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АНОТАЦІЯ 

Луценко Д.Г. Стан мікрогемоциркуляторної системи та вегетативної 

регуляції серцевого ритму щурів в умовах різних режимів холодової аклімації. 

— Кваліфікаційна наукова праця на правах рукопису. 

Дисертація на здобуття наукового ступеня кандидата біологічних наук 

(доктора філософії) за спеціальністю 03.00.19 «Кріобіологія». — Інститут 

проблем кріобіології і кріомедицини НАН України, Харків, 2019. 

 

Холод є одним із основних адаптогенних факторів зовнішнього 

середовища. Тому механізми, які забезпечують адаптацію організму до 

перебування в умовах низьких температур, запускаються навіть після 

короткочасної дії холоду. При цьому відбуваються зміни як на рівні усього 

організму, так і на рівні окремих тканин і органів. Враховуючи дію холоду не 

тільки як специфічного подразника, що сприяє підвищенню стійкості 

гомойотермного організму до охолодження, а й як фактора, що стимулює 

імунітет та загальну резистентність організму до стресу, різні типи холодових 

впливів із успіхом використовуються у тваринництві для підвищення стійкості 

тварин до хвороб та збільшення приросту їх маси тіла, для підготовки людей до 

роботи у різних екстремальних умовах, для підвищення функціональних 

можливостей спортсменів та в медицині для корекції та лікування різних 

захворювань і травматичних пошкоджень.  

Дослідження аклімації до холоду ведуться давно, але й до теперішнього 

часу немає одностайності в розумінні механізмів її формування. Сучасні методи 

дозволяють вивчати внутрішньоклітинні процеси, які запускаються дією 

температурних факторів на організм, зафіксовано оборотний перерозподіл типу 

міофібрил у м’язах у процесі адаптації до тривалої дії холоду, розглядаються 

різні фізіологічні механізми, спрямовані або на підвищення метаболічної 

потужності та ефективності теплоутворення, або на зменшення віддачі тепла в 

зовнішнє середовище. Але досі ще не існує єдиного пояснення, яке б 

враховувало всі відомі на теперішній час види холодової аклімації (ХА). 
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Абсолютну більшість робіт було виконано на моделі довготривалої аклімації 

(long-term acclimation), заснованій на використанні режиму безперервної 

тривалої дії холоду на організм тварин, які не мають жодної можливості хоча б 

на короткий час уникнути цього впливу. Але акліматизація завжди відбувається 

на тлі циркадних і сезонних коливань ендогенних фізіологічних ритмів. Та й 

холодовий вплив часто підпадає під ритмічні чинники. Таким чином, екологічно 

більш адекватними є ритмічні режими аклімації, що враховують біоритми 

природних факторів або ендогенні фізіологічні ритми організму. Окремі 

порівняльні дослідження різних форм адаптації показали існування відмінностей 

між експериментальною довготривалою аклімацією до холоду та природною 

аклімацією до зимових умов і, навпаки, схожість з останньою по більшості 

вивчених ознак ритмічної аклімації до холоду, заснованої на дії ритмічних 

холодових впливів. 

Однією з найважливіших ланок, що задіяні у процесі аклімації до холоду, є 

серцево-судинна система (ССС). Слід зазначити, що при дослідженні 

температурних адаптацій одним із інформативних методів являється вивчення 

капілярного кровотоку. Наразі є лише поодинокі роботи, в яких показано 

різноспрямованість вазомоторних мікроциркуляторних реакцій у адаптованих і 

неадаптованих ссавців. Але й тут більшість робіт була проведена за умов 

тривалого перебування на холоді, хоча відомо, що така аклімація призводить до 

тривалого збільшення навантаження на апарат кровообігу та зниження 

компенсаторних можливостей ССС. Також недостатньо досліджено адаптацію 

до холоду на мікрогемоциркуляторному рівні. 

З огляду на вищенаведене доцільним є дослідити особливості 

функціонування серцево-судинної системи в умовах аклімації до холоду з 

урахуванням ритмічних складових дії холоду. 

У дисертаційній роботі підтверджено, що використання ритмічного 

режиму холодової аклімації приводить до значного підвищення адаптаційних 

здібностей організму щурів на відміну від неперервного режиму холодової 

аклімації. Так після ритмічної холодової аклімації (РХА) тривалість плавання в 
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холодній воді у щурів значно підвищувалася (на 92,3%) і значущо відрізнялася і 

від показників тварин контрольної групи та від групи з неперервною холодовою 

аклімацією (НХА). Слід зазначити, що у тварин контрольної групи тривалість 

плавання у холодній воді навіть перевищувала таку у тварин з НХА. Це може 

свідчити про високе фізіологічне та енергетичне навантаження на організм в 

умовах НХА. 

