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Summary/Резюме

In an experiment on 57 white rats, the authors investigated the structural, metabolic
and functional relationships in the interaction of the liver and kidneys under endogenous
intoxication (caused by chronic immobilisation psycho=emotional stress) and exogenous
intoxication (caused by toxic alcoholic hepatosis). According to the results of the studies,
it was determined that in a state of functional rest and under conditions of endogenous
and exogenous intoxication, the detoxification function of the liver and the functional activity
of the kidneys are closely related to certain values of metabolic reactions and the
corresponding characteristics of the structure of the kidney and liver parenchyma. However,
under conditions of intoxication, the interaction of these indicators is somewhat different
from that in the state of functional rest, this is due to the internal restructuring of the
activity of the components of these functional systems, that is, there are changes in the
functional=metabolic=structural continuum. The use of natural sodium bicarbonate water
with a high content of organic substances in these conditions, due to its properties as a
nonspecific modulator, leads to an improvement in the state of functional systems, which
increases the adaptive capacity of the body and corrects the deterioration of functional=
metabolic=structural interactions and interrelationships of functional systems and helps to
overcome the effects of intoxication.

Key words: endogenous and exogenous intoxication, liver detoxification function, renal
excretory function, mineral water.
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Автори в експерименті на 57 білих щурах досліджували структурні, метаболічні
та функціональні взаємозв’язки в взаємодію печінки і нирок при ендогенній інтокси=
кації (викликаної хронічним імобілізаційним психо=емоційним стресом) та екзогенній
інтоксикації (викликаній токсичним алкогольним гепатозом). За результатами прове=
дених досліджень визначено = в стані функціонального покою і в умовах ендогенної
і екзогенної інтоксикації детоксикаційна функція печінки і функціональна активність
нирок тісно пов’язані з певними значеннями показників метаболічних реакцій і відпо=
відними характеристиками структури паренхіми нирок та печінки. Однак в умовах
інтоксикацій взаємодія цих показників дещо відрізняється від такої в стані функціо=
нального покою, це відбувається за рахунок внутрішньої перебудови діяльності ком=
понентів цих функціональних систем, тобто мають місце зміни функціонально=мета=
болічно=структурного континууму. Застосування в цих умовах слабкомінералізованої
гідрокарбонатно натрієвої, з підвищеним умістом органічних речовин води, завдяки
її властивостям неспецифічного модулятора, призводить до покращення стану фун=
кціональних систем, що підвищує адаптивні можливості організму та корегує по=
гіршення функціонально=метаболічно=структурних взаємодії і взаємозв’язків діяльності
функціональних систем і допомагає подужанню наслідків інтоксикації.

Ключові слова: ендогенна і екзогенна інтоксикації, детоксикаційна функція печін�
ки, вивідна функція нирок, мінеральна вода.

водовський І.В. сформулював тезу =
структурні зміни завжди супроводжують=
ся змінами функції , а зміни функції суп=
роводжуються змінами структури [2, 6].
Тобто збалансованими повинні бути не
тільки функція і метаболізм, але і струк=
тура відповідної функціональної системи.
В умовах функціонального навантаження,
або покою необхідність підтримки такої
збалансованості (континуума) не наочна,
але в умовах патологічного процесу, або
інтоксикації розбалансованість активності
цих систем стає очевидною, і може при=
вести до помірної дисфункції [7 — 10].
Зазвичай в таких  випадках застосовують
модулятори, які відновлювали б збалан=
сованість реакцій гомеостазу. Широко
розповсюджені фармакологічні модулято=
ри зазвичай володіють високою біологіч=
ною активністю, але їх довготривале зас=
тосування неможливе, оскільки є серйоз=
на вірогідність побічних негараздів. В цьо=
му плані більш безпечні природні неспе=
цифічні модулятори – мінеральні води
(МВ) різного фізико=хімічного складу [11
— 15]. Серед багаточисельних груп МВ
України привертають увагу група МВ з
підвищеним вмістом органічних речовин
(С

орг
). Ці МВ мають високу біологічну ак=

Вступ

Успішне функціонування організму
людей і тварин  можливе лише при умо=
вах сталості внутрішнього середовища,
оскільки в цьому випадку кожна клітина
організму перебуває в середовищі з по=
стійними параметрами (позаклітинній
рідині), що оптимізує баланс компенса=
торно=пристосувальних реакцій і функці=
ональної активності клітин [1, 2]. На сьо=
годні завдяки антропогенному тиску, по=
гіршення соціальних та економічних умов
існування, оптимальне функціонування
організму людини порушується, що
віддзеркалюється на стані внутрішнього
середовища, оскільки перебудови функ=
ціональної активності виснажують механ=
ізми регуляції; впливають на стан енер=
гетичного обмін; виснажують механізми
купірування утворення супероксидних
радикалів [3, 4, 5]. Тобто існування орган=
ізму в сучасних умовах супроводжується
негативними впливами на збалансо=
ваність  функціональної та  метаболічної
активності організму, що потребує коре=
гування порушень збалансованості діяль=
ності цих функціональних систем органі=
зму. Слід зауважити, що ще в другій по=
ловині ХХ сторіччя, відомий патолог Да=
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тивність, оскільки С
орг

, що входять до
їхнього складу утворюють унікальну «при=
родну» систему, як має значну спорід=
неність до різних функціональних систем
організму [16 — 22] і може сприяти
відновленню збалансованості їхньої діяль=
ності.

