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Н.Ф. ФАРАЩУК 

 

СОВРЕМЕННЫЕ ПРЕДСТАВЛЕНИЯ О СТРУКТУРЕ ВОДЫ И ПРОЦЕССАХ 

ГИДРАТАЦИИ В БИОЛОГИЧЕСКИХ СИСТЕМАХ 

 

В связи с тем, что основным предметом нашего внимания являются процессы гидратации в 

тканях животного организма, мы сочли необходимым привести современные представления о 

структуре основного компонента этих процессов - воды. Строению воды, не единичной молекулы, 

а как надмолекулярной структуры, посвящено большое количество публикаций. Наиболее зна-

чительной работой по этой проблеме за последние годы является книга «Вода - космическое 

явление» под редакцией Ю.А. Рахманина и В.К. Кондратова [43]. В ней даны современные и 

обоснованные представления о гетерогенности воды, приведены результаты изучения физических, 

энергоинформационных и биологических свойств в зависимости от ее структурной перестройки. 

Поэтому мы приводим очень краткие сведения, необходимые только для понимания роли воды в 

биологических процессах. 

Вода представляет собой вещество с рядом специфических и уникальных свойств, причем 

практически каждое из них имеет важнейшее биологическое значение. К числу аномалий воды 

относятся высокая теплота парообразования и теплота плавления, существование максимума 

плотности при температуре 3,98°С, максимальная теплоемкость воды при 37°С, большие 

величины поверхностного натяжения и диэлектрической постоянной, увеличение в объеме при 

кристаллизации, возрастание вязкости с повышением давления и другие. Причину уникальности 

воды следует искать в особенностях ее строения, высокой организованности этого вещества. 

Современная квантовая химия может с высокой точностью рассчитать свойства единичной 

молекулы воды. Для понятия ассоциативных свойств воды создаются ее структурные модели. 

Одной из наиболее удачных моделей, на наш взгляд, является тетраэдрическая модель Н. 

Бьеррума, основанная на представлении об SРЗ - гибридизации электронных атомных орбиталей 

кислорода. Четыре SРЗ - гибридные орбитали направлены к вершинам тетраэдра, из них две 

образуют ковалентные связи с атомами водорода, а на двух других располагаются неподеленные 

электронные пары. Недостаток модели в том, что она жесткая, то есть все расстояния и углы в ней 

считаются фиксированными. Тем не менее с помощью этой модели можно объяснить 

формирование регулярных пространственных молекулярных сеток конденсированной фазы воды - 

льда. 

Известно, что протяженная трехмерная молекулярная структура возникает лишь в том случае, 

если будут выполнены одновременно следующие условия: 1) молекулы вещества должны обла-

дать способностью образовывать прочные водородные связи; 2) этих связей должно быть не менее 

четырех на одну молекулу; 3) геометрические размеры молекул не должны противоречить 

оптимальным направлениям водородных связей. Существует лишь одно вещество, полностью 

удовлетворяющее всем этим требованиям - это вода. В твердом состоянии указанная структура 

пронизывает весь объем льда, а в жидкой воде она сохраняется частично и придает воде 

аномальные свойства. Каждая молекула воды может участвовать в образовании четырех 

водородных связей: две из них за счет атомов водорода, две другие - за счет неподелённых 

электронных пар кислорода. Структурная организация атомов водорода и кислорода в сетке 

водородных связей описывается известными правилами Дж. Бернала- Р. Фаулера [68]. Согласно 

этим правилам: а) около каждого атома кислорода (О) находятся два атома водорода (Н); б) на 

каждой водородной связи (линии O-O) находится один атом Н. 

Важнейшее свойство водородной связи - кооперативность, означающая, что образование 

одной Н - связи способствует возникновению рядом следующей связи, которая, в свою очередь, 

способствует образованию следующей и т.д. Физико-химическая природа кооперативности 

состоит в том, что две молекулы воды, образуя водородную связь, вступают в такое 

взаимодействие, при котором протон на линии O-O может иметь два равновесных положения - как 

вблизи "своего" атома О, на расстоянии 1А°, так и вблизи "чужого" - на расстоянии 1,7А° от 

"своего", т.е. наряду с обычным димером НО - Н ... ОН2 стабильной оказывается и ионная пара НО 

... Н – ОН2. Фактически одна молекула оказывается более "кислой", а другая - более "щелочной". 
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Поэтому для образования этими же молекулами и других водородных связей требуется меньше 

энергии [8]. 

К настоящему времени обнаружено 11 структурных модификаций льда. В нормальных 

условиях стабильна структура "обычного" льда, некоторые модификации существуют при 

давлениях, превышающих 2000 атмосфер [51]. Во льду все молекулы связаны между собой 

водородными связями. При этом четыре связи каждой молекулы локально организованы в 

тетраэдрическую структуру, т.е. четыре близлежащие молекулы располагаются в вершинах 

тетраэдра, в центре которого находится пятая молекула воды. Таким образом, тетраэдрическая 

форма отдельной молекулы повторяется в кристаллической структуре льда. Структура льда как бы 

выложена гексагональными кольцами, располагающимися в пространстве гофрированными 

слоями, с молекулами воды в узлах, причем каждая молекула воды связана с тремя молекулами 

своего слоя и одной молекулой соседнего. Ажурная сеть водородных связей превращает 

молекулярную структуру льда в рыхлую конструкцию с большим количеством пустот - это и 

делает лед более легким, чем вода [8]. 

Достижением XX века явилось понимание того, что структура льда как-то сохраняется в 

жидкой воде или, пользуясь выражением Клемена - Дюваля, вода помнит свое происхождение. 

Водородные связи, обусловливающие структуру льда, сохраняются в жидкой воде лишь частично. 

При температуре плавления 0°С некоторое количество Н - связей рвется, но каковы реальные 

изменения при переходе льда в жидкость - до сих пор не выяснено. Доля разорванных водородных 

связей в жидкой воде при 0°С, по данным различных авторов, колеблется в пределах от 3 до 72% 

[51]. С увеличением температуры в жидкой воде координационное число (число ближайших 

соседей конкретной молекулы воды) увеличивается, т.е. менее упорядоченное размещение 

молекул приводит к их уплотнению. Анализ величин диэлектрической проницаемости и плот-

ности льда и жидкой воды показывает, что в строении жидкой воды сохраняется некоторая 

ажурность, свойственная льду, т.е. упаковка молекул не является максимально плотной [76,77]. 

В настоящее время известно более 20 моделей, достаточно удовлетворительно описывающих 

структуру жидкой воды. Все предложенные модели могут быть разделены на 5 групп: 1) 

непрерывные модели; 2) двухструктурные модели; 3) модели с заполнением пустот; 4) кластерные 

модели; 5) модели ассоциатов [24,51]. Такое деление, конечно, весьма условно, поскольку 

взаимосвязь отдельных групп настолько тесная, что провести какую-либо четкую грань между 

ними не всегда удается. По мнению отдельных ученых, в основу того или иного принципа деления 

можно положить три гипотезы, которые определяются наличием раздельных структур, 

заполнением пустот в ажурном каркасе воды и существованием кооперативного характера 

водородных связей. 

Примером двухструктурной модели жидкой воды является модель Дж. Бернала и Р. Фаулера 

[9,68]. Предполагается, что при плавлении льда происходит перестройка его структуры с разруше-

нием дальнего порядка и сохранением ближнего. В таком случае можно выделить две фракции 

(структуры) жидкой воды - льдопо-добную с ажурной конфигурацией тетраэдрического типа, 

частично искаженной тепловым движением молекул НО, и фракцию из молекул с ослабленными 

или полностью разрушенными водородными связями. Подобная идея "смешанной" структуры 

воды позволяет объяснить такую аномалию воды как увеличение ее плотности при таянии льда, 

когда молекулы второй фракции заполняют некоторые пустоты первой фракции. Дальнейшее 

усовершенствование модели с двумя раздельными типами структур привело к созданию моделей с 

заполнением пустот (включая клатратные модели) и к кластерным моделям. Авторы подобных 

моделей пытались лишь конкретизировать их и установить объемные соотношения между двумя 

типами структур, поскольку прямых способов раздельного определения структур в жидкой фазе 

не существует [36]. 

Заслуживает внимания идея А. Смита и А. Лоусона [51] о том, что заполнение пустот в 

ажурном каркасе льда связано не с разрывом Н-связей, а с их "изгибом". "Изгиб" может быть 

реализован только после достижения температуры плавления и усиливается с ее ростом. Для 

твердой фазы воды это явление не характерно. Гипотеза об "изгибе" Н-связей подтверждается 

результатами исследований вязкости, электропроводности, спектроскопическими данными [51]. 

Среди всех моделей, предложенных для жидкой воды, наибольшие противоречия вызывают 

те, в которых льдоподобная структура интерпретируется как молекулярные ассоциаты с раз-

личным числом молекул. Количество молекул в таких группах, как правило, не выше 8 [77,99]. По 

мнению А. Эйкена, ассоциаты возникают при такой ориентации соседних молекул, при которой 

потенциальная энергия системы становится минимальной. Главный фактор для образования 
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различных групп молекул при нормальной температуре - водородные связи. Однако ажурность 

структуры льда трудно объяснить различными ассоциатами молекул Н2О. 

Вариантом модели с заполнением пустот является модель Л. Полинга [95]. Одна структура 

воды состоит из каркасных молекул с разветвленной сетью Н-связей, другая - из "свободных" мо-

лекул, заполняющих полости каркаса. В основу этого подхода к структуре воды положены 

представления о строении гидратов газов, которые способны создавать каркасы с очень крупными 

пустотами, т. е. так называемые структуры клатратных гидратов. Для их строения чаще всего 

характерны правильные многогранники -додекаэдры. В узлах каркасов находятся молекулы воды 

("хозяева"), а в пустотах, когда речь идет о газах, размещаются молекулы СН4, О2, N2, Сl2, и т. д. 

("гости"). Но пустоты в додекаэдре могут быть заняты и молекулами Н2О. По мнению Г.Фрэнка и 

А. Квиста, молекулы воды, попавшие в пустоты, становятся "гидрофобными", т. е. избегают 

контактов с молекулами - "хозяевами" [78]. При таких условиях уменьшается возможность 

создания направленных водородных связей. Авторы попытались связать клатратную модель Л. 

Полинга с кластерной. По их мнению, каркасы до-декаэдрического типа могут соединяться между 

собой водородными связями и образовывать группы, обладающие упорядоченной структурой. 

Такие области в силу кооперативного характера Н-связей постоянно возникают и исчезают, 

поэтому можно говорить о так называемых "мерцающих кластерах". 

Изложенное выше показывает, что представления о кластерных моделях, двухструктурных и 

с заполнением пустот тесно переплетаются между собой. Некоторые ученые объединяют их в 

класс смешанных моделей, постулирующих, что вода является смесью дискретных сортов 

молекулярных образований двух или нескольких типов. 

В последние годы свойства воды начали изучать с помощью математического моделирования. 

В этих исследованиях рассматривается статистика поведения большого количества частиц, причем 

такая модель обладает свойствами макросистемы. Данные математического моделирования 

применительно к жидкой воде позволяют считать, что наиболее вероятной является непрерывная 

модель воды с трехмерной случайной пространственной сеткой водородных связей [22]. Сетка Н-

связей подвержена искажениям, и они вызваны не только перемещением отдельных молекул с 

разорванными Н-связями, но и перемещением целых ячеек из нескольких молекул, объединенных 

по типу тетраэдрических конфигураций. Конфигурации различаются по вероятности воз-

никновения за счет перемещений данной молекулы с различным числом партнеров. Оценивая 

вероятности миграции молекулы в различных комбинациях с соседями, можно распределить 

молекулы по совокупностям участков структуры с близким строением. В каждой совокупности на 

молекулу в среднем приходится определенное число разорванных Н-связей, а это обусловливает 

способность воды к участию в различных химических, биохимических и физико-химических 

процессах. Такая модель наиболее удачно объясняет, как вода реагирует на разнообразные 

.внешние воздействия: изменения температуры, давления, различные поля, вибрацию и т. д. [28, 

33]. 

За последние 50 лет к анализу надмолекулярной организации ноды применены практически 

все самые современные физические и химические методы исследования, но до сих пор не 

существует общепринятой картины строения этой уникальной жидкости. 

Растворение в воде любого вещества сопровождается изменением ее структуры. Воздействие 

на водную среду отрицательных и положительных ионов электролитов и нейтральных молекул не-

электролитов существенно различается. При появлении нейтральных молекул первичная 

структура воды стабилизируется, они как бы укрепляют ее. Совсем другие процессы возникают в 

растворе под действием заряженных частиц. В этом случае структура воды претерпевает весьма 

существенные изменения, вплоть до полного ее разрушения и создания новой структуры — 

структуры раствора. Появление ионов в воде приводит к двум взаимно противоположным 

изменениям структуры воды. Влияние поля иона нарушает упорядоченность молекул, 

характерную для чистой воды. Этотраз-упорядочивающий эффект связан с увеличением энтропии. 

С другой стороны, действие поля иона ориентирует молекулы воды в этом поле и приводит к 

упорядоченному размещению их вокруг иона, что сопровождается уменьшением энтропии. 

Преобладание одного из двух эффектов определяет знак изменения энтропии, характеризующего 

состояние изучаемой системы. 

Долгое время считали, что ион прочно связывает соседние молекулы воды и слабо 

воздействует на молекулы, которые располагаются за ближайшими, т.е. на вторую зону. В 60-х 

годах О. Я. Самойлов [45,46] предположил, что ионы не жестко связывают молекулы воды, а лишь 

притягивают их к себе, но при этом обмен с соседними молекулами воды не прекращается. 
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Следовательно, рассматривается действие ионов на трансляционное движение ближайших к иону 

молекул воды. Сформулировано важное правило, согласно которому в водных системах при 

образовании раствора вода стремится к наименьшему возможному изменению своей структуры. 

В связи с этим некоторые ионы, прочно связывающие воду, замедляют обмен между 

ближайшими молекулами воды, по сравнению с чистой водой. Такое явление характерно для 

растворов, содержащих ионы Li+, Са2+, Mg+, F- и др., и называется положительной гидратацией. 

Однако другие ионы как бы отталкивают частицы, находящиеся в ближайшем окружении, и тогда 

обмен между соседними молекулами усиливается по сравнению с чистой водой. Следовательно, 

неупорядоченность молекул воды вокруг ионов возрастает. К числу таких ионов относятся К+ , 

Rb+, Сs+, Вг-, I- и др. Эти ионы обладают так называемой отрицательной гидратацией. Сущность 

отрицательной гидратации заключается, вероятно, в том, что в присутствии определенных ионов и 

в результате внешних воздействий связи ион - вода становятся слабее связей вода - вода. В 

настоящее время представления о положительной и отрицательной гидратации нашли глубокое 

обоснование и подтверждаются все большим числом экспериментальных работ. Предпри-

нимаются различные попытки определить количественную характеристику положительной и 

отрицательной гидратации. 

Согласно высказываниям О. Я. Самойлова, Н. А. Аскоченской, разный характер гидратации 

ионов натрия (положительная гидратация) и калия (отрицательная гидратация), возможно, играет 

определенную роль в биологической специфичности этих катионов [6, 46]. 

В отличие от электролитов, растворяющихся в "жидко-плавленной" фракции воды, 

неэлектролиты растворяются в ее "структурированной" фракции. При этом происходит 

значительная стабилизация структуры этой фракции [4, 55, 92, 98]. Такой эффект можно 

объяснить заполнением пустот - полостей каркасов с вытеснением из них молекул воды [7]. 

Некоторые авторы указывают, что вещество, способное заполнять полость, должно плохо 

растворяться в воде и (или) не должно ионизироваться. С другой стороны, такое вещество может 

быть высокополярным и входить в водородную связь, не нарушая ее непрерывности [10, 19, 34]. 

Расчеты показывают, что большой вклад в стабильность каркасных структур гидратов вносят 

дисперсионные взаимодействия "гостевых" молекул с водой. Стабилизация структур клатратных 

гидратов с более крупными пустотами обязана в некоторой  степени эффектам коллективного 

(нелокального) взаимодействия "гостевых" молекул с решеткой гидрата в целом. Наблюдается 

закономерность: количество связываемой воды максимально для гидратов гидрофобных веществ 

(инертные газы, СН4, С12, N2, О2, СО2). По типу клатрации связывают воду (правда, в меньшем 

количестве) малорастворимые вещества, молекулы которых могут быть донорами и (или) 

акцепторами водородных связей (алканы, циклические эфиры, кетоны, спирты). Относительно 

еще меньшее количество воды имеют кристаллогидраты водорастворимых веществ. Содержание 

воды убывает в ряду гидратированных фенолов, альдегидов, пуринов, аминокислот, пептидов и 

углеводов. Для этих веществ клатрация практически не встречается; молекулы воды, как правило, 

связаны водородными связями лишь с активными центрами (донорами и акцепторами Н-связей) 

на поверхности гидрофильных молекул, либо выполняют функцию наполнителей каналов и 

пустот в органическом или неорганическом каркасе. 

Одновременно с уменьшением содержания воды возрастает и стабильность гидратов или 

"сила связывания" воды данным веществом. Если клатратные гидраты гидрофобных веществ 

разлагаются при - 0°С (редко при 10-15°С), то для гидратов слаборастворимых веществ 

температура разложения часто достигает 20-30°С и выше. Гидратированные водорастворимые 

вещества в среднем устойчивы при ещё более высоких температурах [21]. 

Таким образом, неэлектролиты в водном растворе повышают прочность каркасов и 

уменьшают количество плотноупакованной фракции воды [7, 16, 19, 94]. 

Молекулы аминокислот, белков, нуклеиновых кислот и других биологических соединений 

составлены из атомных группировок, резко различающихся по характеру взаимодействия с 

молекулами воды. Поэтому гидратная оболочка биополимеров гетерогенна. При этом 

наблюдаются описанные выше закономерности: неполярные группы стабилизируют 

структурированную воду, а группы атомов, несущие электрические заряды, будут окружены 

стабильной "жидкой" водой. Если неполярные группы расположены в биомакромолекуле 

регулярно, то наблюдается эффект кооперирования — стабилизация структурированной воды 

вдоль неполярных групп макромолекул усиливается. Стабилизированный слой будет распрост-

раняться не только вдоль неполярных групп, но и радиально, охватывая намного больше слоев 

воды, чем в случае единичных неполярных частиц [53, 67, 69, 97]. 
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В процессе взаимодействия воды с биополимерами "главным администратором", 

допускающим те или иные взаиморасположения молекул воды друг с другом, а также с 

растворяемым веществом, являются водородные связи. Доказательством этому могут быть 

следующие соображения: 

1) вода является непременной составляющей всех систем живой природы, и все их нативные 

формы непременно гидратиро-ваны; 

2) только у воды структура кристаллической и жидкой фаз полностью обусловлена 

направленными тетраэдрическими Н-связя-ми, что может позволить структурам воды реализовать 

функции ведущего фактора интеграции; 

3) возможно взаимодействие свободных Н-связей структур воды и биополимеров с 

образованием гидратированных форм, в которых связанная вода ведет себя так же, как и в 

кристаллогидратах [21, 59]; 

4) минимум свободной энергии достигается только в системе "белок-вода" [17, 20]. 

Молекулы воды не просто связываются пептидными группами белков, а существует 

конкуренция за образование водородных связей непосредственно между пептидными группами и 

через посредство молекул воды. При этом а-спираль белковой молекулы характеризуется 

максимальной по абсолютной величине энергией гидратации, что делает эту конформацию 

предпочтительной, по 

сравнению с другими конформациями остова полипептидной цепи [1]. 

При изучении вращательной подвижности молекул воды на поверхности биополимеров 

молекулы растворителя были разделены на 3 группы [74]. Первая группа включала быстро 

реориенти-руемые молекулы с временем "оседлой жизни" tд = 10-11 с. Это молекулы, которые 

связаны водородными связями с основной цепью белка, и те, на которые влияет присутствие 

неполярных групп. В другую группу входили частицы с tд = 10-9 с; они предположительно 

идентифицировались как молекулы воды, связанные прочной связью с заряженными группами. 

Третья группа имела tд порядка 10-6 с; эти молекулы растворителя считаются связанными с 

макромолекулами связями, запрещающими вращение; примером могут служить 4 молекулы воды, 

расположенные внутри ингибитора трипсина из поджелудочной железы быка (фактически таким 

же параметром tд характеризуются молекулы в структуре льда). Предполагается, что основную 

часть гидратной оболочки белка составляют группы молекул Н2О с наибольшей подвижностью, т. 

е. молекулы воды вблизи неполярных групп. Молекулы, связанные с полярными группами, 

переориентируются с такой же скоростью, как и молекулы воды, значительно удаленные от 

макромолекулы ("объёмные" молекулы). 

В настоящее время некоторые экспериментаторы считают, что вся вода подвержена влиянию 

биологического субстрата и непрерывно распределена по tд от 10-6 с до 10-11 с [8]. 

Чтобы установить природу различий между выделенными группами молекул воды, 

исследованы некоторые структурные и энергетические свойства [5, 97]. Оказалось, что различия в 

энергиях водородных связей между разными молекулами растворителя незначительны. Кроме 

того, расчеты показали, что типичная молекула воды в растворе участвует в образовании одного и 

того же числа водородных связей независимо от характера окружения. При этом на основании 

функции распределения число молекул Н2О в первой оболочке вокруг каждой молекулы воды 

равно 5,75 (для "объёмных" молекул), 4,95 (вблизи полярных групп биомолекулы) и 4,70 (вблизи 

неполярных групп). Это означает, что молекулы воды в объёме имеют приближённо одного 

дополнительного ближайшего соседа, по сравнению с молекулами Н2О в первой сольватной 

оболочке биомолекулы. Поскольку среднее число Н-связей, образуемых молекулами воды в 

"неполярной" группе, совпадает с числом Н-связей, образуемых "объёмными" молекулами, в 

первом случае должно существовать связывание со значительно большей долей ближайших пар. 

Для молекул растворителя, находящихся около полярных групп, среднее число соседей, 

способных к образованию водородных связей, не уменьшается, поскольку вместо образования Н-

связи с молекулой воды может происходить образование Н-связи с растворённым веществом. 

Приведенные исследования показывают, что существенное влияние растворённого вещества 

на динамические свойства молекул воды ограничивается первым сольватным слоем, а влияние 

индивидуальных функциональных групп локализовано. "Структура" растворителя, 

индуцированная вблизи неполярных групп, и соответствующие конфигурационные ограничения 

для молекул воды являются результатом образования такого же числа Н-связей, как и в объёме 

воды, с ограничением в виде уменьшенного числа соседей, способных к образованию водородных 

связей. Неполярные группы неспособны к образованию Н-связей и именно это свойство отличает 
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их от полярных групп. Пониженная подвижность молекул растворителя около неполярных групп 

связана, прежде всего, с конфигурационными (энтропийными), а не с энергетическими барьерами. 

Известно, что центрифугирование белкового раствора при 300 тыс.g, соответствующих 

давлению во многие сотни атмосфер, не приводит к увеличению концентрации белка более чем на 

5%. Этот эксперимент демонстрирует высокое сродство белка к воде. Стабилизирование воды на 

поверхности белковых молекул приводит к возникновению водной оболочки, по структуре 

напоминающей лёд [18, 35, 50, 67]. Льдоподобная, или "связанная", вода играет важную роль в 

функционировании живого вещества [2, 14, 89, 96]. Результаты, полученные различными 

методами при исследовании количественных закономерностей гидратации сухого белка, позво-

лили построить общую картину процесса, представленную в работе G.G. Gareri, Е. Grаtоn, Р.Н. 

Yаng (1979) [81]. С учетом того, что молекула сухого белка имеет конформацию, сходную с 

конформаци-ей в растворе, и несколько точек контакта с соседними молекулами, в этом процессе 

можно выделить несколько стадий. 

1) Первые порции воды взаимодействуют преимущественно с ионизируемыми группами. Эта 

прочно связанная вода составляет примерно 25% всей гидратационной воды, что соответствует 

доле поверхности, занятой ионизируемыми группами. 

2) При содержании воды около 0,1 г/г белка начинается образование кластеров, 

группирующихся преимущественно вблизи полярных групп и заряженных атомов па поверхности 

белка. Измерения (ЯМР, диэлектрическая релаксация, ЭПР) показывают, что подвижность этой 

воды, по сравнению с объёмной, ограничена. 

3) В интервале от 0,1 до 0,2 - 0,3 г воды на г белка гидратация центров, связанных 

водородными связями, завершается. 

4) Конденсация воды над наиболее слабо взаимодействующими участками поверхности 

(неполярными областями) приводит к образованию многослойного покрытия при степени 

гидратации 0,4 г/г белка. Подвижность системы белок-вода резко увеличивается. 

5) При повышении степени гидратации более чем 0,4г/г белка не наблюдается никаких 

изменений термических свойств. Локальное расположение молекул воды соответствует объёмной 

воде. 

Недавно показано [22], что белок "оживает", причём скачкообразно, по достижении 

определённого критического увлажнения. Ю.И. Хургиным обнаружено скачкообразное включение 

ферментативной активности белков в этих условиях [57]. Перестройка структуры белка, 

происходящая при увлажнении, близком к критическому, сопровождается образованием слоя 

"связанной" воды на поверхности белка. При критическом увлажнении (для большинства белков 

0,3 г воды на г белка) поверхностный гидратный слой представляет собой "кружево". 

Составляющие его молекулы воды формируют мостики между полярными группами белка, 

выходящими на его поверхность, при этом белок становится подвижным, а его «жёсткость» 

уменьшается. При увлажнении белка, превышающем критическое значение, гидратный слой 

несколько утолщается, а затем формируется фаза "объёмной" воды, напоминающей по своим 

свойствам обычную. 

Большое значение в процессе гидратации имеют площадь поверхности соприкосновения 

макромолекулы с водой, её структура, конфигурация и способность к образованию водородных 

связей. Чем больше эта конфигурация макромолекулы подходит к решётке льда, тем выше 

упорядочивающая способность ее поверхности [32, 62]. 

Размеры и формы глобулярных белков соответствуют водным кластерам, что позволяет им 

упаковываться друг с другом и строить высокоинтегрированный ансамбль белка и растворителя, 

известный нам как цитоплазматический гель. 

Выраженное упорядочивающее действие молекул ДНК объясняется тем, что форма её 

спирали отлично вписывается в решётку льда [84]. При комплексировании ДНК с белком 

наблюдается увеличение количества структурированной воды, что, возможно, объясняется 

увеличением гидрофобной поверхности рассматриваемого биокомплекса [62]. 

В серии исследований акустическим методом свойств воды вблизи молекул биополимеров 

было показано, что большая и сложная по химическому составу молекулярная поверхность может 

оказывать на воду усиленное воздействие вследствие кооперативнос-ти. Кооперативность 

проявляется в увеличении гидратационного эффекта, по сравнению с суммой вкладов отдельных 

поверхностных атомных групп, рассчитанных для низкомолекулярных соединений. Следует 

заметить, что при этом учитывается только вода первого (реже второго) гидратного слоя. Так, для 

молекулы натив-ного коллагена с регулярно расположенными полярными центрами на 
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поверхности гидратационный эффект сжимаемости оказывается значительно большим, чем для 

желатины, состоящей из денатурированных нерегулярных цепей коллагена, где отсутствует 

кооперативность [37, 56]. 

Поверхность глобулярных белков представлена нерегулярно расположенными полярными 

группами, между которыми находятся небольшие "островки" гидрофобных участков. Поэтому 

усиления гидратационного эффекта сжимаемости, по сравнению с тпкомолекулярными 

соединениями, не наблюдается [47]. Также показано, что со стороны регулярной структуры 

двойной спирали нуклеиновых кислот отсутствует дополнительное воздействие на воду, по 

сравнению с воздействием отдельных нуклео-тидов [13]. 

Можно считать установленным фактом то, что способностью упорядочивать структуру 

окружающей воды обладают все биомакромолекулы [60, 65]. Так, высокой гидрофильностью 

обладают полисахариды, причём гидратация наблюдается как в кристаллических, так и в 

аморфных областях [11]. Гидратная вода, находящаяся в кристаллитах, может влиять, а может и не 

влиять на конфор-мацию полисахаридного остова. В большинстве случаев наличие воды 

оказывает влияние на размеры элементарного звена. Показано, что молекулы воды в 

гидратированных полисахаридах могут быть собраны в кластеры с определённой поверхностью и 

формой и образуют "стопки" спиральной формы, симметрия которых соответствует симметрии 

цепей макромолекул. Такой тип гидратации характерен для высокоструктурированных 

материалов. Возможна также гидратация с образованием "плоских листков" молекул воды, что 

вызывает значительное расширение или сжатие материала и препятствует структурированию. В 

этом случае гидратационная вода расположена между слоями полисахаридов [11]. 

Структура воды вблизи фосфолипидных бислоёв имеет свои особенности. Оказалось, что 

ближайшие к поверхности бислоя молекулы воды образуют с полярными головками 

фосфолипидных молекул водородные связи. При этом часть молекул Н2О проникает внутрь слоя, 

образуемого полярными головками, а другая часть образует первый наружный слой связанной 

воды. Этот наружный слой, по существу, представляет собой адсорбировавшийся на поверхности 

монослой ориентированных молекул НО. Ориентация молекул воды задаётся фосфолипидной 

поверхностью. Однако поверхностный монослой воды не является полностью ориентированным, 

так как каждая молекула Н2О может образовать водородные связи в четырёх направлениях. 

Следовательно, в монослое присутствуют молекулы с четырьмя различными ориентациями по 

отношению к поверхности. 

Машинные эксперименты показали, что молекулы первого монослоя довольно часто 

переориентируются, поворачиваясь вокруг оси, перпендикулярной поверхности фосфолипидного 

бислоя, и иногда переориентируются, поворачиваясь вокруг оси, параллельной поверхности. 

Ориентация и упорядоченность молекул воды в следующем после поверхностного монослое уже 

значительно менее выражена, в следующем слое ещё меньше и т.д. На расстоянии 12 - 15 А° (4 - 5 

слоя Н2О) ориентация, задаваемая фосфолипидной поверхностью, уже никак не проявляется. На 

этих расстояниях вода уже ничем не отличается от обычной объёмной воды. Все слои связанной 

воды быстро (с частотой 104 с-1) обмениваются между собой молекулами воды и достаточно 

медленно (с частотой 102 с-1) обмениваются с объёмной водой [8, 25]. 

Углеводородные "хвосты" фосфолипидных молекул взаимодействуют с водой довольно 

необычным образом, это взаимодействие имеет специальное название - "гидрофобное 

взаимодействие". Физическая природа гидрофобного взаимодействия до конца ещё не выяснена. 

Любые углеводородные радикалы плохо растворяются в воде и стремятся избежать контакта с 

водой. Своеобразие гидрофобного взаимодействия состоит в том, что плохая растворимость 

углеводородов в воде обусловлена не повышением энергии системы (как в других случаях), а 

уменьшением энтропии. Поэтому с ростом температуры растворимость углеводородов 

уменьшается. 

Необходимо отметить, что никаких специфических "гидрофобных" сил нет. Между 

молекулами Н2О и (СН2)n действуют обычные ван-дер-ваальсовы силы. Но так как сами молекулы 

воды образуют определённую молекулярную структуру, то внедрение в эту структуру 

чужеродных молекул приводит к её изменению. По-видимому, молекулы углеводородов и 

углеводородные радикалы размещаются в пустотах водного каркаса и упорядочивают общую 

структуру, что, разумеется, приводит к уменьшению 'энтропии [8]. 

Гидрофобные эффекты влияют на формирование бислойной структуры биологических 

мембран. Существуют представления о ведущей роли гидрофобных взаимодействий в 

стабилизации натив-ной конформации глобулярных белков. Они основаны на том, что 
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взаимодействие различных групп белка с водой должно приводить к вытеснению гидрофобных 

аминокислотных остатков внутрь беловой глобулы с образованием там "гидрофобного ядра" и к 

преобладанию на её поверхности полярных остатков [41, 83]. Расчеты показывают [12], что для 

сферической глобулы с общим числом остатков более 120 и долей полярных аминокислот, равной 

20%, вся поверхность глобулы должна быть заполнена полярными аминокислотными остатками. 

Однако такие расчёты не учитывают статистический характер распределения гидрофильных, 

гидрофобных и нейтральных групп в пределах макромолекулы, который должен определяться 

свободной энергией их переноса на поверхность или во внутреннюю часть глобулы. 

Эксперименты показывают, что у многих глобулярных белков число неполярных, 

гидрофобных аминокислотных остатков на поверхности превышает их число внутри белка. Так, 

распределение неполярных аминокислотных остатков между поверхностными и внутренними 

областями белковых глобул составляет соответственно в папаине 57 и 38, в рибонуклеазе 27 и 16, 

в субтилизине 49 и 59, а в лизоциме 32 и 16, причём из поверхностных неполярных остатков 

лизоцима 8 находятся целиком в водной среде [88]. 

Нельзя не учитывать также и то, что и представления о наличии "гидрофобного ядра" внутри 

белковой глобулы [20] тоже не получили экспериментального подтверждения, хотя внутри макро-

молекул и обнаруживают несколько гидрофобных участков. 

Вместе с тем, внутри белка присутствует и определённое количество молекул воды, вплоть до 

нескольких десятков, причём в ряде случаев их местоположение было установлено с помощью 

метода рентгеноструктурного анализа [71, 72, 87]. Вода внутри белковых глобул может выполнять 

различную роль, являясь либо неотъемлемым элементом их пространственной структуры, 

заполняющим какие-то свободные объёмы в её пределах [54], либо активно воздействуя на 

изменение конформации белка в ходе биологической реакции [27]. 

Внутренние молекулы воды могут связывать водородными связями области, которые иначе 

имели бы ненасыщенные связи. Например, в гемоглобине внутренние молекулы воды имеются на 

поверхности раздела между субъединицами, что стабилизирует связи между ними. Такие 

молекулы воды имеют значительно меньшую подвижность, чем молекулы вне поверхности белка 

[85]. Обычно применяемые методы сушки не приводят к её удалению. Так, после 48 часов сушки в 

вакууме (10-5 мм рт. ст.) белки теряют лишь около 1% своей массы. Более полное извлечение воды 

приводит к полной деструкции макромолекулы белка [73]. Имеются данные, что удаление воды из 

белков при действии глубокого вакуума (10-8- 10-10 мм рт. ст.) вызывало частичную ипактивацию 

некоторых кристаллических ферментов. Хотя извлечь такую воду из сухого белка весьма трудно, 

что свидетельствует об отсутствии "каналов" для её выхода наружу, в водном окружении она 

способна к обмену [101]. От неё зависит движение боковых групп белковой макромолекулы и 

создание за счет этого свободных объёмов в подповерхностных слоях. 

Подобный характер лабильности структуры белка необходим и для процессов диффузии 

лигандов в пределах белковых макромолекул, которые зависят от вязкости окружающей белок 

среды [58]. Диффузионный характер внутреннего движения в белках и появление в пределах 

макромолекул свободных объёмов, вмещающих молекулы воды, за счёт корреляции флуктуации 

движения отдельных молекулярных групп были непосредственно продемонстрированы методами 

численного моделирования молекулярной динамики белков [30, 86]. 

Наличие некоторого минимального количества воды в пределах макромолекул белков - 

необходимое условие для выполнения ими своих биологических функций. Этот факт не 

противоречит большому числу данных о близости структуры белков в водном растворе и в 

кристаллическом состоянии, поскольку они относятся к статической структуре белка, тогда как 

его функционирование связано с обязательным изменением конформации. Подобное требование 

выполняется именно в водной среде. Вода обусловливает так называемую динамическую 

структуру белка (конформационную подвижность белковой глобулы), которая является 

отражением его способности к регулированию биологических процессов. При этом имеет место 

двойственный характер воздействия на структуру макромолекул -стабилизирующий и 

разрыхляющий. Гидрофобные взаимодействия стабилизируют структуру глобулярных белков. 

Разрыхляющий эффект связан с конкуренцией молекул воды за водородные связи в пределах 

макромолекулы, о чём сообщалось выше. 