Уперше показано, що застосування неперервного і ритмічного режимів 

холодової аклімації призводять до різної відповіді мікросудин піальної оболонки 

головного мозку, шкіри, м'язів і печінки щурів. Після НХА ми помітили 

збільшення діаметрів прекапілярів, капілярів і посткапілярів в шкірі в порівнянні 

з контролем. У м'язах стегна також спостерігалося значиме збільшення діаметрів 

усіх капілярних судин. У той же час діаметри венул і артеріол значущо не 

відрізнялись від показників тварин контрольної групи, хоча у випадку з 

артеріолами у м'язах спостерігалася тенденція до зниження діаметрів артеріол. 

Після РХА в шкірі щурів діаметри артеріол, прекапілярів і венул значимо не 

відрізнялись від таких у тварин контрольної групи. Але діаметри прекапілярів 

після РХА були значимо менше, ніж у тварин після НХА. У той же час діаметри 

посткапілярів після РХА не відрізнялися від показників, зареєстрованих у тварин 

після НХА, але були значимо більші, ніж у тварин контрольної групи. У м'язах 

середні діаметри артеріол і венул після РХА не відрізнялися від показників 

тварин контрольної групи, проте діаметри артеріол після РХА були значимо 

більші, ніж у тварин після НХА. Що ж стосується пре- і посткапілярів, то їх 

діаметри були більші, ніж у контрольних тварин, а діаметри посткапілярів були 

значимо менші, ніж після НХА. У мікрогемоциркуляторному руслі головного 

мозку щурів після НХА спостерігалось збільшення відносної площі мережі 

мікросудин на поверхні та їх звивистості, в той же час значимих змін діаметрів 

мікросудин не реєструвалося, хоча можна відмітити незначне зменшення 

діаметрів артеріол і збільшення діаметрів венул у порівнянні з контролем. 

Уперше встановлено, що тварини з різним вихідним рівнем вегетативної 

регуляції серця при тривалих режимах аклімації до холоду реалізують різні 
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вегетативні стратегії, які відрізняються за ступенем залучення симпатичної і 

парасимпатичної ланок вегетативної нервової системи. Після проведення РХА і 

НХА нами було виявлено, що тварин можна розділити на дві підгрупи залежно 

від спрямованості змін загальної потужності спектра ВСР (ТР) після аклімації: у 

одних тварин після аклімації спостерігалося помітне збільшення цього 

показника, а в інших, навпаки, — значне зниження. У зазначених підгрупах 

спостерігалася певна кореляція змін показника ТР із змінами ЧСС, VLF, HF, LF, 

LF/HF і SDNN. У першу підгрупу нами були віднесені тварини з меншим 

вихідним значенням ЧСС, більш високим значенням ТР, більш високим 

значенням потужності спектра в діапазоні VLF і більшими значеннями SDNN і 

CV, ніж у другій підгрупі. Після РХА у тварин обох підгруп спостерігалося 

певне підвищення ЧСС, що відповідає динаміці, зареєстрованої у контрольних 

тварин, і може бути пов'язано з сезонними змінами в організмі. У першій 

підгрупі спостерігалося достовірне зниження потужності спектра у всіх 

діапазонах, що супроводжувалося зміною структури спектру ВСР (зменшення 

частки VLF та підвищення часток LF і HF) і незначним зниженням показників 

SDNN і CV. Значення показника індексу LF/HF вказувало на переважання 

парасимпатичної ланки в регуляції ВСР у тварин цієї підгрупи. У тварин 2-ї 

підгрупи, навпаки, відбувалося значне зростання ТР за рахунок підвищення 

потужності у всіх діапазонах, збільшення значень SDNN і CV. Окремо слід 

зупинитися на змінах індексу LF/HF. Серед тварин, що потрапили до цієї групи, 

в початковому стані у 40% щурів відзначалося значне переважання LF, і після 

проведення аклімації таке переважання LF також відзначалося у 40% тварин, але 

тепер ці значення були близькі до одиниці. Виходячи з вищенаведеного можна 

відзначити, що в результаті РХА у тварин підгрупи 2 відбувається активація 

парасимпатичної ланки регуляції серцевого ритму. Після проведення НХА 

спостерігалися подібні з РХА зміни ВСР. Тварин також були розділені на 2 

підгрупи. У підгрупі 1 відзначалося значне зниження ТР за рахунок зменшення 

потужності всіх діапазонів, але в першу чергу за рахунок зниження в VLF 

діапазоні, зменшення показників SDNN і CV, що свідчить про переважання 
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симпатичних механізмів регуляції ВСР. Таким чином, ми бачимо, що при 

аклімації до холоду в організмі активуються всі рівні регуляції серцевого ритму. 

