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Резюме. В експерименті на білих щурах з алкогольіндукованим ураженням печінки вивчено ефективність за-
стосування маломінерализованої хлорідної натрієвої води. Встановлено зменшення проявів жирової дистрофії, 
поліпшення структурно-функціональної організації паренхіми печінки (зникають гіалінові і ліпідні включення). 
При цьому відбувається відновлення детоксикаційної функції печінки, що свідчить про виражений гепатопро-
текторну дії даної мінеральної води.

Ключові слова: мінеральна вода, токсичний гепатоз, стуктурно-функціональна активність печінки, білі щури. 

Вступ. На сьогодняшній день, захворювання, пов’яза-
ні з токсичними ураженнями печінки, займають провідне 
місце серед патологій, що викликають незворотні пору-
шення в функціонуванні всіх систем людського організ-
му [1]. Печінка є бар’єром на шляху чужорідних речовин, 
що потрапляють в організм людини. Зміна активності 
печінкових ферментів (внаслідок спадкових ензимопа-
тій, впливу несприятливих екологічних факторів та ін.) 
приводить до зниження детоксикаційної функції печін-
ки. Внаслідок цього, чужорідні речовини можуть чинити 
значний вплив на печінкову паренхіму, що призводить до 
формування токсичного ураження цього органу [2].

Найбільше від шкідливої дії алкоголю страждає пе-
чінка. Саме печінка приймає на себе перший і основний 
удар токсичного впливу алкоголю і токсичних продук-
тів його метаболізму (ацетат альдегіду). Алкоголізація 
є частою причиною гострого та хронічного ушкодження 
печінки. Ураження печінки відбувається в результаті на-
ступних основних патологічних механізмів:

— порушується функція ферментних систем печінки 
(алкогольдегідрогеназа, АЛТ, АСТ та ін.);

— клітини печінки починають використовувати як 
субстрат енергообміну алоголь, при цьому зупиняються 
процеси окиснення жирних кислот, які є джерелом енер-
гії в нормі, в результаті чого вони накопичуються в кліти-
ні, тобто розвивається жирова дистрофія;

— алкоголь стимулює вироблення колагену, що веде 
до фіброзу, який, в першу чергу, спостерігається в пор-
тальних трактах і / або термінальних венулах;

— нейтралізація алкоголю призводить до значної ви-
трати кисню в печінці і розвитку гіпоксії гепатоцитів і їх 
некрозу;

— етанол сприяє утворенню вільнорадикальних спо-
лук, які призводять до значних порушень структури і 
функції мембран клітин.

Надходження етанолу у тканини печінки стимулює 
процеси перекисного окиснення ліпідів з утворенням 
вільних радикалів, які викликають цілий комплекс уш-

коджень — руйнування фосфоліпідів мембран, фрагмен-
тацію нуклеїнових кислот [3]. Водночас вміст антиокси-
дантів в організмі знижується внаслідок їх руйнування і 
зв’язування з ацетальдегідом, токсичність якого в 30 разів 
перевищує токсичність етилового спирту. Крім того, по-
рушення нуклеїнового обміну стимулює синтез і нако-
пичення алкогольного гіаліну, який обумовлює розвиток 
аутоімунних реакцій, в тому числі гіперпродукцію проти-
запальних цитокінів, що створює додаткове навантажен-
ня на імунну систему. Пошкодження клітинних мембран 
гепатоцитів за рахунок зниження вмісту в них фосфа-
тидилхоліну зачіпає ультраструктуру мітохондрій, в ре-
зультаті чого зменшується засвоєння кисню і знижується 
енергоутворення. Крім того, вживання алкоголю призво-
дить до порушення жирового обміну (жирова дистрофія), 
утворення і секреції жовчі (внутрішньопечінковий холе-
стаз) [4]. Алкогольний гепатоз може протікати по типу 
хронічного або гострого процесу. Рецидиви гострого 
алкогольного гепатозу сприяють формуванню хронічно-
го гепатозу і цирозу печінки [5]. При хронічному алко-
гольному гепатозі відзначається гепатомегалія, минуща 
гіпербілірубінемія, особливо після вживання алкоголю, 
гіпоальбумінемія, при збільшеному вмісті g-глобулінів. 
При тривалому зловживанні алкоголем поступово ро-
звивається цироз печінки. Алкогольний цироз печін-
ки зазвичай носить змішаний характер — портальний 
і постнекротичний. Ступінь пошкодження печінкових 
клітин залежить від доз алкоголю. На тлі цирозу печінки, 
тривале вживання спиртних напоїв вкрай несприятливо; 
швидко наростають симптоми печінкової недостатності, 
відзначається енцефалопатія, розвивається печінкова 
кома. Враховуючи високий рівень захворюваності на ци-
роз печінки алкогольного та вірусного ґенезу, пошук та 
розробка нових засобів лікування та реабілітації таких 
хворих є важливим та актуальним. 

