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дослідження ефективності застосування мінеральної води з підвищеним вмістом 
біологічно активних компонентів при експериментальному дерматозі

вступ. Широке розповсюдження атопічного дерматиту та наявність ускладнень при застосуванні медикаментозних засобів 
у існуючих протоколах його лікування потребує необхідність проведення досліджень патогенетично обумовлених немедикомен-
тозних засобів терапії. додавання до лікувального комплексу методів бальнеотерапії може підвищити ефективність лікування та 
знизити прояви чи наслідки ускладнень медикаментозного навантаження. Мета. у білих щурів з відтвореною моделлю дерматозу 
оцінювали наявність коригуючої дії природної мінеральної води (Мв) з підвищеним вмістом сірководню та бору. в роботі викорис-
тано морфологічні, імунологічні та статистичні методи. Модель дерматозу відтворювали послідовними аплікаціями ксилолу та пара-
формальдегіду на голену ділянку шкіри щура. лікувальний курс складався з 6 процедур (аплікації проводили через добу, тривалість 
кожної аплікації складала 20 хвилин). результати. Після проведення курсу аплікацій з Мв мікроскопічно встановлено зникнення 
проявів запалення власно у шкірі щурів та активація відновлення епідермісу. При аналізі гематологічних показників встановлено від-
новлення відсотку лімфоцитів, ацидофілів, нейтрофілів та моноцитів, процесів фагоцитозу та нормалізацію клітинної та гуморальної 
ланок імунної системи. також визначено позитивні зміни з боку інших досліджених систем метаболізму. відновлюється активність 
процесів енергозалежного трансмембранного транспорту, нормалізується баланс у системі перекисного окислення ліпідів та анти-
оксидантного захисту, знижується вміст серомукоїдів та нормалізується вміст загального білку та білковий спектр крові. висновки. 
отже, визначено обмеження розвитку патологічного процесу та зниження ступеню алергізації організму, що свідчить про наявність 
значного коригуючого впливу застосованої у дослідженні Мв і її високу біологічну активність.
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Study of the effectiveness of the use of mineral water with a high content of biologically active 
components in experimental dermatosis

Introduction. The widespread occurrence of atopic dermatitis and the presence of complications in the use of medical drugs in the 
existing protocols for its treatment requires the study of pathogenetically determined non-medical therapies. The addition of balneotherapy 
methods to the treatment complex can increase the effectiveness of treatment and reduce the manifestations or consequences of complications 
of the drug load. Purpose. The presence of corrective effect of natural mineral water (NMW) with high content of hydrogen sulfide and 
boron was evaluated in white rats with reproduced model of dermatosis. Morphological, immunological and statistical methods were used 
in the work. The model of dermatosis was reproduced by sequential applications of xylene and paraformaldehyde on the shaved skin of 
the rat. The treatment course included 6 procedures (applications were performed every other day, the duration of each application was  
20 minutes). Results. After a course of applications with MW, microscopic examination revealed the removal of inflammation in the skin 
and activation of epidermal regeneration. The analysis of hematological parameters revealed the recovery of the percentage of lymphocytes, 
acidophils, neutrophils and monocytes, phagocytosis processes and normalization of the cellular and humoral components of the immune 
system. Positive changes in other investigated metabolic systems were also determined. The activity of the processes of energy-dependent 
transmembrane transport was restored, the balance in the system of lipid peroxidation and antioxidant protection was normalized, the content 
of seromucoids was reduced and the content of total protein and protein spectrum of blood was normalized. Conclusions. Thus, the limitation 
of the development of the pathological process and the reduction of the level of allergization of the organism were determined, which indicates 
the presence of a significant corrective effect of the MW used in the study, and its high biological activity.

Key words: dermatosis, structural condition of the skin, metabolic parameters, mineral water, boron, hydrogen sulfide.