Велике значення має вихідний рівень вегетативної регуляції серцевого ритму. 

Тварини з різним вихідним рівнем загальної потужності спектра ВСР при 

аклімації до холоду реалізують різні стратегії вегетативної регуляції, які 

відрізняються за ступенем залучення симпатичної і парасимпатичної ланок ВНС. 

При початковому високому значенні ТР у тварин адаптація до холоду 

реалізовувалася переважно за рахунок активації симпатичної регуляції. Якщо ж 

тварини мали низькі значення ТР, то в процесі аклімації активувалися і 

симпатична і парасимпатична ланки ВНС. Виявлені закономірності вказують на 

важливість попереднього аналізу вихідного рівня показників варіабельності 

серцевого ритму для прогнозування результатів адаптації до холоду. 

Вперше показано, що ритмічний та неперервний режими холодової 

аклімації приводять до змін осмотичної крихкості еритроцитів крові щурів. І це 

знаходить відображення у зміні їх популяційного складу. НХА приводила до 

збільшення кількості як еритроцитів, що мають форму близьку до сферичної, так 

і еритроцитів зі сплощеною формою. Після РХА також спостерігалося 

збільшення кількості еритроцитів із формою близькою до сферичної, але 

відбувалося зменшення кількості сплощених форм еритроцитів. 

Вперше показано, що при тривалих режимах холодової аклімації, як 

неперервної, так і ритмічної, спостерігається зниження концентрації метаболітів 

оксиду азоту (NO) в сироватці крові. Вплив НХА призводить до значного 

підвищення рівня метаболітів NO в міокарді щурів, а РХА — до значимого 

зниження їх рівня в тканинах кори головного мозку. 

Виявлене значне підвищення адаптаційних здібностей щурів після РХА 

вказує на доцільність використання ритмічних режимів ХА для поліпшення 

адаптації гомойотермних тварин до впливу низьких температур. 

Ключові слова: холодова аклімація, мікрогемоциркуляторне русло, 

варіабельність серцевого ритму, неперервні холодові впливи, ритмічні холодові 

впливи, щури. 
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ANNOTATION 

Lutsenko D.G. State of microhemocirculatory system and heart rate autonomic 

regulation of rats under different cold-acclimation regimens. — The qualifying 

scientific paper as a manuscript. 

Thesis for the degree of Candidate of Biological Science (Philosophy Doctor) in 

specialty 03.00.19 “Cryobiology”. — Institute for Problems of Cryobiology and 

Cryomedicine of the National Academy of Sciences of Ukraine, Kharkiv, 2019. 

 

Cold is one of the main adaptogenic environmental factors. Therefore, the 

mechanisms that ensure the organism adaptation to low temperatures are triggered 

even after a short-term cold effect. There are changes both at the level of the whole 

organism, and at the one  of the tissues and organs. The cold is not only a specific 

stimulus, which increases the resistance of homoiotherms to cooling, but also is a 

factor, stimulating the immunity and resistance of the body to stress. Various types of 

cold effects are successfully used in livestock to increase animal resistance to disease 

and increase their body mass, to prepare people for working in various extreme 

conditions, to enhance the functionality of athletes and in medicine for the correction 

and treatment of various diseases and traumatic damages. 

The cold acclimation is has been investigated for a long time, but now there 

have not understood of all mechanisms of its formation. Modern methods allow us to 

study the intracellular processes, triggered by the action of temperature factors on the 

body, fixed reversible redistribution of the type of myofibrils in muscles during  

adaptation to a prolonged cold exposure, various physiological mechanisms are 

directed, either to increase the metabolic capacity and  efficiency of heat formation, or 

to reduce the heat output  to an  environment. But there is no single explanation that 

would take into account all the currently known types of acclimation to the cold yet. 

An absolute majority of studies was performed in a model of long-term acclimation, 

based on the use of a regime of continuous prolonged cold exposures on an animal 

body, which have not any possibility to avoid this effect. But acclimatization occurs 
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always against the background of circadian and seasonal fluctuations of physiological 

rhythms. As well the cold exposures in nature often have some periodicity. Thus, 

rhythmic regimes of acclimation taking into account the rhythms of natural factors or 

physiological rhythms of the organism are more environmentally relevant. Some 

comparative studies of various forms of adaptation showed the existence of some 

differences between the experimental long-term cold acclimation and a natural 

acclimatization to winter conditions, and, conversely, the similarity of cold 

acclimation, based on the effects of rhythmic cold exposures, with the natural 

acclimatization. 