Для корекції наслідків алкогольного ураження гепа-
тобіліарної системи використовують широкий асорти-
мент лікарських засобів, які мають гепатопротекторні 
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властивості. Головним чином, це фармацевтичні препа-
рати, але в останній час дослідники та фахівці стали при-
діляти увагу засобам природного походження — рослин-
ним препаратам і природним лікувальним засобам (ПЛЗ) 
[6, 7]. є велика група лікувальних факторів — мінеральні 
води (МВ), які практично не мають протипоказань, во-
лодіють потужною біологічною та детоксикаційною дією 
[8, 9, 10]. 

МВ впливають на активність ферментів печінки, 
поліпшуючи її функціональний стан, і, що особливо важ-
ливо, чинять стимулюючу дію на репаративні процеси 
цього органу [11]. Позитивний ефект дії МВ при їх вну-
трішньому застосуванні пов’язують з особливостями їх 
фізико-хімічного складу, осмолярністю, наявністю біоло-
гічно активних речовин та ін. [9, 12].

В цьому аспекті дослідження щодо гепатопротектор-
ної дії ПЛЗ, в тому числі і МВ різного хімічного складу, 
на перебіг алкогольіндукованих патологій гепатобіліар-
ної системи у лабораторних тварин дозволяє отримати 
доволі швидки результати, які у значній мірі поширюють 
уяву щодо патогенетичних та саногенетичних механізмів 
цього страждання. 

Виходячи з вищенаведеного, мета роботи — обґрун-
тувати можливість корекції токсичних змін структур-
но-функціонального стану нирок у щурів з алкогольним 
гепатозом при внутрішньому застосуванні маломінералі-
зованої хлоридної натрієвої води.

Матеріали та методи досліджень. Експериментальні 
дослідження проведено на 40 білих щурах-самицях лінії 
Вістар аутобредного розведення з масою тіла 180,0 — 
200,0 г. Дослідження над тваринами проводились згідно 
існуючих методичних рекомендацій та правових доку-
ментів [13, 14]. Тварин було ранжовано на три групи. І 
групу складали 10 інтактних тварин. ІІ група — 15 тварин 
з алкогольним гепатозом (АГ); IIІ група — 10 тварин, які 
на тлі розвитку АГ отримували курс з МВ. 

Модель токсичним алкогольним гепатозом відтворюва-
ли шляхом щоденного введення щурам у стравохід, у 13-й 
годині 25 % розчину етанолу у дозі 1,5 % від маси тіла (з 
розрахунку 4 g 96 % етанолу на 1 kg маси тіла) впродовж 30 
діб [15]. Для коригування АГ з 15-ої доби по 30-у проводили 
навантаження щурів МВ у стравохід тварин, м’яким зондом 
з оливкою, один раз на добу, у дозі 1 % від маси тіла тва-
рини, у вечірній час (приблизно о 17.00), враховуючи осо-
бливості добового біоритму щурів. Здійснювали комплекс 
досліджень, який включав до свого складу: 

— Оцінку детоксикуючої функції печінки проводили 
з використанням проби за Сперанським чи тіопенталової 
проби, яка дозволяє за тривалістю сну тварин, обумовле-
ного дією наркозу, оцінити швидкість метаболізму тіо-
пенталу, який здійснюється цитохром-Р-450-залежною 
монооксигеназною системою гепатоцитів та характе-
ризує стан однієї з провідних функцій печінки — анти-
токсичної  [16].