вступ. на сьогоднішній день проблема запалю-
вально-алергійних захворювань взагалі і, зокрема, 
шкіри набуває актуальності, що у значному ступені 
обумовлено розладом в діяльності основних функціо-
нальних систем організму завдяки негативному впливу 
чинників зовнішнього середовища [1, 2]. серед алер-
гійно-запальних уражень шкіри особливу увагу при-
вертає атопічний дерматит (ад), який набуває ваги як 
медико-соціальна проблема [3, 4]. ад є багатофактор-
ним хронічним запально-алергічним захворюванням 
шкіри, він характеризується складним патогенезом, 
виникає у результаті складних взаємодій між генетич-
ними факторами і факторами навколишнього серед-
овища [5, 6]. для лікування ад застосовують широке 
коло лікарських засобів, але вони не завжди ефективні, 
так як слабко пов’язані з патогенезом і дуже часто 
сприяють розвитку ускладнень – пригніченню функцій 
адаптивних систем організму [7, 8]. тому, на певних 
етапах терапії та реабілітації пацієнтів з ад доцільним 
є застосування немедикаментозних методів лікування. 
серед них особливе місце займає бальнеотерапія  
[9, 10]. Мінеральні води (Мв) завдяки наявності у сво-
єму складі великого різноманіття біологічно актив-
них компонентів, макро- та мікроелементів, з успіхом 
коригують прояви патологічних процесів [11, 12, 13]. 
виявити лікувальні властивості таких Мв можливо 
тільки дослідивши їх вплив безпосередньо на організм 
людини. але, враховуючи етичні аспекти, в сучасній 
теоретичній медицині на перше місце виходять дослі-
дження на тваринах [14, 15, 16].

Мета дослідження – оцінити ефективність засто-
сування мінеральної води з підвищеним вмістом біо-
логічно активних компонентів у щурів з моделлю дер-
матозу. 

об’єкт і методи дослідження. експериментальні 
дослідження було проведено на 30 клінічно здорових 
білих щурах – самцях вагою 180 – 200 гр. Під час екс-
перименту тварини знаходились в експериментально- 
біологічній кліниці (віварії) ду «укр. ндI Мр та  
к Моз україни» м. одеса при постійному харчовому, 
питному та світловому режимі. дослідження над тва-
ринами проводились згідно існуючих методичних 
рекомендацій та правових документів [17, 18]. 

у відповідності до завдань дослідження тварин 
було розділено на 3 групи. 1 група – інтактні щури 
(група контролю – 8 тварин), 2 група – 11 тварин 
з моделлю дерматозу та 3 група (11 щурів), яким на  
4 добу (після відтворення патології) починали прово-
дити курс аплікацій з Мв. Модель дерматозу відтво-
рювали послідовними аплікаціями спочатку ксилолу (від  
5 до 7 сек, шкіра повинна почервоніти), а потім парафор-
мальдегіду (від 5 до 7 сек) на голену ділянку шкіри щура, 
нижче області ребер розміром 20,0 mm × 20,0 mm [19]. 
Модель відтворювали один раз на добу три дні поспіль. 
лікувальний курс складався з 6 процедур. аплікації про-
водили через добу, тривалість кожної аплікації складала 
20 хвилин. дослідження тривали 14 діб.

комплексну оцінку стану функціональних систем 
організму здійснювали із застосуванням морфологіч-
них досліджень шкіри, біохімічних досліджень – стану 
метаболізму та клініко-лабораторних досліджень – 
стану крові.

клініко-лабораторними дослідженнями визначали 
реакцію з боку периферійної крові на розвиток патоло-
гічного процесу за змінами кількості лейкоцитів та по 
співвідношенню елементів формули крові. стан імун-
ної системи оцінювали по змінах її клітинної та гумо-
ральної ланок. реакція з боку клітинної ланки імунного 
захисту оцінювалась за визначенням кількості загаль-
них т-лімфоцитів та їх субпопуляцій: тФр- та тФч-
лімфоцити. активність фагоцитарного процесу оціню-
валась за визначенням кількості активних фагоцитів, 
їх поглинальної функції (фагоцитарний індекс – Фі), 
метаболічної функції у нітросинійтетразольованому 
тесті (нст-тесті) – спонтанному та стимульованому. 
вивчення стану гуморальної ланки імунітету прово-
дили за визначенням вмісту циркулюючих імунних 
комплексів (цік) та герерофільних антитіл (га).