Двойственная роль воды как стабилизирующая, так и разрыхляющая структуру проявляется 

также в макромолекулах ДНК. При малом содержании воды связи между макромолекулами ДНК, 

образующими двойную спираль, обладают максимальной прочностью, и для "плавления" такой 

спирали необходим нагрев образца при 55°С в течение длительного времени. Повышение относи-
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тельной влажности Р/Р0 до 0,3 и более приводит к резкому возрастанию скорости процесса, 

очевидно, за счёт того, что при увеличении содержания воды начинают проявляться эффекты кон-

куренции за водородные связи, максимальное дестабилизирующее воздействие которых на 

двойную спираль достигается при Р/Р0 = 0,66 [38]. Но уже дальнейшее увеличение относительной 

влажности даёт обратный эффект: всё большее уменьшение скорости "плавления" двойной 

спирали, по-видимому, вследствие того, что появляются молекулы воды извне макромолекул, спо-

собные участвовать в стабилизации таких структур. Предполагается, что появление таких 

группировок молекул воды, связанных водородными связями, обусловливает и возникновение 

гидрофобных эффектов [38]. 

Подобные двойственные эффекты воды наблюдаются и на клеточном уровне, где скорость 

гибели микроорганизмов, хранившихся при различной относительной влажности, имеет максимум 

примерно при тех же промежуточных значениях влажности [38]. 

Таким образом, взаимодействие в системе биополимер - вода не ограничивается 

односторонним воздействием макромолекулы на структуру воды. Можно считать, что и 

воздействие воды на макромолекулы в значительной степени определяет физико-химические 

свойства последних, изменяя их конформацию, а вследствие этого и функции [26, 39, 75, 88]. 

Вместе с тем, имеется ряд работ, в которых мнение о стабилизирующем влиянии воды на 

структуру белков подвергается критике [15, 52, 80]. Некоторые авторы отмечают, что воздействие 

со стороны воды далеко не достаточно для стабилизации структуры белков [39, 100], при этом 

указывают на отсутствие корреляции между фактором гидрофобности и термостабильностью 

белков [82, 100]. Данные противоречия, как считает С.А. Аксёнов [3], обусловлены 

ограниченными возможностями использованных методов исследования и их некорректной ин-

терпретацией. 

Анализ результатов работ, посвящённых вопросу о состоянии воды в модельных, 

биологических и других дисперсных системах, приводит к выводу, что вблизи молекул 

растворённых вещее гн пли вблизи любой другой границы нарушаются свойства водородных 

связей между соседними молекулами воды. Вода, неспособная замкнуть все 4 водородные связи 

из-за взаимодействий с другими частицами, - связанная вода - изменяет свою структуру и 

свойства. Она не вымораживается при охлаждении и не плавится при последующем подогреве. 

Связанная вода обладает меньшей упругостью пара, меньшей диэлектрической проницаемостью, 

меньшей сжимаемостью, большей плотностью [33, 91]. Эти изменения выражены тем сильнее, чем 

правильнее ориентированы молекулы воды, чем больше силы, связывающие их. Поэтому они 

наиболее выражены у воды мономолекулярного слоя и ослабляются по мере удаления молекул 

воды от гидратируемых частиц [25, 29, 70]. 

В связи с особыми физико-химическими свойствами связанной воды существуют различные 

термины для её определения: иммобилизованная, невымораживаемая, гидратная, организованная, 

упорядоченная, конституционная, адсорбированная. Происхождение каждого из этих терминов 

зависит от теоретических предпосылок или от методов исследования. Поэтому они не всегда 

являются синонимами. Так, количество незамерзающей воды зависит от подвижности 

макромолекул и от размеров промежутков между ними. "Связанная вода" - термин, получивший 

наибольшее распространение для описания ассоциированной воды. "Объёмная", или "свободная" 

вода, представляет ту часть воды, которая не ассоциирована с другими веществами и сохраняет 

все свойства чистой воды. 

Следует подчеркнуть, что в отношении количественного содержания связанной воды 

имеются довольно противоречивые сведения. Так, К. Раш [93] считает, что доля связанной воды в 

клетке невелика. По мнению Э. Робертис с соавт. [44], на долю связанной воды приходится 4 - 5% 

всей воды, по мнению других, - 10 - 16% [40]. 

Р. Веlton, К. Расker, F. Sellwood [66a] обнаружили в мышце лягушки 20% воды в связанном 

состоянии. В. Fung с соавт. [79] методом ЯМР - спектроскопии показали, что в мышце крысы на 

долю воды, не замерзающей при 8 - 10°С, приходится 7 - 12%. А по данным Э. М. Герасименко, 

проводившей исследования дилатометрическим методом, на долю связанной воды в мышце крысы 

приходится 15,6% [23]. Г.П. Щелкунова обнаружила, что в головном мозге крыс уровень 

связанной воды составляет 14,5% [61], по данным Р. А. Сахановой - 18,8% [48, 49]. 

Ряд авторов высказывают предположение о существовании двух фракций связанной воды - 

прочносвязанной и слабосвязанной [2, 31, 66, 91]. Следует подчеркнуть произвольность такого 

разделения. Oно используется, в основном, для удобства и в какой-то мере отражает 

экспериментальный метод, применяемый для исследования системы. 
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В оценке количества связанной воды на молекулярном уровне также существуют две точки 

зрения. Согласно одной из них, стабилизирующее влияние макромолекул распространяется на зна-

чительное расстояние (порядка нескольких слоев молекул воды) от поверхности растворённой 

молекулы [67, 75]. Вторая точка зрения сводится к тому, что жёстко связанной с биомакромолеку-

лами воды относительно немного - порядка одного-двух молекулярных слоев [40, 52, 85]. 

J. Bernal считает, что на поверхности белковых частиц структура воды высокой степени 

организации достигает иногда в толщину 10-20А°, что составляет до 30% массы всей 

гидратированной белковой молекулы. За этой зоной, на расстоянии до 100А°, молекулы воды всё 

ещё остаются до некоторой степени ориентированными, так что, если даже среди них и 

присутствуют ионы, то перемещаться совершенно свободно они не могут [67].  

W.А.Р. Luck [90] методом ИК-спектроскопии на полисахаридах доказал существование двух 

гидратационных слоев воды с относительной влажностью полимеров соответственно до 50 и 98%. 

Другие авторы утверждают, что для связывания воды полярными центрами достаточно 0,27 г 

воды на 1 г белка, а для полного покрытия поверхности макромолекулы - 0,38 г/г белка (примерно 

300 молекул Н20 на молекулу белка) [42]. Таким образом, процесс идёт ступенчато. Поскольку 

расположение воды вблизи гидрофобной поверхности энергетически невыгодно, то она 

появляется там, по-видимому, уже после образования объёмной воды над гидрофильно связанной 

[63, 64]. 

Ю.И. Хургиным высказана точка зрения, что, так как центры гидратации на поверхности 

глобулярных белков располагаются нерегулярно, эти центры могут служить матрицей для 

распространения в толщу воды регулярной структуры лишь для одного-двух молекулярных слоев 

воды [57]. 

Сопоставление результатов исследований процесса гидратации белка затруднено, так как 

концепция гидратационной воды рассматривается с различных точек зрения в соответствии с 

интересами исследователей и характером использованных экспериментов. 
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Ю.М. ПАНЧИШИН, О.Й. КОМАРИЦЯ, А.Ю. ШАЛАГІНА  

 

СТЕАТОЗ КАРДІОМІОЦИТІВ 

 

У процесі пошуку неінвазивних методів діагностики стеатозу печінки, нашу увагу 

привернули дослідження якісного та кількісного вмісту тригліцеридів у міокарді методом 

магнітно-резонансної спектроскопії і відповідна література про стан проблеми (стеатоз 

кардіоміоцитів) та  значення ліпідної інфільтрації міокарда в розвитку серцевої недостатності. 

Очевидно, що у найближчому майбутньому дана методика у нас не буде доступна, але вважаємо 

цікавою інформацію про результати таких досліджень. 

У 1819 році R. Laennec [1] перший описав жирову дегенерацію міокарда. Посилання на 

роботу Smith H.L., Willius F.A. 1933 р. про "ожиріння серця" ми зустріли у статті McGavock J. M.,  

et al. [5], опублікованій через 63 роки за такою ж назвою  "Adiposity of the Heart*, Revisited" у тому 

ж журналі. H.L. Smith і Willius F.A. (1933) на основі власного автопсійного матеріалу показали, що 

жирова дегенерація міокарда є звичною знахідкою при ожирінні та допустили, що саме вона є 

причиною функціональної недостатності серця. За сучасними даними депозити жиру в 

міокардіальній тканині мають "ліпотоксичну" дію на кардіоміоцит [13]  і є важливою, але забутою  

причиною  неішемічної дилятяційної кардіоміопатії у людей [7, 15]  

У післявоєнний час на території України діагноз жирової міокардодистрофії 

використовувався в клініці, хоча прижиттєвих морфологічних його підтверджень не було, На 

автопсії цей діагноз був присутній до 70-х років 20 століття, пізніше поступово опис жирової 

дегенерації міокарда все рідше появлявся в протоколах автопсій. Не дивлячись на те, що достатньо 

часто у пацієнта з серцевою недостатністю не виявляли змін у коронарних судинах, причиною 

хвороби та смерті вважають в основному ішемічну хворобу серця (ІХС).  

Впродовж останніх 10 років зацікавленість ліпідною інфільтрацією міокарда виросла у 

зв’язку з поширеністю цукрового діабету типу 2. А основними причинами дисфункції міокарда 

при діабеті на першому місці метаболічні порушення, а не гіпертонія чи ІХС [18,12,4].  

Не дивлячись на те, що механізми метаболічних порушень вивчені недосконало, 

ліпотоксичність є в основі ушкодження кардіоміоцитів [13]. 

У здоровому серці жирні кислоти служать джерелом енергії за рахунок утворення АТФ підчас 

їх бета-окислення в мітохондріях кардіоміоцитів [17]. Поступлення жирних кислот із крові 

здійснюється декількома шляхами: піcля ліполізу ліпопротеїнів дуже низької густини, 

використовуючи відповідні рецептори, за участю протеїну-1, що транспортує жирні кислоти, а 

також шляхом вільної дифузії через зовнішню клітинну мембрану. Надлишок вільних жирних 

кислот етерифікується з утворенням внутрішньоклітинних запасів тригліцеридів. Допускають, 

подальший екзоцитоз останніх з кардіоміоцитів за участю екс пресованих у них генів, що кодують 

утворення мікросомального тригліцеридтрансортного білка і апопротеїну-В [9].  

В умовах ішемії міокарда, коли енергетичне забезпечення відбувається за рахунок глюкози, 

з’являються умови для нагромадження жирних кислот [8].  Саме з зростанням вмісту жирних 

кислот пояснюють їх токсичність для кардіоміоцитів, розвиток кардіоміопатії та кардіальної 

дисфункції [11]. 

У своїх дослідженнях [5,6] автори за допомогою магнітно-резонансної спектроскопії, 

показали, що нагромадження тригліцеридів (ТГ) у кардіоміоцитах не зумовлюється ожирінням, а 

порушеннями толерантності до глюкози, не асоціюється з високим вмістом ТГ у крові, далеко не 

завжди поєднується із стеатозом печінки. Поряд з цим виявлена  пряма істотна, але слабка 

кореляція величини тригліцеридів у міокарді та індексом резистентності HOMA. Автори 

справедливо вважають, що з допомогою неінвазивної методики можна буде вивчити від чого 

залежатиме розвиток асимптоматичної, діастолічної та систолічної дисфункцій міокарда при 

розвитку ліпідної інфільтрації кардіоміоцитів.  

У 2008 р. опублікована робота, в якій порівнюється вміст ТГ  у міокарді та його функція у 

пацієнтів з неважким цукровим діабетом 2 типу та здорових осіб приблизно однакового віку, 

індексу маси тіла, вивчена асоціація між кількістю тригліцеридів у міокарді та функцією серця 

[10]. Обстежено 38 осіб  з цукровим діабетом та 28 здорових волонтерів. Вміст ТГ у міокарді 

хворих був достовірно  вищий, ніж у здорових (0,96±0,07% та 0,65±0,05%, відповідно, p<0,05). 

Систолічна функція серця не достовірно відрізнялася в двох групах. Але індекси, що стосуються 

діастолічної функції серця, були достовірно сповільнені у пацієнтів з діабетом [10]. R.W. van der 

Meer et al.  [16] показали, що вміст ТГ в міокарді зростає з фізіологічним віком чоловіків та 
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асоціюється зі зниженням діастолічної функції серця незалежно від індексу маси тіла, 

артеріального тиску та біохімічних маркерів крові. Iozzo P. et al. [3] на основі магнітно-

резонансної спектроскопії показали, що жир в міокарді та перикарді є нижчий в жінок з надвагою, 

ніж у чоловіків (р=0,002), але кардіальний стеатоз у жінок з гіперглікемією є вищим. Адіпонектин 

зворотно корелює з жировими депозитами та масою лівого шлуночка. Автори констатують, що 

глікемія, стать, адіпонектин та об'єм роботи серця є пов'язані. Глікемія та чоловіча стать є 

незалежним позитивним предикторами ожиріння серця. При зниженні толерантності до глюкози 

еволюція кардіального стеатозу є більшою в жінок [3]. 
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STEATOSIS AND CARDIOMYOCYTES 

 

Localized (1)H magnetic resonance spectroscopy and cardiac magnetic resonance imaging were used 

to quantify myocardial triglyceride content and left ventricular function. With future simplification of 

spectroscopic techniques, it is foreseeable that myocardial lipid content may one day be used as a 

biomarker to predict the development of cardiac dysfunction in patients with insulin-resistant states and 

may serve as a measurable target for intervention before the development of diabetic cardiomyopathy. 
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ОРИГІНАЛЬНІ СТАТТІ 

 

УДК  616.857+616.711.1-018.3-007.24]:616.89 

 

Б.А. НАСИБУЛЛИН, В.А. КОРШНЯК, Е.А. ГОЖЕНКО 

 

КОРЕКЦИЯ ДИЗРЕГУЛЯТОРНЫХ НАРУШЕНИЙ В ВЕГЕТАТИВНОЙ НЕРВНОЙ 

СИСТЕМЕ КВЧ-ТЕРАПЕЙ И БОЛЬНЫХ С СИНДРОМОМ ВЕГЕТАТИВНОЙ 

ДИСТОНИИ ТРАВМАТИЧЕСКОГО ГЕНЕЗА 

 

Автори обстежили стан ВНС у 72 пацієнтів з СВД травматичного генезу та 20 

здорових осіб. Встановлено наявність перенапруги симпатичних відділів ВНС у хворих з 

наслідками ЧМТ; послаблення та дисгармония функціонування ВНС, в тому числі і за 

регуляцією судинного тонусу. Автори вважають, що встановлені зміни – наслідок 

дизрегуляційної патології ВНС при ЧМТ. 

Проведення курсу КВЧ-терапії обстеженим хворим відновлювало дослідженні 

показники, що, за думкою авторів, свідчить о гармонізації діяльності неспецифічних 

систем мозку і усуненні дизрегуляційних порушень. Позитивний ефект використання КВЧ-

терапії автори пов'язують зі схожістю частотних діапазонів екзогенного джерела 

електромагнітного випромінювання і відповідних процесів в ВНС.  

Ключові слова: вегетативна нервова система; наслідки черепно-мозкової травми; 

КВЧ-терапія. 

*** 

 

ВВЕДЕНИЕ 

 

Ежегодно в мире количество пострадавших от черепно-мозговой травмы (ЧМТ) 

увеличивается приблизительно на 2 %, и 2,4 млн. людей становится инвалидами. В Украине 

частота ЧМТ колеблется от 4 до 4,2 случаев на 1000 населения [1]. Значительные экономические 

затраты государства в связи с временной потерей трудоспособности от ЧМТ, дополняются 

стойкой инвалидизацией 10-12 % пострадавших. По удельному весу в структуре инвалидизации 

ЧМТ лидирует среди всех остальных травм, а среди лиц молодого и среднего возраста ЧМТ, как 

причина инвалидности, занимает первое место, опережая даже сердечно-сосудистые заболевания 

[2].  

В основе патогенеза ЧМТ лежат посттравматические нарушения обменных процессов в 

нервной ткани и нарушения механизмов саморегуляции. В первый момент травмы происходит 

нарушение интегративной деятельности мозга, в основе которого лежит некоординированный 

массированный выброс нейромедиаторов, истощающий нейромедиаторную регуляторную систему 

[3, 4]. Разнонаправленные нарушения регуляторных нейромедиаторных систем приводят к 

дизрегуляции управляющих систем мозга (ретикулярная формация, эпифиз, супрахиазматическое 

ядро). Следствием дизрегуляторных нарушений являются изменения проницаемости сосудов, 

обмена жидкости между клеточным и внеклеточным пространством. Избыток катехоламинов и 

дизрегуляция транспортных процессов приводят к нарушениям энергетического метаболизма, 

прежде всего, к разъединению окисления и фосфорилирования и активации анаэробного 

окисления. Подтверждают вышесказанное предположение ультраструктурные изменения 

микроциркуляторного русла, которые свидетельствуют о нарушениях транспортных процессов 

[3].  

В этот период формируется и закрепляется явление корково-подкорковой дизрегуляции: в 

структурах коры метаболические нарушения смягчаются, а в диэнцефально-стволовых отделах – 

нарастают. Возникает качественно новая ситуация посттравматического гомеостаза. Возникшее 

состояние гомеостаза может стать стойким, тогда происходит стабилизация всего комплекса 

метаболических нарушений и напряжение механизмов адаптации. Развивающийся дисбаланс 

функционирования разных структур мозга обуславливает формирование отдаленных последствий 

ЧМТ.  

При ЧМТ обычно повреждаются структуры гипоталамуса, ретикулярной формации, лобные и 

височно-медиобазальные отделы мозга. Дизрегуляционная дезинтеграция надсегментарных 

вегетативных и неспецифических структур мозга, имеющая место при ЧМТ, может сохраняться 
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долгие годы и манифестировать под действием различных внешних и внутренних факторов [5]. 

Клинические расстройства при этом обычно рассматриваются как синдром психовегето-

соматической дизрегуляции и дезинтеграции, носящие ярко выраженный дезадаптивный характер. 

Патологическая дезинтеграция системных функций при закрытой ЧМТ обусловлена нарушением 

взаимодействия между структурами неокортекса, лимбических образованиях, ретикулярной 

формацией ствола и синактическими нарушениями. 

Чаще всего неврологу, работающему с больными с последствиями закрытой ЧМТ, 

приходится иметь дело с цефалическим синдромом и синдромом вегето-сосудистой дистонии. В 

настоящее время вегето-сосудистая дистония (ВСД) представляет собой одну из важных 

общемедицинских проблем. Синдром вегетативной дисфункции диагностируется у 40-80 % 

больных с последствиями ЧМТ. Лечение этого синдрома малоэффективно в силу его 

резистентности к традиционным методикам и высокой индивидуальной непереносимости больных 

к медикаментозным препаратам. В силу этого особую актуальность приобретает разработка 

патогенетически обусловленных методов лечения ВСД, прежде всего немедикаментозними 

средствами. 

 В силу вышесказанного целью нашей работы является оценка эффективности влияния 

КВЧ-терапии на динамку показателей вегетативной дисфункции у больных с последствиями 

закрытой ЧМТ.  

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  

 

Материалом настоящего исследования послужили результаты обследования 92 мужчин. В 

соответствии с задачами роботы контингент обследованных больных был разделен на 2 группы. 

Первую группу (контроль) составили 20 практически здоровых мужчин. Вторую группу 

(основную) составили 72 больных (мужчины) с последствиями закрытой ЧМТ и давностью 

заболевания 1,5-5 лет. Возраст больных основной группы и контроля колебался от 21 до 43 лет. 

Состояние вегетативной нервной системы оценивали по следующим показателям: 

вегетативный тонус (ВТ) (табличный метод); индекс Кердо, вегетативная реактивность (ВР); 

вегетативное обеспечение деятельности (ВОД); орто- и клинические пробы по ЧСС по записи ЭКГ 

во втором стандартном отведении (скорость ленты 10 мм/с). Запись осуществляли на 

электрокардиографе ЭК 1Т ОЗ М. ЧСС определяли подсчетом зубцов R в 10 секундных 

интервалах ЭКГ  [6]. 

Показатель сердечных сокращений исследовали в пределах первой минуты нахождения 

больного в вертикальном или горизонтальном положении, а потом на 3 и 5 минутах тех же 

положений. Для детального изучения ВОД исследовали ЧСС в 10 сек интервалах одной минуты 

ортостатической и клиностатической проб, отдельно. По результатам исследований вычисляли 

показатели ВОД: 

 1. Среднее ортостатическое ускорение за 1 мин (СОУ). 

 2. Ортостатический индекс лабильности (ОИЛ) 

 3. Клиностатическое замедление (КЗ). 

 4. Ортоклиническая разница (ОКР). 

 5. Клиностатический индекс лабильности (КИЛ). 

Полученные данные анализировали в сопоставлении с данными контрольной группы и в 

соотношении до и после лечения. 

Для лечения больных нами использован немедикаментозный метод – КВЧ-терапия, 

базирующаяся на использовании электромагнитных излучений сверхвысокой частоты (30-300 ГГц  

и соответствующей длиной волны (1-9,9 мм), низкой интенсивности, действующих на точки 

акупунктуры. Клиническую эффективность метода КВЧ-терапии связывают со сходством 

частотных диапазонов СВЧ-поля и биоритмических процессов в клетках. 

Источником КВЧ-излучения для лечения больных с последствиями ЧМТ был генератор ГЧ-

141 с диапазоном частот 37,5-53,57 ГГц; мощностью излучения не более 2 мВсм2. Контроль 

осуществлялся измерителем мощности М3-22А. Для каждого пациента подбиралась 

индивидуальная резонансная частота, вызывающая характерные сенсорные реакции.  Подбирали 

индивидуально и мощность потока с помощью гибкого волновода из фторопласта. Излучатель 

располагали на расстоянии 1-2 мм от поверхности кожи. Облучали точки TR5; VB20; F2; F3; RP6; 

MC6; E9. Проводили 9-14 ежедневных сеансов продолжительностью 25-30 мин. каждый. 
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Изучали височное давление у всех пациентов. Определяли следующие показатели: височное 

давление (ВД) и височно-плечевой индекс (ВПИ). За норму височного давления принимали 

половину систолического давления в плечевых артериях. ВПИ у здоровых людей (отношение  

височного давления к максимальному систолическому в плечевых артериях) в среднем составляли 

0,5-0,55. Полученные результаты сводили в таблицы после статической обработки. 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

 

Результаты исследования вегетативного тонуса и вегетативной реактивности у больных с 

синдромом вегетативной дистонии травматического генеза до и после курса КВЧ-терапии 

представлены в таблице 1. 

Как следует из данных таблицы 1, развитие синдрома вегетативной дистонии сопровождается 

резким увеличение относительного количества случаев симпатикотонии и, соответственно, 

снижением числа эйтоний среди обследованных больных. Соответственно ненормальная 

вегетативная реактивность определялась почти у 3/4 обследованных. При этом следует отметить, 

что недостаточная и пародоксальная реакции встречались чаще. 

 

Таблица 1. Вегетативный тонус и вегетативная реактивность у больных СВД до и после 

КВЧ-терапии 

 
 

Вегетативные 

показатели 

Больные с СВД травматического генеза 

до КВЧ-терапии после КВЧ-терапии  

р вегетативный индекс Кердо 

Эйтония (19±5 %) (63±6 %) < 0,01 

Симпатикотония (60±6 %) (22±5 %) < 0,05 

Парасимпатикотония (21±5 %) (19±4 %) > 0,1 

Вегетативная реактивность 

Норма (22±5 %) (72±5 %) < 0,01 

Недостаточная (37±6 %) (14±4 %) < 0,05 

Чрезмерная (18±4 %) (8±3 %) <  0,05 

Парадоксальная (22±6 %) (6±3 %) < 0,05 

 

Проведение курса КВЧ-терапии существенно улучшали эти показатели в контингенте. Как 

видно из таблицы 1 почти у 2/3 больных восстанавливался нормальный индекс Кердо, а 

нормальная вегетативная реактивность определялась почти у 3/4 больных. Выявленные 

нарушения вегетативной реактивности у больных с СВД травматического генеза свидетельствуют 

о дизрегуляции и дезинтеграции надсегментарного аппарата ВНС [7]. Проведение курса КВЧ-

терапии способствует восстановлению интеграции и управляемости надсегментарного аппарата 

ВНС. 

Вегетативное  обеспечение деятельности по данным орто- и клиностатических проб у 

больных с СВД травматического генеза в ходе лечения приведены в таблицах 2 и 3. 

 

Таблица 2. Показатели ортостатической пробы у больных с СВД травматического 

генеза по 10-ти секундным интервалам первой минуты до- и после КВЧ-терапии 

 
Интервал времени ЧСС исходная ЧСС после лечения р 

10-я сек. 14,7±0,30 13,5±0,21 0,1<р<0,05 

20-я сек. 13,9±0,25 13,5±0,26 >0,1 

30-я сек. 13,7±0,29 13,4±0,21 >0,1 

40-я сек. 13,0±0,20 14,1±0,24 <0,05 

50-я сек. 12,5±0,05 14,2±0,22 <0,05 

60-я сек. 12,1±0,18 13,6±0,25 <0,05 

 

Как следует из данных таблицы 2, при поступлении у больных с СВД травматического генеза 

определяется недостаточное вегетативное обеспечение деятельности. Следует отметить 

истощаемость вегетативного обеспечения, что проявляется низкой, ослабленной ЧСС в интервале 

40-60 сек первой минуты. Проведенный курс КВЧ-терапии, во-первых, нивелировал явления 

истощаемости, а, кроме того, просто повысил порог вегетативного обеспечения. 
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Оценивая направленность вегетативного обеспечения деятельности по данным 

клиностатической пробы (табл. 3) можно отметить следующее.  

При поступлении у обследованных больных преобладала парасимпатическая направленность 

ВСД. Показатели клиностатической пробы у этих же больных после проведения курса КВЧ-

терапии существенно улучшились, что может свидетельствовать о том, что на протяжении всего 

времени обследования отмечается нормальная активность ВНС и устойчивость адаптации.  

 

Таблица 3. Показатели клиностатической пробы у больных с СВД травматического 

генеза по 10-ти секундным интервалам первой минуты наблюдений  

до- и после КВЧ-терапии  

 
Интервал времени ЧСС исходная ЧСС после лечения р 

10-я сек. -10,5±0,25 -12,8±0,03 <0,05 

20-я сек. -10,5±0,22 -12,1±0,9 0,1<0,05 

30-я сек. -10,5±0,22 -11,8±0,18 <0,05 

40-я сек. -10,2±0,22 -11,3±0,15 <0,05 

50-я сек. -10,1±0,25 -12,2±0,12 <0,05 

60-я сек. -10,6±0,22 -11,2±0,09 <0,05 

 

Изменения ЧСС при проведении ортостатической пробы у обследованных больных 

приведены в таблице 4. 

 

Таблица 4. Результаты исследования ЧСС в ортостатической пробе у больных с СВД 

травматического генеза до- и после КВЧ-терапии 

 
Интервалы ЧСС 

(контрольная группа) 

ЧСС 

(до лечения) 

ЧСС 

(после лечения) 

р 

1-я минута 8,9±0,7 13,4±0,25 10,2±0,21 <0,05 

3-я минута 12,9±0,65 13,7±0,22 13,0±0,20 <0,05 

5-я минута 10,4±0,54 13,5±0,25 11,9±0,17 <0,05 

 

Данные таблицы 4 свидетельствуют, что изменения ЧСС у больных СВД до начала лечения 

отличалась ригидностью и была существенно выше, чем у здоровых людей. Проведение курса 

КВЧ-терапии восстанавливало динамичность ЧСС в ортостатической позе у наших больных. 

Кроме того, величина этого показателя приближалась к таковой у здоровых людей. 

Оценка ЧСС у больных нашего контингента на 1, 3 и 5 минутах проведения клиностатической 

пробы приведена в таблице 5. 

Как следует из данных таблицы 5, до начала лечения у обследованных больных имело место 

недостаточное вегетативное обеспечения деятельности. Более того, реакция ВНС (по данным 

динамики ЧСС при клиностатической пробе) была изращенной. Это свидетельствует о 

нарушениях адаптационных возможностей ВНС у этих больных. 

 

Таблица 5. Исследование ЧСС в клиностатической пробе у больных с СВД 

травматического генеза до и после КВЧ-терапии 
 

Интервалы ЧСС 

(контрольная группа) 

ЧСС 

(до лечения) 

ЧСС 

(после лечения) 

р 

1-я минута -11,95±8,80 -10,2±0,18 -12,4±0,16 <0,05 

3-я минута -15,05±8,30 -9,6±0,14 -14,9±0,14 <0,05 

5-я минута -13,15±7,47 -10,2±0,18 -14,0±0,15 <0,05 

 

После проведения КВЧ-терапии ЧСС в клиностатической пробе приближается к показателям 

здоровых людей. Кроме того, динамика этого показателя (ЧСС) так же становится сходной с 

таковой у здоровых людей.  

Обобщенные данные по динамике показателей вегетативного обеспечения деятельности  

приведены в таблице 6. 

Как видно из данных таблицы 6, для больных с последствиями ЧМТ характерно нарушение 

вегетативного обеспечения деятельности в виде  дисгармонии возбудимости и тормозных 
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процессов, т.е. имеет место выраженная дизрегуляция деятельности ВНС. Проведение курса КВЧ-

терапии достоверно возвращает исследуемые показатели к данным здоровых людей, очевидно, 

КВЧ-терапия позитивно влияет на функциональное состояние неспецифических систем мозга, что 

и обусловливает положительный лечебный эффект.  

 

Таблица 6. Состяяние ВОД по данным динамики ЧСС в 10 с. интервалах 1-ой минуты у 

больных с СВД травматического генеза до- и после КВЧ-терапии 

  
Показатели ВОД ЧСС 

(контрольная группа) 

ЧСС 

(до лечения) 

ЧСС 

(после лечения) 

р 

СОУ 12,5±5,50 14,0±0,04 12,9±0,02 <0,05 

ОИЛ 2,4±1,19 1,6±0,06 2,2±0,04 <0,05 

КЗ 2,5±1,17 3,5±0,18 2,9±0,14 <0,05 

ОКР 4,0±1,46 3,5±1,02 3,8±1,0 <0,05 

КИЛ 2,55±1,31 1,32±0,95 2,5±0,04 <0,05 

 

Величина АД при исходном обследовании поступивших в клинику в 81,0±5 % случаев было 

повышенным. Хотя повышение было не грубым (150/100 мм рт.ст) его отличала стойкость к 

применяемым медикаментозным средствам. Определялась также регионарная (височная) 

гипертензия. Повышение височного давления было значительным – 15 мм рт.ст. (по сравнению с 

нормальным). Височно-плечевой индекс повышался у 85,0±4%  поступивших больных. 

Соответственно цефалгический синдром определялся у 88,0±4 %  обследованных. После курса 

КВЧ-терапии АД возвращалось к норме (130/90 мм рт.ст.) у значительной части больных, 

соответственно регионарная гипертензия сохранялась только у 37,0±6 % обследованных. 

Цефалгический синдром исчезал у значительного числа больных, сохранение его имело место 

только 25,0±5,6 % больных. 

Таким образом, для больных с СВД травматического генеза характерно значительное 

напряжение симпатических отделов ВНС, ослабление и дисгармония вегетативной регуляции. 

Общая дизрегуляция деятельности ВНС проявляется и в изменении тонуса сосудов (изменение 

АД). Проведение КВЧ-терапии обеспечивало нормализацию или приближение к ней большинства 

показателей деятельности ВНС. Можно полагать, что имеет место устранение дизрегуляции, 

обусловленное восстановлением нормальной ритмичности процессов жизнедеятельности, 

вследствие близости частотных диапазонов воздействия и системы, которую лечат.  
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CORRECTION DISREGULATORY VIOLATIONS IN VEGETATIVE NERVOUS SYSTEM 

EHF-THERAPY AND PATIENTS WITH THE SYNDROME OF VEGETATIVE DYSTONIA 

TRAUMATIC GENESIS 

 

Authors inspected the state of the vegetative nervous system for 72 patients with syndrome of 

vegetative disfunction of traumatic genesis and 20 healthy people. The overstrain of sympathic 

departments of the VNS is educed for patients with the consequences of craniocerebral trauma; 

weakening and disharmony of functioning of VNS, including on adjusting of vascular tone. Authors 

suppose that the educed changes are a result of disregulative pathology of VNS at craniocerebral trauma. 
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Realization of course of ultrahigh frequency – microwaves is return to norm the investigated indexes. 

In opinion of authors it testifies to harmonization of activity of the heterospecific systems of brain and 

removal of disregulative violations. The positive effect of application of UHF-microwaves authors bind to 

likeness of frequency ranges of exogenous source of electromagnetic radiations and corresponding 

processes in VNS. 

Keywords: vegetative nervous system; consequences of craniocerebral trauma; UHF-microwaves. 
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В.О. БОРОДАЧ, М.С. РЕГЕДА 

 

ЗРУШЕННЯ ФУНКЦІОНАЛЬНОГО СТАНУ ПРО- І АНТИОКСИДАНТНОЇ СИСТЕМ 

У МІОКАРДІ, ЩО ВИНИКЛИ ПРИ ПНЕВМОНІЇ НА ТЛІ АДРЕНАЛІНОВОГО 

ПОШКОДЖЕННЯ МІОКАРДУ ТА ЇХ КОРЕКЦІЯ КОРВІТИНОМ 

 

В роботе нами изучено состояние прооксидантной и антиоксидантной систем в 

миокарде морских свинок с экспериментальной пневмонией (ЭП) на фоне адреналинового 

повреждения миокарда (АПМ) в динамике (на первые, седьмые и четырнадцатые сутки) до и 

после лечения корвитином. Нами установлено, что при ЭП на фоне АПМ повышается 

накопление продуктов ПОЛ и снижается активность сеперосиддисмутазы (СОД) и 

каталазы (КТ) в миокарде животных, особенно на 7-е и 14-е сутки, а применение корвитина 

вызывает снижение уровня диеновых конъюгатов (ДК) и малонового диальдегида (МДА) и 

повышение активности СОД и КТ, что свидетельствует  о корригирующем влияние Этого 

препарата на нарушенные метаболические процессы 

Ключевые слова: пневмония, адреналиновое повреждение миокарда, корвитин. 

 

ВСТУП 

 

Проблема пневмонії відноситься до числа найбільш актуальних проблем і маловизначених 

ділянок сучасної інфекційної патології та пульмонології [1]. 

Зараз відомі етіологічні фактори пневмонії, проте механізми її формування не повністю 

з'ясовані. Несвоєчасна та недосконала діагностика, а також неадекватне лікування призводить 

досить часто до розвитку різноманітних ускладнень пневмонії [1, 2, 3]. 

Епідеміологічні та клінічні дослідження свідчать, що патологія серцево-судинної системи 

залишається однією з найважливіших медико-соціальних проблем. Це обумовлено домінуванням 

серцево-судинних хвороб у структурі загальної захворюваності населення, в тому числі 

надзвичайною поширеністю ішемічної хвороби серця та високим рівнем інвалідизації та 

смертності від її ускладнень, постійним зростанням емоційних і стресових навантажень, які 

супроводжуються активацією симпато-адреналонової системи та розвитком ішемічних та 

гіпоксичних змін міокарда. Останні, у свою чергу, спричиняють дистрофічні та некротичні зміни 

серцевого м’яза [4]. 

На сьогодні залишається не вивченими патогенетичні механізми пневмонії, які розвиваються  

на тлі адреналінового пошкодження міокарду. Зокрема, не з’ясованим залишається питання, яке 

стосується ролі перекисного окислення ліпідів (ПОЛ) та антиоксидантної системи (АОС) в 

механізмах пневмонії і особливо в різні періоди розвитку цього захворювання на тлі 

адреналінового пошкодження міокарду. Це визначає актуальність проведення нами 

експериментальних досліджень та вказує на доцільність пошуку нових методів корекції 

викликаних метаболічних порушень. У цьому плані для корекції цих порушень перспективним є 

препарат корвітин. 