Виходячи з вищевикладеного, ме=
тою нашого дослідження було визначен=
ня впливу МВ з підвищеним вмістом С

орг

на структурно=метаболічно=функціональ=
ний континуум організму щурів з ендо= та
екзогенною інтоксикацію.

Матеріали та методи дослідження

Матеріали роботи слугували резуль=
тати дослідження 57 білих щурів в лінії
Вістар аутбредного розведення масою
тіла 200 ± 10 г. Утримання щурів та екс=
периментальні дослідження проводились
відповідно до нормативних документів –
Директиви Європейського парламенту та
Ради (2010/63/EU), і наказу Міністерства
освіти і науки, молоді та спорту України
від 01.03.2012 р. № 249 «Про затверджен=
ня Порядку проведення науковими уста=
новами дослідів, експериментів на твари=
нах» та Протоколу № 9 від 03.10.2024 р.
з комісії по біоетиці ДУ «Укр. НДI медич=
ної реабілітації та курортології МОЗ Украї=
ни». Доступ тварин до води та їжи був
вільний. Методичні прийоми та методики,
що було задіяне у дослідженнях, затвер=
джено наказом Міністерства охорони здо=
ров’я України № 692 від 28.09.2009 та
наведено у посібнику [23].

В якості моделі ендогенної інтокси=
кації використовували модель хронічного
імобілізаційного психо=емоційного стресу
(ХІПЕС). Відтворення такої моделі періо=
дичною імобілізацією тварин в тісних ко=
мірках (3 години щодня), які розташову=
вались у великому боксі, в якому знахо=
дились інші тварини. Крім того, піддослі=
дним тваринам змінювали режим году=
вання, змінювали режим утримання (вар=
іювали кількість тварин у клітках) та три=
валість світлової частини доби. Тривалість
експерименту складала 30діб.

В якості моделі екзогенної інтокси=

кації використовували модель токсично=
го алкогольного гепатозу (ТАГ). Для
відтворення ТАГ щурам щодня у 13.00
крізь еластичний зонд інтрагастрально
вводили 2,5 % розчин етанолу у дозі 1,5
% маси тіла. Тривалість експерименту
також складала 30 діб.

Згідно з завданням дослідження тва=
рин було ранжовано на 5 груп.

1 група — 9 тварин, які не піддава=
лись ніяким впливам (результати їхнього
дослідження використовували в якості
контролю). 2 група — 12 тварин з ендо=
генною інтоксикацією, досягнутої за
відтворенням моделі хронічного імобіліза=
ційного психо=емоційного стресу (ХІПЕС).
3 група — 12 тварин, які на тлі розвитку
ендогенної інтоксикації, досягнутої за
відтворенням моделі ХІПЕС, отримували
у режимі внутрішнього застосування МВ
з 15=ї по 30=у добу експерименту. 4 група
— 12 тварин екзогенною інтоксикацією,
досягнутої за відтворенням моделі ТАГ та
5 група – 12 тварин, які на тлі розвитку
екзогенної інтоксикації, досягнутої за
відтворенням моделі ТАГ у режимі внутр=
ішнього застосування з 15=ї по 30=у добу
експерименту, отримували МВ.

МВ щурам вводили у стравохід м’я=
ким зондом з оливкою, один раз на добу,
у дозі 1% від маси тіла тварини, у вечірній
час (приблизно о 17.00), враховуючи
особливості добового біоритму щурів.
Курс прийому МВ складав 7 діб. За добу
до завершення курсу прийому МВ щурів
розміщували в клітках=пеналах і здійсню=
вали збір добової сечі. По завершенню
курсу застосування МВ тварин виводили
з досліду декапітацією під ефірним нар=
козом. Під час виведення з досліду у тва=
рин вилучали 4=5 мл крові для наступних
біохімічних досліджень, а також шматоч=
ки нирок та печінки для проведення мор=
фологічних досліджень Вилучені шматоч=
ки органів фіксували 48 годин в 10 %
розчині формальдегіду. Шматочки нирок
та печінки об’ємом 1 см3 проводили крізь
спирти зростаючої концентрації і залива=
ли у целоїдин за загальноприйнятою ме=
тодикою [24]. З отриманих блоків виго=
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товляли гістологічні зрізи 7=9 мкм завтов=
шки, які фарбували гематоксилін=еози=
ном. Отримані гістологічні препарати вив=
чали під світловим мікроскопом.

Біохімічними методами у крові виз=
начали: активність ферментів переаміну=
вання АлАТ та АсАТ, вміст загального
білірубіну та його фракцій, вміст молекул
середньої маси (МСМ

254
, МСМ

280
), вміст

креатиніну та сечовини, вміст малоново=
го діальдегіду (МДА) та активність ката=
лази. Також визначали вміст загального
білку та активність лужної фосфотази.
Активність Mg2+=Ca2+=АТФ=ази та Na+/K+=
АТФ=ази (енергозабезпечення трансмем=
бранного транспорту) визначали в гомо=
генаті печінки.