для оцінки стану системи перекисного окислення 
ліпідів та антиоксидантного захисту (Пол/аоз) біохі-
мічними методами в сироватці крові визначали вміст 
малонового діальдегіду (Мда) та активність каталази. 
визначали стан системи енергозалежного трансмемб-
ранного транспорту в гомогенаті печінки за активністю 
са2+-атФ-ази та Na+/K+-атФ-ази. також визначали 
вміст серомукоїдів, загального білку та його фракцій.
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для морфологічних досліджень вилучали шматочок 
шкіри площею 1 сm2 з зони ураження. Після фіксації 
його проводили крізь спирти зростаючої концентрації 
і заливали в целоїдин. виготовляли гістологічні зрізи, 
які фарбували гематоксилін-еозіном. на отриманих зрі-
зах проводили мікроскопічні дослідження структурних 
змін шкіри. тварин з експерименту для отримання біо-
логічного матеріалу виводили методом декапітації під 
ефірним наркозом.

Методичні прийоми та методики, що було задіяно 
у дослідженнях, затверджено наказом Моз україни 
№ 692 від 28.09.2009 [20]. статистичну обробку отри-
маних даних у серіях дослідів проводили за допомогою 
статистичного пакета Statistica 10.0. При всіх засобах 
обробки статистичного матеріалу достовірними зру-
шеннями вважались ті, що знаходились в межах віро-
гідності за таблицями ст’юдента р < 0,05. отримані 
дані порівнювали з відповідними показниками інтак-
тних щурів (1 контрольна група).

у застосованій в дослідженнях Мв визначено біоло-
гічно активні компоненти та сполуки, що нормуються 
в бальнеології і додають водам специфічні властивості. 
це сірководень та ортоборна кислота, їх виявлено 
в концентраціях вище бальнеологічної норми [21]. 
Мв свердловини № 31-П села Брусниця (вижниць-
кого району чернивецької області україни) за своїми 
фізико-хімічними характеристиками є сульфідною 
борною маломінералізованою гідрокарбонатно-хло-
ридною натрієвою. загальна мінералізація Мв складає 
4,72 г/л, вміст хлоридів складає – 1,790 г/л, вміст гідро-
карбонатів – 1,173 г/л, вміст натрію та калію – 1,614 г/л. 
вміст бору у вигляді ортоборної кислоти складає 66,98 
мг/л (при бальнеологічній нормі понад 35,0 мг/л), вміст 
сірководню (H2S) – 206,43 мг/л (при бальнеологічній 
нормі понад 10,0 mg/l для сульфідних вод при зовніш-
ньому застосуванні) [21].

результати дослідження та їх обговорення. 
оцінку стану щурів, яким відтворювали модель дер-

матозу, починали з клініко-лабораторних досліджень 
та досліджень метаболізму. дані щодо гематологіч-
них показників щурів з моделлю дерматозу наведено 
в таблиці 1. реакція периферійної крові характеризу-
ється перерозподілом формених елементів крові, який 
суттєво відрізняється від даних контролю. Має місце 
достовірне підвищення відсотку нейтрофілів на 36 %, 
а ацидофілів – на 157 % (що свідчить про розвиток 
алергійної реакції). це відбувається на тлі достовірного 
зниження кількості лімфоцитів на 9 % та моноцитів – 
на 25 %. кількість лейкоцитів та рівень Шое не зазна-
ють достовірних змін. 

дослідження показників імунної системи у щурів 
з моделлю дерматозу виявили пригнічення показників, 
що характеризують клітинну ланку імунітету (табл. 1). 
відсоток загальних т-лімфоцитів достовірно знизився 
на 14 % (р < 0,01), крім того, спостерігається пригні-
чення процесів фагоцитозу.

Фагоцітарний індекс, показники поглинальної 
функції та спонтанного нст-тесту, що характеризує 
метаболічну функцію фагоцитів, достовірно нижче, 
ніж в контролі. з боку показників гуморальної ланки 
імунної відповіді встановлено зростання вмісту гетеро-
фільних антитіл на 47 % та цік на 34 %.