Тому метою нашого дослідження було вивчення порушення функціонального стану 

прооксидантно-антиоксидантної системи в міокарді морських свинок, за умов розвитку 

експериментальної пневмонії (ЕП) на тлі адреналінового пошкодження міокарду (АПМ) та їх 

корекція корвітином. 

 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

Досліди були проведені на 96 морських свинках-самцях масою тіла 0,48-0,52 кг. Тварин 

розподіляли на 8 груп по 12 особин: перша – інтактні морські свинки (контроль); друга, третя та 

четверта групи – тварини з АПМ , відповідно, на 1-шу, 7-му та 14-ту доби до лікування; п'ята, 

шоста та сьома групи – мурчаки з експериментальною пневмонією на тлі АПМ, відповідно, на 1-

шу, 7-му та 14-ту доби до лікування; восьма група тварин – морські свинки з експериментальною 

пневмонією на тлі АПМ на 14-ту добу після лікування корвітином, який вводився з розрахунком 4 

мг на 100 г маси тіла доочеревинно впродовж 10 днів. 
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Експериментальну пневмонію відтворювали шляхом інтраназального зараження тварин 

культурою Staphylococcus aureus за методом В.Н. Шляпникова, Т.Л. Солодова, С.А. Степанова [2]. 

Гостре адреналінове ушкодження міокарду моделювали шляхом одноразового внутрішньо-

очеревиного введення 0,18 % адреналіну гідротартрату («Дарниця», Україна) з розрахунком 1 

мг/кг за методом О.О. Маркова [5]. Потім тварин декапітували і визначали у міокарді вміст 

продуктів ПОЛ та ферментів АОС. Вміст дієнових кон'югатів (ДК) визначали за методом В.Г. 

Гаврилова, В.І. Мишкорудної [6], малонового діальдегіду (МДА) – за методом Е.Н. Коробейнікова 

[7], активність супероксиддисмутази (СОД) – за методом R. Fried [8], а показники каталази (КТ) – 

за R. Holmes [9]. 

Статистичне опрацювання одержаних результатів здійснювали за методом Стьюдента. 

 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

 

Проведенні експериментальні дослідження встановили зміни процесів перекисного окислення 

ліпідів та різний напрям зрушень активності антиоксидантної системи в динаміці формування  

адреналінового пошкодження міокарда. Спочатку на 1-шу добу АПМ спостерігається зростання 

вмісту ДК і МДА в міокарді відповідно на 45,8% і 30,6 % та активності СОД на 15,2% і КТ на 

12,6% в порівнянні з контролем, що свідчить про стимуляцію як прооксидантної так і 

антиоксидантної систем. Пізніше на 7-му добу АПМ виявлено також збільшення рівня ДК і МДА 

в міокарді відповідно на 30,6% і 26,2% та зниження активності СОД на 7,5% і КТ на 10,9% проти 

величин інтактних тварин (табл. 1). У пізній період формування АПМ (на 14-ту добу) зберігається 

і надалі накопичення продуктів ПОЛ в міокарді – зростає рівень ДК і МДА відповідно на 26,2% і 

22,0% та зниження активності СОД на 16,0% і КТ на 21,5% в порівнянні із групою здорових 

морських свинок, що свідчить про порушення рівноваги між про- і антиоксидантною системами. 

Одержанні результати показують на активність процесів ліпопероксидації та пригнічення 

антиоксидантного захисту, особливо в період (7-14 доби) розвитку АПМ.  

 

Таблиця 1. Вміст дієнових кон'югат, малонового диальдегіду, супероксиддисмутази і 

каталази при пневмонії на тлі АПМ до лікування корвітином в міокарді (М+ m, n=12) 
 

Експеримен- 

тальна модель 
Адреналінове пошкодження міокарду 

Пневмонія на тлі адреналінового 

пошкодження міокарду 

Показники 
активності ПОЛ та 

АОС 

СОД 

од./мл (г) 

КТ 

од./мл (г) 

ДК 
нмоль/мл 

(г) 

МДА 

нмоль/мл (г) 

СОД 

од./мл (г) 

КТ 

од./мл (г) 

ДК 
нмоль/мл 

(г) 

МДА 
нмоль/мл 

(г) 

Інтактні тварини, 
контроль 

85,4+3,7 40,5+1,9 7,2+0,3 14,1+0,9 85,4+3,7 40,5+1,9 7,2+0,3 14,1+0,9 

1-ша доба 
98,4+1,6 

Р<0,05 

45,6+0,9 

Р<0,05 

10,5+0,3 

Р<0,05 

18,4+0,3 

Р<0,05 

105,5+ 0,8 

Р<0,05 

47,4+1,4 

Р<0,05 

12,3+0,3 

Р<0,05 

19,6+0,4 

Р<0,05 

7-ма доба 
79,0+6,9 

Р<0,05 

36,1+0,7 

Р<0,05 

9,4+0,3 

Р<0,05 

17,8+0,3 

Р<0,05 

75,3+1,3 

Р<0,05 

33,1+0,8 

Р<0,05 

9,8+0,3 

Р<0,05 

18,1+0,2 

Р<0,05 

14-та доба 
71,7+0,9 

Р<0,05 

31,8+0,8 

Р<0,05 

8,7+0,3 

Р<0,05 

17,2+0,3 

Р<0,05 

71,3+1,0 

Р<0,05 

32,1+0,9 

Р<0,05 

9,3+0,4 

Р<0,05 

17,5+0,3 

Р<0,05 

Примітка: Р – вірогідність різниці порівняно з контролем 

За умови формування експериментальної пневмонії на тлі АПМ в міокарді на 1-шу добу 

спостерігається підвищення вмісту показників активності перекисного окислення ліпідів та 

антиоксидантного захисту в порівнянні з контролем: ДК на 70,3%, МДА на 38,9%, СОД на 23,6%, 

КТ на 17,1%, що свідчить про стимуляцію ліпопероксидації та АОС. Пізніше на 7-му добу 

експериментальної пневмонії на тлі АПМ виявлено, також, збільшення рівня ДК і МДА в міокарді 

відповідно на 36,1% і 28,4% та зниження активності СОД на 11,9% і КТ на 10,9% проти величин 

інтактних тварин (табл. 1). У пізній період формування експериментальної пневмонії на тлі АПМ 

(на 14-ту добу) зберігається і надалі накопичення продуктів ПОЛ в міокарді – зростає рівень ДК і 

МДА відповідно на 28,8% і 24,1% та зниження активності СОД на 16,5% і КТ на 20,8% в 

порівнянні з групою здорових морських свинок, що свідчить про активування процесів 

ліпопероксидації та пригнічення антиоксидантного захисту. 

Провівши аналіз результатів дослідження тварин з ЕП на тлі АПМ після лікування 

корвітином із групами морських свинок без дії цього препарату, ми отримали збільшення 

активності антиоксидантної системи - СОД на 10,9%, КТ на 18,4% та зменшення вмісту продуктів 

переоксидації ліпідів - ДК на 9,7%, МДА на 12,9% (мал. 1). 
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Вплив корвітину на активність СОД і КТ та вміст ДК і МДА в міокарді при ЕП 

на тлі АПМ на 14-ту добу експерименту

до
лікування

після
лікування

 
Отже, проведені експериментальні дослідження, які були присвячені вивченню стану ПОЛ та 

антиоксидантної системи в міокарді показали недостатню функціональну здатність ферментів 

АОС утилізувати продукти ПОЛ при адреналіновому пошкодженні міокарда, та збільшення рівня 

неспроможності при експериментальній пневмонії на тлі АПМ, а використання корвітину 

призводило до зменшення вмісту дієнових кон'югатів та малонового диальдегіду і збільшення 

рівня супероксиддисмутази та каталази, що свідчить про коригуючий вплив корвітину на 

порушені процеси прооксидантно-антиоксидантної системи і дає можливість рекомендувати його 

для проведення подальших експериментальних досліджень. 
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V.O. BORODACH, M.S. REGEDA  

 

SHIFTS OF THE FUNCTIONAL STATE PRO- AND ANTIOXIDANT SYSTEMS IN 

MYOCARDIUM, ARISING IN PNEUMONIA IN THE BACKGROUND ADRENALINE 

INFARCTION DAMAGE AND THEIR CORRECTION BY CORVITIN 

 

Pro- and antioxidant myocardium systems functional condition shifts arising in case of pneumonia in 

the background of the myocardium adrenaline damage and their treatment with corvitin. 
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We have examined the pro-oxidant and antioxidant systems condition of Guinea pigs myocardium 

with experimental pneumonia in the background of myocardium adrenaline damage in dynamics (on the 

1th, 7th and 14th days) before and after in treatment with corvitin. We have found out that the functional 

ability of the antioxidant system enzymes decreases, but at the same time the increase of lipid 

peroxidation processes is observed under the circumstances of experimental pneumonia in the 

background of myocardium adrenaline damage. The usage of corvityn has led to the decrease in diene 

conjugate and malondialdehyde contents and increase in superoxide dismutase and catalase rates which 

indicate the corrective influence of corvitin on metabolic disorders. 

Key words: pneumonia, myocardium adrenaline damage, corvitin. 
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УДК: 615.015.46:616-003.96 

 

О. М. РАДЧЕНКО  

 

ВПЛИВ АСПІРИНУ НА ЗАГАЛЬНІ АДАПТАЦІЙНІ РЕАКЦІЇ ТА ТИМУС В 

ЕКСПЕРИМЕНТІ 

 

В эксперименте на крысах изучено влияние аспирина на массу тимуса, его 

морфометрию, гистологию и формирование общих неспецифических адаптационных 

реакций. Было выявлено уменьшение количества благоприятных типов реакций (спокойной 

и повышенной активации). Использование аспирина сопровождалось гистологическими и 

морфометрическими признаками атрофии тимуса. Это свидетельствует про угнетение 

иммунной системы и должно учитываться в клинике. Перспективным является 

экспериментальное изучение животных, которые не прореагировали на аспирин для 

определения возможных механизмов аспиринорезистентности. 

Ключевые слова: аспирин, тимус, морфометрия, адаптационные реакции. 

*** 

 

ВСТУП 

 

Встановлено, що весь спектр станів здоров’я, передхвороби та хвороби зумовлений 

адаптаційними реакціями (АР): стрес, орієнтування (тренування), спокійна та підвищена 

активація, переактивація [2], неповноцінна адаптація. Утворення кожного типу АР зумовлено 

сукупністю факторів довкілля, внутрішнього середовища та діяльністю основних регуляторних 

систем – нервової, ендокринної та імунної. Зовнішнім фактором утворення АР може бути будь-

який медикаментозний препарат незалежно від його впливу на стан тої чи іншої системи 

організму. Однак, дія лікарських засобів на формування АР не вивчалась, що обмежує можливості 

керування процесом лікування. Одним з найчастіше використовуваних засобів є ацетилсаліцилова 

кислота (аспірин) – нестероїдний протизапальний препарат, який з 1967 р. застосовується як 

антитромбоцитарний засіб, що стійко інактивує залежну від циклооксигенази активність 

простагландинів, пригнічує синтез тромбоксану А2 у тромбоцитах і вироблення простацикліну в 

судинній стінці та є основою антитромбоцитарної терапії в кардіології, неврології, хірургії [1]. 

Оскільки центральний орган імунної системи - тимус - вважається типовою мішенню ятрогенних 

впливів [6], метою даної роботи стало вивчення дії аспірину на формування загальних АР та тимус 

в експерименті. 

 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕНЬ  

 

Дослід проведено на 40 білих щурах-самцях масою 0.25±0.06 кг віком 2.5 місяця. 20 тварин 

впродовж двох тижнів отримували аспірин у хлібних кульках (17 мг/добу) з розрахунку добової 

дози людини. Контрольну групу склали 20 щурів. Під ефірним наркозом з хвостової вени 

отримували кров (підрахунок гемограми та визначення типу АР) та вилучали наднирники, 

селезінку та тимус (визначення їх мас), з якого за стандартною гістологічною методикою 

виготовлялись мікропрепарати. Морфометрія тимуса полягала у визначенні ширини коркового та 

мозкового шарів часточки в умовних одиницях. Типи АР визначали за методом Гаркаві Л.Х. із 

співавт. [2]. Обчислення результатів дослідження проводилось за методами варіаційної 

статистики. 

 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ  

 

У тварин контрольної групи, які не отримували препарати, з однаковою частотою 

зустрічались АР спокійної та підвищеної активації (відповідно у 7 та 8 щурів). Лише в одної 

тварини діаґностована реакція орієнтування та у одної – стрес-реакція (рис. 1,а).  
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Рис. 1. Частота адаптаційних реакцій в контролі (а) та у тварин, які приймали аспірин (б) 
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Маса тимуса становила 356,8±21,0 мг. Гістологічна картина характеризувалась звичайною 

будовою з поділом часточки на коркову та мозкову речовину. Ознак атрофії чи гіпертрофії тимуса 

не виявлено [3, 5]. Товщина коркового шару часточки склала 2,8±0,1 у. о., мозкового шару – 

4,4±0,2 у. о. Співвідношення товщини коркового та мозкового шарів 1:1,57. 

Виявлення реакцій орієнтування, спокійної та підвищеної активації у 90% тварин, які не 

отримували жоден препарат, може свідчити про те, що ці реакції є фізіологічними. Очевидно, ще 

також відображає частоту виявлення різних типів АР за умов утримання тварин у віварію. 

Біологічна доцільність реакції спокійної та підвищеної активації полягає в активації захисних та 

регуляторних систем організму, перевазі процесів анаболізму та збільшенні резистентності 

організму [2]. 

Застосування аспірину в експериментальних тварин суттєво змінило спектр АР. На відміну 

від контролю, під дією аспірину сформувались несприятливі типи АР: неповноцінна адаптація (5 

тварин) та переактивація (3 щура), які взагалі не зустрічались за умов звичайного утримання 

тварин у віварії (різниця у частоті істотна). Також зросла у 3 рази частота стрес-реакції. Досить 

часто була виявлена реакція орієнтування (4 тварини). Відповідно кількість найбільш сприятливих 

типів АР – реакцій активації -  зменшилась у 4-5 разів: у 3 щурів зафіксована реакція спокійної 

активації, у 2 – підвищеної активації (рис. 1,б; табл. 1). Це свідчить про те, що аспірин виступив 

фактором зменшення кількості сприятливих типів АР та появи чи зростання несприятливих 

реакцій – стресу, неповноцінної адаптації, переактивації.  

 

Таблиця 1. Вплив аспірину на периферійну кров, формування адаптаційних реакцій, 

тимус, селезінку та наднирники в експерименті 

 
 

Показник, одиниці  Контроль Аспірин 

Частота формування адаптаційних реакцій ((n),%) 

Стрес (1) 5 (3) 15 

Орієнтування (1) 5 (4) 20 

Спокійна активація (8) 40 (3) 15 

Підвищена активація (10) 50 (2) 10 

Переактивація 0 (3) 15 

Неповноцінна адаптація 0 (5) 25 

Периферійна кров 

Лейкоцити, 109/л 10,61±0,47 8,40±0,41* 

Еозинофіли, % 1,50±0,40 1,50±0,80 

                        109/л 0,16±0,05 0,18±0,03 

Паличкоядерні нейтрофіли, % 5,40±0,60 5,40±0,80 

                        109/л 0,57±0,08 0,44±0,09 

Сегментоядерні нейтрофіли, % 20,0±1,30 22,90±2,90 

                        109/л 2,14±0,18 1,91±0,27 
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Лімфоцити, % 68,6±1,50 67,60±3,00 

                       109/л 7,27±0,33 5,71±0,42* 

Моноцити, % 4,40±0,70 2,80±0,50 

                       109/л 0,46±0,07 0,22±0,05* 

Маси органів  

Наднирники, мг 49,4±2,8 35,6±2,0* 

Селезінка, мг 558,2±42,8 566,0±38,9 

Тимус, мг 356,8±21,0 263,4±26,5* 

Морфометрія тимуса 

Маса дольки, у.о. 641,25±50,6

1 

510,28±45,75 

Маса мозкової речовини, у.о. 153,64±16,2

2 

106,76±13,25

* 

Маса коркової речовини, у.о. 486,64±36,6

6 

400,52±35,11 

Ширина мозкової речовини, у.о. 4,4±0,2 3.9±0.2* 

Ширина коркової речовини, у.о. 2,8±0,1 2,6±0,1 

Співвідношення коркової та 

мозкової речовин 

1:1,57 1:1,50 

Примітка. * - істотна різниця порівняно з контролем 

 

Аспірин також значно вплинув на параметри периферійної крові. Так, порівняно з контролем 

під дією аспірину спостерігалось істотне зменшення абсолютних рівнів імунокомпетентних клітин 

білої крові переважно за рахунок лімфоцитів та моноцитів (табл. 1). Раніше ми вивчили 

кореляційні зв’язки між усіма названими параметрами, які виявились тісно пов’язаними між 

собою [4]. Отримані нами дані вимагають врахування у клініці, оскільки така дія аспірину може 

слугувати ілюстрацією імуносупресивної дії аспірину. 

Застосування аспірину в експериментальних тварин привело також до істотного зменшення 

маси надниркових залоз та тимуса за умов збереження маси селезінки (табл. 1). Вважаємо, що 

суттєве зменшення маси надниркових залоз під дією аспірину можна пояснити значним викидом 

депонованих гормонів, що, власне, і могло стати причиною виникнення несприятливих типів 

загальних неспецифічних АР.  

Причину істотного зменшення маси тимуса ми спробували визначити за допомогою 

гістологічного та морфометричного дослідження зрізів органу. Виявилось, що гістологічна 

картина тимуса у тварин, які приймали аспірин, характеризувалась повнокровними судинами та 

перевагою коркової речовини над мозковою, яка була розвинена слабо, епітеліоцити були 

дрібними, зустрічались епітеліальні кісти [3]. Такі зміни можна розцінювати як ознаки 

пригнічення секреторної функції тимуса. Оскільки епітеліальні клітини утворюють сітку, 

заповнену лімфоцитами [6], то зменшення товщини мозкового шару можна також пояснити 

загибеллю або міграцією лімфоїдних елементів тимуса у кров. Як маса, так і ширина мозкової 

речовини були істотно нижчими, ніж у контролі (3,9±0,2 у.о.; р < 0,05). Корковий шар також був 

вужчим порівняно з контролем, проте ця різниця була менш вираженою (2,6±0,1 у.о.; p > 0,05). 

Співвідношення коркового та мозкового шарів склало 1:1,50, що ще раз свідчить про те, що 

зменшення маси тимуса відбулось переважно за рахунок зменшення мозкової речовини. Подібні 

зміни характеризують вікову інволюцію тимуса [6], що дозволяє визначити зміни тимуса під дією 

аспірину як прояви його атрофії.  

Таким чином, медикаментозний препарат аспірин став додатковим фактором зовнішнього 

впливу на формування адаптаційних реакцій, що привело до зменшення частоти виявлення 

сприятливих АР активації та зростання несприятливих типів (стрес, неповноцінна адаптація, 

переактивація). Аспірин викликав істотне зменшення лейкоцитів периферійної крові за рахунок 

лімфоцитів та моноцитів, що супроводжувалось істотним зменшенням мас надниркових залоз та 

тимуса. Морфометрія тимуса показала, що основні зміни стосувались зменшення мозкової 

речовини, у якій гістологічно спостерігались дрібні епітеліоцити та кісти, що можна розцінювати 

як прояв пригнічення секреторної функції та міграції клітин у периферійну кров. Все це може 

свідчити про те, що аспірин значно пригнічує функцію імунної системи, що слід враховувати у 

клініці. Перспективним напрямком є подальше вивчення тварин, які не відреагували на аспірин 

для визначення шляхів та механізмів аспіринорезистентності та високої чутливості до препарату.  
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ВИСНОВКИ 

В експерименті на щурах вивчений вплив аспірину на масу тимуса, його морфометрію, 

гістологію та утворення загальних неспецифічних адаптаційних реакцій. Було виявлено 

зменшення кількості сприятливих реакцій (спокійної та підвищеної активації). Використання 

аспірину супроводжувалось гістологічними та морфометричними ознаками атрофії тимуса, що 

свідчить про пригнічення імунної системи та має враховуватись у клініці. Перспективним є 

експериментальне вивчення тварин, які не відреагували на аспірин для визначення можливих 

механізмів аспіринорезистентності. 
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INFLUENCE OF ASPIRIN ON COMMON ADAPTIVE REACTIONS AND THYMUS IN AN 

EXPERIMENT 

 

The influence of aspirin on thymus mass, morphometry, histology and common adaptive reactions 

forming was studied in experiment on rats. It was established that aspirin leads to decrease of favourable 

types of adaptive reactions (quiet and increasing activation). Using of aspirin was accompanied by 

histological and morphometrical signs of thymus atrophy. That data shows immune function depression 

and must be taking into clinical consideration. Perspective scientific direction is studying of animalі 

which did not react to aspirin. It can explain mechanisms of aspirin-resistance. 

Key words: aspirin, thymus, morphometry, adaptive reactions. 
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О.А. ГОЖЕНКО  

 

ЗАСТОСУВАННЯ ХЛОРИДНИХ НАТРІЄВИХ ВАНН У ВІДНОВЛЮВАЛЬНОМУ 

ЛІКУВАННІ ХВОРИХ НА ГІПЕРТОНІЧНУ ХВОРОБУ У ПОЄДНАННІ З 

ДИСЦИРКУЛЯТОРНОЮ ЕНЦЕФАЛОПАТІЄЮ НА КУРОРТІ ТРУСКАВЕЦЬ 

 

Применение бальнеотерапии с использованием хлоридной натриевой высокой 

минерализацией смеси минеральных вод источников 28РГД и 61РГД (в соотношении 1:15) 

на клиникофункциональное состояние больных гипертонической болезнью в сочетании с 

дисциркуляторной энефалопатией на основании полученных результатов бальнеолечения 

было установлено, что  использование минеральных ванн способствует улучшению общего 

состояния больных, снижению артериального давления, имеет вегетокорегирующий, 

седативный и адаптивный эффекты. Полученные результаты обосновывают 

целесообразность применения хлоридной натриевой высокой минерализации смеси 

минеральных вод источников 28-РГД и 61-РГД (в соотношении 1:15) в комплексах 

санаторно-курортного лечения больных гипертонической болезнью. 

*** 

 

ВСТУП 

 

Хлоридні натрієві ванни здійснюють регулюючий вплив на функціональний стан центральної 

нервової системи, викликають імунологічну перебудову в організмі, в значній мірі змінюють 

перебіг обмінних процесів [6,7,8]. Виявлений болезаспокійливий, протизапальний, 

спазмолітичний і десенсибілізуючий їх ефекти. При зовнішньому використанні хлоридні натрієві 

води надають механічну, теплову хімічну дію [4,7,8]. Попередні експериментальні дослідження 

проведені на базі Державного центру стандартизації та контролю якості природних лікувальних 

ресурсів та преформованих засобів Українського НДІ медичної реабілітації та курортології 

зазначили, що суміш мінеральних вод (МВ) свердловин (свр.) №№ 28-РГД та 61-РГД у 

співвідношенні 1:15 відповідно (далі суміш МВ) рекомендовано для клінічних досліджень у 

вигляді ванн, напівванн, зрошень у хворих за показаннями, які притаманні хлоридним натрієвим 

водам високої мінералізації. Враховуючи сукупність лікувальних чинників на курорті Трускавець, 

доцільною є розробка та впровадження комплексів санаторно-курортного лікування хворих на 

гіпертонічну хворобу (ГХ) 1 – 2-го ст.  із застосуванням хлоридних натрієвих ванн [2,3,5,6]. 

Мета дослідження: вивчити вплив бальнеотерапії у вигляді загальних мінеральних ванн з 

використанням суміші МВ свр. №№ 28-РГД та 61-РГД у співвідношенні 1:15 відповідно на 

клініко-функціональний стан та показники гомеостазу хворих на ГХ 1 – 2-го ст. з ДЕ 1 та 2 ст. 

 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ  

 

Вивчення основних клінічних проявів захворювання проводилось за розробленими картами 

обстеження хворих з оцінкою вихідного стану суб'єктивних та об'єктивних даних і ознак 

захворювання, а також динаміки останніх під впливом бальнеолікування. До та після санаторно-

курортного лікування оцінювали показники загальних аналізів крові, сечі, біохімічних тестів, 

показники адаптаційно-пристосувальних реакцій (за індексом Гаркаві). У динаміці (до та після 

лікування) досліджувалися функціональний стан серцево-судинної і дихальної систем (на основі 

вивчення індексу роботи серця (ІРС), а також взаємовідносин між серцево-судинною і дихальною 

системами — індексу Хільдебрандта (ІХ)); стан тонусу вегетативної нервової системи (індекс 

Кердо). Оцінювався вихідний стан як суб’єктивних та і об’єктивних даних у балах, так їх динаміка 

в процесі бальнеотерапії: клінічні суб’єктивні та об’єктивні показники вивчалися на початку 

лікування, а також у терміни 5 — 7-й дні лікування, 10 — 14-й дні, 18 — 21-й дні бальнеотерапії 

Х1, 8х.  

В дослідження було включено 34 пацієнти, однорідних за віком (середній вік становив 

58,24±3,7 роки) та статтю, хворих на ГХ 1 – 2-го ст. з ДЕ 1 та 2 ступеня. Усім пацієнтам основної 

групи – 18 осіб до традиційного лікування додавалась бальнеотерапія з мінеральними хлоридними 

натрієвими ваннами сумішшю МВ, температура загальних ванн становила 36 – 37 оС, тривалість 
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10 – 15 хв, через день, № 10. Для приготування мінеральних ванн суміш МВ з початковою 

мінералізацією 100 г/дм3 розводили до 30 г/дм3 [6]. Контрольна група – 16 осіб замість МВ 

одержуватимуть бальнеотерапію із застосуванням звичайної водогінної води такої ж температури, 

у тому ж режимі. 

 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

 

На початку нашого дослідження у хворих I групи найбільш частими скаргами були такі, як 

втомлюваність і головний біль (59,7 та 64,4 %), емоційна лабільність (73,8 %), лабільність 

артеріального тиску з переважною схильністю до підвищення (78,1 %) та відчуття серцебиття 

(22,1 %). Крім того, у хворих, що страждали на супутній остеохондроз, виявлялися скарги на болі 

у хребті та корінцевих ділянках (63,4 %), наявність скутості в різних відділах хребта та кінцівках 

зранку (52,6 %), оніміння верхніх кінцівок зранку (25,7 %). Пацієнти із супутньою патологією 

органів травлення пред’являли скарги на метеоризм, гіркоту зранку, відриг повітрям, а також 

порушення стільця (табл. 1). 

 

Таблиця 1. Динаміка проявів супутньої симптоматики у хворих I групи під впливом 

курсового зовнішнього застосування суміші МВ 28-РГД та 61-РГД (1:15), % 

 
Найменування 

симптому 
Основна група, n=18 Контрольна група, n=16 

до лікування після лікування до лікування після лікування 

Болі у хребті та корінцевих ділянках 72,2 11,1*, ** 68,7 50,0 

Наявність скутості у хребті (різних 

відділах) зранку — зменшення 

інтенсивності 

55,5 22,2*, ** 56,3 43,8 

Наявність оніміння верхніх кінцівок 

зранку 

33,3 —*, ** 31,3 25,0 

Головний біль 55,5 5,5*, ** 56,3 50,0 

Втомлюваність 88,9 16,7* 87,5 12,5 

Серцебиття, уд/хв. 22,2 5,5*, ** 25,0 3,3 

Лабільність АТ 72,2 22,2*, ** 68,8 56,3 
 

Примітки: * — p≤0,01, вірогідність відмінностей у значеннях до та після лікування;  

** — p≤0,01 між показниками після лікування основної та контрольної групи. 

 

Призначення комплексного лікування з досліджуваною сумішшю МВ сприяло позитивній 

динаміці не лише збоку провідної симптоматики — вегетативних розладів на тлі ДЕ, а й збоку 

клінічних ознак супутньої патології. Так, за результатами лікування у хворих основної групи в 

значній мірі зменшилася частота випадків болю в хребті та м'язах спини, скутості у хребті, зникло 

оніміння верхніх кінцівок, зменшилась кількість хворих, що скаржилися на головні болі (табл. 1). 

Внаслідок проведеного лікування з застосуванням суміші МВ, значно регресували симптоми 

дисциркуляторних розладів (табл. 1), одержані дані вірогідно відрізнялися (за критерієм χ ) від 

результатів лікування у групі контролю. 

Бальнеолікування хворих на  ГХ 1 – 2-го ст. з ДЕ 1 та 2 ступеня з використанням суміші МВ, 

сприяло тенденції до зниження діастолічного артеріального тиску та ІРС (p < 0,05) в обох 

підгрупах з вірогідною позитивною динамікою ЧСС (p ≤ 0,01) в основній групі. Курсове 

застосування хлоридних натрієвих мінеральних ванн обумовило вірогідне зменшення швидкості 

осідання еритроцитів (ШОЕ) (р < 0,05), що пов’язано зі протизапальною дією, покращення 

показників згортуючої системи крові (протромбіновий індекс — (р < 0,05), фібриноген — (р < 

0,05), час рекальціфікації — (р < 0,05), в той час як в контрольній групі вірогідним було лише 

зменшення ШОЕ (табл. 2).  
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Таблиця 2. Динаміка показників центральної гемодинаміки та лабораторних показників 

  

Показники 
Основна група, n=18 Контрольна група, n=16 

до лікування після лікування до лікування після лікування 

ЧСС уд./хв. 74,5±1,4 69,6±1,1 74,2±1,8 69,2±1,1 

САТ, мм рт.ст 145,6±3,9 131,7±2,6 143,9±3,7 139,6±1,7 

ДАТ, мм рт.ст 87,7±2,9 68,8±2,1* 85,9±2,8 77,8±1,9 

ІРС, од 95,6±6,3 84,5±5,1* 97,8±5,9 91,3±4,7 

Глюкоза, ммоль/л 5,2±0,3 4,7±0,4 5,4±0,6 4,8±0,4 

Загальний білок, г/л 70,4±3,2 73,4±2,9 71,4±5,5 70, 0±4,7 

Холестерин, ммоль/л 5,8±0,5 5,6±0,5 5,9±0,5 5,4±0,7 

ШОЕ, мм/год 11,6±1,0 6,9±0,7* 12,2±0,8 9,7±0,6 

ТГД, ммоль/л 4,8±0,1 4,3±0,2 4,5±0,4 3,8±0,4 

Протромбіновий індекс, % 89,1±1,1 86,0±0,6 87,9±2,5 90,1±1,1 

Фібриноген, г/л 5,3±0,2 5,4±0,3 4,9±0,3 4,8±0,2 

Час рекальціфікації, с 134,4±6,7 152,7±8,9* 143,1±8,4 122,68±7,8 

Фібринолітична активність, хв. 14,0±0,6 13,2±0,9 13,7±0,7 12,5±10,9 

 

Примітка: * — р < 0,05, у порівнянні з даними до лікування. 

 

Отримані дані, наведені у таблиці 2, вказують на наявність протизапальної дії комплексного 

лікування, яке одержували хворі контрольної групи. Характеристики функціонального стану 

вегетативної нервової системи у досліджуваних підгрупах мали істотно різні значення (табл. 3, 4). 

Вивчення динаміки адаптаційної реакції організму у хворих на ГХ 1 – 2-го ст. з ДЕ 1 та 2 ступеня 

за індексом Гаркаві свідчило про позитивну динаміку адаптаційно-пристосувальних процесів в 

процесі курсового бальнеолікування пацієнтів, але в основній групі кількість хворих з реакцією 

„тренування” збільшилась на 22,2 %, „спокійної активації” — на 16,7 %, „підвищеної активації” — 

зменшилась на 72,5 %, тоді як у контрольній групі кількість хворих з реакцією „тренування” 

збільшилась на 25 %, а з реакцією „підвищеної активації” — була майже незмінною. 

До лікування згідно до значень індексу Кердо, у основній групі переважала 

парасимпатикотонія (70 %), після мінеральних ванн частота ейтонії зросла до 50 %, тоді як у 

контрольній підгрупі зрушень у вегетативному балансі майже не було.  

Дослідження регуляції серцево-судинної та дихальної систем у відповідь на проведене 

лікування показало загальну узгодженість у цих міжсистемних відносинах в основній групі і 

стійку тенденцію до зниження ІХ у всіх пацієнтів, що відображало задовільну переносність 

бальнеолікування, але у основній підгрупі зміни значень індексу ендогенної інтоксикації Кальфа-

Каліфа були вірогідними, що підтверджувало протизапальну дію ванн та свідчило про 

саногенетичну спрямованість терапії. 

 

Таблиця 3. Динаміка індексу Хільдебранта та Кальфа-Каліфа у пацієнтів 1-ої групи 
 

Показники 
Основна група, n=18 Контрольна група, n=16 

до лікування після лікування до лікування після лікування 

Індекс Кальфа-Каліфа, од.  0,83±0,03 0,71±0,03* 0,84±0,04 0,82±0,02 

ІХ, од. 3,9±0,52 3,61±0,47 4,1±0,53 3,9±0,48 
 

Примітка: * — Р ≤ 0,05 у порівнянні з даними до лікування. 
 

Таблиця 4 — Динаміка індексу Гаркаві у пацієнтів з ДЕ 

 

Підгрупа 

 

 

Реакція 

стресу 

Реакція 

тренування 

Реакція спокійної 

активації 

Реакція пере 

активації 

абс. 

кількість 

% абс. 

кількість 

% абс. 

кількість 

% абс. 

кількість 

% 

О
сн

о
в
н

а до лікування 1 10 5 50 1 10 3 30 
після лікування 0 0 8 80 2 20 0 0 

К
о
н

тр
о

л
ь
н

а до лікування 3 30 5 50 1 10 1 10 
після лікування 2 20 8 80 - - - - 
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Таким чином, аналіз результатів проведених досліджень показав наявність терапевтичного 

ефекту застосування суміші МВ у вигляді ванн щодо лікування  ГХ 1 – 2-го ст. з ДЕ 1 та 2 ступеня, 

а саме: покращення загального стану хворих, поліпшення когнітивних функцій, зменшення 

проявів астено-невротичного синдрому, стабілізація артеріального тиску, переважно зменшення 

діастолічного, зменшення вегетативних розладів, має позитивний вплив на систему гемостазу та 

має протизапальний ефект.  

Загалом після курсового зовнішнього застосування суміші МВ у хворих на ГХ 1 – 2-го ст. з 

ДЕ 1 та 2 ступеня, коефіцієнт насиченості (КН) клінічними симптомами знизився в середньому на 

2,05 (в контрольній групі — на 1,60), КН об’єктивними клінічними симптомами основного 

захворювання знизився на 1,45 (в контрольній групі — на 1,25), функціональні та гомеостатичні 

показники покращились, найбільша динаміка була характерна для характеристики адаптаційного 

резерву та саме медична ефективність проведеного лікування була вірогідно вище, ніж в 

контрольній групі хворих. 
 