Показники функціональної актив=
ності нирок визначали в добовій сечі. Для
цього за добу до завершення експери=
менту тварин розміщували в спеціальних
пеналах і збирали сечу  протягом доби.
Визначали добовий  діурез; швидкість
клубочкової фільтрації (ШКФ), відсоток
канльцевої реабсорбції; виведення креа=
тиніну, сечовини, хлоридів, та реакцію рН
сечі.

В роботі було застосовано слабко=
мінералізовану гідрокарбонатно натрієву,
з підвищеним умістом органічних речовин
воду зі свердловини (свр.) № 120 села
Солочин урочища «Полянки», Мукачівсь=
кого району, Закарпатської області, Украї=
на. Загальна мінералізація МВ складає
0,70 г/л. Вміст C

орг
 в МВ складає 0,014 г/

л. Формула хімічного складу води має
наступний вигляд:

Відповідно до Наказу Міністерства
охорони здоров’я України від 06.09.2003
р. № 243 «Про затвердження Порядку
здійснення медико=біологічної оцінки
якості та цінності природних лікувальних
ресурсів, визначення методів їх викорис=
тання», до типу з підвищеним вмістом
органічних речовин відносяться МВ з
вмістом Сорг від 5 мг/л.

Статистичну обробку отриманих да=
них у серіях дослідів проводили за допо=
могою статистичного пакета Statistica
10.0. При всіх засобах обробки статистич=
ного матеріалу достовірними зрушеннями
вважались ті, що знаходились в межах
вірогідності за таблицями Ст’юдента р <
0,05.

Результати дослідження та їх
обговорення

Дослідження стану організму щурів
з ендогенною інтоксикацією, обумовле=
ною відтворенням моделі ХІПЕС, ми по=
чинали з вивчення змін показників основ=
них процесів метаболізму. Результати цих
досліджень наведені в табл. 1.

Відповідно до наведених в таблиці 1
даних, у щурів 2 групи істотних змін заз=
нають показники про= та антиоксидантної
активності. Рівень перекисного окислен=
ня ліпідів (ПОЛ) за вмістом МДА (основ=
ного маркера стресу), значно — в 1,5
рази зростав (р < 0,01). При цьому ак=
тивність каталази (показника антиокси=
дантної системи), — достовірно (р < 0,01)
зменшувалася. Встановлено значне зни=
ження активності АлАТ (р < 0,01) та менш
значне — АсАТ (р < 0,05), що вказує на
пригнічення функціональної активності
печінки. Значно та достовірно (р < 0,01)
зростав індекс Рітіса, що може вказувати
на наявність гіпоксичних процесів у тка=
нинах печінки щурів. Розвиток ендогенної
інтоксикації супроводжувався пригнічен=
ням енергозалежних процесів, про що
свідчило достовірне (р < 0,01) зменшен=
ня активності Mg2+=залежної Na+/K+=АТФ=
ази в 2,1 рази, а активність Mg2+= залеж=
ної =Са2+=АТФ=ази в 1,26 рази, тобто мало
місце розбалансування процесів енерго=
утворення. Виявлено ознаки розвитку
ендогенної інтоксикації, про що свідчить
достовірне (р < 0,01) підвищення рівня
МСМ

254
 в 1,73 рази та рівня МСМ

280
 — в

1,27 рази (основних маркерів ендогенної
інтоксикації). При цьому спостерігається
достовірне зростання вмісту креатиніну та
сечовини в 1,24 (р < 0,01) та 1,83 (р <
0,01) рази та достовірне зростання вмісту
загального, прямого та непрямого біліру=

 
Сорг 

0,014 М0,70 
(HCO3 +CO3 ) 93 CI 4 SО4 3 

(Na+K) 86 Са 8 Mg 6 
рН 9,05 
од.рН Т 11,5 о
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біну в 1,46 рази, 1,95 та 1,20 рази, що
вказує на пригнічення детоксикаційних
процесів та пригнічення жовчовивідної
функції печінки.

Встановлені при розвитку ендоген=
ної інтоксикації у щурів 2 групи зміни по=
казників метаболізму супроводжувались
змінами в структурних елементах печін=
ки. Часточкова організація паренхіми була
збережена. Судини тріад та центральна
вена в часточках підвищеного кровона=
повнення, в судинах деяких часточок
плазмостаз. Гепатоцити зібрані в центрі
часточки в короткі балки навкруг цент=
ральної вени, міжбалкові простори
щілясті, на решті площини часточки роз=
ташовані неупорядковано. Гепатоцити, в
основному, середніх розмірів, цитоплаз=
ма їх темно еозинофільна, грудчаста. В
частині гепатоцитів (досить великій) в ци=
топлазмі визначалися дрібні ваокулі. Ядра
більшості гепатоцитів збільшені, межі їх
нечіткі, малюнок хроматину грудчасто=
волокнистий.

Ми при моде=
люванні ендогенної
інтоксикації за допо=
могою відтворення
ХІПЕС, досліджували
зміни функціональної
активності та струк=
турні характеристики
нирок, як головного
органу видільної сис=
теми організму. Ре=
зультати дослідження
змін функції нирок у
щурів цієї групи, на=
ведено в таблиці 2.

