2,2 уд. на хв. Середній ріст хворих - 167,2±2,0 см, маса тіла становила 88,8±3,3 кг, 

ІМТ 32,0±0,8. Ожиріння було діагностовано у 12 пацієнтів, надлишкова маса тіла - у 8.  У хворих 

визначено співвідношення обводів талії та стегон (середнє значення 0,95±0,02), за яким у всіх 

пацієнтів визначено абдомінальний тип розподілу жирової тканини. Параметри загального аналізу 

крові, печінкових проб, електроліти були в межах норми. Група характеризувалась змінами усіх 

параметрів ліпідного складу крові: рівень загального холестерину склав 5,93±0,33 ммоль/л, бета-

ліпопротеїдів - 57,47±6,06 од., тригліцеридів -  2,39±0,51 ммоль/л, індекс атерогенності -  4,60±1,27, 

що перевищувало норму. З показників гемостазу звертає увагу лише факт зменшення 

протромбінового індексу нижче норми (92,06±2,65). Ехокардіографія виявила збільшення лівого 

передсердя (4,1±0,2 см), потовщення міжшлуночкової перегородки (1,2±0,1 см) та гіпертрофію 

лівого шлуночка (у 6 хворих з 20) на фоні збереженої фракції викиду (56,5±2,0 %). Було виявлено 

істотний негативний кореляційний зв'язок (r=- 0,85) між розміром лівого передсердя та вольтажем 

ЕКГ, що також підтверджує наявність діастолічної дисфункції в обстежених пацієнтів. 

Ультразвукове дослідження внутрішніх органів виявило наступні дані. Зміни жовчного міхура 

у заключення були винесені лише у 6 хворих: у 3 хворих виявлені невеликі конкременти, в одного 

пацієнта (чол.) - поліпи ЖМ, в одного - перегин шийки ЖМ, в одного - сонографічні ознаки 

холециститу. Середні розміри жовчного міхура відповідали нормі - 78,14±8,75 мм та 33,00±2,86 

мм, хоча поперечний розмір наближався до верхньої межі. Однак застосування дискримінантної 

шкали визначення холестерозу ЖМ показало, що з 15 хворих основної групи холестероз ЖМ був 
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виявлений у 12 осіб, тоді як в контрольній групі - лише в 1 пацієнта. В контрольній групі середнє 

значення балів діагностики холестерозу становило 104,74±3,96 % від необхідних, тоді як в 

контрольній - 90,0±2,4 % (р<0,001). Крім того, слід підкреслити, що в жодного пацієнта на було 

виявлено клінічних проявів біліарної диспепсії та локальних ущільнень стінки ЖМ (що вимагає 

спеціальних методик ультразвукового дослідження). Тільки в одного хворого була виявлена така 

значуща діагностична ознака як камінь в шийці ЖМ. Однак навіть у пацієнтів без дискримінантних 

ознак холестерозу жовчний міхур не був інтактним: у двох він мав перегин у шийці та в одного - 

два поліпи, ймовірно, холестеринові.  

Отже, проведеним дослідженням була доведена можливість діагностики холестерозу ЖМ за 

використанням діагностичної дискримінантної шкали Щербиніної М.Б. та співав. (2007), що 

значно полегшує діагностику та обґрунтовує підстави для пошуку лікувальних заходів для таких 

хворих.  

Така висока частота патології ЖМ у хворих з артеріальною гіпертензією та надлишковою 

масою тіла чи ожирінням зумовлює важливість нормалізації обміну речовин, покращення 

холесекреторної функції печінки та зменшення літогенних властивостей жовчі, покращення 

моторно-евакуаторної функції ЖМ, зменшення ліпідної інфільтрації стінки ЖМ. Одним з 

патогенетичних підходів такої поєднаної патології є використання мінеральних вод, зокрема, 

трускавецької мінеральної води Нафтуся, яка використовується з лікувальною метою вже 180 

років. Нафтуся характеризується дуже низькою мінералізацією та значним вмістом органічних 

речовин (бітуми, гуміни, низькомолекулярні жирні кислоти, феноли) [5]. Дослідженню впливу 

лікувальних вод типу Нафтуся на холеретичну та холекінетичну функції було присвячено 

достатньо уваги як експериментаторів, так і клініцистів.     

Феномен скорочення жовчного міхура під впливом Нафтусі був описаний Соколовським А.Н. 

на підставі серійної рентгенологічної холецистографії у 1960 році та підтверджений методом 

дуоденального зондування у 1962 р. та за використанням УЗД ЖМ [4]. Слід звернути увагу, що 

холецистокінетичний ефект є тісно спряженим з секреторною функцією шлунка та підшлункової 

залози [12]. Описано, що диференційоване застосування різних коригуючих питних методик 

застосування води Нафтуся (вкорочена, інвертована, пірроксанова, платифілинова) дає змогу 

досягти нормалізації кінетики ЖМ у 81%, а тонусу ЖМ у 90% пацієнтів [7]. 

Крім описаної дії безпосередньо на жовчний міхур у хворих з патологією ЖМ, особливу увагу 

привертають описані можливості використання води типу Нафтуся у хворих кардіологічного 

профілю [2], що супроводжується нормалізацією ліпідного обміну, особливо вираженою за умов 

гіперхолестеринемії. Описано, що базова бальнеотерапія спричиняла нормалізацію 

гіперхолестеринемії та підвищеного рівня пребета- та бета-ліпопротеїдів до верхньої межі норми 

[3], що супроводжувалось зменшенням коефіцієнту атерогенності сироватки [Метаболічні, 98]/  

   

ВИСНОВКИ  

 

Таким чином,  патологія жовчного міхура була виявлена у всіх хворих з гіпертонічною 

хворобою на фоні надлишкової маси тіла та ожиріння, на що лікарі лікувального закладу не 

звертали уваги: поліпоз (1), жовчнокам'яна хвороба (6), холестероз жовчного міхура (85 %). Це 

значно перевищує дані літератури. Для діагностики холестерозу ЖМ у клініці та на санаторно-

поліклінічному етапі доцільно використовувати скорочений чи повний варіант дискримінантної 

шкали Щербиніної М.Б. та співав. (2007). Перспективним є вивчення впливу фармакологічної 

корекції ліпідного складу крові на прогресування та наявність холестерозу ЖМ. Одним з 

патогенетичних шляхів лікування холестерозу ЖМ є використання трускавецької мінеральної води 

Нафтуся за різними питними методиками. 

 

L.M. RADCHENKO, O.B. KUZ'MYAK 

 

THE PATHOGENETIC BACKGROUNDS OF USAGE OF TRUSKAVEC' MINERAL 

WATER NAFTUSYA FOR CURING GALL-BLADDER CHOLESTEROSIS IN PATIENTS 

WITH ARTERIAL HYPERTENSION AND OVERWEIGHT 

 

Gall-bladder pathology was revealed in all patients with arterial hypertension and overweight, 

whereas the doctors didn't pay enough attention to this fact: cholecystectomy (25%), gall-bladder poliposis 

(5%), gallstone disease (30%), gall-bladder cholesterosis (85%), what is significantly more than the 
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literature data. The discriminant scale of Scherbynina M.B. and coauth. (2007) can be used for gall-

bladder cholesterosis diagnostics in clinics and on sanatoria-polyclinics stage. Usage of  Truskavec' 

mineral water Naftusya is one of the pathogenetic ways of curing gall-bladder cholesterosis. 

Key words: gall-bladder cholesterosis, scale of diagnosis, mineral water Naftusya.   
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Е.А. ГОЖЕНКО, М.С. ЖИГАЛИНА, А.И. ГОЖЕНКО 

 

УЧАСТИЕ ВЕГЕТАТИВНОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ В РЕГУЛЯЦИИ ВОДНО-

СОЛЕВОГО ГОМЕОСТАЗА 

 

 

Отримані результати, свідчать про те, що перші 5 хвилин впливу на 

смакові рецептори порожнини рота супроводжуються реакцією ВНС. 

Вона складається зі специфічного і неспецифічного компонентів. 

Неспецифічна відповідь виявляється в збільшенні активності 

надсегментарного і сегментарного контурів регуляції, а специфічний - у 

реакції парасимпатичного відділу ВНС. При впливі сольовими розчинами 

показники парасимпатичної активності зростають, у більшою мірою, 

ніж при водяному подразненню рецепторів, варто відзначити, що 

активність парасимпатичного відділу ВНС зростала прямо пропорційно 

збільшенню концентрації NaCl у розчині. Наявність неспецифічної 

відповіді можна пояснити подразненням тактильних рецепторів, 

барорецепторів, терморецепторів, однак різна реакція на розчини 

натрію хлориду, що відрізняються по осмолярності, вказує на значимість  

концентрації хлориду натрію в розчині. 

Виявлена реакція відноситься до термінових механізмів адаптації, 

тому що виникає протягом перших 5 хвилин від початку експозиції 

розчинами на рецепторні поля, і регресує впродовж 10 хвилин. 

Швидка і специфічна реакції ВНС можуть свідчити про те, що з  

моменту подразнення смакових рецепторів починається формування 

термінових змін у регуляторних системах, що стабілізують водно-

сольовий гомеостаз. Можливо, такого роду сигнали включають 

механізми стабілізації гомеостазу. Отже, отримані нами дані вказують 

на те, що зміни функціонального стану ВНС починаються вже з того 

моменту, як рідина попадає в ротову порожнину.   

* * * 

 

ВВЕДЕНИЕ 

 

Известно, что прием жидкости либо пищи может приводить к изменению количества и состава 

внеклеточной жидкости организма, что может привести к инициации целого ряда механизмов 

многоуровневой системы регуляции водно-солевого обмена (ВСО), среди которых ведущими 

являются - гормональные механизмы. Вместе с тем, анализ состава поступившей в организм 

жидкости начинается уже в полости рта.  В связи с этим, нами высказано предположение о том, что 

раздражение вкусовых рецепторов ротовой полости, может выступать специфическим механизмом 

в регуляции ВСО, с непосредственным участием вегетативной нервной системы (ВНС) [1,2,3]. При 

этом первым звеном этой рефлекторной дуги являются вкусовые рецепторы ротовой полости, 

особенно рецепторное поле языка; вторым звеном - n. vagus (IX пара черепно-мозговых нервов 

(ЧМН) и n. chorda timpani (ветвь VII пары ЧМН), а третьим звеном -  постцентральная извилина 

коры головного мозга и вегетативные ядра таламуса. 

Целью нашей работы было выявление наличия реакции ВНС в ответ на раздражение вкусовых 

рецепторов полости рта растворами с различным содержанием натрия хлорида, изучение характера 

этой реакции, и её направленности. 
 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

 

Работа проводилась на базе кафедры oбщей и клинической патологической физиологии 

Одесского государственного медицинского университета. Было обследовано 15 практически 

здоровых добровольцев в возрасте от 20 до 23 лет. Для исследования вегетативной регуляции 

сердечного ритма (ВСР) методом кардиоинтервалографии (КИГ) была использована система 
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экспресс-анализа ВСР «КардиоСпектр» (Сольвейг, Украина). В соответствии с международными 

стандартами, для анализа ВРС проводилась регистрация КИГ в течение 5 минут. При этом 

соблюдались условия относительного покоя. Анализ сердечного ритма осуществлялся путём 

оценки его статистической структуры – построения вариационных кривых и скаттерограмм, 

отображающих дисперсию кардиоинтервалов («авторегрессионное облако»). Волновая структура 

динамического ряда кардиоинтервалов оценивалась путём вычисления и построения 

автокорреляционной функции, отображающей характер влияния центрального контура регуляции 

на автономный. При анализе ВСР нами рассматривались следующие показатели: статистические 

показатели - SDNN мс, pNN50 %, ИБ (индекс Баевского), определяющийся отношением: ИБ= 

АМ0/(2•М0•dX); RMSSD, мс, LF/HF (симпатический тонус/парасимпатический тонус); 

спектральные характеристики (определялись математическим методом преобразования Фурье): 

VLF мс2, LF мс2, HF мс2. [4,5]. Добровольцам проводили КИГ - базовую запись, затем у 

исследуемого проводили раздражение вкусовых рецепторов в условиях 5-минутного удержания 

дистиллированной воды комнатной температуры в ротовой полости. После записи КИГ эвакуировали 

воду из ротовой полости и провели еще одну запись КИГ. Затем проводили регистрацию КИГ на фоне 

раздражения рецепторов ротовой полости с использованием 0,5%, 1% и 1,5% раствора NaCl. 

Раздражение солевыми растворами проводили последовательно с возрастанием концентрации NaCl 

с 20-ти минутными промежутками. Обработка данных производилась с использованием 

программы «STATISTICA 6.0» (Statsoft), расчетом средних значений анализируемых показателем 

(М), их стандартного отклонения (SD). Достоверность различий оценивалась по t-критерию 

Стьюдента [2,5]. 

  

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 

 

У всех испытуемых после полоскания полости рта растворами наблюдали изменение 

функционального состояния ВНС. После полоскания полости рта солевыми растворами выявили 

повышение активности сегментарного (HF в 17 раз, LF в 8 раз) и надсегментарного (VLF в 12 раз) 

контуров вегетативной регуляции. У 100% наблюдаемых изменения были в виде повышения 

активности парасимпатического отдела ВНС: увеличения HF в 17 раз,  RMSSD в 5 раз, SDNN  в 3 

раза, так как повышение активности симпатического отдела ВНС было умеренным, то индекс 

вегетативного баланса - LH/HF уменьшился на 53% и, в среднем, составил 0,71. По мере 

увеличения концентрации NaCl в растворе (0,5%, 1% и 1,5%) возрастала активность 

парасимпатического отдела ВНС- спектральный показатель HF, соответственно, увеличился в 1,7 

раз, в 3 раза и 17 раз. После 5-минутной имитации питья дистиллированной воды были получены 

такие данные: у 80% добровольцев отмечалась повышение тонуса парасимпатического отдела 

ВНС, у 53% увеличение активности симпатического отдела ВНС, а у 83% добровольцев  

наблюдалось увеличение активности надсегментарного контура регуляции (VLF в 12 раз). У 86% 

наблюдаемых, после эвакуации воды из полости рта, показатели ВСР возвращались к исходным 

значениям в течение 10 минут.  

На рисунке 1 отражена динамика спектральных показателей ВСР в ответ на проведение серии 

проб с возрастающей концентрацией NaCl.   

Динамика возрастания значений спектральных показателей (HF, LF) свидетельствует о 

наличии функциональных изменений со стороны  сердечно-сосудистой системы (ССС) и об 

увеличение активности автономной регуляции ритма сердца. Уменьшение индекса вегетативного 

баланса отражает большее повышение активности парасимпатического отдела ВНС, чем 

симпатического, такой тип ответа сегментарного звена ВНС свидетельствует о физиологичности 

реакции.  
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Рисунок 1 

Спектральные показатели ВСР при проведении проб с возрастающей концентрацией NaCl 
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    *- р≤0,05, **- р≤0,01  относительно данных в условиях покоя 

        

На рисунке 2 отражена динамика статистических показателей ВСР в ответ на проведение 

серии проб с возрастающей концентрацией NaCl. 
Рисунок 2 

Динамика статистических показателей ВСР при проведении проб с возрастающей концентрацией 

NaCl 

 

 

 

 

 

 

 
  

 

 

 

 

 

*- р≤0,05  относительно данных в условиях покоя 

Приведенные данные об изменении значений показателей ВСР, представленные на рисунке 2, 

отражают наличие влияния исследуемой серии проб не только на активность сегментарного 

контура регуляции, но и на характеристики функционального состояния ССС. Увеличение 

показателя RMSSD, положительно коррелировало со значением показателя HF в ответ на 

раздражение полости рта солевыми растворами, рассматриваемые характеристики отражают тонус 

парасимпатического отдела ВНС и степень адаптивности ССС. Уровень суммарной 

вариабельности (SDNN), в ответ на раздражение рецепторного аппарата ротовой полости 

солевыми растворами, увеличивался, пропорционально повышению концентрации NaCl в 

растворе. У большинства обследуемых происходили изменения индекса напряжения систем 

регуляции (индекс Баевского), однако колебания находились в пределах возрастной нормы, и не 

отражали напряжения систем регуляции.   в ответ на раздражение полости рта солевыми 

растворами происходили следующие изменения характеристик ВСР: увеличение активности 

надсегментарного контура регуляции, повышение активности сегментарного контура регуляции, в 

частности тонуса парасимпатического отдела ВНС; увеличение активности автономной регуляции 

ритма сердца, повышение способности ССС к адаптации.   

     Полученный нами ответ ВНС на серию проб, направленных на раздражение вкусовых 

рецепторов солевыми растворами, при их повторении, может вызвать формирование 

адаптационного ответа, который будет сопровождаться увеличением адаптационного потенциала и 

нормализацией функционального состояния ВНС. Дальнейшее изучение влияния на 

функциональное состояние ВНС раздражения вкусовых рецепторов полости рта солевыми 
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растворами различной концентрации, в том числе минеральными водами, может позволить 

оценить наличие, характер и структуру системного ответа организма. 

 

ВЫВОДЫ: 

1. Полученные результаты, свидетельствуют о том, что первые 5 минут воздействия на 

вкусовые рецепторы полости рта сопровождаются реакцией ВНС. Она состоит из специфического 

и неспецифического компонентов. Неспецифический ответ проявляется в увеличении активности 

надсегментарного и сегментарного контуров регуляции, а  специфический - в реакции 

парасимпатического отдела ВНС. При воздействии солевыми растворами показатели 

парасимпатической активности возрастают, в большей степени, чем при водном раздражении 

рецепторов, стоит отметить, что активность парасимпатического отдела ВНС возрастала прямо 

пропорционально увеличению концентрации NaCl в растворе. Наличие неспецифического ответа 

можно объяснить раздражением тактильных рецепторов, барорецепторов, терморецепторов, 

однако различная реакция на растворы натрия хлорида, отличающихся по осмолярности, указывает 

на значимость  концентрации хлорида натрия в растворе. 

2. Выявленная реакция относится к срочным механизмам адаптации, так как возникает в 

течение первых 5 минут от начала экспозиции растворами на рецепторные поля, и регрессирует в 

течении 10 минут. 

3. Быстрая и специфичная реакции ВНС могут свидетельствовать о том, что с  момента 

раздражения вкусовых рецепторов начинается формирование срочных изменений в регуляторных 

системах, стабилизирующих водно-солевой гомеостаз. Возможно, такого  рода сигналы включают 

механизмы стабилизации гомеостаза. Следовательно, полученные нами данные указывают на то, 

что изменения функционального состояния ВНС начинаются уже с того момента, как жидкость 

попадает в ротовую полость.   
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E.A. GOZHENKO, M.S. ZHYGALINA, A.I. GOZHENKO 

PARTICIPATION OF VEGETATIVE NERVOUS SYSTEM IN REGULATION WATER-

SALT HOMEOSTASE 

The received results, testify that the first 5 minutes of influence on flavouring receptors of cavity of  

mouth are accompanied by reaction VNS. It consists from specific and not specific of components. The 

not specific answer is shown in increase of activity suprasegmental and segmental contours of regulation, 

and specific - in reaction parasympathic department of VNS. At influence by salt solutions the parameters 

of  parasympathic activity grow, in the greater degree, than at a water irritation receptors, it is necessary to 

note, that the activity of parasympathic a department VNS grew directly proportionally to increase of 

concentration NaCl in a solution. It is possible to explain presence of the not specific answer by an 

irritation tactile receptors, baroreceptors, termoreceptors, however various reaction to solutions sodium 

chloride, distinguished on osmolarity, specifies the importance of concentration sodium chloride in a 

solution. 

The revealed reaction concerns to urgent mechanisms of adaptation, as arises within the first 5 

minutes from a beginning of an exposition by solutions on receptory field, and regresses during 10 

minutes. 

Fast and specific the reactions VNS can testify that from the moment of an irritation flavouring 

receptors the formation of urgent changes in regulatory systems stabilizing water-salt homeostase begins. 

Probably, such signals include mechanisms of stabilization homeostase. Hence, the data, received by us, 

specify that the changes of a functional condition VNS begin already with that moment, as the liquid gets 

in cavity of  mouth.   
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О.М. РАДЧЕНКО  

 

ВИЗНАЧЕННЯ СТАНУ ОРГАНІЗМУ В ХВОРИХ З ПАТОЛОГІЄЮ НИРОК 

 

Адаптационные реакции (стресс, ориентировка, активация, 

переактивация, неполноценная адаптация) изучены у 48 больных с 

гломерулонефритом (9 человек) и пиелонефритом (39 пациентов). Выявлено, 

что патология почек сопровождается развитием всех типов 

адаптационных реакций, но чаще - реакции ориентировки (39%). 

Благоприятные реакции активации встречались в болем молодом возрасте, 

чем стресс, переактивация и неполноценная адаптация. При стрессе и 

неполноценной адаптации выявлена тенденция к увеличению артериального 

давления (среднее АД 124±7 и 128±6мм рт.ст., при ориентировке и 

активации - 105±4 и 105±7 мм рт.ст., р<0.05). Стресс - реакция 

характеризовалась максимальным напряжением лейкограммы (1.7±0.2), что 

может быть проявлением низкого уровня реактивности и высокой 

активности воспаления при стрессе. Определение типа адаптационных 

реакций можно использовать для медицинского прогнозирования.   

Ключевые слова: адаптационные реакции,  стресс, патология почек, 

артериальное давление. 

* * * 

 

ВСТУП 

 

За останні 10 років виявлення патології нирок зросло в Україні у чотири рази [3]. Нирки є 

органами-мішенями для нервової, ендокринної та імунної систем за умов реалізації загального 

адаптаційного синдрому, який складається з реакцій стресу, орієнтування, спокійної та підвищеної 

активації, переактивації [2], неповноцінної адаптації [5]. Тому на характерні симптоми та синдроми 

ураження нирок при патології видільної системи будуть накладатись неспецифічні зміни, 

зумовлені загальними адаптаційними реакціями. Однак особливості стану організму хворого та 

умови формування загальних адаптаційних реакцій у хворих з патологією нирок вивчені 

недостатньо, невідома частота сприятливих (еустрес-реакції: спокійна та підвищена активація) та 

несприятливих (дистрес-реакції: стрес, переактивація, неповноцінна адаптація) типів реакцій. 

Метою роботи було дослідження особливостей формування загальних неспецифічних 

адаптаційних реакцій у хворих на пієлонефрити, гломерулонефрити, клінічна характеристика 

особливостей хвороб видільної системи на фоні сприятливих чи несприятливих адаптаційних 

реакцій, дослідження можливостей використання адаптаційних реакцій для медичного 

прогнозування у хворих з патологією нирок.  

 

ОБ’ЄКТ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

Адаптаційні реакції вивчені у 48 хворих (9 на хронічний гломерулонефрит -гломерулярна 

хвороба та тубуло-інтерстиціальний нефрит,  та 39 на хронічний пієлонефрит у стадії загострення), 

які лікувались стаціонарно з приводу загострення патології. Діагнози були встановлені за 

стандартами клініко-лабораторного обстеження та нормативними документами. Тип адаптаційної 

реакції визначений за рівнем лімфоцитів периферійної крові та їх відношенням до 

сегментоядерних нейтрофілів. Ознаки напруження лейкограми вираховували за ступенями 

відхиленням від норми інших клітинних елементів периферійної крові: паличкоядерних 

нейтрофілів, еозинофілів та моноцитів [2]. Про рівень реактивності утвореної адаптаційної реакції 

(високий, середній чи низький) судили за кількістю ознак напруження. Оскільки нирки приймають 

активну участь у водно-електролітному балансі та регуляції артеріального тиску, вивчено основні 

гемодинамічні показники (артеріальний тиск, ударний об’єм), які дозволяють оцінити реакцію на 

стресорне навантаження [4]. У 31 хворого на гломерулярну хворобу та тубуло-інтерстиціальний 

нефрит чутливість та специфічність типів адаптаційних реакцій як діагностичних тестів стану 

хворого обчислені на підставі функціонального стану нирок, зокрема, на основі протеїнурії як 
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показника фільтраційної здатності нирок. Цифрові дані опрацьовані методом варіаційної 

статистики. 

 

РЕЗУЛЬТАТИ  ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

 

У 19 хворих (3 з гломерулонефритом, 16 з пієлонефритом) виявилась реакція 

орієнтування, яка за основними характеристиками функціонування ендокринної, імунної 

та нервової систем не відноситься ні до сприятливих, ні до несприятливих типів. Середній 

вік пацієнтів цієї групи становив 38±4 роки. Незважаючи на наявність хвороби нирок, 

артеріальна гіпертензія у хворих даної групи була відсутня (табл. 1). Лейкограма 

периферійної крові характеризувалась мінімальним сумарним напруженням (0,9±0,1 

ум.од.).  
 

Таблиця 1. Параметри артеріального тиску (АТ), подвійний добуток та ударний об’єм у хворих 

з патологією нирок при різних адаптаційних реакціях 

 
Гемодинамічні 

показники 

Адаптаційні реакції 

Стрес,  

n=10 

Орієнтування,  

n=19 

Активація,   

n=7 

Переактивація, 

n=2 

Неповноцінна 

адаптація, n=10 

АТ систолічний, 

 (мм рт.ст.) 

162±10 134±6 134±11 

 

130±20 162±10 

АТ діастолічний 

 (мм рт.ст.) 

97±5 85±4 83±5 85±5 102±4 
 

АТ пульсовий 

 (мм рт.ст.) 

650±6 48±3 51±6 45±25 60±7 

АТ середній  

(мм рт.ст.) 

124±7 105±4 105±7 108±1 128±6 
 

Подвійний добуток 

(ум.од). 

13216±818 11083+649 10542±946 
 

11310±3390 13420±903 
 

Ударний об’єм крові 

(мл) 

45±4 47±3 51±3 36±9 39±5 

Примітка: розбіжність істотна порівняно із стресом , орієнтуванням , спокійною 

активацією , підвищеною активацією .  

 

На високий рівень реактивності вказує повна відсутність ознак напруження лейкограми 

периферійної крові, що було виявлено у 3 хворих. У 12 хворих були зафіксовані одна або дві 

ознаки напруження, що може свідчити про розвиток реакції орієнтування на середньому рівні 

реактивності. Лише у 4 хворих реакція розвинулась на низькому рівні реактивності (три та більше 

ознак напруження). У загальному аналізі сечі виявлялись зменшення питомої густини 

(1,013±0,001), помірна протеїнурія (0,41±0,17 г/л), лейкоцитурія (34±14), еритроцитурія (11±7), 

циліндрурія (0,6±0,3).  

В літературі є повідомлення, що реакція орієнтування у хворих на гломерулонефрит 

супроводжувалась незначним підвищенням простагландинів та тромбоксану [1]. Це вказує на 

помірний ступінь запалення при цьому типі реакції, що, на нашу думку, може відігравати роль у 

хронізації патологічного процесу та не є достатнім для подолання хронічного запалення у 

видільній системі. 

Серед усіх обстежених хворих з патологією нирок виявлена досить чітка тенденція до 

збільшення віку пацієнтів з несприятливими типами адаптаційних реакцій (дистрес-реакції), до 

яких відносяться стрес, неповноцінна адаптація, переактивація. Так, вік хворих з реакцією 

переактивації склав 50±11 років, неповноцінної адаптації - 43±6 років, стресу -  43±7 років. 

Наймолодшими були пацієнти із сприятливими реакціями спокійної та підвищеної активації – 

еустрес-реакціями (33±6 років). Отже, вік є незалежним фактором утворення несприятливого типу 

адаптаційної реакції, що слід враховувати у процесі лікування таких хворих. 

Несприятлива стрес-реакція була виявлена у 10 пацієнтів: 3 хворих на гломерулонефрит та 7 

хворих на хронічний пієлонефрит. Т.В.Бездітко описала виражений сечовий синдром, який 

супроводжувався найвищим рівнем простагландинів та тромбоксану при стресі [1]. У наших 

пацієнтів із стресом вираженість сечового синдрому була загалом подібною до реакції 
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орієнтування. Отже, тільки за змінами загального аналізу сечі ці два типи реакцій суттєво не 

різнились. Проте, зміни стосувались периферійної крові та станом центральної гемодинаміки. Так, 

у більшості пацієнтів із стрес-реакцією ми виявили ознаки напруження лейкограми периферійної 

крові за клітинами-ефекторами запалення: лейкоцитами, паличкоядерними нейтрофілами та 

моноцитами. Саме при стрес-реакції сумарне напруження лейкограми було істотно вищим, ніж при 

усіх інших типах реакцій (1,7±0,2 ум.од., р<0.05), що також свідчить про низький рівень 

реактивності, на якому сформувалась стрес-реакція. ШОЕ у цій групі була високою (30±4 мм/год). 

Таким чином, сидром загальної запальної відповіді був досить вираженим. Центральна 

гемодинаміка у пацієнтів зі стрес-реакцією характеризувалась високими значеннями артеріального 

тиску (табл.1). 

Інший несприятливий тип реакцій - реакція неповноцінної адаптації - була виявлена з такою ж 

частотою, як і стрес-реакція – у 10 хворих: у 4 хворих на гломерулонефрит та у 6 хворих на 

хронічний пієлонефрит. Загальний аналіз сечі у цій групі характеризувався низькою питомою 

густиною, найбільшою протеїнурією порівняно з усіма адаптаційними реакціями (4,07±0,15 г/л), 

високими значеннями лейкоцитурії (37±19), еритроцитурії (10±5) та циліндрурії (1.2±0.5). 

Описано, що вираженість сечового синдрому  у хворих на хронічний пієлонефрит корелює з 

показниками імунодисфункції [6]. Тому саме у хворих з неповноцінною адаптацією слід очікувати 

максимальних змін імунної реактивності. Дійсно, у нашому дослідженні ознаки напруження 

лейкограми були досить вираженими (сумарний показник 1,0±0,2 ум.од.). У половини хворих 

спостерігались одна або дві ознаки напруження, у решти – три або чотири. Частіше ознаки 

напруження спостерігались також за клітинами-ефекторами запалення. Однак одночасно виявлено 

протиріччя: виражене напруження лейкограми відбувалось на тлі недостатньої активності 

запалення за показниками периферійної крові. Дійсно, у хворих цієї групи прояви запалення за 

параметрами периферійної крові були недостатньо вираженими: у хворих був відсутній лейкоцитоз 

периферійної крові, що супроводжувалось невисоким абсолютним рівнем паличкоядерних 

нейтрофілів та нижчими значеннями ШОЕ, ніж при інших типах адаптаційних реакцій. На нашу 

думку, процес запалення у видільній системі на фоні реакції неповноцінної адаптації є 

прогностично несприятливим для перебігу хвороб нирок (як гломерулонефритів, так і 

пієлонефритів), що вимагає інакших підходів до лікування таких пацієнтів. 

Сприятливий характер обох еустрес-реакцій – спокійної та підвищеної активації - для перебігу 

запалення зумовлений, на нашу думку, максимальною бактерицидною здатністю лейкоцитів та 

мінімальними відхиленнями показників клітинного чи гуморального імунітету від норми [5]. 

Проте, ці типи адаптаційних реакцій виявились не частими у хворих з патологією нирок: реакція 

спокійної активації визначалась лише у хворих на пієлонефрит (4 особи), а підвищена активація – у 

одного пацієнта з гломерулонефритом та у двох хворих на хронічний пієлонефрит. Сечовий 

сидром у пацієнтів цієї групи був слабо вираженим. Він характеризувався незначними цифрами 

протеїнурії (0,2±0,1), мінімальними значеннями лейкоцитурії (15±5), еритроцитурії (2,0±0,5) та 

циліндрурії (0,6±0,4). Центральна гемодинаміка характеризувалась максимальним ударним 

об’ємом крові при відносно низьких параметрах тиску та пульсу (табл.1). У лейкограмах 

периферійної крові були виявлені зміни лише за окремими показниками, а не за усіма одночасно, 

як у хворих з дистрес-реакціями. Менш вираженими виявились зміни паличкоядерних нейтрофілів. 

Вважаємо, що обидві реакції активації у хворих з патологією нирок перебігають на середньому 

рівні реактивності, проявом чого є одна чи дві ознаки напруженнялейкограми периферійної крові. 

Описаний в літературі високий вміст ейкозаноїдів при обох реакціях активації на фоні збереженої 

клубочкової фільтрації [1] підтверджує сприятливий характер реакцій активації. 

Третя дистрес-реакція – реакція переактивації - виявилась взагалі нехарактерною для хворих з 

патологією нирок, вона була виявлена лише у двох пацієнтів (гломерулонефрит, пієлонефрит). За 

ознаками напруження лейкограми периферійної крові ця реакція виявилась подібною до 

неповноцінної адаптації, що також підкреслює належність їх до одної групи несприятливих 

адаптаційних реакцій – дистрес-реакції. 

Дуже важливо, що загальні неспецифічні адаптаційні реакції виявились дуже чутливими та 

специфічними діагностичними тестами функціональної здатності нирок. Вивчення чутливості та 

специфічності у хворих (31 пацієнт) на гломерулярну хворобу та хронічний тубуло-

інтерстиціальний нефрит показало, що чутливість склала 90,0±9,0%,  а специфічність - 86,0±13,0%. 

Використовуючи таку виявлену високу чутливість та специфічність адаптаційних реакцій до 

функціонального стану ураженої системи, у хворих з патологією нирок можна здійснювати 

медичне прогнозування. Отримані нами дані вказують на те, що 90% з хворих на гломеруло- чи 
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пієлонефрити з  дистрес-реакціями будуть мати виражену протеїнурію, тобто ймовірність 

виникнення у пацієнта з хворобами нирок та дистрес-реакціями протеїнурії буде складати 0,9 (9 

хворих з десяти). У той же час, у 86% пацієнтів з сприятливими еустрес-реакціями не буде 

виявлятись білок у сечі чи будуть присутні лише залишки (сліди) його, тобто у хворого з 

хворобами нирок та еустрес-реакцією ймовірність протеїнурії складає 0,14. Це дозволяє 

оптимізувати лікування таких хворих, особливо в умовах поліклінічного етапу лікування та у 

сімейній медицині, оскільки не вимагає збільшення обсягу обстеження.   

 

ВИСНОВКИ  

 

Хвороби нирок супроводжуються утворенням усіх адаптаційних реакцій, але частіше – реакції 

орієнтування. З несприятливих типів реакцій переважно виявляються стрес-реакція та 

неповноцінна адаптація. Розвиток сприятливих еустрес-реакцій (спокійна та підвищена активація) 

спостерігається в більш молодому віці пацієнтів, тоді як несприятливі дистрес-реакції (стрес, 

неповноцінна адаптація та переактивація) частіше виникають в осіб старшого віку. При дистрес-

реакціях (стрес та неповноцінна адаптація) проявляється виражена тенденція до підвищення 

артеріального тиску, що особливо важливо для осіб старшого віку та вимагає медикаментозної 

корекції. Стрес-реакція у хворих з патологією нирок характеризується найбільшою кількістю ознак 

напруження лейкограми, переважно за паличкоядерними нейтрофілами, моноцитами та загальною 

кількістю лейкоцитів, що може бути проявом низького рівня реактивності та високої активності 

запалення. Загальні адаптаційні реакції дозволяють здійснювати медичне прогнозування, що 

підтверджено високими показниками чутливості та специфічності. За умов розвитку дистрес-

реакцій у хворих з патологією нирок існує висока ймовірність протеїнурії (0,90), тоді як при 

еустрес-реакціях ймовірність протеїнурії при хворобах нирок становить лише 0,14. Використання 

загальних адаптаційних реакцій у хворих з патологіє нирок дозволяє комплексно оцінити 

загальний стан пацієнта та оптимізувати лікування.  
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DETECTION OF GENERAL STATUS IN PATIENTS WITH KIDNEY PATHOLOGY 

 

Adaptational reactions (stress, orientation, activation, overactivation, defective adaptation) were 

studied in 48 patients with chronic glomerulonephritis (9 patients) and chronic pyelonephritis (39 

patients). It was established that all types of general nonspecific adaptational reactions are to be found in 

kidney disease’ patients, more frequently – orientation (39%). Favorable reactions of activation were fixed 

in more young patients. Stress, overactivation and defective adaptation were revealed in old age patients. 

The tendency of arterial blood pressure enhance was established in patients with stress – reaction and 

defective adaptation (аverage blood pressure was 124±7 mm Hg and 128±6 mm Hg). Patients with 

reactions of orientation and activations had average blood pressure 105±4 and 105±7 mm Hg. Stress - 

reaction was characterized by maximal leucogram exertion. This process can be as result of low 

organism’s reactivity and high activity of inflammation. Detection of adaptational reaction type can be 

used for medical prognosis. 

Key words: adaptational reactions, stress, kidney diseases, blood pressure. 
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О.Н. НЕЧИПУРЕНКО, Л.Д. ТОНДИЙ 

 

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ ФИЗИЧЕСКИХ ФАКТОРОВ В ЛЕЧЕНИИ ОСТРОГО БРОНХИТА 

У ДЕТЕЙ С УЧЕТОМ ПРОТИВОВОСПАЛИТЕЛЬНОЙ ФУНКЦИИ ТУЧНЫХ КЛЕТОК 

 

Представлено результати застосування нового комплексного способу 

фізіотерапевтичного лікування дітей, що страждають гострим бронхітом. 

Наведено дані експериментального дослідження впливу виброакустичної дії 

на   стан гладких клітин. 

 

*** 

ВСТУПЛЕНИЕ 

 

Как известно тучные клетки (ТК) являются высокодифференцированными 

полифункциональными элементами соединительной ткани, происходящими из CD34+ клеток-

предшественников гемопоэза через стадию базофильного лейкоцита или минуя ее.  

В здоровом организме ТК в значительном количестве содержатся в коже и слизистых 

оболочках желудочно-кишечного тракта, рассеяны в лимфатических узлах и селезенке, 

обнаруживаются в центральной и периферической нервной системе, медиаторы тучных клеток, 

располагающихся по всему дыхательному тракту, влияют на формирование острых и хронических 

воспалительных проявлений, реакции гиперчувствительности, гранулематозные  процессы и 

существенно проявляют себя в процессе  репарации [1]. 

ТК играют важную роль в энергетическом обмене  посредством образования значительных 

резервов энергии, при необходимости могущих быть мобилизованными. Когда потребление 

энергии превышает критический уровень, метаболический поток направляется по путям, ведущим 

к синтезу триацилглицеролов из запасов, содержащихся в ТК. И наоборот, когда расход энергии 

ниже определенного уровня, избыточная энергия мобилизуется для дальнейшего использования 

при ее недостатке и обеспечения необходимого физиологического "топлива", т.е., жирных кислот, 

для клеток других типов.  

В течение последних двух десятилетий легкие рассматриваются как чрезвычайно сложный 

орган с интенсивным липидным метаболизмом, направленным на энергетическое обеспечение 

газообменной функции. Липидный обмен в легких следует рассматривать в двух аспектах: 

собственный обмен липидов в легочной ткани и участие легких в общем  липидном обмене в 

организме. Исследованиями отечественных физиологов была установлена зависимость между 

функцией дыхания и захватом жиров легкими. Интенсивность липопексии (захвата жира) 

коррелирует не только с функцией газообмена, но и зависит от концентрации липидов в  

притекающей к легким крови. 