— Оцінку структурно-функціональної організації 
печінки та активності окиснювально-відновлювальних  
ферментів — сукцінатдегідрогенази (СДГ) умовних оди-
ниць оптичної щільності (ум. од.) та лактатдегідрогенази 
(ЛДГ) ум. од. в тканинах печінки.

Використані методики наведено у керівництвах та 
затверджено МОЗ України, експериментальні дослід-
ження здійснено у відповідності до правових доку-
ментів [16, 17]. При всіх засобах обробки статистичного 
матеріалу достовірними зрушеннями вважались ті, що 
знаходяться в межах вірогідності за таблицями Ст'юден-
та, < 0,05.

У дослідженні було застосовано МВ свердловини 
(свр.) № 991-П ТОВ «Санаторій Курорт Орлівщина», 
Дніпропетровська область, Новомосковський район,  
с. Орлівщина. Підземні води свр. № 991-П характери-
зуються як малої мінералізації хлоридні натрієві та від-
повідають наступній формулі:

М 5,83 Сl 90 НСO3 6 HSO 4 4
(Na+K) 84 Са 11 Mg 3

Вміст нормованих компонентів та сполук не переви-
щує гранично допустимих концентрацій для природних 
мінеральних лікувальних вод.

Результати та їх обговорення. При аналізі даних 
щодо проведення тіопенталової проби встановлено, що 
час засинання тварин ІІ групи не змінювався, тобто до-
стовірно не відрізнявся від показників І групи інтактних 
тварин (> 0,5), (табл. 1). При цьому тривалість медика-
ментозного сну істотно та достовірно збільшилась на 
29,68 хв. (53 %) при (р < 0,01), що є прямим підтверджен-
ням пригнічення цієї функції у піддослідних тварин з АГ.

Час засинання тварин ІІІ групи з АГ, під впливом МВ 
№ 991-П мав тенденцію до збільшення, що свідчить про 
наявність активації функціональної активності ЦНС, і 
може розглядається, як свідчення зменшення токсично-
го навантаження. Але тривалість медикаментозного сну, 
яка залежить від стану детоксікаційної функції печінки, 
достовірно зменшується навіть у порівнянні з І групою 
контролю на 13 % (< 0,01), що підтверджує ефект зни-
ження токсичного навантаження. 

При макроскопічному дослідженні печінки щурів ІІ 
групи встановлено, що поверхня її гладенька, передній 
край гострий, тканина печінки жовто-коричневого ко-
льору. При мікроскопічному дослідженні часточкову 
структуру печінки визначено неушкодженою. В часточці 
розташування гепатоцитів неупорядковане. В гепатоци-
тах цитоплазма грудкувата, ядра середніх розмірів соко-
вито забарвлені. В значній кількості гепатоцитів є жирові 
включення. Між клітинами, і в деяких з них — включен-
ня еозинофільних гіалінових мас. Судини повнокровні. 

Активність СДГ в гепатоцитах — (6,00 ± 0,37) ум. од.; 
активність ЛДГ — (6,00 ± 0,20) ум. од., норма активності 
ЛДГ в гепатоцитах — (4,00 ± 0,21) ум. од., тобто, має міс-
це посилення використання альтернативних субстратів 
енергоутворення.

В цілому можна стверджувати, що на тридцяту добу 
розвитку хронічного токсичного алкогольного гепатозу 
визначаються прояви жирової дистрофії печінки та диз-
баланс активності окиснювально-відновлювальних фер-
ментів. 

У щурів ІІІ групи після проведеного курсу з МВ у пе-
чінці встановлено, що  часточковість організації паренхі-
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ми збережена, судини застійно повнокровні. Гепатоцити 
в часточках розташовані неупорядковано. Цитоплазма 
їх базофільна гомогенна, ядра дрібні темні, вакуолі в 
цитоплазмі не визначаються, як і гіалінові включення. 
Активність СДГ –– в гепатоцитах центру часточки —  
(5,0 ± 0,11) ум. од., на периферії — (6,0 ± 0,23) ум. од. 
опт.; активність ЛДГ — (7,0 ± 0,30) ум. од. 