Згідно з даними
таблиці 2, у щурів 2
групи спостерігаєть=
ся зменшення об’єму
добового діурезу, що
обумовлено знижен=
ням на 36,4 % ШКФ
та достовірним
збільшенням на 0,14
% величини каналь=
цевої реабсорбції.
Тобто має місце при=

гнічення сечоутворення та сечовиведен=
ня. Відповідно знижується вивідна функ=
ція нирок (достовірне зниження екскреції
сечовини та креатиніну на 25 % та 36 %),
що вочевидь, сприяє збільшенню вмісту
токсичних метаболітів в організмі. Також
зазнає змін іонообмінна функція нирок,
про що свідчить достовірне зниження
виведення  хлоридів на 32,6 %.

Морфологічні дослідження нирок
щурів 2 групи з ендогенною інтоксикацією
(моделювання ХІПЕС) встановили, що
структура нефронів не змінювалась. Нир=
кові тільця досить рівномірно розподіля=
ються в корці нирок. Форма їх округла,
Боуменовий простір щілястий, зовнішня
капсула щільна, ціла. Епітелій канальців
набряклий, з вакуолями в цитоплазмі,
інтерстіціальні прошарки дещо поширені
за рахунок набряку.

Відповідно до наведених в таблиці 1
даних, у щурів 3 групи з ендогенною
інтоксикацією під впливом МВ встановле=

Таблиця 1
Вплив МВ з підвищеним вмістом Cорг на метаболічні показники щурів з 

ендогенною інтоксикацією (модель ХІПЕС), (M± m) 

Показник 
1 група інтактні 

щури 
(контроль) 

2 група 
модель ХІПЕС 

3 група 
модель ХІПЕС 

та МВ 
(М1 ± m1) (М2 ± m2) (М3 ± m3) 

AлАT, E/l 133,09 ± 4,68 55,71 ± 1,29* 106,20 ± 3,05*# 
AсАT, E/l 278,84 ± 6,57 255,16 ± 8,17* 221,66 ± 9,21*# 
Індекс Рітіса  2,10 ± 0,07 4,58 ± 0,04* 2,09 ± 0,10# 
Білірубін загальний, 
mkmol/l 5,79 ± 0,81 8,45 ± 0,35* 3,79 ± 0,25*# 

Білірубін прямий, 
mkmol/l 1,98 ± 0,32 3,87 ± 0,17* 1,81 ± 0,06# 

Білірубін непрямий, 
mkmol/l 3,81 ± 0,51 4,58 ± 0,18* 1,98 ± 0,20*# 

Креатинін, mkmol/l 47,80 ± 0,63 59,46 ± 0,55* 48,56 ± 2,25# 

Сечовина, mmol/l 2,80 ± 0,27 5,12 ± 0,42* 3,84 ± 0,27*# 
МСМ254, ум. од. 0,34 ± 0,02 0,59 ± 0,02* 0,36 ± 0,02# 
МСМ280, ум. од. 0,22 ± 0,01 0,28 ± 0,02* 0,22 ± 0,01# 

МДА, nmol/(min mg) 5,94 ± 0,21 8,80 ± 0,62* 5,28 ± 0,33# 

Каталаза, % 76,7 ± 1,52 53,66 ± 1,61* 73,19 ± 1,84# 

Mg2+- Са2+-АТФ-аза, 
mg Р/g тканини  9,11 ± 0,33 7,22 ± 0,45* 8,69 ± 0,23# 

Mg2+- Na+ /K+ - АТФ-
аза, mg Р/g тканини 6,40 ± 0,62 3,11 ± 0,14* 4,74 ± 0,26*# 

Позначення: * — < 0,05 у порівнянні з групою контролю (інтактні щури), # — p < 0,05 у порівнянні 
між групою з патологією та групою з патологією та курсом МВ. 
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но нормалізація порушених метаболічних
показників. Достовірно підвищується ак=
тивність ферменту АлАТ (р < 0,01), хоча
цей показник і не досягає рівня контро=
лю. Рівень індексу Рітіса залишається на

рівні контролю,
так як ак=
тивність АсАТ
залишається на
рівні 2 групи.
При цьому вміст
прямого біліру=
біну віднов=
люється, а за=
гального та не=
прямого біліру=
біну достовірно
знижуються як у
порівнянні з
групою контро=
лю, так і у по=
рівнянні з гру=
пою тварин з
некоригованою
е н д о г е н н о ю
інтоксикацією.
величин. Сягає
рівня контролю
вміст креатиніну
та сечовини.
Знижується до
рівня групи кон=
тролю вміст
МСМ

254
 і

МСМ
280

. Норма=
лізується ак=
тивність фер=
ментів енерго=
з а л е ж н о г о
трансмембран=
ного транспор=
ту: Mg2+=Са2+=
АТФ=ази віднов=
люється по=
вністю, а ак=
тивність Na+/K+=
АТФ=ази досто=
вірно підви=
щується і на=
ближається до
показника 1

групи інтактних тварин.