ТК секретируют медиаторы - гистамин, лейкотриены, простагландины, фактор активации 

тромбоцитов,  которые повышают проницаемость сосудов и участвуют в воспалении. Как известно,  

ТК играют дуалистическую роль в патогенезе воспаления, вызывая наряду с провоспалительными 

сосудисто-экссудативными эффектами, противовоспалительные клеточные. Одним из основных 

источников медиаторов и начальных клеток-эффекторов воспаления являются тучные клетки (ТК). 

Как медиаторам начальной фазы воспаления продуктам ТК принадлежит существенная роль в  

реализации всего медиаторного каскада, являющегося, как известно, основным звеном патогенеза 

воспаления, обеспечивающим взаимодействие множества клеток-эффекторов, смену клеточных 

фаз очага, переход от развертывания реакции к ее стиханию [2-4].  

Находясь в различных тканях, ТК несут на своей поверхности рецепторы IgE и играют 

важнейшую роль в аллергических реакциях немедленного типа.  

Защитная роль ТК заключается в мобилизации иммунной реакции в месте локализации 

патогена. ТК способны производить фермент протеазу, разрушающую отдельные компоненты 

токсических веществ (продуктов распада) [5]. 

Следовательно, активируя работу ТК, возможно благоприятно влиять на развитие 

воспалительного процесса при различных клинических формах бронхитов. 

Дегрануляцию тучных клеток вызывают физические факторы, например, холод, 

ультрафиолетовое излучение.  
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Появление новых методов физиотерапии: виброакустическое воздействие от аппарата 

«Витафон» [6,7], синглетно-кислородная терапия [8], позволяют пересмотреть вопросы повышения 

эффективности лечения больных с патологией легких, в том числе -  различных клинических форм 

бронхитов у детей. 

Под воздействием электрического поля УВЧ  на область грудной клетки, происходит 

расширение капилляров, образование коллатералей, увеличивается кровоток,  ускоряется 

регионарная лимфодинамика. Эти изменения приводят к усилению метаболизма и регенераторных 

процессов, улучшению трофики тканей, повышению их неспецифической резистентности [9 -12].  

Лечебное применение синглетного кислорода обеспечивает: активизацию биохимических и 

биофизических реакций в организме, нормализацию антиоксидантного статуса организма, 

повышение иммунитета,  стабилизацию аэробного обмена, улучшение реологических свойств 

крови, нормализацию деятельности сердечно-сосудистой системы. [8].  

Новый физиотерапевтический фактор  виброакустическое воздействие (ВАВ) от аппарата « 

Витафон»,  с механизмом лечебного действия, состоящим из двух основных физических эффектов: 

первый – это снижение сосудистого сопротивления  движению крови при воздействии 

микровибраций непрерывно меняющейся звуковой частоты и второй – эффект 

гидродинамического насоса в венах.  

Следует отметить, массирующий эффект виброакустического воздействия, приводящий к  

сокращению мышечных волокон, что, в свою очередь, существенно влияет на состояние  

микроциркуляции за счет повышения «микронасосной» мышечной активности. Под воздействием 

частот с импульсной модуляцией происходит скачкообразное изменение напряженности сосудов и 

тканей, что способствует увеличению кровотока за счет спазмолитического действия [6].  

При ВАВ также происходит уменьшение воспалительного отека, объясняемое улучшением 

кровообращения в очаге [6,7,13].   

С целью изучения нового фактора проведено следующее экспериментальное исследование. 

 

 МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

Опыты выполнены на 72 крысах-самцах  массой 180-200 г. Все болезненные и стрессовые процедуры 

выполняли под эфирным наркозом. Острое асептическое воспаление мягких тканей бедра крыс вызывали 

введением 5 мг  λ - карагинена в 1 мл изотонического раствора натрия хлорида [14]. Животных забивали 

декапитацией в разные сроки воспаления. 

Озвучивание пораженной зоны осуществляли от аппарата «Витафон»,  ежедневно, в течение 10 

дней, в 1 режиме,  с частотными поддиапазонами от 20 до 18000 Гц и амплитудой микровибрации 

мембраны в пределах 2,8 -5,4 мкм, экспозиция  10 мин. 

Морфофункциональное состояние ТК оценивали в гистологических препаратах при 

окрашивании толуидиновым синим [15]. Подсчитывали количество ТК в 100 полях зрения 

микроскопа при увеличении в 400 раз, из них—количество дегранулированных.  

Статистическую обработку результатов исследования проводили с помощью методов вариационной 

статистики с использованием t-критерия Стьюдента, оценивая вероятность полученных результатов на 

уровне значимости не менее чем 95% (р<0,05) (Клименко Н.А., Масло К.В., Татарко С.В.). 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ   

 

Как и следовало ожидать, при обычном течении воспаления количество тучных клеток было снижено во 

все сроки исследования, максимально – на 3-и сутки, с последующим заметным его восстановлением,  но к 

10-м суткам оно еще было меньше исходного (рис.а). Дегрануляция ТК   была усилена во все сроки 

исследования. Наибольшей она была на 1-е сутки с дальнейшим заметным ее снижением и на 10-е сутки еще 

оставалась больше исходной (рис. 6). 

При развитии воспаления на фоне ВАВ количество ТК на 1-е и 3-и сутки снижалось значительно 

меньше, чем при естественном его течении, восстанавливалось раньше и было больше, чем при обычном 

течении воспаления, на 7-е и 10-е сутки (рисунок а).  

Следует отметить, что уже  под воздействием самого ВАВ, т.е. до вызывания воспаления (контрольная 

группа) дегрануляция ТК была в 2 раза выше, чем у интактных животных.  

В динамике воспаления  дегрануляция ТК при действии ВАВ  была сопоставима с дегрануляцией ТК 

при обычном течении воспаления на 6-й час и 1-е сутки, выражена больше на 3 сутки и не отличалась на 7-е 

и 10-е сутки (рисунок б). 
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Количество тучных клеток мягких тканей бедра крыс в 100 полях зрения микроскопа при х 400 

(а) и их дегрануляция (б) в динамике карагиненового острого асептического воспаления при 

естественном его развитии (1) и на фоне виброакустического воздействия (2) 

Таким образом, ВАВ вызывает усиленную дегрануляцию ТК еще до развития воспаления и во время 

него, менее выраженное снижение и более раннее восстановление количества ТК т.е. стимулирует секрецию 

и синтез биологически активных веществ ТК. 

Проанализировав данные экспериментального исследования, возможности позитивного, 

потенцирующего влияния   виброакустического воздействия, ингаляций синглетным кислородом, 

электрического поля УВЧ на этиопато-саногенетические механизмы развития  клиники острого 

бронхита нами был разработан новый комплексный способ физиотерапевтического лечения 

острого бронхита у детей (патент україни на корисну модель  № 30861 спосіб фізіотерапевтичного 

лікування гострого бронхіту у дітей 11.03.2008р.) 

УВЧ – терапия проводится  по классическим методикам  с учетом аускультативных данных, 

результатов рентгенологического обследования. У детей младшего возраста используется электрод 

вихревых токов ЭВТ - 1 (индуктор с настроенным контуром). Курс УВЧ – терапии № 5-7-10 

ежедневно. 

Виброакустическое воздействие (ВАВ) от аппарата «Витафон» на область проекции бронхов: 

виброфоны  устанавливаются на область спины паравертебрально (при двустороннем 

процессе) в различных сегментах грудного отдела позвоночника, в зависимости от 

аускультативной картины, и данных рентгенологического обследования. При одностороннем 

процессе оба виброфона устанавливаются на стороне поражения, также с учетом аускультативной 

картины и данных рентгенологического обследования. Расстояние между виброфонами должно 

быть не меньше диаметра одного  виброфона. Процедуры проводятся в 1 режиме, время 

воздействия 10 минут (первая процедура проводится в течение 3-5 мин. для уточнения 

индивидуальной переносимости фактора). Количество процедур на курс лечения №5-7-10 

ежедневно. 

Ингаляции синглетно-кислородной смесью от аппарата «МИТ-С» проводятся сразу после 

окончания процедуры УВЧ и виброакустического воздействия, в течение 5 – 7 мин., общее 

количество процедур №10 – 12 ежедневно. 

Пояснение к порядку проведения комплекса № 1. Пациент получает последовательно 2 

процедуры в день:  вначале УВЧ- терапию и  ингаляцию синглетно-кислородной смесью. После 

окончания курса УВЧ-терапии в сочетании с ингаляциями синглетно-кислородной смесью, 

переходят к  виброакустическому  воздействию от аппарата «Витафон» и продолжают проводить 

ингаляции синглетно-кислородной смесью. 

Таким образом, комплекс состоит из 2 комбинаций: 

1этап. УВЧ-терапия (№ 5-7-10) и ингаляции синглетно-кислородной смесью (№5-6). 

2этап. Виброакустическое  воздействие от аппарата «Витафон» (№5-7-10)  и ингаляции 

синглетно-кислородной смесью (№5-6). 
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Под нашим наблюдением находилось 86 детей в возрасте от  6 до 14 лет, страдающих острым 

бронхитом. Основная группа больных состояла из 46 детей, контрольная - из 40 детей. У всех 

детей подробно выяснялись жалобы, анамнестические данные, исследовался объективный статус.   

Всем больным проводились клинические лабораторные исследования, спирография с помощью 

современной компьютерной системы спирографии  «СПИРО-СПЕКТР», проводилось 

рентгенологическое обследование легких, термография, электрокардиография, определялось 

состояния адаптационных реакций (тест Гаркави Л.Х., Квакиной Е.Б., Уколовой М.А. 2006) 

При первичном осмотре у детей основной и контрольной групп отмечалась типичная 

клиническая картина острого бронхита.  

Обе группы больных были равнозначны по клинической характеристике. 

46 детей основной группы получали, разработанный нами комплекс физиотерапии. 

 Непереносимости нового комплекса физиотерапии, в процессе лечения детей основной 

группы, не наблюдалось. 

 Контрольная группа - 40 детей,  получала  традиционные методы физиотерапии острого 

бронхита (УВЧ, лекарственный электрофорез, ингаляции).  Больные основной и контрольной 

групп получали медикаментозное лечение (симптоматическую, десенсибилизирующую и 

витаминотерапию, антибактериальную - терапию только при наличии показаний). 

В основной группе больных положительная динамика в виде улучшения субъективных данных 

отмечалась после 3 - 5 процедуры и характеризовалась улучшением общего состояния в виде 

исчезновения общей  слабости, восстановления аппетита, эмоционального фона, нормализовалась 

формула сна в случае ее нарушения.  

К 5-8 дню значительно уменьшались выраженность и частота кашля. Аускультативные 

исследования свидетельствовали к этому времени о значительном уменьшении количества 

влажных и сухих хрипов у подавляющего числа детей – 42 человека (91,4%). 

При объективном исследовании детей, получавших традиционные методы физиотерапии, 

динамика была менее показательна, что проявлялось значительным уменьшением и урежением 

кашля к 10-12 дню лечения. Аускультативные данные указывали на исчезновение влажных и 

уменьшение сухих хрипов по сравнению с таковыми в первой группе на 3-4 дня позже. 

Таблица 1. Динамика клинических симптомов у больных основной и контрольной групп 

 

СИМПТОМЫ ОСНОВНАЯ ГРУППА КОНТРОЛЬНАЯ ГРУППА 

Частота Продолжительность в 

днях 

Частота Продолжительность в 

днях 

Кашель 46 чел. 

(100%) 

6,5±1,5 40чел. 

(100%) 

11±1,0* 

Насморк 41чел. 

(89,2%) 

4±1,0 35чел. 

(87,6%) 

6±1,0 

Температура 

субфебрильная 

32 чел. 

(69,6%) 

2,5±0,5 28чел. 

(70,0%) 

5,5±1,5* 

Температура 

нормальная 

14чел. 

(30,5%) 

- 12чел. 

(30,0%) 

- 

Жесткое дыхание 46чел. 

(100%) 

6,5±1,5 40чел. 

(100%) 

10±2,0* 

Хрипы 46 чел. 

(100%) 

5,5±1,5 40чел. 

(100%) 

10,5±1,5* 

Одышка после 

физической 

нагрузки 

42 чел. 

(91,4%) 

5,5±1,5 36чел. 

(90,0%) 

8,5±1,5 

Гиперемия зева 46чел. 

(100%) 

6,5±1,5 40чел. 

(100%) 

8,5±0,5 

Бледность 

кожных покровов  

46чел. 

(100%) 

4±1,0 40чел. 

(100%) 

7±1,0* 

Повышенная 

утомляемость 

41 чел. 

(89,2%) 

5,5±2,5 35чел. 

(87,6%) 

8±2,0 

Снижение 

аппетита 

34 чел. 

(74,0%) 

4±1,0 30чел. 

(75,7%) 

7±1,0* 

Примечание: * - достоверность различий с вероятностью Р < 0,05 
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При спирографическом обследовании определялись следующие показатели: тест жизненной 

емкости легких (ЖЕЛ), форсированная жизненная емкость легких (ФЖЕЛ), тест максимальной  

вентиляции легких (МВЛ). 

Результаты исследований функции внешнего дыхания (ЖЕЛ, МВЛ, индекса Тиффно) показали 

зависимость их снижения от тяжести течения острого бронхита. Сравнительный анализ динамики 

показателей спирографии в основной и контрольной группах свидетельствовал об увеличении 

вентиляционной функции легких  у больных основной группы  на 3 -5   дней раньше, чем в 

контрольной группе больных.  

Для объективизации влияния ВАВ на микроциркуляцию (в области воздействия) 

использовался метод цветной контактной жидкокристаллической термографии (ЖХК). 

Тепловидение отличается высокой информативностью, абсолютной безвредностью, 

экономичностью, возможностью применения в любых условия. Жидкие холестерические 

кристаллы, используемые в качестве термоиндикаторов способны реагировать  изменением цвета 

на незначительные изменения (0,0250 С) температуры, благодаря чему возможна визуализация 

распределения теплового поля на поверхности тела человека. В химическом отношении они 

представляют собой сложные эфиры холестерина с хлор-ангидридами и ангидридами кислот в 

инертном растворителе  в присутствии пиридина или в результате реакции холестерина с жирными 

кислотами при высокой температуре. Из синтезированных эфиров составляют двух- или 

трехкомпонентные смеси, которые являются рабочими композициями при изготовлении 

пленочных термоиндикаторов [16]. 

Общая толщина термоиндикаторов 10 – 15 мкм, Благодаря этому и эластичности пленок, 

индикаторное устройство хорошо моделируется на поверхности кожи, Наряду с широким 

использованием тепловидения в онкологии, пульмонологии, гастроэнтерологии и других областях 

медицины, термография позволяет быстро и с высокой степенью точности определить качество 

периферического кровообращения и его изменения в процессе лечениях [16 - 18] . 

В работе использовался стандартный комплект термоиндикаторов, изготовленных в 

Харьковском НПО «Монокристаллреактив» (А.с. СССР № 449923,  19 июля 1974г., а.с. СССР 

584529, 02.02. 1977г., а.с. СССР № 629756, 28.06.1978г., а.с. СССР № 686191, 21.05.1979г., а.с. 

СССР № 689281,07.06.1979г.).  

При проведении термографии термоиндикаторы накладывались на область проекции легких  

больным основной и контрольной групп с целью исследования локальной гемодинамики до, и 

после процедуры. При расположении термоиндикаторов оценивались аускультативная картина, 

место наложения виброфонов, данные рентгенологического обследования легких, т.е. учитывалась 

локализация процесса, на который оказывалось лечебное воздействие. 

Анализ результатов термоиндикации показал, что после проведения физиотерапии у больных 

основной группы среднее значение повышения кожной температуры составило  1,5 ± 0,50С в зоне 

воздействия, против 0,5 ± 0,50С в контрольной группе больных. Это свидетельствует о более 

выраженном усилении региональной микроциркуляции  у детей, получающих комплекс 

физиотерапии, включающий виброакустическое воздействие.   

Состояние адаптационных реакций у больных и их динамика в процессе лечения определялась 

с использованием теста Гаркави Л.Х., Квакиной Е.Б., Уколовой М.А. 

Полученные результаты свидетельствуют, что в основной группе больных после  лечения 

увеличилось количество физиологических адаптационных реакций (реакция тренировки - РТ, 

реакция активации-РА), находящихся до лечения в диапазоне реакций стресса,  промежуточных 

зон и составило 69,6% после лечения, против 30,3% до лечения. В контрольной группе  больных 

динамика  перехода от патологических  и промежуточных  реакций к физиологическим реакциям  

адаптации (РТ, РА) была менее выражена и составила 55,5% после лечения против 29,6% до 

лечения. 

 

ВЫВОДЫ 

 

1. Без наличия воспалительного процесса у крыс ВАВ вызывает усиленную дегрануляцию ТК. 

2. В случае карагиненового  воспаления мягких тканей бедра крыс, ВАВ вызывает более усиленную 

дегрануляцию ТК. 

3. Включение  в комплекс э.п. УВЧ и ингаляций СКС способствовали воздействию на ряд других 

патогенетических звеньев при ОБ. 
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4. Применение предложенного комплекса, позволяет в более короткие сроки избавиться от ведущих 

клинических симптомов ОБ, сократить сроки лечения на 4 – 5 дней. Разработанный  комплекс доступен для  

применения  в условиях поликлиники, а при необходимости - стационара. 
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Л.Ф. НЕСТЕРОВА, Я.Г. СЕМАНЮК, О.О. ТИМОЧКО, З.О. ТОПОРІВСЬКА 

 

НЕЙРО-ГУМОРАЛЬНИЙ СУПРОВІД РІЗНИХ ЩОДО НАВАНТАЖУВАЛЬНОСТІ СЕРЦЯ 

ТЕРМІНОВИХ ЕФЕКТІВ БІОАКТИВНОЇ ВОДИ НАФТУСЯ 

 

Изучен вегетативный, гормональный и электролитный аккомпанемент 

различных по выраженности и направленности срочных эффектов воды 

Нафтуся на минутную работу сердца. 

* * * 

 

ВСТУП  

 

Попередніми дослідженнями нами [2,3] показано існування різновиражених і навіть 

різноскерованих ефектів одноразового вживання води Нафтуся на хвилинну роботу серця у  

пацієнтів курорту Трускавець. Дане повідомлення стосується питання супутніх змін параметрів 

вегетативної і гуморальної регуляції гемодинаміки у хворих цього ж контингенту. 

 

МАТЕРІАЛ І МЕТОДИ 

 

Стан вегетативної регуляції оцінено методом варіаційної кардіоінтервалометрії, гуморальної 

регуляції - за вмістом в крові регуляторних поліпептидів глюкагону, гастрину і інсуліну, а також 

електролітів, як це описано в монографії [1]. Ефекти оцінено методом прямих різниць.  

 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 
 

Виявлено (табл. 1), що значне збільшення хвилинної роботи серця (ХРС) асоціюєтьсяіз 

суттєвим підвищенням симпатичного тонусу, симпатотонічним зсувом гуморального каналу 

вегетативної регуляції з одночасним помірним зниженням вагального тонусу, так що вегетативний 

гомеостаз, оцінений індексом напруження Баєвського, зміщується в бік симпатотонії.  

 

Таблиця 1. Стан вегетативної регуляції та його зміни за різних термінових ефектів води 

Нафтуся на хвилинну роботу серця 

 
Показник n  Робота 

серця, 

кДж/хв 

Симпато-

тонус 

(АМо), % 

Ваготонус 

(ΔХ), мс 

Гуморальний 

канал  

(Мо), с 

Індекс 

напруження 

Баєвського, од 

Ефект 58 Р 74±3 20,0±1,4 111±10 0,90±0,02 100±6 

Значно 

навантажувальний 

18 П 

К 

Δ% 

68±3 

94±5* 

+39,0±5,7# 

14,0±1,4* 

18,2±1,6 

+35,7±8,3# 

173±8* 

150±9* 

-13,5±2,6# 

0,85±0,02 

0,76±0,01* 

-10,2±1,5# 

56±11* 

96±19 

+82±15# 

Помірно 

навантажувальний 

14 П 

К 

Δ% 

70±5 

78±5 

+12,3±1,2# 

17,9±1,8 

21,6±2,6 

+22,0±9,0# 

143±11* 

136±12 

-6,4±3,9 

0,88±0,02 

0,87±0,02 

-0,9±1,4 

87±17 

130±36 

+37±14# 

Індиферентний 13 П 

К 

Δ% 

74±5 

75±4 

+1,5±0,5 

19,5±2,0 

17,4±1,9 

-10,0±3,7# 

123±10* 

138±7* 

+19,3±9,5# 

0,88±0,02* 

0,88±0,02* 

+0,1±1,8 

106±19 

79±14 

-18,5±6,8# 

Розвантажувальний 13 П 

К 

Δ% 

80±5 

73±6 

-8,7±2,6# 

16,7±1,5 

15,2±1,7* 

-8,5±4,1# 

139±7 

147±10 

+4,8±5,7 

0,84±0,02* 

0,84±0,03 

-0,4±1,6 

76±10* 

75±18 

-5,6±10,7 

 

Примітки: 1. Р - референтні величини, П - початкові, К - кінцеві (суттєво відмінні від Р позначені *) 

                   2. Δ% - прямі різниці між К і П (значущі позначені #). 

 

Разом з тим, підвищується рівень глюкагону плазми (табл. 2), який володіє проінотропним 

ефектом [1], а також гастрину, але не інсуліну. 
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Таблиця 2. Стан гормональної регуляції та його зміни за різних термінових ефектів води 

Нафтуся на хвилинну роботу серця 
 

Показник n  Глюкагон, 

нг/л 

Гастрин, 

нг/л 

Інсулін,  

мОД/л 

Ефект 58 Р 94±9 72±9 13,0±2,0 

Значно 

навантажувальний 

18 П 

К 

Δ% 

64±6* 

79±6 

+27,5±5,4# 

95±7* 

141±12* 

+60±14# 

3,1±1,1* 

6,2±1,4* 

+3,1±1,8 

Помірно 

навантажувальний 

14 П 

К 

Δ% 

85±7 

90±8 

+7,1±4,3 

104±15 

101±9 

-2,9±10,3 

4,2±1,3* 

2,9±0,7* 

-1,3±1,3 

Індиферентний 13 П 

К 

Δ% 

95±5 

90±6 

-4,8±4,5 

113±15* 

108±14 

-4,4±10,6 

2,2±0,7* 

3,1±0,9* 

+0,9±0,8 

Розвантажувальний 13 П 

К 

Δ% 

104±9 

92±9 

-9,9±0,4# 

128±10* 

107±12* 

-15,3±6,3# 

1,9±0,7* 

2,7±0,7* 

+0,8±1,0 

                   Примітка.  Для інсуліну приведені абсолютні різниці 

 

Рівень кальційемії проявляє лише тенденцію до підвищення (табл. 3), натомість магнійемії - 

значуще знижується, так що Cа/Mg-коефіцієнт плазми, як ще один проінотропний фактор [1], 

вірогідно підвищується, Фосфат- і хлоридемія залишаються без змін. 

   

Таблиця 3. Стан електролітемії та його зміни за різних термінових ефектів води Нафтуся на 

хвилинну роботу серця 
 

Показник n  Фосфат, 

мМ/л 

Хлорид, 

мМ/л 

Кальцій, 

мМ/л 

Магній, 

мМ/л 

Ca/Mg-

коефіцієнт 

Ефект 58 Р 0,97±0,06 102±2 2,55±0,09 0,85±0,02 3,00±0,17 

Значно 

навантажувальний 

18 П 

К 

Δ% 

1,23±0,04* 

1,24±0,02* 

+2,5±3,9 

107±4 

104±2 

-1,2±2,4 

2,27±0,07* 

2,32±0,07* 

+2,9±2,1 

0,80±0,02 

0,76±0,01* 

-5,3±1,5# 

2,83±0,10 

3,08±0,11 

+9,1±2,3# 

Помірно 

навантажувальний 

14 П 

К 

Δ% 

1,20±0,03* 

1,14±0,03* 

-3,7±2,9 

106±4 

101±3 

-4,4±2,2 

2,36±0,09 

2,58±0,18 

+8,4±4,1# 

0,77±0,01* 

0,76±0,02* 

-1,0±1,6 

3,09±0,15 

3,45±0,31 

+10,1±5,0# 

Індиферентний 13 П 

К 

Δ% 

1,20±0,04* 

1,17±0,03* 

-1,2±5,3 

106±3 

101±2 

-3,7±2,3 

2,54±0,20 

2,63±0,23 

+4,3±5,1 

0,72±0,01* 

0,76±0,02* 

+5,8±2,9# 

3,35±0,16 

3,34±0,30 

-0,5±6,9 

Розвантажувальний 13 П 

К 

Δ% 

1,15±0,04* 

1,20±0,04* 

+4,6±2,6 

120±5* 

114±4* 

-4,0±3,8 

2,63±0,21 

2,37±0,13 

-7,7±3,4# 

0,76±0,01* 

0,79±0,02* 

+3,3±1,7 

3,47±0,29 

3,03±0,19 

-10,5±3,3# 

 

Помірне збільшення ХРС супроводжується менш вираженим симпатотонічним зсувом 

вегетативного гомеостазу і лише тенденцією до підвищення глюкагонемії, проте значущим 

підвищенням Cа/Mg-коефіцієнту за рахунок підйому кальцію за стабільного магнію. 

Індиферентний щодо навантажувальності на серце ефект Нафтусі, тим не менше, 

супроводжується помірними ваготонічними змінами вегетативного гомеостазу і підйомом рівня 

магнійемії за відсутності суттєвих змін інших зареєстрованих параметрів регуляції гемодинаміки. 

Можна припустити, що має місце вплив ще якогось, неідентифікованого в даному дослідженні, 

проінотропного фактора. 

Нарешті, помірне зменшення ХРС після вживання Нвафтусі зумовлене, в першу чергу, 

помірним зниженням рівнів глюкагону і кальцію, а в другу - симпатичного тонусу і, можливо, 

гастрину. 

Викладене візуалізовано на рис. 1.     
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Рис.1. Профіль параметрів регуляції за різних варіантів термінових ефектів 
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ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА БАЛЬНЕОЛОГІЯ 

 

УДК 616.003.96-616.45-001.1/3-616-084 

 

О.В. КОЗЯВКІНА 

 

ПОСТСТРЕСОВІ ЗМІНИ НЕЙРО-ЕНДОКРИННОГО СТАТУСУ ТА МЕТАБОЛІЗМУ У 

ЩУРІВ З РІЗНИМИ ТИПАМИ ПОЧАТКОВОГО ВЕГЕТАТИВНОГО ГОМЕОСТАЗУ, 

ІНДУКОВАНИМИ БІОАКТИВНОЮ ВОДОЮ НАФТУСЯ 

 

Установлено, что выявленные ранее амбивалентные (ваго- и симпато-

тонические) эффекты биоактивной воды Нафтуся на вегетативный 

гомеостаз крыс существенно и различным образом влияют на пост-

стрессовую вегетативную и гормональную регуляцию, ферментемию, а 

также обмен электролитов и липидов. 

Ключевые слова: биоактивная вода Нафтуся, острый стресс, нейро-

эндокринный статус, метаболизм, крысы.   

* * * 
 

ВСТУП 

 

Раніше нами показано, що тижневе напоювання щурів біоактивною водою Нафтуся (БАВН) 

спричиняє два альтернативні типи вегетотропних ефектів - ваготонічний (у 73% тварин) і 

симпатотонічний (у 27%), які зумовлені статтю, індивідуальною аеробною м'язевою 

працездатністю і резистентністю до гіпоксії, а також масою тіла [11,19,20]. Позаяк вегетативна 

нервова система функціонує у тісному зв'язку з ендокринною, впливаючи разом з нею на обмін 

речовин як у звичайних умовах, так і за умов стресу [3,4,7,15,17], в даному повідомленні 

приводяться результати дослідження постстресових змін нейро-ендокринної регуляції та 

метаболізму у щурів з різними типами достресового вегетативного гомеостазу, індукованими 

біоактивною водою Нафтуся. 

  

МАТЕРІАЛ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ  

Експеримент поставлено на 58 білих щурів обох статей лінії Wistar масою 200-250 г. На 

підготовчому етапі всі тварини було протестовано на стійкість до гіпоксичної гіпоксії [5] та 

аеробну м'язеву працездатність [1]. Після тижневого відновлення 10 тварин контрольної групи 

отримували через зонд водопровідну воду із розрахунку 2% від маси тіла одноразово щоденно 

впродовж семи днів, натомість 48 щурів основної групи напоювались за аналогічною схемою 

БАВН. Через добу після закінчення курсу напоювання під легким ефірним наркозом реєстрували 

ЕКГ (вводячи голчасті електроди під шкіру лапок) з метою визначення параметрів варіаційної 

кардіоінтервалограми: моди (Мо), амплітуди моди (АМо) і варіаційного розмаху (ΔХ) - корелятів 

гуморального каналу регуляції, симпатичного і вагального тонусів відповідно [3,15]. Потім щурі 

основної групи піддавались водно-іммерсійному стресу (ВІС) за методикою J. Nakamura et al. [21] 

в модифікації Поповича І.Л. [16]. Наступного дня після ВІС брали пробу периферійної крові (для 

підрахунку лейкоцитограми і визначення параметрів  фагоцитозу та імунограми) та повторно 

реєстрували ЕКГ. У контрольних тварин, не підлеглих ВІС, ЕКГ реєстрували після забору крові. 

Експеримент завершували декапітацією тварин з метою видалення наднирників, селезінки, тимуса 

і шлунку та збору максимально можливої кількості крові, в плазмі або сирватці якої визначали 

показники гормонального статусу: кортикостерон, тироксин і трийодтиронін (імуноферментним 

методом [10]), а також обміну ліпідів і електролітів.  

Про ліпідний обмін судили за рівнем в плазмі триацилгліцеридів (метаперйодатно-

ацетилацетоновий колориметричний метод [8,13]), загального холестерину (прямий метод за 

реакцією Златкіса-Зака [8,13]) і розподілом його в складі α-ліпопротеїдів (застосовано 

ензиматичний метод Hiller G. [18] після преципітації неα-ліпопротеїдів за допомогою 

декстрансульфату/Mg2+) та неα-ліпопротеїдів (турбідометричний метод Бурштейна-Самая [8,13]).  

Стан ліпопероксидації оцінено за вмістом в сироватці її продуктів: дієнових кон'югатів 

(спектрофотометрія гептанової фази екстракту ліпідів [6]) і малонового диальдегіду (тест з 

тіобарбітуровою кислотою [2]), та активністю ферментів антиоксидантного захисту: каталази 
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сирватки і еритроцитів (за швидкістю розкладання перекису водню [12]), супероксиддисмутази 

еритроцитів (за ступенем гальмування відновлення нітросинього тетразолію в присутності N-

метилфеназонію метасульфата і НАДН [9,14]). Про електролітний обмін судили за рівнем в плазмі 

кальцію (за реакцією з арсеназо ІІІ), фосфатів (фосфат-молібдатний метод), хлориду (ртутно-

роданідний метод), калію і натрію (метод полум'яної фотометрії), останні електроліти визначали 

також в еритроцитах [8,13].   

Активність АлТ, АсТ, лужної і кислої фосфатази, креатинфосфокінази визначали 

уніфікованими методами [8,13].  

Користувалися аналізаторами “Pointe-180” (“Scientific”, USA), “Reflotron” (“Boehringer 

Mannheim”, BRD) та вітчизняним полум'яним спектрофотометром. 

Цифровий матеріал піддано статистичній обробці на комп'ютері за програмою Statistica, 

застосовано методи варіаційного, кореляційного і канонікального аналізів [17]. 

 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

 

З метою інтегральної оцінки вегетативного гомеостазу використано індекс напруження 

Баєвського, модифікований Поповичем І.Л. [16]: 

ІН = (1000•АМо/2•Мо•ΔХ)1/3 

  Інтактні  Вода з-під    Біоактивна вода Нафтуся (БАВН)               БАВН + гострий стрес + забір крові 

 щурі    крану+ 

             забір крові                                                                     
Передовсім виявлено (рис. 1, табл. 1), що процедура забору крові, яка супроводжується 

фіксацією щура і надрізом кінчика хвоста, є аверсійою (неприємною), тому спричиняє підвищення 

індексу напруження вегетативної регуляції на 40%, за рахунок підвищення симпатичного тонусу на 

34% в поєднанні із зниженням на 28% - вагального, а також симпатотонічного зсуву на 16% моди - 

корелята гуморального каналу, представленого циркулюючими катехоламінами, тироїдними 

гормонами, глюкагоном тощо. У 3/4 тварин БАВН спричиняє ваготонічний ефект, який 

характеризується зниженням індексу напруження на 32% відносно інтактних щурів (і на 51% 

відносно контрольних); при цьому симпатичний тонус падає на 30%, натомість вагальний тонус 

зростає на 85% за відсутності суттєвих змін гуморального каналу. Наступний іммобілізаційно-

холодовий стресорний вплив спричиняє підвищення індексу напруження лише такою ж мірою, як і 

забір крові - на 36%, при цьому аналогічно до аверсійного впливу посилюється симпатичний тонус 

(на 34%) і активується гуморальний канал (на 16%) в поєднанні із дещо глибшим (на 40%) 

падінням вагального тонусу. 

Рис 1. Індивідуальні вегетотропні ефекти біоактивної води Нафтуся 

(БАВН) в базальних умовах та після гострого стресу 
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Таблиця 1. Амбівалентні ефекти біоактивної води Нафтуся на вегетативний гомеостаз в 

базальних умовах та після гострого стресу 

 
Група 

(вплив) 

Пара-

метр 

Індекс 

напруження,  

од  

Симпатичний 

тонус (АМо), 

%  

Вагальний 

тонус (ΔХ),  

мс 

Гуморальний 

канал (Мо),  

мс 

Інтактна  

(без впливу) 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,44±0,18 

1,00±0,13 

0,00±0,31 

43,4±5,1 

1,00±0,12 

0,00±0,31 

59±16 

1,00±0,27 

0,00±0,31 

203±23 

1,00±0,11 

0,00±0,31 

Контрольна (вода з-під 

крану+забір крові) 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

2,01±0,27 

1,40±0,19і 

+1,00±0,48і 

58,3±7,2 

1,34±0,16і 

+0,93±0,44і 

42±14 

0,72±0,23і 

-0,32±0,26і 

170±8 

0,84±0,04і 

-0,45±0,13і 

Біоактивна вода Нафтуся:  

ваготонічний ефект  

до гострого стресу 

ефект після гострого 

стресу і забору крові 

n=35 

X±m 

ID±m 

d±m 

0,98±0,05іс 

0,68±0,04іс 

-0,79±0,09іс 

30,3±1,9іс 

0,70±0,04іс 

-0,81±0,12іс 

109±11іс 

1,85±0,20іс 

+0,98±0,23іс 

197±6 

0,97±0,03 

-0,08±0,08 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,95±0,13і 

1,36±0,09і 

+0,90±0,22і 

58,2±3,5і 

1,34±0,08і 

+0,92±0,22і 

35±5 

0,60±0,08і 

-0,46±0,09і 

170±5 

0,84±0,03і 

-0,45±0,07і 

Біоактивна вода Нафтуся:   

симпатотонічний ефект  

до гострого стресу 

ефект після гострого 

стресу і забору крові 

n=13 

X±m 

ID±m 

d±m 

2,40±0,11і 

1,67±0,08і 

+1,69±0,19і 

76,9±3,5іс 

1,77±0,08іс 

+2,08±0,22іс 

21±3і 

0,37±0,05і 

-0,73±0,05і 

145±3іс 

0,72±0,01іс 

-0,79±0,04іс 

X±m 

ID±m 

d±m 

2,87±0,17іс 

2,00±0,12іс 

+2,50±0,30іс 

80,0±4,3іс 

1,84±0,10іс 

+2,27±0,26іс 

14±2і 

0,23±0,03іс 

-0,89±0,04іс 

147±7іс 

0,73±0,04і 

-0,76±0,10і 

Примітки: 1. Х - середні величини, ID - частки середніх величин від нормальних (інтактної         

групи), d - сигмальні відхилення від норми. 

                   2. Параметри, значуще відмінні від інтактних, позначені і , від контрольних - с.  

Натомість симпатотонічний ефект БАВН, констатований у 1/4 щурів, характеризується 

дальшим підвищенням індексу напруження - до 167% рівня інтактних щурів (і 119% - 

контрольних), при цьому симпатичний тонус досягає 177%, а вагальний - падає до 37% інтактних в 

поєднанні із симпатотонічним зсувом гуморального каналу на 28%. Наступний стресорний чинник 

на тлі симпатотонічного ефекту БАВН спричиняє лише незначний додатковий приріст індексу 

напруження (до 200% і 143% відповідно) за рахунок, головним чином, дальшого падіння 

вагального тонусу за відсутності суттєвого посилення симпатотонічних регуляторних впливів. 

Рис.2. Амбівалентні ефекти біоактивної води Нафтуся (БАВН) на до- та 

післястресовий вегетативний гомеостаз
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Вираження вегетотропних ефектів аверсійної процедури, БАВН та іммобілізаційно-

холодового стресу на тлі БАВН через сигмальні відхилення показників вегетативного гомеостазу 

від норми (прийнятої за 0), візуалізоване на рис. 2, засвідчує, що: аверсійні маніпуляції за суттю є 

стресорними і спричиняють підвищення індексу напруження внаслідок дискордантних відхилень 

від середньої норми симпато- і ваготонічних нервових та гуморальних впливів; у переважній 

більшості випадків БАВН спричиняє відчутний ваготонічний ефект, а також послаблює 

симпатотонічний ефект іммобілізаційно-холодового стресу до рівня ефекту аверсії; у меншості 

випадків БАВН спричиняє симпатотонічний ефект, який лише незначною мірою поступається 

ефекту стандартного стресора.  

Викладене унаочнено у 3D-просторі актуальних параметрів вегетативного гомеостазу (рис. 3). 

      

Рис. 3. Маршрути показників вегетативної регуляції. І - інтактний стан; К - аверсійний ефект 

(контроль); NV - ваготонічний ефект Нафтусі (достресовий);  NVSt - ефект стресу на тлі Нафтусі;   

NS - симпатотонічний ефект Нафтусі (достресовий); NSSt - ефект стресу на тлі Нафтусі 

 

Яким же є постстресовий ендокринний супровід описаних змін вегетативної регуляції за її 

протилежних достресових типів? Передовсім, констатовано (табл. 2) активацію ще однієї, окрім 

симпато-адреномедулярної осі, атрибутивної компоненти стрес-реакції - гіпоталамо-пітуїтарно-

кортикоадреналової осі, про що свідчить підвищення рівня кортикостерону відносно статевої 

норми (яка суттєво відмінна у самців і самок, пересічно складаючи 330 і 880 нМ/л відповідно) на 

19% у щурів із індукованим Нафтусею ваготонічним зсувом вегетативного гомеостазу 

("ваготоніків") та на 35% - у щурів-"симпатотоніків". Абсолютна (але не відносна) маса 

наднирників значуще збільшується через добу після 4-годинного стресу лише у ваготоніків, тоді як 

у симпатотоніків стресор закономірно не впливає на масу наднирників. Мінералокортикоїдна 

активність наднирників (оцінена за Na/K-коефіцієнтом плазми), яка реалізується як альдостероном, 

так і кортикостероном, теж підвищується - на 11% і 8% відповідно. Натомість кальцитонінова 

активність щитовидних залоз (оцінена за рівнями кальцію і фосфату плазми) у ваготоніків значуще 

знижується, а у симпатотоніків - такою ж мірою підвищується.  так що її постстресові рівні 

виявляються значуще відмінні в різних групах. Сказане стосується і паратиринової активності, але 

реципрокним чином.   Всупереч сподіванням, зміни тироїдної активності виявились непевними. 