розвиток моделі дерматозу у щурів характеризу-
ється негативними змінами з боку досліджених показ-
ників метаболізму (таблиця 2).

встановлено порушення балансу у системі Пол/
аос, про що свідчить збільшення вмісту Мда на 50 %  
та зниження активності каталази на 15 %, що може 
сприяти пошкодженню клітинних мембран. визначено 
достовірне підвищення вмісту серомукоїдів на 50 %, що 
свідчить про розвиток запальних процесів. При цьому, 
спостерігаються достовірні зміни у білковому спектрі 
крові щурів: вміст загального білку та альбуміну змен-
шується на 11 % та 58 %, вміст α-1, α-2 глобулінів та 
γ- глобуліну (білків запалення) збільшується на 54 %, 
47 % та 26 % відповідно, що свідчить про пригнічення 

таблиця 1
гематологічні показники щурів з дерматозом та щурів з дерматозом, що отримували аплікації з Мв

показники
показники

1 група 2 група 3 група 
(М1 ± m1) (M2 ± m2) (M3 ± m3)

лейкоцити, 109/l 5,50 ± 0,21 5,44 ± 0,70 5,60 ± 0,13
лімфоцити, % 81,20 ± 0,80 74,00 ± 0,89* 78,83 ± 1,05
нейтрофіли, % 12,79 ± 0,64 17,40 ± 1,15* 16,50 ± 1,18*
ацидофіли, % 2,25 ± 0,23 5,80 ± 1,32* 1,67 ± 0,24
Моноцити, % 3,72 ± 0,21 2,80 ± 0,43* 3,44 ± 0,19
Шое, mm/h 1,54 ± 0,08 1,70 ± 0,12 1,50 ± 0,18

т-лімфоціти загальні, % 47,21 ± 0,55 40,64 ± 1,20* 43,30 ± 0,60*
Фагоцитоз, число активних 

фагоцитів, % 39,90 ± 0,51 39,40 ± 0,48 39,75 ± 0,33

Фагоцітарний індексі 2,10 ± 0,03 1,96 ± 0,04* 1,97 ± 0,06*
нст-тест, mg:

спонтанний
стимульований

0,039± 0,001
0,090± 0,002

0,035 ± 0,001*
0,085 ± 0,002*

0,039 ± 0,001
0,090 ± 0,002

цік, mg/ml 5,70 ± 0,20 7,66 ± 0,37* 5,84 ± 0,23
гетерофільні антитіла, 

ум. од 5,87 ± 0,33 8,63 ± 0,95* 5,81 ± 0,28

Примітка. * – достовірні зміни (р < 0,05) розраховано між 1 групою та кожною з дослідних груп
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та перебудову білоксинтезуючої функції організму. 
спостерігається порушення у системі енергозалежного 
трансмембранного транспотру, на що вказує зниження 
активності са2+-атФ-ази на 22 % та Na+/K+-атФ-ази – на  
54 % у тканинах печінки.

При макроскопічному огляді ділянки ураження 
у щурів 2 групи встановлено наступне: шкіра почерво-
ніла, набрякла, з’явились струпи. Мікроскопічні дослі-
дження цієї зони ураження: власно шкіру формують 
пучки фіброзних волокон та пучки міоцитів звичайного 
вигляду, які розташовані невпорядковано. структурні 
компоненти набрякливо розпорушені. Має місце їхня 
лімфоїдна інфільтрація. судини повнокровні, піпки 
власно шкіри згладжені. в епідермісі базальний шар 
представлений невпорядковано розташованими клі-
тинами з округлими ядрами різних розмірів. у шипу-
ватому шарі визначаються розряджено розташовані 
клітини з овальними світло забарвленими ядрами. зер-
нистий та кератиновий шари не розрізняються, вигля-
дають як тонкий гомогенний дещо набряклий шар. 
зверху уражена ділянка прикрита гомогенними еозино-
фільними пластинами.