Таким чином, курсове внутрішнє за=
стосування МВ у щурів 3 групи викликає
виражене обмеження патологічних про=
цесів, які виникають в умовах відтворен=

Таблиця 2
Вплив МВ з підвищеним вмістом Cорг на функціональний стан нирок щурів з 

з ендогенною інтоксикацією( модель ХІПЕС), (M± m) 

Показник 
1 група 

інтактні щури 
(контроль) 

2 група 
модель 
ХІПЕС 

3 група 
модель 

ХІПЕС та МВ 
(М1 ± m1) (М2 ± m2) (М3 ± m3) 

Добовий діурез, 
ml/dm2 поверхні тіла 

1,06 ± 0,03 0,74 ± 0,01* 1,56 ± 0,015*# 

Швидкість клубочкової 
фільтрації, ml/(dm2×min)  

0,11 ± 0,005 0,07 ± 0,001* 0,12 ± 0,001# 

Канальцева реабсорбція, 
відсоток  до фільтрації, % 

99,28 ± 0,06 98,42 ± 0,06* 99,11 ± 0,005# 

Виведення креатиніну, mmol  0,011 ± 0,001 0,007 ± 0,001* 0,012 ± 
0,0001# 

Виведення сечовини, mmol  0,48 ± 0,03 0,36 ± 0,02* 0,73 ± 0,06*# 

Виведення хлоридів, mmol 0,62 ± 0,06 0,48 ± 0,007* 0,45 ± 0,002* 

рН добової сечі, од. рН 6,64 ± 0,11 6,21 ± 0,18 6,67 ± 0,15# 

Позначення: * — < 0,05 у порівнянні з групою контролю (інтактні щури), # — p < 0,05 у порівнянні 
між групою з патологією та групою з патологією та курсом МВ. 

Таблиця 3
Вплив МВ з підвищеним вмістом Cорг на метаболічні показники щурів з 

екзогенною інтоксикацією ( модель ТАГ), (M± m) 

Показник  
1 група інтактні 

щури 
(контроль) 

4 група 
модель ТАГ 

5 група 
модель ТАГ та 

МВ 
(М1 ± m1) (М2 ± m2) (М3 ± m3) 

AлАT, E/l 175,43 ± 1,65 193,93 ± 3,22* 100,49 ± 4,18*# 
AсАT, E/l 241,18 ± 3,51 282,89 ± 6,50* 208,96 ± 4,28*# 
Індекс Рітіса  1,38 ± 0,02 1,46 ± 0,05* 2,09 ± 0,10*# 
Білірубін загальний, 
mkmol/l 4,18 ± 0,12 5,85 ± 0,24* 3,61 ± 0,10*# 

Білірубін прямий, 
mkmol/l 1,25 ± 0,07 2,17 ± 0,22* 1,74 ± 0,16 

Білірубін непрямий, 
mkmol/l 2,93 ± 0,10 3,68 ± 0,25* 1,87 ± 0,19*# 

Білок загальний, g/l 68,70 ± 2,74 61,33 ±0,84* 67,70 ± 1,44# 
Креатинін, mkmol/l 48,36 ± 1,22 57,43 ±1,84* 51,67 ± 1,33# 
Сечовина, mmol/l 2,80 ± 0,27 6,67 ± 0,21* 3,09 ± 0,28# 
Mg2+- Са2+-АТФ-аза, mg 
Р/g тканини  9,11 ± 0,93 11,75 ±0,67* 8,64 ± 0,58*# 

Mg2+- Na+ /K+ - АТФ-аза, 
mg Р/g тканини 6,40 ± 0,62 3,72 ± 0,24* 4,99 ± 0,39*# 

МДА, nmol/(min∙mg) 5,94 ± 0,21 7,79 ± 0,31* 6,78 ± 0,36# 

Каталаза, % 76,70 ± 1,52 68,91 ± 2,14* 74,11 ± 1,33# 

Лужна фосфатаза, Е/l 369,19±12,41 455,22  ± 18,61* 393,47 ± 16,20# 

Позначення: * — < 0,05 у порівнянні з групою контролю (інтактні щури), # — p < 0,05 у порівнянні 
між групою з патологією та групою з патологією та курсом МВ. 
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ня моделі ХІПЕС, про що свідчить дос=
товірні зміни усіх досліджених показників
(за винятком активності АсАТ), у порівнян=
ня з 2 групою тварин з некоригованою
ендогенною інтоксикацією.

По закінченню курсу застосування
МВ у щурів 3 групи визначаються пози=
тивні зміни функціональної активності
нирок. Згідно з даними таблиці 2, вели=
чина об’єму добового діурезу у тварин
цієї групи зросла на 111 % порівняно з
групою щурів з некоригованою патоло=
гією, і перевищили дані контролю на 47
%. Це обумовлено достовірним зростан=
ням ШКФ на 71,4 % і зниженням величи=
ни канальцевої реабсорбції на 0,31 % (р
< 0,05) порівняно з 2 групою з некориго=
ваною патологією, і повним відновленням
цих показників у порівнянні з групою
інтактних щурів. Тобто можна стверджува=
ти, що застосування МВ підвищує функц=
іональну активність нирок. Також акти=
вується вивідна функція нирок, про що
свідчить збільшення виведення сечовині
на 111 % та збільшення виведення креа=
тиніну на 71 % порівняно з не корегова=
ним процесом. Іонообмінна функція нирок
не зазнає істотних змін (виведення хло=
рид=іонів достовірно не відрізняється від
показника 2 групи тварин). У цілому, всі
досліджені показники функціонального
стану нирок (за винятком екскреції хло=
ридів) щурів 3 групи достовірно відрізня=
ються від відповідних показників групи
щурів з некоригованою ендогенною інток=
сикацією, що свідчить про значний кори=
гуючий вплив МВ.