Скринінг кореляційних зв'язків між постстресовими показниками вегетативного гомеостазу, з 

одного боку, та ендокринного статусу - з іншого, виявив значущі   (|r|≥0,26) лише для пар Мо-Т3 

(r=-0,50), що узгоджується із відомим положенням про роль трийодтироніну у регуляції частоти 

серцевого ритму, та вагальний тонус - індекс маси наднирників (r=-0,26), що свідчить за вплив на 

перший гормонів останніх. Інші зв'язки не досягають значущих величин, проте канонікальний 

зв'язок між сетами (рис. 4) виявляється значним: R=0,51; χ2
(12)=22,5; p=0,03. 
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Таблиця 2. Постстресова ендокринна регуляція у щурів за різних типів достресового 

вегетативного гомеостазу, спричиненого БАВН 

 
 

Показник 

Група Контроль (вода з-під 

крану + забір крові) 

Дослід (БАВН+гострий стрес+забір крові) 

Пара-

метр 

Достресовий вегетативний гомеостаз 

(n=10) Ваготонічний (35) Симпатотонічний (13) 

Маса наднирників,  

мг 

X±m 

ID±m 

d±m 

55,0±4,6 

1,00±0,08 

0,00±0,31 

61,7±2,2 

1,12±0,04с 

+0,47±0,15с 

54,5±2,9v 

0,99±0,05v 

-0,04±0,20v 

Індекс маси 

наднирників,  

мг/100 г маси тіла 

X±m 

ID±m 

d±m 

0,27±0,03 

1,00±0,09 

0,00±0,31 

0,28±0,01 

1,04±0,05 

+0,14±0,16 

0,25±0,02 

0,92±0,08 

-0,26±0,26 

Кортикостерон,  

нМ/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

606±107 

1,00±0,18 

0,00±0,31 

769±70 

1,19±0,08с 

+0,34±0,14с 

655±147 

1,35±0,13с 

+0,63±0,23с 

Мінералокортикоїдна 

активність  

(Na/K) 

X±m 

ID±m 

d±m 

33,3±2,0 

1,00±0,06 

0,00±0,31 

37,1±1,6 

1,11±0,05с 

+0,59±0,25с 

36,2±2,0 

1,08±0,06 

+0,44±0,31 

Паратиринова 

активність  

(Са/Р) 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,58±0,08 

1,00±0,05 

0,00±0,31 

1,64±0,03 

1,04±0,02 

+0,23±0,14 

1,49±0,06v 

0,94±0,04v 

-0,38±0,26v 

Кальцитонінова 

активність  

(1/Са•Р) 

X±m 

ID±m 

d±m 

0,28±0,04 

1,00±0,14 

0,00±0,31 

0,25±0,01 

0,88±0,04с 

-0,27±0,10с 

0,32±0,03v 

1,13±0,11v 

+0,28±0,25v 

Тироксин,  

нМ/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

67,5±6,7 

1,00±0,10 

0,00±0,31 

61,7±3,3 

0,91±0,05 

-0,27±0,15 

63,9±4,7 

0,95±0,07 

-0,17±0,22 

Трийодтиронін, 

нМ/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

2,59±0,12 

1,00±0,05 

0,00±0,31 

2,64±0,10 

1,02±0,04 

+0,13±0,25 

2,70±0,13 

1,04±0,05 

+0,29±0,35 

                   Примітки: 1. Параметри, значуще відмінні від контрольних - с. 2. Значущі 

розбіжності між дослідними групами позначені v.   

 

Рис. 4. Канонікальний зв'язок між постстресовими показникам вегетативного гомеостазу і 

ендокринного статусу 

 

 

 

Як видно на табл. 3, реципрокні постстресові зміни кальцитонінової і паратиринової 

активностей асоціюються із змінами кальційемії, але не фосфатемії. Стрес знижує рівень в плазмі 

калію у ваготоніків значуще, тоді як у симпатотоніків - лише у вигляді тенденції, не впливаючи 

суттєво на інші зареєстровані показники обміну електролітів. 
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Таблиця 3. Супутні постстресові зміни електролітів крові у щурів за різних типів достресового 

вегетативного гомеостазу, спричиненого БАВН 

 
 

Показник 

Група Контроль (вода з-під 

крану + забір крові) 

Дослід (БАВН+гострий стрес+забір крові) 

Пара-

метр 

Достресовий вегетативний гомеостаз 

(n=10) Ваготонічний (35) Симпатотонічний (13) 

Кальційемія, 

мМ/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

3,18±0,27 

1,00±0,08 

0,00±0,31 

3,42±0,12 

1,07±0,04 

+0,27±0,14 

2,86±0,24v 

0,90±0,07v 

-0,37±0,28v 

Фосфатемія, 

мМ/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,24±0,01 

1,00±0,01 

0,00±0,31 

1,26±0,01 

1,01±0,01 

+0,04±0,02 

1,25±0,01 

1,01±0,01 

+0,02±0,03 

Калійемія, 

мМ/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

4,10±0,20 

1,00±0,05 

0,00±0,31 

3,76±0,13 

0,92±0,03с 

-0,52±0,20с 

3,86±0,25 

0,94±0,06 

-0,37±0,40 

Натрійемія, 

мМ/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

132,8±0,5 

1,00±0,01 

0,00±0,31 

132,9±0,6 

1,00±0,01 

0,00±0,03 

130,6±1,4 

0,98±0,01 

-0,11±0,07 

Хлоридемія, 

мМ/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

97,8±0,8 

1,00±0,01 

0,00±0,31 

98,3±0,9 

1,01±0,01 

+0,03±0,06 

95,1±1,9 

0,97±0,02 

-0,18±0,12 

Натрій еритроцитів, 

мМ/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

22,0±1,6 

1,00±0,07 

0,00±0,31 

21,6±1,0 

0,98±0,04 

-0,07±0,20 

23,0±1,6 

1,05±0,07 

+0,21±0,31 

Калій еритроцитів, 

мМ/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

79,2±3,7 

1,00±0,05 

0,00±0,31 

77,7±1,6 

0,98±0,02 

-0,13±0,14 

78,4±2,8 

0,99±0,04 

-0,06±0,25 

 

Натомість постстресова активність низки ферментів змінюється значуще і різною мірою у 

щурів з різним достресовим станом вегетативного гомеостазу (табл. 4). 

 

Таблиця 4. Супутні постстресові зміни ферментемії у щурів за різних типів достресового 

вегетативного гомеостазу, спричиненого БАВН 

 
 

Показник 

Група Контроль (вода з-під 

крану + забір крові) 

Дослід (БАВН+гострий стрес+забір крові) 

Пара-

метр 

Достресовий вегетативний гомеостаз 

(n=10) Ваготонічний (35) Симпатотонічний (13) 

Лужна фосфатаза, 

МО/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

419±51 

1,00±0,12 

0,00±0,31 

399±36 

0,95±0,08 

-0,12±0,22 

472±40 

1,13±0,10 

+0,33±0,25 

Кисла фосфатаза, 

МО/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

31,4±1,9 

1,00±0,06 

0,00±0,31 

35,1±1,6 

1,12±0,05с 

+0,63±0,27с 

40,0±1,9сv 

1,27±0,06сv 

+1,45±0,30сv 

Аланінамінотранс-

фераза, мкМ/год•л 

X±m 

ID±m 

d±m 

530±48 

1,00±0,09 

0,00±0,31 

589±26 

1,11±0,05с 

+0,38±0,16с 

823±114сv 

1,55±0,21сv 

+1,91±0,74сv 

Аспартатамінотранс-

фераза, мкМ/год•л 

X±m 

ID±m 

d±m 

214±22 

1,00±0,10 

0,00±0,31 

244±12 

1,14±0,06с 

+0,45±0,18с 

336±35сv 

1,57±0,16сv 

+1,78±0,50сv 

Креатинфосфокіназа, 

мккат/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,68±0,10 

1,00±0,06 

0,00±0,31 

1,82±0,04 

1,08±0,03с 

+0,42±0,14с 

1,91±0,11 

1,14±0,07с 

+0,71±0,34с 

 

Зокрема, активності обидвох амінотрансфераз (маркерів підвищення пермеабільності 

клітинних мембран) і кислої фосфатази (маркера лабілізації лізосом) підвищуються під впливом 

стресора у симпатотонічних тварин значуще більшою мірою, ніж у ваготонічних. Постстресове 

підвищення активності креатинфосфокінази (маркера пошкодження міоцитів) у симпатотоніків теж 

вище за таке у ваготоніків, але недостовірно. І лише зміни активності лужної фосфатази (маркера 

резорбції кісткової тканини) незначущі, проте різноскеровані, так що різниця між ними складає 

18% або 0,45σ, що співставимо з різницями для інших ферментів (6÷44% або 0,29÷1,53σ). В цілому 
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ID4 постстресової гіперферментемії у щурів із спричиненим БАВН ваготонічним зсувом 

вегетативного гомеостазу складає 1,08±0,04, а індекс D4 : +0,35±0,12σ проти 1,33±0,11(p<0,05) і 

+1,24±0,31σ (p<0,05) відповідно у тварин із симпатотонією.  

Стосовно супутніх змін показників ліпідного обміну виявлено (табл. 5), передовсім, 

різноскеровані відхилення від норми триацилгліцеридемії і рівня неα-ліпопротеїдів. При цьому у 

симпатотоніків ці показники підвищуються закономірно чи у вигляді тенденції, натомість у 

ваготоніків - аналогічним чином знижуються.   

     

Таблиця 5. Супутні постстресові зміни ліпідного обміну у щурів за різних типів достресового 

вегетативного гомеостазу, спричиненого БАВН 

 
 

Показник 

Група Контроль (вода з-під 

крану + забір крові) 

Дослід (БАВН+гострий стрес+забір крові) 

Пара-

метр 

Достресовий вегетативний гомеостаз 

(n=10) Ваготонічний (35) Симпатотонічний (13) 

Триацилгліцериди, 

мМ/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,07±0,02 

1,00±0,02 

0,00±0,31 

1,05±0,01 

0,98±0,01 

-0,41±0,23 

1,11±0,02v 

1,03±0,02v 

+0,60±0,30v 

Холестерин α-ліпо-

протеїдів,  

мМ/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

0,84±0,05 

1,00±0,06 

0,00±0,31 

0,75±0,03 

0,90±0,03с 

-0,58±0,18с 

0,78±0,03 

0,93±0,03с 

-0,38±0,18с 

Холестерин неα-

ліпопротеїдів,  

мМ/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,04±0,07 

1,00±0,07 

0,00±0,31 

0,79±0,05 

0,77±0,05с 

-1,02±0,22с 

0,89±0,06 

0,86±0,06с 

-0,60±0,28с 

Неα-ліпопротеїди,  

од. 

X±m 

ID±m 

d±m 

4,47±0,28 

1,00±0,06 

0,00±0,31 

3,50±0,20с 

0,78±0,05с 

-1,11±0,23с 

4,65±0,30v 

1,04±0,07v 

+0,20±0,34v 

 

Холестерин в складі як α-, так і  неα-ліпопротеїдів знижується у обидвох групах щурів проте 

дещо більшою мірою у ваготоніків. У підсумку інтегральний ліпідний індекс ID4 складає у них 

0,86±0,05, а індекс D4 : -0,72±0,17σ проти 0,97±0,04 і -0,05±0,27 відповідно у симпатотоніків. 

З-поміж зареєстрованих показників ліпопероксидації (табл. 6) значущі постстресові 

відхилення виявлено, передовсім, стосовно активності супероксиддисмутази еритроцитів, яка 

знижується у симпатотоніків, залишаючись без змін - у ваготоніків. Натомість у останніх 

констатовано значуще зниження рівня проміжного продукту ліпопероксидації - малонового 

диальдегіду. Можна відзначити також протилежні тенденції  до змін рівнів початкових продуктів 

ліпопероксидації - дієнових кон'югатів. Разом з тим, активність каталази ні еритроцитів, ні 

сирватки закономірно не змінюється в жодній групі.    

 

 Таблиця 6. Супутні постстресові зміни ліпопероксидації у щурів за різних типів достресового 

вегетативного гомеостазу, спричиненого БАВН 

 
 

Показник 

Група Контроль (вода з-під 

крану + забір крові) 

Дослід (БАВН+гострий стрес+забір крові) 

Пара-

метр 

Достресовий вегетативний гомеостаз 

(n=10) Ваготонічний (35) Симпатотонічний (13) 

Супероксиддисмутаза 

еритроцитів, од./мл 

X±m 

ID±m 

d±m 

62±5 

1,00±0,09 

0,00±0,31 

63±2 

1,02±0,04 

+0,09±0,14 

53±3v 

0,86±0,05сv 

-0,52±0,19сv 

Каталаза еритроцитів, 

мкМ/год•л 

X±m 

ID±m 

d±m 

227±17 

1,00±0,07 

0,00±0,31 

233±12 

1,03±0,05 

+0,12±0,23 

251±21 

1,11±0,09 

+0,46±0,39 

Каталаза сирватки, 

мкМ/год•л 

X±m 

ID±m 

d±m 

143±12 

1,00±0,09 

0,00±0,31 

141±9 

0,98±0,06 

-0,06±0,23 

137±11 

0,96±0,08 

-0,16±0,28 

Дієнові кон'югати,  

Е232/мл 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,47±0,11 

1,00±0,07 

0,00±0,31 

1,56±0,06 

1,06±0,04 

+0,25±0,18 

1,39±0,07 

0,94±0,05 

-0,24±0,21 

Малоновий 

диальдегід,  

мкМ/л 

X±m 

ID±m 

d±m 

63,5±5,6 

1,00±0,09 

0,00±0,31 

55,2±1,9 

0,87±0,03с 

-0,47±0,11с 

59,9±3,7 

0,94±0,06 

-0,20±0,20 
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Аналіз вегетативно-метаболічних зв'язків виявив, що величина моди корелює з 

триацилгліцеридами (r=-0,36) і кислою фосфатазою (r=-0,26), симпатичний тонус - з дієновими 

кон'югатами (r=-0,31) і натрієм еритроцитів (r=-0,25), а вагальний - із холестерином α-ліпопротеїдів 

(r=0,28). З врахуванням ще низки несуттєвих зв'язків канонікальна кореляція між сетами (рис. 5) 

виявляється вельми значною: R=0,61; χ2
(28)=47,7; p=0,012. 

    Рис. 5. Канонікальний зв'язок  між постстресовими показниками вегетативного гомеостазу і 

метаболізму 

В наступному повідомленні будуть приведені дані про постстресові зміни показників 

імунітету.  
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вегетативний гомеостаз щурів істотно і різним чином впливають на постстресову вегетативну і 

гормональну регуляцію, ферментемію, а також обмін електролітів і ліпідів. 

 

ЛІТЕРАТУРА 

 
1. Алєксєєв О.І., Попович І.Л., Панасюк Є.М. та ін. Адаптогени і радіація.- К.: Наук. думка, 1996.- 126 с.  

2. Андреева Л.И., Кожемякин Л.А., Кишкун А.А. Модификация метода определения перекисей липидов в тесте с тиобарбитуровой 

кислотой  // Лаб. дело.- 1988.- № 11.- С. 41-43. 
3. Баевский Р.М., Кириллов О.И., Клецкин С.З. Математический анализ изменений сердечного ритма при стрессе.- М.: Наука, 

1984.- 221 с. 

4. Бальнеокардіоангіологія. Вплив бальнеотерапії на курорті Трускавець на серцево-судинну систему та фізичну працездатність / 
Попович І.Л., Ружило С.В. Івасівка С.В. та ін.- К.: Комп'ютерпрес, 2005.-239 с.  

5. Березовський В.Я. Риси індивідуальності в реакції на гіпоксію // Фізіол. журн.- 1975.- 21, №3.- С. 371-376. 

6. Гаврилов В.Б., Мишкорудная М.И. Спектрофотометрическое определение содержания гидроперекисей липидов в плазме крови 
// Лаб. дело.- 1983.- № 3.- С. 33-36. 

7. Гаркави Л.Х., Квакина Е.Б., Кузьменко Т.С. Антистрессорные реакции и активационная терапия.- М.: Имедис, 1998.- 654 с. 

8. Горячковский А.М. Клиническая биохимия.- Одесса: Астропринт, 1998.- 608 с. 
9. Дубинина Е.Е., Ефимова Л.Ф., Софронова Л.Н., Геронимус А.Л. Сравнительный анализ активности супероксиддисмутазы и 

каталазы эритроцитов и цельной крови у новородженных детей при хронической гипоксии // Лаб. дело.- 1988.- №8.- С. 16-19. 

10. Инструкция по применению набора реагентов для иммуноферментного определения  кортикостерона, тироксина и 
трийодтиронина в сыворотке крови человека (ТироидИФА-тироксин-01).- СПб.: ЗАО "Алкор Био" , 2000.- 33 с. 

11. Козявкіна О.В., Бариляк Л.Г.  Двоїсті вегетотропні ефекти біоактивної води "Нафтуся" і можливості їх прогнозу у щурів: Мат. 1-

ї наук.-практ. конф. "Актуальні питання патології за умов дії надзвичайних факторів на організм" (Тернопіль, 6-7 листопада 2008 р.) // 
Здобутки клінічної і експериментальної медицини.- 2008.- №2 (9).- С. 127-128. 

12. Королюк М.А., Иванова М.И., Майорова И.Г., Токарев В.Е. Метод определения активности каталазы // Лаб. дело.- 1988.- №1.- 

С. 16-19. 
13. Лабораторные методы исследования в клинике: Справочник / Под ред. В.В. Меньшикова.- М.: Медицина, 1987.-   368 c. 

14. Макаренко Е.В. Комплексное определение активности супероксиддисмутазы и глутатионредуктазы в эритроцитах у больных с 
хроническими заболеваниями печени // Лаб. дело.- 1988.- № 11.- С. 48-50. 

15. Маркова О.О., Попович І.Л., Церковнюк А.В, Бариляк Л.Г. Адреналінова міокардіодистрофія і реактивність організму.- К.: 

Комп'ютерпрес, 1997.- 126 с.  

Right set

Le
ft 

se
t

-3

-2

-1

0

1

2

-2.5 -1.5 -0.5 0.5 1.5 2.5 3.5



 50 

16. Попович І.Л. Вплив курсового вживання біоактивної води Нафтуся на вегетативну регуляцію у щурів в базальному та 

постстресовому періодах // Медична гідрологія та реабілітація.- 2008.- 6, №2.- С. 79-83. 

17. Чорнобиль, пристосувально-захисні системи, реабілітація / Костюк П.Г., Попович І.Л., Івасівка С.В. та ін.- К.: Комп'ютерпрес, 

2006.-  348 с. 

18. Hiller G. Test for the quantitative determination  of HDL cholesterol in EDTA plasma with Reflotron ® // Klin. Chem.- 1987.- 33.- P. 
895-898. 

19. Kozyavkina O.V., Barylyak L.G. Аmbivalent vegetotropic effects of bioactive water Naftussya and opportunity of their forecasting at rats 

// Медична гідрологія та реабілітація.- 2008.- 6, №3.- С. 123-127.  
20. Kozyavkina O.V., Barylyak L.G. Ambivalent vegetotropic effects of bioactive water Naftussya and opportunity of their forecasting at rats 

// International Scientific Congress and 61-st Session of the General Assembly of the World Federation of Hydroterapy and Climatoterapy 

(FEMTEC). Congress materials (China, November 26-28, 2008).- P.  223-224. 
21. Nakamura J., Takada S., Ohtsuka N., Heya T.  et al. An assess ment of gastric ulcers in vivo: enhancement of urinary recovery after oral 

administration of phenolsulfonphtalein in   rats // J. Parm. Dyn. - 1984. - 7, № 7. - P. 485-491. 

 

O.V. KOZYAVKINA  

 

POSTSTRESSORY CHANGES OF NEUROENDOCRINE STATUS AND METABOLISM AT 

RATS WITH VARIOUS TYPES INITIAL VEGETATIVE HOMEOSTASE INDUCED BY  

BIOACTIVE WATER NAFTUSSYA 

 

Is established, that revealed earlier ambivalence (vago- and sympathototonic) effects of bioactive 

water Naftussya on vegetative homeostase at rats  it is essential also by various image influence on 

poststressory vegetative and hormonal regulation, fermentemia, and also exchange  of electrolytes and 

lipids. 

Key words: bioactive water Naftussya, acute stress, neuroendocrine  status, metabolism, rats.  

 

 

Інститут фізіології ім. О.О. Богомольця НАН України та Міжнародна клініка відновного 

лікування, м. Трускавець 

 

Дата поступлення: 23.03.2009. 

 



 51 

УДК 616.441(048):616(075):616.43(083):616.4(075.8) 

 

Н.В. КОЗЯВКІНА 

 

НЕЙРО-ЕНДОКРИННИЙ ТА ЕЛЕКТРОЛІТНИЙ АККОМПАНЕМЕНТ 

ПОЛІВАРІАНТНИХ ТИРОТРОПНИХ ЕФЕКТІВ БІОАКТИВНОЇ ВОДИ НАФТУСЯ  

 

Проанализированы изменения нейро-эндокринной регуляции и 

электролитного обмена, сопутствующие выявленным ранее различным 

тиротропным эффектам биоактивной воды Нафтуся у крыс-самцов. 

Установлена значительная каноникальная корелляция между двумя сетами 

функционально-морфологических показателей. 

Ключевые слова: биоактивная вода Нафтуся, тиротропные эффекты, 

нейро-эндокринный статус, электролиты, крысы.   

* * * 

ВСТУП 

 

Раніше в експерименті на щурах-самцях нами виявлено чотири варіанти тиротропних ефектів 

біоактивної води Нафтуся за умов її 6-денного вживання: гальмівний (у 18% тварин), нейтральний 

(у 28%), помірно (у 21%) та значно (у 33%) стимулювальні, які супроводжуються інверсними 

змінами ліпідного профілю плазми і маси тіла [3-5]. В даному повідомленні приводимо дані про 

супутні зміни нейро-ендокринної регуляції та електролітного обміну у цих же тварин. 

 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ  

 

Виявлено (табл. 1), що гальмівний тиротропний ефект БАВН супроводжується значущим 

підвищенням симпатичного тонусу і зниженням - вагального в поєднанні із симпатотонічним 

відхиленням гуморального каналу вегетативної регуляції. Разом з тим, значно підвищується рівень 

в плазмі кортикостерону, тоді як рівень тестостерону проявляє тенденцію до зниження, а екскреція 

з сечею метаболітів андрогенів знижується значуще. Відсутність закономірних змін сумарного 

тироїдного індексу (нейтральний тиротропний ефект) асоціюється з відсутністю значущих 

відхилень від норми показників нейро-гормональної регуляції. Натомість стимулювальні 

тиротропні ефекти БАВН знову супроводжуються симпатотонічним зсувом вегетативного 

гомеостазу, дещо відчутнішим за значно, ніж за помірно стимулювальній дії на тироїдний статус. 

Однак показники стероїдних гормонів значуще не відхиляються від норми, за винятком зниження 

тестостерону за помірно стимулювального ефекту.  

 

Таблиця 1. Супутні зміни показників нейро-гормональної регуляції за різних тиротропних 

ефектів  БАВН  

 
Показник Пара- 

метр 

Симпатото-

нус (АМо), % 

Ваготонус 

(ΔХ), мс 

Гуморальний 

канал (Мо), мс 

Кортикосте-

ронемія, нМ/л 

Тестосте-  

ронемія, нМ/л 

17-КС, 

нМ/д•100 г Група 

Інтактна 

(n=10) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

56±7 

1,00±0,12 

0,00±0,31 

41±7 

1,00±0,18 

0,00±0,31 

181±11 

1,00±0,06 

0,00±0,31 

333±42 

1,00±0,13 

0,00±0,31 

37±4 

1,00±0,12 

0,00±0,31 

24±6 

1,00±0,25 

0,00±0,31 

Гальмівний 

тиротропний 

ефект (n=7) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

76±7* 

1,37±0,13* 

+0,92±0,33* 

24±6 

0,59±0,14* 

-0,73±0,24* 

165±7 

0,91±0,04* 

-0,48±0,21* 

559±103* 

1,68±0,31* 

+1,68±0,76* 

32±3 

0,88±0,09 

-0,30±0,21 

14±2 

0,56±0,08* 

-0,56±0,11* 

Нейтральний 

тиротропний 

ефект (n=11) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

60±8 

1,08±0,13 

+0,21±0,34 

38±8 

0,92±0,18 

-0,14±0,33 

179±11 

0,99±0,06 

-0,07±0,32 

360±28 

1,08±0,08 

+0,20±0,21 

38±4 

1,02±0,10 

+0,06±0,25 

33±6 

1,34±0,29 

+0,43±0,31 

Помірно 

стимулювальний  

ефект (n=8) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

69±6 

1,23±0,11* 

+0,58±0,27* 

28±6 

0,68±0,15* 

-0,57±0,27* 

161±9 

0,89±0,05* 

-0,60±0,28* 

379±45 

1,14±0,13 

-0,35±0,33 

31±3 

0,84±0,07* 

-0,39±0,17* 

28±6 

1,16±0,23 

+0,20±0,30 

Значно 

стимулювальний  

ефект (n=13) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

71±6 

1,27±0,10* 

+0,69±0,26* 

23±5* 

0,56±0,12* 

-0,79±0,22* 

149±6* 

0,82±0,03* 

-0,96±0,18* 

394±42 

1,19±0,12 

+0,46±0,32 

37±3 

1,01±0,09 

+0,02±0,23 

23±4 

0,95±0,17 

-0,06±0,22 

Примітка: параметри, значуще відмінні від нормальних, позначені *.   
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Відносна маса наднирників (табл. 2) за гальмування тироїдної функції теж значуще 

зменшується, в тому числі і за рахунок збільшення маси тіла; за незмінної тироїдної функції цей 

параметр теж не змінюється, натомість помірне підвищення функції супроводжується 

гіпертрофією наднирників, проте остання сходить нанівець у випадках значно стимулювального 

тиротропного ефекту. 

 

Таблиця 2. Супутні зміни морфо-функціональних показників наднирників за різних 

тиротропних ефектів  БАВН  

 
Показник Пара- 

метр 

Маса над-

нирників, 

мкг/г м.т. 

Товщина зон наднирників, мкм МКА= 

NaP•KU/KP•NaU Група Гломеру-

лярна 

Фасцику-

лярна 

Ретику-

лярна 

Медул - 

лярна 

Інтактна 

(n=10) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

194±6 

1,00±0,03 

0,00±0,31 

122±8 

1,00±0,07 

0,00±0,31 

222±10 

1,00±0,05 

0,00±0,31 

20,8±1,7 

1,00±0,08 

0,00±0,31 

86±7 

1,00±0,09 

0,00±0,31 

2,07±0,12 

1,00±0,06 

0,00±0,31 

Гальмівний тиро-

тропний ефект 

(n=7) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

178±6 

0,92±0,03* 

-0,56±0,20* 

94±4* 

0,77±0,03* 

-1,06±0,16* 

229±0,13 

1,03±0,06 

+0,20±0,39 

18,0±1,3 

0,87±0,06* 

-0,50±0,23* 

81±7 

0,94±0,08 

-0,22±0,30 

2,18±0,13 

1,05±0,06 

+0,29±0,35 

Нейтральний тиро-

тропний ефект 

(n=11) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

196±11 

1,01±0,06 

+0,18±0,37 

115±5 

0,94±0,04 

-0,27±0,19 

265±14* 

1,19±0,06* 

+1,31±0,42* 

26,4±1,9* 

1,27±0,09* 

+1,01±0,35* 

70±7 

0,81±0,08* 

-0,67±0,31* 

2,05±0,04 

0,99±0,02 

-0,06±0,12 

Помірно 

стимулювальний  

ефект (n=8) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

222±13 

1,14±0,06* 

+0,95±0,45* 

114±8 

0,94±0,07 

-0,28±0,32 

248±12 

1,11±0,05* 

+0,77±0,37* 

23,6±1,3 

1,14±0,06* 

+0,51±0,23* 

96±4 

1,12±0,05* 

+0,44±0,16* 

2,21±0,13 

1,07±0,06 

+0,37±0,35 

Значно 

стимулювальний  

ефект (n=13) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

192±7 

0,99±0,04 

-0,06±0,24 

117±8 

0,97±0,07 

-0,16±0,32 

257±13 

1,15±0,06* 

+1,05±0,41* 

24,1±1,6 

1,16±0,08* 

+0,60±0,29* 

98±5 

1,14±0,07* 

+0,49±0,24* 

2,08±0,09 

1,00±0,04 

+0,02±0,25 

 

Зменшення маси наднирників зумовлене, очевидно, стоншенням їх гломерулярної зони і, 

меншою мірою, ретикулярної, тоді як гіпертрофія відбувається за рахунок потовщення 

фасцикулярної, ретикулярної і медуллярної зон. Разом з тим, за відсутності закономірних змін 

маси наднирників має місце поєднання потовщення фасцикулярної і ретикулярної зон із 

стоншенням - медуллярної і гломерулярної. 

Мінералокортикоїдна активність кори наднирників, здійснювана у щурів, як відомо, не лише 

альдостероном - продуктом клітин гломерулярної зони, а й кортикостероном, секретованим 

кортикоцитами фасцикулярної зони, закономірно не змінюється в жодній із груп. 

Разом із ендокринною функцією тироцитів пригнічується також функція С-клітин щитовидної 

залози (табл. 3), про що свідчить значуще зниження індексу кальцитонінової активності, 

відображенням якої є гіперкальційемія. 

 

Таблиця 3. Супутні зміни кальцитонінової і паратиринової активностей та кальцію і фосфату 

плазми за різних тиротропних ефектів  БАВН  

 
Показник Пара- 

метр 

Кальційемія, 

мМ/л 

Фосфатемія, 

мМ/л 

КТА= 

1/CaP•PP 

ПТА= 

CaP/PP Група 

Інтактна 

(n=10) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

3,40±0,25 

1,00±0,07 

0,00±0,31 

1,27±0,01 

1,00±0,01 

0,00±0,31 

0,249±0,026 

1,00±0,10 

0,00±0,31 

2,68±0,20 

1,00±0,07 

0,00±0,31 

Гальмівний 

тиротропний 

ефект (n=7) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

3,74±0,16 

1,10±0,05* 

+0,43±0,20* 

1,25±0,01 

0,99±0,01 

-0,06±0,03 

0,216±0,011 

0,87±0,05* 

-0,39±0,14* 

2,98±0,14 

1,11±0,05* 

+0,46±0,22* 

Нейтральний 

тиротропний 

ефект (n=11) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

3,27±0,19 

0,96±0,06 

-0,16±0,25 

1,26±0,01 

0,99±0,01 

-0,04±0,02 

0,252±0,016 

1,01±0,07 

+0,04±0,20 

2,59±0,15 

0,97±0,05 

-0,15±0,23 

Помірно стиму-

лювальний  

ефект (n=8) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

3,55±0,23 

1,04±0,07 

+0,19±0,29 

1,26±0,01 

1,00±0,01 

-0,02±0,02 

0,230±0,017 

0,92±0,07 

-0,22±0,20 

2,81±0,18 

1,05±0,07 

+0,19±0,28 

Значно стиму-

лювальний  

ефект (n=13) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

2,87±0,25 

0,84±0,07* 

-0,66±0,31* 

1,26±0,01 

1,00±0,01 

-0,02±0,02 

0,318±0,033 

1,28±0,14 

+0,83±0,40 

2,28±0,20 

0,85±0,07* 

-0,64±0,31* 
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У випадках нейтрального тиротропного ефекту кальцитонінова активність залишається 

незмінною, як і за помірно стимулювального ефекту, і лише значно стимулювальний тиротропний 

ефект супроводжується значним підвищенням кальцитонінової активності, яка проявляється 

гіпокальційемією. Паратиринова активність змінюється реципрокно до кальцитонінової, що 

підтверджується високим (r=-0,92) коефіцієнтом інверсної кореляції між ними. 

Стосовно супутніх змін показників обміну мажорних катіонів  виявлено наступне (табл. 4). 

 

Таблиця 4. Супутні зміни показників обміну натрію і калію  за різних тиротропних ефектів  

БАВН  

 
Показник Пара- 

метр 

Натрійемія, 

мМ/л 

Калійемія, 

мМ/л 

Натрійурія, 

мкМ/д•100 г 

Калійурія, 

мкМ/д•100 г 

Натрій ерит-

роцитів, мМ/л 

Калій ерит-

роцитів, мМ/л Група 

Інтактна 

(n=10) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

133±8 

1,00±0,06 

0,00±0,31 

3,85±0,36 

1,00±0,09 

0,00±0,31 

371±81 

1,00±0,22 

0,00±0,31 

160±25 

1,00±0,15 

0,00±0,31 

21,4±1,1 

1,00±0,05 

0,00±0,31 

77,7±2,7 

1,00±0,03 

0,00±0,31 

Гальмівний 

тиротропний 

ефект (n=7) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

137±10 

1,03±0,07 

+0,17±0,39 

4,30±0,42 

1,12±0,11 

+0,40±0,37 

209±36 

0,56±0,10* 

-0,63±0,14* 

130±20 

0,81±0,13 

-0,38±0,26 

24,7±1,6 

1,15±0,07* 

+0,90±0,42* 

74,2±0,1 

0,96±0,00* 

-0,41±0,01* 

Нейтральний 

тиротропний 

ефект (n=11) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

128±7 

0,97±0,05 

-0,18±0,27 

4,10±0,27 

1,07±0,07 

+0,23±0,24 

346±58 

0,94±0,16 

-0,09±0,23 

187±27 

1,17±0,17 

+0,34±0,33 

22,0±1,6 

1,03±0,07 

+0,17±0,42 

76,8±2,5 

0,99±0,03 

-0,11±0,29 

Помірно 

стимулювальний  

ефект (n=8) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

139±9 

1,05±0,07 

+0,26±0,36 

3,96±0,41 

1,03±0,11 

+0,10±0,36 

283±53 

0,76±0,14 

-0,34±0,21 

172±25 

1,08±0,15 

+0,15±0,32 

18,3±0,4* 

0,86±0,07* 

-0,85±0,40* 

85,5±3,7 

1,10±0,05* 

+0,92±0,43* 

Значно 

стимулювальний  

ефект (n=13) 

Х±m 

ID±m 

d±m 

125±8 

0,94±0,06 

-0,32±0,32 

3,90±0,24 

1,02±0,06 

+0,05±0,21 

289±46 

0,78±0,13 

-0,32±0,18 

163±16 

1,02±0,10 

+0,04±0,21 

24,4±0,9* 

1,14±0,05* 

+0,83±0,24* 

73,7±0,3 

0,95±0,00* 

-0,47±0,04* 

 

Вміст як натрію, так і калію в плазмі практично однаковий у щурів всіх груп і не відрізняється 

від контролю. Натомість вміст обох катіонів в еритроцитах, як маркер вмісту їх у 

внутрішньоклітинному просторі, суттєво і реципрокно змінюється за різних тиротропних ефектів. 

Зокрема, гальмівний ефект супроводжується зниженням рівня калію в поєднанні із підвищенням - 

натрію. Нейтральному тиротропному ефекту відповідає відсутність суттєвих змін як натрію, так і 

калію. Натомість помірно стимулювальний ефект характеризується протилежними змінами рівнів 

цих катіонів. Розрахунок свідчить, що K/Na-коефіцієнт еритроцитів за гальмівного ефекту складає 

83% норми, за нейтрального - 95%, а за помірно стимулювального - 129%. Виявлений паттерн 

візуалізовано на рис. 1.  

Рис. 1. Залежність між Т3 і К/Na-коефіцієнтом еритроцитів
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Разом з тим, значно стимулювальний тиротропний ефект асоціюється із повторним зниженням 

K/Na-коефіцієнту еритроцитів на 17% відносно норми . 

Складається враження, що гіпотироїдизм асоціюється із гальмуванням натрій-калієвого 

антипорту порівняно з його станом за евтироїдизму, а помірний гіпертироїдизм - із активацією 

антипорту, проте дальше зростання гіпертироїдизму спричиняє протилежний - гальмівний ефект 

на різноскерований трансмембранний транспорт Na+ i K+, здійснюваний, як відомо, з допомогою 

мембранної Na,K-АТФази. Це узгоджується з даними про здатність тироїдних гормонів впливати 

на кількість і активність Na,K-АТФази клітинних мембран еритроцитів [6], нейронів [9], 

гепатоцитів [11], епітеліоцитів легеневих альвеол, ниркових канальців, жабер [7]. Важливо 

підкреслити, що мають місце як стимуляційні, так і гальмівні ефекти Т3 на Na,K-АТФазу. З іншого 

боку, Na,K-АТФаза, генеруючи електрохімічний градієнт  Na+, реалізує натрій-йодидний симпорт, 

забезпечуючи тим поглинання йодиду тироцитами (а також клітинами слизової шлунку, слинних 

залоз і лактуючих молочних залоз [8]). 

Якщо прийняти, що величина K/Na-коефіцієнту еритроцитів детермінована активністю Na,K-

АТФази, а остання регулюється тиротропними гормонами, можна припустити, що виявлене раніше 

розмаїття ефектів бальнеотерапії на курорті Трускавець на Na,K-АТФазу  еритроцитів людини [1] 

опосередковане, принаймі частково, розмаїттям тиротропних ефектів Нафтусі. Додатковим 

свідченням на користь цього припущення є розмаїття ефектів бальнеотерапії на ліпідний профіль 

плазми тих же пацієнтів [1], який, як відомо, теж підлеглий регуляторним впливам тироїдних 

гормонів [2]. 

Скринінг кореляційних зв'язків між показниками тироїдного статусу з одного боку та нейро-

ендокринного і метаболічного - з іншого, виявив значущі (для даної вибірки критична величина 

|r|≥0,258) звя'зки тироксину з кортикостероном (r=0,47), товщиною медуллярної зони наднирників 

(r=0,28)  і екскрецією 17-кетостероїдів (r=-0,255), гідні уваги зв'язки із товщиною ретикулярної 

зони кори (r=-0,23) та екскрецією калію (r=-0,21). Остання, своєю чергою, сильно пов'язана з 

екскрецією 17-КС (r=0,82). Трийодтиронін теж корелює із кортикостероном, але інверсно (r=-0,28), 

як і з гуморальним каналом вегетативної регуляції (r=-0,28), репрезентованим модою - 

найчастішою величиною кардіоциклу. До слова, остання контролюється, разом з циркулюючими 

катехоламінами, також тироїдними гормонами, головним чином Т3, через нуклеарні рецептори Тα1 

[10,13]. 

Інші кореляційні зв'язки вельми слабкі. Тим не менше, канонікальна кореляція між двома 

сетами виявляється значною (рис. 2).    