ВИСНОВКИ 

 

Суміш МВ свр. №№  28-РГД та 61-РГД у співвідношенні 1:15 відповідно, яка є хлоридною 

натрієвою водою високої мінералізації при зовнішньому застосуванні у вигляді загальних ванн 

сприяє нормалізації клінічного стану хворих на ГХ у поєднанні з ДЕ, добового профілю АТ, 

зменшенню вегетативних розладів, збільшенню адаптаційних можливостей організму, 

нормалізації функціонального стану центральної нервової системи. Проведення бальнеотерапії з 

застосуванням суміші МВ свр. №№  28-РГД та 61-РГД у співвідношенні 1:15 відповідно  сприяє 

підвищенню ефективності санаторно-курортного лікування хворих на ГХ у поєднанні з ДЕ, що 

обґрунтовує доцільність подальшої розробки комплексів медичної реабілітації даної категорії 

хворих на курорті Трускавець. 
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Application of  balneotherapy with usage of  sodium chloride highly mineralized mixture of mineral 

waters from springs 28-RGD and 61-RGD (in proportion 1:15) on  clinical - functional condition of 

patients with essential hypertension in combination with discirculatory encephalopathy,  it was 

determined basis received results of  balneotherapy that  application of mineral baths contributes to 

improvement of general condition of patients, decrease of blood pressure, has vegetocorrective, 

antianxiety and adaptive effects. Obtained results prove usage advisability of sodium chloride highly 

mineralized mixture of mineral waters from springs 28-RGD and 61-RGD (in proportion 1:15) in 

complexes of  sanatorium-and-spa treatment for patients with essential hypertension.  
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МЕДИЧНА РЕАБІЛІТАЦІЯ ХВОРИХ НА МЕТАБОЛІЧНИЙ СИНДРОМ З 

ВИКОРИСТАННЯМ КОМПЛЕКСНОЇ БАЛЬНЕОТЕРАПІЇ 

 

В статті представлено результати досліджень комплексного впливу 

бальнеотерапевтичних факторів (мінеральної води Поляна Квасова та скипидарних 

ванн) в медичній реабілітації хворих на метаболічний синдром. Аналіз отриманих 

даних свідчить про зменшення інсулінорезистентності, що обумовлює позитивні 

зміни всіх інших компонентів метаболічного синдрому: ожиріння, артеріальної 

гіпертензії, порушень вуглеводного та ліпідного обміну.  

*** 

 

ВСТУП 

 

На початку третього тисячоріччя для населення планети, що перенесло епідемії небезпечних 

інфекційних захворювань, на перше місце за актуальністю серед всіх причин захворюваності та 

смертності вийшла проблема серцево-судиних захворювань [4]. 

Головною метою виділення метаболічного синдрому (МС) є ідентифікація осіб з високим 

ризиком розвитку атеросклеротичної кардіоваскулярної патології у віддалений період (10 – 30 

років), інвалідізації та смертності [8]. Поширеність МС в індустріально розвинутих країнах сягає 

30  – 40 % дорослого населення [2]. В Україні МС був виявлений у 26,2 % випадків обстежених 

серед дорослого населення [4]. Стандартизований за віком показник ризику розвитку гіпертонічної 

хвороби серед осіб працездатного віку в Україні складає 34,1 % (серед чоловіків – 34,7 %, серед 

жінок – 33,4 %). Вірогідність розвитку інфаркту міокарду у пацієнтів з МС в 2 – 5 разів, а гострого 

порушення мозкового кровообігу в 4 – 7 разів більша за тих пацієнтів, які не мають МС [3]. 

Традиційна терапія МС базується на лікуванні його окремих компонентів: нормалізації 

артеріального тиску (АТ), дисліпідемії, знижені гіперглікемії, часто без урахування головного 

патогенетичного механізму – інсулінорезистентністі [8]. Лікувальні фізичні чинники (ЛФЧ), 

впливають на різні складові ланки патогенезу захворювань,  сприяють активації саногенетичних 

реакцій та відновленню порушених функцій. Внутрішній прийом мінеральних вод (МВ) активізує 

роботу гастроентеропанкреатичної гормональної системи та стимулює ранню фазу секреції 

інсуліну у постпрандіальний період [9]. Застосування МВ Поляна Квасова призводить до 

покращання ліпідного обміну, сприяє підвищенню функціональних резервів міокарду у хворих з 

ішемічною хворобою серця (ІХС) [5, 6]. Скипидарні ванни ефективно впливають на метаболічні 

процеси, ліпідний обмін, центральну, регіонарну гемодинаміку та мікроциркуляцію [1, 7, 10, 11].  

 

Мета дослідження: підвищити ефективність реабілітації хворих на МС на підставі наукового 

обґрунтування методів комплексної реабілітації з використанням внутрішнього прийому 

вуглекислої гідрокарбонатно-натрієвої МВ Поляна Квасова та скипидарних ванн з жовтого 

розчину. 

 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ  

 

У дослідження було включено 100 хворих (53 жінки та 47 чоловіків) на МС за класифікацією 

FDI, 2005. У всіх пацієнтів були визначені маса тіла, зріст, обсяг талії (ОТ), обсяг стегон (ОС), 

розраховано індекс маси тіла (ІМТ) та відношення ОТ/ОС, АТ та частота серцевих скорочень 

(ЧСС). Пацієнти заповнювали опитувальник самопочуття, міжнародний опитувальник EUROQOL 

та візуальну аналогову шкалу (ВАШ) голоду. На початку та наприкінці дослідження проводили 

електрокардіографію (ЕКГ) на апараті “Innomed medical Inc.”, Будапешт, Угорщина. Для 

виявлення порушень вуглеводного обміну визначали рівень глюкози натще та через 2 години після 

прийому, рівень глікільованого гемоглобіну (НвА1с). Для виявлення порушень ліпідного обміну 

визначали рівень загального холестерину (ЗХ), холестерину ліпопротеїдів високої щільності (ХС 

ЛПВЩ), холестерину ліпопротеїдів низької щільності (ХС ЛПНЩ), тригліцеріди (ТГ), 
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розраховували коефіцієнт атерогенності. У частині пацієнтів визначали рівень інсуліну натще у 

динаміці, та розрахували індекс НОМА.  

Перша група (базового лікування) 30 пацієнтів, отримувала медикаментозне лікування 

(еналаприл, метформін за наявності ЦД 2 типу) в стабільних дозах не менше ніж 4 тижнів, 

гіпокалорійну дієту (1800 – 2500 ккал/добу), дозовані фізичні навантаження (ходьба 40 – 60 

хвилин на добу). 

 Другій групі, 30 пацієнтів, призначали внутрішний прийом вуглекислої гідрокарбонатної 

натрієвої МВ Поляни Квасової та скипидарні ванни з жовтого розчину. Воду пацієнти вживали за 

30 – 40 хв перед їжею, 3 рази на день, у  дегазованому вигляді, температура 30 – 33оС, 7 – 8 

мл/кг/добу, курс – 24 дня. Скипидарні ванни призначали через день поступово збільшуючи 

температуру води від 36ºС до 39ºС, кількість розчину від 40 до 70 – 80 мл на ванну і тривалість 

процедури – 10 – 12 – 15 хв, через день, на курс 12 ванн.  

 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

 

Після курсу реабілітації спостерігалось покращення самопочуття та фізичної активності 

пацієнтів, що призвело до позитивних змін показників опитувальника EUROQOL (табл. 1).  

 

Таблиця 1. Динаміка показників якості життя у хворих на метаболічний синдром  

залежно від виду реабілітації,  (М ± m) 

 

Групи хворих/ 

показники якості життя 

до 

реабілітації 
після реабілітації Р 

I група, n = 30 

Рухливість, бал 2,1  0,2 1,8  0,2 0,4 

Самообслуговування, бал 2,2  0,1 1,9  0,2 0,5 

Повсякденна побутова діяльність, бал 2,1  0,2 2,0  0,1 0,5 

Біль/дискомфорт, бал 2,2  0,2 1,9  0,1 0,5 

Тривога/депресія, бал 2,3  0,2 2,0  0,1 0,4 

Загальний стан здоров’я (суб’єктивно), см 4,1  0,4 5,2  0,4 0,05 

 

II група, n = 30 

Рухливість, бал 2,0  0,2 1,5  0,1 <0,05 

Самообслуговування, бал 2,1  0,2 1,5  0,2 <0,05 

Повсякденна побутова діяльність, бал 2,1  0,1 1,5  0,2 <0,01 

Біль/дискомфорт, бал 2,0  0,2 1,4  0,1 <0,01 

Тривога/депресія, бал 2,1  0,2 1,5  0,2 <0,05 

Загальний стан здоров’я (суб’єктивно), см 4,5  0,4 7,1  0,5 <0,001 

 

 

Після отриманого курсу реабілітації у більшості пацієнтів спостерігалось зменшення кількості 

скарг, інтенсивності головних болів, кардіалгій, болів у суглобах, нижніх кінцівках, підвищення 

працездатності. Проте в групі базисного лікування позитивні зміни не досягли вірогідного рівня. У 

пацієнтів другої групи спостерігалось вірогідне поліпшення всіх показників якості життя після 

комплексної бальнеологічної реабілітації, що відобразилось на збільшенні самооцінки загальноо 

стану здоров′я з 4,5 ± 0,4 до 7,1 ± 0,5, (Р < 0,001).  

Після реабілітації в основній групі спостерігалось зменшення маси тіла, що було обумовлено 

зменшенням відчуття голоду (табл. 2).  

Аналіз ВАШ відчуття голоду показав, що у пацієнтів першої групи порівняння суб’єктивне 

відчуття голоду натще і бажання поїсти достеменно не змінювалось. У пацієнтів, які 

застосовували комплексну реабілітацію, спостерігались вірогідне зменшення відчуття голоду з 

57,8  3,8 мм до 41,9  4,2 мм, (Р < 0,01), бажання поїсти – з 63,3  2,5 мм до 46,1  6,7 мм, (Р < 

0,05) та бажана кількість їжі – з 71,2 ± 4,4 мм до  53,5 ± 4,2 мм, (Р < 0,01), а відчуття ситості 

підвищилось з 31,5  3,1 мм до 47,3  5,6 мм, (Р < 0,05). Підвищенне відчуття голоду у хворих на 

МС є клінічним проявом гіперінсулінемії. Зменшення відчуття голоду в групі комплексної 
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бальнеотерапевтичної реабілітації може свідчити про зменшення базальної гіперінсулінемії на тлі 

зниження інсулінорезистентності. 

 

Таблиця 2. Динаміка показників візуальної аналогової шкали голоду у хворих на 

метаболічний синдром,  (М ± m, мм) 
 

Групи хворих/ 

показники якості життя 
до реабілітації 

після 

реабілітації 
Р 

I група, n = 30 

Відчуття голоду 52,0  3,7 44,0  4,3  0,2 

Відчуття ситості 35,5  4,1 40,7  3,1  0,3 

Бажання поїсти 64,4  6,1 56,9  2,1  0,3 

Бажана кількість їжі 76,3  5,2 67,3  4,9  0,5 

II група, n = 40 

Відчуття голоду 57,8  3,8 41,9  4,2 < 0,01 

Відчуття ситості 31,5  3,1 47,3  5,6 < 0,05 

Бажання поїсти 63,3  2,5 46,1  6,7 < 0,05 

Бажана кількість їжі 71,2  5,4 53,5  4,2 < 0,01 

 

 Абдомінальне ожиріння є важливішим компонентом МС. Динаміка антропометричних 

показників у хворих на МС представлена в табл. 3. 
 

Таблиця 3. Динаміка антропометричних показників у хворих на метаболічний синдром, 

(М ± m) 
 

Групи хворих Показники до реабілітації після реабілітації Р 

I група, 

n = 30 

Обсяг талії, см 102,7  3,8 100,2  2,4 0,5 

ОТ/ОС, см 1,01 ± 0,03 1,00 ± 0,02 > 0,2 

Маса тіла, кг 87,2  1,7 85,4  1,6  0,2 

ІМТ, кг/м2 32,5  0,52 31,7  0,54  0,5 

III група, n = 30 Обсяг талії, см 104,3  3,2 96,5  1,9 < 0,05 

ОТ/ОС, см 1,01 ± 0,04 0,97 ± 0,02 > 0,05 

Маса тіла, кг 88,3  1,3  84,3  1,5 < 0,05 

ІМТ, кг/м2 32,7 ± 0,53 31,3 ± 0,47 < 0,05 

 

В першій групі спостерігалось зниження маси тіла на 1,8  0,36 кг (з 87,2  1,7 кг до 85,4  1,6 

кг, Р > 0,2), що викликало зменшення ІМТ, ОТ та відношення ОТ/ОС, але позитивні зміни 

жодного з показників не були вірогідними. В групі комплексної бальнеотерапії (третя група) 

відбулось вірогідне зменшення маси тіла в середньому на 4,0  0,57 кг (з 88,3  1,3 кг до 84,3  1,5 

кг, Р < 0,05), що призвело до вірогідного зменшення ІМТ з 32,7 ± 0,53 кг/м² до 31,3 ± 0,47 кг/м², (Р 

< 0,05). Після отриманого курсу реабілітації вірогідно зменшився показник ОТ в середньому по 

групі на 7,8  0,83 см (з 104,3  3,2 до 96,5  1,9 см, Р < 0,05), що свідчить про позитивний вплив 

на головний компонент МС, та априорі дозволяє очікувати позитивних змін з боку інших 

компонентів МС. 

Під впливом комплексної реабілітації ми спостерігали зменшення АТ в обох групах 

спостереження. (табл. 4) 

Після курсу реабілітації рівень АТ вірогідно знизився в обох групах, але в другій групі рівні 

САТ і ДАТ були вірогідно нижче аналогічних показників першої групи, (Р < 0,05), що свідчить 

про додатковий гіпотензивний вплив бальнеотерапевтичного комплексу. Рівень АТ в другій групі 

після курсу реабілітації був вірогідно нижче рівня АТ в першій групі після курсі реабілітації, (Р < 

0,05). 

В першій групі ЧСС у спокої знизилась з 82,0 ± 1,7 уд/хв до 77,8 ± 2,1 уд/хв, (Р > 0,05), в 

другій – з 82,7 ± 2,6 уд/хв до 74,3 ± 2,4 уд/хв, (Р < 0,05). Вірогідне зменшення рівня ЧСС у спокої в 

групі комплексної  бальнеотерапії може свідчити про зменшення активації симпато-адреналової 

системи та рівня гіперінсулінемії [7].  
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Таблиця 4. Динаміка систолічного і діастолічного артеріального тиску у хворих на 

метаболічний синдром ,  (М ± m)  
 

Групи хворих До реабілітації Після реабілітації Р 

САТ, мм рт. ст. 

  I група, n = 30          155,3  3,4           140,3  2,8       0,001 

  II група, n = 30          156,7  2,7           132,4  2,3      < 0,001 

ДАТ, мм рт. ст. 

  I група, n = 30          93,3  2,3           87,2  2,0      < 0,05 

  II група, n = 30          92,5  2,4           81,3  1,9*      < 0,001 

  
Поряд зі зменшенням скарг на кардіалгії, спостерігалось покращеня процесів реполярізації за 

даними ЕКГ, що проявлялось у зменшені  частоти  зниженої до лікування амплітуди зубця Т в 

першій групі – з 50,0 ± 9,1 % до 33,3 ± 7,7 %, (Р > 0,05), в другій – з 47,0 ± 9,1 % до 16,7 ± 6,8 %, (Р 

< 0,01). В першій групі частота виявлення депресії сегменту S-T більшу за 1 мм нижче ізолінії у 

лівих грудних відведеннях до лікування у першій групі становила 40,0 ± 8,9 %, після лікування – 

32,4 ± 7,6 %, (Р > 0,05), у другій групі – 38,4 ± 8,3 % і 15,8 ± 6,7 %, (Р < 0,05). Тобто після 

відновлювального лікування зареєстровано вірогідне зменшення кількості осіб з ознаками 

перевантаження лівого шлуночку внаслідок гіпертензії.  

Динаміка показників ліпідного обміну у хворих на МС під впливом різних комплексів 

реабілітації представлено в табл. 5. 

 

Таблиця  5. Динаміка показників ліпідного обміну у хворих на метаболічний синдром 

залежно від виду реабілітації, (М ± м) 

 
     Показники I група, 

n = 30 

II група, 

n = 30 

ЗХ, ммоль/л 6,54 ± 0,22 

6,32 ± 0,19 

6,42 ± 0,20* 

5,83 ± 0,18 

ХС ЛПНЩ, 

ммоль/л 

3,93 ± 0,15 

3,78 ± 0,13 

3,84 ± 0,17 

3,41 ± 0,15 

ХС ЛПВЩ, 

ммоль/л 

1,03 ± 0,08 

1,07 ± 0,06 

1,09 ± 0,06 

1,24 ± 0,09 

ТГ, 

ммоль/л 

2,98 ± 0,09 

2,83 ± 0,08 

2,85 ± 0,07* 

2,57 ± 0,05 

Коефіцієнт 

атерогенності 

5,35 ± 0,26 

4,91 ± 0,24  

4,89 ± 0,27* 

3,70 ± 0,22 
 

Примітка: Вірогідність різниці показників до та після реабілітації позначена *, Р  0,05. 

 

Аналіз показників обміну ліпідів у пацієнтів групи медикаментозного лікування виявив 

позитивну тенденцію щодо зниження ЗХ, ТГ, ХС ЛПНЩ, та підвищення ХС ЛПВЩ, Під впливом 

комплексної медичної реабілітації вірогідно знизились рівні ЗХ з 6,42 ± 0,20 ммоль/л до 5,83 ± 

0,18 ммоль/л, (Р < 0,05), ТГ – з 2,85 ± 0,07 ммоль/л до 2,57 ± 0,05 ммоль/л, (Р < 0,01), коефіцієнту 

атерогенності з 4,89 ± 0,27 до 3,70 ± 0,22, (Р < 0,001). Зменшення рівня атерогенних фракцій 

ліпідів зменшує ризик розвитку серцево-судинних ускладнень у хворих на МС [4]. 

Після отриманого курсу реабілітації у хворих першої групи спостерігалась позитивна 

тенденція до зниження рівня глюкози натще з 7,80 ± 0,17 ммоль/л до 7,51 ± 0,14 ммоль/л, (Р > 0,1), 

та НвА1с з 7,5 ± 0,13 % до 7,2 ± 0,11 %, Р > 0,05), що вкупі призвело до вірогідного зниження 

індексу НОМА з 5,95 ± 0,28 до 5,08 ± 0,23, (Р < 0,05). Під впливом комплексної реабілітації було 

досягнуто невелике, але вірогідне, зниження рівней глюкози  натще з 7,61 ± 0,16 до 7,12 ± 0,14 

ммоль/л, (Р < 0,05), НвА1с з  7,3 ± 0,15 % до 6,9 ± 0,10 %, (Р < 0,05). Зменшення гіперглікемії в 

основній групі відбулось внаслідок зниження інсулінорезистентності, про що свідчить зменшення 

індексу НОМА з  5,31 ± 0,25 до 3,95 ± 0,17, Р < 0,001. Рівень індексу НОМА після реабілітації в 

другій групі був вірогідно нижче аналогічного показнику у хворих першої групи, (Р < 0,01).  
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ВИСНОВКИ  

 

1. Застосування бальнеотерапевтичних чинників позитивно впливає на головний механізм 

розвитку метаболічного синдрому – інсулінорезистентність, про що свідчить зменшення індексу 

НОМА з 5,31 ± 0,25 до 3,95 ± 0,17, (Р < 0,001).   

 2. Під впливом досліджуваного комплексу у хворих на метаболічний синдром зменшились 

індекс маси тіла, рівні артеріального тиску, частоти серцевих скорочень, атерогенні фракції крові, 

глюкози натще та НвА1с. 

3. Запропонований комплекс медичної реабілітації призводить до покращення якості життя 

хворих на метаболічний синдром.  
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В.А. БЕРЕЗОВСКИЙ, Р.В. ЯНКО, Е.Г. ЧАКА 

 

ГИПЕРОКСИЧЕСКАЯ ГАЗОВАЯ СМЕСЬ КАК ОДИН ИЗ ВОЗМОЖНЫХ СПОСОБОВ 

РЕАБИЛИТАЦИИ СТРУКТУРЫ И ФУНКЦИИ ПАРЕНХИМЫ ПЕЧЕНИ 

 

Досліджували вплив гіпероксичних газових сумішей з різним вмістом кисню в 

атмосферному повітрі на показники функціональної активності паренхіми печінки 

дорослих щурів. Показано, що після 14-ти і 28-ми сеансів гіпероксичної газової суміші 

з 40%-м вмістом кисню в гепатоцитах збільшується кількість ядерець, зростає 

ядерно-цитоплазматичне і ядерцево-ядерне співвідношення, збільшується 

концентрація білку в суспензії мітохондрій і зростає активність глюкозо-6-

фосфатази в тканині печінки. Водночас, при впливі гіпероксичної газової суміші з 

90%-м вмістом кисню, спостерігається зниження усіх вище перерахованих 

показників. Зроблений висновок, що після впливу нормобаричної гіпероксичної газової 

суміші з 40%-м вмістом кисню активується функціональна активність паренхіми 

печінки. 

*** 

ВСТУПЛЕНИЕ 

 

В последние годы наблюдается тенденция к росту заболеваемости населения болезнями 

пищеварительной системы. Ухудшение социально-экономических условий жизни, 

прогрессирующее загрязнения окружающей среды приводит к нарушению физиологических 

функций печени. За статистическими данными ВООЗ в мире насчитывается около 700 млн. людей 

с разными заболеваниями печени. Традиционные, лекарственные методы лечения имеют много 

побочных эффектов. Поэтому, все больше внимания уделяют различным немедикаментозным 

методам лечения, одним из которых может быть дыхание газовыми смесями с повышенным 

содержанием кислорода.  

В последние годы значительное внимание уделяют изучению действия газовых смесей с 

разным содержанием кислорода и широким спектром индифферентных газов на организм 

человека [2, 12]. Большинство этих работ посвящено оценке эффектов газовых смесей на уровне 

целого организма. Однако, для понимания клеточных и молекулярных механизмов возникающих 

изменений нужно проведение исследований на уровне отдельных клеток. 

Терапевтическое действие гипероксических газовых смесей направлено в первую очередь на 

устранение общей или локальной гипоксии, возникающей при различных патологических 

процессах, на восстановление содержания кислорода в поврежденных тканях и нормализации 

сопряженных с ним биохимических реакций, направленных на поддержание гомеостазиса. 

Показана стимуляция регенерации костной ткани и скелетных мышц, а также внутриклеточных 

процессов регенерации под воздействием гипероксии [9]. Гипероксические газовые смеси 

применяют также для стимуляции репаративных процессов и трофики тканей, для усиления 

эффекта цитостатической и радиационной терапии, при злокачественных новообразованиях и т.д. 

[7]. Однако, при использовании высоких концентраций кислорода, а также при длительном 

действии гипероксических газовых смесей может развиться кислородная интоксикация. 

Избыточный кислород нарушает нормальные цепи биологического окисления, прерывая их и 

оставляя большое количество свободных радикалов, которые оказывают повреждающее 

воздействие на ткани. 

Полученные литературные данные, о влиянии газовых смесей с высокой концентрацией 

кислорода в атмосферном воздухе на клеточном уровне не только немногочисленны, но и часто 

противоречивы, и зависят от типа изучаемых клеток.  

Печень метаболически активный орган. В печени происходит обезвреживание различных 

чужеродных веществ, синтез гликогена, все виды обмена и т.д. Все эти процессы протекают с 

участием кислорода. Поэтому, изменение рО2  в паренхиме печени может повлиять на ее 

функциональную активность. Было показано усиление регенераторных процессов в печени в 

условиях гипербарии [13, 14, 16].  

Целью работы было исследовать влияние гипероксических газовых смесей (ГГС) на 

процессы функциональной активности клеток паренхимы печени взрослых крыс. 
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 

 

Исследование выполнено на 40 крысах-самцах линии Вистар в возрасте 12 месяцев. В начале 

эксперимента было сформировано 6 групп. Схема эксперимента приведена в табл. 1: 

 

Таблица 1. Схема эксперимента и распределение животных по группам 

 
№ 

группы 
Условия содержания 

Условная физиологическая доза 

кислорода 

 

I 

контроль (14 суток) 

n=6 
14 

 

II 

ГГС с 40%-м содержанием кислорода (14 

сеансов) n=7 
28 

 

III 

ГГС с 90%-м содержанием кислорода (14 

сеансов) n=7 
56 

 

IV 

контроль (28 суток) 

n=6 
28 

 

V 

ГГС с 40%-м содержанием кислорода (28 

сеансов) n=7 
60,2 

 

VI 

ГГС с 90%-м содержанием кислорода (28 

сеансов) n=7 
120,4 

 

Крыс контрольных и экспериментальных групп содержали на стандартном пищевом рационе 

со свободным доступом к воде и корму ad libitum [5]. Состояние гипероксии у животных 

создавали путем помещения их в герметическую камеру, в которую подавали ГГС с 40 или 90%-м 

содержанием кислорода в атмосферном воздухе. Продолжительность подачи ГГС составляла 1 час 

ежедневно на протяжении 14-ти или 28-ми суток. Если принять, что при дыхании атмосферным 

воздухом за 1 час животное получает одну условную физиологическую дозу кислорода (УФДК), 

то при дыхании газовой смесью с удвоенным количеством кислорода за 14 и 28 дней животные 

получают по 28 и 56 УФДК. Те крысы, которые были вынуждены 1 час в день дышать 90% 

гипероксической газовой смесью (т.е. в 4,3 раза больше) за 14 суток получают 60,2 УФДК, а за 28 

дней – 120,4 УФДК.  

Еженедельно измеряли массу тела крыс. Работу с лабораторными животными проводили с 

соблюдением международных принципов Европейской конвенции о защите позвоночных 

животных, которые используются для экспериментальных и других целей [15]. 

Интенсивность регенерации и функциональной активности паренхимы печени исследовали с 

помощью физиологических, гистологических, цитоморфометрических и биохимических методов. 

Объектом исследований служила ткань печени. 

Для морфологических и цитоморфометрических исследований отбирали образцы ткани из 

правой и левой доли печени (размер кусочков ткани печени был 0,5×0,5 см). Ткань печени 

фиксировали в жидкости Буена, обезвоживали  в спиртах возрастающей концентрации (от 70° до 

96°) и диоксане. Образцы печени заливали в парафин. Парафиновые срезы, толщиной 5-6 мкм, 

изготовляли на санном микротоме, красили по традиционной методике – гематоксилином Бемера 

и эозином, заключали в канадский бальзам [1]. С использованием цифровой фотокамеры 

микропрепараты фотографировали на микроскопе "Olympus" (Япония). На компьютерных 

изображениях микропрепаратов осуществляли цитоморфометрию с помощью компьютерной 

программы IMAGE J. 

На гистологических срезах делали общий анализ препаратов, подсчитывали количество 

гепатоцитов в поле зрения микроскопа. Измеряли площадь гепатоцитов, их ядер и цитоплазмы, 

расстояния между соседними ядрами клеток. Подсчет количества гепатоцитов проводили в 10 

полях зрения микроскопа, а измерения площади осуществляли для каждой клетки с подсчетом 

среднего значения относительно 100 клеток. Также подсчитывали количество ядрышек на 100 

ядер гепатоцитов. Все цитоморфометрические измерения гепатоцитов проводили при увеличении 

в 400 раз [17]. 

Для определения биохимических показателей, которые свидетельствуют о  функциональной 

активности паренхимы печени, образцы ткани печени гомогенизировали. Методом 

дифференциального центрифугирования выделяли митохондрии. В полученной суспензии 

митохондрий  фотометрически определяли: концентрацию белка в суспензии митохондрий по 
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методу Лоури; активность сукцинатдегидрогеназы – методом Кривченковой [4] и активность 

глюкозо-6-фосфатазы – методом Швансона [18]. 

Статистическую обработку полученного цифрового материала проводили с использованием 

критерия t Стьюдента. 

 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

 

Масса тела 12-месячных крыс, как контрольных, так и опытных групп за 14 и 28 суток 

эксперимента достоверно не изменилась. Тогда, как масса печени у животных, вдыхавших 

гипероксическую газовую смесь (ГГС), снижалась. Так, после 14-ти и 28-ми сеансов воздействия 

ГГС с 40%-м содержанием кислорода масса печени была меньше на 22% (Р<0,05) и 11% 

соответственно, по сравнению с контролем. Вдыхание ГГС с 90%-м содержанием кислорода на 

протяжении 14-ти сеансов приводила к снижению массы печени на 25% (Р<0,05) по сравнению с 

контролем. После 28-ми сеансов влияния ГГС с 90%-м содержанием кислорода масса печени 

подопытных животных приближалась к значениям контроля (табл. 2). 

Таким образом, результаты измерений свидетельствуют о том, что гипероксическая газовая 

смесь не оказывает существенного влияния на прирост массы тела подопытных животных. При 

этом масса печени под влиянием гипероксической газовой смеси снижалась. Наибольшее 

снижение массы печени было у крыс после 14-ти сеансов влияния ГГС с 40 и 90%-м содержанием 

кислорода. Это можно объяснить тем, что в первые две недели эксперимента крысы находятся в 

состоянии кислородного стресса. Энергетические затраты организма в это время направлены на 

адаптацию к новым условиям. За  4 недели происходит определенная степень адаптации к новым 

условиям газовой среды, активность метаболических и антиоксидантных процессов 

стабилизируется на новом уровне [11]. 

 

Таблица 2. Изменение массы тела и печени контрольных и опытных групп крыс (М±m) 

 

Показатели 
Масса тела, г 

Масса печени, г 
до эксперимента после эксперимента 

Контроль        

(14 суток) n=6 
445±15,3 450±17,3 12,2±1,1 

ГГС (40% О2- 

14 сеансов) n=7 
410±12,3 411±14,3 9,5±0,5* 

ГГС (90% О2- 

14 сеансов) n=6 
398±12,5 398±15,6 9,1±0,3* 

Контроль       

(28 суток) n=6 
398±10,4 403±10,4 10,6±0,2 

ГГС (40% О2- 

28 сеансов) n=6 
367±15,5 350±13,5 9,4±0,7 

ГГС (90% О2- 

28 сеансов) n=6 
397±14,1 410±10,5 10,1±0,8 

*Р<0,05 – достоверные различия по сравнению с контролем. 

 

При анализе гистологических препаратов мы отметили, что паренхима печени животных 

исследуемых групп, которые испытывали действие ГГС с  40%-м и 90%-м содержанием 

кислорода, сохраняет свою анатомическую структуру. Печеночные трабекулы размещены 

радиально. Центральные вены, ветки воротной вены, синусоиды умеренного кровенаполнения. 

Междольковая соединительная ткань умеренно выражена. В центральных венах местами 

наблюдаются скопления эритроцитов. Гепатоциты с хорошо выраженной мембраной, среднего и 

большого размера, имеют вид многоугольников. Ядра гепатоцитов округлой формы, фиолетово-

синего цвета, размещены в центре клетки. Ядерная мембрана сохранена и имеет четкие контуры. 

Цитоплазма с равномерной розовой окраской. Иногда в цитоплазме встречаются вакуоли или 
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включения. Ядрышки  округлой формы, среднего и большого размера. В синусоидах встречаются 

макрофаги. 

Площадь гепатоцита и его цитоплазмы после 14-ти сеансов влияния ГГС с 40%-м 

содержанием кислорода имела тенденцию к снижению, а после 28-ми сеансов – данные 

показатели достоверно снижались (на 25%) по сравнению с контролем. У крыс, вдыхавших ГГС с 

90%-м содержанием кислорода в течение 14-ти сеансов, площадь гепатоцита, его ядра и 

цитоплазмы наоборот – увеличивались. Такие изменения, возможно связаны со стрессовым 

состоянием. После 28-ми сеансов воздействия ГГС с 90%-м содержанием кислорода площадь 

гепатоцита и цитоплазмы оставались на уровне контрольных значений, а площадь ядра – 

достоверно снижалась на 15% (табл. 3). 

 

Таблица 3. Площадь гепатоцитов, их ядер и цитоплазмы после 14- и 28-ми сеансов 

воздействия гипероксической газовой смеси (M±m) 
 

Показатели 
S гепатоцита 

(мкм2) 

S ядра 

(мкм2) 

S цитоплазмы 

(мкм2) 
ЯЦС 

Контроль (14 суток) 

n=6 
275±30,2 31±0,9 243±29,4 0,14±0,02 

ГГС (40% О2- 

14 сеансов) n=7 
209±20,3 32±2,3 177±18,5 0,19±0,01* 

ГГС (90% О2- 

14 сеансов) n=6 
309±14,6 38±1,3* 271±13,7 0,14±0,01 

Контроль (28 суток) 

n=6 
318±8,9 41±1,0 276±1,0 0,15±0,01 

ГГС (40% О2- 

28 сеансов) n=6 
243±13,3* 40±2,0 203±12,7* 0,20±0,01* 

ГГС (90% О2- 

28 сеансов) n=6 
312±13,3 35±1,0* 277±13,6 0,13±0,01* 

*Р<0,05 – достоверные отличия по сравнению  с контролем. 

Среди цитоморфометрических показателей функциональной активности клетки большую 

роль играет ядерно-цитоплазматическое соотношение (ЯЦС). ЯЦС – отношение площади 

поперечного сечения ядра к площади занимаемой цитоплазмой. Это морфологический показатель, 

который позволяет оценить активность метаболизма, выявить проявление компенсаторных 

реакций. Ядерно-цитоплазматическое соотношение у 12-месячных животных,  после 14-ти и 28-ми 

сеансов воздействия ГГС с 40%-м содержанием кислорода, достоверно выросло на 36 и 33% 

соответственно, по сравнению с контролем. Тогда, как вдыхание ГГС с 90%-м содержанием 

кислорода привело к снижению величины этого показателя (табл. 3). 

Увеличение ядерно-цитоплазматического соотношения прежде всего свидетельствует о 

повышении функциональной активности клетки. В меньшей мере рост этого показателя также 

может указывать на подготовку клетки к митозу (синтез нуклеиновых кислот, белков и т.д.) или на 

увеличение плоидности гепатоцитов. Тогда, как уменьшение ядерно-цитоплазматического 

соотношения указывает на угнетение функциональной активности клетки, торможение ее 

синтетических процессов и преобладание катаболизма [8]. 

У 12-месячных крыс, которые испытывали влияние ГГС с 40%-м содержанием кислорода в 

течение 28-ми сеансов, выявлено достоверное снижение расстояния между соседними ядрами 

гепатоцитов на 16% по сравнению с контролем. У крыс других экспериментальных групп 

расстояние между соседними ядрами гепатоцитов оставалось на уровне контрольных значений. 

Уменьшение расстояния между ядрами соседних гепатоцитов указывает на более плотное 

расположение клеток и на уменьшение количества межклеточной соединительной ткани, что по 

данным Солопаєва Б.П. является характерным признаком повышения регенерации ткани [10]. 

У 12-месячных крыс общее количество и количество одноядерных гепатоцитов, после 

влияния ГГС с 40 или 90%-м содержанием кислорода, оставалось на уровне контрольных 

значений. Тогда, как количество двуядерных гепатоцитов у животных, которые дышали ГГС из 

40%-м содержанием кислорода в течение 14-ти и 28-ми сеансов, достоверно выросло на 25 и 75% 

соответственно, сравнительно с контролем. После влияния ГГС из 90%-м содержанием кислорода 

количество двуядерных клеток наоборот – снизилась на 25% (рис. 1). 
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Рис. 1. Количество двуядерных гепатоцитов контрольных и опытных групп крыс.  
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*Р<0,05 – достоверные различия по сравнению с контролем. 

 

В литературе имеются сведения об увеличении числа двуядерных гепатоцитов в результате 

старения клетки, незаконченного митоза или амитоза.  Однако большинство авторов считают что 

увеличение количества двуядерных гепатоцитов свидетельствует об усилении интенсивности 

регенерации паренхимы печенки на внутриклеточном уровне [8]. 

Состояние ядрышкового аппарата является высоко-информационным показателем 

функциональной активности клеток. У животных исследуемых групп ядрышки гепатоцитов 

хорошо визуализируются, среднего размера, имеют округлую форму и четкие контуры. 

Количество ядрышек в ядрах гепатоцитов после влияния ГГС с 40%-м содержанием кислорода 

возрастало. После 14-ти сеансов воздействия ГГС отмечено повышение численности ядрышек на 

25% (Р<0,05), а  через 28-м сеансов – на 24% (Р<0,05) по сравнению с контролем. Тогда, как 

вдыхание ГГС с 90% концентрацией кислорода в течение 28-ми сеансов, напротив – снижало 

количество ядрышек на 31% (Р<0,05) по сравнению с контролем (рис. 2). 