Стан структури нирок у щурів з
ХПЕІС, які отримували курс МВ змінював=
ся. Структура нефрону залишалась не
зміненою порівняно з контролем. Ниркові
тільця досить рівномірно розташувались
в корці нирок. Боуменів простір у них
дещо набрякливіий В канальцях епітеліо=
цити звичайного вигляду, просвіт ка=
нальців вільний. Зберігається набряк=
ливість інтерстеціальних просторів.

Отже при ендогенній інтоксикації,
обумовленій розвитком ХІПЕС, зміни ме=
таболічних реакцій і функціональної актив=

ності нирок супроводжуються перебудо=
вами в структурній організації відповідно
печінки і нирок. Застосування МВ призво=
дить до покращення стану метаболізму і
функціональної активності нирок, що суп=
роводжується нормалізацією структурних
характеристик відповідних органів, тобто
ці дві характеристики пов’язані.

В якості для відтворення екзогенної
інтоксикації ми використовували модель
ТАГ. Дослідження стану піддослідних
щурів ми починали з вивчення змін мета=
болізму. Результати цих досліджень наве=
дено в таблиці 3.

Встановлено, що у цієї групи щурів
незначно, але достовірно збільшується
активність трансаміназ: АлАТ на 10 %, та
АсАТ — на 17 %, що свідчить про підви=
щене функціональне навантаження на
клітини печінки. На цьому фоні достовір=
но зменшується у крові на 11 % вміст
загального білку, що вказує на пригнічен=
ня процесів білкового обміну. Встановле=
но достовірне зростання вмісту загально=
го, прямого та непрямого білірубіну на 40
%, 73 % та 25 %, що свідчить про зни=
ження активності процесів кон’югації та
відповідно детоксикаційної функції печін=
ки. Достовірно, на 23 % зростає ак=
тивність лужної фосфатази, що підтверд=
жує наявність дистрофічних процесів у
паренхімі печінки. Вміст креатиніну та
сечовини у крові зростає на 18 % та на
138 % (ознаки посилення процесів ката=
болізму азотвміснихсполук), що є на=
слідком порушень процесів переробки та
виведення токсинів у системах ендоген=
ної детоксикації Розвиток ТАГ характери=
зується значним дисбалансом у системі
ПОЛ/АОЗ: на тлі пригнічення активності
каталази (її величина знижується на 10 %
(р < 0,01)), спостерігалося зростання про=
оксидантних процесів, а саме, підвищен=
ня на 30 % (р < 0,01) вмісту МДА. Все це
відбувається на тлі розбалансованості
активності перебігу оптимальних реакцій
у системі енергозабезпечення — достов=
ірно зростає активність Mg2+= Са2+=АТФ=
ази на 30 % (р < 0,05) на тлі зниження
активності Mg2+Na+/K+=АТФ=ази на 42 % (р
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< 0,05). Слід зазначити, що у щурів 5 гру=
пи вживання МВ на тлі екзогенної інток=
сикації призводить до позитивних змін.
При цьому 7 з 14 показників наближають=
ся до показників групи контролю, але до=
стовірно від них відрізняються.

Вищеозначені зміни метаболічних
процесів при екзогенній інтоксикації, вик=
ликаної моделюванням ТАГ у 4 групи
щурів, супроводжувались змінами в
структурі печінки. Макроскопічне (візуаль=
не) дослідження печінки визначило на=
явність у неї гладкої поверхні, наявність
гострого переднього краю та жовто=ко=
ричневого кольору паренхіми. Мікроско=
пічно встановлено збереження часточко=
вої організації паренхіми печінки, між ча=
сточкові  структури прошарки щільні, але
дещо потовщені. Розташування гепато=
цитів неупорядковане, більшість їх серед=
нього розміру, ядра середні соковито за=
барвлені, поодинокі гепатоцити мають
два ядра. Цитоплазма їх темно=еозиноф=
ільна грудчаста. Значна частина гепато=
цитів з ліпідними включеннями, в деяких
з них і між ними еозинофільні гіалінові
включення.

Як і при дослідженні ендогенної
інтоксикації у щурів 2 групи за відтворен=
ням моделі ХПЕІС, ми досліджували стан
функціональної активності та структурної
характеристики нирок щурів 4 групи з ек=
зогенною інтоксикацією. Зміни функціо=
нальної актив=
ності нирок
щурів з модел=
лю ТАГ відобра=
жені в таблиці
4.

Згідно з
даними таблиці
4 розвиток ек=
зогенної інток=
сикації за мо=
д е л ю в а н н я м
ТАГ супровод=
ж у є т ь с я
з б і л ь ш е н н я м
більш ніж вдвічі
об’єму добово=

го діурезу (на 108 %) що обумовлено
значним зниженням величини канальце=
вої реабсорбції (на 0,57 %) на тлі збере=
ження ШКФ на рівні контролю. Вивідна
функція нирок теж суттєво змінюється,
якщо виведення креатиніну зберігається
близьким до контролю, то виведення се=
човини зростає в 2,6 рази, тобто ми спо=
стерігаємо захисну дію сечовивідної сис=
теми при значному токсичному наванта=
женні на організм. Іонообмінна функція
нирок теж змінюється, має місце незнач=
не зниження виведення хлорид=іонів. Ре=
акція pHдобової сечі зсувається у лужний
бік.