 

Рис. 2. Канонікальний зв'язок між тироїдними гормонами (вісь Х) та нейро-ендокринними і 

електролітними показниками (вісь Y) 

        Факторна структура детермінуючого (тироїдного) радикалу репрезентована Т4 (r=-0,93) і Т3 

(r=0,40), а детермінованого - кортикостероном (r=-0,70), медулярною зоною (r=-0,49), 17-КС 
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(r=0,44), вагальним тонусом (r=0,43), симпатичним тонусом (r=-0,43), калійурією (r=0,38), 

гуморальним каналом (r=0,37), ретикулярною зоною (r=0,36), тестостероном  (r=0,29) і масою 

наднирників (r=0,23). 

Рівняння має наступний вигляд: 
0,61•Cor + 0,36•Med - 0,30•KS + 0,28•ΔX + 0,20•AMo + 0,01•KU - 0,23•Mo - 0,09•Ret - 0,32•Tes - 0,38•Ad = 0,528•T3 + 1,305•T4 

R=0,657; R2=0,432; χ2
(20)=37,9; p=0,009; Λ Рrime=0,40. 

Отже, тиротропні ефекти біоактивної води Нафтуся на 43% визначають супутні зміни нейро-

ендокринної регуляції та обміну електролітів. 

 

ВИСНОВОК 

 

Проаналізовано зміни нейро-ендокринної регуляції та електролітного обміну, що 

супроводжують виявлені раніше різні тиротропні ефекти біоактивної води Нафтуся в щурів-

самців. Виявлено значну канонікальну кореляцію між двома сетами функціонально-

морфологічних показників. 
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С.В. ІВАСІВКА, М.М КОВБАСНЮК 

 

РОЗГОРТАННЯ ЗАГАЛЬНОЇ АДАПТАЦІЙНОЇ РЕАКЦІЇ ПІД ВПЛИВОМ ВОДИ 

НАФТУСЯ ЯК МЕХАНІЗМ ГАЛЬМУВАННЯ РОСТУ КАРЦИНОМИ ГЕРЕНА У ЩУРІВ  

 

Органические вещества-ксенобиотики воды Нафтуся, запуская 

развертывание общей адаптационной реакции организма, обеспечивают 

согласование структурных и функциональных изменений, что позволяет 

организму эффективно препятствовать опухолевому росту. 

*** 

ВСТУП 

 

Експериментально доказано, що органічні речовини-ксенобіотики води Нафтуся запускають 

розгортання загальної адаптаційної реакції при тривалому ритмічному надходженні цієї води в 

організм [15, 16]. 

Вже перший контакт мінеральної води з щлунково-кишковим трактом зумовлює вивільнення 

гастро-інтестинальних гормонів та збільшення чисельності ендокриноцитів в антрумі і 12-палій 

кишці [10, 11, 12], активує сукцинатдегідрогеназу парієтальних клітин [40], змінює спектр 

низькомолекулярних регуляторів гідролітичних ферментів ентероцитів [21], збільшує масу 

тонкого кишечника, що розцінюється як місцева адаптаційна реакція. 

Всмоктавшись в кров, гідрофобні органічні речовини Нафтусі є потенційними індукторами 

мікросомальних монооксигеназ печінки, селезінки, мікро- і макрофагів, ендотеліоцитів, тоді як 

гідрофільні органічні речовини активують секреторно-транспортну систему нирок [14]. 

Стимуляція виведення з організму як самих органічних речовин Нафтусі, так і інших ксенобіотиків 

та ендогенних метаболітів (калію, кальцію, магнію, сечовини і уратів із сечею, білірубіну і холатів 

– з жовчю) підвищує антитоксичну резистентність організму, що є підґрунтям гепатопротекторної 

і радіопротекторної  дії води Нафтуся [13, 22]. 

Встановлено, що вода Нафтуся гальмує перекисне окислення ліпідів в нормі [28] і при 

радіаційному опроміненні [23]. Присутні в Нафтусі низькотоксичні природні феноли [17], а також 

їх мікросомальні  метаболіти можуть бути потенційними  антиоксидантами, здатними 

стабілізувати клітинні мембрани [35],  а отже, нівелювати руйнівну дію будь-яких чужорідних 

агентів. Відомо, що інгібітор ПОЛ, синтетичний аналог α-токоферолу – іонол, стабілізуючи 

клітинні мембрани, в певній мірі, протидіє приживленню перевивних пухлин [6]. 

Водночас, індукція мікросомальних монооксигеназ гідрофобними органічними речовинами 

Нафтусі [15] може сприяти активації   імунної  системи організму, що узгоджується з концепцією 

про їх еволюційну і функціональну єдність. Саме в мікросомах низькомолекулярні ксенобіотики-

гаптени, зв’язуючись з альбуміном, здатні набувати імуногенних  властивостей та індукувати 

синтез антитіл. Інтенсивність цього процесу визначається співвідношенням вихідних гідрофобних 

органічних сполук, що підлягають окисленню за участю цит. Р450,  їх активних мікросомальних 

метаболітів, а також селекцією ізоформ ензиму, які найадекватніше взаємодіють з ксенобіотиками 

впродовж їх хронічного поступлення в організм [8].   

Гідрофільні органічні сполуки Нафтусі, індуктори секреторного транспорту в проксимальних 

канальцях нирок, також можуть бути активаторами системи імунітету і неспецифічного захисту. 

Відомо, що антиметастазні властивості водорозчинних сполук прополісу [46] зумовлені 

активацією перитоніальних макрофагів, реакції лімфоцитів на мітогени, збільшенням ваги і 

клітинності селезінки. 

Школою Р.Є. Кавецького доказано [24, 25], що злоякісний ріст є дистрофічно-

проліферативною реакцією всього організму на глибинні неадекватні зміни процесів обміну 

речовин, котрі, спотворюючи диференціацію, спеціалізацію і кооперацію новоутворених клітин, 

зумовлюють  зниження загальної опірності організму до агресивної дії будь-яких факторів. 

 Через те ліквідація імунної депресії і активація неспецифічної резистентності організму 

залишається базовим механізмом підвищення його протипухлинної резистентності [3, 5, 32, 38]. 

Пошук різноманітних біологічних, хімічних і синтетичних адаптогенів триває [4, 9].  
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Вище викладене засвідчує, що вода Нафтуся може посісти серед них своє місце. 

Нашою метою було вивчити розгортання загальної адаптаційної реакції, індукованої водою 

Нафтуся, у щурів з карциномою  Герена , та її роль в гальмуванні росту цієї  пухлини. 

МАТЕРІАЛ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕНЬ 

 

Дослідження проведені на щурах-самках лінії Вістар масою тіла (м.т.) 180-220 г. 

Штам карциноми Герена отриманий із Інституту експериментальної патології, онкології і 

радіобіології ім. Р.Є. Кавецького НАН України. 

Карциному Герена (0,5 мл 10%-ої суспензії) прищеплювали за стерильних умов підшкірно, з 

правого боку, між передньою і задньою лапками. Через добу після прищеплення пухлини тварин 

поділяли на контрольну і 2 дослідні групи. Контрольних щурів утримували на стандартній дієті 

віварія і вільному доступі до водопровідної води, впродовж 14 днів.  Щурів 1-ої дослідної групи, за 

аналогічних умов, поїли водою Нафтуся, при допомозі зонду, в дозі 1,5 % м.т., щоденно (ритмічне 

поїння). Щурі 2-ої дослідної групи отримували Нафтусю довільно, з поїлок, за відсутності 

водопровідної води в раціоні.  

Скорочення латентного періоду до одної доби, між прищепленням пухлини і початком поїння 

водою Нафтуся, забезпечує оптимальні умови для проявлення як деструктивної дії неопластичного 

процесу, так і адаптогенної дії води Нафтуся.  

Онкопротекторну дію води Нафтуся досліджували у щурів 3-ої дослідної групи, котрих поїли 

цією водою, в  дозі 1,5 % м.т. щоденно, 21 день до прищеплення пухлини і 14 днів після. 

Інтактні щурі служили додатковим контролем.  

Після завершення поїння у всіх щурів визначали вміст гемоглобіну, підраховували 

чисельність еритроцитів і лейкоцитів периферійної крові, парціальну лейкограму та вміст великих 

гранулярних лімфоцитів – маркерів неспецифічної протипухлинної резистентності організму [27].  

Активність секреторного транспорту в нирках оцінювали згідно відносної (%) секреції 

фенолроту, використовуючи властивість барвника вибірково поглинати видиме світло довжиною 

540-580 нм у лужному середовищі [2]. Фенолрот (0,35 мг/кг) вводили щурам 

внутрішньоочеревинно, у формі 0,01 %-го  розчину, зразу ж після перорального навантаження 

тварин водопровідною водою (2 % м.т.). Тривалість збору сечі – 1 год. Стандартні розчини 

фенолроту (5, 10 і 20 мг/л) готували із вихідного 0,01 %-го розчину, котрий вводили щурам. Проби 

сечі попередньо центрифугували при 3 000 об/хв, впродовж 5 хв. Стандартні розчини фенолроту і 

супернатант сечі змішували із 1 N розчином NaOH у співвідношенні 1: 5. Стійкість забарвлення 

контролювали спектрофотометрично, для чого через 10 хв для всіх стандартних розчинів і однієї із 

проб реєстрували суцільний спектр поглинання  на спектрофотометрі Specord UV VIS (ФРН). 

Діапазон поглинання (540-580 нм) і максимум поглинання (560 нм) узгоджувалися з літературними 

даними [1]. Оптичну щільність вимірювали фотоколориметрично, при зеленому світлофільтрі (540 

нм). 

Активність діурезу виражали у відсотках (%) від загальної кількості введеної рідини. 

В подальшому тварин декапітували. 

Кров забирали на 4 %-ий лимоннокислий натрій, центрифугували при  1500 об/хв впродовж 10 

хв, для отримання фракції лейкоцитів. 

Активність фагоцитозу досліджували шляхом інкубації фракції лейкоцитів з St. Aureus. В 

середовище інкубації паралельної проби вносили 0,05 мл циклофосфану (ЦФ - 10-5 М/л) – 

цитостатика, що активується мікросомальними монооксигеназами [39], для оцінки їх внеску в 

активацію фагоцитозу. 

Визначали масу пухлини, а також масу тимуса, селезінки, наднирників (індикатори 

імуногенезу, адаптації, стресу) [6]. В сироватці крові визначали активність гама-

глутамілтранспептидази (ГГТП), кислої фосфатази і лужної фосфатази. 

Отримані результати опрацьовували статистично [31]. 

 

ОТРИМАНІ РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

 

Згідно отриманих результатів,  14-денне ритмічне, як і довільне поїння щурів-пухлиноносіїв 

водою Нафтуся, розпочате через добу після прищеплення карциноми Герена, а також 21-денне 

превентивне поїння до прищеплення і подальше 14-денне поїння рісля прищеплення цієї пухлини, 

вірогідно (p<0,05) гальмує ріст карциноми Герена (рис. 1). 
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Встановлено, що активація секреторно-транспортної системи нирок, оцінена згідно 

інтенсивності секреції фенолроту (рис. 2), присутня у всіх пухлиноносіїв. Зокрема, 2-кратне 

(p<0,01) підсилення секреції фенолроту, стосовно інтактних щурів, зареєстроване у контрольних 

пухлиноносіїв.  У дослідних пухлиноносіїв, що ритмічно або довільно пили Нафтусю зразу ж після 

прищеплення карциноми Герена, секреція фенолроту зросла в 1,6 р. (р<0,05). У групі 

пухлиноносіїв, що превентивно 21 день отримували  Нафтусю до прищеплення карциноми Герена, 

інтенсивність секреції фенолроту зросла максимально – в 2,4 р. (р< 0,001).  

Гальмування росту карциноми Герена

13,5 г 

гальмування

59,2%

9,8 г

гальмування

70,4%

11,8 г 

гальмування 64,4%

33,1 г

контроль Нафтуся 1,5%  м.т. Нафтуся ad libitum Нафтуся превентивно

 
Рис. 1. Гальмування росту карциноми Герена під впливом води Нафтуся 
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Рис. 2. Вплив води Нафтуся на взаємозв’язок детоксикаційної функції нирок і червоної крові у 

щурів з карциномою Герена 
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Водночас, інтенсифікація  виведення цього барвника у контрольних щурів супроводжується 

чіткою вірогідною (p<0,05) еритропенією, тоді як активація секреторного транспорту в нирках, 

спричинена ритмічним і довільним поїнням щурів Нафтусею, розпочатим зразу ж після 

прищеплення карциноми Герена, супроводжується збереженням чисельності еритроцитів у нижній 

межі норми, а 21-денне превентивне поїння щурів Нафтусею, до прищеплення пухлини, найкраще 

нормалізує їх вміст (рис. 2). 

Відомо [37], що ефективний еритропоез,  а отже, і  чисельність еритроцитів периферійної 

крові, є маркером детоксикаційної функції нирок.  Оскільки у контрольній групі активація секреції 

фенолроту зумовлена виключно ендогенними індукторами, правомірно дійти висновку, що 

потужності секреторного транспорту в нирках при неопластичних  процесах є обмеженими і 

неадекватними щодо потреб організму.  

Навпаки, у всіх дослідних групах, в якості індуктора підключаються гідрофільні органічні 

речовини Нафтусі, і їх роль є вирішальною в пришвидшенні очищення організму пухлиноносіїв від 

продуктів катаболізму, що підтверджується позитивними змінами в системі червоної крові. 

Металорганічні комплекси міді і марганцю, присутні в Нафтусі  [18], також можуть сприяюти 

активації еритропоезу [45]. 

Вміст гемоглобіну синхронізований з чисельністю еритроцитів. У інтактних щурів – 116 г/л, у 

контрольних пухлиноносіїв знижений до 106,7 г/л,   у дослідних пухлиноносіїв, що ритмічно, або 

довільно пили воду Нафтуся - 109 і 114 г/л, відповідно. Превентивне поїння щурів водою Нафтуся, 

до прищеплення пухлини, забезпечує тенденцію до приросту вмісту гемоглобіну - 124 г/л.  

Відомо, що цит. Р450 сконцентрований в 12-палій кишці [44], а індуктор цит. Р450 фенобарбітал 

стимулює всмоктування заліза в 12-палій кишці і його засвоєння на синтез гемоглобіну [47]. 

Встановлена нами морфо-функціональна активація ентероцитів [10, 11, 21, 40] дозволяє дійти 

висновку, що гідрофобні органічні речовини води Нафтуся, як потенційні індуктори 

мікросомальних монооксигеназ, також здатні стимулювати засвоєння харчового заліза на синтез 

еритроцитарного пігмента.    

Таким чином, стимуляція еритропоезу водою Нафтуся у щурів з карциномою Герена є 

складовою загальної адаптаційної реакції, що узгоджується з нашими попередніми дослідженнями 

[19].   

Варте уваги, що у контрольних  пухлиноносіїв, а також у пухлиноносіїв, що почали пити 

Нафтусю зразу ж після прищеплення карциноми Герена, ритмічно або довільно, відчутно знижена 

інтенсивність форсованого діурезу, тоді як 21-денне превентивне поїння щурів Настусею, перед 

прищепленням пухлини, навпаки, забезпечує тенденцію до його приросту (рис. 2). Оскільки 

інтенсивність виведення рідини з організму визначається, перш за все, інтенсивністю фільтрації, 

отримані дані дозволять припустити, що тривалість і спосіб вживання Нафтусі щурами-

пухлиноносіями чинить неоднозначну дію  на їх гломерулярний апарат.   

Відомо [34], що мезангіальні клітини, як сладові гломерул, здатті суттєво модулювати 

інтенсивність фільтраційних процесів. Їх активація супроводжується синтезом колагену, а отже, 

зменшенням фільтраційної потужності гломерул. Потенційними активаторами  мезангіальних 

клітин, як представників макрофагічної системи організму,  можуть бути ендотоксини, а також 

гідрофобні ксенобіотики. Правомірно припустити, що продукти розпаду пухлинної тканини 

достатньою мірою активують мезангіальні клітини у контрольних пухлиноносіїв, що сповільнює 

діурез. Гідрофобні органічні речовини Нафтусі можуть бути додатковими активаторами 

мезангіальних клітин у пухлиноносіїв, що почали пити мінеральну воду зразу ж після 

прищеплення карциноми Герена, що, мабуть,  спричинює мінімальний діурез у цих дослідних 

групах. 

Навпаки, 21-денне ритмічне поїння щурів Нафтусею, перед прищепленням карциноми Герена, 

максимально індукує мікросомальні монооксигенази [14, 15],  а отже, забезпечує ефективне 

окислення гідробних органічних речовин Нафтусі до гідрофільних метаболітів, котрі, в свою 

чергу, також активують секреторний транспорт в проксимальних канальцях нефрону. Тобто, в 

організмі щурів цієї дослідної групи, до і після прищеплення карциноми Герена, домінують 

гідрофільні індуктори секреторного транспорту в нирках, що нормалізує всі ланки діурезу.  

Зміни в системі білої крові зображені на рис. 3. Лейкоцитоз всіх без вийнятку пухлиноносіїв  є 

базовою захисною реакцією при пухлинному рості [24, 25, 38]. Проте, максимальне, в 3,7 р.,  

збільшення чисельності лейкоцитів в контрольних щурів зумовлене, перш за все, 8-кратним 

приростом чисельності нейтрофілів, що змінює профіль крові цих тварин.  
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Навпаки, у всіх дослідних пухлиноносіїв, що пили Нафтусю за різними схемами, зберігається 

лімфоцитарний профіль крові, властивий інтактним щурам. При цьому, 14-денне ритмічне поїння 

щурів Нафтусєю, розпочате зразу ж після прищеплення карциноми Герена, забезпечує 3-кратний 

приріст загальної чисельності лейкоцитів, при мінімальній перевазі відносного і абсолютного 

числа лімфоцитів над сегментоцитами. Натомість, у щурів, що довільно пили Нафтусю, а також у 

щурів, котрих превентивно поїли Нафтусею, вподовж 21-го дня, до прищеплення пухлини, 

спостерігається лише 2-кратний приріст загальної чисельності лейкоцитів, однак, перевага 

відносного і абсолютного числа лімфоцитів над сегментоцитами є суттєвою.  
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Рис. 3. Вплив води Нафтуся на відносний (а) і абсолютний (б) вміст популяцій лейкоцитів у 

щурів з карциномою Герена. 
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Водночас, у всіх дослідних пухлиноносіїв спостерігається тенденція до збільшення 

чисельності мієлокаріоцитів (табл. 1). 

Таким чином, правомірно дійти висновку, що Нафтуся нормалізує лейкопоез при пухлинному 

рості, що традиційно для цієї мінеральної води [29, 30]. 
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Рис. 4. Вплив води Нафтуся на фагоцитарну активність нейтрофілів щурів з карциномою 

Герена за стандартних умов (а) і при інкубації з циклофосфаном in vitro (б).  
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Фагоцитарна активність нейтрофілів – важлива ланка неспецифічної опірності організму до 

всіх чужорідних агентів, зокрема, перевивних пухлин. 

Підрахунок числа фагоцитів (n) на 100 нейтрофілів засвідчив, що у інтактних щурів фагоцити 

(54±3) рівномірно розподілені серед популяцій з з дуже низьким (0-20%), низьким (21-40%), 

середнім (41-60%) і високим (6-84%) індексом перетравлення (ІП), тоді як популяція з дуже 

високим (85-99%) ІП є мінімальною (рис. 4а). У контрольних пухлиноносіів чисельність фагоцитів 

(82±1) зросла в 1,5 р. (р<0,05) стосовно інтактних щурів, насамперед, за рахунок збільшення в 2,4 

р. популяції з дуже низьким (0-20%) ІП. У пухлиноносіїв 1-ої дослідної групи, що ритмічно пили 

воду Нафтуся, впродовж 14 днів, зразу ж після прищеплення карциноми Герена, темп приросту 

числа фагоцитів (83±3) аналогічний, проте домінують популяції з дуже низьким (0-20%), низьким 

(21-40%) і середнім (41-60%) ІП. Їх чисельність зросла в 1,5-1,7 р. стосовно відповідних величин у 

інтактних щурів. У пухлиноносіїв 2-ої дослідної групи, що довільно пили воду Нафтуся, впродовж 

такого ж терміну, чисельність фагоцитів (86±3) зросла в 1,6 р. (р<0,05) стосовно інтактних щурів,  

за рахунок приросту популяцій з дуже низьким (0-20%) і низьким (21-40%) ІП, відповідно, в 2,5  і 

1,5 р.  

Навпаки, превентивне поїння щурів Нафтусею, 21 день до прищеплення і 14 днів після 

прищеплення карциноми Герена, супроводжується мінімальним (в 1,3 р.), хоча і вірогідним  

(р<0,05) приростом числа фагоцитів (70±5), проте докорінно змінює їх перерозподіл серед 

досліджуваних популяцій (рис. 4а).  У пухлиноносіів цієї дослідної групи домінують фагоцити з 

дуже високим (85-99%) ІП. Їх чисельність зросла в 5 р. стосовно інтактних щурів. Разом з тим, 

популяції з середнім (41-60%) і низьким (21-40%) ІП зменшилися в 1,6 р. і 1,5 р., відповідно. 

Середня чисельність поглинутих мікробів одним фагоцитом у всіх пухлиноносіів та інтактних 

тварин однакова (15,2-17,0). 

 Встановлено, що інкубація суспензії лейкоцитів інтактних щурів з циклофосфаном (ЦФ) – 

цитостатиком, що активується мікросомальними монооксигеназами [39],  збільшує чисельність 

фагоцитів (71±5) в 1,3 р. (р<0,05), за рахунок рівномірного приросту всіх популяцій (рис. 4б), тоді 

як інкубація з ЦФ суспензій лейкоцитів всіх пухлиноносіїв  супроводжується не лише збільшенням 

загального числа фагоцитів, а і їх суттєвим перерозподілом між досліджуваними фракціями (там 

же).  

Так, вже у контрольних щурів, незначний приріст загального числа фагоцитів (83±2), стосовно 

інтактних активованих, відбувається за рахунок 2-кратного приросту фагоцитів з дуже високим ІП 

(85-99%) і збільшенням в 1,3 р. фагоцитів з дуже низьким ІП (0-20%), при одночасному зменшенні  

в 2 р. фагоцитів з середнім ІП (41-60%) і низьким ІП (21-40%).  

Аналогічний приріст загального числа фагоцитів (86±3) у щурів, що ритмічно пили Нафтусю, 

впродовж 14 днів після прищеплення карциноми Герена (1-а дослідна група), зумовлений 

збільшенням фагоцитів з дуже високим ІП (85-99%) в 3,6 р. і фагоцитів з  високим ІП (61-84%) в 

1,6 р., при супутньому зменшенні фагоцитів з низьким ІП (21-40%) в 1,8 р. У щурів, що довільно 

пили Нафтусю, впродовж 14 днів після прищеплення карциноми Герена (2-а дослідна група), 

домінують фагоцити з  високим ІП (61-84%), чисельність фагоцитів з дуже високим ІП (85-99%) 

дещо нижча, а решта популяцій проявляють тенденцію до зниження (рис. 4б). 

Інкубація з ЦФ суспензії лейкоцитів пухлиноносіїв, превентивно напоєних Нафтусею, 

забезпечує максимальний приріс загального числа фагоцитів (90,4±0,2), насамперед, за рахунок 4-

кратного приросту фагоцитів з дуже  високим ІП (85-99%) і збільшення фагоцитів з високим ІП 

(61-84%) в 1,5 р., на тлі 3-кратного зниження фагоцитів з низьким ІП (21-40%) і зменшення 

фагоцитів з середнім ІП (41-60%) в 1,7 р. Варте уваги, що лише в цій дослідній групі число 

мікробів, поглинутих одним фагоцитом, зросло в 1,3 р. стосовно інтактних, активованих ЦФ 

(22,82±0,84 проти 17,2±0,9, відповідно). 

Підрахунок абсолютного числа фагоцитів (109/л) у крові всіх щурів (рис. 5) підтверджує 

дослідження з ЦФ in vitro. А саме, максимальне число фагоцитів у контрольних щурів (14,56±3,42) 

зумовлене збільшенням фагоцитів з дуже низьким (0-20%)  і низьким (21-40%) ІП, тоді як у щурів, 

превентивно поєних Нфстусею, домінують фагоцити з дуже високим ІП (85-99%). 

Таким чином, вода Нафтуся забезпечує повноцінну активацію фагоцитозу, насамперед, його 

завершеності, у щурів з карциномою Герена, що проявляється з максимальною ефективністю при 

тривалому ритмічному надходженні води  в організм - до і після прищеплення пухлини. 

Правомірно дійти висновку, що повному знищенню поглинутих мікроорганізмів може сприяти 

індукція мікросомальних монооксигеназ нейтрофілів гідрофобною органікою води Нафтуся, 

зокрема, поліциклічними ароматичними вуглеводнями [1].  
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Резервні потужності фагоцитозу, зумовлені індукцією мікросомальних монооксигеназ 

нейтрофілів органічними речовинами-ксенобіотиками води Нафтуся, підтверджені інкубацією 

фракції лейкоцитів пухлиноносіїв з ЦФ in vitro. 
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Рис. 5. Вплив води Нафтуся на вміст популяцій фагоцитів з різними індексами перетравлення у 

щурів з карциномою Герена 

 

У контрольних щурів ці потужності є мінімальними, оскільки індукція зумовлена виключно 

ендотоксинами. Натомість, поїння щурів Нафтусею, ритмічне і довільне,  розпочате зразу ж після 

прищеплення карциноми Герена, забезпечує суттєве збільшення фагоцитів із завершеним 

фагоцитозом, тоді як завершеність фагоцитозу у щурів, превентивно поєних Нафтусею, є 

максимальною.  

інтактні контроль Нафтуся 1,5% м.т. Нафтуся ad libitum Нафтуся

превентивно

ВГЛ, Г/л

ВГЛ, %

16,8 35,3 36,2 32,8 27,6

0,82
3,19 4,85 * 3,61 2,48

Великі гранулярні лімфоцити

 
Рис. 6. Вплив води Нафтуся на вміст великих гранулярних лімфоцитів у щурів з карциномою 

Герена. 
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Великі гранулярні лімфоцити (ВГЛ) є представниками популяції натуральних кіллерів (НК), 

котрим не властива антигенна специфічність, завдяки чому НК здатні знешкоджувати будь-який 

чужорідний агент, що проник в організм. Встановлено, що в НК поліпептидний ланцюг рецептора 

інтерлейкіна-2, м. М. 75 кД, синтезується постійно, внаслідок чого цим клітинам властива миттєва 

відповідь при підвищенні концентрації згаданого цитокіна. Загально визнано, що НК є маркерами 

протипухлинної резистентності організму [26, 27, 38]. 

Підрахунок частки (%) ВГЛ на 100 лімфоцитів, як і абсолютного вмісту (109/л), засвідчив 

вірогідне (р<0,05) збільшення цієї популяції лімфоцитів у всіх пухлиноносіїв   стосовно інтактних 

щурів (рис. 6). Максимальний приріст  циркулюючих ВГЛ спостерігається у щурів, поєних 

Нафтусею в дозі 1,5% м.т. щоденно, впродовж 14 днів, зразу ж після прищеплення карциноми 

Герена, мінімальний – у щурів, превентивно поєних Нафтусею, до прищеплення пухлини. У 

контрольних щурів і пухлиноносіїв, що пили Нафтусю довільно, вміст ВГЛ ідентичний. 

Таким чином, тривалість і спосіб вживання мінеральної води Нафтуся здатний модулювати 

неспецифічну протипухлинну резистентність лімфоїдного ряду білої крові. 

 

Таблиця 1. Вплив води Нафтуся на органи імуногенезу у щурів з карциномою Герена 

  
Показники Інтактні 

 

 

Контроль, 

14 днів після 

прищеплення 

 

Нафтуся, 1,5% 

м.т., 14 днів, 

зразу ж після 

прищеплення 

 

Нафтуся ad 

libitum 14 днів, 

зразу ж після 

прищеплення 

 

Нафтуся, 1,5% 

м.т., 21 день 

превентивно і 

14 днів після 

прищеплення 

Мієлокаріо-

цити, 1012/ л 

1,27 ± 0,06 

(5) 

1,20 ± 0,10 

(5) 

1,41 ± 0,09 

(5) 

1,98 ± 0,23 

(4) * 

1,37 ± 0,11 

(5) 

Тимус, 

% м.т. 

0,08 ± 0,01 

(5) 

0,07 ± 0,01 

(6) 

0,08 ± 0,01 

(5) 

0,09 ± 0,01 

(4) 

0,09 ± 0,01 

(5) 

Селезінка, 

% м.т. 

0,37 ± 0,02 

(5) 

0,85 ± 0,07 

(6) *** 

0,68 ± 0,07 

(5) ** 

0,57 ± 0,09 

(4) # 

0,49 ± 0,04 

(5) * # 

Наднирники, 

% м.т. 

0,023 ± 0,002 

(5) 

0,036 ± 0,003 

(6) ** 

0,028 ± 0,003 

(5) 

0,028 ± 0,001 

(4) 

0,030 ±0,001 

(5) * 

 

Примітка. Тут і в подальшому - *, **, *** - р <0,05, 0,01 і 0,001  стосовно інтактних. # - р <0,05 стосовно 

контролю. 
 

Встановлено, що масова частка тимуса інтактних щурів і пухлиноносіїв ідентичні, тоді як 

масова частка селезінки специфічна для кожної групи тварин (табл. 1). Зокрема, максимальне 

збільшення селезінки в 2,3 р. характерне для контрольних пухлиноносіїв.  

Нафтуся відчутно сповільнює темп приросту маси селезінки, а саме, її масова частка зросла в 

пухлиноносіів, що ритмічно (1-а дослідна група) і довільно (2-а дослідна група) пили Нафтусю, 

зразу ж після прищеплення карциноми Герена, відповідно, в 1,8  і 1,5 р. Темп приросту селезінки у 

пухлиноносіїв, превентивно поєних Нафтусею, мінімальний – в 1,3 р.  

Наднирники є менш чутливими до впливу Нафтусі. Їх масова частка зросла в 1,6 р. у 

контрольних пухлиноносіів, і в 1,3 р. у щурів, превентивно поєних Нафтусею.  У решти дослідних 

тварин масова частка наднирників співрозмірна з інтактними щурами. 

Аналіз ферментативної активності сироватки крові (табл. 2) показав, що гама-

глутамілтраспептидаза (ГГТП) є набільш чутливою до тривалості і способу вживання води 

Нафтуся. Активність цього фермента вірогідно знижена у всіх пухлиноносіїв, зокрема, у 

контрольних в 3 р. Вільне поїння щурів Нафтусею, зразу ж після прищеплення пухлини (2-а 

дослідна група), поглиблює дефіцит ГГТП в 4,2 р. Активність фермента є мінімальною у щурів, 

котрих ритмічно поїли Нафтусею, зразу ж після прищеплення карциноми Герена, впродовж 14 

днів (1-а дослідна група), і превентивно 21 день до прищеплення (3-я дослідна група), відповідно, в 

5,9 і 10,6 р. 
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Таблиця 2. Вплив води Нафтуся на ферментативну активність сироватки крові  щурів з 

карциномою Герена 

  
 

Показники 

 

Інтактні 

 

 

 

Контроль,  

14 днів після 

прищеплення 

 

 

Нафтуся, 1,5% 

м.т., 14 днів, 

зразу ж після 

прищеплення 

 

Нафтуся  

ad libitum  

14 днів, зразу ж 

після рищеплення 

Нафтуся, 1,5% 

м.т., 21 день 

превентивно і 14 

днів після 

прищеплення 

ГГТП,  

мкМ /л 

1,15 ± 0,03 

(5) 

 

0,382 ±0,086  

(6) *** 

 

0,196 ± 0,070 

 (5) *** 

 

0,274 ±0,076  

(4) *** 

 

0,108 ±0,038  

(5) *** # 

 

Кисла  

фосфатаза,  

мкМ /л 

0,097 ± 0,003 

(5) 

0,192 ± 0,062 

(6) 

0,229 ± 0,049 

(5) * 

0,439 ± 0,102 

(4) * 

0,417 ± 0,049 

(5) *** # 

 

Лужна  

фосфатаза,  

мкМ /л 

3,242 ± 0,085 

(5) 

5,387 ± 0,956 

(6) * 

9,182 ± 0,991 

(5) *** # 

6,471 ± 0,979 

(4) * 

9,007 ± 1,734 

(5) ** 

 

 

ГГТП (К.Ф. 2.3.2.1) задіяна у другій стадії біотрансформації ксенобіотиків, оскільки каталізує 

кон’югацію глютамінового залишку глютатіону з мікросомальними метаболітами, що суттєво 

прискорює їх виведення з організму. ГГТП  підлягає індукції фенобарбіталом, хіміопрепаратами, 

канцерогенними сполуками [36, 41]. Разом з тим, активність ферменту регулюється вмістом 

субстрату – глютатіону. Встановлено, що основна маса глютатіону сконцентрована в 

перипортальній ділянці печінкової дольки, де задіяна на утилізацію органічних перекисей, тоді як 

мікросомальне окислення домінує в перивенозній ділянці  [7, 42, 43]. Інакше кажучи, фермент і 

субстрат, до деякої міри, розділені просторово, через що навіть за наявності індукторів 

мікросомальних монооксигеназ, активність ГГТП може бути зниженою. 

Отримані нами дані активності ГГТП (табл. 2), індивідуальні для кожної дослідної групи, 

засвідчують, що органічні речовини-ксенобіотики води Нафтуся, індукуючи мікросомальні 

монооксигенази, здатні регулювати інші метаболічні реакції, незалежно від їх просторової 

локалізації в печінковій дольці. 

Кисла фосфатаза є маркерним ферментом лізосом лімфоцитів. Максимальна активність цього 

ферменту виявлена у щурів 2-ої дослідної групи, що довільно пили  воду Нафтуся, зразу ж після 

прищеплення карциноми Герена,  і у щурів 3-ої дослідної групи, що превентивно пили воду 

Нафтуся, до прищеплення пухлини (табл. 2). У щурів 1-ої дослідної групи, що ритмічно  пили  

воду Нафтуся, зразу ж після прищеплення карциноми Герена, активність ферменту вдвічі нижча, 

ніж у двох попередніх дослідних групах, а в контрольних пухлиноносіїв спостерігається лише 

тенденція до росту його активності.  

Лужна фосфатаза є маркерним ферментом сегментоядерних нейтрофілів, кубічного епітелію 

проксимальних канальців нефрону [33]. Встановлено (табл. 2), що ритмічне поїння пухлиноносіїв 

водою Нафтуся, як 14-денне, розпочате зразу ж після прищеплення карциноми Герена, так і 21-

денне превентивне, забезпечує максимальний приріст активності цього ферменту в 2,8 р. 14-денне 

довільне пиття води Нафтуся, розпочате зразу ж після прищеплення карциноми Герена, 

супроводжується дещо нижчою активністю ферменту, тоді як у контрольних пухлиноносіїв 

приріст активності ферменту є мінімальним. 

Підсумовуючи результати проведених досліджень, правомірно стверджувати, що організм 

контрольних щурів протидіє пухлинному росту, перш за все, за рахунок суттєвих морфологічних 

змін, таких як збільшення загальної чисельності лейкоцитів периферійної крові, серед котрих 

домінують сегментоядерні нейтрофіли з низьким індексом перетравлення поглинутих мікробів, а 

також максимального росту  масової частки селезінки і наднирників. Метаболічні зсуви є 

мінімальними.  Неадекватність морфологічних змін їх функціональному забезпеченню може бути 

вторинним деструктивним чинником, що послаблює протипухлинну резистентність організму. 

Навпаки, мінеральна вода Нафтуся оптимізує морфологічну і метаболічну перебудову 

організму.  

Зокрема, у пухлиноносіїв 3-х дослідних груп активується секреторно-транспортна система 

нирок, і як наслідок, чисельність еритроцитів периферійної крові зберігається в межах норми. 

Активація мікросомальних монооксигеназ ентероцитів гідрофобною органікою води Нафтуся 

забезпечує повноцінне засвоєння харчового заліза на синтез гемоглобіну. Насичення еритроцитів 
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гемоглобіном оптимізує енергетичний обмін, що є підґрунтям протипухлинної резистентності 

організму. 

Водночас, різний спосіб і тривалість пиття води Нафтуся можуть змінювати співвідношення 

вихідних гідрофобних органічних сполук, що підлягають окисленню за участю цит. Р450,  та їх 

активних мікросомальних метаболітів, і в такий спосіб, регулювати метаболічні процеси в 

перипортальній і перивенозній областях печінкової дольки, а також модулювати активність 

факторів неспецифічного захисту мієлоїдної і лімфоїдної природи.  

Зокрема, ритмічне пиття води Нафтуся впродовж 14 днів, розпочате зразу ж після 

прищеплення карциноми Герена, супроводжується помірною активацією фагоцитозу і 

максимальним збільшенням чисельності ВГЛ. Дещо нижча чисельність ВГЛ у пухлиноносіїв,  що 

довільно пили воду Нафтуся за аналогічним графіком, компенсується максимальною активністю 

кислої фосфатази.  

Превентивне поїння пухлиноносіїв водою Нафтуся супроводжується максимальним 

збільшенням завершеності фагоцитозу, активності лужної і кислої фосфатаз, на тлі помірного 

приросту чисельності фагоцитів і ВГЛ. Варте уваги, що лише превентивне поїння щурів водою 

Нафтуся, активуючи перш за все, метаболічну складову загальної адаптаційної реакції, здатне 

гальмувати ріст перевивних пухлин у щурів впродовж значно тривалішого часу, ніж 14 днів після 

прищеплення [20]. Ритмічне, як і довільне, поїння щурів водою Нафтуся, розпочате через 7 днів 

після прищеплення пухлин,  проявляє лише тенденцію до гальмування. 

 

ВИСНОВОК 

 

Органічні речовини-ксенобіотики води Нафтуся, запускаючи розгортання загальної 

адаптаційної реакції організму, забезпечують злагодженість структурних і функціональних змін, 

що дозволяє організму ефективно протидіяти пухлинному росту.  
 

ЛІТЕРАТУРА 
1. Бегунова Г.С., Сердан А.А., Клячко Ю.А. Качественный анализ углеводородов минеральной воды “Нафтуся” // Вопр. 

курортол.- 1985.- № 6.- С. 15-19. 
2. Бреслер В.М., Никифоров А.А. Транспорт органических кислот через плазматические мембраны.- Л.: Наука, 1981- 203 с. 

3. Булбук Г.А. Противоопухолевая резистентность и некоторые механизмы ее формирования при неспецифических 

воздействиях / Повреждения и регуляторные процессы организма: Тез. Докл.- М., 1982.- С. 307. 
4. Векслер И.Г. Биологически активные полисахариды как неспецифические стимуляторы противоопухолевой резистентности 

организма // Эксперим. онкология.- 1981.- 3, № 4.- С. 10-17. 

5. Воронцов В.А., Фролов Б.А., Филиппов В.К. О роли изменений естественной резистентности организма в патогенезе 
опухолевого процесса / Патогенез, диагностика и лечение злокачественных новообразований.- Куйбышев, 1984.-С. 36-39.  