Рост количества ядрышек в ядрах гепатоцитов может указывать на дезагрегацию слитных 

ядрышковых организаторов. Одной из причин подобного изменения может быть активация 

физиологической регенерации гепатоцитов на внутриклеточном уровне, что проявляется в 

гиперплазии ядрышек. Не исключена и активация латентных ядрышкообразующих районов 

хромосом, переход их к более активному функциональному состоянию. К основным функциям 

ядрышек относят синтез рРНК, из которой образуются субъединицы рибосом. Из этого следует, 

что рост количества ядрышек указывает на повышение белоксинтетической активности 

гепатоцитов, а снижение – об уменьшении.  

Параметром, который свидетельствует об интенсивности транскрипционной активности в 

ядре, может служить ядрышко-ядерное соотношение (ЯЯС) – отношение общей площади ядрышек 

к площади ядра. У подопытных крыс, которые дышали ГГС с 40%-м содержанием кислорода, 

ядрышко-ядерное соотношения достоверно увеличилось по сравнению с контролем на 22% (после 

14-ти сеансов эксперимента) и на 27% (после 28-ми сеансов эксперимента). Под воздействием ГГС 

с 90%-м содержанием кислорода, ЯЯС наоборот – снизилось на 16% (после 14 сеансов) и 19% 

(Р<0,05) (после 28 сеансов) (рис. 2). 

 

14 суток 28 суток 

* 

* 

* 

* 
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Рис. 2. Количество ядрышек (на 100 ядер) (А) и ядрышко-ядерное соотношение (Б) в 

гепатоцитах контрольных и опытных групп крыс. 
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*Р<0,05 – достоверные различия по сравнению с контролем. 

 

Основным источником образования внутриклеточной энергии в клетке являются 

митохондрии. Они обеспечивают трансформацию энергии химических связей разных 

органических веществ в утилизируемую форму энергии. Митохондрии имеют собственный геном, 

синтезируют специфические белки и ферменты. Митохондрии, выполняя свои многочисленные 

функции, являются главными потребителями кислорода в клетке. 

Как было сказано выше – митохондрии способны синтезировать белки. Концентрация белка в 

суспензии митохондрий печени крыс вдыхавших ГГС с 40%-м содержанием кислорода, в течении 

14-ти и 28-ми сеансов, имела тенденцию к увеличению на 18% и 20% соответственно, по 

сравнению с контролем. После 14-ти сеансов ГГС с 90%-м содержанием кислорода концентрация 

белка в митохондриях достоверно увеличивалась на 35%, а после 28-ми сеансов наоборот – имела 

тенденцию к снижению на 15% сравнительно с контрольной группой (табл. 4). Повышение 

концентрации белка может свидетельствовать о росте белоксинтетической активности 

митохондрий. 

К ключевым ферментам энергетического метаболизма митохондрий относят сукцинат-

дегидрогеназу. Сукцинатдегидрогеназа (СДГ) – окислительно-восстановительный фермент класса 

оксидоредуктаз, локализуется на внутренней мембране митохондрий и является маркером 

митохондрий. По изменению активности этого фермента можно судить об усилении или 

угнетении энергетического потенциала клеток. Полученные нами данные указывают на 

тенденцию к снижению активности СДГ в суспензии митохондрий печени у крыс вдыхавших ГГС 

с 40% и 90%-м содержанием кислорода в течение 14 и 28-ми сеансов (табл. 4). Снижение 

активности СДГ может указывать на угнетение окислительного фосфорилирования и уменьшение 

освобождения энергии в паренхиме печени [6]. 

Одним из основных ферментов глюконеогенеза является глюкозо-6-фосфатаза, которая 

содержится преимущественно в печени. Глюкозо-6-фосфатаза отщепляет свободную глюкозу от 

глюкозо-6-фосфата, что делает возможным трансмембранный переход глюкозы из клеток в кровь. 

В наших исследованиях определения активности глюкозо-6-фосфатазы в гомогенате печени 

взрослых крыс показало увеличение, более чем в два раза, активности этого фермента после 28-ми 

сеансов влияния ГГС с 40%-м содержанием кислорода, в сравнении с контролем. То есть, при 

воздействии дозированной гипероксической газовой смеси с 40%-м содержанием кислорода 

происходит активация процессов глюконеогенеза, направленного на поддержание стабильной 

концентрации глюкозы в крови. 
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Таблица 4. Активность сукцинатдегидрогеназы и концентрация белка в суспензии 

митохондрий гепатоцитов контрольных и опытных групп крыс (M±m) 

 

Показатели 
Активность СДГ, 

нмоль/хв/мг белка 

Концентрация белка, 

мкг/мг белка 

Контроль                         

(14 суток) n=6 
27,99±2,51 12,33±1,07 

ГГС                              

(40% О2 – 14 сеансов) n=7 
25,67±2,27 14,54±1,32 

ГГС                              

(90% О2 – 14 сеансов) n=7 
22,70±0,74 16,7±1,60* 

Контроль                        

(28 суток) n=6 
25,10±1,90 12±1,00 

ГГС                              

(40% О2 – 28 сеансов) n=7 
22,98±2,11 14,47±0,89 

ГГС                             (90% 

О2 – 28 сеансов) n=7 
21,76±2,48 10,17±0,34 

*Р<0,05 – достоверность сравнительно с контролем. 

           

Активность глюкозо-6-фосфатазы у 12-месячных крыс, которые получали гипероксическую 

газовую смесь с 90%-м содержанием кислорода, наоборот – снижалась [3]. 

Из полученных цитоморфометрических и биохимических данных можно сделать вывод, что 

гипероксическая газовая смесь (ГГС) с 40%-м содержанием кислорода у 12-месячных животных 

повышает функциональную активность гепатоцитов, которая проявляется в увеличении 

количества ядрышек, возрастании ядерно-цитоплазматического и ядрышко-ядерного 

соотношения, увеличении концентрации белка в суспензии митохондрий и активности глюкозо-6-

фосфатазы. В то же время ГГС с 90%-м содержанием кислорода угнетает синтетическую и 

функциональную активность клеток паренхимы печени.  

 

ВЫВОДЫ 

 

1. Цитоморфометрические исследования состояния гепатоцитов крыс показывают, что после 

вдыхания гипероксической газовой смеси с 40%-м содержанием кислорода повышается 

количество ядрышек в ядре, увеличивается ядерно-цитоплазматическое и ядрышко-ядерное 

соотношение.  

2. Гипероксическая газовая смесь с 90%-м содержанием кислорода после 14 и 28-ми сеансов 

воздейсвия снижает количество ядрышек в ядре, ядерно-цитоплазматическое и ядрышко-ядерное 

соотношение. 

3. Гипероксическая газовая смесь с 40%-м содержанием кислорода в течение 28-ми сеансов 

увеличивает концентрации белка в суспензии митохондрий гепатоцитов. У крыс получавших 

газовую смесь с 90%-м содержанием кислорода – концентрация белка в митохондриях 

гепатоцитов снижается. Активность сукцинатдегидрогеназы у подопытных животных имеет 

тенденцию к снижению.  

4. Активность глюкозо-6-фосфатазы в печени крыс, получивших 28 сеансов гипероксической 

газовой смеси с 40%-м содержанием кислорода, увеличивается более чем в два раза.  

5. Вдыхание гипероксической газовой смеси с 90%-м содержанием кислорода вызывает 

снижение активности глюкозо-6-фосфатазы. 

6. Цитоморфометрические и биохимические изменения состояния паренхимы печени 

позволяют сделать вывод, что гипероксическая газовая смесь с 40%-м содержанием кислорода 

активирует функциональную деятельность паренхимы печени взрослых крыс, в то же время как 

ГГС с 90%-м содержанием кислорода на большинство показателей оказывает негативное 

воздействие.  
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HYPEROXIC GAS MIXTURE, AS ONE FROM POSSIBLE METHODS OF 

REHABILITATION OF STRUCTURE AND FUNCTION LIVER  PARENCHYMA 

 

Our purpose was to investigate influence of hyperoxic gas mixtures with different content of oxygen 

in atmospheric air on the indexes of functional activity of adult rat's liver parenchyma. It was shown, 

increase in rat's liver parenchyma  amount of karyonucleuss, nucleocytoplasmic and nucleolar-nuclear 

correlation, activity of glucose-6-phosfatase and the concentration of protein in the mitoxondrias 

suspensions after influence of hyperoxic gas mixture with 40%-th соntent oxygen during 14-th and 28-th 

day's. All of enumerated indexes decline after influence of hyperoxic gas mixture with 90%-th content of 

oxygen. It was demonstrated, that under influence of hyperoxic gas mixtures with 40%-th content of 

oxygen the functional activity of liver parenchyma was activated. 

Key words: hyperoxic gas mixtures, functional activity, liver parenchyma. 
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УДК 615.831 

 

О.Н. НЕЧИПУРЕНКО 

 

СОСТОЯНИЕ ГЕМАТОКРИТА И СВЕРТЫВАНИЯ КРОВИ У ДЕТЕЙ С 

РАЗЛИЧНЫМИ КЛИНИЧЕСКИМИ ФОРМАМИ БРОНХИТОВ 

 

Виявлені зміни показника гематокриту при різних клінічних формах бронхітів у 

дітей вказує на необхідність його дослідження при даній патології і включення в 

комплексне  лікування  методів фізіотерапії, що впливають на процеси мікроциркуляції 

крові: електричне поле УВЧ, віброакустична, магнітолазероультразвукова дія, 

синглетний кисень, ІК- випромінювання та інші. 

*** 

 

ВСТУПЛЕНИЕ 

 

Изменения функции гомеостаза и нарушения реологических свойств крови играют важную 

роль в патогенезе многих заболеваний. Свертывание крови (гемостаз) представляет собой сумму 

процессов, приводящих к переходу крови из жидкого состояния в гелеобразное, т.е. к 

тромбообразованию. В жизнедеятельности организма процесс тромбообразования может играть 

различную роль. В одних случаях формированием тромба при нарушении целостности 

кровеносных сосудов организм защищается от кровопотери, в других – тромбообразование внутри 

сосуда ведет к нарушению кровотока и трофики жизненно важных органов и тканей. 

Неспецифический характер гемореологических нарушений  определяет их роль в развитии 

патологических состояний различных систем организма и в частности органов дыхания. При этом 

нередко встречается комплекс изменений всех или большинства важнейших реологических 

параметров, а именно – повышение вязкости цельной крови и плазмы, увеличение гематокрита, 

агрегации эритроцитов, снижение их деформированности, так называемый синдром повышенной 

вязкости крови. При различных патологических состояниях выявляются, как правило, различные 

варианты синдрома повышенной  вязкости: сочетание повышенного гематокрита с повышенной 

вязкостью плазмы, или агрегацией эритроцитов, или сниженной их деформированностью, или 

сочетание изменений первых трех показателей без изменения деформированности эритроцитов, 

либо без увеличения вязкости плазмы [1].  

Гемореологические нарушения в одних случаях могут являться одним из звеньев патогенеза 

основного заболевания, в других – усугублять его течение вплоть до развития недостаточности 

функциональных систем организма. Общепризнана роль гемореологических нарушений при 

заболеваниях крови, сердечно-сосудистой системы, желудочно-кишечного тракта, однако есть 

необходимость в углублении знаний о нарушениях реологии крови при различных клинических 

формах бронхитов у детей  и возможностях коррекции с использованием физиотерапевтических 

факторов [1,2].   

В этой связи, представляет интерес изучение гематокрита и свертывания крови у больных 

детей с бронхитами, как отражение приспособительных возможностей организма при гипоксии.  

Гематокрит является одним из показателей свертывающей системы крови, и представляет 

собой соотношение объема эритроцитов к объему плазмы. Изменение данного показателя в 

сторону увеличения может наблюдаться в двух случаях: либо при увеличении объема 

эритроцитарной массы, либо при уменьшении жидкой части крови. Увеличение эритроцитов 

наблюдается при полицитемии, вторичных эритроцитозах, вызванных гипоксией различного 

происхождения. Увеличение количества клеток красной крови (гематокрита) может являться 

одной из приспособительных реакций организма, направленной на улучшение снабжения тканей 

кислородом при гипоксии. 

Уменьшение содержания эритроцитов и показателя гематокрита может наблюдаться при 

потере крови, снижении темпа образования эритроцитов в костном мозге, ускоренном разрушении 

красных кровяных телец, увеличении объема крови при нормальном  абсолютном  содержании в 

ней эритроцитов  [2,3].  

  Нормы показателей гематокрита у женщин 0,36 – 0,42 л/л и 0,40 – 0,52 л/л у мужчин [2, 3,5, 

6]. Норма гематокрита с учетом пола и возраста представлена в таблице 1. 
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Таблица 1. Норма гематокрита с учетом пола и возраста (по разным авторам) 

 
Возраст Женщины % Мужчины % 

кровь из пуповины 42 - 60 42 – 60 

1 – 3 дня 45 - 67 45 – 67 

1 неделя 42 - 66 42 – 66 

2 недели 39 - 63 39 – 63 

1 месяц 31 - 55 31 – 55 

2 месяца 28 - 42 28 – 42 

3 - 6 месяцев 29 - 41 29 - 41 

0,5 – 2 года 32,5 – 41,0 27,5 – 41,0 

3 – 6 лет 31,0 – 40,5 31,0 – 39,5 

7 – 12 лет  32,5 – 41,5 32,5 – 41,5 

13 – 16 лет 33,0 – 43,5 34,5 - 47,5 

17 – 19 лет 32,0 – 43,5 35,5 - 48,5 

20 - 29 лет 33,0 – 44,5 38,0 – 49,0 

30 - 39 лет 33,0 – 44,0 38,0 - 49,0 

40 – 49 лет 33,0 – 45,0 38,0 – 49,0 

50 – 65 лет 34,0 – 46,0 37,5 – 49,5 

старше 65 лет 31,5 – 45, 0 30,0 – 49,5 

 

Мы изучили состояние  показателей гематокрита и времени свертывания крови у детей 

страдающих острым (ОБ), обструктивным (ООБ) и рецидивирующим бронхитами (РБ) с 

использованием  многофункциональной программы «УСПІХ» (СВІДОТСТВО ПРО ДЕРЖАВНУ 

РЕЄСТРАЦІЮ № 5995/2007 МОЗ)  

Метод неинвазивного определения более ста регуляторных параметров жизнедеятельности 

человека и формулы крови, реализован в аппаратно-программном комплексе (ПАТЕНТ 

УКРАИНЫ на корисну модель  № 3546 А61В5/02 ПРОЦЕСС НЕИНВАЗИВНОГО 

ОПРЕДЕЛЕНИЯ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ГОМЕОСТАЗА ОБЪЕКТА БИОСРЕДЫ).  

В основу метода [4] положена идея о взаимоотношениях человека и внешней среды, о 

влиянии воздействия внешних факторов (атмосферного давления, газового состава атмосферы, 

экзогенных воздействий психических, химических, физических) и информационном значении  

температур определенных точек организма в раскрытии биохимических и биофизических 

механизмов  регуляции гомеостаза и реологических свойств крови. Программа аппаратно-

программного комплекса построена для решения  трудностей, возникающих при изучении 

гомеостаза (оценка гемодинамических показателей, кровообращения внутренних органов, роль 

центральных и периферических механизмов в регуляции метаболизма и др.). 

 

 
 

Сравнение данных инструментальных, биохимических, клинических методов показывает, что 

система поддержания организмом гомеостаза, т.е. постоянства своей внутренней среды, 
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исключительно сложна по своим механизмам и строится на практически бесконечном 

разнообразии его компенсаторно-приспособительных реакций.  

Согласно  разработкам [4],  жизнедеятельность той или иной ткани (клетки) находится под 

постоянным двойным контролем, ослабляющим и усиливающим ее функцию под воздействием  

энергетических преобразований в системе кровообращения и исполнительных органах 

(энтропии и энтальпии энергии), соотношение которых и определяет уровень функциональной 

активности этой ткани в каждый данный момент.  

Установлено, что это единая структурно-функциональная ферментная система, которая  

функционирует во всех основных биологических средах (ОБС)  и связана с кровообращением, 

изменение параметров которого находит отражение в  показателях  температур активных точек 

организма (область левой и правой сонной артерии, область подмышечных артерий слева и 

справа, а также абдоминальной области – место слияния нисходящего отдела аорты, нижней 

полой вены и главного лимфатического протока). По динамике этих температурных 

показателей, их времени стабилизации можно косвенно судить о биохимических регуляторных 

процессах, происходящих в  организме, в том числе и в цитоплазме разных клеток организма, в 

промежуточной соединительной ткани (ПСТ) и в крови, где она осуществляет два 

противоположных внутренне противоречивых процесса - биологическую коагуляцию (цито-

гисто-гемокоагуляцию) и биологическую регенерацию.  

Взаимосвязь теплоты и работы осуществляется посредством разницы затрачиваемой энергии 

на синтез или распад связей углерода, водорода, кислорода, азота, определяющих   процессы  

фазового перехода  вещества из газообразного  в жидкое и гелеобразное состояние. 

Степень изменений ферментативного, гемодинамического и метаболического синдромов  

определяется  системой кроветворения и  клеточным составом периферической крови. 

Количественные изменения структурно-кинетических элементов крови  организма 

(периферическая кровь)  в разные периоды  развития сопровождаются соответствующими 

изменениями уровня  кроветворения, кровообращения и функциональной активности его органов 

и систем, взаимосвязанных с изменениями адаптационно-компенсаторных (метаболических)  

возможностей организма [4]. 

Метод позволяет получить, в течение 180-720сек. более 100 показателей. Исследование 

проводится посредством неинвазивного анализатора А2МП (прибор неинвазивной диагностики 

формулы крови и биохимических регуляторных показателей метаболизма и кровообращения 

Малыхина-Пулавского) 

 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

 

Под нашим наблюдением в условиях детской поликлиники находились дети в возрасте от 6 до 

14 лет с острым бронхитом (ОБ), острым обструктивным бронхитом (ООБ), рецидивирующим 

бронхитом (РБ) у которых с помощью неинвазивной диагностики формулы крови и  

биохимических регуляторных показателей метаболизма и кровообращения получены данные 

показателя гематокрита  и времени свертывания крови. 

Выявленные  особенности  представлены в таблице 2. 

 

Таблица 2. Состояние гематокрита у  детей с острым бронхитом, острым 

обструктивным бронхитом, рецидивирующим бронхитом 

 
Гематокрит Острый бронхит 

(n -17)  

Острый обструктивный 

бронхит (n -17)  

Рецидивирующий 

бронхит(n -16)  

Абс. %, М±m Абс. %, М±m Абс. %, М±m 

выше нормы 

верхняя граница 

нормы 

норма 

ниже нормы 

5 

2 

10 

 0 

29,5±11,1 

11,8±7,8 

58,7±11,9 

0 

5 

3 

9 

0  

29,5±11,1 

17,7±9,3 

52,8±12,1 

0 

4 

2 

10 

0 

25,0±10,8 

12,5±8,3 

62,5±12,1 

0 
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

 

Анализ состояния гематокрита свидетельствовал о его повышении или приближении к 

верхней границе нормы, в ряде случаев, при всех трех клинических формах бронхита, что нами 

трактуется, как компенсаторная реакция организма (за счет развития симптоматического 

эритропоэза) на процессы гипоксии возникающей в результате воспалительного процесса в 

бронхах. Выявлена тенденция увеличения гематокрита при нарастании тяжести состояния за счет 

развития процессов гипоксии (появление или нарастание одышки, цианоз носогубного 

треугольника, учащение пульса и др.). 

Отклонений показателей времени свертывания крови от нормы у детей с ОБ, ООБ и РБ нами 

не обнаружено.  

Таким образом. полученные результаты указывают на необходимость исследования и анализа 

показателя гематокрита у детей, страдающих различными клиническими формами бронхитов и 

включения в лечение немедикаментозных методов, влияющих на процессы микроциркуляции 

крови: электрическое поле УВЧ, виброакустическое, магнитолазероультразвуковое воздействие, 

синглетный кислород, ИК- излучение и др..   

Таким образом, наши исследования показали особенности гематокрита при различных 

формах бронхита у детей. 

В связи с тем, что ряд физических факторов (электрическое поле УВЧ, виброакустическое, 

магнитолазероультразвуковое воздействие, синглетный кислород, ИК- излучение и др..) 

благоприятно влияют на реологию крови, является целесообразным их использование в 

комплексном лечении бронхитов у детей. 

 

ВЫВОДЫ 

 

1. Нами обнаружены изменения показателя гематокрита  у детей с ОБ, ООБ, РБ, которые 

проявлялись в среднем в 28% в повышении гематокрита и в 14  % в виде верхней границы нормы. 

2. Изменения показателей гематокрита при бронхитах у детей, по нашему мнению, является 

компенсаторной реакцией организма на процессы гипоксии возникающей в результате 

воспалительного процесса в бронхах.  

3. Метод неинвазивной диагностика формулы крови и  биохимических регуляторных 

показателей метаболизма и кровообращения позволяет с большой достоверностью, в экспресс-

режиме получить  данные о состоянии гомеостаза и реологии крови. АМП целесообразно 

использовать в педиатрической практике, учитывая неинвазивность метода и высокую 

достоверность. 
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УДК 616.831-005-085.838 
 

В.А. ПОБЕРСКАЯ, А.В. МАЛЕВ 
 

ОЦЕНКА ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ ДИСФУНКЦИИ В ПРОЦЕССЕ САНАТОРНО-

КУРОРТНОГО ЛЕЧЕНИЯ ПАЦИЕНТОВ С ДИСЦИРКУЛЯТОРНОЙ 

ЭНЦЕФАЛОПАТИЕЙ 
 

Визначено сприятливий вплив санаторно-курортних комплексів з застосуванням 

хлоридних натрієвих ванн і магнітолазерної терапії на стан ендотеліальної 

дисфункції у пацієнтів з дисциркуляторною енцефалопатією. 

*** 
 

ВВЕДЕНИЕ 

 

Дисциркуляторная энцефалопатия является следствием прогрессирующей недостаточности 

кровообращения с развитием общемозговой и очаговой симптоматики, нарушением высших 

интегративных функций мозга, что определяет комплексный подход, как к терапии хронической 

сосудистой патологии мозга, так и восстановительному лечению. В последние годы отмечают 

нередкую манифестацию сосудистых поражений головного мозга в 30-40 летнем возрасте у 

активного и трудоспособного контингента населения [1-2]. В восстановительном лечении 

пациентов с сосудистыми поражениями головного мозга эффективно применяют комплекс 

факторов: бальнеотерапия, физиотерапия магнитными полями и другие методики лечения [3-7]. 

Поскольку для больных с проявлениями вертебро-базилярной недостаточности характерны 

стенозирующие сосудистые поражения головного мозга, снижение компенсаторных механизмов, 

особое значение имеет целенаправленное восстановительное лечение [8, 9, 10]. В тоже время 

недостаточное внимание уделено применению санаторно-курортных комплексов с учетом 

эндотелиальной дисфункции.  

На современном этапе широко используются сочетанные методики магнитолазерной терапии 

(МЛТ), что обусловлено многоуровневым воздействием на организм. Оценка эффективности 

комплексного применения общих минеральных ванн малой минерализации и МЛТ в плане 

коррекции эндотелиальной дисфункции у пациентов с дисциркуляторной энцефалопатией не 

проводилась, что явилось основанием для выполнения данных исследований. 

 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ  

 

Наблюдения проведены у 60 пациентов с дисциркуляторной энцефалопатией (ДЭП) при 

поступлении в санаторий и по завершении санаторно-курортного лечения. В возрастном аспекте 

пациенты относились к работоспособному возрасту 30-60 лет. Длительность дисциркуляторной 

энцефалопатии от 1-2 лет и свыше 5 лет отмечали более чем у половины больных, от 6-10 лет в 30 

% случаев. Развитие дисциркуляторной энцефалопатии в большинстве случаев отмечалось у 

пациентов с остеохондрозом (65 %), сердечно-сосудистыми заболеваниями и артериальной 

гипертонией (48,3 %), что определяло основной характер жалоб на выраженный и длительный 

болевой синдром. Причем, после завершения стационарного лечения с применением 

медикаментозной терапии улучшение самочувствия и повышение работоспособности отмечалось 

на протяжении 6-7 месяцев. 

Санаторно-курортное лечение больных проведено по двум комплексам: традиционному (40 

чел.) и основному (20 чел.) с применением магнитолазерной терапии (аппарат МИТ-11, Украина). 

Назначение метода МЛТ обусловлено эффективностью его использования при ряде заболеваний 

нервной и кардиальной систем [11,12]. В традиционном санаторно-курортном комплексе 

применялись общие минеральные хлоридные натриевые ванны (минерализации 2,6 г/дм3, скв. 

№3697(201) ОАО «Полтава-Крым», г. Саки), массаж, лечебная физкультура. Основной комплекс 

предусматривал назначение МЛТ через 2 часа после бальнеолечения с воздействием на кранио-

цервикальное отверстие и шейно-воротниковую зону, курсом №8-10 процедур. 

Клинические наблюдения включали динамическую оценку степени выраженности болевого 

синдрома по опроснику боли Макгилла. Функцию эндотелия оценивали по определению 

стабильных метаболитов оксида азота (NO) по Гриссу в плазме крови. Калибровочная кривая 

строилась в диапазоне значений оксида азота 0-200 мкмоль/л, согласно которой вычисляли 

результат: NO=Е (оптическая плотность), К (калибровочный коэффициент=331,75). 
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Концентрацию эндотелина (1−21) оценивали с использованием тест-системы Biomedica, 

(Австрия). Исследования проведены с применением иммуноферментного метода исследований до 

и после лечения. Контрольную группу составили 30 практически здоровых лиц работоспособного 

возраста, обследованных в той же лаборатории. Диапазон концентрации NO составил 2,5 ― 5,0 

мкмоль/л, эндотелина (1 ― 21) 0,15 ― 0,40 нг/мл. Клетки эндотелия регулируют тонус и рост 

гладкомышечных клеток сосудов, гемостаз, оказывая влияние на окислительно-

восстановительные процессы. 

Статистическую обработку полученных результатов исследования, расчет коэффициентов 

Стьюдента и корреляции (r) проводили на основе создания базы данных в редакторе Microsoft 

Access и Microsoft Excel, пользуясь методом вариационной статистики для средних величин. При 

вычислении коэффициента Стьюдента достоверными считали данные при р < 0,05. 

Статистическую обработку качественных данных, в частности сравнения частот проявления 

исследуемого эффекта в двух группах (основной и контрольной), а также выявление 

статистистически значимых различий проводили с использованием непараметрических методов 

сравнения независимых групп χ2-критерий Пирсона. Статистический анализ выполнен в 

программе STATISTICA 6.0.  

 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИСЛЕДОВАНИЯ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

 

Следует отметить улучшение общего самочувствия больных с уменьшением болевых 

ощущений после комплексного применения магнитолазерной терапии: пульсирующая боль в 

лобной/затылочной области уменьшилась в 75 % случаев, пронизывающая и сжимающая боль 

головы в 55 % случаев. Применение традиционного санаторно-курортного комплекса 

способствовало уменьшению болевого синдрома в 2 раза реже. 

По результатам оценки функции эндотелия у пациентов с ДЭП перед назначением санаторно-

курортного комплекса, выявлено повышение концентрации оксида азота в 62,5 % случаях, что 

сопряжено с преобладанием процессов вазодилатации. Увеличение концентрации эндотелина в 30 

% случаях отражало преобладание вазоконстрикторных процессов. В 18,5 % выявлено 

уменьшение концентрации эндотелина, сопровождающееся уменьшением вазоконстрикторного 

эффекта и повышением вазодилатации. В единичных случаях определялось уменьшение 

концентрации оксида азота, что отражает дисбаланс в системе оксида азота и может 

способствовать вазоконстрикторному эффекту. Следовательно, у пациентов работоспособного 

возраста формируется эндотелиальная дисфункция с изменением процессов вазодилатации и 

вазоконстрикции. 

Под влиянием санаторно-курортного комплекса с применением хлоридных натриевых ванн и 

МЛТ на фоне уменьшения болевой компоненты выявлено уменьшение концентрации оксида азота 

и увеличение эндотелина у 41,2 % больных, что отражает процессы улучшения микроциркуляции. 

В сравнительной группе подобная направленность реакций отмечалась в 2 раза реже. Увеличение 

концентрации NO в 23,6 % случаев и одновременное уменьшение концентрации эндотелина в 

основной лечебной группе в 2,3 раза превышало число аналогичных реакций у больных в группе 

сравнения (табл. 1). 
 

Таблица 1. Изменение процессов дилатации под влиянием санаторно-курортных 

комплексов у пациентов с ДЭП  
 

Направленность 

изменений NO и 

эндотелина 

Санаторно-курортные комплексы 

Основной, n=17 Традиционный, n=10 

чел. % чел. % 

↓NO ↑ эндотел. 7 41,2 2 20 

↑NO ↓ эндотел. 4 23,6 1 10 

↑NO ↑ эндотел. 3* 17,6 4* 40 

↓NO ↓ эндотел. 3** 17,6 3** 30 
 

Примечание. * — р = 0,02 достоверность различий в основной и традиционной группах по 

направленности изменений NO и эндотелина с показателями ↓NO ↑ эндотел.  χ2
эксперемент. (25,05) > χ2

теоретич. 

(3,84) по критерию Пирсона; ** — р = 0,04 достоверность различий χ2
эксперемент. (19,12) > χ2

теоретич. (3,84) по 

критерию Пирсона.  

Это указывает на усиление процессов вазодилатации под влиянием комплекса с МЛТ. 
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Параллельное усиление процессов вазоконстрикции и вазодилатации формировались в 40 % 

случаев у пациентов группы сравнения с использованием бальнеолечения в качестве монофактора 

Увеличение концентрации эндотелина в плазме крови после комплекса с применением МЛТ 

отражает повышение вазоконстрикторного эффекта в большей мере, чем после использования 

бальнеолечения в виде монофактора. Следует отметить, что бальнеолечение в комплексе с МЛТ 

способствовало снижению повышенных значений NO (6,525±0,328 и 4,257±0,325, p < 0,05, до и 

после лечения) и повышению сниженной концентрации эндотелина (0,116±0,012 и 0,326±0,031, p 

< 0,05, до и после лечения) (табл. 2). 

 

Таблица 2. Показатели функции эндотелия до и после санаторно-курортных комплексов 

у пациентов с ДЭП 
 

Лечебные комплексы 

Оксид азота, мкмоль/л Эндотелин, нг/мл  

опт. плотность конц. опт. плотность конц. 

Основной 

(бальнеолечение+МЛТ) n=17 

0,015±0,001 

0,015±0,001 

4,894±0,287 

4,876±0,237 

0,252±0,010 

0,326±0,034* 

0,307±0,049 

0,666±0,065* 

Традиционный 

(бальнеолечение) 

n=10 

0,023±0,002 

0,024±0,002 

7,713±0,562 

7,846±0,736 

0,306±0,047 

0,362±0,060 

0,567±0,231 

0,834±0,294 

 

Примечание. В числителе — до лечения, в знаменателе — после лечения. * p<0,05 до и после лечения 

в одноименной группе. 

 

Выявленные изменения показателей оксида азота и эндотелина после санаторно-курортного 

лечения отражают преобладание вазоактивного эффекта с регуляцией функции эндотелия в 

процессе лечения, что способствует уменьшению эндотелиальной дисфункции у больных с ДЭП и 

определяет целесообразность применения магнитолазерной терапии в общем комплексе с 

бальнеолечением.  
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Л.М. РАДЧЕНКО  

 

МАТРИЧНО-КОРЕЛЯЦІЙНИЙ АНАЛІЗ ЗВ’ЯЗКІВ МІЖ ПАРАМЕТРАМИ В ЖІНОК, 

ХВОРИХ НА  АРТЕРІАЛЬНУ ГІПЕРТЕНЗІЮ НА ФОНІ ОЖИРІННЯ ЗАЛЕЖНО ВІД 

СТАНУ ЖОВЧНОГО МІХУРА 

 
Артериальная гипертензия и метаболические изменения в условиях избыточной массы 

тела приводят к желчнокаменной болезни (ЖКБ), которая часто ведет к холецистэктомии. 

Проведен матрично-корреляционный анализ параметров антропометрии, артериальной 

гипертензии, показателей воспаления и метаболического фона у 30 женщин с артериальной 

гипертензией на фоне избыточной массы тела/ожирения при интактном желчном пузыре 

(ЖП), его отсутствии и ЖКБ. Выявлено, что количественный показатель холестероза ЖП был 

всегда встроен в плеяду. Холецистэктомия в анамнезе была у 30% обследованных, что 

значительно больше, чем в популяции (13%). У этих женщин обхват бедер был центром 

фокусирования достоверных корреляционных связей, в том числе и с острофазовыми 

показателями воспаления. Женщинам с ЖКБ было присуще наибольшее количество 

достоверных корреляций в плеяде, присутствие среди центров фокусирования структурных 

параметров сердца и количественного выражения холестероза ЖП. Больные без камней ЖП 

характеризовались фокусированием плеяды на антропометрических параметрах липидного 

обмена и креатинине.  

Ключевые слова: матрично-корреляционный анализ, ожирение, избыточная масса тела, 

желчный пузырь. 

*** 

 

ВСТУП 

 

Мета даного дослідження - вивчити взаємозв’язки характеристик артеріальної гіпертензії, 

антропометричних параметрів, показників запалення та метаболічного фону у жінок, хворих на 

артеріальну гіпертензію на фоні надваги/ожиріння залежно від стану жовчного міхура (ЖМ): при 

його відсутності, при каменях та інтактному ЖМ.  

 

МАТЕРІАЛ І МЕТОДИ  

 

Для цього було обстежено 30 жінок віком від 44 до 79 років (середній вік 64,1±4,3 р.), хворих 

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

приводу артеріальної гіпертензії. Діагноз був верифікований на основі повного клініко-

лабораторного обстеження за нормативними документами. Серед обстежених хворих у 9 (30%) 

пацієнтів ЖМ був оперативно видалений з приводу жовчнокам’яної хвороби (ЖКХ) 2 - 10 років 

тому (1 група), що значно перевищує дані літератури (13%) [5]. У 2 групу були віднесені 6 

пацієнток, які мали ЖКХ, у 3 контрольну групу – 15 осіб без каменів у жовчному міхурі. За віком 

усі групи були ідентичними:  65,7±4,3 р., 61,7±5,5 р. та 64,9±2,9 р. Результати опрацьовані 

методом матричного кореляційного аналізу. Кількісна та якісна оцінка ступеня морфологічної 

інтегрованості параметрів функціонування організму з урахуванням як прямих, так і 

опосередкованих кореляційних зв’язків проводилась на основі методу кореляційних плеяд [1]. 

Даний аналіз проведений на основі 525 коефіцієнтів кореляції для кожної групи. До уваги 

приймались лише істотні кореляційні зв’язки, за якими побудовано їх зображення на площині – 

плеяда, визначені її потужність (загальна кількість істотних кореляцій, які пов’язані між собою), 

міцність (середнє значення коефіцієнтів кореляції), кількість центрів фокусування та сукупна сила 

їх зв’язків, оцінені кореляції, які існують окремо без включення у плеяду. 

 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ  

 

Проведений матрично-кореляційний аналіз зв’язків між усіма параметрами показав, що групи 

пацієнток різнились між собою, найбільш відрізнялась група хворих з холецистектомією (ХЕ) в 

анамнезі. Кількість істотних зв’язків у ній виявилась значно меншою, ніж в обох групах хворих з 

ЖМ: 13 зв’язків (2,5 % усіх кореляцій) (табл. 1, 2). 
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Звертає увагу те, що у хворих жінок з ХЕ в анамнезі кореляційні зв’язки утворюють 

примітивну плеяду за типом „сонечко”, в якій єдиний центр фокусування - обвід стегон – був 

істотно пов'язаним з 7 компонентами прямими зв’язками (рис. 1).    