Мікроскопічно в паренхімі нирок
щурів цієї групи спостерігається суттєва
структурно=функціональна перебудова.
Якщо при макроскопічному (візуальному)
дослідженні нирок відмінності від даних
контролю не визначаються, то при мікрос=
копічному дослідженні визначається роз=
ширення Боуменових просторів в нирко=
вих тільцях та набряк ендотеліоцитів кап=
ілярних клубочків, самі клубочки округлої
форми, зовнішня мембрана ціла. В звив=
частих канальцях епітелій з окремими
дрібними вакуолями, в цитоплазмі в про=
світах звивчастих канальців зустрічають=
ся гіалінові краплини. Міжканальцеві про=
шарки потовщені за рахунок набряку і
блідо забарвлені.

Дослідження стану метаболізму

Таблиця 4
Вплив МВ з підвищеним вмістом Cорг на функціональний стан нирок щурів з 

екзогенною інтоксикацією ( модель ТАГ), (M±m) 

Показник 
1 група 

інтактні щури 
(контроль) 

4 група 
модель ТАГ  

5 група 
модель ТАГ 

та МВ 
(M1 ± m1) (M2 ± m2) (M3 ± m3) 

Добовий діурез, ml/dm2 
поверхні тіла 

1,06 ± 0,03 2,21 ± 0,08* 1,80 ± 0,02*# 

Швидкість клубочкової 
фільтрації, ml/(dm3 × min) 

0,11 ± 0,005 0,11 ± 0,001 0,14 ± 0,001*# 

Канальцева реабсорбція, 
відсоток до фільтрації, % 

99,28 ± 0,06 98,71 ± 0,10* 99,11 ± 0,09# 

Виведення креатиніну, 
mmol 

0,011 ± 0,001 0,0105 ± ,001* 0,014 ± 
0,0001*# 

Виведення сечовини, mmol 0,48 ± 0,03 1,25 ± 0,02* 0,89 ± 0,01# 
Виведення хлоридів, mmol 0,62 ± 0,06 0,57 ± 0,07* 0,47 ± 0,002* 
pHдобової сечі, од. рН 6,64 ± 0,14 7,55± 0,01* 6,13 ± 0,18# 

Позначення: * — < 0,05 у порівнянні з групою контролю (інтактні щури), # — p < 0,05 у порівнянні 
між групою з патологією та групою з патологією та курсом МВ. 
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щурів 5 групи, які на тлі екзогенної інток=
сикації отримували курсове введення МВ
визначили позитивні зміни у порівнянні з
4 групою тварин з некоригованою модел=
лю. Згідно з даними таблиці 3, активність
АлАТ та АсАТ достовірно знизилась як у
порівнянні з групою з не корегованою
патологією, так і у порівнянні з групою
контролю, а індекс Рітіса залишився
збільшеним. Що стосується вмісту загаль=
ного білірубіну, то він зменшився порівня=
но з 4 групою на 38 %, тоді як співвідно=
шення його фракцій теж зменшилось за
рахунок зростання долі прямого білірубі=
ну, тобто, детоксикація покращілася.
Вміст загального білку теж збільшується,
і не достовірно не відрізняється від даних
контролю. Що стосується вмісту креати=
ніну і сечовини, то їхній вміст достовірно
зменшується у порівнянні з групою щурів
з патологією, і сягає рівня контрольних
значень. Встановлений ефект дозволяє
вважати, що застосування МВ обмежує
надлишковий катаболізм азотистих спо=
лук. Такі позитивні зміни в різних складо=
вих метаболізму мабуть пов’язані з покра=
щенням енергозабезпечення, про що
свідчить підвищення активності АТФ=аз.
Згідно з даними таблиці 3, активність
Mg2+=Ca2+=АТФ=ази наближається до даних
контролю, активність Na+=K+=АТФ=ази
підвищується, але залишається дещо
нижчою, ніж контроль, тобто енергозабез=
печення покращується, але збалансо=
ваність його залишається порушеною.
Оскільки енергозабезпечення покра=
щується, компенсаторне енергоутворен=
ня — ПОЛ зменшується, і наближається
до контролю, а захист від радикалів кис=
ню (активність каталази) зростає до нор=
ми, тобто ушкодження мембран суттєво
зменшується.

Покращення стану компонентів ме=
таболізму щурів 5 групи, супроводжуєть=
ся значним покращенням структурної ха=
рактеристики печінки. При макроскопіч=
ному дослідженні печінка має гладку,
блискучу поверхню, передній край гос=
трий, тканина  печінки має коричнево=
темно=червоний колір. При мікроскопічно=

му дослідженні визначена часточкова
організація паренхіми, між часточкові про=
шарки щільні і трохи потовщені, так само,
як і у 4 групи щурів. Гепатоцити зібрані в
балки, міжбалкові простори щілясті. Суди=
ни тріад і центральні вени повнокровні.
Гепатоцити середніх розмірів, є по=
більшені клітини. Цитоплазма гепатоцитів
гомогенна слабко базофільна. Ядра се=
редніх розмірів з гомогенним вмістом.
Зустрічаються поодинокі клітки з двома
ядрами.