6. Гаркави Л.Х., Квакина Е.Б., Уколова М.А. Адаптационные реакции и резистентность организма.- Ростов-на-Дону: Изд-во 

Ростов.ун-та, 1997. –119 с. 
7. Гепатоцит: Фукционально-метаболические свойства / П.В. Гулак, А.М. Дудченко, В.В. Зайцев и др.- М.: Наука, 1985.- 272 с. 

8. Глушков А.Н. Механизмы образования и действия антител при канцерогенезе // Эксперим. онкология.- 1999.- 21, № 1.- С. 3-8. 

9. Зильфян В.Н., Кумкумаджян В.А., Нерсесян А.К., Фичиджян Б.С. Повышение противоопухолевой резистентности крыс при 
иммунизации туляремийной вакциной //Эксперим. онкология.- 1986.- 8, № 1.- С. 60-62. 

10. Ивасивка С.В. Морфологическая оценка реакции эндокринового аппарата желудка и двенадцатиперстной кишки на воду 

Нафтуся // Курортология и физиотерапия.- 1988.- 21.- С. 30-33. 

11. Ивасивка С.В.Влияние нагрузки минеральной водой Нафтуся на эндокринные клетки антрального отдела желудка крыс // 

Вопр. курортол.- 1986.- № 6.- С. 55-57. 

12. Ивасивка С.В., Бутусова И.А. и др. Активация гастринового аппарата у крыс водой Нафтуся и ее отдельными компонентами 
// Физиол. журн.- 1988.- 34, № 3.- С. 38-43. 

13. Ивасивка С.В., Ковбаснюк М.Н., Унковская Д.М. Гепатопротекторное действие воды Нафтуся // Деп. в ВИНИТИ.- № 3468-

В.5.88. 
14. Ивасивка С.В., Попович И.Л., Яременко М.С., Ковбаснюк М.Н. Минеральная вода Нафтуся как ксенобиотик // Физиол. 

журн.- 1990.- 36, № 3.- С. 40-45. 

15. Івасівка С.В. Біологічно активні речовини води Нафтуся, їх генез та механізми фізіологічної дії.- К.: Наук. думка, 1997- 111с. 
16. Івасівка С.В., Попович І.Л., Аксентійчук Б.І., Білас В.Р. Природа бальнеочинників води Нафтуся і суть її лікувально-

профілактичної дії.- Трускавець: Трускавецькурорт, 1999.- 125 с. 
17. Івасівка С.В., Бубняк А.Б., Ковбаснюк М.М., Попович І.Л. Походження та роль фенолів у водах родовища Нафтусі // 

Проблеми патології в експерименті та клініці.- Львів, 1994.- 15.- С. 6-11. 

18. Івасівка С.В., Гавдяк М.В., Ковбаснюк М.М. Органічні речовини та металорганічні  комплекси мінеральних вод як мітогени // 
Актуальні питання санаторно-курортного лікування та реабілітації: Мат. доп. н.-практ. конф., присв. 30-річчю сан. “Прикарпаття”.- 

Трускавець, 1998.- С. 30-31. 

19. Івасівка С.В., Ковбаснюк М.М. Стимуляція еритропоезу мінеральною водою Нафтуся і її біотехнологічним аналогом // Мат. 
н.-практ. конф. “Чорнобиль та здоров’я населення”.- К., 1994, том ІІ.- С. 38-39. 

20. Івасівка С.В., Ковбаснюк М.М., Білас В.Р., Ходак О.Л. Вплив води Нафтуся на експериментальні пухлини у щурів // Медична 

гідрологія та реабілітація.- 2005.- 3, № 2.- С. 60-67. 
21. Івасівка С.В., Ковбаснюк М.М., Гучко Б.Я., Петрів М.М. Вплив мінеральної води Нафтуся на склад низькомолекулярних 

сполук слизової тонкого кишечника щурів // Фізіол. журн.- 44, № 3.- С. 330. 

22. Івасівка С.В., Ковбаснюк М.М., Файда О.І. Радіопротекторна дія мінеральної води Нафтуся // Реабілітація та лікування в 
санаторно-курортних умовах: тези доп. н.-практ. конф., присв. 55-річчю Трускавецького військового санаторію.- Трускавець, 1996.- С. 

16-18. 



 67 

23. Івасівка С.В., Корзун В.Н., Чаяло П.П., Бейда П.А., Ковбаснюк М.М., Скляров О.Я., Стеценко Г.І. Вплив води “Нафтуся” на 

обмін цезію-137 та деякі біохімічні показники організму // Укр. радіол. журн.- 1997.- Т.5.-вип. 3.- С.283-285. 

24. Кавецкий Р.Е. Взаимодействие опухоли и организма.- К.: Наук. думка, 1977.- 236 с. 

25. Кавецкий Р.Е. Опухоль и организм. – К.: Гос. Мед. изд-во УССР, 1962.- 304 с. 

26. Кетлинский С.А., Симбирцев А.С., Воробъёв А.А. Эндогенные иммуномодуляторы.- С.-Пб: Гиппократ, 1992.- 256 с. 
27. Киндзельский Л.П.. Бутенко А.К. Естественные клетки-киллеры и их роль в противоопухолевой защите организма // 

Эксперим. онкология.- 1983.- 5, № 3.- С. 3-9. 

28. Ковальчук Г.Я., Івасівка С.В., Попович І.Л., Білас В.Р. Вплив води Нафтуся на процес ліпопероксидації та імунітет у щурів // 
Проблеми патології в експерименті та клініці.- Львів, 1996.- 17.- С. 181-184. 

29. Ковбаснюк М.М., Корзун В.Н., Бейда П.А., Гучко Б.Я. Вплив лікувальної води “Нафтуся” на гемопоез щурів при затруєнні 

радіоцезієм // Мед. реабіліт. потерпілих внаслідок Чорнобильської катастрофи: Тез. доп. н.-практ. конф.- Трускавець, 1996.- С. 25-26. 
30. Ломейко С.М., Івасівка С.В., Ковбаснюк М.М. Гемопоетична активність води Нафтуся та її відтворення метаболітами 

автохтонної мікрофлори // Укр. бальнеол. журн.- 1998.- 1, № 2-3.- С. 20-24. 

31. Монцевичюте-Эрингене Е.В. Упрощенные математико-статистические методы в медицинской исследовательской работе // 
Пат. физиол.- 1964.- № 4.- С. 71-74. 

32. Пинчук В.Г. Развитие идей А.А. Богомольца в области изучения реактивности организма при опухолевом процессе // Физиол. 

журн.- 1981.- 27, № 3.- С. 327-331. 
33. Пирс Э. Гистохимия (теоретическая и прикладная).- М.: Изд-во иностранной лит-ры, 1962.- 964 с. 

34. Почки / Под ред. Ф.К. Мостофи и Д.Е. Смит.- М.: Медицина, 1972.- 464 с. 

35. Продукты гидроксилирования гидрофобных ксенобиотиков – стабилизаторы цитохрома Р-450 в гепатоцитах / Гепатоцит/ 
Под ред. д.б.н. Л.Д. Лукъянова.- М.: Наука, 1985.- С. 165-169. 

36. Розанов А.Я., Трещинский А.А., Хмелёвский Ю.В. Ферментативные процессы и их корреляция при экстремальных 

состояниях.- К.: Здоров’я, 1985.- 208 с. 
37. Рябов С.И., Шостка Г.Д. Эритрон и почка.- Л.: Наука, 1985.- 222 с. 

38. Уманский Ю.А., Пинчук В.Г. Лимфоциты и опухолевый рост.- К.: Наук. думка, 1978.- 208 с. 

39. Экспериментальная оценка противоопухолевых препаратов в СССР и США / Под. ред. З.П. Софьиной, А.Б. Сыркина (СССР), 
А. Голдина, А. Кляйна (США).- М.: Медицина, 1980.- 296 с. 

40. Яременко М.С., Ивасивка С.В., Попович И.Л. и др. Физиологические основы лечебного действия воды Нафтуся.- К.: Наук. 

Думка, 1989.- 144 с. 
41. Fischer G., Lilienblum W., Ullrich D., Bock K.W. Immunohistochemical differentiation of gamma-glutamiltranspeptidases in focal 

lesions and in zone I of rat liver after treatment with chemical carcinogens // Carcinogenesis.- 1986.- №7.- P. 1405-1410. 

42. Gooding P.E., Chayen J., Sawyer B., Slater T.F. Cytochrome P450 distribution in rat liver and the effect of sodium phenobarbitone 
administration // Chem. Biol. Interact. – 1978.- 20.- P. 299-310. 

43. Jungermann K., Katz N. Functional specialization of different hepatocyte populations // Physiol. Rev.- 1989.- 69, № 3.- P. 708-764. 

44. Kaminsky L.S., Tasco M.I. Small intestinal cytochromes P-450 // Crit. Rev. Toxicol.- 1991.- 21, № 6.- P. 407-422. 
45. Leake R.E., Trench M.E., Barry J.M. Effect of cations on the condensation of hen erythrocyte nuclei and its relation to gene activation 

// Exptl Cell Res.- 1972.- 71.- P. 17-26. 

46. Orsolic N., Basic I. Immunomodulation by water-soluble derivative of propolis: a factor of antitumor reactivity // J. Ethnopharmacol.- 
2003.- 84, № 2-3.- P. 265-273. 

47. Thomas F.B., McCullough F.S., Greenberger N.J. Effect of phenobarbital on the absorption of inorganic and hemoglobin iron in the 

rat // Gastroenterology. -1972.- 62, №4.- P. 590-599. 

 

S.V. IVASSIVKA, M.M. KOVBASNYUK 

 

EXPANSION OF THE ORGANISM’  GENERAL ADAPTATIVE REACTION UNDER THE 

WATER NAFTUSSYA AS THE MECHANISM OF THE GEREN’ CARTSYNOMA GROWTH 

INHIBITION IN RAT 

The organic substances-xenobiotics of the water Naftussya, starting the expansion of the organism’ 

general adaptative reaction, provide the coordination of structural and functional changes, that allows to 

the organism effectively to interfere with tumour growth. 
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В.Р. БІЛАС, І.Л. ПОПОВИЧ 

 

РОЛЬ МІКРОФЛОРИ ТА ОРГАНІЧНИХ РЕЧОВИН ВОДИ НАФТУСЯ У ЇЇ 

МОДУЛЮВАЛЬНОМУ ВПЛИВІ НА НЕЙРОЕНДОКРИННО-ІМУННИЙ КОМПЛЕКС ТА 

МЕТАБОЛІЗМ 

 

В эксперименте на крысах показано, что модулирующее влияние на 

состояние нейроэндокринно-иммунного комплекса и метаболизма 

биоактивной воды Нафтуся с различным состоянием микрофлоры (живая, 

убитая и устраненная)  существенно различно, что обусловлено 

разновыраженными и даже разнонаправленными эффектами ее 

органических веществ-ксенобиотиков, продуктов их трансформации 

микробами, микробных антигенов и микробиотиков. 

* * * 

ВСТУП 

 

В попередніх дослідженнях нашого відділу показано, що автохтонна мікрофлора води 

Нафтуся здатна продукувати біологічно активні речовини шляхом трансформації органічних 

речовин як водоносної породи, так і вже присутніх у воді [5,8-10,21]. Показано також, що 

гідрофобні і гідрофільні  органічні речовини, виділені із Нафтусі, здатні модулювати активність 

Na,K-АТФази ентероцитів і клітин нирок, моторику воротної вени щура та фагоцитарну активність 

нейтрофілів [5,8,17], вивільнення гастроінтестинальних гормонів [21], а також мінімізувати 

стресові пошкодження слизової шлунку [16].  

Мета даного дослідження - з'ясувати роль мікрофлори та органічних речовин води Нафтуся у її 

модулювальному впливі на нейроендокринно-імунний комплекс та метаболізм у щурів. 

 

МАТЕРІАЛ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

Для досягнення мети проведено співставлення ефектів нативної води (тобто з інтактною 

мікрофлорою) з Нафтусею, в котрій мікрофлору вбивали  шляхом її опромінення ультрафіолетовим 

світлом на установці 11 ЧВО-2-001 (доза опромінення - 15 мДж/см2) та з водою, позбавленою 

мікрофлори з допомогою ультрафільтрації через мембранні сита на установці "Каскад" (величина 

пор фільтру 50 нм, який пропускає органічні речовини Нафтусі і затримує мікрофлору) [12]. 

Напоювання дослідних щурів-самок (масою 200-250 г) проводили двічі щоденно по 15 мл/кг (з 

інтервалом 5 год) впродовж 5 днів. Контрольні тварини отримували аналогічним чином воду з-під 

крану. На наступний день після завершення курсу спочатку реєстрували (під ефірним наркозом) 

ЕКГ з метою оцінки параметрів вегетативної регуляції [1], потім одномоментно інтрагастрально 

навантажували тварин дистильованою водою (5,3 мл/200 г), вводили їм фенолрот (в/о 0,27 мг/200 г, 

розчинених в 0,5 мл дистильованої води) і поміщали в індивідуальні плексигласові станки для 

збору 2-годинної сечі, в якій визначали концентрацію фенолроту (методом спектрофотометрії) та 

калію і натрію (методом полум'яної фотометрії). На основі отриманих даних оцінювали швидкість 

канальцевої секреції (за екскрецією фенолроту [8]) та мінералокортикоїдну активність (за K/Na-

коефіцієнтом сечі). Наступного дня брали проби периферійної крові для оцінки лейкоцитограми і 

показників фагоцитозу, після чого поміщали щурів у камери для збору 10-годинної сечі, а потім 

реєстрували тривалість  сну, спричиненого нембуталом (в/о 5 мг/200 г), як маркера активності 

мікросомального гідроксилювання [7]. Експеримент завершували декапітацією з метою збору крові 

(для біохімічних досліджень) і видалення наднирників, селезінки та тимуса, які після зважування 

використовували для морфо-функціональних досліджень. Застосовано уніфіковані методики 

[6,13,19].  

Цифровий матеріал оброблено на персональному комп'ютері за алгоритмом наших попередніх 

досліджень [18] з використанням методів факторного, варіаційного, кореляційного, канонікального 

і дискримінантного аналізів [22,23]. 
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РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

 

Факторна структура інформаційного поля. На першому етапі факторного аналізу методом 

головних компонент (ГК) з'ясовано, що 80% дисперсії інформаційного поля 84 зареєстрованих або 

розрахованих показників пояснюється 12 факторами (рис. 1, табл. 1).  

Рис. 1. Власні числа головних компонент 

Перша ГК поглинає максимальну долю (21,4%) мінливості, а загалом пов'язана із 28 

показниками, в тому числі із 10 - значуще. При цьому максимальне факторне навантаження на неї 

дає рівень в сирватці середньомолекулярних поліпептидів. Останні прийнято вважати маркерами 

ендогенної інтоксикації. Проте їх чільне місце в  ГК, яка об'єднує пов'язані з ними не лише азотисті 

метаболіти (білірубін, сечовину, креатинін), а й ферменти (АсТ, АлТ, амілазу), параметри салурезу 

і діурезу (водного і спонтанного), а також селезінки, тимуса і фагоцитозу моноцитів та нейтрофілів 

крові, дає підстави для припущення, що в складі середньомолекулярних поліпептидів (діапазон 

м.м. 300÷5000 D) присутні, окрім відомих гормонів ГЕПЕС (сімейств гастрину і секретину, 

інсуліну тощо), гліко- і нуклеопротеїдів, олігосахаридів, продуктів деградації білків, похідних 

глюкуронових кислот, спиртів тощо, також цитокіни, що чинять регуляторний вплив як на 

імуноцити, так і на ендокриноцити і нейрони [20]. 

 Знаменно, що ІІІ÷V ранги за факторними навантаженнями посідають інформаційні параметри, 

які характеризують синхронізацію (спряження) показників нейроендокринно-імунного комплексу 

та метаболізму: середній модуль коефіцієнтів кореляції, коефіцієнт спряження матриці та індекс 

напруження взаємодії показників. Інформаційними параметрами є також ентропія сплено-

цитограми і лейкоцитограми. 

Виявлено також, що стандартизовані параметри (маси селезінки і тимуса, спонтанний діурез) 

більш інформативні, ніж абсолютні, про що свідчать більші на 0,02÷0,08 величини відповідних 

факторних  навантажень. До слова, сказане стосується також водного діурезу, канальцевої секреції 

і маси наднирників, тому надалі будемо оперувати саме стандартизованими параметрами, тобто 

перерахованими на 200 г маси тіла (м.т.). В цілому першу ГК можна номінувати як 

синхронізаційно-ентропійну метаболічно-фагоцитарну. 

На чолі другої ГК, яка пояснює 10,6% дисперсії, теж стоять три інформаційні параметри, що 

характеризують гармонію показників нейроендокринно-імунного комплексу та метаболізму: 

коефіцієнти взаємної і автокореляції та власне індекс гармонії. Інший блок складають  морфо-

функціональні показники кори наднирників, в тому числі K/Na-коефіцієнт сечі як маркер їх 

мінералокортикоїдної активності. Мінералокортикоїдна активність, здійснювана у щурів як 

альдостероном, так і кортикостероном, разом з останнім, дають майже  аналогічні за величинами, 

але протилежні за знаком, навантаження також і на першу ГК. До слова, медулярна зона 

наднирників опинилась у складі першої ГК, а їх маса - одинадцятої ГК. Це узгоджується з 

положенням про ключову регуляторну роль гіпоталамо-пітуїтарно-кортикоадреналової осі. 
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Третя ГК (7,5% мінливості) включає в себе три блоки: ліпідний, елементи лейкоцитограми і 

спленоцитограми, параметри фагоцитозу мікрофагів, при цьому інтенсивність фагоцитозу дає 

навантаження ще на три інші ГК. 

Четверта ГК (6,9% дисперсії) об'єднує більшість елементів тимоцитограми, а також 

плазмоцити селезінки. Разом з тим, значні навантаження дають ліпіди і азотисті метаболіти. 

Звертають на себе увагу суттєві навантаження з боку інформаційних параметрів: напруження та 

ентропії сплено- і тимоцитогшрам. 

 

Таблиця 1. Факторні навантаження (Equamax normalized). Кластери навантажень, котрі 

детермінують косокутні фактори для ієрархічного аналізу параметрів  
 

Змінна Код ГК1 ГК2 ГК3 ГК4 ГК5 ГК6 ГК7 ГК8 ГК9 ГК10 ГК11 ГК12 

Молекули середньої маси MMM 0,84            

Конц. натрію (за водного діурезу) NaU 0,82      0,33      

Середній модуль коеф. кореляції |r|m 0,78            

Коефіцієнт спряження матриці КС0,3 0,77   -0,29   -0,29      

Індекс напруження взаємодії ІS 0,77   -0,30   -0,28      

Білірубін загальний Bil 0,77   0,32         

Аспартатамінотрансфераза AsT 0,73            

Сечовина  Urea 0,73   0,37         

Аланінамінотрансфераза AlT 0,72            

Екскр. натрію  (за водн. діурезу)   NaEx 0,70      0,60      

Індекс маси селезінки Splen% 0,69         0,28   

Амілаза Amyl 0,64   0,38         

Діурез спонтанний (стандартиз.) Diur% 0,62       -0,28  -0,29   

Індекс маси тимуса Thym% 0,61 -0,28  -0,29         

Маса селезінки Splen 0,61 -0,28        0,31   

Моноцити селезінки Mоn S 0,61           0,33 

Маса тимуса Thy 0,59 -0,29  -0,32    0,30     

Конц. калію (за водного діурезу) КU 0,59   0,36   0,46      

Ентропія спленоцитограми hS 0,58  -0,39 0,38      0,33   

Бактерицидна здатн. моноцитів BCCM 0,58    -0,37 0,28    0,30   

Діурез спонтанний (абсолютний) Diurese 0,56         -0,28  -0,29 

Фагоцитарне число моноцитів FNM 0,54    -0,32 0,36    0,36  -0,47 

Креатинін Cr 0,53   0,52  0,30       

Еозинофіли селезінки ES 0,52        0,28 0,44   

Індекс кіллінгу нейтрофілів IK 0,50         -0,35  -0,49 

Лейкоцити крові загальні Leu 0,50    -0,39  0,41      

Товщ. медул. зони наднирників Medul 0,49      0,39  -0,40    

Лімфобласти селезінки LbS 0,48  0,36      0,47    

Взаємна кореляція матриці r between  0,83  0,32         

Гармонія матриці Harmony  0,82           

Автокореляція матриці ρ  0,81           

Товщина фасцикулярної зони КН Fasc  0,76           

Товщина гломерулярної зони КН Glom  0,69    0,43       

Товщина ретикулярної зони КН Retic  0,64         -0,44  

Кортикостерон Cor -0,49 0,51         -0,37  

Ретикулоцити селезінки RetS  0,51       -0,44 0,32   

K/Na-коеф. сечі (водний діурез) KU/NaU -0,40 0,41 -0,32          

ХС неα-ліпопротеїдів Ch nonα-LP   0,92          

ХС α-ліпопротеїдів Ch α-LP   0,74     0,41     

Ліпіди загальні Lip   0,61 0,47         

Ентропія лейкоцитограми hL 0,40  0,58  -0,34        

Еозинофіли крові E  -0,28 0,49   0,37  -0,36     

Паличкоядерні нейтрофіли крові Pal 0,44  0,47  -0,28       -0,39 

Фагоцитарне число нейтрофілів FNN 0,40  0,47   0,29   0,33   -0,43 

Ентропія тимоцитограми hT    0,88         

Лімфоцити тимуса LcT    0,88         

Пролімфоцити тимуса PlcT  0,30  0,76         

Лімфобласти тимуса LbT    0,56 0,31      -0,39  

Плазмоцити тимуса PlaT    0,55         

Плазмоцити селезінки PlaS   -0,35 0,53        -0,35 

Тільця Гассаля тимуса Gas    0,52     0,29   -0,33 

Канальцева секреція (стандартиз) Secr%     0,87        

Маса тіла Massa     0,85        

Канальцева секреція Secr     0,79  -0,34      

α1-глобуліни сирватки α1-Gl     0,60       0,44 

α2-глобуліни сирватки α2-Gl     0,57       0,39 

Вагальний тонус ΔX      0,92       

Симпатичний тонус AMo      0,91       

Гуморал. канал вегетат. регуляції Mo      0,91       

Макрофаги селезінки MacS      0,72       
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Трийодтиронін загальний Т3 0,33     0,39   0,35    

Діурез водний (абсолютний)  DiuW       0,88      

Діурез водний (стандартизован.)  DiuW%       0,86      

Екскрец. калію (за водн. діурезу) КЕх 0,52      0,71      

Сегментоядерні нейтрофіли крові S        0,92     

Лімфоцити крові L        0,90     

Фагоцитарний індекс моноцитів FIM        0,69  0,34   

Натуральні кіллери крові  NK   0,36 0,35    0,55     

Бактериц. здатність нейтрофілів BCCN   0,32     0,47    -0,46 

Ендотеліоцити тимуса EndT 0,34        0,72    

Ретикулоцити тимуса RetT         0,66    

Тривалість нембуталового сну Sleep  -0,41       0,58 0,29   

Моноцити крові M 0,29        0,58 -0,34   

Нейтрофіли селезінки NeuS  0,29        0,79   

Епітеліоцити тимуса EpyT    -0,31      0,67   

Лімфоцити селезінки LсS 0,42  -0,29 0,29      0,67   

Макрофаги тимуса MacT    -0,44      0,45   

Індекс маси наднирників Ad%           0,78  

Маса наднирників Ad     0,30      0,75  

Фібробласти селезінки  Fib S         0,37 -0,40 0,46  

β-глобуліни сирватки β-Gl -0,47           0,77 

γ-глобуліни сирватки γ-Gl -0,42           0,76 

Фагоцитар. індекс нейтрофілів FIN -0,46    0,28 -0,29    -0,32  0,55 

Альбуміни сирватки Alb -0,46          -0,28 0,47 

Власне число λ 18,17 9,02 6,38 5,88 4,82 4,58 4,01 3,75 3,09 2,97 2,82 2,59 

Доля поглиненої дисперсії % total. 21,4 10,6 7,5 6,9 5,7 5,4 4,7 4,4 3,6 3,5 3,3 3,0 

Канонікальна кореляція r*= λ/(λ+1) 0,95 0,90 0,85 0,83 0,82 0,82 0,80 0,79 0,76 0,75 0,74 0,72 

 
 П'ята  ГК, пояснюючи 5,7% мінливості, включає в себе канальцеву секрецію,  α1- і α2-

глобуліни сирватки, а також масу тіла. Звідси витікає припущення, що біосинтез секреторно-

транспортних білків канальцевого епітелію і α1- та α2-глобулінів сирватки, які теж виконують 

транспортну функцію, індукується одними і тими ж органічними речовинами-ксенобіотиками води 

Нафтуся. Достатньо значні факторні навантаження на цю ГК бактерицидної здатності і 

фагоцитарної активності моноцитів/макрофагів і нейтрофілів/мікрофагів та лімфобластів тимуса 

узгоджуються з гіпотезою Е.Б. Берхина [2] про спорідненість механізмів функціонування 

канальцевої секреторно-транспортної і макрофагально- (а про нас, і мікрофагально)-лімфоїдної 

систем. Виявлені в цій когорті також ентропія лейкоцитограми і маса наднирників, які обидва 

віддзеркалюють стан адаптації.   

Шоста ГК (5,4% дисперсії) об'єднує параметри вегетативної регуляції,  Т3 (один із елементів 

гуморального каналу) і гломерулярну зону кори наднирників, з одного боку, та макрофаги 

селезінки, інтенсивність фагоцитозу моноцитів і рівень еозинофілів крові - з іншого боку, що 

свідчить за підлеглість цих показників холінергічно-адренергічним регуляторним впливам, а також 

впливу мінералокортикоїдів. 

Сьома ГК  (4,7% дисперсії) містить параметри діурезу та калій- і натрійурезу за умов водного 

навантаження разом з канальцевою секрецією (визначуваною за цих же умов) і медулярною зоною 

наднирників - джерелом циркулюючих катехоламінів, що узгоджується з їх роллю в регуляції цих 

процесів. Важко пояснити наявність вельми значного навантаження з боку лейкоцитозу. 

Восьма ГК (4,4% мінливості) вельми строката: сюди входять нейтрофіли/мікрофаги крові і їх 

бактерицидна здатність, фагоцитарна активність моноцитів/макрофагів, лімфоцити взагалі і NK-

лімфоцити зокрема. До слова, останні дають суттєві навантаження також на третю і четверту ГК. 

Загадковою є локалізація холестерину α-ліпопротеїдів і еозинофілів. 

Дуже цікавою за складом є дев'ята ГК. Пояснюючи лише 3,6% дисперсії, вона об'єднує 

елементи ретикуло-ендотеліальної (за старою термінологією) чи (за сучасною термінологією) - 

системи мононуклеарних макрофагів: ендотеліоцити, ретикулоцити і тільця Гассаля тимуса, 

моноцити крові, ретикулоцити і фібробласти селезінки, а також тривалість нембуталового сну як 

маркер мікросомального гідроксилювання, здійснюваного монооксигеназами не тільки гепатоцитів 

а й макро- і мікрофагів. Тут же - адреномедулярна зона, але з протилежним знаком, що 

узгоджується з інактивацією катехоламінів шляхом гідроксилювання. З іншого боку, параметр 

гідроксилювання дає вельми значне, але протилежне навантаження і на другу ГК, що узгоджується 

із регуляторним впливом на монооксигенази кортикостероїдів. Звертають на себе увагу ще три 

показники: лімфобласти селезінки, інтенсивність фагоцитозу нейтрофілів і Т3, які одночасно дають 

практично однакові наванткаження на дев'яту і першу ГК. 
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У десятій ГК, яка поглинає 3,5% мінливості, можна виділити два ряди: з одного боку - 

нейтрофіли селезінки (зазом з її лімфоцитами, фібробластами, ретикулоцитами, еозинофілами, а 

також ентропією спленоцитограми і масою селезінки), а з іншого - епітеліоцити тимуса (разом з 

його макрофагами), з обидвома якими пов'язані параметри фагоцитозу макро- і мікрофагів крові. 

Одинадцяту ГК (3,3% дисперсії) формують маса наднирників, їх ретикулярна зона (джерело 

андрогенів) та кортикостерон - в якості регуляторних факторів, та фібробласти селезінки і 

лімфобласти тимуса, підлеглі, мабуть, регуляторним впливам цих гормонів. 

Нарешті, дванадцята ГК (3,0% дисперсії) включає сирваткові β- і γ-глобуліни (більшою 

мірою),  а також α1- і α2-глобуліни та альбуміни (меншою мірою) - з одного боку, та фагоцитарні 

параметри мікрофагів і макрофагів крові, моноцити і плазмоцити селезінки і тільця Гассаля тимуса 

- з іншого. Це навіює думку про наявність у складі фракцій глобулінів регуляторів фагоцитозу, 

джерелом яких є саме моноцити, плазмоцити і тільця Гассаля.   

На другому етапі факторного аналізу виявлено 4 загальних фактори (табл. 2).  

 

Таблиця  2. Навантаження на загальні (S) та первинні (Р) фактори  
 

Фактор S1 S2 S3 S4 P1 P2 P3 P4 P5 P6 P7 P8 P9 P10 P11 P12 
FNM 0,74                
FIN -0,72                

BCCM 0,68    0,32            
β-Gl 0,68               -0,47 
γ-Gl 0,62 -0,29              -0,48 
NaEx 0,61    0,46      0,49      
NaU 0,60    0,55            

MMM 0,56   0,38 0,56            
ES 0,55    0,29         -0,31   

Alb 0,53   0,37             
КЕх 0,52    0,33      0,61      
Leu 0,51    0,31      0,34      

α1-Gl -0,51                
КU 0,50 -0,29   0,39      0,37     0,31 
Bil -0,49   -0,40 -0,51            

Diur% 0,49    0,40         0,34   
IK -0,48    -0,29         -0,33   

Thym% 0,48 0,34   0,41            
Pal -0,46   -0,42   0,35      -0,38    

Urea 0,46   0,33 0,50            
AsT 0,45   0,32 0,50            

Splen% 0,45    0,51            
LсS -0,43      -0,32       0,55   

NeuS 0,43  -0,30           -0,66   
α2-Gl -0,42        0,47  0,29      
Amyl 0,40 -0,35  0,33 0,43            
LbS -0,40   -0,29 -0,29        0,36    

Secr% 0,39        -0,79        
hS 0,38    0,41  0,43          

RetT -0,36            0,60    
Mo -0,36 -0,35        0,75       

DiuW% 0,33          0,78      
Medul 0,33    0,39      0,30  0,40    

hT  -0,68      0,59         
LcT  0,68      -0,58         
PlcT  -0,61      0,49         

r between  -0,57    0,62           
Harmony  0,52    -0,62           

ρ  0,51    -0,62           
Gas 0,33 -0,50               
PlaT  -0,48  0,32    0,31         
LbT  -0,47      0,35 0,33      -0,38  

MacS  0,41        -0,54       
Т3  0,40  0,32             

NK  0,40 0,38         0,45     
PlaS  -0,38     0,35 0,35         
Fasc  0,38    -0,60           
AMo  0,33 -0,28       -0,77       
ΔX  -0,31 0,29       0,78       
L   -0,44         -0,78     
S   0,43         0,80     

FIM   0,39         0,59     
Ch α-LP -0,31  -0,37    -0,60     -0,30     
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EpyT   0,36           0,59   
RetS   0,35   -0,37       -0,42    

BCCN   0,33         0,40    0,39 
Glom   0,30   -0,57    0,43       
FNN -0,51   -0,52   0,33          
hL -0,32   -0,51   0,43  0,31        
Cor  -0,39  -0,49 -0,30 0,35           

Ch nonα-LP   -0,35 0,49   0,72          
Cr 0,30   0,44 0,34   0,41         

Fib S   0,32 0,39         -0,30 0,31 0,33 0,29 
Lip  -0,34 -0,30 0,38   -0,44 0,29         
M    -0,37         0,47 -0,32   
E    -0,37   -0,38   0,31  -0,36     

Ad%    0,33           0,69  
KU/NaU -0,29 -0,31  -0,32             
Sleep 0,30   0,32  -0,31       -0,48 -0,29   
|r|m     -0,64      0,31  -0,29    
ІS     0,63      -0,32      

КС0,3     -0,62      0,33      
AlT     0,56           0,38 

Mоn S     0,53           0,41 
Retic      -0,53         0,37  
Massa         0,79        
EndT             0,65    
MacT   0,29     0,37      0,38   

 

Факторну структуру першого з них формують показники інтенсивності фагоцитозу макрофагів 

(і їх бактерицидна здатність) та активності (і завершеності) фагоцитозу мікрофагів, причому з 

протилежними знаками, що відображує їх функціональну реципрокність. До цього ж ряду слід 

віднести вміст загальних лейкоцитів і паличкоядерних нейтрофілів (ПЯН). Перелічені показники, 

мабуть, контролюються як гуморальними, так і клітинними чинниками. З-поміж перших це: β- і γ- 

(більшою мірою), а також α1- і α2- (меншою мірою) глобуліни, середньомолекулярні поліпептиди, 

елементи гуморального каналу вегетативної регуляції, зокрема катехоламіни мозкової зони 

наднирників; а з-поміж других: еозинофіли, лімфоцити, нейтрофіли і лімфобласти селезінки та 

ретикулоцити тимуса. Дані регуляторні чинники (першого порядку), своєю чергою, є об'єктами 

впливу гіпотетичних регуляторів другого порядку, котрі детермінують також спонтанний діурез, 

швидкість натрій- і калійурезу та діурезу за умов гострого водного навантаження, рівень в крові 

альбумінів, білірубіну та сечовини, активність АсТ та амілази і, нарешті, швидкість канальцевої 

секреції. Можна припустити, що такими регуляторами є, по-перше, гідрофільні органічні речовини 

Нафтусі, які індукують біосинтез транспортних білків в епітеліоцитах ниркових канальців,  α- і β-

глобулінів в гепатоцитах, β- і γ-глобулінів - в клітинах ретикуло-ендотеліальної і імунної систем. Є 

підстави для припущення про роль ліпополісахаридів мікробного походження як антигенів в 

активації, принаймі, макрофагів (до слова, саме інтенсивність їх фагоцитозу очолює структуру 

фактора).  

У структуру другого загального фактора теж входять дві констелляції показників: регуляторів 

і регульованих. Останніми, очевидно, є елементи тимоцитограми (лімфоцити, пролімфоцити, 

тільця Гассаля, плазмоцити, лімфобласти) та спленоцитограми (макрофаги і плазмоцити), а також 

натуральні кіллери крові. Регуляторний вплив на імуноцити чинять, слід гадати, секретовані 

фасцикулярною зоною кори наднирників глюкокортикоїди, Т3 та медіатори симпатичної і 

парасимпатичної нервової системи, причому протилежним чином. Знову припускаємо, що 

наявність в структурі фактора макрофагів селезінки вказує на можливість поглинання ними 

мікробів Нафтусі з наступною їх презентацією (передачею інформації) імунокомпетентним 

клітинам. Поряд з реальними стоять віртуальні регулятори, відображенням яких є параметри 

гармонії, а також ентропія тимоцитограми. 

Структуру третього загального фактора формують, з одного боку, ці ж адренергічні і 

холінергічні чинники (але з протилежними, відносно другого фактора, знаками) та гломерулярна 

зона кори наднирників - джерело мінералокортикоїдів, а з іншого боку - об'єкти регуляції: мажорні 

елементи лейкоцитограми - лімфоцити і сегментоядерні нейтрофіли (СЯН), бактерицидна здатність 

останніх, інтенсивність фагоцитозу моноцитів, ретикулоцити і фібробласти селезінки та 

епітеліоцити тимуса. До речі, останні теж є джерелом гормонів. Припускається вплив на ці 

елементи мікробів, адже відомо про здатність ліпополісахарадів їх стінок стимулювати 

вивільнення АКТГ і його рілізінг-фактора [20]. 
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Нарешті, четвертий загальний фактор включає кортикостерон, мінералокортикоїдну 

активність та їх джерело - масу наднирників, і знову - Т3,  інтерпретовані як регуляторні чинники. 

Об'єктами ж їх впливу є, по-перше,  параметри імунітету: інтенсивність фагоцитозу нейтрофілів, 

ентропія лейкоцитограми, вміст в ній моноцитів і еозинофілів, фібробласти селезінки; по-друге 

метаболічні параметри: холестерин неα-ліпопротеїдів, ліпемія, креатинінемія. До слова, обидва 

ліпідні параметри фігурують і у третьому факторі, але з протилежними знаками. Окремої уваги 

заслуговує тривалість нембуталового сну як протилежна міра активності мікросомального 

гідроксилювання, яке здійснюється не тільки в гепатоцитах, а й у лейкоцитах і кортикоцитах, котрі 

теж володіють монооксигеназами (гідроксилазами). Індукторами гідроксилаз виступають 

гідрофобні органічні речовини Нафтусі, внаслідок чого, окрім трансформації них самих у 

гідрофільні, активується утворення із холестерину холатів у гепатоцитах, стероїдних гормонів у 

кортикоцитах і, мабуть, активних форм кисню у фагоцитах. З іншого боку, стероїдні гормони 

регулюють активність і/або кількість гідроксилаз, так що має місце замкнене причинно-наслідкове 

коло. 

Візуалізація у інформаційному просторі перших трьох ГК (які разом поглинають 39,5% 

дисперсії показників нейроендокринно-імунного комплексу і метаболізму) середніх факторних 

навантажень окремих груп щурів демонструє суттєві міжгрупові відмінності (рис. 2). 

 

Рис. 2. Факторні навантаження перших трьох головних компонент (F) щурів контрольної (К) 

групи та напоюваних Нафтусею нативною (N), опроміненою (R) і фільтрованою (F)  

Так, напоювання щурів нативною Нафтусею, тобто з живою мікрофлорою, спричиняє значне 

(відносно контрольних тварин) зміщення їх стану вздовж осі першої ГК: від -0,79±0,14 до 

+0,47±0,31; Нафтуся, що містить убиту УФ-опроміненням мікрофлору, зміщує стан на меншу 

віддаль - до +0,12±0,29, як і  Нафтуся, котра позбавлена мікрофлори ультрафільтрування і містить 

лише органічні речовини - до -0,09±0,34. Натомість вздовж осі другої ГК максимальне зміщення 

спричиняє опромінена (від -1,21±0,12 до +1,18±0,11), проміжне - фільтрована (до +0,44±0,16), а 

мінімальне - нативна Нафтуся (до -0,70±0,10). Вздовж осі третьої ГК стани щурів, напоюваних 

Нафтусею з різним станом мікрофлори суттєво не відрізняютьсявід стану контрольних щурів 

(+0,07±0,37;  -0,12±0,19; -0,06±0,41 і +0,14±0,38 для груп K, N, R i F відповідно).  

Отже, факторний аналіз виявляє чітке розмежування інтегральних станів нейроендокринно-

імунного комплексу і метаболізму щурів як контрольних, так і напоюваних водою Нафтуся з 

різним станом мікрофлори.  