 

Рис. 1. Плеяда істотних кореляційних зв’язків жінок, хворих на артеріальну гіпертензію 

на фоні надваги чи ожиріння, з холецистектомією в анамнезі 

 

 
 

Таблиця 1. Істотні коефіцієнти кореляцій між параметрами у хворих жінок з ХЕ в 

анамнезі та функціонуючим жовчним міхуром 
 

Хворі з ХЕ 

(13 зв’язків) 

Хворі з каменями ЖМ 

(68 зв’язків) 

Хворі з жовчним міхуром 

(39 зв’язків) 
Напрямок зв’язку r Напрямок зв’язку r Напрямок зв’язку r 

Тривалість АГ - 
паличкоядерні 

-0,98 ОC – ЧCC 
       - лейкоцитурія 

0,98 
-0,98 

Тривалість АГ - лімфоцити 0,79 

Паличкоядерні - НВ -0,98 Ріст – ОТ/ОС 

         - калій 

0,95 

-0,98 

САТ - ДАТ 

         - креатинін 

0,76 

0,81 

ОТ – ОЖТ 
      – МЖТ 

0,98 
0,98 

ІМТ – ОТ/ОС 
         - ОЖТ 

         - МЖТ 
         - % жиру 

        - аорта 

        - КДР 
        - ПШ 

-0,98 
0,98 

0,98 
0,98 

-0,99 

-0,99 
-0,99 

ДАТ - креатинін 

         - еритроцити 

0,90 

0,83 
ОЖТ – МЖТ 0,99 

ОС - гемоглобін 

      - сегменти 

      - лімфоцити 

      - моноцити 

      - холестерин 
      - ШОЕ 

      - лейкоцитурія 

0,96 

0,98 

0,98 

0,96 

0,97 
0,96 

0,98 

ЧСС - моноцити 0,70 

% жиру  - ОТ/ОС  

         - ОЖТ  

         - МЖТ 
         - ПШ 

         - аорта 

         - КДР 

-0,98 

0,98 

0,98 
-0,98 

-0,99 

-0,98 

Маса тіла - ІМТ 

                - ОС 

                - ОЖТ 
                - МЖТ 

                - % жиру 

0,82 

0,90 

0,96 
0,96 

0,89 

ІМТ - ОС 
        - ОЖТ 

        - МЖТ 

        - % жиру 
        - ПШ 

        - ЛП 

0,78 
0,95 

0,98 

0,98 
0,76 

0,83 

Маса тіла – ПШ -0,98 

ІМТ - % жиру 0,97 

 ОТ – ЛП 

        - холестероз 

0,98 

0,99 

ОТ/ОС - аорта 

        - КДР 
        - сегменти 

        - лімфоцити 

        - фібриноген 

0,98 

0,98 
0,97 

-0,98 

0,99 

ОТ – МЖТ 

      - % жиру 
      - ОЖТ 

0,74 

0,76 
0,75 

ОЖТ - аорта 

        - КДР 

0,97 

-0,98  ОС - ОЖТ 

      - МЖТ 

      - % жиру  

0,87 

0,87 

0,82 МЖТ – ПШ 

          - аорта 
          - КДР 

-0,99 

-0,97 
-0,98 % жиру - ОЖТ  

       - МЖТ  
       - НВ 

0,97 

0,97 
0,57 

ПШ – АО 0,97 Холестероз ЖМ  

         - еозинофіли 

 

-0,68 Холестероз – ЛП 0,99 

Лейкоци-

турія 

ШОЕ 

Моноцити Лімфоцити 

Сегменто-

ядерні 

нейтрофіли 

Гемоглобін 

Холестерин 

крові 

Обвід 

стегон 
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         - палички 

         - сегменти 

0,97 

0,97 

         - АСТ 

         - креатинін 

0,82 

-0,85 

ПШ - КДР 0,98 НВ - еритроцити 
         - натрій 

0,82 
0,84 АО - КДР 0,99 

МШП - ФВ -0,98 Лейкоцити - АЛТ 0,65 

ЛШ – ФВ -0,99 Палички - натрій -0,90 

САТ - натрій 

         - гематокрит 

0,97 

0,97 

Сегменти – лімфоц. 

          - густина сечі 

-0,90 

-0,62 

Холестерин - ПІ -0,97 Лімфоц. густина сечі 0,84 

Лейкоцити - моноцити 0,97 Лейкоцитурія - натрій -0,98 

Лімфоцити  

       - еозинофіли 
       - сегменти 

 

0,79 
-0,97 

Креатинін - сечовина 0,91 

 

Сегменти - креатинін 0,98 

ШОЕ     - калій -0,99 

Креатинін  

        – густина сечі 

        - глюкоза 

        - АСТ 

        - ШОЕ 
        - лімфоцити 

 

-0,99 

0,97 

-0,99 

0,98 
-0,99 

Глюкоза - калій 0,98 

Сечовина – бета-

ліпопротеїди 
        - ШОЕ 

-0,97 

 
0,97 

Еритроцити – лейкоц. 

        - моноцити 
        - білірубін 

        - НВ 

-0,99 

-0,99 
0,99 

0,99 

 
Таблиця 2. Характеристика плеяд істотних коефіцієнтів парної лінійної кореляції 
 

Показник 

плеяди 

Групи хворих 

З ХЕ в анамнезі З каменями ЖМ З жовчним міхуром 
Кількість вірогідних зв’язків усього: 

абс. 13 68 39 

% 2,5±0,7 12,9±1,5 7,4±1,1 

Відсутній зв’язок з основною плеядою: 

абс. 6 13 7 

% 46,1±24,5 19,1±4,8 17,9±6,1 

Потужність плеяди 

абс. 7  55 32 

% 53,8±13,8 80,9±4,8 82,0±6,1 

 

Міцність 0,970±0,004 0,980±0,003 0,792±0,010 

Основні центри фокусування: 

Кількість 

(%) 

1 (14,3%) 10 (18,2%) 7 (21,9%) 

8 зв’язків 0 1 (ОТ/ОС) - 

7 зв’язків 1 (обвід стегон) 3 (ІМТ, % жиру, аорта, 

КДР) 

2 (ІМТ, % жиру) 

6 зв’язків 0 2 (креатинін, ПШ) - 

5 зв’язків 0 1 (МЖТ) 4 (маса тіла, обвід стегон, ОЖТ, МЖТ) 

4 зв’язки  3 (ОЖТ, холестероз, 

лімфоцити) 

1 (креатинін) 

Примітка: розбіжність істотна порівняно із хворими з ХЕ в анамнезі, хворими з каменями у 

міхурі. 

 

Окремо існує істотний зв'язок індексу маси тіла (ІМТ) з відсотком жиру, який виявлявся в усіх 

групах, що вказує на його неспецифічність та незалежність від наявності та стану ЖМ (табл. 1). 

Клінічно нами встановлено, що для хворих жінок з ХЕ в анамнезі був характерний найвищий 

обвід стегон та глютеофеморальний тип ожиріння. Важливо, що обвід стегон був прямо 

пов’язаним з параметрами, які характеризують процес адаптації (сегментоядерні нейтрофіли, 

лімфоцити), неспецифічне запалення (ШОЕ, лейкоцитурія), імунну активацію (моноцити, 

лімфоцити), гіпоксію (гемоглобін). Такі кореляційні зв’язки вказують на метаболічну участь 

жирової тканини у названих процесах. За умов подальшого збільшення обводу стегон у хворих без 

ЖМ будуть зростати параметри неспецифічного та специфічного (імунного) запалення.  

На відміну від пацієнток 1 групи у хворих з ЖМ (з каменями та без них) кореляційні зв’язки 

утворюють комплексні плеяди складної будови з багатьма центрами фокусування. Найвища 
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кількість істотних кореляцій була виявлена у хворих з каменями ЖМ – 68 (істотно більше, ніж в 

інших групах), 55 з яких утворюють плеяду (потужність плеяди 80,9±4,8 %) з 10 основними 

центрами фокусування (рис. 2), кореляції 13 параметрів виявились не пов’язаними з основною 

плеядою (у рис. 2 не внесені).  

 

Рис. 2. Плеяда  істотних кореляційних зв’язків лабораторних показників жінок, хворих 

на гіпертонічну хворобу на фоні надваги/ожиріння та жовчнокам’яну хворобу 

 
 

 

Примітка: —— прямий зв’язок;  - - - -  обернений зв’язок 

 

У хворих з каменями ЖМ активними центрами фокусування виявились антропометричні 

параметри порушення жирового обміну: відношення обводу талії (ОТ) та обводу стегон (ОС) (по 8 

зв’язків), ІМТ (7), відсоток жиру (7), маса жирової тканини (5) та її об’єм (4). Тільки в цій групі 

ОТ/ОС 

МЖТ 

%Ж 

ІМТ 

ОЖТ 

Ріст 

АО 

ПШ 

КДР 

Лімфоцити 

Сегментояд. 

Маса тіла 

Креатинін 

Глюкоза 

Сечовина 

Еозинофіли 

ШОЕ 

Густ. 

сечі 

Калій 

Холестероз 

ЛП 

Паличкояд. 

Фібриноген 

ОТ 

АСТ 
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хворих кореляційні зв’язки фокусувались також навколо структурних параметрів серця – розміру 

аорти (АО)(7 зв’язків), кінцевого діастолічного розміру (КДР) (7) та розміру правого шлуночка 

(ПШ)(6), причому у більшості ці дані ехокардіографії мали обернені кореляції з параметрами 

ліпідного антропометричного обстеження. У жінок даної групи центрами фокусування також 

виступили креатинін крові (6 зв’язків), показник холестерозу ЖМ та рівень лімфоцитів 

периферійної крові (по 4 зв’язки).  

Важливо, що тільки в жінок з ЖКХ у плеяду істотних кореляцій увійшов гострофазовий 

показник фібриноген, зростання якого відбувається паралельно з збільшенням співвідношення 

обводів талії та стегон (ОТ/ОС). Збільшення співвідношення ОТ/ОС відображує процес переходу 

глютеофеморального типу відкладання жиру в абдомінальний. Тобто, кореляційний аналіз 

показує, що в хворих з ЖКХ формування абдомінального типу відкладення жиру буде 

супроводжуватись активацією загального запального синдрому, структурною перебудовою серця 

(збільшення розміру аорти та кінцево-діастолічного розміру лівого шлуночка), погіршенням 

процесів адаптації (зменшення лімфоцитів, що вважається класичною характеристикою стрес-

реакції за Г.Сельє). А клінічно в обстежених пацієнток з ЖМ виявлена перевага саме 

абдомінального типу ожиріння, тобто, відбувається активація названих патогенетичних шляхів. 

Не пов’язаними з іншими параметрами виявились істотні кореляції між обводом стегон, 

частотою серцевих скорочень та лейкоцитурією. Цілком зрозумілими є обернені кореляції фракції 

викиду з розміром міжшлуночкової перегородки та лівого шлуночка, коли розвиток систолічної 

дисфункції виникає паралельно з гіпертрофією міокарда та дилатацією лівого шлуночка. Звертає 

увагу те, що систолічний артеріальний тиск був прямо пов'язаний з натрієм крові та гематокритом, 

а холестерин крові обернено – з протромбіновим індексом. Тому прогностично несприятливим у 

плані тромбозів та можливих тромботичних ускладнень у хворих жінок з каменями ЖМ можна 

вважати подальше (чи неконтрольоване) підвищення систолічного тиску та зменшення 

холестерину крові, що вимагає проведення профілактичних заходів в таких жінок. Окремо від 

основної складної багато центрової плеяди виявилась ще одна примітивна плеяда за типом 

„сонечко” з центром фокусування – еритроцити периферійної крові (4 зв’язки), які корелювали 

переважно з параметрами крові (прямо з гемоглобіном та обернено з лейкоцитами та моноцитами) 

та білірубіном сироватки. 

Важливо, що кількісне вираження холестерозу ЖМ, визначене за шкалою Щербиніної  М.Б. 

та співав. (2007) [4], було прямо пов’язано з калієм крові, паличкоядерними нейтрофілами, 

обводом талії та розміром лівого передсердя (рис. 2). Тобто, подальше відкладення жирових 

депозитів у ЖМ буде відбуватись паралельно з активацією запального синдрому, абдомінальним 

ожирінням та розвитком діастолічної дисфункції серця.  

У групі жінок, хворих на гіпертонічну хворобу на фоні надваги/ожиріння з функціонуючим 

ЖМ без каменеутворення, виявилось 39 істотних кореляційних зв’язків, що істотно більше, ніж у 

хворих без ЖМ, але менше, ніж в хворих з каменями ЖМ. Плеяда мала також складну будову з 

багатьма центрами фокусування, кількість яких була максимальною серед усіх досліджених груп 

(рис. 3, табл. 2).  

Для обох груп пацієнток з жовчним міхуром були притаманні зв'язки ІМТ з розміром правого 

шлуночка та гемоглобіну з еритроцитами, яких не було у пацієнток з ХЕ в анамнезі, причому 

вбудованим у плеяду останній зв'язок був лише в хворих без каменів ЖМ. Характерно, що в 

хворих з функціонуючим ЖМ без каменів істотні зв’язки у плеяді фокусувались лише навколо 

антропометричних параметрів ліпідного обміну та креатиніну. Найбільша кількість кореляцій (по 

7) була у ІМТ та відсотка жиру (рис. 3). По 5 істотних кореляцій мали маса тіла, обвід стегон, 

об’єм та маса жирової тканини. Креатинін крові мав 4 істотні кореляції (рис. 3). Важливо, що, на 

відміну від пацієнток з каменями, активність синдрому системного запалення виражена менше, 

свідченням чого може бути відсутність у плеяді таких параметрів, як ШОЕ, лімфоцити, 

фібриноген, які були виявлені в осіб з каменями. Звертає увагу, що кількісне визначення 

холестерозу ЖМ у цих хворих має пряму кореляцію з аспартатамінотранферазою та обернені – з 

еозинофілами крові та креатиніном сироватки. Тобто, за умов подальшого відкладення жиру в ЖМ 

у хворих без каменів буде спостерігатись активація цитолітичних ферментів печінки та втягнення 

її у патологічний процес, що буде супроводжуватись погіршенням адаптаційних процесів, 

оскільки зменшення еозинофілів крові до анеозинофілії також вважається класичною ознакою 

стресу, описаною ще Г.Сельє. Загалом, плеяда кореляційних зв’язків у цій групі характеризувалась 

максимальною її потужністю з відсутністю значної переваги одного центра фокусування (табл. 2, 

рис.3). 
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Рис. 3. Плеяда  істотних кореляційних зв’язків лабораторних показників жінок, хворих 

на гіпертонічну хворобу на фоні надваги/ожиріння, з жовчним міхуром без каменів. 

 

 

Примітка: —— прямий зв’язок;  - - - -  обернений зв’язок 

 

Крім того, ця група пацієнток характеризувалась також мінімальною кількістю істотних 

зв’язків, не пов’язаних з загальною плеядою (табл. 1, табл. 2). Аналіз не вбудованих у плеяду 

зв’язків показав, що лімфоцити периферійної крові в таких пацієнток утворили також власну 

окрему примітивну плеяду (типу „сонечко”) з тривалістю артеріальної гіпертензії, 

сегментоядерними нейтрофілами та густиною сечі. Оскільки лімфоцити крові є основною 

складовою визначення типу загальної адаптаційної реакції, а їх зменшення нижче норми є 

класичним критерієм стрес-реакції, то можна припустити, що стрес-реакція у жінок без каменів 

ЖМ часто виникає на початку артеріальної гіпертензії та супроводжується зменшенням 

концентраційної функції нирок, що вимагає особливої уваги лікарів на визначенні 

функціонального стану нирок та виключення симптоматичних артеріальних гіпертензій у таких 

пацієнток.    

 

ВИСНОВКИ 

 

1. Матричний кореляційний аналіз дозволяє  визначити основні параметри, які працюють 

синхронно за умов даного стану організму. Плеяди істотних кореляцій у жінок з артеріальною 

гіпертензією та надвагою/ожирінням включають антропометричні параметри жирового обміну, 

гострофазові біохімічні та гематологічні показники, критерії загальних неспецифічних 

адаптаційних реакцій, кількісне значення холестерозу жовчного міхура, параметри функції нирок 

та печінки, структури серця. 

2. В жінок, хворих на гіпертонічну хворобу на фоні надваги/ожиріння, жовчний міхур впливає 

на формування кореляційних зв’язків. Кількісний показник холестерозу ЖМ був завжди 

вбудованим у плеяду, проте, зв’язки у хворих з каменеутворенням та без нього були різними. 
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2. Холецистектомія в анамнезі у жінок, хворих на артеріальну гіпертонію на фоні 

надваги/ожиріння, спостерігалась у 30%, що значно більше, ніж в популяції (13%). У таких жінок 

обвід стегон був центром фокусування істотних кореляційних зв’язків, у тому числі з 

гострофазовими показниками запалення; кількість істотних кореляцій в плеяді була мінімальною, 

найбільша кількість кореляцій існувало окремо.  

3. Для жінок, хворих на гіпертонічну хворобу на фоні надваги/ожиріння та ЖКХ, була 

притаманна найбільша кількість істотних кореляцій у плеяді, наявність серед центрів фокусування 

не лише антропометричних параметрів ліпідного метаболізму, а й структурних параметрів серця 

та кількісного вираження холестерозу ЖМ.   

5. Хворі з ЖМ без каменів характеризувались складною плеядою кореляційних зв’язків з 

центрами фокусування навколо антропометричних параметрів ліпідного обміну та креатиніну. 

Плеяда була з мінімальною кількістю істотних зв’язків, не пов’язаних з загальною плеядою, та 

максимальною потужністю з відсутністю значної переваги одного центра фокусування. 
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MATRIX-CORRELATIONAL ANALYSIS OF BONDS BETWEEN PARAMETERS IN 

WOMEN WITH ARTERIAL HYPERTENSION ON THE BACKGROUND OF OBESITY 

DEPENDING GALL BLADDER CONDITION 

 

Arterial hypertension and metabolic changes on the background of overweight lead to cholelithiasis, 

which often leads to cholecystectomy. Matrix-correlational analysis of anthropometry parameters, arterial 

hypertension characteristics, indexes of inflammation and metabolical background was held in 30 women 

with arterial hypertension on the background of overweight/obesity with intact gallbladder, 

cholecystectomy or cholelithiasis. Quantitative index of gallbladder cholesterosis was always inset in the 

bond constellation. Cholecystectomy was present in 30% of patients, which is bigger than in population 

(13%). In these women hip circumference was a focusing center of accurate correlations, including 

indexes of inflammation. Women with choletithiasis were characterized by the biggest amount of 

accurate correlations in the constellation and presence of the heart structural parameters and quantitative 

characteristic of gallbladder cholesterosis among the focusing centers. Patients without gallbladder stones 

had the constellation focus on the anthropometrical parameters of lipid metabolism and creatinine.  

Key words: matrix-correlational analysis, obesity, overweight, gall bladder. 
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УДК  615.327:616(075) 

І.С. ФЛЮНТ, Л.М. ВЕЛИЧКО, О.В. СНІГУР, М.П. ІГНАЦЕВИЧ, М.В. ПОПОВИЧ   

  

     ВПЛИВ БАЛЬНЕОТЕРАПІЇ НА КУРОРТІ ТРУСКАВЕЦЬ НА РІВЕНЬ 

ПРОГЕСТЕРОНУ І  ЕСТРАДІОЛУ У ЖІНОК, ХВОРИХ НА ХРОНІЧНИЙ ПІЄЛОНЕФРИТ 

 

       Показано, что бальнеотерапия на курорте Трускавец женщин 

репродуктивного и пременопаузального возраста, больных хроническим 

пиелонефритом,  вызывает существенное повышение содержания в крови 

прогестерона при различных его исходных уровнях (нормальном, 

верхнепограничном и повышенном). В первой ситуации исходно нормальный 

уровень эстрадиола снижается до нижней зоны нормы, во второй – 

нижнепограничная эстрадиолемия остается стабильной, в третьей ситуации 

аналогичный уровень эстрадиола полностью нормализуется. 

                                                                                 ***  

 

        ВСТУП 

 

      Раніше показано, що вплив бальнеотерапії на курорті Трускавець на імунний статус жінок має 

поліваріантний характер [6,9]. Однією із умов такого характеру імунотропного ефекту може бути 

мозаїчність змін рівнів статевих гормонів. Адже відомо, що цефало-пітуїтарно-репродуктивна вісь 

і цефало-тиміко-лімфоїдна вісь пов’язані численними внутрішніми механізмами, які користуються 

подібними сигналами (нейротрансміттери, пептиди, ростові фактори, гормони), і діють на подібні 

розпізнавальні мішені. Крім того, така комунікаційна мережа формує основу і контроль всякого 

кроку і рівня репродуктивної фізіології. Система рилізинг-гормона лютеїнізуючого гормона 

(LHRH) є первинним центральним і периферійним датчиком як нейроендокринної, так і імунної 

функцій. В тимусі та периферійних імунних органах LHRH відіграє унікальну роль 

імуномодулятора, роблячи внесок у зміни імунної реактивності під час естрально-менструального 

циклу і вагітності. Реципрокність нейроендокринно-імунних сигнальних систем забезпечує 

здатність статевих стероїдів модулювати тимус-залежні імунні функції шляхом прямих ефектів на 

специфічні гени-мішені, задіяні у розвиток статевого диморфізму і статево-диморфних імунних 

відповідей, включаючи зворотню регуляцію імунної відповіді під час вагітності. Такі зміни 

імунореактивності мають фізіологічне значення, як от зменшення і супресія клітинно-

опосередкованого імунітету в постовуляторній фазі циклу і при вагітності відповідно, і грають 

роль під час імплантації і встановленні вагітності. В цьому контексті, здатність кортикостерону 

прямо гальмувати як GR транскрипцію, так і клітинно-опосередковану імунну відповідь в тимусі, і 

модулювати інгібіторний ефект статевих стероїдних гормонів, може запропонувати пояснення і 

молекулярний механізм, за допомогою якого стрес може бути шкідливий для репродукції, зокрема 

і шляхом імуномодуляції. З іншого боку, гормонально опосередковані зміни імунітету можуть 

мати патологічне значення для зчеплених із статтю імунних захворювань (еритематозний вовчак, 

тромбоцитопенічна пурпура). Стероїдні статеві гормони відіграють роль у контролі стресорної 

відповіді через імуномодуляцію [11]. 

Cигнали, генеровані гіпоталамо-пітуїтарно-гонадальною (HPG) віссю, сильно модулюють 

функцію імунної системи. В мозку головні гормони  HPG осі прямо взаємодіють  з 

астрогліальними клітинами. Таким чином LНRH впливає на розвиток і ріст гіпоталамічних 

астроцитів, а останні керують диференціацією нейронів LHRH. Гормонально індуковані зміни в 

нейрон-гліальній пластичності можуть нав'язувати великі зміни в діяльності ЦНС і таким чином 

брати активну участь у сексуально диморфічних імунних відповідях. Вплив статі на 

нейроімуномодуляцію додатково підкреслюється статевим диморфізмом у експресії генів, що 

кодують нейроендокринні гормони і їх рецептори в тимусі і здатністю модулювати 

циркулюючими статевими стероїдами розвиток і імуногенез  [12].  

Вплив гонадектомії на гуморальний імунітет контраверсійний. Відомо, що жінки мають вищі 

титри всіх класів циркулюючих антитіл, ніж чоловіки. Застосування естрогенів стимулює 

утворення антитіл в крові. Якщо статеві залози відсутні, імунна відповідь індивідуума 

послаблюється. Як клітинна, так і гуморальна імунні відповіді сильніші у дорослих нормальних 

жінок, ніж у чоловіків такого ж віку. Імунна відповідь різна у різних статей, що свідчить за 

існування статевого диморфізму. Ця різниця незамітна перед пубертатом. Замічено, що замісна 
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терапія пом'якшує загальну шкірну гіперсенситивність. Естрогени також скорочують час 

відторгнення трансплантанта і всі реакції, в яких задіяні Т-ефекторні лімфоцити. Активності NK-

клітин і Т-лімфоцитів знижуються під дією естрогенів, як і вивільнення гормонів тимуса [13]. 

Викладене спонукало нас вивчити варіанти впливу бальнеотерапевтичного комплексу 

курорту Трускавець на рівні прогестерону і естрадіолу у жінок репродуктивного і 

пременопаузального віку. 

 

      МАТЕРІАЛ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

       Для спостереженя цілеспрямовано відібрано 44 жінки 30-50 років, котрі прибували на курорт 

Трускавець у перші дні оваріально-менструального циклу для амбулаторного лікування 

хронічного пієлонефриту в фазі ремісії. Тривалість курсу стандартної бальнеотерапії була 

синхронізована з тривалістю індивідуального оваріально-менструального циклу (27-30 днів). 

Такий дизайн дає можливість виявити дію  бальнеотерапевтичного комплексу на вміст в крові 

статевих гормонів, підлеглий циклічним змінам. Предметом  дослідження були прогестерон і 

естрадіол, вміст яких в плазмі напочатку і наприкінці курсу  визначали методом твердофазного 

імуноферментного аналізу з використанням відповідних наборів реагентів ЗАТ "Алкор Био", РФ, 

та аналізатора "Tecan", Oesterreich [4,5]. Референтні величини запозичені з літератури [8]. Обробка 

цифрового матеріалу здійснена методом варіаційного аналізу за програмою “Statistica” та 

алгоритмом трускавецької наукової школи [7]. 

   

     РЕЗУЛЬТАТИ  ДОСЛІДЖЕННЯ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

 

      Ретроспективно на основі початкових рівнів статевих стероїдів сформовано три групи (табл. 1). 

Найменшу групу (16% спостережуваного контингенту) склали жінки з нормальними початковими 

рівнями обох гормонів. В перші дні наступного циклу рівень прогестерону підвищувався на 37%, 

дещо виходячи за верхню межу норми, натомість рівень естрадіолу знижувався на 21%, до 

нижньої зони норми. Описана ситуація може бути виражена прогестинно-естрогенною формулою 

П0Е0/П+Е-.  

      Початковий стан жінок другої групи (59%) виявився дуже близьким до післякурсового стану 

жінок першої групи. Бальнеотерапія спричиняла дальне підвищення рівня прогестерону ще на 

23%, до зони помірної гіперпрогестеронемії, тоді як рівень естрадіолу практично не змінився, так 

що прогестинно-естрогенна формула має вигляд  П+Е-/П++Е-. 

       Жінки третьої групи (25%) при поступленні характеризувались помірною 

гіперпрогестеронемією в поєднанні з нижньопограничним рівнем естрадіолу. Бальнеотерапія, з 

одного боку, посилює гіперпрогестеронемію до рівня вираженої, а з іншого боку – підвищує 

рівень естрадіолу на 38%, практично нормалізуючи його. Сказане виражається прогестинно-

естрогенною формулою П++Е-/П+++Е0. 

 

Таблиця 1. Варіанти початкових рівнів прогестерону і естрадіолу та вплив на них курсу 

бальнеотерапії 

 
Прогестинно-

естрогенна формула 

(n) 

П++Е-/П+++ Е0 

(11) 

П+Е-/ П++Е- 

(26) 

П0Е0/П+Е- 

(7) 

 

 

Серед-

ня 

норма 
Показник та  

варіабільність 

Пара- 

метр 
Початок Кінець Початок Кінець Початок Кінець 

Прогестерон,  
0,06÷1,26 мкг/л;  

Cv=0,455 

X±m 

ID±m 
d±m 

1,16±0,13* 

1,76±0,19* 
+1,67±0,42* 

1,70±0,11 

2,58±0,17 
+3,47±0,37 

0,87±0,06* 

1,32±0,08* 
+0,71±0,18* 

1,07±0,08*# 

1,62±0,13*# 
+1,36±0,28*# 

0,63±0,02 

0,96±0,02 
-0,09±0,05 

0,86±0,09# 

1,30±0,13*# 
+0,66±0,29*# 

0,66±0,05 

1 

0 

Естрадіол,  
30÷200 нг/л; 

Cv=0,370 

X±m 

ID±m 

d±m 

78±9* 

0,68±0,08* 

-0,87±0,21* 

108±9# 

0,94±0,08# 

-0,17±0,22# 

79±3* 

0,69±0,02* 

-0,84±0,06* 

79±3* 

0,68±0,02* 

-0,85±0,06* 

107±6 

0,93±0,06 

-0,18±0,15 

85±7*# 

0,74±0,06*# 

-0,70±0,16*# 

115±8 

1 

0 

 

      Примітки. 1. X - середня величина, ID - частка середньої від нормальної величини, d - 

сигмальне відхилення середньої від середньої норми. 

                         2. Показники, значуще відмінні від середньонормальних, позначені*. 

                         3. Значуща розбіжність між кінцевими і початковими показниками позначена#. 
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      Якщо виразити рівні гормонів у вигляді їх сигмальних відхилень від середньої норми 

(індексами d), які найбільш адекватно відображують фізіологічну ситуацію та її зміни [7], загальна 

картина прогестинно-естрогенних ефектів бальнеотерапевтичного комплексу курорту Трускавець 

може бути візуалізована наступним чином (рис.1). Видно однозначний стимулювальний ефект 

бальнеотерапії на вивільнення прогестерону незалежно від його початкового рівня - нормального, 

верхньопограничного, помірно підвищеного.   

 

Рис. 1. Варіанти сумісних змін рівнів прогестерону і естрадіолу 
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Натомість вплив бальнеотерапії на вивільнення естрадіолу неоднозначний і зумовлений 

початковим рівнем не самого естрадіолу, як можна було б очікувати з точки зору “закону 

початкового рівня”, а початковим рівнем прогестерону. Дійсно, за однаково нижньопограничних 

рівнів естрадіолу він нормалізується лише за умов помірної гіперпрогестеронемії, тоді як за 

верхньопограничної прогестеронемії рівень естрадіолу залишається стабільно 

нижньопограничним. Ще більш неочікуваним виявилось помірне зниження нормального рівня 

естрадіолу за умов нормального рівня прогестерону.  

Наші дані, в принципі, узгоджуються з результатами  Бульби А.Я. [2] про здатність 

біоактивної води Нафтуся у жінок репродуктивного віку з гіперплазією щитовидної залози 

підвищувати початково нормальний рівень прогестерону понад верхню межу норми; при цьому 

нижньопограничний рівень естрадіолу змінюється односкеровано з рівнем трийодтироніну – 

знижується у 27%, не змінюється – у 15% і підвищується – у 58%. 

Які ж механізми описаних ефектів бальнеотерапіі?    

Відомо, що визначальним фактором в регуляції біосинтезу прогестинів і естрогенів є LH, 

вивільнення якого стимулюється LHRH [1]. Вивільнення LHRH, своєю чергою, стимулюється 

через субтип Y1 рецепторів нейропептиду Y, що веде до підйому LH [14]. Дані про вплив Нафтусі 

чи озокериту на вивільнення нейропептиду Y чи LHRH відсутні. За даними Бульби А.Я. [2], 

монотерапія водою Нафтуся суттєво не впливає на рівень ні LH, ні FSH. 

З іншого боку, відомо, що у сексстероїдогенезі в яйниках і, меншою мірою, в корі 

наднирників беруть участь ферментні системи P450arom (гідроксилази, ароматази тощо). 

Спочатку із холестеролу шляхом гідроксилювання утворюються прегненолон і прогестерон, потім 

з останнього (через низку проміжних метаболітів) синтезується тестостерон, а з нього (в результаті 

ароматизації) – естрадіол. Метаболізм естрадіолу протікає, головним чином, в гепатоцитах, теж 

шляхом гідроксилювання [1,10].  

Позаяк давно відомо про здатність органічних речовин Нафтусі і озокериту стимулювати 

мікросомальне гідроксилювання барбітуратів [3], та з врахуванням факту, що в фолікуліновій фазі 

циклу головним джерелом прогестерону периферійної крові є не яйники, а наднирники [1], можна 

висунути наступну гіпотезу. Довготривале поступлення в організм через травний тракт і шкіру 

органічних речовин Нафтусі і озокериту індукує біосинтез в мікросомах сексстероїдсинтезуючих 

клітин кори наднирників гідроксилаз, внаслідок чого активується утворення з холестеролу 

прогестерону. Індукція гідроксилаз відбувається також в фолікулярних епітеліоцитах, де з 

холестеролу (через прогестерон і тестостерон) синтезується естрадіол. Водночас активується 

гідроксилазний механізм перетворення естрадіолу в естрон (в адипоцитах) та в естріол (в 

гепатоцитах). Співідношення між цими процесами визначає рівень в плазмі естрадіолу. При цьому 

у більшості випадків синтез і метаболізм естрадіолу виявляється збалансованим, тому рівень його 

не змінюється. Рідше швидкість синтезу естрадіолу перевищує швидкість його трансформації, що 

веде до нормалізації його рівня в плазмі. Ще рідше метаболізм естрадіолу активується більшою 
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мірою, ніж його утворення, наслідком чого є зниження естрадіолемії. Проте причини такої 

поліваріантності залишаються невідомими. 

 

ВИСНОВОК 

          

       Бальнеотерапія на курорті Трускавець веде до суттєвого підвищення вмісту в плазмі 

прогестерону за різних його початкових рівнів (нормального, верхньопограничного і 

підвищеного). В першій ситуації початково нормальний рівень естрадіолу знижується до нижньої 

зони норми, в другій – нижньопогранична естрадіолемія залишається стабільною, в третій ситуації 

аналогічний рівень естрадіолу цілком нормалізується. 
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It is shown that balneotherapy on spa Truskavets of premenopausal women of reproductive age, 

patients with chronic pyelonephritis, causes a significant elevation of blood progesterone at its various 

initial levels (normal, uplimited and increaset). In the first situation, an initially normal levels of estradiol 

decreased to the lower normal zone, in the second - downlimited estradiolemiya remained stable, in the 

third situation is the same oestradiol levels completely normalized. 
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О.М. РАДЧЕНКО, М.О. КОНДРАТЮК, В.В. ЗЕНІН, З.В. ДЕРКАЧ  

 

ЗАГАЛЬНІ АДАПТАЦІЙНІ РЕАКЦІЇ В ЗДОРОВИХ ОСІБ 

 

 

       Общий адаптационный синдром – универсальный ответ организма на комплекс 

внешних и внутренних факторов – обеспечивает жизнедеятельность человека или 

животного. Он проявляется общими неспецифическими адаптационными реакциями – 

стресс, ориентирование, спокойная и повышенная активация, переактивация, 

неполноценная адаптация. Установлено, что у здоровых людей преобладают реакции 

эустресса и ориентировки, которые можно считать неспецифической основой 

здоровья.  

Ключевые слова: адаптационные реакции, стресс, эустресс, здоровые люди. 

*** 

 

ВСТУП 

 

На різні фактори навколишнього середовища організм реагує формуванням адаптаційних 

реакцій: сприятливих (спокійна та підвищена активація) та несприятливих (стрес, переактивація, 

неповноцінна адаптація) [1, 2, 3]. Загальні неспецифічні адаптаційні реакції зумовлюють 

виникнення та перебіг хвороб внутрішніх органів, дозволяють оцінити ефективність терапії та 

своєчасно її корегувати, виступають критеріями ремісії хронічної патології внутрішніх органів, є 

універсальною відповіддю не тільки хворого, але і здорового організму на фактори зовнішнього та 

внутрішнього середовищ [1, 5, 6, 7]. Несприятливі типи адаптаційних реакцій створюють тло для 

тяжчого перебігу хвороб за умови їх виникнення. Доведено, що загальні адаптаційні реакції 

зумовлюють зміни параметрів стану нервової, імунної, ендокринної систем, запалення гемостазу 

тощо. Тому аналіз будь-яких параметрів організму пацієнта має проводитись з врахуванням 

адаптаційної реакції та порівнюватися  з контрольними групами здорових осіб або хворих з іншою 

патологією тільки в межах одного типу реакцій.  

Метою даної роботи стало визначення характеру та типів загальних неспецифічних реакцій в 

здорових осіб для можливості порівняння у наукових дослідженнях. Для цього нами було 

проведено обстеження 90 здорових осіб віком від 20 до 65 років, середній вік становив 45 ± 4 

роки. Тип загальної неспецифічної адаптаційної реакції визначали за вмістом лімфоцитів 

периферійної крові та індексом адаптації (співвідношення між рівнями лімфоцитів та 

сегментоядерних нейтрофільних гранулоцитів): стрес (до 20 %, до 0,3); орієнтування (20 – 28 %, 

0,31 – 0,50);  спокійна та підвищена активація (29 – 45 %, 0,51 - 0,90); переактивація (більше 45 %, 

більше 0,91), неповноцінна адаптація (абсолютна лейкопенія менше 4×109/л) [4]. Статистична 

обробка отриманих результатів проводилась із використанням t-критерію Стьюдента. 