One of the most important links involved into cold acclimation is a 

cardiovascular system (CVS), which provides the increased demands for 

thermoregulatory homeostasis against the background of adaptation. Studying the 

capillary blood flow is one of the informative methods to investigate the temperature 

adaptations. Now there are few investigations which showed the altered  

microhemocirculatory response in adapted and non-adapted mammals. But even here 

most of the studies were conducted under long-term stay in cold, although it is known 

that such an acclimation leads to a prolonged increased load on blood circulation and 

reducing the compensatory capacity of the CVS. Adaptation to cold at the 

microhemocirculatory level has not been also not sufficiently studied. 

In view of the above mentioned, it is expedient to investigate the features of the 

CVS functioning under acclimation to cold, taking into account the rhythmic 

components of cold effect. 

In the thesis it is evidenced that the rhythmic cold acclimation (RCA) has been 

shown to improve the cold to a greater extent the adaptive capacity of rats versus 

continuous cold acclimation (CCA). After the RCA the duration of cold water 

swimming in rats increased by 92.3% and significantly differed from the control group 

and the group after the CCA. A time of swimming in a cold water of the control group 

rats even exceeded that in the rats after the CCA. This may point to a high 

physiological and energy load on the body after the CCA. 
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For the first time, it has been shown that the use of the continuous and rhythmic 

regimens of cold acclimation leads to a different response of the pial microvessels of 

the brain, skin, muscle and liver of rats. After the CCA we noticed an increase in 

average diameters of all the capillary vessels in skin and thigh muscles compared with 

the control. At the same time, the diameters of venules and arterioles did not differ 

from those of the control animals. After the RCA the average diameters of arterioles, 

capillaries and venules in rat skin did not differ from those in the control. But the 

diameters of precapillaries after the RCA were less than those after the CCA. The 

postcapillary diameters after the RCA did not differ from those after the CCA, but they 

were larger than those in the control. The diameters of arterioles of thigh muscles after 

the RCA were larger than the ones after the CCA. After RCA the diameters of pre- and 

postcapillaries were larger than that in the control, and the diameters of postcapillaries 

were lower than those after the CCA. After the CCA we observed an increase in the 

relative area of microvessel network on brain surface and their tortuosity, while 

significant changes of microvessels diameters were not recorded as compared to the 

control. 

It was first established that animals with different initial levels of autonomic 

heart regulation under prolonged regimens of cold acclimation implemented various 

vegetative strategies that differ in the degree of involvement of the sympathetic and 

parasympathetic parts of autonomic nervous system. After the RCA and CCA we 

found that the rats can be divided into two subgroups depending on the direction of 

change in the total power (TP) of heart rate variability (HRV) after the CA. In some 

animals after the CA this index was increased, while in others it was decreased in the 

contrary. In these subgroups, there was a certain correlation between the changes of TP 

with those in heart rate (HR), VLF, HF, LF and LF/HF. In the subgroup 1 we 

identified the rats with a lower baseline HR, a higher TP and VLF values than in the 

subgroup 2. In the subgroup 1 we observed a decrease in the spectral power in all 

bands, which was accompanied by changed structure of the HRV spectrum (a decrease 

in the VLF-band and an increase in the LF and HF bands). The LF/HF value indicated 

the predominance of the HRV parasympathetic regulation in the animals of this 
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subgroup. In the animals of the subgroup 2, on the contrary, there was a rise in TP due 

to increased power in all bands. After the RCA the LF was prevalent in 40% of 

animals, but these values were about a unit. Based on this fact, we have noted that after 

the RCA in the rats of the subgroup 2 the parasympathetic regulation of the HR was 

partially activated. 

After the CCA we observed the changes of HRV similar to those after the RCA. 

Subgroup 1 demonstrated a reduced TP caused by decreased power of all bands, but 

primarily due to a decrease in the VLF band, indicating the predominance of HRV 

sympathetic regulation mechanisms. Thus, we see that the CA activated all levels of 

the HR regulation. As well the initial level of the HR autonomic regulation is very 

important for this process. Animals with various initial levels of the TP during the CA 

implement different strategies of vegetative regulation, as well the animals actually 

differ in the degree of an involvement of sympathetic and parasympathetic links of the 

autonomic nervous system. At the initially high value of TP an adaptation to cold was 

implemented mainly due to the activation of sympathetic regulation. If the animals had 

initial low values of TP, then both the sympathetic and parasympathetic links of 

autonomic nervous system are activated in the CA process. The revealed patterns point 

to the importance of preliminary analysis of the baseline heart rate variability for 

predicting the results of adaptation to cold. 

For the first time it has been shown that the rhythmic and continuous regimens 

of cold acclimation have been led to the changes in osmotic fragility of erythrocytes in 

rats. Also this is reflected in the alteration of their composition. The CCA led to the 

increased number of erythrocytes with a nearly spherical shape and flattened forms. 