Проведений курс аплікацій з Мв щурам з моделлю 
дерматозу здійснює позитивний вплив на розвиток 
патологічного процесу та суттєво знижує ступень алер-
гізації організму (таблиця 1). Про це свідчить віднов-
лення відсотку ацидофілів, моноцитів, лімфоцитів та 
наявність ознак нормалізації відсотку нейтрофілів та 
т-загальних лімфоцитів. з боку процесів фагоцитозу 
встановлено, що відсоток активних фагоцитів пери-
ферійної крові та їх метаболична функція (показники 
спонтанного та стимульованного нст-тесту) не відріз-
няються від показників 1 групи контролю. Показники 
гуморальної ланки імунної відповіді – цік та га – від-
новлюються і також достовірно не відрізняються від 
показників групи контролю.

у щурів, що отримували лікувальний курс з Мв, 
визначено покращення показників, які характеризують 
стан метаболізму. спостерігається достовірне зрос-
тання активності каталази та зниження вмісту Мда до 
рівня контрольних показників (р > 0,5). нормалізується 
вміст загального білку та його фракцій, про що свід-

чить відсутність достовірних змін у порівнянні з від-
повідними показниками групи контролю. відновлю-
ється активність са2+-атФ-ази та Na+/K+-атФ-ази. При 
цьому вміст серомукоїдів хоча і знижується, але досто-
вірно відрізняється від даних контрольної групи, тобто 
остаточні прояви запальних процесів залишаються.

у щурів 3 групи, які отримували процедури з Мв на 
тлі дерматозу, макроскопічно зона ураження – рожево-
сіруватого кольору, пальпаторно дещо напружена, 
струпи поодинокі невеликі і спостерігаються тільки 
у деяких тварин. Мікроскопічно у щурів цієї групи візу-
ально добре обособлюється епідерміс і власно шкіра. 
у власно шкірі пучки фіброзних волокон розташовані 
майже упорядковано, між ними – невеликі ділянки 
набрякливо блідо-еозинофільної власно речовини. лім-
фоїдна інфільтрація не спостерігається. судини підви-
щеного кровонаповнення. Піхви волосся з потовще-
ними стінками. Потовщення обумовлене збільшенням 
розмірів клітин, що складають внутрішній та зовнішній 
шари піхви. 

в епідермісі чітко визначений базальний шар, який 
складають невпорядковано розташовані базаліоцити 
з побільшеними темними ядрами. Шипуватий та грану-
лярний шари тонкі і візуально поєднані. кератиновий 
шар складають щільно упаковані луски. 

результати проведених досліджень довели значний 
коригуючий вплив процедур з Мв на перебіг експери-
ментального дерматозу. слід підкреслити, що позитив-
ний вплив спостерігався не тільки безпосередньо в зоні 
ураження шкіри, але й на стані функціональних систем 
периферійної крові та метаболізму. на наш погляд, 
власно вплив на функціональні системи організму 
щурів обумовлює позитивні зміни в зоні ураження 
шкіри, встановлені позитивні зміни обумовлені скоріш 
за все високим вмістом сірководню (H2S) в застосованій 
Мв. на місцевому рівні в зоні ураження шкіри всмок-
тування H2S з Мв при проведенні процедур викликає 
розширення судин, аналгезію, кератолітичний ефект, 
пригнічення інтенсивності алергійних реакцій. всі ці 
ефекти створюють умови для більш інтенсивної репа-
рації ушкодженої шкіри і зменшення запальних реак-
цій. в плані системної дії H2S відомо, що, потрапляючи 

таблиця 2 
Метаболічні показники щурів з дерматозом та щурів з дерматозом, що отримували аплікації з Мв

показники 
групи

1 група 2 група 3 група
(M1 ± m1) (M2 ± m2) (M3 ± m3)

Мда, нмоль/(хв·мг) 5,94 ± 0,21 7,21 ± 0,35* 6,22± 0,32
каталаза, % 76,7 ± 1,12 66,20 ± 0,31* 75,25 ± 0,93

загальний білок, г/л 68,70 ± 0,74 61,50 ± 0,93* 66,48 ± 0,82
альбумін, г/л 25,80 ± 1,08 11,00 ± 0,32* 25,04 ± 0,33