Встановлено, що в здорових осіб істотно частіше, ніж інші типи, спостерігалась реакція 

орієнтування 41 (45±5%), яка супроводжується помірною продукцією глюко- та 

мінералокортикоїдів, незначною проліферацією лімфоїдної тканини. Цей тип реакції не входить ні 

до сприятливих, ні до несприятливих типів і у стані фізіологічного спокою та здоров’я є 

адекватною відповіддю організму на сукупність факторів зовнішнього та внутрішнього 

середовищ. Однак за умов підвищених вимог до організму людини (наприклад, напружена важка 

фізична робота, тривале психоемоційне напруження та конфлікти, інфікування різними 

мікроорганізмами, перебування в умовах високих чи низьких температур, значних швидких 

коливань вологості, атмосферного тиску тощо) реакція орієнтування може виявитись 

недостатньою та в людини зявиться певна патологія. 

Найбільш сприятливий тип адаптаційних реакцій - реакція активації – поділяється на 

спокійну та підвищену активацію. У нашому дослідженні спокійна активація зустрічалась у 17 

здорових осіб (19±4 %), підвищена – у 14 (15±4 %). Для обох реакцій активації характерна суттєва 

проліферація лімфоїдної тканини, збільшення продукції мінералокортикоїдів при незмінному рівні 

глюкокортикоїдів, що в свою чергу призводить до підвищення протизапального потенціалу 

організму, активна синхронна робота імунної, ендокринної та нервової систем. Саме ці реакції 

активації складають еустрес-реакції, які є адаптаційною основою здоров’я.  
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Протилежні зміни з боку основних регуляторних систем організму виявляються в осіб з 

несприятливими типами загальних адаптаційних реакцій: стрес, переактивація, неповноцінна 

адаптація, які хоча і мають різні характеристики, але об’єднані несприятливими змінами нервової, 

ендокринної та імунної систем, що може слугувати фоном виникнення хвороби або приводити до 

затяжного чи ускладненого перебігу її. Проте, ці типи реакцій в здорових осіб зустрічались не 

часто. Так, реакція переактивації була виявлена у 4 здорових (7±2 %). Вона характеризується 

надмірною гіперплазією лімфоїдної тканини та гіперлімфоцитозом периферійної крові. Реакція 

неповноцінної адаптації, при якій виснажуються надниркові залози а периферійна кров 

характеризується абсолютними гранулоцитопенією і лімфопенією, зустрічалась у 5 здорових (6±2 

%). Стрес-реакція, за якої відбувається пригнічення імунної системи, викид адреналіну та 

підвищення секреції глюкокортикоїдів,  була діагностована у 7 здорових (8±3%). 

Отже, найчастіше серед здорових осіб виявлялась реакція орієнтування (45±5%) та сприятливі 

реакції еустресу (спокійна та підвищена активація) -  34±5%. Ці реакції є фізіологічними для 

здорового організму, проте в умовах підвищених вимог до людини (напружена фізична робота, 

психоемоційне напруження, інфікування різними патогенами, перебування у несприятливих 

умовах довкілля) реакція орієнтування може виявитись недостатньо активною для надмірних 

вимог до організму. Несприятливі типи - реакції дистресу (стрес, переактивація, неповноцінна 

адаптація) – виявлялись у 20±4 % здорових осіб. Такі здорові особи потребують більш детального 

обстеження, оскільки є зміни стану імунної, ендокринної та нервової систем, що може бути 

початковим проявом хвороби чи стану передхвороби, на якому нозологічна діагностика часто 

неможлива. Структурна характеристика лейкограми периферійної крові є високоінформативним 

критерієм оцінки рівня функціональних резервів і неспецифічної резистентності організму. 

Простота в обчисленні і доступність є основою для використання цього методу в донозологічній 

діагностиці здоров’я людини та у лікувальному процесі усіх хвороб. 
 

ВИСНОВОК 
 

Загальний адаптаційний синдром – універсальна відповідь організму на сукупність зовнішніх 

та внутрішніх факторів – забезпечує життєздатність людини чи тварини. Він проявляється 

загальними неспецифічними адаптаційними реакціями – стрес, орієнтування, спокійна та 

підвищена активація, переактивація, неповноцінна адаптація. Встановлено, що в здорових осіб 

переважають реакції еустресу та орієнтування, які можна вважати неспецифічною основою 

здоров’я. 
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GENERAL ADAPTATIONAL REACTIONS IN HEALTHY PEOPLE 

General adaptational syndrome is a universal answer of the organism to the complex of internal and 

external factors and provides vitality of a person or animal. It reveals itself in general non-specific 

adaptational reactions – stress, orientation, calm and increased activation, overactivation, defective 

adaptation. We found out that reactions of eustress and orientation prevail in healthy people, and this can 

be a non-specific health basis. 
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       О.Л. ФУЧКО 

      

        СУПУТНІ ЗМІНИ ІМУННОГО СТАТУСУ У ЖІНОК, ХВОРИХ НА ХРОНІЧНИЙ 

ХОЛЕЦИСТИТ, ЗА РІЗНИХ ТИРОТРОПНИХ ЕФЕКТІВ БІОАКТИВНОЇ ВОДИ НАФТУСЯ 

ТА МОЖЛИВІСТЬ ЇХ ПРОГНОЗУВАННЯ 

 

Прослежены сопутствующие изменения параметров иммунитета при 

выявленных ранее разных типах тиротропных эффектов бальнеотерапии на 

курорте Трускавец. Обнаружена значительная каноническая корреляционная 

связь (R=0,54) между изменениями под влиянием курсового приема биоактивной 

воды Нафтуся параметров тироидного статуса и иммунитета. Показана 

возможность прогнозирования типа тиротропного эффекта по совокупности 

23 исходных параметров с точностью 77-96%. 

*** 

       ВСТУП 

 

      Дана стаття завершує цикл повідомлень про наші дослідження тиротропних ефектів 

біоактивної води Нафтуся курорту Трускавець та супутні зміни ліпідного і електролітного обмінів, 

гормонального статусу і гемодинаміки у жінок, хворих на хронічний безкам’яний холецистит з 

супутньою гіперплазією щитовидної залози [1,3,7-11]. В ній будуть викладені дані про супутні 

зміни імунного статусу, а також про можливість прогнозування того чи іншого тиротропного 

ефекту за сукупністю зареєстрованих початкових параметрів жінок. 

 

       МАТЕРІАЛ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ  

  

      Об'єктом спостереження були 87 жінок віком 22-54 роки, котрі прибували на курорт 

Трускавець у перші дні оваріально-менструального циклу для амбулаторного лікування 

хронічного безкам'яного холециститу в фазі ремісії. З огляду на наявність задекларованої 

гіперплазії щитовидної залози, хворим була призначена монотерапія: пиття біоактивної води 

Нафтуся (по 3 мл/кг за 30 хв до їжі тричі денно) впродовж індивідуального оваріально-

менструального циклу (26-30 днів). 

      Напочатку і наприкінці курсу оцінювали імунний статус за тестами I-II рівнів ВООЗ. Фенотип 

лімфоцитів (маркери CD3, CD4, CD8, CD16, CD19) визначали непрямим варіантом 

імунофлуоресцентного методу [6], застосовуючи моноклональні антитіла фірми ИКХ “Сорбент” 

(Московська обл., РФ). Відносний вміст активної, теофілінрезистентної і теофілінчутливої 

субпопуляцій Т-лімфоцитів та концентрації імуноглобулінів M, G, А і циркулюючих імунних 

комплексів (ЦІК) визначали уніфікованими методами [5]. 

       Якісно-кількісна оцінка параметрів проведена за шкалою трускавецької наукової школи 

бальнеології [12]. 

       Статистична обробка  проведена на РС з використанням пакету програм "Statistica". 

 

       РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

 

      Як вже повідомлялося [8], за характером змін під впливом Нафтусі рівня загального 

трийодтироніну - ключового гормону тироїдного статусу - обстежений контингент було розділено 

на три групи-типи тиротропного ефекту (ТЕ): активуючого (підвищення Т3 від 1,34±0,22 нМ/л до 

2,30±0,22 нМ/л), квазінульового (стабільність Т3: 1,26±0,08 нМ/л і 1,27±0,08 нМ/л напочатку і 

наприкінці бальнеотерапії) і гальмівного (зниження Т3 від 2,06±0,21 нМ/л до 1,46±0,20 нМ/л) 

тиротропного ефекту. 

      Імунний супровід. Виявлено (табл. 1), що активуючий ТЕ Нафтусі супроводжується 

незначним, але закономірним (середня пряма різниця: +0,24±0,10 Г/л) підвищенням початково 

дуже слабо зниженого загального вмісту лейкоцитів до нижньої межі норми; аналогічний 

нижньопограничний початковий рівень лейкоцитів за квазінульового ТЕ знижується на 0,48±0,19 

Г/л, до зони слабкої лейкопенії, а гальмівний ТЕ асоціюється зі зниженням вмісту лейкоцитів на 

0,55±0,21 Г/л, тобто поглибленням середньої лейкопенії до рівня значної. 
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В експерименті на здорових щурах-самцях Козявкіна Н.В. [4] теж виявила зниження вмісту в 

крові лейкоцитів за гальмівного ТЕ 6-денного курсового напоювання Нафтусею, як і підвищення 

його – за значно стимулювального ТЕ; разом з тим, ні за помірно стимулювального, ні за 

нейтрального ТЕ рівень лейкоцитів закономірно не змінювався. 

У нашого контингенту ні відносні, ні абсолютні рівні загальних лімфоцитів, як нормальні, так 

і підвищені чи знижені, значуще не змінюються за жодного ТЕ. Аналогічна нечутливість 

початково нормального або помірно зниженого абсолютного рівня пан-лімфоцитів до впливу 

Нафтусі за різних її ТЕ констатована в спостереженні Бульби А.Я. [2] за жінками дещо молодшого 

віку (20-40 років) з поєднаною хронічною ендокринно-гінекологічною патологією. У щурів значно 

(але не помірно) стимулювальний ТЕ супроводжується підвищенням абсолютного, але не 

відносного вмісту пан-лімфоцитів, за нейтрального ТЕ змін не виявлено, а за гальмівного – 

констатовано зниження як відносного, так і, особливо, абсолютного пан-лімфоцитозу [4]. 
      

      Таблиця 1. Супутні зміни рівнів лейкоцитів і пан-лімфоцитів за різних тиротропних 

ефектів бальнеотерапії 
 

Тиротропний ефект (n) 
Активуючий 

(22) 

Квазінульовий 

(52) 

Гальмівний 

(13) Рефе-

рентна 

величина 
Показник 

Mn÷Mx 

Пара- 

метр 
Початок Кінець Початок Кінець Початок Кінець 

Лейкоцити, Г/л 

4,3÷7,3 
Cv=0,130 

X±m 

ID±m 
d±m 

5,20±0,32 

0,90±0,06 
-1,05±0,58 

5,44±0,41# 

0,94±0,07 
-0,61±0,74 

5,46±0,22 

0,94±0,04 
-0,57±0,39 

4,98±0,14*# 

0,86±0,02 
-1,45±0,26 

4,78±0,31* 

0,83±0,05 
-1,80±0,55 

4,23±0,13*# 

0,73±0,02 
-2,79±0,24 

5,78±0,33 

1 
0 

Лімфоцити, % 

23÷45 
Cv=0,162 

X±m 

ID±m 
d±m 

41,8±1,6 

1,23±0,05 
+1,43±0,30 

44,5±0,4* 

1,31±0,01 
+1,93±0,08 

37,4±1,2 

1,10±0,04 
+0,64±0,23 

37,8±1,1* 

1,12±0,03 
+0,72±0,19 

30,0±3,0 

0,88±0,09 
-0,71±0,54 

32,8±1,9 

0,97±0,06 
-0,19±0,35 

33,9±1,0 

1 
0 

Лімфоцити, Г/л 

1,48÷2,44 

Cv=0,123 

X±m 

ID±m 

d±m 

2,15±0,15 

1,10±0,07 

+1,01±0,75 

2,40±0,17* 

1,22±0,09 

+2,34±0,92 

2,00±0,10 

1,02±0,05 

+0,20±0,51 

1,88±0,07 

0,96±0,04 

-0,40±0,37 

1,48±0,20* 

0,75±0,10 

-2,58±1,08 

1,42±0,11* 

0,72±0,06 

-2,89±0,59 

1,96±0,04 

1 

0 

 

       Примітки. 1. X - середня величина, ID - частка середньої від нормальної величини, d - сигмальне          

відхилення середньої від норми. 

                         2. Показники, значуще відмінні від середньонормальних, позначені*. 

                         3. Значущі прямі різниці між кінцевими і початковими показниками позначені #. 
 

З-поміж субпопуляцій Т-лімфоцитів значуще змінюються лише “активні” Т-лімфоцити (табл. 

2), рівень яких зростає як за активуючого ТЕ (на 3,5±1,0%), так і за гальмівного (на 4,2±1,3%), при 

цьому в першому випадку зменшується дефіцит субпопуляції (від IIа до Iа ст.), а другому – 

відбувається переміщення її рівня з нижньої зони норми у верхню. Натомість за квазінульового ТЕ 

початково підвищений рівень “активних” Т-лімфоцитів залишається без суттєвих змін. Бульба 

А.Я.[2] ж констатувала нормальний вміст даної субполяції, не підлеглий впливу Нафтусі за 

жодного типу ТЕ. 
 

Таблиця 2. Супутні зміни показників Т- і кілерної  ланок імунітету за різних 

тиротропних ефектів бальнеотерапії 
 

Тиротропний ефект 

(n) 

Активуючий 

(22) 

Квазінульовий 

(52) 

Гальмівний 

(13) 

Рефе-

рентна 

вели-

чина 
Показник 

Mn÷Mx 

Пара- 

метр 
Початок Кінець Початок Кінець Початок Кінець 

ЕА-РУЛ, % 

21÷38 
Cv=0,144 

X±m 

ID±m 
d±m 

19,8±0,9* 

0,73±0,03 
-1,85±0,24 

23,3±0,7*# 

0,86±0,02 
-0,94±0,17 

32,1±1,7* 

1,19±0,06 
+1,34±0,44 

30,8±1,5* 

1,15±0,06 
+1,02±0,39 

25,7±2,2 

0,95±0,08 
-0,32±0,58 

29,8±3,1*# 

1,11±0,11 
+0,76±0,80 

26,9±0,8 

1 
0 

ЕТФР-РУЛ, % 

20÷46 
Cv=0,196 

X±m 

ID±m 
d±m 

20,5±0,6* 

0,62±0,02 
-1,95±0,10 

20,0±0,6* 

0,60±0,02 
-2,03±0,09 

25,2±1,3* 

0,76±0,04 
-1,23±0,19 

24,7±1,0* 

0,74±0,03 
-1,30±0,15 

24,8±2,1* 

0,75±0,06 
-1,29±0,32 

24,5±1,8* 

0,74±0,05 
-1,34±0,28 

33,2±1,2 

1 
0 

ЕТФЧ-РУЛ, % 

17÷25 
Cv=0,096 

X±m 

ID±m 
d±m 

15,5±1,0* 

0,74±0,05 
-2,69±0,51 

16,8±0,9* 

0,80±0,04 
-2,06±0,47 

20,4±1,4 

0,97±0,07 
-0,25±0,69 

21,6±1,2 

1,03±0,06 
+0,35±0,60 

15,2±2,6* 

0,73±0,12 
-2,86±1,30 

15,5±2,0* 

0,74±0,10 
-2,69±1,01 

20,9±0,4 

1 
0 

CD3+CD4+, % 

18÷40 

Cv=0,189 

X±m 

ID±m 

d±m 

23,8±0,4* 

0,82±0,01 

-0,97±0,08 

23,5±0,3* 

0,81±0,01 

-1,02±0,05 

25,2±0,7* 

0,87±0,02 

-0,70±0,12 

24,7±0,5* 

0,85±0,02 

-0,79±0,08 

25,9±1,3* 

0,89±0,04 

-0,58±0,23 

25,8±0,9* 

0,89±0,03 

-0,60±0,17 

29,1±1,0 

1 

0 

CD3+CD8+, % 

20÷30 

Cv=0,100 

X±m 

ID±m 

d±m 

19,8±0,7* 

0,80±0,03 

-2,03±0,27 

19,2±0,6* 

0,77±0,02 

-2,27±0,23 

23,8±1,1 

0,96±0,04 

-0,40±0,43 

25,0±1,0 

1,01±0,04 

+0,06±0,39 

20,2±1,7* 

0,81±0,07 

-1,86±0,69 

19,8±1,5* 

0,80±0,06 

-2,01±0,61 

24,8±0,5 

1 

0 

CD16+, % 
8÷25 

Cv=0,259 

X±m 
ID±m 

d±m 

12,9±0,3* 
0,79±0,02 

-0,82±0,06 

12,6±0,2* 
0,77±0,01 

-0,91±0,04 

12,1±0,2* 
0,74±0,01 

-1,02±0,05 

11,7±0,2* 
0,71±0,01 

-1,10±0,06 

12,4±0,5* 
0,75±0,03 

-0,95±0,11 

12,4±0,6* 
0,75±0,04 

-0,95±0,14 

16,4±0,8 
1 

0 
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Рівні інших субпопуляцій Т-лімфоцитів закономірно не змінюються за жодного ТЕ, 

залишаючись тією чи іншою мірою зниженими. Натомість у іншого контингенту, за аналогічної 

ареактивності більшості субпопуляцій, було виявлено супутнє з активацією тироїдної функції 

дальше зниження нижньопограничного рівня CD4-лімфоцитів і поглиблення дефіциту 

теофілінрезистентних Т-лімфоцитів [2]. У щурів, навпаки, зниження останньої субпопуляції 

супроводжує гальмівний ТЕ, а рівень теофілінчутливих Т-лімфоцитів однаковою мірою 

знижувався як за активації, так i за гальмування вивільнення Т3 [4]. 

       Рівень натуральних кілерів в наших спостереженнях залишається стабільно  дуже слабо 

зниженим за всіх ТЕ, на відміну від даних Бульби А.Я. [2] про дальше поглиблення їх дефіциту за 

гальмівного ТЕ, та даних Козявкіної Н.В. [4] про зниження рівня NK у щурів за стимулювального і 

нейтрального ТЕ.     

        Рівень В-лімфоцитів (табл. 3), початково підвищений в цілому по контингенту, за активуючого 

ТЕ знижується значуще (на 1,3±0,3%), а за інших ТЕ – лише у вигляді тенденції. Натомість як у 

жінок іншого контингенту [2], так і у щурів [4] він залишався стабільно нормальним.  
 

Таблиця 3. Супутні зміни показників В-ланки імунітету за різних тиротропних ефектів 

бальнеотерапії 
 

Тиротропний 

ефект (n) 

Активуючий 

(22) 

Квазінульовий 

(52) 

Гальмівний 

(13) 

Рефе-

рентна 

величина Показник 
Mn÷Mx 

Пара- 
метр 

Початок Кінець Початок Кінець Початок Кінець 

CD19+, % 

13÷30 
Cv=0,196 

X±m 

ID±m 
d±m 

26,8±0,5* 

1,23±0,02 
+1,20±0,11 

25,5±0,8*# 

1,18±0,04 
+0,90±0,18 

25,5±0,5* 

1,17±0,02 
+0,88±0,12 

24,8±0,5* 

1,14±0,02 
+0,72±0,11 

23,9±0,9* 

1,10±0,04 
+0,51±0,21 

23,3±0,8 

1,07±0,04 
+0,38±0,19 

21,7±0,8 

1 
0 

IgG, г/л 

7,0÷16,0 

Cv=0,196 

X±m 

ID±m 

d±m 

15,2±0,7* 

1,32±0,06 

+1,64±0,30 

17,5±1,0* 

1,52±0,09 

+2,65±0,44 

14,2±0,9* 

1,23±0,08 

+1,20±0,41 

15,3±0,8* 

1,33±0,07 

+1,68±0,34 

15,7±1,3* 

1,37±0,11 

+1,88±0,58 

15,2±0,7* 

1,32±0,06 

+1,64±0,32 

11,5±0,4 

1 

0 

IgА, г/л 

1,20÷2,60 

Cv=0,184 

X±m 

ID±m 

d±m 

2,40±0,24* 

1,26±0,13 

+1,43±0,70 

2,22±0,13* 

1,17±0,07 

+0,93±0,36 

2,34±0,12* 

1,23±0,06 

+1,25±0,35 

2,33±0,11* 

1,23±0,06 

+1,24±0,32 

2,70±0,20* 

1,42±0,10 

+2,29±0,56 

2,53±0,32 

1,33±0,17 

+1,81±0,92 

1,90±0,06 

1 

0 

IgM, г/л 

0,60÷1,70 

Cv=0,239 

X±m 

ID±m 

d±m 

1,35±0,11 

1,17±0,10 

+0,73±0,40 

1,31±0,08 

1,14±0,07 

+0,76±0,37 

1,51±0,06* 

1,31±0,05 

+1,32±0,23 

1,61±0,08* 

1,40±0,07 

+2,15±0,37 

1,43±0,13 

1,25±0,11 

+1,03±0,48 

1,40±0,15 

1,22±0,13 

+1,18±0,69 

1,15±0,05 

1 

0 

ЦІК, од 
5÷105 

Cv=0,463 

X±m 
ID±m 

d±m 

48±7 
0,88±0,13 

-0,26±0,27 

54±9# 
1,00±0,16 

-0,01±0,34 

58±6 
1,08±0,11 

+0,16±0,23 

54±5 
1,00±0,09 

0,00±0,21 

56±10 
1,04±0,20 

+0,09±0,44 

80±12*# 
1,48±0,23 

+1,04±0,51 

54±5 
1 

0 

 

        Початково підвищені рівні імуноглобулінів всіх класів проявляють тенденцію до дальшого 

росту (частіше) або залишаються стабільними (рідше) незалежно від типу ТЕ. Подібну, але дещо 

чіткішу картину виявила і Бульба А.Я. [2]. У щурів рівні імуноглобулінів всіх класів залишались 

стабільними, за винятком помірного зниження IgM за гальмівного ТЕ [4]. 

       Початково нормальні рівні ЦІК за активуючого ТЕ зростають на 6±2 од, а за гальмівного – аж 

на 24±3 од. Подібні зміни, але менш чіткі, виявили також Бульба А.Я. [2] в спостереженні за 

іншим контингентом жінок і Козявкіна Н.В. [4] в експерименті на щурах. 

       Початковий рівень 0-лімфоцитів, розрахований балансним методом, виявляється підвищеним 

до 13÷18% проти 5÷11%  в нормі і залишається на цьому ж рівні за гальмівного і квазінульового 

ТЕ, а за активуючого ТЕ надалі зростає на 2,5%. У щурів же приріст цих незрілих форм складав аж 

11÷20% [4]. 

       Тироїдно-імунні взаємозв’язки. Скринінг кореляційних зв’язків між параметрами тироїдного 

і імунного статусів  виявив помірні чи слабкі, але значущі (критична величина |r| для нашої 

вибірки складає 0,16) прямі зв’язки вільного трийодтироніну з лейкоцитозом (r=0,29), абсолютним 

(r=0,40) і відносним (r=0,24) вмістом пан-лімфоцитів, IgА  (r=0,14) та інверсні – з рівнями ЦІК (r=-

0,22), CD16-лімфоцитів (r=-0,21), популяції Т-лімфоцитів (r=-0,16) та їх теофілінчутливої 

субпопуляції (r=-0,14). Рівень вільного тироксину значуще пов’язаний з “активними” Т-

лімфоцитами (r=0,25), IgA (r=0,23), IgG (r=0,18), а також з ЦІК (r=-0,19). Слід відзначити і 

кореляцію ТТГ з популяцією Т-лімфоцитів (r=0,16). 

      Попри вельми слабкі попарні кореляційні зв’язки канонічна кореляція між тироїдним і 

імунним статусами  виявляється значною (рис. 1): R=0,54; chi2
(30)=112; Lambda Prime=0,51; p<10-6. 

При цьому тироїдний канонічний радикал отримує суттєві факторні навантаження від 

трийодтироніну (r=0,94) і ТТГ (r=0,27), а факторна структура імунного канонічного радикалу 
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формується лейкоцитозом (r=0,60), абсолютним (r=0,76) і відносним (r=0,42) лімфоцитозом, 

натуральними кілерами (r=0,39), Т-лімфоцитами (r=0,36) і ЦІК (r=0,32).   

 

Рис. 1. Канонічний зв’язок між тироїдним (вісь Х) та імунним (вісь Y) статусами жінок 

         Аналіз зв’язків між тиротропними і імунотропними ефектами Нафтусі виявляє, що зміни рівня 

вільного трийодтироніну значуще пов’язані зі змінами рівнів “активних” (r=0,33), 

теофілінрезистентних (r=0,18) і CD4-(r=0,17) лімфоцитів  та абсолютного вмісту пан-лімфоцитів 

(r=0,18). Проте численніші і сильніші зв’язки має динаміка вільного тироксину: прямі – з 

динамікою CD8-(r=0,37) і теофілінчутливих (r=0,37) Т-лімфоцитів та Т-популяції в цілому 

(r=0,29); інверсні – зі змінами  IgA  (r=-0,23), ЦІК (r=-0,22) і CD4-лімфоцитів (r=-0,21). Рівень ТТГ 

змінюється, як правило, різноскеровано зі змінами “активних” Т-лімфоцитів (r=-0,28) і 

односкеровано – з динамікою ЦІК (r=-0,19). Виявлено також слабку кореляцію між змінами 

тироглобуліну і IgM (r=-0,16). 

 

       Рис. 2. Канонічний зв’язок між тиротропними (вісь X) і імунотропними (Y) ефектами 

бальнеотерапії  

Канонічна кореляція між тиротропними і імунотропними ефектами Нафтусі знову 

виявляється значною (рис. 2): R=0,54; chi2
(40)=55; Lambda Prime=0,50; p=0,05. При цьому факторна 

структура  канонічного радикалу тиротропних ефектів представлена динамікою тироксину 

(r=0,98), тироглобуліну (r=0,27) і ТТГ (r=-0,21), а імунотропні ефекти репрезентують зміни Т-
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кілерів (r=0,69), теофілінчутливих (r=0,68) і загальних (r=0,55) Т-лімфоцитів – прямим чином, та 

IgA (r=-0,44), ЦІК (r=-0,44), CD4-лімфоцитів (r=-0,38) і IgM (r=-0,30) – інверсним чином. 

Отже, в нашому спостереженні тироїдний статус детермінує імунний статус на 29%, і такою ж 

мірою тиротропні ефекти Нафтусі детермінують її імунотропні ефекти. У здорових щурів міра 

тироїдно-імунної детермінації виявлена суттєво більшою: R=0,759; R2=0,577 [4]. Проте в 

експерименті реєструвались імунні параметри не лише крові, а й тимуса і селезінки, а також 

фагоцитоз, що, мабуть, й зумовило тісніші зв’язки. Ще тісніші тироїдно-імунні зв’язки показані 

Бульбою А.Я. [2], проте вони обчислювались на основі середньогрупових, а не індивідуальних 

показників, що не зовсім коректно. 

Окремо нами проаналізовано зв’язки титру антитіл до тироглобуліну і виявлено його сильну 

пряму кореляцію з рівнем ТТГ (рис. 3), тоді як з самим тироглобуліном вона вельми слабка 

(r=0,24). Крім того, він корелює інверсно з рівнями загальних Т4 (r=-0,47) і Т3 (r=-0,27).  
       

 Рис. 3. Зв’язок між  рівнем тиротропного гормону і титром антитіл до тироглобуліну  

        Натомість динаміка титру антитіл до тироглобуліну корелює лише з динамікою ТТГ (рис. 4). 
       

 Рис. 4. Зв’язок між змінами рівня тиротропного гормону і титру антитіл до тироглобуліну 
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       Прогнозування типу тиротропного ефекту.  З метою з’ясування можливості передбачення 

того чи іншого типу ТЕ, спричиненого біоактивною водою Нафтуся, констеляцію зареєстрованих 

при поступленні тироїдних, інших гормональних, метаболічних, гемодинамічних і імунних 

параметрів жінок, а також їх вік піддано дискримінантному аналізу (метод forward stepwise [13]). 

      Програмою відібрано 23 (із 99 зареєстрованих) початкові параметри (один гормональний, два 

імунні, 8 гемодинамічних, 11 метаболічних та вік), за сукупністю яких три групи (типи ТЕ) 

суттєво   

відрізняються  одна від одної. Квадрат віддалі Mahalanobis як міра відмінності  складає між 

групами активуючого (А) і нейтрального (N) ТЕ 6,6 (F=3,2; p=10-4), А і інгібіторного (І) – 35,0 

(F=8,6; p<10-6), N i I – 23,5 (F=7,3; p<10-6). Потужність дискримінації (розпізнавання) за критерієм  

Wilks’ Lambda: 0,11 (approx. F(46)=5,3; p<10-4).  

      Розпізнавальна (а отже, і прогностична) інформація, що міститься у відібраних 23 предикторах 

(провісниках), може бути сконденсована у двох канонічних дискримінантних функціях 

(радикалах). При цьому перший радикал містить 77,8% прогностичних можливостей, а другий – 

решту 22,2%. Коефіцієнт канонічної кореляції (r*) між групами і першим радикалом складає 0,88 

(Wilks’ Lambda=0,11; chi2=159; p<10-6), другим радикалом – 0,70 (Wilks’ Lambda=0,50; chi2=50; 

p<10-3). Тобто, доля дисперсії, яка пояснюється розподілом на групи, складає 0,77 і 0,49 

відповідно. 

       Перший радикал (табл. 4) значуще інверсно корелює з тироксином, холестерином альфа-

ліпопротеїнів і серцевим викидом та прямо – з активністю Са-АТФази, часом вигнання і 

калійемією, а другий радикал (табл. 5) – прямо з віком, питомим периферійним опором судин, 

активністю Mg-АТФази та  інверсно - з часом вигнання, натрійемією, індексом тахікардійно-

гіпертензивної реакції на велоергометричне навантаження 0,5 Вт/кг.       

       Обчислення, шляхом сумування добутків індивідуальних величин початкових параметрів на  

нестандартизовані коефіцієнти для канонічних дискримінантних функцій (RCCDF) та їх констант 

(ConCF), індивідуальних нестандартизованих величин канонічних радикалів початкових 

параметрів-предикторів уможливлює їх візуалізацію у 2D-просторі (рис. 5).  

          

        Рис. 5. Індивідуальні нестандартизовані величини першого (вісь Х) і другого (вісь Y) 

канонічних радикалів початкових параметрів-предикторів жінок, підлеглих активуючому 

(А), квазінульовому (N) і інгібіторному (І) тиротропним ефектам бальнеотерапії  
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Добре видно, що величини першого радикалу жінок, у яких Нафтуся спричиняє інгібіторний 

ТЕ, знаходяться в інтервалі: -6÷-2. Квазінульовому ТЕ відповідає квазінульове значення першого 

радикалу (-1÷+2), тоді як активуючому ТЕ передують позитивні величини першого радикалу 

(1÷4). В середньому, центроїд радикалу інгібіторного ефекту (-4,2) значно віддалений від 

центроїдів квазінульового і активуючого ефектів, які між собою досить близькі (+0,4 і +1,6 

відповідно).   
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      Такий паттерн початкового стану відображує (табл. 4) максимальні для контингенту підвищені 

чи верхньопограничні рівні тироксину, холестерину альфа-ліпопротеїдів, серцевого викиду, 

фосфатемії, натрійгістії і гіпертензивної реакції на друге велоергометричне навантаження – з 

одного боку, та мінімальні для контингенту знижені рівні Са-АТФази, калійемії, пан-лімфоцитів, 

холестерину бета-ліпопротеїдів, а також мінімально підвищену активність Na,К-АТФаза – з 

іншого боку, у осіб, підлеглих гальмівному ТЕ. 
 

 

Таблиця 4. Предиктори тиротропних ефектів, зв’язані з першим радикалом    
 

NΛ 

r 
Дискримінантна 

змінна та її норма  

Ефект Активуючий Квазінульовий Гальмівний Критерії  

Wilks' Параметр n=22 n=52 n=13 

1. 

-0,27 

Тироксин 

 загальний, 

 110±4 нМ/л 

Х±m 
RCCDF1 

RCCDF2 

CoeCF 

81±8 
0,0016 

-0,0194 

           -2,32 

82±4 
0,0016 

-0,0194 

       -2,28 

131±11 
0,0016 

-0,0194 

         -2,31 

Λ 

F 

P 

0,786 

11,5 

<10-4 

23. 

-0,24 

Холестерин  

альфа-ліпопротеїдів, 

1,47±0,02 мМ/л 

Х±m 
RCCDF1 

RCCDF2 

CoeCF 

1,16±0,08 
-2,98 

3,12 

335 

1,17±0,04 
-2,98 

3,12 

332 

1,54±0,09 
-2,98 

3,12 

350 

Λ 

F 

p 

0,114 

5,3 

<10-6 

4. 

-0,13 

Серцевий викид,  

4,55±0,10 л/хв 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 
CoeCF 

4,31±0,36 

1,150 

0,185 
440 

5,02±0,09 

1,150 

0,185 
439 

5,43±0,21 

1,150 

0,185 
434 

Λ 

F 

p 

0,504 

8,3 

<10-6 

7. 

-0,11 

Фосфатемія, 

0,97±0,06 мМ/л 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 
CoeCF 

0,85±0,05 

2,51 

4,27 
-432 

0,96±0,05 

2,51 

4,27 
-444 

1,05±0,10 

2,51 

4,27 
-450 

Λ 

F 

P 

0,393 

6,6 

<10-6 

18. 

-0,09 

Натрій еритроцитів, 

17,6±0,8 мМ/л 

Х±m 

RCCDF1 
RCCDF2 

CoeCF 

24,6±0,7 

-0,336 
0,214 

-51,3 

25,4±0,8 

-0,336 
0,214 

-51,4 

27,2±1,8 

-0,336 
0,214 

-49,6 

Λ 

F 

p 

0,156 

5,7 

<10-6 

10. 

-0,03 

Систолічний АТ 

після навантаження 

1,5 Вт/кг, мм Hg  

Х±m 

RCCDF1 
RCCDF2 

CoeCF 

143±3 

-0,085 
-0,077 

6,26 

143±3 

-0,085 
-0,077 

6,54 

146±5 

-0,085 
-0,077 

6,81 

Λ 

F 

p 

0,295 

6,3 

<10-6 

6. 

0,20 

Са-АТФаза, 

1,59±0,14 М/л*г 

Х±m 
RCCDF1 

RCCDF2 

CoeCF 

1,19±0,09 
5,42 

-0,68 

120 

1,24±0,06 
5,42 

-0,68 

115 

0,69±0,12 
5,42 

-0,68 

90 

Λ 

F 

P 

0,428 

7,0 

<10-6 

16. 

0,12 

Калійемія, 

4,37±0,17 мМ/л 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 
CoeCF 

4,36±0,18 

2,70 

0,98 
182 

4,53±0,08 

2,70 

0,98 
176 

3,85±0,17 

2,70 

0,98 
166 

Λ 

F 

p 

0,186 

5,7 

<10-6 

17. 

0,12 

Холестерин  

бета-ліпопротеїдів, 

3,11±0,04 мМ/л 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 
CoeCF 

2,92±0,20 

1,80 

-0,30 
124 

3,08±0,05 

1,80 

-0,30 
122 

2,57±0,23 

1,80 

-0,30 
114 

Λ 

F 

p 

0,167 

5,8 

<10-6 

5. 