After the RCA there was also an increase in the number of erythrocytes with a shape 

close to spherical but there was a decrease in the number of flattened forms of 

erythrocytes.  

It was for the first time shown that after RCA and CCA there was a decrease in 

the concentration of NO metabolites in serum. The CCA led to an increase in the level 

of NO metabolites in myocardium and the RCA did to a decrease in their level in the 

cerebral cortex tissues. 
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The revealed significant increase of adaptive abilities of rats after the RCA 

indicates the expediency of using the CA rhythmic modes to improve the adaptation of 

homoiothermic animals to the effect of low temperatures. 

Keywords: cold acclimation, microhemocirculatory bed, heart rate variability, 

continuous cold effects, rhythmic cold effects, rats. 
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Перелік умовних позначень 

ВНС — вегетативна нервова система 

ВСР — варіабельності серцевого ритму  

ЕКГ — електрокардіограма 

ІЗЛ — індекс зсуву лейкоцитів  

ІС — індекс сферичності 

ІСЛМ — індекс співвідношення лімфоцитів і моноцитів  

ІСНМ — індекс співвідношення нейтрофілів і моноцитів  

ІСЛЕ — індекс співвідношення лімфоцитів і еозинофілів  

ІСНЛ — індекс співвідношення нейтрофілів і лімфоцитів 

ЛІ — лейкоцитарний індекс  

МЛО — міжлопаткова область на спині 

НА — норадреналін 

НХА — неперервна холодова аклімація 

РХА — ритмічна холодова аклімація 

ТВПХВ — тест вимушеного плавання у холодній воді 

ЧСС — частота серцевих скорочень 

HF — high frequency, високочастотні коливання ВСР, для щурів це 

діапазон 1,0—3,0 Гц, пов’язують переважно з впливом парасимпатичної ланки 

вегетативної нервової регуляції 

LF — low frequency, низькочастотні коливання ВСР, для щурів це діапазон 

0,04–1,0 Гц, пов’язують переважно з впливом симпатичної ланки вегетативної 

нервової регуляції 

LF/HF — індекс вагосимпатичної взаємодії , який показує баланс 

симпатичних і парасимпатичних впливів на серцевий ритм. 

NO — nitric oxide, оксид азоту (ІІ) 

VLF — very low frequency, потужність спектру кардіоритму в області дуже 

низьких частот ВСР, для щурів це діапазон 0,003–0,04 Гц пов’язують переважно 

з впливом нейрогуморальної регуляції 

ТР — total power, загальна потужність спектра ВСР: 
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Вступ 

Актуальність теми. Холод є одним з основних адаптогенних факторів 

зовнішнього середовища. Тому механізми, які забезпечують адаптацію організму 

до перебування в умовах низьких температур запускаються навіть після 

короткочасної дії холоду. При цьому відбуваються зміни як на рівні усього 

організму, так і окремих тканин і органів. Враховуючи дію холоду не тільки як 

специфічного подразника, що сприяє підвищенню стійкості гомойотермного 

організму до охолодження, а й фактора, що стимулює імунітет [58] та загальну 

резистентність організму до стресу [151], різні типи холодових впливів з успіхом 

використовуються у тваринництві для підвищення стійкості тварин до хвороб та 

збільшення приросту їх маси тіла [1, 173, 356, 357, 478, 485], для підготовки 

людей до роботи у різних екстремальних умовах [151, 185, 257, 395, 462–464, 

523, 550], для підвищення функціональних можливостей спортсменів [67, 152, 

174, 274, 340, 390, 394, 458, 467, 503, 518, 534, 542, 543] та в медицині для 

корекції та лікування різних захворювань і травматичних пошкоджень [14, 16–

18, 23, 58, 76–78, 120, 122, 129, 146, 170, 172, 254, 269, 327, 350, 450, 460, 503]. 

Дослідження аклімації до холоду ведуться давно, але й до теперішнього 

часу немає одностайності в розумінні механізмів її формування [236, 387, 420]. 

Сучасні методи дозволяють вивчати внутрішньоклітинні процеси, які 

запускаються дією температурних факторів на організм [283, 499], зафіксовано 

оборотний перерозподіл типу міофібрил у м’язах у процесі адаптації до тривалої 

дії холоду [288], розглядаються різні фізіологічні механізми, спрямовані або на 

підвищення метаболічної потужності та ефективності теплоутворення, або на 

зменшення віддачі тепла в зовнішнє середовище [151, 416, 489]. Але досі ще не 

існує єдиного пояснення, яке б враховувало усі відомі на теперішній час види 

аклімації до холоду. Абсолютну більшість робіт було виконано на моделі 

довготривалої аклімації (long-term acclimation), заснованій на використанні 

режиму безперервної тривалої дії холоду на організм тварин, які не мають 

жодної можливості хоч на короткий час уникнути цього впливу. Але ж 

акліматизація завжди відбувається на тлі циркадних і сезонних коливань 
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ендогенних фізіологічних ритмів. Та й холодовий вплив часто підпадає під 