Особливості ефектів на інформаційні складові нейроендокринно-імунного комплексу і 

метаболізму. Виявлено (рис. 3), що нативна Нафтуся спричиняє суттєве збільшення частості 

слабких кореляційних зв'язків (до 36,2% проти 28,6% в контролі), водночас зменшуючи частості 

значних (до 13,1% проти 18,4%) та сильних (до 4,9% проти 10,1%) зв'язків і суттєво не впливає на 

дуже слабкі (19,8% проти 16,8%), помірні (24,9% проти 24,4%) та дуже сильні (1,1% проти 1,6%) 

зв'язки.  
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У підсумку (рис. 4) середній модуль коефіцієнтів (|r|m) знижується до 0,310±0,018 проти 

0,370±0,018 в контролі (p<0,05), а коефіцієнт спряження (КС0,3) - до 0,440±0,010 проти 0,546±0,010 

(p<0,001), тобто має місце помірний десинхронізувальний ефект.  

Як бактерицидний, так і депривуючий впливи на мікрофлору Нафтусі послаблюють її 

десинхронізувальний ефект, але не відвертають цілком, про що свідчать як гістограми (рис. 3), так і 

величини |r|m і КС0,3 (рис. 4). 

 

 

Рис. 3. Гістограми модулів коефіцієнтів кореляції між параметрами 

нейроендокринно-імунного комплексу та метаболізму
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Рис. 4. Вплив біоактивної води Нафтуся з різним станом 

мікрофлори на інформаційні складові нейроендокринно-
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Коефіцієнт автокореляції (ρ) як відображення внутрішньої гармонії (within), тобто 

взаємозв'язків між показниками в межах кожного окремого фактора, складає в контролі 

0,918±0,031 (в ідеалі - 1), під впливом нативної Нафтусі (рис. 4) проявляє лише тенденцію до 

зниження (0,869±0,030), яка поглиблюється при вживанні безмікробної Нафтусі до 0,820±0,040 

(p>0,05), натомість опромінена Нафтуся  спричиняє вже суттєве зниження ρ (до 0,801±0,029; 

p<0,02). Разом з тим, коефіцієнт взаємної кореляції (r), як обернена міра зовнішньої гармонії, тобто 

зв'язків між показниками різних факторів (between) (в ідеалі - 0), виявляється приблизно 

одинаковим як в контрольній, так і в дослідних групах, проявляючи все ж слабку тенденцію до 

росту. 

У підсумку власне гармонія матриці показників нейроендокринно-імунного комплексу і 

метаболізму, як різниця між авто- і взаємною кореляцією, під впливом нативної Нафтусі проявляє 

лише тенденцію до погіршення: 0,806±0,030 проти 0,859±0,031, тоді як безмікробна Нафтуся 

погіршує гармонію до 0,739±0,040 (p<0,05), а з убитими мікробами - аж до 0,720±0,029 (p<0,001), 

тобто мають місце дизгармонізувальні ефекти.  

Виходить, що як десинхронізувальний, так і дизгармонізувальний ефекти органічних речовин 

Нафтусі та стабільних продуктів їх мікробної трансформації  незначно посилюються антигенами 

(ліпополісахаридами мікробної стінки), а лабільні продукти життєдіяльності мікробів потенціюють 

їх десинхронізувальну дію, але практично нівелюють - дизгармонізувальну. 

Стосовно третьої інформаційної складової - ентропії - нативна Нафтуся чинить позитивні 

негентропійні ефекти  на лейко- і тимоцитограми в поєднанні із значним  проентропійним ефектом 

на спленоцитограму (рис. 5).  

Позбавлення життєздатності мікрофлори Нафтусі супроводжується нівелюванням її 

негентропійного ефекту на лейкоцитограму, його реверсією стосовно тимоцитограми і суттєвою 

потенціацією проентропійного ефекту на спленоцитограму, натомість цілковите усунення 

мікрофлори мінімізує проентропійний ефект на спленоцитограму, не впливаючи на інші ефекти. 

Складається враження, що органічні речовини Нафтусі самостійно практично не впливають на 

структурний резерв лейкоцитів крові, суттєво зменшують його в тимусі і селезінці, тобто 

мобілізують їх клітини до стану готовності. Антигени убитих мікробів (головним чином 

ліпополісахариди) зовсім неефективні стосовно міри невизначеності ні лейкоцитограми, ні  

тимоцитограми, натомість чинять самостійний, відчутніший від органічних речовин, мобілізуючий 

вплив на структуру спленоцитограми. Продукти життєдіяльності мікробів (причому ті, що швидко 

інактивуються після виділення) володіють негентропійною здатністю, завдяки якій мінімізують 

Рис. 5. Вплив біоактивної води Нафтуся з різним станом мікрофлори на 

ентропію цитограм імунних підсистем
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надмірну мобілізаційну (проентропійну) дію антигенів стосовно селезінки, реверсують мобілізацію 

у нагромадження структурного запасу в тимусі, а також нарощують його в крові.  

Особливості ефектів на показники нейроендокринно-імунного комплексу і метаболізму. 

Весь спектр  зареєстрованих чи обчислених параметрів нейроендокринно-імунного комплексу і 

метаболізму на наступному етапі аналізу було перегруповано у 12 паттернів. Перший паттерн 

(табл. 3) склали показники, які під впливом безмікробної Нафтусі суттєво не змінюються (відносні 

маси тимуса і селезінки, бактерицидна здатність моноцитів крові, активність АлТ і АсТ) або 

зростають помірно (натрійурез, сечовина і середньомолекулярні поліпептиди сирватки), пересічно 

на  30±11% або 0,70±0,26σ;  під впливом Нафтусі, що містить убиту мікрофлору - зростають значно 

(на 75±12% або 1,59±0,24σ), а нативна Нафтуся, що містить живу мікрофлору, спричиняє їх 

максимальний приріст відносно контролю: на 115±20% або 2,31±0,16σ.   

 

Таблиця 3. Перший паттерн змін показників під впливом води Нафтуся з різним станом 

мікрофлори 

 
Група 

(вплив) 

Пара-

метр 

Індекс маси 

тимуса,  

мкг/г  м.т. 

Індекс маси 

селезінки,  

мг/г  м.т. 

Бактерицид. 

здат-ть мон. 

106 бак./л 

АлТ, 

мкМ/год•л 

АсТ, 

мкМ/год•л 

Натрійурез, 

мкМ/ 

2 год•200г 

Контрольна 

(Вода з-під крану) 

n=7 

X±m 

ID±m 

d±m 

339±72 

1,00±0,21 

0,00±0,33 

2,50±0,24 

1,00±0,10 

0,00±0,42 

21±3 

1,00±14 

0,00±0,18 

0,28±0,05 

1,00±0,19 

0,00±0,44 

0,19±0,06 

1,00±0,34 

0,00±0,70 

19±2 

1,00±0,13 

0,00±0,15 

Нафтуся  

без мікрофлори 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

294±53 

0,87±0,16 

-0,21±0,25 

2,64±0,15 

1,05±0,06 

+0,23±0,26 

27±3 

1,26±0,16 

+0,33±0,20 

0,33±0,06 

1,15±0,20 

+0,35±0,48 

0,24±0,04 

1,26±0,24 

+0,54±0,49 

34±7 

1,80±0,38 

+0,95±0,45k 

Нафтуся з убитою 

мікрофлорою 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

477±41 

1,41±0,12 

+0,64±0,19kf 

3,10±0,15 

1,24±0,06 

+1,03±0,26kf 

44±7 

2,04±0,33 

+1,31±0,42kf 

0,46±0,01 

1,64±0,04 

+1,47±0,10kf 

0,40±0,02 

2,15±0,09 

+2,35±0,18k 

41±10 

2,16±0,55 

+1,37±0,65k 

Нафтуся  

нативна 

n=11 

X±m 

ID±m 

d±m 

798±106 

2,36±0,31 

+2,13±0,49kfr 

3,77±0,19 

1,51±0,08 

+2,18±0,33kfr 

63±8 

2,93±0,37 

+2,44±0,47kf 

0,50±0,05 

1,78±0,19 

+1,80±0,44kf 

0,41±0,02 

2,19±0,10 

+2,44±0,21k 

55±12 

2,90±0,63 

+2,25±0,74k 

Продовження таблиці 6.3 
Група 

(вплив) 

Пара-

метр 

Сечовина, 

мМ/л 

МСМ,  

од. екст. 

Контрольна 

(Вода з-під крану) 

n=7 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,22±0,11 

1,00±0,09 

0,00±0,34 

458±19 

1,00±0,04 

0,00±0,13 

Нафтуся  

без мікрофлори 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,66±0,09 

1,36±0,08 

+1,35±0,22k 

756±77 

1,65±0,17 

+2,07±0,54k 

Нафтуся з убитою 

мікрофлорою 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,83±0,13 

1,50±0,11 

+1,88±0,40k 

846±38 

1,85±0,08 

+2,69±0,26k 

Нафтуся  

нативна 

n=11 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,87±0,09 

1,53±0,08 

+2,00±0,21kf 

929±12 

2,03±0,03 

+3,27±0,08kf 

 

Примітки: 1. Х - середня величина, ID - частка середньої, d - сигмвальне відхилення від середньої. 

                   2. k - значуща відмінність від контрольної групи; f - від групи, що вживала Нафтусю без 

мікрофлори (фільтровану); r-  від групи, що вживала Нафтусю з убитою мікрофлорою (опромінену).  

 

Другий паттерн (табл. 4), складений із 11 показників (калійурез, активність амілази, вміст в 

сирватці β- і γ-глобулінів, інтенсивність фагоцитозу макрофагів крові, вміст в тимусі 

пролімфоцитів, лімфобластів, плазмоцитів і тілець Гассаля, в селезінці - нейтрофілів, а також 

ентропія спленоцитограми), характеризується, як і перший, їх зростанням під впливом опроміненої 

Нафтусі суттєво більшою мірою (на 66±12% або 1,86±0,20σ), ніж піж впливом  фільтрованої (на 

35±8% або 0,97±0,14σ), разом з тим, нативна Нафтуся чинить стимуляційний ефект, аналогічний 

такому фільтрованої (+32±10% або +0,96±0,22σ).  
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Таблиця 4. Другий паттерн змін показників під впливом води Нафтуся з різним станом 

мікрофлори 
 

Група 

(вплив) 

Пара-

метр 

Мікробне 

число 

моноцитів 

Елементи тимоцитограми, % 

Лімфобласти Плазмоцити Пролімфоцити Тільця  

Гассаля 

Контрольна 

(Вода з-під крану) 

n=7 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,1±0,1 

1,00±0,08 

0,00±0,13 

3,5±0,3 

1,00±0,09 

0,00±0,29 

3,7±0,4 

1,00±0,12 

0,00±0,24 

4,7±0,5 

1,00±0,11 

0,00±0,31 

1,25±0,16 

1,00±0,12 

0,00±0,29 

Нафтуся  

без мікрофлори 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,3±0,1 

1,19±0,11 

+0,31±0,19 

4,1±0,3 

1,18±0,09 

+0,57±0,27k 

5,0±0,7 

1,36±0,18 

+0,70±0,33k 

6,2±0,6 

1,33±0,14 

+0,93±0,38k 

1,78±0,25 

1,42±0,20 

+0,98±0,47k 

Нафтуся з убитою 

мікрофлорою 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

2,7±0,5 

2,48±0,46 

+2,47±0,76kf 

4,6±0,2 

1,31±0,07 

+1,00±0,23k 

7,3±0,9 

1,99±0,25 

+1,90±0,48kf 

7,6±0,4 

1,62±0,09 

+1,73±0,24kf 

1,86±0,25 

1,49±0,20 

+1,13±0,47k 

Нафтуся  

нативна 

n=11 

X±m 

ID±m 

d±m 

2,3±0,2 

2,10±0,18 

+1,83±0,31kf 

3,8±0,3 

1,09±0,08 

+0,28±0,26r 

3,8±0,5 

1,04±0,14 

+0,07±0,27r 

4,7±0,3 

1,01±0,08 

+0,02±0,22fr 

1,55±0,15 

1,24±0,11 

+0,56±0,27k 

Продовження таблиці 4 
Група 

(вплив) 

Пара-

метр 

Нейтрофіли 

селезінки,  

% 

Ентропія 

спленоцито-

грами 

β-глобуліни 

сирватки, 

г/л 

γ-глобуліни 

сирватки, 

г/л 

Амілаза 

сирватки, 

г/год•л 

Калійурез, 

мкМ/ 

2 год•200г 

Контрольна 

(Вода з-під крану) 

n=7 

X±m 

ID±m 

d±m 

10,7±1,3 

1,00±0,13 

0,00±0,42 

0,487±0,014 

1,00±0,03 

0,00±0,31 

5,9±0,3 

1,00±0,05 

0,00±0,24 

4,2±0,2 

1,00±0,05 

0,00±0,30 

90±7 

1,00±0,07 

0,00±0,26 

39±4 

1,00±0,11 

0,00±0,16 

Нафтуся  

без мікрофлори 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

13,9±0,8 

1,30±0,08 

+1,01±0,25k 

0,518±0,010 

1,06±0,02 

+0,72±0,25k 

7,1±0,3 

1,21±0,06 

+0,99±0,28k 

4,8±0,2 

1,14±0,06 

+0,82±0,33k 

141±11 

1,56±0,12 

+2,01±0,42k 

80±15 

2,06±0,39 

+1,59±0,59k 

Нафтуся з убитою 

мікрофлорою 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

21,3±0,8 

2,00±0,07 

+3,34±0,24kf 

0,577±0,013 

1,18±0,03 

+2,13±0,31kf 

7,9±0,6 

1,34±0,10 

+1,63±0,49k 

5,2±0,3 

1,25±0,07 

+1,47±0,42k 

147±14 

1,63±0,15 

+2,25±0,53k 

77±15 

1,97±0,38 

+1,46±0,58k 

Нафтуся  

нативна 

n=11 

X±m 

ID±m 

d±m 

12,7±1,0 

1,19±0,09 

+0,64±0,31kr 

0,545±0,008 

1,12±0,02 

+1,37±0,18kfr 

7,8±0,5 

1,32±0,08 

+1,54±0,38k 

5,1±0,3 

1,23±0,06 

+1,33±0,36k 

143±6 

1,59±0,07 

+2,09±0,24k 

61±10 

1,56±0,26 

+0,85±0,40k 

 

Натомість мінералокортикоїдна активність, ліпідемія і ентропія тимоцитограми (третій 

паттерн, табл. 5) помірно зростають під впливом як фільтрованої (на 18±4% або на 0,62±0,08σ), так 

і опроміненої (на 18±4% або на 0,62±0,10σ) Нафтусі, зате помірно знижуються (на 15±10% або на 

0,43±0,20σ) - під впливом нативної Нафтусі. 
 

Таблиця 5. Третій і четвертий паттерни змін показників під впливом води Нафтуся з різним 

станом мікрофлори   
 

Група 

(вплив) 

Пара-

метр 

Холестерин 

неα-ліпопро-

теїдів, мМ/л 

Загальні 

ліпіди,  

г/л 

K/Na-коеф.     

2-годинної  

сечі (МКА) 

Ентропія 

тимоцито-

грами 

Кортико- 

стерон,  

нМ/л 

Мікробне  

число  

нейтрофілів 

Контрольна 

(Вода з-під крану) 

n=7 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,19±0,14 

1,00±0,12 

0,00±0,34 

2,17±0,12 

1,00±0,06 

0,00±0,27 

1,98±0,12 

1,00±0,06 

0,00±0,13 

0,440±0,011 

1,00±0,03 

0,00±0,13 

842±129 

1,00±0,15 

0,00±0,36 

7,9±0,3 

1,00±0,03 

0,00±0,16 

Нафтуся  

без мікрофлори 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,34±0,16 

1,13±0,14 

+0,38±0,40 

2,50±0,17 

1,15±0,07 

+0,73±0,36k 

2,61±0,22 

1,32±0,11 

+0,66±0,23k 

0,500±0,033 

1,14±0,07 

+0,70±0,34k 

1127±106 

1,34±0,13 

+0,79±0,30k 

8,4±0,4 

1,07±0,06 

+0,33±0,27 

Нафтуся з убитою 

мікрофлорою 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,36±0,18 

1,14±0,15 

+0,41±0,45 

2,57±0,15 

1,19±0,07 

+0,88±0,33k 

2,55±0,29 

1,29±0,14 

+0,61±0,30k 

0,490±0,011 

1,11±0,03 

+0,58±0,13k 

857±71 

1,02±0,08 

+0,04±0,20f 

7,5±0,6 

0,95±0,08 

-0,23±0,38 

Нафтуся  

нативна 

n=11 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,22±0,07 

1,03±0,06 

+0,07±0,17 

1,99±0,11 

0,92±0,05 

-0,38±0,25fr 

1,12±0,04 

0,57±0,02 

-0,90±0,05kfr 

0,398±0,029 

0,90±0,06 

-0,49±0,24kfr 

517±20 

0,61±0,02 

-0,91±0,06kfr 

7,1±0,4 

0,90±0,05 

-0,46±0,22kf 
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Четвертий паттерн, утворений кортикостероном і мікробним числом мікрофагів, 

характеризується активацією під впливом безмікробної води (на 21±13% або на 0,56±0,23σ), 

відсутністю суттєвих змін при вживанні води з убитою мікрофлорою (-2±3% або -0,10±0,13σ) та 

пригніченням внаслідок дії нативної Нафтусі (на 25±13% або на 0,69±0,22σ). Конфігурація п'ятого 

паттерна (табл. 6), створена 11 показниками (спонтанний діурез, канальцева секреція, 

мікросомальне гідроксилювання, альбумінемія, маса наднирників і товщина їх медулярної зони, 

загальний вміст в крові лейкоцитів, відносний вміст сегментоядерних нейтрофілів, фагоцитарна 

активність моноцитів крові, вміст моноцитів і фібробластів в селезінці) характеризуєтьсяїх 

значним ростом під впливом як безмікробної (на 38±13% або на 1,04±0,23σ), так і нативної (на 

40±12% або на 1,14±0,23σ)  Нафтусі за пограничного рівня (+15±8% або  +0,40±0,19σ) при 

вживанні Нафтусі з убитою мікрофлорою.  

 

Таблиця 6. П'ятий паттерн змін показників під впливом води Нафтуся з різним станом 

мікрофлори  

 
 Група 

(вплив) 

Пара-

метр 

Фібробласти 

селезінки,  

% 

Сегментояде-

рні нейтро-

філи крові, % 

Лейкоцити 

крові,  

Г/л 

Фагоцитар-

ний індекс 

моноцитів, % 

Індекс маси 

наднирників, 

мкг/г  м.т. 

Товщина 

медулярної 

зони, мкм  

Контрольна 

(Вода з-під крану) 

n=7 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,8±0,2 

1,00±0,08 

0,00±0,17 

34,3±1,7 

1,00±0,05 

0,00±0,25 

15,4±1,2 

1,00±0,08 

0,00±0,22 

3,2±0,2 

1,00±0,07 

0,00±0,27 

196±11 

1,00±0,05 

0,00±0,31 

76±7 

1,00±0,10 

0,00±0,41 

Нафтуся  

без мікрофлори 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

2,1±0,3 

1,15±0,14 

+0,31±0,29 

36,7±2,4 

1,07±0,07 

+0,35±0,35 

18,5±1,8 

1,20±0,12 

+0,55±0,33 

3,7±0,2 

1,16±0,07 

+0,60±0,27k 

213±9 

1,09±0,04 

+0,50±0,24k 

93±6 

1,22±0,07 

+0,94±0,31k 

Нафтуся з убитою 

мікрофлорою 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,4±0,2 

0,78±0,11 

-0,46±0,22kf 

34,8±2,1 

1,01±0,06 

+0,06±0,31 

15,2±2,2 

0,98±0,14 

-0,05±0,40 

2,8±0,3 

0,88±0,08 

-0,45±0,32f 

205±9 

1,04±0,04 

+0,25±0,25 

91±7 

1,19±0,09 

+0,79±0,37k 

Нафтуся  

нативна 

n=11 

X±m 

ID±m 

d±m 

2,2±0,2 

1,20±0,10 

+0,42±0,20kr 

38,0±1,8 

1,11±0,05 

+0,55±0,26k 

22,9±1,0 

1,48±0,07 

+1,35±0,19kfr 

3,9±0,2 

1,22±0,08 

+0,83±0,30kr 

215±9 

1,10±0,04 

+0,54±0,25k 

105±8 

1,37±0,10 

+1,58±0,43k 

Продовження таблиці 6 
Група 

(вплив) 

Пара-

метр 

Нембутало-

вий сон,  

хв 

Канальцева 

секреція,  

%/2 год•200 г 

Альбуміни 

сирватки,  

г/л 

Спонтанний 

діурез, 

 мл/10год•200г 

Моноцити 

селезінки,  

% 

Контрольна 

(Вода з-під крану) 

n=7 

X±m 

ID±m 

d±m 

80±7 

1,00±0,09 

0,00±0,26 

45,4±4,9 

1,00±0,11 

0,00±0,37 

12,6±0,6 

1,00±0,05 

0,00±0,16 

2,37±0,28 

1,00±0,12 

0,00±0,40 

1,2±0,3 

1,00±0,24 

0,00±0,43 

Нафтуся  

без мікрофлори 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

57±8 

0,71±0,10 

-0,84±0,29k 

61,1±5,6 

1,35±0,12 

+1,18±0,42k 

18,7±2,2 

1,49±0,18 

+1,53±0,55k 

3,59±0,21 

1,52±0,09 

+1,82±0,29k 

3,0±0,4 

2,57±0,31 

+2,79±0,55k 

Нафтуся з убитою 

мікрофлорою 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

67±6 

0,84±0,07 

-0,46±0,21k 

49,2±6,1 

1,08±0,13 

+0,28±0,45 

17,2±1,7 

1,37±0,13 

+1,16±0,42k 

2,93±0,28 

1,24±0,12 

+0,83±0,39kf 

2,1±0,2 

1,84±0,16 

+1,49±0,29kf 

Нафтуся  

нативна 

n=11 

X±m 

ID±m 

d±m 

65±7 

0,82±0,08 

-0,53±0,24k 

51,3±4,9 

1,13±0,11 

+0,45±0,37 

18,8±1,2 

1,50±0,10 

+1,56±0,30k 

3,74±0,20 

1,58±0,08 

+2,04±0,29kr 

2,9±0,3 

2,49±0,26 

+2,64±0,46kr 

 

Шостий паттерн (табл. 7) демонструє відсутність змін симпатичного тонусу, креатинінемії і 

вмісту в селезінці плазмоцитів за умов вживання як фільтрованої (-2±6% або -0,14±0,23σ), так і 

нативної (+5±4% або +0,17±0,13σ) Нафтусі, натомість Нафтуся з убитою мікрофлорою спричиняє 

підвищення даної констелляції показників на 21±8% або на 0,75±0,20σ.  

Сьомий паттерн (табл. 8), як і шостий, характеризується неефективністю як фільтрованої, так і 

нативної Нафтусі стосовно вагального і гуморального елементів вегетативної регуляції, вмісту в 

тимусі макрофагів, ретикулоцитів, ендотеліоцитів і епітеліоцитів, бактерицидної здатності 

нейтрофілів крові, в поєднанні із помірним зниженням фагоцитарної активності та зниженням 

вмісту в селезінці ретикулоцитів і лімфоцитів, так що в ціломузміни несуттєві (+2±6% або -

0,04±0,16σ і  -4±3% або -0,24±0,12σ відповідно).   
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Таблиця 7. Шостий паттерн змін показників під впливом води Нафтуся з різним станом 

мікрофлори  
Група 

(вплив) 

Пара-

метр 

Симпатич-

ний тонус 

(АМо), % 

Креатинін 

плазми, 

мкМ/л 

Плазмоцити 

селезінки,  

% 

Контрольна 

(Вода з-під крану) 

n=7 

X±m 

ID±m 

d±m 

76,3±4,1 

1,00±0,05 

0,00±0,34 

32,5±1,3 

1,00±0,04 

0,00±0,14 

3,3±0,2 

1,00±0,06 

0,00±0,18 

Нафтуся  

без мікрофлори 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

71,3±3,3 

0,93±0,04 

-0,41±0,27 

29,4±3,2 

0,91±0,10 

-0,33±0,35 

3,7±0,3 

1,10±0,09 

+0,31±0,29 

Нафтуся з убитою 

мікрофлорою 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

82,1±4,1 

1,08±0,05 

+0,48±0,34f 

38,3±1,9 

1,18±0,06 

+0,62±0,21kf 

4,6±0,3 

1,37±0,09 

+1,15±0,28kf 

Нафтуся  

нативна 

n=11 

X±m 

ID±m 

d±m 

76,5±4,7 

1,00±0,06 

+0,02±0,38 

36,5±2,4 

1,12±0,07 

+0,43±0,25f 

3,4±0,4 

1,02±0,13 

+0,06±0,40r 

 

Таблиця 8. Сьомий паттерн змін показників під впливом води Нафтуся з різним станом 

мікрофлори  

 
Група 

(вплив) 

Пара-

метр 

Вагальний 

тонус (ΔХ),  

мс 

Гумораль-

ний канал 

(Мо), мс 

Елементи тимоцитограми, % 

Макрофаги Ретикуло- 

цити 

Ендотеліо- 

цити 

Епітеліо- 

цити 

Контрольна 

(Вода з-під крану) 

n=7 

X±m 

ID±m 

d±m 

16,0±3,6 

1,00±0,23 

0,00±0,38 

139±3 

1,00±0,02 

0,00±0,22 

1,8±0,3 

1,00±0,15 

0,00±0,26 

3,3±0,5 

1,00±0,15 

0,00±0,45 

2,2±0,3 

1,00±0,13 

0,00±0,33 

2,0±0,0 

1,00±0,00 

0,00±0,00 

Нафтуся  

без мікрофлори 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

21,2±2,5 

1,33±0,15 

+0,55±0,26k 

146±4 

1,05±0,03 

+0,47±0,25 

2,1±0,4 

1,15±0,21 

+0,25±0,36 

3,4±0,3 

1,03±0,09 

+0,10±0,27 

2,1±0,2 

0,97±0,09 

-0,07±0,24 

2,4±0,3 

1,22±0,16 

+0,43±0,31 

Нафтуся з убитою 

мікрофлорою 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

12,7±3,0 

0,79±0,19 

-0,35±0,32f 

133±5 

0,96±0,04 

-0,40±0,33f 

1,1±0,2 

0,62±0,12 

-0,63±0,20kf 

2,6±0,3 

0,77±0,09 

-0,67±0,27kf 

1,6±0,2 

0,73±0,08 

-0,71±0,20kf 

1,0±0,2 

0,50±0,09 

-0,97±0,18kf 

Нафтуся  

нативна 

n=11 

X±m 

ID±m 

d±m 

16,9±3,6 

1,06±0,22 

+0,09±0,38 

133±5 

0,96±0,04 

-0,38±0,35f 

1,6±0,3 

0,87±0,17 

-0,21±0,29 

3,6±0,3 

1,08±0,09 

+0,23±0,28r 

1,8±0,2 

0,83±0,11 

-0,43±0,28 

2,3±0,3 

1,15±0,17 

+0,29±0,33r 

Продовження таблиці 8 
Група 

(вплив) 

Пара-

метр 

Елементи спленоцитограми, % Фагоцитарний 

індекс нейтрофілів, 

% 

Бактерицидна 

здатність нейтрофілів,  

109 мік./л 
Ретикулоцити Лімфоцити 

Контрольна 

(Вода з-під крану) 

n=7 

X±m 

ID±m 

d±m 

4,2±0,3 

1,00±0,06 

0,00±0,17 

69,2±1,6 

1,00±0,02 

0,00±0,26 

86,9±1,2 

1,00±0,01 

0,00±0,13 

25,3±4,5 

1,00±0,18 

0,00±0,34 

Нафтуся  

без мікрофлори 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

2,7±0,4 

0,64±0,09 

-0,91±0,24k 

65,7±1,0 

0,95±0,01 

-0,56±0,15k 

82,0±1,3 

0,94±0,01 

-0,51±0,13k 

23,0±3,5 

0,91±0,14 

-0,18±0,27 

Нафтуся з убитою 

мікрофлорою 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

2,3±0,4 

0,55±0,09 

-1,14±0,24k 

56,6±1,2 

0,82±0,02 

-2,02±0,20kf 

71,6±2,7 

0,82±0,03 

-1,57±0,27kf 

14,5±1,8 

0,58±0,07 

-0,82±0,14kf 

Нафтуся  

нативна 

n=11 

X±m 

ID±m 

d±m 

3,6±0,3 

0,88±0,04 

-0,30±0,10kfr 

65,2±1,2 

0,94±0,02 

-0,64±0,20kr 

78,3±1,7 

0,90±0,02 

-0,88±0,18kr 

23,7±3,5 

0,94±0,14 

-0,13±0,27r 

 

Натомість Нафтуся з убитою мікрофлорою значно пригнічує перелічені параметри (на 29±6% 

або на 0,93±0,16σ). 

Восьмий паттерн (табл. 9) відображує відсутність суттєвих змін (-7±4% або  -0,12±0,07σ) під 

впливом безмікробної Нафтусі вмісту в селезінці лімфобластів, в крові - ПЯН, в сирватці - 

холестерину α-ліпопротеїдів, α1- і α2-глобулінів і білірубіну, а також ентропії лейкоцитограми. 
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Таблиця 9. Восьмий паттерн змін показників під впливом води Нафтуся з різним станом 

мікрофлори  
 

Група 

(вплив) 

Пара-

метр 

Лімфобласти 

селезінки,  

% 

Ентропія 

лейкоцито-

грами  

Холестерин  

α-ліпопроте-

їдів, мМ/л 

α2-глобуліни 

сирватки,  

г/л 

α1-глобуліни 

сирватки,  

г/л 

Контрольна 

(Вода з-під крану) 

n=7 

X±m 

ID±m 

d±m 

4,8±0,5 

1,00±0,11 

0,00±0,29 

0,286±0,004 

1,00±0,01 

0,00±0,22 

0,81±0,02 

1,00±0,03 

0,00±0,32 

8,4±0,4 

1,00±0,05 

0,00±0,34 

1,45±0,07 

1,00±0,05 

0,00±0,30 

Нафтуся  

без мікрофлори 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

4,6±0,5 

0,94±0,11 

-0,14±0,27 

0,282±0,005 

0,98±0,02 

-0,23±0,30 

0,81±0,02 

1,00±0,03 

0,00±0,30 

8,7±0,3 

1,03±0,04 

+0,21±0,26 

1,44±0,06 

0,99±0,04 

-0,04±0,24 

Нафтуся з убитою 

мікрофлорою 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

4,4±0,5 

0,92±0,11 

-0,21±0,28 

0,282±0,008 

0,98±0,02 

-0,24±0,35 

0,79±0,02 

0,97±0,03 

-0,37±0,35 

7,8±0,4 

0,93±0,05 

-0,50±0,33 

1,28±0,08 

0,88±0,05 

-0,68±0,32k 

Нафтуся  

нативна 

n=11 

X±m 

ID±m 

d±m 

4,1±0,7 

0,85±0,14 

-0,38±0,35 

0,274±0,004 

0,96±0,015 

-0,66±0,25k 

0,75±0,02 

0,92±0,02 

-0,92±0,28kf 

7,9±0,4 

0,93±0,05 

-0,45±0,34 

1,29±0,09 

0,89±0,05 

-0,65±0,32k 

Продовження таблиці 9 
Група 

(вплив) 

Пара-

метр 

Паличкоядерні 

нейтрофіли  

крові, % 

Білірубін 

сирватки, 

мкМ/л 

Контрольна 

(Вода з-під крану) 

n=7 

X±m 

ID±m 

d±m 

2,0±0,3 

1,00±0,16 

0,00±0,37 

12,9±1,2 

1,00±0,04 

0,00±0,11 

Нафтуся  

без мікрофлори 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,7±0,2 

0,85±0,10 

-0,35±0,25 

9,6±2,2 

0,74±0,18 

-0,32±0,21 

Нафтуся з убитою 

мікрофлорою 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,5±0,2 

0,77±0,11 

-0,55±0,26k 

4,4±1,2 

0,34±0,09 

-0,81±0,11kf 

Нафтуся  

нативна 

n=11 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,3±0,1 

0,68±0,08 

-0,75±0,19k 

3,2±0,5 

0,25±0,04 

-0,92±0,05kf 

 

Нафтуся з убитою мікрофлорою чинить на перелічені параметри помірний пригнічувальний 

вплив (-17±8% або -0,48±0,08σ), який поглиблюється за умов вживання нативної Нафтусі до -

22±9% або -0,68±0,08σ. 

Дев'ятий паттерн (табл. 10), складений лише із трийодтироніну, макрофагів селезінки і 

натуральних кіллерів (NK) крові, характеризується їх зниженням під дією безмікробної Нафтусі на 

20±6% або на 0,61±0,21σ, неефективністю опроміненої Нафтусі (-5±4% або -0,12±0,08σ) і помірною 

чи значною (NK) стимуляцією з боку нативної (на 27±15% або 0,69±0,31σ). 

Таблиця 10. Дев'ятий і десятий паттерни змін показників під впливом води Нафтуся з різним 

станом мікрофлори  
 

Група 

(вплив) 

Пара-

метр 

Натуральні 

кіллери 

крові,  % 

Трийод- 

тиронін, 

нМ/л 

Макрофаги 

селезінки, 

% 

Індекс кіллінгу 

нейтрофілів 

крові, % 

Mоноцити 

крові, 

% 

Лімфоцити 

крові, 

% 

Контрольна 

(Вода з-під крану) 

n=7 

X±m 

ID±m 

d±m 

5,1±0,4 

1,00±0,08 

0,00±0,19 

2,71±0,24 

1,00±0,09 

0,00±0,30 

4,5±0,4 

1,00±0,10 

0,00±0,31 

63,2±3,4 

1,00±0,05 

0,00±0,21 

4,0±0,3 

1,00±0,08 

0,00±0,23 

58,2±1,5 

1,00±0,03 

0,00±0,23 

Нафтуся 

без мікрофлори 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

4,6±0,4 

0,90±0,08 

-0,22±0,19 

2,16±0,23 

0,80±0,09 

-0,68±0,29k 

3,1±0,2 

0,69±0,04 

-0,93±0,13k 

47,2±2,7 

0,75±0,04 

-0,99±0,17k 

3,4±0,4 

0,87±0,10 

-0,39±0,29 

56,6±2,2 

0,97±0,04 

-0,27±0,34 

Нафтуся з убитою 

мікрофлорою 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

4,5±0,7 

0,88±0,14 

-0,26±0,31 

2,73±0,15 

1,01±0,05 

+0,03±0,18f 

4,3±0,5 

0,95±0,11 

-0,14±0,34f 

55,8±3,0 

0,88±0,05 

-0,46±0,19kf 

4,0±0,4 

1,01±0,11 

+0,02±0,33 

58,1±2,2 

1,00±0,04 

-0,02±0,34 

Нафтуся 

нативна 

n=11 

X±m 

ID±m 

d±m 

8,0±0,9 

1,58±0,18 

+1,30±0,40kr 

3,07±0,09 

1,13±0,03 

+0,44±0,11kfr 

5,0±0,4 

1,11±0,09 

+0,33±0,28f 

45,7±3,7 

0,72±0,06 

-1,09±0,23kr 

3,3±0,4 

0,84±0,10 

-0,47±0,29 

56,0±2,2 

0,96±0,04 

-0,36±0,35 
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Десятий паттерн (табл. 10) демонструє приблизно однаково виражений гнітючий вплив як 

фільтрованої (на 14±6% або 0,55±0,22σ), так і нативної (на 16±7% або 0,64±0,23σ) Нафтусі за 

неефективності (-4±4% або -0,15±0,15σ) Нафтусі опроміненої стосовно завершеності фагоцитозу 

нейтрофілів крові та вмісту в ній лімфоцитів і моноцитів. 

В одинадцятому паттерні (табл. 11) товщина зон кори наднирників і вміст в тимусі лімфоцитів 

суттєво зменшуються приблизно одинаковою мірою під впливом як фільтрованої, так і 

опроміненої Нафтусі: пересічні цифри складають -14±3% або -0,72±0,08σ та -14±3% або                   

-0,73±0,08σ відповідно. Натомість за умов вживання нативної Нафтусі констатовано відсутність 

суттєвих змін  (+1±1% або +0,05±0,05σ). 

  

Таблиця 11. Одинадцятий паттерн змін показників під впливом води Нафтуся з різним станом 

мікрофлори  
 

Група 

(вплив) 

Пара-

метр 

Товщина зон наднирників, мкм Лімфоцити 

тимуса,  

% 
гломерулярної фасцикулярної ретикулярної 

Контрольна 

(Вода з-під крану) 

n=7 

X±m 

ID±m 

d±m 

114±6 

1,00±0,05 

0,00±0,28 

258±10 

1,00±0,04 

0,00±0,17 

26,4±3,4 

1,00±0,13 

0,00±0,36 

78,8±0,8 

1,00±0,01 

0,00±0,15 

Нафтуся  

без мікрофлори 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

99±4 

0,87±0,04 

-0,71±0,19k 

206±13 

0,80±0,05 

-0,86±0,21k 

21,7±2,4 

0,82±0,09 

-0,51±0,25k 

74,6±2,1 

0,95±0,03 

-0,81±0,39k 

Нафтуся з убитою 

мікрофлорою 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

101±4 

0,89±0,04 

-0,62±0,21k 

206±17 

0,80±0,07 

-0,87±0,29k 

21,3±2,3 

0,80±0,09 

-0,56±0,25k 

74,3±0,9 

0,94±0,01 

-0,86±0,18k 

Нафтуся  

нативна 

n=11 

X±m 

ID±m 

d±m 

117±7 

1,02±0,06 

+0,11±0,34f 

267±15 

1,03±0,06 

+0,15±0,25fr 

26,7±2,3 

1,01±0,09 

+0,03±0,25 

78,4±1,4 

0,99±0,02 

-0,08±0,26r 

 

Нарешті, ні водний діурез, ні рівень в крові еозинофілів закономірно не змінюються в жодній 

дослідній групі (табл. 12), створюючи дванадцятий паттерн змін (точніше їх відсутності) 

показників під впливом води Нафтуся з різним станом мікрофлори. 

Таблиця 12. Дванадцятий паттерн змін показників під впливом води Нафтуся з різним станом 

мікрофлори  
 

Група 

(вплив) 

Пара-

метр 

Водний  

діурез,  

мл/2 год•200г 

Еозинофіли  

крові,  

% 

Контрольна 

(Вода з-під крану) 

n=7 

X±m 

ID±m 

d±m 

4,7±0,4 

1,00±0,09 

0,00±0,34 

1,5±0,4 

1,00±0,24 

0,00±0,45 

Нафтуся  

без мікрофлори 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

4,7±0,3 

1,00±0,07 

0,00±0,29 

1,7±0,2 

1,13±0,15 

+0,24±0,28 

Нафтуся з убитою 

мікрофлорою 

n=10 

X±m 

ID±m 

d±m 

4,7±0,4 

0,98±0,08 

-0,06±0,32 

1,6±0,2 

1,11±0,16 

+0,19±0,29 

Нафтуся  

нативна 

n=11 

X±m 

ID±m 

d±m 

4,4±0,4 

0,93±0,09 

-0,28±0,34 

1,3±0,3 

0,91±0,21 

-0,17±0,38 
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Описані паттерни візуалізовані на рис. 6.  