Таким чином, вживання МВ щурами з АГ призводить 
до нормалізації активності окислювально-відновлюваль-
них ферментів.

Висновки
1. Вживання щурами на тлі розвитку токсичного

алкогольного гепатозу маломінералізованої хлоридної 
натрієвої МВ свр. № 991-П призводить до відновлен-
ня детоксікаційної функції печінки, про що свідчить 
зменшення тривалості медикаментозного сну на 13 %  
(р < 0,01). 

2. Під впливом проведеного курсу з МВ свр. № 991-
П визначено зменшення проявів жирової дистрофії, по-
кращення структурно-функціональної організації парен-
хіми печінки (зникають ліпідні та гіалінові включення), 
що може бути основою для покращення детоксикаційної 
функції печінки.
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Таблиця 1.
 Вплив МВ свр. № 991-П на стан детоксикаційної активності печінки у щурів з ТАГ 

за даними тіопенталової проби, (M ± m)

Показники 
І група  

інтактні щури
ІІ група  

щурів з ТАГ
ІІІ група 

щурів з моделлю ТАГ та курсом МВ
(М1± m1) (М2 ± m2) (М3 ± m3) р1 р2

Час засинання, хв 2,37 ± 0,27 2,68 ± 0,12 2,79 ± 0,08 > 0,5 > 0,05
Тривалість сну, хв 55,62 ± 1,31 85,30 ± 2,12 48,46 ± 0,32 < 0,01 < 0,01

Примітки: р1 — достовірні зміни (р < 0,05) розраховано між показниками І-ої контрольної та ІІ-ої  групами 
щурів; р2 — достовірні зміни (р < 0,05) розраховано  між показниками І-ої контрольної та ІІІ-ої  групами щурів.

http://www.mif-ua.com/archive/article/394
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17. Наказ МОЗ України № 692 від 28.09.2009 р. «Про за-
твердження методичних рекомендацій з методів досліджень 
біологічної дії природних лікувальних ресурсів та префор-
мованих лікувальних засобів».
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Эффективность применения маломинерализованной хлоридной натриевой воды в коррекции 
структурно-функциональных изменений печени крыс с алкогольным гепатозом

ГУ «Украинский научно-исследовательский институт медицинской реабилитации 
и курортологии МЗ Украины», г. Одесса

B. A. NASIBULLIN, S. G. GUSHCHA, L. V. TIKHOKHOD

Efficiency of application of low-mineralized salt sodium water in correction of structural-functional 
changes of liver of rats with alcogolic heratosis

SI «Ukrainian Research Institute of Medical Rehabilitation and Resort Therapy 
of Ministry of Health of Ukraine», Odessa

Резюме. В эксперименте на белых крысах с алкоголь 
индуцированным поражением печени изучена эффек-
тивность применения маломинерализованной хлоридной 
натриевой воды. Установлено уменьшение проявлений 
жировой дистрофии, улучшение структурно-функцио-
нальной организации паренхимы печени (исчезают гиа-
линовые и липидные включения). При этом происходит 

восстановление детоксикационной функции печени, что 
свидетельствует о выраженном гепатопротекторном 
действии данной минеральной воды. 

Ключевые слова: минеральная вода, токсический 
гепатоз, структурно-функциональная активность печени, 
белые крысы.

Summary. In an experiment on white rats with alcohol-in-
duced liver damage, the effectiveness of low-mineralized 
chloride-sodium water was studied. Reduced manifestations 
of fatty degeneration, improved structural and functional or-
ganization of liver parenchyma (hyaline and lipid inclusions 

disappear). At the same time, the detoxification function of 
the liver is restored, which indicates a pronounced hepato-
protective effect of this mineral water.

Key words: mineral water, toxic hepatoses, structural and 
functional activity of the liver, white rats.