0,09 

Пан-лімфоцити, 

1,96±0,04 Г/л 

Х±m 

RCCDF1 
RCCDF2 

CoeCF 

2,15±0,15 

1,097 
-0,159 

34,4 

2,00±0,10 

1,097 
-0,159 

33,4 

1,48±0,20 

1,097 
-0,159 

28,2 

Λ 

F 

p 

0,463 

7,5 

<10-6 

20. 

0,03 

Nа,К-АТФаза, 

0,76±0,04 М/л*г 

Х±m 

RCCDF1 
RCCDF2 

CoeCF 

0,99±0,05 

3,62 
-1,47 

411 

1,02±0,06 

3,62 
-1,47 

410 

0,93±0,08 

3,62 
-1,47 

391 

Λ 

F 

p 

0,134 

5,6 

<10-6 

12. 

-0,03 

Калій еритроцитів, 

87±2 мМ/л 

Х±m 
RCCDF1 

RCCDF2 

CoeCF 

74±3 
-0,157 

-0,023 

-6,63 

77±3 
-0,157 

-0,023 

-6,38 

77±4 
-0,157 

-0,023 

-5,70 

Λ 

F 

P 

0,261 

5,8 

<10-6 
            

         Примітки.  

1. NΛ - порядковий номер дискримінантної  змінної в загальній ієрархії. 

2. r – коефіцієнт канонічної кореляції змінної з радикалом (повний структурний коефіцієнт). 

3. X±m - середнє значення змінної та його стандартна похибка. 

4. RCCDF - нестандартизовані коефіцієнти для канонічних дискримінантних функцій (канонічних 

змінних). 

5. CоеCF - коефіцієнти класифікуючих функцій. 

 

Натомість у осіб двох інших груп перелічені параметри, по-перше, суттєво не відрізняються 

між собою, а по-друге, нижчі чи вищі від таких першої групи. 
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Величини другого радикалу (табл. 5), як правило, максимальні (центроїд:+1,44) у жінок, 

підлеглих активуючому ТЕ, мінімальні (центроїд:-0,77) – у випадках наступного квазінульового 

ТЕ, тоді як гальмівному ТЕ передують проміжні величини  цього радикалу. Такий паттерн 

відображує, з одного боку, максимальний вік жінок та максимальні підвищені рівні загального 

периферійного опору судин і активності Mg-АТФази, а також максимальні нормальні рівні 

параметрів артеріального тиску в спокої і хлоридемії, а з іншого боку – мінімальні натрійемію, 

індекс тахікардійно-гіпертензивної реакції на перше велоергометричне навантаження та рівень 

ЦІК (але не час вигнання) у осіб з майбутнім активуючим ТЕ. Середні величини перелічених 

провісників групи, підлеглої гальмівному ТЕ, як правило, посідають проміжну позицію, тоді як 

для квазінульового ТЕ характерні мінімальні чи максимальні (в тому числі часу вигнання) 

величини предикторів. 

   

Таблиця 5. Предиктори тиротропних ефектів, зв’язані з другим радикалом  
 

NΛ 

r 
Дискримінантна 

змінна та її норма  

Ефект Активуючий Квазінульовий Гальмівний Критерії  

Wilks' Параметр n=22 n=52 n=13 

3. 

0,40 

Вік, 

років 

Х±m 
RCCDF1 

RCCDF2 

CoeCF 

43,7±2,2 
0,038 

0,121 

2,33 

35,1±1,2 
0,038 

0,121 

2,01 

40,2±2,5 
0,038 

0,121 

2,02 

Λ 

F 

P 

0,565 

9,0 

<10-6 

8. 

0,21 

Загальний перифе-

рійний опір судин, 

93÷107% належного  

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 
CoeCF 

123±11 

0,048 

0,027 
13,8 

86±3 

0,048 

0,027 
13,7 

92±6 

0,048 

0,027 
13,5 

Λ 

F 

p 

0,363 

6,3 

<10-6 

19. 

0,20 

Mg-АТФаза, 

0,84±0,04 М/л*г 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 
CoeCF 

1,02±0,05 

7,27 

-3,14 
982 

0,80±0,03 

7,27 

-3,14 
980 

0,98±0,05 

7,27 

-3,14 
942 

Λ 

F 

p 

0,145 

5,7 

<10-6 

9. 

0,15 

Систолічний АТ  

 в спокої, 

93÷107% належного 

Х±m 

RCCDF1 
RCCDF2 

CoeCF 

98±2 

0,250 
0,572 

-0,57 

91±1 

0,250 
0,572 

-2,15 

95±4 

0,250 
0,572 

-2,46 

Λ 

F 

p 

0,328 

6,3 

<10-6 

13. 

0,09 

Середньодинамічний 

АТ в спокої, 

 94±1 мм Hg 

Х±m 
RCCDF1 

RCCDF2 

CoeCF 

94±2 
-0,173 

-1,172 

20,1 

90±2 
-0,173 

-1,172 

22,9 

93±3 
-0,173 

-1,172 

22,0 

Λ 

F 

p 

0,246 

5,6 

<10-6 

21. 

0,07 

Діастолічний артері-

альний тиск в спокої, 

81±1 мм Hg 

Х±m 
RCCDF1 

RCCDF2 

CoeCF 

79±1 
-0,236 

0,757 

-45,7 

77±2 
-0,236 

0,757 

-47,1 

79±2 
-0,236 

0,757 

-44,9 

Λ 

F 

p 

0,125 

5,6 

<10-6 

14. 

0,07 

Хлоридемія, 

102,5±0,7 мМ/л 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 
CoeCF 

99,9±2,2 

0,137 

0,080 
11,4 

97,1±1,1 

0,137 

0,080 
11,0 

99,0±2,0 

0,137 

0,080 
10,5 

Λ 

F 

p 

0,229 

5,5 

<10-6 

2. 

-0,22 

Час вигнання, 

259±3 мс 

Х±m 

RCCDF1 

RCCDF2 
CoeCF 

282±5 

0,0012 

-0,0042 
-0,010 

308±4 

0,0012 

-0,0042 
-0,003 

259±6 

0,0012 

-0,0042 
-0,011 

Λ 

F 

p 

0,674 

9,1 

<10-5 

11. 

-0,21 

Натрійемія, 

139±2 мМ/л 

Х±m 

RCCDF1 
RCCDF2 

CoeCF 

134±3 

0,106 
-0,097 

14,4 

155±4 

0,106 
-0,097 

14,5 

136±5 

0,106 
-0,097 

13,9 

Λ 

F 

P 

0,276 

6,1 

<10-6 

15. 

-0,13 

Індекс ТКГТ реакції 

 на навантаження 

0,5 Вт/кг 

Х±m 

RCCDF1 
RCCDF2 

CoeCF 

39,6±1,6 

-0,045 
-1,717 

406 

44,3±1,2 

-0,045 
-1,717 

410 

42,6±2,0 

-0,045 
-1,717 

408 

Λ 

F 

p 

0,210 

5,5 

<10-6 

22. 

-0,04 

Циркулюючі імунні 

комплекси,  

54±5 од 

Х±m 
RCCDF1 

RCCDF2 

CoeCF 

48±7 
-0,0086 

0,0028 

-0,17 

58±6 
-0,0086 

0,0028 

-0,17 

56±10 
-0,0086 

0,0028 

-0,12 

Λ 

F 

p 

0,119 

5,4 

<10-6 

  СonDF1 -31,1 -31,1 -31,1   
  СonDF2 3,60 3,60 3,60   
  СonCF -4160 -4127 -3991   
  Root1 +1,59 +0,37 -4,17   
  Root2 +1,44 -0,77 +0,66   

                          Примітки. 
1. ConDF - константи дискримінантних функцій. 

2. ConCF - константи класифікуючих функцій. 

3. Root - середні величини канонічних змінних.    
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     Кінцева мета дискримінантного аналізу – прогнозування типу ТЕ Нафтусі для конкретної особи 

– досягається з допомогою класифікуючих (прогностичних) дискримінантних функцій – 

особливих лінійних комбінацій для кожного типу ТЕ, які максимізують розбіжності між групами і 

мінімізують дисперсію всередині групи. Об’єкт відноситься до групи із максимальним значенням 

функції, яке обчислюється шляхом сумування добутків індивідуальних змінних-предикторів на 

коефіцієнти класифікуючих функцій (CoeCF) та їх константи (ConCF). 

      Як видно на рис. 5, інгібіторний ТЕ ретроспективно прогнозується з точністю 92,3% (1 

помилка на 13 осіб), нейтральний ТЕ – 96,2% (2 помилки на 52 особи), а активуючий ТЕ – лише 

77,3% (5 помилок на 22 жінки). Загальна точність прогнозу становить 90,8%. Аналогічна (94%) 

точність прогнозу ТЕ Нафтусі показана Бульбою А.Я. [2] для жінок з  ендокринно-гінекологічною 

патологією за 17 початковими параметрами ендокринного, імунного, гінекологічного та 

клінічного статусів. 

      Отже, характер впливу біоактивної води Нафтуся на функціональний стан щитовидної залози 

зумовлюється індивідуальною реактивністю організму, конкретними проявами якої є низка 

біохімічних і функціональних  параметрів, а також вік. 
         

       ВИСНОВКИ 
 

1. Поліваріантні тиротропні ефекти біоактивної води Нафтуся в умовах її курсового 

вживання жінками, хворими на хронічний холецистит в поєднанні з гіперплазією щитовидної 

залози, супроводжуються закономірними змінами низки параметрів імунного статусу. 

2. Виявлено значні канонічні кореляційні зв’язки як між тироїдним і імунним статусами, так і 

між їх змінами під впливом питної бальнеотерапії. 

3. Показана можливість надійного прогнозування типу тиротропного ефекту за сукупністю 

початкових параметрів організму. 
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THE ACCOMPANYING CHANGES OF IMMUNE STATUS AT THE WOMEN PATIENTS 

CHRONIC CHOLECYSTITE BY VARIOUS THYREOTROPIC EFFECTS OF BIOACTIVE 

WATER NAFTUSSYA  AND OPPORTUNITY OF THEIR FORECASTING 
 

It is investigated accompanying changes of immune parameters at revealed before different types of 

thyreotropic effects of balneotherapy on spa Truskavets' at the women with hyperplasia of thyreoide 

gland. The considerable canonical correlation  (R=0,54) between caused by bioactive water Naftussya  

changes of thyreoid and immune statuses is found out. It is shown opportunity of forecasting different 

types of thyreotropic effects by using discriminant analysis of initial parameters with total correctly 

90,8%. 

       

      Інститут фізіології ім. О.О. Богомольця НАН України, Трускавець 

      

Дата поступлення  11.09.2010 р. 
 



 79 

УДК 612.014.32 

 

Л.М. ВЕЛИЧКО, І.С. ФЛЮНТ, А.Г. СТАРОДУБ, М.В. ПОПОВИЧ, Б.М. БУРКОВСЬКИЙ 

 

ВПЛИВ БАЛЬНЕОТЕРАПЕВТИЧНОГО КОМПЛЕКСУ КУРОРТУ ТРУСКАВЕЦЬ НА 

НЕЙРО-ГОРМОНАЛЬНИЙ ІНДЕКС СТРЕСУ У ДІТЕЙ З ХРОНІЧНОЮ ПАТОЛОГІЄЮ 

СЕЧОВИДІЛЬНОЇ І ТРАВНОЇ СИСТЕМ 
 

       Показано, что нейро-гормональный индекс стресса (НГИС) детей с хронической 

патологией мочевыделительной и пищеварительной систем  у 43,5% повышен, еще у 

43,5% - в пределах нормы, и лишь у 13% - снижен. Бальнеотерапия снижает 

повышенный НГИС у 50,0% детей, нормальный – у 73,3%, сниженный – у 22,2%. 

Существенных изменений не обнаружено у 23,3%, 10,0% и 22,2% детей 

соответственно. Вместе с тем, в 26,7% случаев повышенного НГИС, 16,7% 

нормального и 55,6% сниженного НГИС констатировано его повышение. В целом 

антистрессорный или релаксирующий эффект бальнеотерапии имеет место у 55% 

детей, нейтральный – у 19%, стрессорный или антирелаксирующий эффект – у 26% 

детей. Выявлена умеренная каноническая корреляционная связь (R=0.33) между 

динамикой НГИС, с одной стороны, и IgG, лизоцима, билирубина – с другой. 

Установлено, что характер влияния бальнеотерапии на НГИС обусловлен исходным 

состоянием ряда параметров гемодинамики, метаболизма и иммунитета и 

поддается прогнозированию по их совокупности с точностью 73,9%.  

*** 

      ВСТУП 
 

      Дослідженнями трускавецької наукової школи бальнеології виявлено адаптогенні властивості 

біоактивної води Нафтуся, кардинальним проявом яких є її стреслімітуюча дія. Проте, на відміну 

від однозначно стреслімітуючого ефекту стосовно здорових щурів [7], в клініко-фізіологічних 

спостереженнях за жінками з хронічною ендокринно-гінекологічною патологією суттєве зниження 

нейро-гормонального індексу стресу після курсу монотерапії Нафтусею констатовано лише у 

49,7% осіб, тоді як у 41,0% він практично не змінювався, а ще у 9,3% навіть зростав. Авторами 

показано, що така поліваріантність дії Нафтусі закономірно зумовлена особливостями початкового 

стану пацієнток і піддається надійному прогнозуванню [8]. В експерименті з’ясовано, що 

одночасні аплікації озокериту в цілому послаблюють стреслімітуючу дію Нафтусі [7]. Отже, 

залишаються  актуальними дослідження впливу на рівень стресу сумісного застосування Нафтусі і 

озокериту, яке, власне, і має місце у переважної більшості пацієнтів курорту Трускавець. 
        

      МАТЕРІАЛ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
 

       Під нашим спостереженням знаходились 69 дітей 10-17 років обох статей, хворих на 

хронічний холецистит чи пієлонефрит в фазі ремісії. При поступленні та після курсу стандартної 

бальнеотерапії (пиття води Нафтуся, аплікації озокериту, мінеральні купелі, ЛФК) визначали 

вегетативний індекс напруження Баєвського Р.М. (методом варіаційної кардіоінтервалометрії [1]) 

та вміст в плазмі кортизолу, альдостерону і трийодтироніну (методом твердофазного 

імуноферментного аналізу [4]), на основі чого розраховували нейро-гормональний індекс стресу 

(НГІС) за алгоритмом, запропонованим Поповичем І.Л. [8]. Разом з тим, визначали низку 

параметрів імунного статусу, метаболізму і гемодинаміки (уніфікованими методами [3,6]). 

Цифровий матеріал оброблено на персональному комп’ютері методами варіаційного, 

кореляційного, канонічного і дискримінантного аналізів з використанням пакету програм 

“Statistica”. 

 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 
 

Якщо прийняти за норму НГІС інтервал -0,3÷+0,3, то виявляється, що при поступленні у 43,5% 

дітей він був підвищеним, ще у 43,5% знаходився в межах норми і лише у 13,0% - зниженим 

(рис.1). Після курсу бальнеотерапії з-поміж 30 дітей з підвищеним НГІС у 15 (50,0%) він знизився, 

як правило, до зони норми, у 7 (23,3%) – залишився на тому ж рівні, разом з тим, у 8 (26,7%) дітей 

рівень стресу продовжував наростати. У інших 30 дітей, котрі поступили в стані евстресу, 

наростання НГІС виявлено лише у 5 (16,7%), при цьому до рівня дистресу – лише у 3 (10,0%), ще у 
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3 НГІС залишився без змін, натомість у 22 (73,3%) дітей констатовано його зниження, як в межах 

норми, так і до рівня гіпоактивацйного стану (релаксації). З-поміж 9 дітей, котрі поступили в стані 

гіпоактивації, після бальнеотерапії 5 (55,6%) перемістились в зону евстресу, стан двох не змінився, 

а ще у двох НГІС продовжив знижуватися. 
 

Рис. 1. Індивідуальні величини нейро-гормонального індексу стресу у дітей до (вісь Х) і 

після (вісь Y) курсу бальнеотерапії 
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В цілому, як чітко видно на рис. 1, всі три варіанти динаміки НГІС мають місце за всіх 

початкових його рівнів, що не узгоджується із “законом початкового рівня” [5], за яким у 

відповідь на фізіологічний подразник підвищені параметри організму із збереженими 

регуляторними механізмами знижуються, а знижені – підвищуються до зони норми, тоді як 

нормальні параметри суттєво не змінюються. Звідси випливає, що у спостережуваного 

контингенту регуляторні механізми порушені. 

Якщо прийняти, що гіпоактиваційний стан є другою, разом з дистресом, іпостассю 

дизадаптації (синдромом зламаних компенсаторно-пристосувальних процесів [2]), то підвищення 

зниженого НГІС слід вважати фізіологічно сприятливим ефектом бальнеотерапії, як і зниження – 

підвищеного НГІС. Стосовно зниження нормального НГІС оцінку можливо дати після аналізу 

супутніх змін інших параметрів пристосувально-захисних систем організму. 

На наступному етапі аналізу спостережуваний контингент було розподілено на три групи на 

основі характеру зміни НГІС. Першу групу склали 38 дітей, у яких внаслідок бальнеотерапії НГІС 

знизився на 0,99÷0,12 од, в середньому на  0,44±0,04 од (від +0,18±0,06 до -0,26±0,05). У 13 дітей 

другої групи динаміки не виявлено (середні величини НГІС +0,14±0,12 напочатку і +0,12±0,11 

наприкінці курсу, різниця - в інтервалі –0,10÷+0,11; пересічна: -0,02±0,02). У решти 18 дітей 

аналогічний середній НГІС (+0,13±0,12) зростав до +0,56±0,11, в середньому на 0,42±0,05, 

індивідуально – на 0,21÷0,91 од. 

     Антистресорний (релаксуючий) ефект асоціюється із зниженням початково нормального рівня 

стресорного гормону кортизолу (норма 165±8 мкг/л) від 170±7 мкг/л до 139±6 мкг/л, тобто від 

+0,13±0,17σ до -0,61±0,15σ в поєднанні із підвищенням нормальних рівнів його функціональних 
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антагоністів: трийодтироніну (норма 2,58±0,11 нМ/л) – від 2,69±0,18 нМ/л до 3,44±0,16 нМ/л  (від 

+0,18±0,30σ до +1,40±0,26σ) та альдостерону (норма 85±27 нг/л) - від 97±2 нг/л до 121±2 нг/л (від 

+0,33±0,06σ до +0,96±0,07σ). Разом з тим, попри очікування, початково підвищений вегетативний 

індекс напруження Баєвського (норма  27÷84 од) продовжував зростати від 113±18 од до 155±13 

од (від +1,10±0,34σ до +1,93±0,24σ). 

      Натомість стресорний (антирелаксуючий) ефект бальнеотерапії супроводжується підвищенням 

рівня кортизолу від 161±12 мкг/л до 213±9 мкг/л, тобто від -0,09±0,28σ до +1,12±0,22σ, та 

зниженням рівнів трийодтироніну (від 2,76±0,32 нМ/л до 1,51±0,27 нМ/л, тобто від +0,29±0,52σ до 

-1,74±0,43σ). Такі простресорні зміни дещо компенсуються дальшим наростанням рівня 

альдостерону  (від 102±5 нг/л до 123± нг/л, тобто від +0,46±0,13σ до +1,00±0,09σ) в поєднанні зі 

зниженням до норми вегетативного індексу напруження Баєвського: від 126±30 од до 75±34 од 

(від +1,36±0,57σ до +0,37±0,66σ).  

      Скринінг супутніх змін параметрів імунітету і метаболізму виявив, що односкеровано із НГІС 

змінюються рівні лізоциму, IgG i IgM, а також загального білірубіну.  

      Зокрема, рівень лізоциму (норма 10,9±0,9 мг/л) за антистресорного ефекту проявляє тенденцію 

до зниження (від 11,2±0,7 мг/л до 10,8±0,8 мг/л), за нейтрального – теж не змінюється (11,2±1,4 

мг/л напочатку і 11,3±1,6 мг/л наприкінці), тоді як за стресорного – зростає від 8,2±1,0 мг/л до 

10,5±1,0 мг/л. Вміст IgG (норма 11,8±1,2 г/л) відповідно зменшується (від 12,3±0,9 г/л до 11,5±1,0 

г/л), не змінюється (12,4±1,9 г/л і 12,2±2,0 г/л) чи зростає (від 8,6±1,5 г/л до 11,5±1,3 г/л), як і IgM 

(норма 1,15±0,11 г/л) - від 1,26±0,11 г/л до 1,13±0,08 г/л за антистресорного ефекту, 1,18±0,14 г/л і  

1,19±0,14 г/л – за нейтрального та  від 0,92±0,13 г/л до 1,00±0,09 г/л – за стресорного ефекту. 

     Як бачимо, стосовно параметрів імунітету бальнеотерапія чинить нормалізуючий ефект в руслі 

“закону початкового рівня“. Натомість підвищений в цілому по контингенту рівень загального 

білірубіну (норма 8,5±0,6 мкМ/л), знижуючись за антистресорного ефекту (від 14,5±0,9 мкМ/л до 

11,3±0,3 мкМ/л) і не змінюючись за нейтрального (11,4±1,1 мкМ/л і 10,2±0,5 мкМ/л), за 

стресорного ефекту зростає ще більшою мірою (від 12,9±0,6 мкМ/л до 14,4±1,7 мкМ/л). 

Попарні кореляційні зв’язки між змінами НГІС та розглянених параметрів – на межі між 

слабкими і помірними (для лізоциму r=0,21, IgG r=0,22, IgM r=0,10, для білірубіну r=0,27). 

Натомість канонічна кореляція між динамікою НГІС, з одного боку, і сукупністю цих параметрів – 

з іншого боку, виявляється значущою (рис. 2): R=0,34; chi2=7,5; p=0,056.  

 

Рис. 2. Канонічний кореляційний зв’язок між динамікою НГІС (вісь Х) та імунних 

параметрів і білірубіну (вісь Y) 
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Якщо фізіологічна основа гормонально-імунних зв’язків може бути раціонально 

інтерпретована в руслі численних даних літератури про гормональну регуляцію імунного статусу 

[], то трактування механізму односкерованих змін адаптивних гормонів і білірубінемії для нас 

недоступне. Можна висловити припущення, що вплив гормонів на рівень білірубіну в крові 
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опосередкований змінами функціонального стану макрофагів (селезінки та інших імуних органів), 

котрі здійснюють розпад еритроцитів і гемоглобіну. 

Проте більшість зареєстрованих параметрів змінюються внаслідок бальнеотерапії незалежно 

від характеру зміни НГІС. Зокрема, початково знижені активність, інтенсивність і завершеність 

фагоцитозу та розрахована за ними бактерицидна здатність нейтрофілів зростають в усіх трьох 

групах дітей.  Аналогічні стимуляційні ефекти чинить бальнеотерапія на початково знижені рівні 

лізоциму слини та теофілінрезистентної субпопуляції Т-лімфоцитів крові. Натомість початково 

підвищені рівні холестерину ліпопротеїдів низької густини знижуються до норми, рівні 

циркулюючих імунних комплексів знижуються в межах норми, а дещо знижений артеріальний 

тиск, особливо діастолічний, продовжує падати в усіх групах дітей.  

Субпопуляції Т-гелперів і активних Т-лімфоцитів та пізня гіперглікемічна реакція на 

пероральне вживання глюкози, теж початково знижені, зростають за квазінульового і стресорного 

ефектів, а за антистресорного – залишаються без змін. Натомість схильність до тахікардії та 

знижені рівні холестерину ліпопротеїдів високої густини залишаються без змін за стресорного 

ефекту, нормалізуючись за двох інших. 

За іншим паттерном змінюються рівні загальних лейкоцитів, натуральних кілерів і IgА та 

тимолова проба: не змінюючись за відсутності змін НГІС, вони зростають як стресорного, так і 

антистресорного ефектів. І навпаки, нормальні рівні теофілінчутливих Т-лімфоцитів і підвищені -

холестерину ліпопротеїдів дуже низької густини знижуються за нейтрального ефекту 

бальнеотерапіі, залишаючись без змін за двох інших ефектів.   

Нарешті, знижені абсолютні рівні пан-лімфоцитів і нормальні відносні рівні В-лімфоцитів 

залищаються стабільними в усіх групах дітей. 

Чому ж один і той же чинник – стандартний бальнеотерапевтичний комплекс – спричиняє 

протилежні ефекти на рівень стресу або неефективний? Мабуть, це зумовлено індивідуальною 

реактивністю організму. Якщо це так, то всі три групи дітей, що по-різному відреагували на 

бальнеотерапію чи не відреагували зовсім, повинні суттєво відрізнятись між собою за низкою 

початкових параметрів. Для з’ясування цього припущення сукупність зареєстрованих початкових 

параметрів було піддано дискримінантному (розпізнавальному) аналізу (методом forward stepwise 

[9]). 

І дійсно, виявлено 12 параметрів, за констеляцією яких всі три групи значуще відрізняються 

одна від одної, про що свідчать квадрати віддалей Mahalanobis  (DM
2) як міри відмінності. Зокрема, 

між групами, підлеглими антистресорному (S-) чи квазінульовому (S+-) ефектам, DM
2  становить 

6,54 (F=4,11; p<10-4); між групами S- i S+ - 2,97 (F=2,41; p=0,014); S+- i S+ - 3,87 (F=1,89; p=0,056). 

Розпізнавальними, а отже, і прогностичними параметрами виявилися (в порядку зниження 

критерію Lambda): ЧСС (0,868), тимолова проба (0,779), білірубінемія (0,701), лейкоцитоз (0,619), 

абсолютний рівень теофілінчутливих Т-лімфоцитів (0,572), IgM (0,530), глікемія через 2 год після 

вживання глюкози (0,498), нормований рівень холестерину ліпопротеїдів низької (0,473) і дуже 

низької (0,437) густини, нормований діастолічний артеріальний тиск (0,414), лізоцим плазми 

(0,398) і IgG (0,384). Відзначимо, що не включеними в модель, окрім решти нейро-гормональних,  

метаболічних і імунних параметрів, залишились вік, стать, одинока чи поєднана патологія, тобто 

ці фактори не зумовлюють характеру ефекту бальнеотерапії на НГІС.  

Прогностична інформація сконденсована у двох дискримінантних коренях, при цьому перший 

з них містить 75,5% прогностичних можливостей, а другий – решту 25,5%. Перший радикал 

пов’язаний прямо з ЧСС (r=0,39), лейкоцитозом (r=0,20) і нормованим рівнем бета-ліпопротеїдів 

(r=0,11) та обернено – з білірубінемією (r=-0,19) і гіперглікемічною реакцією (r=-0,11). Натомість 

другий радикал репрезентований прямо тимоловою пробою (r=0,55), лізоцимом (r=0,42), IgG 

(r=0,42),  пребета-ліпопротеїдами (r=0,41) і IgM (r=0,35) та інверсно – діастолічним АТ (r=-0,43).  

Обчислення нестандартизованих індивідуальних величин обох коренів дає змогу візуалізувати 

кожну дитину на їх площині (рис. 3). 

Видно, що репрезентативні точки дітей, підлеглих антистресорному ефекту, розміщені вздовж 

осі першого радикалу, як правило, в зоні негативних значень (центроїд:-0,80), стресорному ефекту 

передують, як правило, квазінульові величини (центроїд:+0,49), а нейтральному – позитивні 

(центроїд:+1,66). Такому паттерну відповідають конкордантно початкові середні величини ЧСС 

(76; 78 i 79 уд/хв) лейкоцитозу (5,45; 5,62 i 5,86  Г/л) і бета-ліпопротеїдів (112; 115 i 123% 

середньої статево-вікової норми) та дискордантно – білірубінемія (14,5; 12,9 i 11,4  мкМ/л) і пізня 

гіперглікемічна реакція (4,65; 4,40 i 4,35 мМ/л).  
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Рис. 3. Нестандартизовані індивідуальні величини обох коренів дітей з різними 

реакціями на бальнеотерапію нейрогормонального індексу стресу 
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Вздовж осі другого радикалу  найнижчі позиції посідають точки дітей зі стресорною реакцією 

на бальнеотерапію (центроїд: -0,88), тоді як точки двох інших груп дітей розташовані в цілому 

вище і між собою практично не відрізняються (центроїди: +0,20 і +0,64 для антистресорного і 

нейтрального ефектів відповідно). Такий паттерн відображує ситуацію, коли стресорному ефекту 

передують мінімальні середні величини тимолової проби (1,97 од), лізоциму (8,7 мг/л), IgG (9,2 

г/л), пребета-ЛП (158% норми) і IgM (0,93 г/л) та максимальний діастолічний АТ (91% норми), 

тоді як величини цих провісників двох інших ефектів, по-перше, значно вищі (resp. АТ - нижчі) від 

попередніх, а по-друге, суттєво не відрізняються для антистресорного і нейтрального ефектів. 

Обчислення класифікаційних дискримінантних функцій дає можливість передбачити 

ретроспективно  антистресорний ефект з точністю 86,8% (5 помилок на 38 дітей), нейтральний – 

69,2% (4 помилки на 13 дітей), а стресорний – лише 50,0% (9 помилок на 18 дітей). Загальна 

точність прогнозу – 73,9%. 

  

ВИСНОВКИ  

 

1. У дітей, котрі прибувають на курорт Трускавець з хронічною патологією сечовидільної і 

травної систем, виявлено відхилення нейро-гормонального індексу стресу в руслі дисфункції 

нейроендокринно-імунного комплексу. 

2. Стандартний бальнеотерапевтичний комплекс курорту чинить поліваріантний вплив на 

нейро-гормональний індекс стресу, який піддається задовільному прогнозуванню за низкою 

початкових параметрів організму. 
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EFFECT OF BALNEOTHERAPY SPA TRUSKAVETS COMPLEX ON NEURO-

HORMONAL STRESS INDEX IN CHILDREN WITH CHRONIC PATHOLOGY URINARY 

AND DIGESTIVE SYSTEMS 

 

It is shown that neuro-hormonal index of stress (NHIS) of children with chronic pathology of the 

urinary and digestive systems have increased 43,5%, even in 43,5% - in the normal range, and only 13% - 

reduced. Balneotherapy reducing increased NHIS in 50,0% of children, normal - 73,3%, decrease - from 

22,2%. Significant changes were detected in 23,3%, 10,0% and 22,2% of children respectively. However, 

in 26,7% of cases of high NHIS, 16,7% normal and 55,6% reduction NHIS stated his promotion. In 

general antistress or relaxing effect of balneotherapy occurs in 55% of children, neutral - 19%, stress or 

antirelaxing effect - 26% of children. Revealed moderate canonical correlation (R=0,33) between the 

dynamics of NHIS, on the one hand, and IgG, lysozyme, bilirubin - the other. Established that the nature 

of the influence of balneotherapy on NHIS due to the initial state of a number of parameters of 

hemodynamics, metabolism and immunity and to predict their total up 73,9%. 
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ПАМ'ЯТІ БОГДАНА ІВАНОВИЧА АКСЕНТІЙЧУКА 
 

 
 

 

      24 серпня 2010 року на 61 році життя помер Генеральний директор ДП "Моршинкурорт", член 

комісії Всесвітньої Федерації Водолікування і Кліматолікування (ФЕМТЕК), член правління 

Всеукраїнської Асоціації Фізіотерапевтів та Курортологів (ВАФК), член Ради Асоціації учених м. 

Трускавця, член редколегії журналів "Медична гідрологія та реабілітація" і "Медична реабілітація, 

курортологія і фізіотерапія",  доктор медичних наук Богдан Іванович Аксентійчук. 

     Народився пан Богдан 18 грудня 1949 року (в день заснування Трускавецької гідро-геологічної 

режимно-експлуатаційної станції!) в с. Щитівці Заліщицького району Тернопільської області в 

селянській сім'ї. Спочатку закінчив Чортківське медичне училище, а в 1977 р. - Тернопільський 

медичний інститут. На курорті Трускавець працював з 1978 р. Спочатку - ординатором-урологом, 

згодом - завідувачем урологічного відділу санаторію "Кристал". Впродовж 1994-2006 рр очолював 

ЗАТ "Трускавецькурорт" та клінічний санаторій "Каштан".       

Перша наукова публікація майбутнього доктора медичних наук побачила світ ще у 1987 р., але 

по-справжньому серйозні наукові дослідження розпочалися в рамках співпраці з відділом 

експериментальної бальнеології Інституту фізіології ім. О.О. Богомольця НАН України в якості 

наукового співробітника групи клінічної бальнеології та фітотерапії, створеної при відділі якраз 

для науково-методичної допомоги лікарям курорту Трускавець. Вже в 1996 р. Б.І. Аксентійчук 

захистив кандидатську дисертацію "Моніторинг складу органічних речовин та бальнеоактивності 

води Нафтуся Трускавецького родовища", а в 2004 - докторську дисертацію "Роль сечової кислоти 

в реалізації лікувальних ефектів бальнеофакторів курорту Трускавець (клініко-експериментальне 

дослідження)". Обидві роботи виконані в Інституті фізіології ім. О.О. Богомольця НАН, а 

захищені в НДІ медичної реабілітації та курортології МОЗ (м. Одеса).  

      На основі отриманих даних автором висунута концепція про фізіологічну активність сечової 

кислоти як структурно-біохімічного аналога метилксантинів. Доказано, що цю субстанцію, поряд 

з гормонами головних адаптивних систем (кортико-адреналовою, симпато-адреналовою, тире-

оїдною), регуляторними поліпептидами гастро-ентеро-панкреатичної ендокринної системи, як це 

показано в попередніх дослідженнях трускавецької бальнеологічної школи, можна вважати 

посередником лікувально-профілактичної дії бальнеотерапевтичного комплексу курорту 

Трускавець. 

      Богдан Іванович всіляко підтримував відділ експериментальної бальнеології та сприяв 

науковим дослідженням практичних лікарів не лише ЗАТ "Трускавецькурорт", а й всього курорту. 

У 2000 р. він ініціював присудження щорічних Премій ім. Теодора Торосєвича, лауреатами якої 

впродовж 2000-2004 рр стали як професійні учені, так і лікарі-дослідники. Йому належить 

вирішальний внесок у заснування у 2003 р. фахового журналу "Медична гідрологія та 

реабілітація", який став рупором трускавецької наукової школи бальнеології і сприяв її широкому 

визнанню на теренах України та СНД. Завдяки підтримці нового керівництва журнал продовжує 

успішно функціонувати. 
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Завдяки організаційній та матеріальній допомозі (проведення лабораторних і 

інструментальних досліджень, послуги інтернету, оплата кандидатських іспитів, публікації статей 

і монографій, відрядження на наукові форуми) Б.І. Аксентійчука на базі ЗАТ "Трускавецькурорт" 

виконали дисертаційні дослідження і стали кандидатами медичних наук  І.В. Ніщета (2003), А.В. 

Церковнюк (2004), О.Л. Ходак (2007), О.Р. Зав'ялова (2007), докторами - І.С. Флюнт (2003) і С.В. 

Ружило (2006), підготовлені до захисту дисертації М.Д. Гумеги, А.Б. Левицького, М.І. Петришака, 

О.Г. Лужецького, Л.Ф. Нестерової, Р.І. Кретчака, А.І. Поповича, котрі продовжують трудитися в 

ЗАТ або перейшли на підвищення в інші відомства. 

Проте найяскравішою гранню таланту Б.І. Аксентійчука був, безумовно, його хист менеджера 

курортної справи. Завдяки зусиллям його особисто і створеної ним команди ЗАТ 

"Трускавецькурорт", а з ним і курорт Трускавець піднялися із руїни 1993 р. до визнання в 2005 р. 

на Асамблеї ФЕМТЕК в Тунісі як найбільш прогресуючої структури галузі, враховуючи 

лікувально-діагностичну базу, науково-методичне забезпечення, рекламу, умови проживання, 

харчування, культурну програму тощо. 

Після переходу в 2007 р. на роботу на курорт Моршин доктор Аксентійчук Б.І. продовжував 

реалізовувати свої талант і енергію на благо курортної справи,  зайнятих в ній працівників та 

обслуговуваних ними пацієнтів. 

Щиро сумуємо за Богданом Івановичем та висловлюємо співчуття рідним і близьким з 

приводу важкої втрати. 

Редколегія журналу  

Асоціація учених м. Трускавця 
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