 

Якщо об'єднати паттерни з квазідзеркальними конфігураціями (І і VIII; II - без пари; III i XI; IV 

i IX; V i X; VI i VII), взявши до уваги фізіологічну суть їх елементів, отримаємо шість нових (рис. 

7), не рахуючи нейтрального дванадцятого. 

Логіка такого об'єднання (на прикладі паттерна А) базується на можливості інтерпретувати 

зменшення ентропії лейкоцитограми як наростання негентропії, зменшення рівня ПЯН - як 

наслідок активації їх переходу у селезінку, зменшення  вмісту холестерину в складі α-ліпопротеїдів 

Рис.  6. Паттерни  параметрів нейроендокринно-імунного комплексу та 

метаболізму при дії води Нафтуся з різним станом мікрофлори
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Рис. 7. Здвоєні паттерни  параметрів нейроендокринно-імунного комплексу та 

метаболізму при дії води Нафтуся з різним станом мікрофлори 
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- як наслідок його збільшення в складі неα-ліпопротеїдів, зниження концентрацій в сирватці α-

глобулінів - як наслідок прискорення їх катаболізму, а білірубіну - як результат активації його 

екскреції з жовчю. Так що паттерн А характеризується мінімальною величиною своїх 15 елементів 

при вживанні безмікробної Нафтусі (+0,43±0,16σ), проміжною (+1,07±0,20σ) - з убитою 

мікрофлорою та максимальною (+1,55±0,23σ) - з живою. Паттерн В ідентичний другому. Паттерн 

С (9 елементів) характеризується практично однаковими стимуляційними ефектами з боку як 

фільтрованої (+0,67±0,05σ), так і опроміненої (+0,67±0,06σ) Нафтусі і незначним гальмівним          

(-0,24±0,12σ) - з боку нативної. Паттерн D (5 елементів) демонструє протилежні ефекти 

безмікробної та нативної Нафтусі (+0,59±0,13σ і -0,69±0,18σ відповідно) і неефективність 

(+0,04±0,08σ) Нафтусі з убитою мікрофлорою. Об'єднання в цьому паттерні кортикостерону з 

трийодтироніном обгрунтоване їх функціональним антагонізмом, як і кортикостерону з 

натуральними кіллерами і макрофагами. Паттерн  E (14 елементів) засвідчує однаково значні 

ефекти безмікробної (+0,93±0,19σ) і нативної (+1,03±0,19σ) Нафтусі та незначний (+0,34±0,15σ) - 

опроміненої. Паттерн F об'єднує 13 елементів, які практично не змінюються ні під впливом 

безмікробної (0±0,13σ), ні нативної (-0,22±0,09σ) Нафтусі, проте відчутно пригнічуються                

(-0,89±0,13σ) внаслідок вживання Нафтусі з убитою мікрофлорою. 

Якщо прийняти, що діючим началом безмікробної Нафтусі є її органічні речовини-

ксенобіотики і стабільні продукти їх попередньої трансформації мікробами (адже її сольовий склад 

і осмолярність практично не відрізняються від таких води з-під крану, яку вживали контрольні 

щурі), опроміненої Нафтусі - перші та антигени убитих мікробів, а нативної - ксенобіотики, 

продукти мікробної трансформації (ПМТ), стабільні антигени та лабільні продукти поточної 

життєдіяльності мікробів (назвемо їх мікробіотиками), то складається враження, що ксенобіотики і 

ПМТ безпосередньо чи за посередництвом генів і ферметних систем чинять стимулювальний 

вплив  на констелляцію метаболічних, ендокринних, імунних і інформаційних показників. 

Передовсім, це стосується генетичної індукції біосинтезу транспортних білків епітелію канальців 

[2,3], мікросомальних гідроксилаз гепатоцитів (а також ентероцитів, спленоцитів, клітин легень, 

шкіри, нирок, гонад, мозку [14,15]), що проявляється у прискоренні секреції фенолроту (та інших 

гідрофільних ксенобіотиків) нирками і гідроксилювання нембуталу (та інших гідрофобних 

ксенобіотиків) в печінці (а також інших органах), тобто у активації елімінації чужерідних хімічних 

речовин як потенційних токсичних агентів. До слова, має місце також активація секреції сечової 

кислоти [18]. Активація гідроксилаз кортикоцитів сприяє збільшенню продукції і вивільнення 

ними кортикостерону і, мабуть, альдостерону та андрогенів (що проявляється у стоншенні всіх 

трьох зон кори наднирників). Двоїстий анаболічно-катаболічний вплив кортикостерону на 

метаболізм проявляється, в нашому випадку, у активації біосинтезу гепатоцитами альбумінів і β-

глобулінів, панкреатоцитами - амілази разом із підвищенням рівня сечовини сирватки як маркера 

катаболізму білків. Поєднання підвищення мінерало-кортикоїдної активності, виявленого за умов 

водного діурезу, із прискоренням спонтанного діурезу узгоджується з положенням, що як 

мінерало-, так і глюкокортикоїди посилюють в дистальних канальцях нефрона реабсорбцію натрію 

в обмін на секрецію калію, і водночас мінералокортикоїди зменшують діурез, а глюкокортикоїди - 

збільшують [25]. За даними Е.Б. Берхина [4], 8-денне введення щурам кортизону збільшує як 

діурез, так і натрійурез та калійурез, що констатовано в нашому експерименті. Позаяк відомо про 

здатність АКТГ стимулювати не тільки фасцикулярну, а й гломерулярну і ретикулярну зони кори 

наднирників [25], можна припустити, що виявлені нами морфологічні зміни спричинені саме 

АКТГ, джерелом якого, окрім аденогіпофіза, є також G-клітини антрально-дуоденальної слизової 

[21] і навіть лімфоцити [20] - об'єкти можливого впливу органічних речовин Нафтусі. 

Не слід відкидати можливості активації ксенобіотиками Нафтусі вивільнення АКТГ за 

рефлекторним механізмом, через хеморецептори ШКТ і судин, в руслі класичного загального 

адаптаційного синдрому H. Selye, тим більше, що його пріоритетна стаття має назву "Тимус і 

наднирники у відповіді організму на пошкодження і інтоксикацію" [24]. 

Натомість рівні Т3, лімфоцитів тимуса, лімфоцитів, ретикулоцитів і макрофагів селезінки,  

активності і завершеності фагоцитозу нейтрофілів крові під впливом ксенобіотиків знижуються, 

що, очевидно, пояснюється супресорною дією кортикостерону. 

Драстичне підвищення рівня середньомолекулярних поліпептидів, мабуть, відображає 

активацію вивільнення із імунокомпетентних клітин цитокінів, позаяк їх рівень корелює 

позитивно із масовим індексом селезінки (r=0,49), вмістом в ній еозинофілів (r=0,67), моноцитів 

(r=0,52), нейтрофілів (r=0,32), масовим індексом тимуса (r=0,41), вмістом в ньому плазмоцитів 

(r=0,51), тілець Гассаля  (r=0,42), лімфобластів (r=0,39), пролімфоцитів (r=0,29), концентрацією в 
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сирватці β- (r=0,48) і γ- (r=0,44) глобулінів, лейкоцитозом (r=0,51), мікробним числом моноцитів 

(r=0,55), їх бактерицидною здатністю (r=0,48), та негативно - із активністю (r=-0,58), інтенсивністю 

(r=-0,48) і завершеністю (r=-0,48) фагоцитозу нейтрофілів, рівнем ПЯН (r=-0,53) і моноцитів        

(r=-0,45), вмістом в селезінці лімфобластів (r=-0,57), лімфоцитів (r=-0,43), в тимусі - ендотеліоцитів 

(r=-0,40), лімфоцитів (r=-0,33) і ретикулоцитів (r=-0,30). На користь цитокінової суті 

середньомолекулярних поліпептидів свідчать також їх інверсна кореляція з кортикостеронемією 

(r=-0,35) та мінералокортикоїдною активністю (r=-0,34) і пряма - з товщиною медулярної зони 

наднирників (r=0,32) та рівнем Т3 (r=0,25). Разом з тим, слід відзначити значні зв'язки 

середньомолекулярних поліпептидів із альбумінами (r=0,87), сечовиною (r=0,81) і креатиніном 

(r=0,59), а також активностями АсТ (r=0,62), АлТ (r=0,55) і амілази (r=0,81), холестерином неα-

ліпопротеїдів (r=0,37) і білірубінемією (r=-0,82), а також екскрецією натрію (r=0,60) і калію (r=0,54) 

за умов водного діурезу та спонтанним діурезом (r=0,56). 

Ефект діючих начал опроміненої Нафтусі per se можна виразити як алгебраїчну різницю між її 

ефектами та ефектами фільтрованої Нафтусі. Звідси випливає, що мікробні антигени чинять 

самостійну стимулювальну дію (рис. 8, 9) на елементи I, II, VI, IX i X паттернів, зокрема на рівень 

в сирватці середньомолекулярних поліпептидів, симпатичний тонус, відносні маси тимуса і 

селезінки, вміст в тимусі лімфобластів, плазмоцитів і пролімфоцитів, в селезінці - нейтрофілів, 

плазмоцитів, макрофагів та ентропію спленоцитограми, мікробне число і бактерицидну здатність 

моноцитів та індекс кіллінгу нейтрофілів крові, активність АлТ і АсТ та рівень в сирватці β- і γ-

глобулінів і креатиніну.  

Натомість на кортикостеронемію, вагальний тонус, гуморальний канал, вміст в селезінці 

фібробластів, моноцитів і лімфоцитів, в тимусі - макрофагів, ретикулоцитів, ендотеліоцитів, 

епітеліоцитів, фагоцитарний індекс моноцитів і нейтрофілів, бактерицидну здатність нейтрофілів, 

рівень в сирватці α-глобулінів, мікросомальне гідроксилювання, канальцеву секрецію, спонтанний 

діурез присутність антигенів чинить гнітючий вплив. 

Ключовою ланкою механізму дії мікробних антигенів, точніше  ліпополісахаридів, є їх 

поглинання клітинами ретикуло-ендотеліальної системи пейєрових бляшок з наступною міграцією 

цих клітин у селезінку, де починаються процеси імуногенезу з його нейроендокринним супроводом 

[11,20].   

 

Рис.  8. Паттерни параметрів нейроендокринно-імунного комплексу 

та метаболізму при дії окремих факторів води Нафтуся
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Ще одне діюче начало, присутнє лише у Нафтусі з живою мікрофлорою - мікробіотики - 

чинить гнітючий вплив на елементи II, III, IV, VI і X паттернів і стимулюючий - на елементи  I, V, 

VII, IX і XI паттернів.  

Зокрема, вони пригнічують мінералокортикоїдну активність, рівень кортикостерону, 

інтенсивність фагоцитозу моноцитів та завершеність фагоцитозу нейтрофілів, зменшують вміст в 

тимусі лімфобластів, плазмоцитів, пролімфоцитів, тілець Гассаля та ентропію тимоцитограми, в 

селезінці - вміст нейтрофілів і плазмоцитів та ентропію спленоцитограми, в сирватці - 

концентрація ліпідів і рівень холестерину в складі α-ліпопротеїдів, а також калійурез. Натомість 

мікробіотики потовщують всі зони наднирників, підвищують рівень трийодтироніну, 

середньомолекулярних поліпептидів, натуральних кіллерів, лейкоцитоз, фагоцитарний індекс і 

бактерицидну здатність моноцитів та нейтрофілів крові, спонтанний діурез, масу тимуса та вміст в 

ньому лімфоцитів, макрофагів, ретикулоцитів і епітеліоцитів, масу селезінки та вміст в ній 

фібробластів, моноцитів, ретикулоцитів і лімфоцитів.  

Зв'язки між антиксенобіотичними та ендокринно-імунними ефектами. Скринінг 

кореляційних зв'язків виявив, що тривалість нембуталового сну, як обернена міра активності 

мікросомального гідроксилювання, інверсно корелює з кортикокостеронемію (r=-0,47), 

мінералокортикоїдною активністю (r=-0,38) і товщиною адреномедулярної зони (r=-0,30) та прямо 

- з трийодтиронінемією (r=0,36) і товщиною адренокортикогломерулярної зони (r=0,32). 

Канонікальна залежність, візуалізована на рис. 6.10, описується рівнянням: 

Сон = -0,440•Корт - 0,428•МКА - 0,481•Медул + 0,111•Т3 + 0,174•Глом 

R=0,605; R2=0,336; χ2
(5)=15,2; Λ Prime=0,63; р=0,009. 

Рис. 9. Здвоєні паттерни параметрів нейроендокринно-імунного 

комплексу та метаболізму при дії окремих факторів води Нафтуся
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Рис. 10. Канонікальна залежність між тривалістю нембуталового сну (вісь Х) та 

ендокринними показниками (вісь Y) 

 

Отже, активація гідрофобними органічними речовинами Нафтусі мікросомальної 

монооксигеназної системи детермінує стан адаптивних систем, головним чинником наднирників, 

на 36,6%.  

З-поміж імунних показників тривалість сну обернено значуще пов'язана  із вмістом в тимусі 

ретикулоцитів (r=-0,43), в селезінці - лімфобластів (r=-0,42), мікробним числом нейтрофілів крові 

(r=-0,35), вмістом в ній моноцитів,  погранично - з рівнем ендотеліоцитів тимуса r=-0,27) та 

незначуще - з фагоцитарним індексом нейтрофілів (r=-0,23).  Слабка пряма кореляція виявлена із 

мікробним числом моноцитів крові (r=0,27) та вмістом в селезінці ретикулоцитів  (r=0,25).  

Рівняння канонікального зв'язку  (рис 11)  має такий вигляд: 
Сон = -0,437•РетТ - 0,469•ЛбС - 0,065•МЧН + 0,005•М + 0,040•ЕндТ +0,180•ФІН + 0,441•МЧМ + 0,465•РетС 

R=0,587; R2=0,344; χ2
(8)=13,5; Λ Prime=0,65; р=0,09. 

Рис. 11. Канонікальна залежність між тривалістю нембуталового сну (вісь Х) та імунними 

показниками (вісь Y) 
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Тобто, активація монооксигеназ  детермінує морфо-функціональний стан елементів 

ретикуло-ендотеліальної системи на 34,4%. 

Швидкість екскреції введеного фенолроту, як маркер активності канальцевої секреторно-

транспортної системи, значуще корелює лише із масовим індексом наднирників (r=0,27) та 

товщиною адреномедулярної зони (r=0,27), тобто детермінує їх величини на 15,5%, що випливає із 

рівняння канонікальної залежності, візуалізованої на рис. 12: 

Секреція = 0,740•Наднирн. + 0,727•Медул. 

R=0,394; R2=0,155; χ2
(2)=9,9; Λ Prime=0,84; р=0,05. 

 

Рис. 12. Канонікальна залежність між канальцевою секрецією (вісь Х) та ендокринними 

показниками (вісь Y) 

Значно численніші і дещо сильніші зв'язки секреції з імунними показниками. Зокрема, вона 

пов'язана прямо із лейкоцитозом (r=0,41) і мікробним числом моноцитів крові (r=0,33) та інверсно - 

з фагоцитарним індексом (r=-0,30) і індексом кіллінгу (r=-0,26) нейтрофілів, вмістом ПЯН в крові 

(r=-0,27) і ретикулоцитів - в селезінці (r=-0,26).   

 Рис. 13. Канонікальна залежність між канальцевою секрецією (вісь Х) та імунними 

показниками (вісь Y) 
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        В цілому активація гідрофільними органічними речовинами Нафтусі канальцевого транспорту 

детермінує стан мікрофагально-макрофагальних елементів на 28,7% (рис. 13): 

Секреція = 0,738•Лейк. + 0,042•МЧМ - 0,037•ФІН - 0,144•ІКН - 0,108•ПЯН - 0,537 РетС. 

R=0,536; R2=0,287; χ2
(6)=11,2; Λ Prime=0,71; р=0,08. 

Якщо ж обчислити силу канонікального зв'язку між станом обидвох систем елімінації 

ксенобіотиків, з одного боку, та станом адаптивних систем - з іншого, то вона виявиться 

значнішою, ніж у окремих випадках (рис. 14), що засвідчується параметрами: 

R=0,664; R2=0,441; χ2
(12)=25,5; Λ Prime=0,46; р=0,012. 

Рис. 14.  Канонікальна залежність між антиксенобіотичними (вісь Х) та гормональними (вісь 

Y) ефектами біоактивної води Нафтуся 

Іншими словами, антиксенобіотичний ефект гідрофобних і гідрофільних органічних речовин 

Нафтусі як наслідок індукції ними ферментів елімінації ксенобіотиків, детермінує ендокринний 

ефект Нафтусі на 44,1%. 

Аналогічна процедура канонікального аналізу стосовно імунної системи (рис. 15) дає 

підстави для заключення, що імунотропний ефект Нафтусі детермінується її антиксенобіотичним 

ефектом на 45,9%:  

R=0,678; R2=0,459; χ2
(22)=32,3; Λ Prime=0,34; р=0,07. 

 

Рис. 15. Канонікальна залежність між антиксенобіотичними (вісь Х) та імунотропними (вісь 

Y) ефектами біоактивної води Нафтуся  
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На рис. 16-20 візуалізовано випадки суттєвої детермінації антиксенобіотичними ефектами 

Нафтусі її ендокринних та імунних ефектів. 

Рис. 16. Детермінація товщини адреномедулярної зони антиксенобіо-тичними ефектами води 

Нафтуся 

Z = 135,8 - 1,419•X - 0,185•Y + 0,011•X2 + 0,012•XY- 0,007•Y2 

Z = 94,3 + 0,312•X - 0,297•Y 

R=0,428; R2=0,183; F(2,35)=3,92; p=0,029; St. Err.=18,1 

 

Рис. 17. Детермінація лейкоцитозу антиксенобіотичними ефектами води Нафтуся 

Z = -23,65 + 0,062•X + 0,983•Y + 0,003•X2  - 0,003•XY- 0,006•Y2 

Z = 8,992 + 0,118•X + 0,039•Y 

R=0,437; R2=0,191; F(2,35)=4,13; p=0,024; St. Err.=5,4 

 

 8.278
 10.585
 12.891
 15.198
 17.505
 19.811
 22.118
 24.425
 26.731
 29.038
 above

 49.086
 58.172
 67.258
 76.344
 85.43
 94.517
 103.603
 112.689
 121.775
 130.861
 above
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Рис. 18. Детермінація вмісту ретикулоцитів в селезінці антиксено-біотичними ефектами води 

Нафтуся 

Z = 8,21 - 0,006•X - 0,15•Y - 7,8•10-4 •X2  + 9,8•10-4 •XY+8,6•10-4•Y2 

Z = 3,08 - 0,018•X + 0,0155•Y 

R=0,392; R2=0,154; F(2,35)=3,19; p=0,05; St. Err.=1,1 

  
Рис. 19. Детермінація фагоцитарного числа моноцитів антиксенобіо-тичними ефектами води 

Нафтуся 

Z = -1,396 - 0,079•X + 0,116•Y + 9,8•10-4 •X2  + 8,6•10-5 •XY - 7,8•10-4•Y2 

Z = 0,39 + 0,0147•X + 0,010•Y 

R=0,396; R2=0,157; F(2,35)=3,26; p=0,05; St. Err.=0,9 

 0.636
 1.273
 1.909
 2.545
 3.182
 3.818
 4.455
 5.091
 5.727
 6.364
 above

 0.932
 1.365
 1.797
 2.23
 2.662
 3.094
 3.527
 3.959
 4.392
 4.824
 above
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Рис. 20. Детермінація фагоцитарного індексу нейтрофілів антиксенобіо-тичними ефектами 

води Нафтуся 

Z = 90,2 + 0,544•X - 0,47•Y - 0,005•X2  - 0,003•XY + 0,004•Y2 

Z = 89,5 - 0,107•X - 0,0635•Y 

R=0,355; R2=0,126; F(2,35)=2,53; p=0,09; St. Err.=7,2 

 

Окремий інтерес представляє канонікальний зв'язок між констелляціями ендокринних та 

імунних показників. З'ясовано, що ключовий адаптивний гормон кортикостерон суттєво позитивно 

корелює з інтенсивністю фагоцитозу нейтрофілів (r=0,54), вмістом ПЯН в крові (r=0,33), 

лімфобластів в селезінці (r=0,31), ендотеліоцитів в тимусі (r=0,26) та негативно - з інтенсивністю 

фагоцитозу моноцитів (r=-0,36) і вмістом ретикулоцитів в селезінці (r=-0,25). Мінералокортикоїдна 

активність, що реалізується в числі  інших кортикостероном  (r=0,44), теж прямо пов'язана з 

мікробним числом нейтрофілів  (r=0,54), ПЯН  (r=0,32) і лімфобластами селезінки (r=0,32), а також 

із моноцитами крові (r=0,29) і інверсно - з лейкоцитозом (r=-0,33) та мікробним числом моноцитів 

(r=-0,29). 

Товщина гломерулярної зони адреналової кори, як обернена міра вивільнення нею 

альдостерону, суттєво корелює лише із вмістом в селезінці ретикулоцитів  (r=0,32), натомість 

товщина медулярної зони - з лейкоцитозом  (r=0,33) і завершеністю фагоцитозу нейтрофілів (r=-

0,32). Рівень трийодтироніну корелює інверсно з інтенсивністю (r=-0,50) та активністю (r=-0,30) 

фагоцитозу нейтрофілів, лімфобластами селезінки (r=-0,36), ретикулоцитами (r=-0,27) і 

ендотеліоцитами (r=-0,26) тимуса, натомість прямо - лише з інтенсивністю фагоцитозу моноцитів  

(r=0,31). 

Факторну структуру ендокринного канонікального радикалу формують кортикостеронемія 

(r=-0,72), медулярна зона (r=0,66), мінералокортикоїдна активність (r=-0,45) і Т3  (r=0,32), а 

імунного - мікробні числа моноцитів (r=0,49) і нейтрофілів (r=-0,47), лімфобласти селезінки  (r=-

0,47), лейкоцити (r=0,44) і ПЯН (r=-0,44), а також індекс кіллінгу нейтрофілів (r=-0,37). 

Канонікальний зв'язок виявляється вельми сильним (рис. 21):  

R=0,865; R2=0,749; χ2
(66)=89,2; Λ Prime=0,04; р=0,03. 

Отже, ендокринні та імунні показники взаємодетермінуються на 74,9%. 

 58.085
 61.389
 64.694
 67.999
 71.304
 74.608
 77.913
 81.218
 84.523
 87.827
 above
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Рис. 21. Канонікальна залежність між гормональними (вісь Х) та імунотропними (вісь Y) 

ефектами біоактивної води Нафтуся 

На  завершення проаналізовано зв'язок  між станом обидвох систем елімінації ксенобіотиків, 

з одного боку, та нейроендокринно-імунного комплексу - з іншого. 

Констатовано (рис 22) наявність сильної канонікальної кореляції:  

R=0,748; R2=0,560; χ2
(32)=39,4; Λ Prime=0,24; р=0,17.  

Рис. 22. Канонікальна залежність між системами елімінації ксенобіотиків (вісь Х) та 

нейроендокринно-імунним комплексом (вісь Y) 

Це дає підстави для сформулювання концепції про детермінацію антиксенобіотичними 

ефектами води Нафтуся її модулювальних ефектів на нейроендокринно-імунний комплекс на 

56,0%.   

 Констелляція показників, за якими розрізняються ефекти води Нафтуся з різним 

станом мікрофлори. Дискримінантним аналізом (метод forward stepwise) відібрано 26 показників.   
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       Таблиця 13. Підсумки дискримінантного аналізу показників імунітету   
 

 

NΛ 

 

Дискримінантна 

змінна  

Група Контрольна (вода 
з-під крану) 

Нафтуся 
нативна 

Нафтуся 
опромінена 

Нафтуся 
фільтрована 

 

Критерії  

Wilks' Параметр n=7 n=11 n=10 n=10 

1 Лімфоцити  

селезінки, 

 % 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 
RCCDF3 

CoeCF 

69,2±1,6 

0,408 

-0,325 
0,014 

41,93 

65,2±1,2 

0,408 

-0,325 
0,014 

41,50 

56,6±1,2 

0,408 

-0,325 
0,014 

36,46 

65,7±1,0 

0,408 

-0,325 
0,014 

43,63 

Λ 

F 

p 

0,559 

8,94 

=10-4 

3 Натуральні 

кіллери крові,  

% 

Х±m 
RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 
CoeCF 

5,1±0,4 
-0,180 

-0,646 

0,535 
-6,29 

8,0±0,9 
-0,180 

-0,646 

0,535 
0,38 

4,5±0,7 
-0,180 

-0,646 

0,535 
-6,12 

4,6±0,4 
-0,180 

-0,646 

0,535 
-7,07 

Λ 
F 

p 

0,215 
7,62 

<10-6 

6 Макрофаги 

селезінки,  

% 

Х±m 

RCCDF1 
RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

4,5±0,4 

0,133 
0,312 

-1,388 

34,53 

5,0±0,4 

0,133 
0,312 

-1,388 

21,28 

4,3±0,5 

0,133 
0,312 

-1,388 

27,18 

3,1±0,2 

0,133 
0,312 

-1,388 

27,05 

Λ 

F 
p 

0,068 

7,27 
<10-6 

8 Плазмоцити 

тимуса,  

% 

Х±m 
RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 
CoeCF 

3,7±0,4 
-0,745 

0,033 

-0,781 
-35,35 

3,8±0,5 
-0,745 

0,033 

-0,781 
-39,95 

7,3±0,9 
-0,745 

0,033 

-0,781 
-33,95 

5,0±0,7 
-0,745 

0,033 

-0,781 
-46,77 

Λ 
F 

p 

0,036 
7,06 

<10-6 

9 Епітеліоцити 

тимуса,  

% 

Х±m 

RCCDF1 
RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

2,0±0,0 

-0,636 
-1,322 

0,011 

-54,25 

2,3±0,3 

-0,636 
-1,322 

0,011 

-49,25 

1,0±0,2 

-0,636 
-1,322 

0,011 

-58,40 

2,4±0,3 

-0,636 
-1,322 

0,011 

-65,86 

Λ 

F 
p 

0,028 

6,82 
<10-6 

10 Моноцити 

селезінки, 

 % 

Х±m 
RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 
CoeCF 

1,2±0,3 
2,281 

-0,649 

-0,408 
177,2 

2,9±0,4 
2,281 

-0,649 

-0,408 
168,0 

2,1±0,3 
2,281 

-0,649 

-0,408 
151,9 

3,0±0,5 
2,281 

-0,649 

-0,408 
189,1 

Λ 
F 

p 

0,022 
6,61 

<10-6 

12 Плазмоцити 

селезінки,  

% 

Х±m 

RCCDF1 
RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

3,3±0,2 

-2,950 
0,213 

2,438 

-228,4 

3,4±0,4 

-2,950 
0,213 

2,438 

-198,4 

4,6±0,4 

-2,950 
0,213 

2,438 

-188,4 

3,7±0,3 

-2,950 
0,213 

2,438 

-233,0 

Λ 

F 
p 

0,014 

6,24 
<10-6 

18 Масовий індекс 

селезінки,  

мг/г м.т. 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 
RCCDF3 

CoeCF 

2,50±0,24 

-1,935 

-1,954 
-1,805 

-58,64 

3,77±0,19 

-1,935 

-1,954 
-1,805 

-64,11 

3,10±0,15 

-1,935 

-1,954 
-1,805 

-67,95 

2,64±0,15 

-1,935 

-1,954 
-1,805 

-96,93 

Λ 

F 

p 

0,003 

5,72 

<10-6 

19 Фагоцитарний 

індекс моноцитів, 

% 

Х±m 

RCCDF1 
RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

3,2±0,2 

-1,183 
1,500 

0,389 

-128,3 

3,9±0,2 

-1,183 
1,500 

0,389 

-124,5 

2,8±0,3 

-1,183 
1,500 

0,389 

-105,9 

3,7±0,2 

-1,183 
1,500 

0,389 

-127,3 

Λ 

F 
p 

0,002 

5,73 
<10-6 

20 Масовий індекс 

тимуса,  

мкг/г м.т. 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 
RCCDF3 

CoeCF 

339±72 

4,374 

4,988 
15,18 

0,197 

798±106 

4,374 

4,988 
15,18 

0,219 

477±41 

4,374 

4,988 
15,18 

0,216 

294±53 

4,374 

4,988 
15,18 

0,232 

Λ 

F 

p 

0,0015 

5,89 

<10-6 

22 Ендотеліоцити 

тимуса,  

% 

Х±m 

RCCDF1 
RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

2,2±0,3 

-0,704 
-1,090 

0,677 

-31,76 

1,8±0,2 

-0,704 
-1,090 

0,677 

-21,24 

1,6±0,2 

-0,704 
-1,090 

0,677 

-29,65 

2,1±0,2 

-0,704 
-1,090 

0,677 

-37,88 

Λ 

F 
p 

0,0007 

6,21 
<10-6 

25 Лімфобласти 

тимуса,  

% 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 
RCCDF3 

CoeCF 

3,5±0,3 

1,793 

0,731 
0,093 

126,5 

3,8±0,3 

1,793 

0,731 
0,093 

120,1 

4,6±0,2 

1,793 

0,731 
0,093 

117,8 

4,1±0,3 

1,793 

0,731 
0,093 

145,0 

Λ 

F 

p 

0,0002 

7,02 

<10-6 

Примітки. 1. NΛ - порядковий номер дискримінантної  змінної в загальній ієрархії.  

                             2. X±m - середні значення змінних та їх стандартні похибки.                     

                             3. RCCDF - нестандартизовані коефіцієнти для канонічних дискримінантних 

функцій (канонічних змінних).  

                 4. CоеCF - коефіцієнти класифікуючих функцій. 
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Таблиця 14. Підсумки дискримінантного аналізу метаболічних показників  
  

NΛ 

 

Дискримінантна 

змінна  

Група Контрольна (вода 
з-під крану) 

Нафтуся 
нативна 

Нафтуся 
опромінена 

Нафтуся 
фільтрована 

 

Критерії Wilks' 
Параметр n=7 n=11 n=10 n=10 

2 K/Na-коефіцієнт 

сечі 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

1,98±0,12 

-0,783 

2,013 

-0,313 

-65,90 

1,12±0,04 

-0,783 

2,013 

-0,313 

-70,65 

2,55±0,29 

-0,783 

2,013 

-0,313 

-47,39 

2,61±0,2- 

0,783 

2,013 

-0,313 

-64,25 

Λ 

F 

p 

0,337 

7,96 

<10-5 

4 Середньомолеку-

лярні поліпептиди, 

од. ек. 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

458±19 

-0,017 

-0,004 

0,021 

-1,44 

929±12 

-0,017 

-0,004 

0,021 

-1,19 

846±63 

-0,017 

-0,004 

0,021 

-1,21 

756±77 

-0,017 

-0,004 

0,021 

-1,44 

Λ 

F 

p 

0,138 

7,66 

<10-6 

5 Тривалість 

нембуталового сну, 

хв  

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

80±7 

0,019 

-0,017 

-0,067 

2,85 

65±7 

0,019 

-0,017 

-0,067 

2,24 

67±6 

0,019 

-0,017 

-0,067 

2,16 

57±8 

0,019 

-0,017 

-0,067 

2,41 

Λ 

F 

p 

0,090 

7,72 

<10-6 

7 Спонтанний діурез, 

мл/10 год•200 г 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

2,37±0,28 

1,753 

0,576 

1,171 

101,9 

3,74±0,20 

1,753 

0,576 

1,171 

105,4 

2,93±0,28 

1,753 

0,576 

1,171 

99,05 

3,59±0,21 

1,753 

0,576 

1,171 

127,2 

Λ 

F 

p 

0,046 

7,45 

<10-6 

11 Креатинінемія,  

мкМ/л 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

32,5±1,3 

0,299 

0,068 

-0,196 

29,81 

36,5±2,4 

0,299 

0,068 

-0,196 

27,01 

38,3±1,9 

0,299 

0,068 

-0,196 

26,70 

29,4±3,2 

0,299 

0,068 

-0,196 

31,09 

Λ 

F 

p 

0,018 

6,37 

<10-6 

13 Холестерин неα-

ліпопротеїдів,  

мМ/л 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

1,19±0,14 

-5,030 

1,127 

-1,476 

-288,0 

1,22±0,07 

-5,030 

1,127 

-1,476 

-287,8 

1,36±0,18 

-5,030 

1,127 

-1,476 

-248,9 

1,34±0,16 

-5,030 

1,127 

-1,476 

-332,9 

Λ 

F 

p 

0,011 

6,01 

<10-6 

14 Загальні ліпіди,  

г/л 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

2,17±0,12 

4,772 

1,333 

1,019 

239,2 

1,99±0,19 

4,772 

1,333 

1,019 

230,3 

2,57±0,15 

4,772 

1,333 

1,019 

216,6 

2,50±0,17 

4,772 

1,333 

1,019 

291,1 

Λ 

F 

P 

0,008 

6,03 

<10-6 

15 α2-глобуліни,  

г/л 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

1,45±0,07 

3,742 

0,643 

-1,837 

306,9 

1,29±0,09 

3,742 

0,643 

-1,837 

277,8 

1,28±0,08 

3,742 

0,643 

-1,837 

270,3 

1,44±0,06 

3,742 

0,643 

-1,837 

326,4 

Λ 

F 

P 

0,007 

5,92 

<10-6 

16 β-глобуліни,  

г/л 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

5,9±0,3 

2,933 

0,586 

-2,239 

238,8 

7,8±0,5 

2,933 

0,586 

-2,239 

208,8 

7,9±0,6 

2,933 

0,586 

-2,239 

205,8 

7,1±0,3 

2,933 

0,586 

-2,239 

248,7 

Λ 

F 

P 

0,005 

5,80 

<10-6 

17 Аспартатаміно-

трансфераза, 

мкМ/год•л 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

0,19±0,06 

-9,232 

7,427 

12,78 

-1069 

0,41±0,02 

-9,232 

7,427 

12,78 

-945,1 

0,40±0,02 

-9,232 

7,427 

12,78 

-864,9 

0,24±0,04 

-9,232 

7,427 

12,78 

-1012 

Λ 

F 

P 

0,004 

5,74 

<10-6 

21 Маса тіла,  

г 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

232±11 

-0,142 

-0,068 

0,011 

-9,26 

225±9 

-0,142 

-0,068 

0,011 

-8,57 

228±8 

-0,142 

-0,068 

0,011 

-8,53 

220±9 

-0,142 

-0,068 

0,011 

-10,65 

Λ 

F 

P 

0,0010 

6,12 

<10-6 

23 Загальний 

білірубін,  

мкМ/л 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

12,9±1,2 

1,403 

0,317 

0,031 

109,0 

3,2±0,5 

1,403 

0,317 

0,031 

104,2 

4,4±1,2 

1,403 

0,317 

0,031 

100,2 

9,6±2,5 

1,403 

0,317 

0,031 

121,9 

Λ 

F 

P 

0,0006 

5,96 

<10-6 

24 Амілаза,  

г/год•л 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

90±7 

0,202 

0,047 

0,008 

15,03 

143±6 

0,202 

0,047 

0,008 

14,37 

147±14 

0,202 

0,047 

0,008 

13,79 

141±11 

0,202 

0,047 

0,008 

16,93 

Λ 

F 

P 

0,0003 

6,66 

<10-6 

26 Аланінаміно-

трансфераза,  

мкМ/год•л 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 

RCCDF3 

CoeCF 

0,28±0,05 

-12,75 

-6,379 

4,047 

-987,5 

0,50±0,05 

-12,75 

-6,379 

4,047 

-898,4 

0,46±0,01 

-12,75 

-6,379 

4,047 

-905,7 

0,33±0,06 

-12,75 

-6,379 

4,047 

-1091 

Λ 

F 

P 

0,0001 

6,83 

<10-6 

  СonDF1 -69,21 -69,21 -69,21 -69,21   

  СonDF2 14,21 14,21 14,21 14,21   

  СonDF3 12,32 12,32 12,32 12,32   

  СonCF -3508 -3212 -2792 -3918   

  Root1 0,920 -2,186 -7,077 +8,839   

  Root2 -2,536 -4,748 +4,501 +2,497   

  Root3 -6,059 +2,693 +0,058 +1,221   

Примітки. 1. ConDF - константи дискримінантних функцій. 

                   2. ConCF - константи класифікуючих функцій. 

                   3.  Root - середні величини канонічних змінних.        
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Для зручності ці показники (дискримінантні змінні) розділено на дві групи. Першу з них 

(табл. 13) - імунну - склали показники імунітету, а саме: відносна маса селезінки і чотири елементи 

спленоцитограми, відносна маса тимуса і чотири елементи тимоцитограми та два параметри крові. 

Другу (табл. 14) - чотири параметри ферментативної активності, п'ять параметрів білково-

азотистого, два - ліпідного і два - водно-електролітного обмінів, а також маса тіла як інтегральний 

маркер метаболізму.   

За сукупністю дискримінантних змінних кожна із чотирьох груп тварин значуще 

відрізняється від кожної іншої, про що свідчать квадрати міжгрупових віддалей Mahalanobis: між 

контрольною (k) групою і групою, що вживала нативну (n) Нафтусю - 102 (F=3,89; p=0,019), 

опромінену (r) - 169 (F=6,18; p=0,004), фільтровану (f) - 15,8 (F=5,78; p=0,005), між групами n i r - 

130 (F=6,27; p=0,003), n i f  - 197 (F=9,50; p<10-3), r i f  - 289 (F=13,2; p<10-3). 

Після того, як 26-мірний простір дискримінантних змінних було  трансформовано у 3-мірний 

простір канонічних дискримінантних функцій, з'ясувалось, що перша функція володіє 

максимальною розрізняючою здатністю: r* складає 0,987, а її доля дисперсії, яка пояснюється 

розподілом на групи (η2=r*2) - 0,975 (Wilks' Λ=0,0001; χ2=198; p<10-6). Друга дискримінантна 

функція характеризується майже такими ж вагомими величинами параметрів: r*=0,971; η2=0,942; 

Wilks' Λ=0,005; χ2=116; p=10-6, а третя функція - дещо слабша: r*=0,955; η2=0,912; Wilks' Λ=0,088; 

χ2=53,4; p<0,001. 

При оцінці реальної корисності дискримінантних функцій виявлено, що перша функція 

містить 59,6% дискримінантних можливостей, друга - 24,8%, третя - 15,6%.   

Про абсолютний вклад кожної змінної у значення тієї чи іншої дискримінантної функції дають 

інформацію нестандартизовані (біжучі) коефіцієнти для канонічних дискримінантних функцій 

(RCCDF), приведені в табл. 13 і 14. Сума добутків RCCDF на значення дискримінантних змінних 

плюс константа (СonCF) дають значення дискримінантної функції (радикала) як для групи в 

цілому, так і для кожного щура зокрема. Це уможливлює візуалізацію як груп, так і їх 

індивідуальних членів (рис. 23 і 24) в просторі дискримінантних функцій (радикалів). 