ритмічні чинники. Таким чином, екологічно більш адекватними є ритмічні 

режими аклімації, що враховують біоритми природних факторів або ендогенні 

фізіологічні ритми організму. Окремі порівняльні дослідження різних форм 

адаптації показали існування відмінностей між експериментальною 

довготривалою аклімацією до холоду та природною аклімацією до зимових умов 

і, навпаки, схожість з останньою по більшості вивчених ознак циклічної 

аклімації до холоду, заснованої на дії ритмічних холодових впливів (РХВ) [151, 

493]. 

Однією з найважливіших ланок, що задіяні у процесі аклімації до холоду, є 

серцево-судинна система. Слід зазначити, що при дослідженні температурних 

адаптацій одним із інформативних методів являється вивчення капілярного 

кровообігу. Наразі є лише поодинокі роботи, в яких показано різноспрямованість 

вазомоторних мікроциркуляторних реакцій у адаптованих і неадаптованих 

ссавців. Але й тут більшість робіт була проведена за умов тривалого 

перебування на холоді, хоча відомо, що така аклімація призводить до тривалого 

збільшення навантаження на апарат кровообігу та зниження компенсаторних 

можливостей серцево-судинної системи. Також недостатньо досліджено 

адаптацію до холоду на мікроциркуляторному рівні. 

З огляду на вищенаведене доцільним є дослідити особливості 

функціонування серцево-судинної системи в умовах аклімації до холоду з 

урахуванням ритмічності дії холоду. 

Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Робота 

виконана в рамках відомчих НДР відділу кріофізіології Інституту проблем 

кріобіології і кріомедицини НАН України № 29. «Фізіологічні і патофізіологічні 

механізми дії низьких температур на стан центральної нервової, серцево-

судинної та ендокринної систем у тварин різних вікових груп» (шифр — 2.2.6.29, 

№ державної реєстрації 0106U002162); № 63: «Особливості фізіологічних і 

патофізіологічних механізмів регуляції гомеостазу організму гомойо- і 
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гетеротермних тварин при різних видах охолодження» (шифр — 2.2.6.63, 

№ державної реєстрації 0111U001195). 

Мета і завдання дослідження. Мета роботи — дослідити стан 

мікрогемоциркуляторного русла та вегетативної регуляції серцевого ритму у 

щурів в умовах неперервної та ритмічної холодової аклімації. 

Для досягнення поставленої мети передбачалося вирішити такі завдання: 

1. Порівняти рівень розвитку адаптаційних здібностей до холоду у щурів 

після неперервної та ритмічної холодової аклімації.  

2. Порівняти зміни морфометричних показників мікроциркуляторного 

русла тканин «оболонки» і «ядра» тіла щурів після неперервної та ритмічної 

холодової аклімації методами прижиттєвого спостереження. 

3. Оцінити стан вегетативної регуляції серцевого ритму в умовах 

неперервної та ритмічної холодової аклімації. 

4. Дослідити NO-залежні механізми структурно-функціональної організації 

мікроциркуляторного руслу органів і тканин в умовах неперервної та ритмічної 

холодової аклімації. 

5. Дослідити вплив неперервної та ритмічної холодової аклімації на 

еритроцити та лейкоцити крові щурів. 

Об’єкт дослідження — структурно-функціональний стан серцево-

судинної системи тварин в умовах формування адаптації організму до холоду. 

Предмет дослідження — електрофізіологічні та морфологічні показники 

стану серцево-судинної системи організму щурів у процесі холодової аклімації 

на тлі ритмічного та неперервного режимів дії холоду на організм. 

Методи дослідження. У роботі були використані кріобіологічні (методики 

ритмічної та неперервної холодової аклімації, тест вимушеного плавання в 

холодній воді (ТВПХВ) — для оцінювання рівня адаптації до холоду), 

електрофізіологічні (реєстрація електрокардіограми з подальшим спектральним 

та фрактальним аналізом варіабельності серцевого ритму (ВСР)), прижиттєві 

мікроскопічні методи дослідження тканин і судин шкіри, стегнового м’яза, 

печінки та конвекситальної поверхні головного мозку (з використанням 
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люмінесцентного та поляризаційного освітлення) з подальшим морфометричних 

і фрактальним аналізом отриманих фото- і відеозображень, гістологічний та 

спектрофотометричний методи дослідження крові та тканин головного мозку і 

міокарда. За допомогою статистичних методів проведено аналіз отриманих 

експериментальних даних. 