α-1 глобулін, г/л 8,28 ± 1,86 12,80 ± 0,80* 8,34 ± 0,17
α-2 глобулін, г/л 10,70 ± 0,62 15,75 ± 0,75* 10,40 ± 0,58
β- глобулін, г/л 11,80 ± 0,54 8,00 ± 0,71* 11,32 ± 0,63
γ- глобулін, г/л 11,10 ± 0,73 14,00 ± 0,41* 10,39 ± 0,49

серомукоїди, ум. од. 0,204 ± 0,009 0,260 ± 0,010* 0,247 ± 0,011*
са2+-атФ-аза, мг р/г тканини 9,11 ± 0,93 7,12 ± 0,15* 8,94 ± 0,78

Na+/K+-атФ-аза, мг р/г тканини 6,40 ± 0,17 2,98 ± 0,19* 5,71 ± 0,26
Примітка. * – достовірні зміни (р < 0,05) розраховано між 1 групою та кожною з дослідних груп
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до кров’яного річища і будучи сигнальною молекулою, 
він забезпечує цитопротекторний вплив, покращення 
кровообігу і відповідно – киснево-субстратне забезпе-
чення тканин, а також покращує перебіг метаболічних, 
в тому числі, й білоксинтезуючих процесів [22, 23, 24].

до складу Мв входить отроборна кислота, яка воло-
діє модулюючою дією на перебіг імунних процесів, що 
в умовах аутоімунної патології може сприяти пригні-
ченню аутоімунних негараздів в організмі і нормаліза-
ції імунних процесів [25]. 

таким чином, можна вважати, що саме особливості 
хімічного складу Мв (наявність тих чи інших газів, 
макро- та мікроелементов і біологічно активних ком-
понентів та їх співвідношення) обумовлюють її вплив 
на ланки патогенезу експериментального дерматозу. 
це підтверджується результатами проведених нами 
раніше досліджень щодо визначення лікувальних влас-
тивостей іншого представника природних лікувальних 
засобів (Плр), а саме – сапропелю, який відноситься 
до лікувальних пелоїдів і характеризується відповідно 

іншим фізико-хімічний складом [26, 27, 28]. Під впли-
вом обох представників Плр, і сульфідної борної гід-
рокарбонатно-хлоридної натрієвої Мв, і сапропелю, 
характер позитивних змін був односпрямованим, кож-
ний з застосованих Плр має свої особливості коригую-
чого впливу, але Мв чинить більш потужну дію. 

висновки. 1. застосування курсу процедур з Мв 
чинить нормалізуючий вплив на стан функціональ-
них систем організму щурів з моделлю дерматозу, про 
що свідчить нормалізація складу периферійної крові, 
відновлення процесів фагоцитозу, практично повне 
відновлення відсотку загальних т-лимфоцитів і ней-
трофілів, вмісту гетерофільних антитіл та цік. від-
новлюється баланс у системі Пол/аоз та активність 
процесів енергозалежного трансмембранного транспо-
тру, нормалізується вміст загального білку та білковий 
спектр крові.

2. Мікроскопічно спостерігається картина посиле-
ної репарації епідермісу при наявності остаточних про-
явів запалення у власно шкірі.

перспективи подальших розвідок у цьому напрямку. враховуючи отримані експериментальні дані, наступ-
ним є проведення подальших клінічних випробувань даної Мв на базі тов «санаторно-оздоровчий комплекс 
«Брусниця» (с. Брусниця, вижницький район чернивецької області, україни). 

інформація про конфлікт інтересів. автори рукопису свідомо засвідчують відсутність фактичного або 
потенційного конфлікту інтересів.

інформація про фінансування. автори гарантують, що вони не отримували жодних винагород у будь-якій 
формі здатних вплинути на результати роботи.

особистий внесок кожного автора у виконання роботи: 
гуща с.г. – ідея роботи, розробка концепції дослідження, збір матеріалу дослідження, статистична обробка 

отриманих результатів; 
насібуллін Б.а. – загальне керівництво роботи, мета, аналіз та узагальнення отриманих результатів; 
Польщакова т.в. – підготовка тексту статті, редагування тексту статті.
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