Рис. 23.  Індивідуальні величини канонікальних радикалів щурів, котрі вживали водопровідну 

воду (k) та воду Нафтуся нативну (n), опромінену (r) і фільтровану (f) 
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Значущих повних структурних коефіцієнтів для першого кореня не виявлено. Другий корінь 

слабо корелює з мінералокортикоїдною активністю (r=0,19) і вмістом в селезінці лімфоцитів (r=-

0,15). Третій корінь прямо пов'язаний із рівнем середньомолекулярних поліпептпдів (r=0,24), 

спонтанним діурезом (r=0,21) та активністю амілази (r=0,19).  

Отже, перший радикал не інтерпретується, тоді як другий можна інтерпретувати як 

відображення інверсних зв'язків мінералокортикоїдної активності з  мажорним елементом 

спленоцитограми, а третій - як відображення стимуляції водою Нафтуся утворення цитокінів і 

біосинтезу ферментів, асоційованої з її діуретичнм ефектом.  

Дискримінантний аналіз дає можливість також класифікувати щурів як ретроспективно, так і 

проспективно щодо приналежності їх до тієї чи іншої групи впливу. Це досягається шляхом 

обчислення класифікуючих  дискримінантних функцій. Коефіцієнти класифікуючих функцій 

(CoeCF) не стандартизовані, тому не інтерпретуються (табл. 13 і 14). Об'єкт відноситься до групи із 

максимальним значенням функції, обчислюваним шляхом сумування добутків величин 

дискримінантних змінних на  CoeCF плюс їх константи. В нашому випадку досягнено 100%-ної 

коректності класифікації. Це означає, що за наявності відібраних 26 дискримінантних показників 

щура можна безпомилково визначити, дії води Нафтуся з яким станом мікрофлори він піддавався.    

Рис. 24. Індивідуальна та групова локалізація у інформаційному просторі трьох 

канонікальних радикалів щурів різних груп впливу 

Видно (рис. 23), як локалізація на площині І і ІІ радикалів центроїду контрольних щурів під 

вливом ксенобіотиків переміщується вздовж осі І радикалу вправо (від +0,9 до +8,8) і вздовж осі ІІ 

 -6.727
 -5.455
 -4.182
 -2.909
 -1.636
 -0.364
 0.909
 2.182
 3.455
 4.727
 above
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- вверх (від -2,5 до +2,5); спільна дія ксенобіотиків і антигенів спричиняє транслокацію центроїда 

вздовж осі І радикалу в протилежний бік (до -7,1) практично на тій же "висоті" (+4,5); натомість 

одночасна присутність разом із ксенобіотиками і антигенами ще й мікробіотиків, що має місце в 

нативній Нафтусі, практично нівелює зміщення стану в інформаційному просторі перших двох 

радикалів відносно контролю (R1=-2,2; R2=-4,7).    

На площині І і ІІІ радикалів стан контрольних щурів під впливом фільтрованої і опроміненої 

Нафтусі теж переміщується за подібним маршрутом, натомість нативна Нафтуся спричиняє 

дальший "підйом" вздовж осі ІІІ радикалу. 

У інформаційному просторі трьох радикалів (рис. 24) віртуальний "рух" стану імунітету і 

метаболізму здійснюється не по площині, а по вигнутій поверхні, яка у нас асоціюється з 

напівзамкненим каньйоном.  

Видно, як контрольні тварини під впливом ксенобіотиків безмікробної фільтрованої Нафтусі, 

розміщені на дні каньйона, переміщуються спочатку на його протилежний бік, а потім 

піднімаються вверх по стіні. Присутність мікробних антигенів спричиняє переміщення вздовж 

овалу проти годинникової стрілки від дальньої стінки до ближньої, а наявність ще й мікробіотиків 

стимулює дальше просування вздовж ближньої стінки на цій же висоті, так що щурі, напоювані 

нативною Нафтусею, опиняються практично над контрольними. 

Морфо-функціональна суть інформаційних складових нейроендокринно-імунного 

комплексу та метаболізму. Скринінг кореляційних зв'язків індексу гармонії матриці 

нейроендокринно-імунного комплексу та метаболізму з його окремими показниками виявив пряму 

кореляцію з товщинами фасцикулярної (r=0,51), гломерулярної (r=0,39) і ретикулярної (r=0,30) 

кортикоандреналових зон, вмістом лімфоцитів (r=0,52), ретикулоцитів (r=0,50) і макрофагів 

(r=0,28) в селезінці та лімфоцитів в тимусі (r=0,36), а також фагоцитарним індексом нейтрофілів 

(0,46). Інверсні кореляційні зв'язки значно чисельніші: з мінералокортикоїдною активністю         

(r=-0,45), вмістом в селезінці нейтрофілів (r=-0,53), еозинофілів (r=-0,39), плазмоцитів (r=-0,28), в 

тимусі - пролімфоцитів (r=-0,49), плазмоцитів (r=-0,42), тілець Гассаля (r=-0,34) і лімфобластів   

(r=-0,26), в сирватці - середньомолекулярних поліпептидів (r=-0,39), ліпідів (r=-0,35), сечовини    

(r=-0,34), β- (r=-0,31) і γ- (r=-0,29) глобулінів, альбумінів (r=-0,28), а також із активністю амілази 

(r=-0,45). 

У підсумку канонікальний зв'язок виявляється дуже сильним (рис. 25):  

R=0,995; R2=0,990; χ2
(24)=110; Λ Prime=0,20; р<10-4.  

 

Рис 25.  Канонікальний зв'язок між гармонією матриці нейроендокринно-імунного комплексу 

та метаболізму (вісь Х) і його окремими показниками (вісь Y) 

Отже, стан нейроендокринно-імунного комплексу та метаболізму детермінується його 

гармонією на 99,0%. 
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З огляду на дуже тісні взаємозв'язки параметрів синхронізації  матриці нейроендокринно-

імунного комплексу та метаболізму (|rm| і КС0,3: 0,98; |rm| і індекс напруження: -0,99; КС0,3 і індекс 

напруження: -1,0), ми обмежились модулем середнього коефіцієнту кореляції матриці |rm|. 

Виявлено його прямі зв'язки з мінералокортикоїдною активністю (r=0,36) і кортикостеронемією 

(r=0,26), активністю (r=0,30) і завершеністю (r=0,39) фагоцитозу нейтрофілів крові, вмістом в ній 

ПЯН  (r=0,27) та концентраціями білірубіну (r=0,43) і холестерину α-ліпопротеїдів (r=0,27). 

Інверсні зв'язки мають місце, передовсім, з рівнем середньомолекулярних поліпептидів (r=-0,54), а 

також із товщиною медулярної адреналової зони (r=-0,37), масовими індексами тимуса  (r=-0,46) і 

селезінки (r=-0,50), вмістом в останній моноцитів (r=-0,36), в крові - лейкоцитів (r=-0,31) і 

натуральних кіллерів (r=-0,35), інтенсивністю фагоцитозу моноцитів крові (r=-0,32) і їх 

бактерицидною здатністю (r=-0,41), сирватковою концентрацією сечовини (r=-0,40), β- (r=-0,34) і γ- 

(r=-0,30) глобулінів та альбумінів (r=-0,30), активностями АсТ (r=-0,42), АлТ (r=-0,37) та амілази 

(r= -0,38). 

У підсумку канонікальний зв'язок виявляється значним (рис. 26):   

R=0,674; R2=0,455; χ2
(20)=15,8; Λ Prime=0,54; р=0,07.  

 

Рис. 26. Канонікальний зв'язок між синхронізацією (|rm|) нейроендо-кринно-імунного 

комплексу та метаболізму (вісь Х) і їх окремими показниками (вісь Y) 

 

Отже, стан нейроендокринно-імунного комплексу та метаболізму детермінується його 

синхронізацією на 45,5%. 

Канонікальний зв'язок між констелляцією ентропій лейко-, сплено- і тимоцитограм, з одного 

боку, і показників нейроендокринно-імунного комплексу та метаболізму - з іншого, констатовано 

дуже сильним (рис. 27): 

R=0,941; R2=0,886; χ2
(42)=113; Λ Prime=0,018; р<10-6.  
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Рис. 27. Канонікальний зв'язок між ентропією (вісь Х) і показниками нейроендо-кринно-

імунного комплексу та метаболізму (вісь Y) 

Заслуговують уваги показники з суттєвими зв'язками з ентропіями всіх трьох імунних органів: 

ПЯН крові (r=0,72, -0,26 і -0,29), моноцити селезінки (r=-0,25, 0,44 і 0,30), лімфоцити (r=0,27, -0,26 і 

-0,93) та пролімфоцити (r=-0,26, 0,28 і 0,70) тимуса, середньомолекулярні поліпептиди (r=-0,50, 0,55 

і 0,29), кортикостерон (r=0,37, -0,38 і 0,33), сечовина (r=-0,50, 0,56 і 0,34), білірубін (r=0,49, -0,53 і -

0,30), креатинін (r=-0,40, 0,57 і 0,35), амілаза (r=-0,39, 0,44 і 0,46), АлТ (r=-0,29, 0,46 і 0,28). 

Ентропії сплено- і тимоцитограми, своєю чергою, пов'язані інверсно з коефіцієнтом 

автокореляції (r=-0,49 і -0,47) і прямо - з коефіцієнтом взаємної кореляції (r=0,32 і 0,54), що 

узгоджується з відображенням ними невизначеності, гармонії та інформаційного шуму відповідно. 

При проведенні канонікального аналізу з'ясовано, що на факторну структуру лівого радикалу 

максимальне навантаження дає ентропія тимоцитограми (r=0,83), проміжне - спленоцитограми 

(r=0,69) та близьке до нуля (r=-0,01) - лейкоцитограми, натомість  структура правого радикалу 

сформована реципрокними навантаженнями коефіцієнтів автокореляції (r=-0,97) і взаємної 

кореляції (r=0,95). 

Значний канонікальний зв'язок візуалізовано на рис. 28: 

R=0,628; R2=0,394; χ2
(6)=23,6; Λ Prime=0,50; р<10-3.  

Рис. 28.   Канонікальний зв'язок між параметрами гармонії (вісь Х) і ентропією (вісь Y) 
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Отже, гармонія матриці нейроендокринно-імунного комплексу та метаболізму детермінує 

ентропію імунних органів на 39,4% 

Натомість між синхронізацією нейроендокринно-імунного комплексу та метаболізму і 

ентропією імунних органів канонікальний зв'язок лише помірний (рис. 29):  

R=0,335; R2=0,112; χ2
(3)=4,1; Λ Prime=0,89; р=0,25.  

 

       Рис. 29. Канонікальний зв'язок між синхронізацією (|rm|) нейроендокринно-імунного комплексу 

та метаболізму (вісь Х) і ентропією (вісь Y) 

Викладене дає підстави стверджувати, що інформаційні складові нейроендокринно-імунного 

комплексу та метаболізму - гармонія, синхронізація і ентропія - відображують його інтегральний 

стан і можуть бути використані для оцінки впливу на нього біоактивної води Нафтуся з різним 

станом мікрофлори. 

 

ВИСНОВОК 

 

Модулювальний вплив на стан нейроендокринно-імунного комплексу та метаболізму 

біоактивної води Нафтуся з різним станом мікрофлори суттєво відрізняється, що зумовлено 

різновираженими і навіть різноскерованими ефектами її органічних речовин-ксенобіотиків, 

продуктів їх трансформації мікробами, мікробних антигенів та мікробіотиків. 
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НОВІ ГОРИЗОНТИ НАУКИ 

 

Н.П. СУВОРОВ 

 

КОНЦЕПЦИИ КОСМОТЕОРИИ (Сообщение 11)  

 

Дана публікація є продовженням викладу погляду автора на стратегію розвитку людини. 

 

18. Гармония и качественно-количественные изменения 

 

В настоящее время нет четкого общепринятого определения (трактовки) понятия ″качества″. 

Этимологию ″качества″ поможет выяснить греческий язык. По-гречески качество   

(пиотита). Корнем слова служит )( − пио(н). Греческое слово   (пион) означает 

качество, свойство(а), характер, нрав. Таким образом, свойство(а), характер, нрав − синонимы 

качества. Свойство(а), черты характера, нрав выражают сущность (природу) предмета, объекта, 

субъекта. С учетом отмеченного, определение  категорий количество и качество можно дать в 

следующем виде. 

Количество − изменения (внутренние, внешние), которые не тождественны изменению 

сущности (природы), важнейших (существенных) свойств, характера, нрава, предметов, объектов, 

субъектов. Количество − математическая категория. Достигнув определенной величины (меры, 

предела, границы), количество ведет к изменению качества. 

Качество − объективная реальность, проявленная в различных свойствах, характере, нраве, 

которые формируются путем преобразования (переходов, превращений, трансформации, 

перевоплощений, метаморфозы) предметов, объектов, субъектов. 

Качество личности человека − это моральный облик, нравственность, способность, уменье, 

одаренность, талантливость, даровитость, желание, настойчивость, воля формировать: 

− гармонизированную тонкую и плотную энергии, 

− правильное мировоззрение − веру, духовность, гармонию, 

− высокие каноны (принципы) жизни. 

Качество личности человека определяется качеством души. Основным критерием качества 

души является уровень достигнутой гармонии. Именно уровень достигнутой гармонии служит 

мерилом при ″сортировке″ душ в Тонком Мире. Наиболее совершенные души, у которых 

информация противоположного знака находится в гармоничном равновесии (праведные души), 

отбираются для последующего воплощения в мире. Другие, у которых наиболее ярко выражены 

противоречия и наиболее ярко прослеживается дисгармония, направляются в антимир. Мир и 

антимир в данном случае ассоциируются с понятием рай и ад. Использование физического плана − 

это наиболее эффективный и быстрый способ гармонизации душ. 

Таким образом, способность человека формировать гармонизированную тонкую и плотную 

энергии вытекает из основного качества душ, обитающих в мире. Если для души понятия вера, 

духовность являются вполне естественными и само собой разумеющимися, то для человека вера, 

духовность наряду с гармонией составляют базовые категории правильного мировоззрения. 

Высокие каноны (принципы) жизни − это все то, что усиливает божественный образ личности 

человека, например, совесть, честь, человеческое достоинство, терпение, стойкость и др. 

Безусловно, личность человека определяется помимо отмеченных большим множеством и 

других черт, свойств. Однако, сфокусировав внимание на малом числе основных свойств, можно 

глубже проникнуть в суть человека, особенно в его энергоинформационный образ. Можно считать, 

что приведенные свойства относятся к некоторому эталону, идеалу − божественной сущности 

личности человека. 

Черты характера, нрав представлений гигантского множества настоящего гомо сапиенс, в 

особенности современной ″элиты″ − государственных деятелей, крупных бизнесменов, 

финансистов, чиновников, политиков и прочих властьимущих включают в себя такие свойства: 

чудовищный эгоизм, гордыня, алчность, прагматизм (в греческом смысле слова ″прагма″), полное 

попустительство безмерным желаниям низших тел, игнорирование правил и законов космического 

общежития. 

Уход в крайности всегда чреват уходом от гармонии (гармонии-нравственности, гармонии-

морали) и сопровождается формированием зла. Современная ″элита″ − наглядный пример мутации 

божественной сущности человека. Существующая ″элита″ порождает дьяволизм, обскурантов, 
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мутантов. Иногда кажется, что на эту массу купающихся в роскоши бездуховных людей нет 

управы. 

Подавляющее большинство нормальных людей понимают, что современная ″элита″ доведет до 

гибели цивилизацию, если не произойдет чудо, если в земные дела активно не вмешаются Высшие 

Духовные Иерархи. Творец и Господь Бог такое чудо уже сотворили − ОНИ дали глубокое 

понимание содержания гармонии, ОНИ помогли определить количественную меру гармонии на 

основе использования понятия авто- и взаимной корреляции. В [5]  приведены результаты 

вычисления гармонии для крыс. На повестке дня − вычисление гармонии для людей. Гармония, 

определяемая путем вычисления авто- и взаимной корреляции, − объективный показатель качества 

человека. Имея объективный показатель качества, можно формировать настоящую элиту, новые 

государственные и общественные структуры. При этом бизнес (шкурный интерес) должен быть 

отделен от государственных структур. Бизнес, торговля − удел людей с низким уровнем развития 

духовности и гармонии. Общим процессом формирования гармонии в человеческом сообществе 

должны управлять аристократы − духовно-интеллектуальные личности, мудрецы и корифеи, 

воспитание и обучение которых − главная задача государства. 

ЛОГОС ГОСПОДА БОГА: ″Для того, чтобы снять программу самоуничтожения, 

необходимо, прежде всего, изменить человеку мировоззрение″ [1]. 

Базовыми составляющими правильного мировоззрения являются вера, духовность, гармония − 

гармония-мораль, гармония-нравственность, гармония-любовь. 

Если количество − математическая категория, то качество в значительной мере философская 

категория. Процесс качественно-количественных изменений вбирает в себя важнейший закон 

диалектики − закон перехода количественных изменений в качественные. Согласно данному 

закону количественные изменения могут формировать новое качество. В свою очередь 

качественные приводят к количественным изменениям. 

В классической формулировке закон перехода количества в качество носит абстрактно 

теоретический характер. Он не выполняет роль философско-математического закона развития, 

основанного на использовании категорий количества и качества, в силу чего не является 

конструктивным. Этот закон помогает провести некоторый анализ, но он не направлен на синтез. 

Анализ сложных технических и антропологических энергоинформационных сущностей, структур, 

систем не может быть полным научным исследованием. Хороший анализ является лишь введением 

в решаемую проблему. 

Универсальными законами развития природы, человеческого общества, включающими в себя 

категории количество и качество являются законы гармонии. Гармония служит одновременно 

оценкой качества (этических и энергетических свойств), характера, нрава и количества. 

Объединение качественно-количественных изменений и их превращение в единый 

философско-математический закон (механизм) развития возможно благодаря введению 

философско-математического определения гармонии, основанного на использовании понятий 

авто- и взаимной корреляции. 

Автокорреляция служит качественно-количественной оценкой внутренней гармонии, взаимная 

корреляция − внешней гармонии. Гармония, определяемая результатом композиции внутренней и 

внешней компонент, авто- и взаимной корреляции есть философско-математическая трактовка 

качественно-количественных преобразований энергоинформационных сущностей, структур, 

систем. 

Законы Гармонии, Законы Гармонии Творца и Господа Бога полностью определяют как суть 

развития, так и качественно-количественные преобразования энергоинформационных сущностей, 

структур, систем в процессе развития. 

Уровень достигнутой гармонии является критерием развития − совершенства личности 

человека, критерием его качества, важнейших свойств характера, нрава человека − миролюбия, 

доброты, добросердечия, добродушия. 

Уровень достигнутой гармонии является также критерием качества энергетики человека − 

собственной энергии и энергии взаимодействия. 

Таким образом, гармония (гармония-нравственность, гармония-мораль) и в целом этика, 

мировоззрение определяют и формируют энергетику человека и служат критерием ее качества и 

критерием развития-совершенства личности человека. Только философско-математическая 

трактовка гармонии позволяет провести одновременно оценку качества энергетики и оценку 

качества личности человека. Иные методики, способы, подходы в оценке качества энергетики и 

этики не позволяют решить эту задачу. 



 105 

Философско-математический подход в определении гармонии позволяет осуществить как 

анализ качественно-количественных преобразований, так и синтез энергоинформационных 

сущностей, структур, систем путем создания авто- и взаимной корреляции с требуемыми 

свойствами, параметрами. 

Знание автокорреляции   и взаимной корреляции r  является необходимым и достаточным 

условием для анализа и синтеза технических энергоинформационных структур, систем. 

Уровень достижения нравственного резонанса с Господом Богом, определяемый 

автокорреляцией   и этического резонанса с Творцом, определяемый взаимной корреляцией r , 

позволяют, с одной стороны, произвести анализ качественно-количественного состояния 

энергетики, этики человека, уровня развития его мировоззрения, сознания, с другой стороны, 

знание авто- и взаимной корреляции является достаточным для синтеза − определения путей и 

способов совершенствования качества энергетики и этики личности человека. 

Душа человека, ее качество, совершенство, высшие возможности и способности, лучшие 

свойства, характер, нрав, истинная природа − покой (мир) и любовь с энергоинформационной 

точки зрения характеризуются взаимной корреляцией 0=r  и автокорреляцией 1= . Только при 

этом не надо забывать, что кажущаяся простота решения проблемных вопросов развития человека 

на энергоинформационном уровне связана с колоссальной трудностью формирования этического 

резонанса с Творцом и нравственного резонанса с Господом Богом, достижения высших 

показателей гармонии-морали 0=r  и гармонии-нравственности  1=  − мира и любви. 

Благодаря философско-математической трактовке гармонии качественно-количественные 

изменения, анализ и синтез энергоинформационных сущностей, структур может рассматриваться в 

виде единого целостного механизма развития. 

Для глубокого понимания путей и способов повышения качества антропологических 

энергоинформационных сущностей, структур, систем проведем анализ принципов 

совершенствования технических энергоинформационных структур и систем. 

Основное назначение технических энергоинформационных систем − качественная передача 

(прием) информации (сигналов, сообщений, данных). В системах передачи дискретной (цифровой) 

информации качество связи оценивается вероятностью ошибки (достоверностью, верностью, 

помехоустойчивостью) бита (элемента) информации либо структуры − совокупности битов 

(элементов, кодовой комбинации, кодограммы). 

В системах передачи аналоговой информации (телефонной, телевизионной, телеметрической и 

др.) используются свои методы оценки качества связи. 

Вероятность ошибки определяется величиной 
N

n
p

N →
= lim , где n − число ошибочно принятых 

битов (элементов, кодовых комбинаций, кодограмм), N − общее число переданных битов 

(элементов, кодовых комбинаций, кодограмм). 

В теории вероятностей величина 
N

n
 называется частостью. Вероятность есть предел 

(lim) частости, когда →N . 

Таким образом, качество (качественная величина) в технических системах управления и связи 

имеет четкое количественное выражение. Худшее значение качества, эквивалентное перерыву 

связи, будет в том случае, когда вероятность ошибки близка к величине p ~ 0,5. Лучшее качество 

(максимальная достоверность, верность, максимальная помехоустойчивость) будет, если 0→p . 

Между худшим p ~ 0,5 и лучшим качеством 0→p  легко установить промежуточные значения 

качества передачи информации. В принципе качество передачи информации может быть плохое 

(отвратительное, неудовлетворительное), удовлетворительное (посредственное), хорошее 

(нормальное), отличное (прекрасное, великолепное) и др. Каждому из названных эпитетов может 

быть поставлено свое значение вероятности ошибки. Во всех коммерческих и специальных 

системах связи требования по качеству (вероятности ошибки) передачи информации 

стандартизованы, гостированы. 

Качество связи (вероятность ошибки) зависит от многих регулярных и случайных мешающих 

факторов. Все они известны специалистам по связи во всех деталях и подробностях. Главным 

энергетическим показателем, определяющим качество передачи (приема) информации, является 
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отношение сигнал/шум  
ш

c

P

P
, где шc PP , − соответственно мощность сигнала и мощность шума на 

входе приемника. 

Помехоустойчивость систем связи, использующих двоичные ортогональные сигналы и 

оптимальные методы приема (обработки), зависит (при идеальной синхронизации) от 

энергетического соотношения cc

ш

c FT
P

P

N

E
=

0

, где ccTPE = − энергия, cT − длительность, cF − 

ширина спектра сигнала, 
c

ш

F

P
N


=0 − спектральная плотность шума. При не идеальной 

синхронизации качество связи зависит от величины )(
)(

0

rFT
P

P

N

rE
cc

ш

c −=
−




, где   и r − 

коэффициенты авто- и  взаимной корреляции при асинхронизме. 

Для простых (элементарных) двоичных сигналов (типа амплитудной, частотной, фазовой 

корреляции) величина cc FT  ~1, поэтому расход энергетики на один бит информации (при 

идеальной синхронизации) равен 
0

0

00

2

0
N

TP

FN

P

P

P

N

E
h c

c

c

ш

c =


=== , где 
c

c
F

TT


==
1

0  − 

длительность бита информации. 

Вероятность ошибки одного бита информации при использовании двоичных ортогональных 

сигналов и оптимальных методов приема определяются выражением 












 −
−=

0

)(
1

N

rE
Fp


, где 

)(xF − функция Лапласа. Таким образом, качество системы связи определяется количественно 

либо значением вероятности ошибки, либо энергетическим потенциалом 
0

)(

N

rE −
. 

Потенциальная (высшая) помехоустойчивость (высшее качество) достигается при идеальной 

синхронизации системы связи, в этом случае 1)(,1,0 →−→→ rr  , энергетический потенциал 

становится равным 
0

0

0 N

TP

N

E c= . Когда достигается идеальная синхронизация, то основное 

устройство оптимального приемника коррелятор (согласованный фильтр) осуществляет наилучшее 

согласование по всем временным (спектральным) параметрам (характеристикам) принимаемых и 

эталонных сигналов, генерируемых в приемнике, обеспечивает лучшую их корреляцию между 

собой. Возникает сложный многопараметрический резонанс. При этом параметром резонанса в 

корреляторе выступает не частота, а сложная форма сигнала, определяемая частотой, амплитудой, 

фазой (либо форма спектра сигнала при использовании согласованного фильтра). В результате 

резонанса формируются лучшие количественные и качественные показатели энергетики системы 

связи. В этом и заключается основная суть гармонии технических энергоинформационных систем. 

В гармонизированных технических энергоинформационных системах такие категории как 

гармония, качество, количество взаимосвязаны и взаимообусловлены и объединены в едином 

энергетическом показателе 
0

)(

N

rE −
. 

На примерах реализации технических энергоинформационных систем можно демонстрировать 

диалектическое единство качественных и количественных изменений в природе, а также 

иллюстрировать действие гармонии в виде философско-математического закона (механизма) 

развития на практике. Построение гармонизированных технических энергоинформационных 

систем стало возможным благодаря успешному решению трех проблем: формирования 

оптимальных (ортогональных) сигналов (сигнально-кодовых конструкций), синтеза оптимальных 

устройств приема (обработки), синтеза оптимальных устройств синхронизации. 

Разработка теории и техники реализации лучших (оптимальных) способов формирования и 

обработки сигналов оказала колоссальное революционное влияние на специалистов 

информационных технологий. В ранее существовавших системах управления и связи рост качества 
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(помехоустойчивости) можно было обеспечить главным образом за счет роста мощности сигнала 

cP . Но на всех этапах развития информационных систем постоянно существовали многочисленные 

ограничения по росту излучаемой мощности сигнала. Рост качества на основе роста мощности 

сигнала был самый простой, а потому и самый примитивный способ решения сложной проблемы. 

Освоение новых технологий формирования и обработки даже простых двоичных сигналов 

вселило веру специалистов по связи в свои новые возможности и, прежде всего, в неограниченные 

возможности разума человека. Стало очевидным, что качество системы связи может быть 

улучшено не только за счет непосредственного роста мощности сигнала, но и роста количества и 

качества энергии сигналов )( rTPE cc −=  , достигаемой путем: 

− формирования оптимальных структур сигналов; 

− применения оптимальных способов приема (обработки) сигналов; 

− создания оптимальных устройств синхронизации для управления величинами авто- и 

взаимной корреляции сигналов. 

Для анализа и синтеза лучшей (оптимальной) технической энергоинформационной системы в 

полной мере могут использоваться принципы системного анализа, системного проектирования. 

Создание лучшей целостной системы связи свелось к оптимизации трех базисных подсистем: 

формирования сигналов (в передатчике), обработке сигналов (в приемнике), синхронизации 

передающих и приемных устройств. 

Таким образом, лучшая система связи становится реализуемой, когда сформированы лучшие 

(оптимальные) сигналы, лучшие (оптимальные) способы приема (обработки), лучшие 

(оптимальные) устройства синхронизации. Все эти проблемы в настоящее время успешно решены. 

В итоге была решена проблема создания гармонизированных технических энергоинформационных 

систем. 

Главная цель создания гармонизированных технических энергоинформационных систем − 

обеспечить высший энергетический потенциал, высшие качественно-количественные показатели 

энергетики, а, следовательно, и высшее качество помехоустойчивости (достоверности, верности) 

передачи (приема) информации. Несмотря на то, что указанные выше три базисные подсистемы 

были оптимизированы в 80-х годах прошлого столетия, никто из исследователей-естественников, 

тем более философов-гуманитариев не смогли проанализировать целостную техническую 

энергоинформационную систему с позиций гармонии. Как форму, так и содержание 

гармонизированных технических энергоинформационных систем определил автор данной работы 

[2 − 4]. 

Общее решение проблемы не говорит об остановке развития-совершенствования 

гармонизированных технических энергоинформационных систем. Помимо основного свойства − 

достоверность, помехоустойчивость представляют интерес многие другие свойства систем 

управления и связи, например, способность бороться с замираниями в каналах радиосвязи, 

обеспечение структурной и энергетической скрытности в системах управления войсками и 

оружием и др. По сравнению с простыми (элементарными) сигналами новые свойства и 

возможности обеспечивают шумоподобные сигналы, научно обоснованные К. Шенноном, в 

частности, широкополосные шумоподобные сигналы (ШШС). 

Двоичные ортогональные (квазиортогональные) ШШС строятся на основе использования 

линейных (нелинейных) рекуррентных случайных (квазислучайных) последовательностей. 

Двоичные ШШС − это сложные последовательные составные сигналы. Широкополосная структура 

сигналов формируется с помощью последовательной передачи m  двоичных импульсов на 

интервале длительности одного бита информации 0T , при этом эmTT =0 , где эT  − длительность 

элемента ШШС. Следовательно, относительно ширины спектра исходного информационного 

сигнала 
0

1

T
Fc = , ширина спектра ШШС будет равна c

э

шшс Fт
Т

т

Т
F ===

0

1
, т.е. 

увеличивается в m  раз. 

Величина шшсшшс ВТFm == 0  − база двоичных ШШС. Если двоичные элементарные сигналы 

имеют базу 0TFВ cэ = ~1, то двоичные ШШС имеют базу тBшшс = >>1. Величина т  может 

достигать значения 106 и выше. 
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Энергетический потенциал двоичных элементарных сигналов определяется величиной 

эш

c

c

ш

c

c

cc

P

P
TF

P

P

FN

TFP

N

E










==




= 0

0

0

0

, где 

эш

c

P

P










− отношение сигнал/шум на входе приемника. 

При использовании двоичных элементарных сигналов энергетический потенциал на входе 

решающего устройства 
0N

E
 совпадает с отношением сигнал/шум на входе приемника 

эш

c

P

P










. 

Широкополосные шумоподобные сигналы сохраняют тот же энергетический потенциал на 

входе решающего устройства 
0N

E
, но отношение мощности сигнал/шум на входе приемника будет 

в m  раз меньше, чем у элементарных сигналов, что следует из соотношения 

шшс

шшсш

с

шшс

шшсш

с

шшс

шшс В
Р
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


= 0

00
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Величина шшсВ  может использоваться в качестве количественной меры энергетической 

скрытности сложного широкополосного шумоподобного сигнала. 

Если базу двоичных ШШС сделать равной 
710=шшсB , то высокое качество передачи 

информации в условиях действия в канале связи флюктуационных помех потребует обеспечения 

энергетического потенциала на входе решающего устройства 
0N

E
~10. В этом случае отношение 

сигнал/шум по мощности на входе приемника будет 
610−=











шшсш

c

P

P
 − сигнал принимается под 

шумом. 

Трансформация 
610−=











шшсш

c

P

P
 на входе приемника в энергетический потенциал 

0N

E
=10 на 

входе решающего устройства обеспечивается за счет оптимальной обработки в целом сложного 

ШШС. При этом базовым устройством служит коррелятор (согласованный фильтр). Имеет место 

прекрасная демонстрация перехода количества в качество, достигаемое путем когерентного 

(синхронного) накопления малых энергий элементов ШШС длительностью эТ  в высокий 

энергетический потенциал 0ТРЕ с=  на длительности бита информации этТТ =0 . В 

оптимальных системах формирования и обработки как элементарных, так и широкополосных 

шумоподобных сигналов достижение гармонии и качественно-количественные изменения − 

единый процесс. 

Принцип построения гармонизированной технической энергоинформационной системы связи 

при использовании двоичных ортогональных ШШС и двоичных элементарных ортогональных  

сигналов остается единым − это формирование гармонии и целостности. 

В заключении отметим, что приведенный выше энергетический показатель двоичных 

ортогональных ШШС на входе решающего устройства 
0N

E
справедлив при идеальной 

синхронизации. При асинхронизме энергетический показатель будет равным )(
0

r
N

E
− , где   и 

r  характеризуют авто- и взаимную корреляцию. 

Таким образом, техническое освоение категорий гармония и целостность на практике 

открывает новые возможности по неограниченному совершенствованию систем управления и 

связи. 

Развитием двоичных широкополосных шумоподобных сигналов явилось создание 

оптимальных сложных многоосновных составных шумоподобных сигналов (сигнально-кодовых 

конструкций). К. Шеннон научно обосновал структуры сигналов, обеспечивающих достижение 

потенциальных информационных и энергетических показателей систем связи. Гениальность К. 
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Шеннона состояла в том, что он теоретически обосновал правильный вектор развития систем 

управления и связи. Миллионы его последователей способствовали внедрению теории на практике, 

особенно в период интенсивной гонки вооружений между двумя сверхдержавами − СССР и США. 

Результаты К. Шеннона стремились в первую очередь использовать в системах военного и 

специального назначения. В этих системах получены наилучшие теоретические и практические 

результаты. Борьба за высшее качество систем связи (помехоустойчивость, достоверность) свелась 

к формированию высшего энергетического потенциала, обеспечиваемого путем практического 

использования принципов гармонии и целостности, созданию высокого уровня развития 

гармонизированных технических энергоинформационных систем. 

Доказано, что среди всех разновидностей сложных сигналов минимальный расход энергии на 

бит информации 2ln
0

0 =
N

TPc  обеспечивают многоосновные ортогональные шумоподобные 

сигналы. Реализация гармонии и принципов целостности (обработки в целом) обеспечивает 

энергетический потенциал сложного целостного сигнала кшс

c B
N

TP

N

E

0

0

0

= , где кшсВ − база 

многоосновных кодированных шумоподобных сигналов, определяется структурой сигналов и 

уровнем достигнутой гармонии. 

Когда основание сложных сигналов M  велико (в пределе →M ), то база кшсВ >>1, поэтому 

0N

E
>>1. Высокий энергетический потенциал 

0N

E
 обеспечивается за счет применения 

оптимальных способов формирования и оптимальных способов обработки (приема) сложных 

сигналов. В итоге достигается сколь-угодно высокое качество системы связи (вероятность ошибки 

0→p ), скорость передачи информации стремится к своему максимальному значению, 

определяемому пропускной способностью канала связи и все это выполняется с минимальными 

затратами энергетики на бит информации (при минимальном значении мощности сигнала cP ). 

Нас же в настоящий момент высшие общенаучные достижения в лучших системах связи 

интересуют лишь в той части, как их приложить к глубокому познанию и совершенствованию 

антропологических энергоинформационных структур и систем, используя принципы изоморфизма. 
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ЮБИЛЕИ 

ПОНОМАРЕНКО Геннадий Николаевич  (к 50-летию со дня рождения) 

23 августа 2009 года исполняется 50 лет начальнику кафедры курортологии и физиотерапии (с 

курсом медицинской реабилитации) Военно-медицинской академии им. С.М.Кирова - главному 

физиотерапевту Министерства обороны Российской Федерации. г. доктору медицинских наук 

профессору Г.Н.Пономаренко.  

Г.Н.Пономаренко родился в г.Умань, Черкасской обл. в семье офицера-авиатора. В 1983  году 

окончил с отличием Военно-Медицинскую Академию имени С.М.Кирова, в 1988 году - 

физический факультет Ленинградского Государственного Университета по специальности 

радиофизика.  

С 1983 по 1986 году служил врачом авиационного полка. С 1986 по 1993 год - преподаватель 

кафедры биологической и медицинской физики, а с 1993 года -начальник курса (с 2000 года - 

кафедры) курортологии и физиотерапии Военно-медицинской академии. В 1993-1996 гг 

перестроил преподавание физиотерапии на всех факультетах Академии, создал оригинальный курс 

общей и частной физиотерапии, положенный в основу изданных учебников по общей и частной 

физиотерапии для студентов медицинских ВУЗов и слушателей системы последипломного 

образования.  

В кандидатской диссертации, защищенной в 1988 году исследовал роль метаболических систем 

в каротидной хеморецепции. В докторской диссертации, защищенной в 1993 году на тему 

"Сенсорное восприятие низкочастотных акустических колебаний" экспериментально обосновал 

концепцию сенсорного восприятия инфразвука и принятые в РФ критерии экологической 

безопасности акустических воздействий.  

Научно обосновал концепцию гетерогенности физиотерапии, сформулировал законы 

физиотерапии, обосновал синдромно-патогенетическую классификацию физических методов 

лечения, выполнил оригинальные работы по физиогенетике, доказательной, персонализированной 

физиотерапии, физиомодифицированной клеточной терапии и структурно-функциональному 

ремоделированию.  

Разработал структуру физиотерапевтической службы, критерии эффективности санаторно-

курортного лечения, систему организации физиотерапевтической помощи в вооруженных 

конфликтах и военных санаториях МО РФ. Предложил ряд новых методов физиотерапии 

(биорегулируемая аэроионотерапия, ионпараметрическая магнитотерапия, вибровакуумтерапия, 

вакуум-дарсонвализация, озоновые ванны, микрополяризация). Разработал и внедрил в лечебную 

практику более 20 аппаратов и устройств.    

Сформирована научную физиотерапевтическую школу Академии, которую составляют 10 

докторов и 30 кандидатов наук. Среди разрабатываемых ею ведущих научных направлений  

определение оптимальных методик применения лечебных физических факторов при конкретных 

заболеваниях; исследование механизмов лечебного действия новых лечебных физических 

факторов и их комбинаций; индивидуальная оптимизация и биоуправляемая регуляция 

характеристик лечебных физических факторов, разработка организационно-правовых основ 

физиотерапевтической и санаторно-курортной помощи.  

Г.Н.Пономаренко - автор 400 опубликованных научных работ, в числе которых 24 монографии, 

8 учебников для студентов медицинских ВУЗов России, 7 учебных пособий, 6 руководств, 12 

справочников и более 80 научных статей, 4 авторских свидетельства на изобретения.. За 

монографию "Медиицнкая реабилитация раненых и больных в 2000 году удостоен премии 

Министра обороны РФ.  

Член правления Всероссийской Ассоциации врачей-физиотерапевтов, сопредседатель Санкт-

Петербургского научно медицинского общества физиотерапевтов и курортологов, главный 

редактор журнала "Физиотерапевт", член редколлегий и редсоветов восьми профильных журналов, 

член трех диссертационных советов. Действительный член Российской академии естественных 

наук РФ (с 1999 г.), член международного Института звука и вибрации (США,1996) и ряда 

общественных академий. Лауреат Премии имения М.В.Ломоносова, имеет почетное звание 

"Рыцарь науки и искусств". Награжден 15 медалями.  

Поздравляя Г.Н. Пономаренко с юбилеем, желаем ему здоровья и реализации всех творческих 

планов. 

Правление Санкт-Петербургского научно медицинского общества физиотерапевтов и 

курортологов 

Кафедра курортологии и физиотерапии Военно-медицинской академии 
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номером у квадратних дужках. 
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