Наукова новизна одержаних результатів. У дисертаційній роботі вперше 

показано, що застосування неперервного і ритмічного режимів холодової 

аклімації призводять до різної відповіді мікросудин судинної оболонки 

головного мозку, шкіри, м'язів і печінки щурів. Уперше встановлено, що тварини 

з різним вихідним рівнем вегетативної регуляції серця при тривалих режимах 

аклімації до холоду реалізують різні вегетативні стратегії, які відрізняються за 

ступенем залучення симпатичної і парасимпатичної ланок вегетативної нервової 

системи. Виявлені закономірності вказують на важливість попереднього аналізу 

вихідного рівня показників варіабельності серцевого ритму для прогнозування 

результатів адаптації до холоду. Вперше показано, що ритмічний та неперервний 

режими холодової аклімації приводять до різноспрямованих змін осмотичної 

крихкості еритроцитів крові щурів. Вперше показано, що при тривалих режимах 

холодової аклімації, як неперервної, так і ритмічної, спостерігається значиме 

зниження концентрації метаболітів оксиду азоту в сироватці крові. Вплив 

неперервної холодової аклімації призводить до значного підвищення рівня 

метаболітів оксиду азоту в міокарді щурів, а ритмічної — до значимого 

зниження їх рівня в тканинах кори головного мозку. 

Практичне значення одержаних результатів. Структурно-функціональні 

зміни серцево-судинної системи щурів в умовах непереривної та ритмічної 

аклімації до холоду,  які були виявлені в результаті наших досліджень, можна 

розглядати як підтвердження гіпотези про залучення різних фізіологічних 

механізмів для забезпечення сталої адаптації організму до холоду. Виявлені 

закономірності вказують на важливість попереднього аналізу вихідного рівня 

стану вегетативної регуляції організму для прогнозування розвитку адаптації до 

холоду. Виявлене в дослідженні значиме підвищення адаптаційних здібностей 
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після РХА доводить доцільність використання ритмічних режимів холодової 

аклімації для пристосування теплокровних тварин і людини до дії низьких 

температур. Отримані дані щодо формування холодової адаптації організму 

теплокровних тварин можуть бути використані в освітніх програмах кафедр 

фізіології та кріобіології. 

Особистий внесок здобувача. Дисертаційна робота є самостійним 

науковим дослідженням. Автором проаналізована сучасна вітчизняна та 

зарубіжна наукова література з досліджуваної проблеми, обґрунтовані мета й 

завдання роботи, визначені методи їх вирішення, проведена статистична обробка 

отриманих даних. Основна частина експериментальних досліджень виконана 

здобувачем особисто. Спільно з науковим керівником проведено аналіз 

отриманих результатів, їх інтерпретація й обговорення, сформульовані висновки. 

Мікроскопічні, електрофізіологічні, гістологічні та біохімічні дослідження 

виконані за безпосередньої участі автора. В опублікованих зі співавторами 

роботах особистий внесок здобувача зазначено, допомога співавторів була 

спрямована на виконання окремих методичних завдань або консультування. 

В опублікованих зі співавторами роботах особистий внесок здобувача 

полягає: у роботах [29, 96–98, 100–118, 187, 188, 406, 409–412] — у плануванні 

експериментів, проведенні статистичної обробки, обговоренні отриманих 

результатів, формулюванні висновків; у роботах [29, 96–98, 100–107, 110–118, 

187, 188, 406, 409–412] — у проведенні різних видів холодових впливів; у 

роботах [29, 96, 98] — у проведенні ТВПХВ у щурів; у роботах [101, 103, 104, 

107, 117, 118] у записі ЕКГ і проведенні спектрального аналізу ВСР у щурів; у 

роботах [94, 97, 102, 105–115, 406, 409–412] — у проведенні мікроскопічних 

досліджень мікроциркуляторного руслу в різних тканинах щурів in vivo та 

морфометричного аналізу мікросудин; у роботах [97, 102, 105–109, 113, 406, 

409–411] — у проведенні стереотаксичних операцій на щурах; у роботі [100] — в 

дослідженнях лейкоцитарної формули крові після різних режимів холодової 

аклімації; у роботах [187, 188] — у вимірюванні осмотичної крихкості і 

обрахунку індексу сферичності еритроцитів; у роботах [102, 104] — у виконанні 
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експериментальних досліджень із визначення вмісту кінцевих метаболітів NO в 

тканинах і сироватці крові щурів. 