Застосування МВ призводить не
тільки до покращення метаболізму і
структурно=функуіонального стану печін=
ки, але й до покращенням функції нирок
у тварин 5 групи. Згідно з даними таблиці
4, об’єм добового діурезу у щурів цієї
групи знижувався порівняно з не корего=
ваною екзогенною інтоксикацією на 19 %,
хоча і залишився вищим ніж в контролі.
Це пов’язане як з підвищеною ШКФ (вона
достовірно зростає на 27 % у порівнянні
як з некоригованою моделлю ТАГ, так і по
відношенню до контролю), так і з достов=
ірним посиленням реабсорбції на 0,4 %.
Водночас, зазнає позитивних змін вивід=
на функція нирок, про що свідчить досто=
вірне збільшення екскреції креатиніну та
зменшується на 29,8 % сечовині. Мабуть,
застосування МВ пом’якшує процеси ка=
таболізму азотистих сполук. Також досто=
вірно знижується виведення хлоридів.
Можливо це пов’язане з активацією ре=
паративних процесів організмі.

Позитивні зміни функціональної ак=
тивності  нирок тісно пов’язані зі змінами
і їх структурній організації. Зовнішній виг=
ляд нирок у щурів  цієї групи не відрізняв=
ся від такого ж у контрольних тварин.
Мікроскопічно встановлено, що ниркові
тільця округлої форми з поширенням Бо=
уменовим простором, капілярні клубочки
теж округлі, в деяких епітеліоцити набряк=
ливі. Звивчасті канальці звичайного виг=
ляду простори їх розширені. Ентер=
стеційні прошарки тонкі,з фібробластами
з овальними ядрами.

Таким чином результати нашої робо=
ти доводять, що в стані функціонального
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покою і ендогенної та екзогенної інтокси=
кації детоксикаційна функція печінки і
функціональна активність нирок тісно по=
в’язані зі суворо визначеним станом по=
казників метаболічних реакцій і відповід=
ними характеристиками структури парен=
хіми відповідних органів (печінки, нирок).
Цей взаємозв’язок і ці взаємовідношен=
ня А.В. Гоженко в своїй монографії [2]
визначив як функціонально=метаболічний
континуум. Оскільки ми визначили, що
сукупність показників метаболізму і
функції тісно пов’язані з певним станом
структурних характеристик паренхіми
відповідних органів. Ми вважаємо, що
можна говорити про струкутурно=метабо=
лічно=функціональний континуум, так як
метаболічні реакції прив’язані до внутрі=
шньоклітинних ультраструктур.

Висновки

1. Розвиток інтоксикації викликає деякі
зміни взаємодії у нирках та печінці
(посилення добового діурезу при дис=
балансі реакцій переамінування), але
не за рахунок активації всіх складо=
вих цих систем, а за рахунок внутрі=
шньої перебудови деяких їхніх компо=
нентів. Особливості кожної з розгля=
нутих інтоксикацій полягає в змінах
різних компонентів функціональних
систем.

2. Завдяки властивостям неспецифічно=
го модулятора, слабкомінералізована
гідрокарбонатно натрієва з підвище=
ним умістом органічних речовин вода
при внутрішньому застосуванні у
щурів з ендо= та екзо=індукованими
інтоксикаціями призводить до покра=
щення показників стану функціональ=
них систем, що покращує їхню
діяльність. Наближення метаболічних
реакцій, структурних характеристик
органів та їхньої функції до норми
сприяє покращенню взаємовідношен=
ня і взаємозв’язку діяльності різних
функціональних систем, а це підви=
щує адаптивні можливості організму
і допомагає подужанню наслідків
інтоксикації.

Перспективи подальших
досліджень

Результати наших досліджень дове=
ли, що природні лікуванні чинники, як
неспецифічні модулятори, позитивно
впливають на функціональні системи
організму, тому доцільним та перспектив=
ним є дослідити їх вплив на стан струк=
турно=функціонально=метаболічного кон=
тинууму при лікуванні різних захворювань.

Конфлікт інтересів. Автори заявля=
ють паро відсутність конфлікту інтересів.

Інформація про фінансування.
Робота не отримувала фінансування ви=
датками Державного бюджету України.

Заява про доступність даних. Вся
інформація знаходиться у відкритому до=
ступі.
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PLATELET$RICH PLASMA AND ELLAC ACID ADMINISTRATION IN

CONDITIONS OF ACUTE CARRAGEENAN$INDUCED
INFLAMMATION

Vastyanov R.S., Stoyanov O.M., Kirchev V.V., Lapshyn D.Ye.,
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Summary/Резюме

An inflammatory process has an important role in the pain reaction pathogenesis.
Both pathological conditions — the inflammatory process and the pain reaction — are
capable of comorbid pathological reactions initiating with other organs and organ systems
dysfunction. Since the inflammatory reaction pathogenetic mechanisms still need to be
clarified and the pathophysiology of pain is variable and remains largely unresolved, it
seems appropriate to try to improve the possibilities of their pharmacological correction.
The aim of the study was to determine the impact of platelet=rich plasma and ellagic acid
separate and combined administration on pain reaction expression and cold allodynia in
conditions of carrageenan=induced inflammation. The anti=inflammatory efficacy of platelet=
rich plasma and ellagic acid separate and combined administration was proved in conditions
of carrageenan=initiated acute aseptic exudative inflammation. The authors showed that
platelet=rich plasma and ellagic acid separate and combined administration in the model
conditions initiated an expressed antiinflammatory effect which was also characterized by
a marked analgesic effect. Platelet=rich plasma and ellagic acid separate and combined
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