Апробація результатів дисертації. Результати роботи були представлені 

на 30-й (23-25.05.2006) і 31-й (16-17.05.2007) конференціях молодих вчених 

ІПКіК НАН України "Холод в біології і медицині" (Харків), на науково-

практичній конференції з міжнародною участю «Актуальні проблеми і 

досягнення кріобіології і кріомедицини. Структурна і функціональна організація 

стовбурових клітин за умов дії низьких температур» (22-24.11.2005, Харків); на 

XXI з’їзді Фізіологічного товариства ім. І. П. Павлова (19-25.09.2010 Калуга, 

Росія), 10 Пущинській школі-конференції молодих учених «Біологія — наука 

ХХІ сторіччя» (17-21.04.2006, Пущино, Росія), Міжнародній молодіжній 

науково-технічній конференції «Молодь і сучасні проблеми радіотехніки і 

телекомунікацій «РТ-2006» (17-21.04.2006, Севастополь), 18 Європейській 

студентській конференції “Promising medical scientists willing to look beyond”  

(07-11.10.2007 Берлін, Німеччина), міжнародній науковій конференції «Гіпобіоз 

— фундаментальні та прикладні аспекти». (24-25.05.2007, Київ), 5 

Національному конгресі патофізіологів України «Сучасні проблеми 

патофізіології від молекулярно-генетичних до інтегративних аспектів» (17-

19.09.2008, Запоріжжя), Міжнародній науково-практичній конференції «Нові 

кріобіотехнології» (26-28.11.2008, Харків), на Школі-семінарі «Сцинтиляційні 

процеси і матеріали для реєстрації іонізуючого випромінення» (16-19.09.2009, 

Харків), науково-технічній конференції молодих учених «Люмінесцентні 

процеси в конденсованих середовищах» LUMCOS 2009 (17-20.11.2009, Харків), 

на науково-практичній конференції «Щорічні терапевтичні читання», присвячені 

30-річчю з дня заснування ДУ «Інститут терапії ім. Л.Т.Малої АМН України» 

(15-16.04.2010, Харків), на 4 науково-практичній конференції з міжнародною 

участю «Нове в практичній кріомедицині» (09.11.2010, Москва, Росія), на 

науково-практичній конференції «Щорічні терапевтичні читання: нові технології 

та міждисциплінарні питання у загально терапевтичній практиці» (14-15.04.2011, 

Харків), на ІІІ З’їзді фізіологів СНД «Фізіологія і здоров’я людини» (1-6.10.2011, 
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Ялта), на науково-практичній конференції з міжнародною участю «Адаптаційні 

стратегії живих систем» (11-16.06.2012, Новий Світ), на науково-практичній 

конференції «Щорічні терапевтичні читання: оптимізація профілактики, 

діагностики та лікування в клініці внутрішніх хвороб» (19-20.04.2012, Харків), 

на науково-практичній конференції з міжнародною участю «Кріотерапія: 

безпечні технології використання» (24.04.2012, Костянтинівка), на науковій 

конференції з міжнародною участю «Актуальні проблеми кріобіології і 

кріомедицини», присвяченій 40-річчю ІПКіК НАН України (18-19.10.2012, 

Харків), на міжнародній науково-практичній конференції «Медична наука: нові 

ідеї та концепції» (09–10.11.2012, Дніпропетровськ), на науковій конференції з 

міжнародною участю «Інформаційні технології в кардіології», (11-12.04.2013, 

Харків), на науково-практичній конференції з міжнародною участю “Щорічні 

терапевтичні читання: лікувально-діагностичні технології сучасної терапії” (25-

26.04.2013, Харків), на VI Міжнародній Антарктичній конференції 

“Інтернаціоналізація досліджень в Антарктиці — шлях до духовної єдності 

людства” (15-17.05.2013, Київ), на науково-практичній конференції з 

міжнародною участю «Загальнотерапевтична практика: нові технології та 

міждисциплінарні питання» (07.11.2013, Харків), на міжнародній науково-

практичній конференції «Теоретичні і практичні питання сучасної кріобіології» 

(24.03.2014, Сиктивкар, Росія), на VI Конгресі Українського товариства 

нейронаук (04-08.06.2014, Київ), III міжнародній науково-практичній 

конференції «Фізіологічні механізми адаптації і екології людини (Human 

Adaptation — 2014) (28.10.2014, Тюмень, Росія), на науково-практичній 

конференції за участю міжнародних спеціалістів «Щорічні терапевтичні 

читання: профілактика неінфекційних захворювань на перехресті терапевтичних 

наук» (21.04.2016, Харків), на науково-практичній конференції з міжнародною 

участю «Проблеми кардіології: від первинної профілактики до високих 

технологій» (27-28.05.2016, Ташкент, Узбекистан). 

Публікація матеріалів. Основні положення дисертації викладені в 37 

наукових роботах: 7 — у фахових наукових виданнях України (2 з яких входять 
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до міжнародної наукометричної бази даних Scopus), 2 — у закордонних 

наукових журналах (1 із яких входить до міжнародної наукометричної бази 

даних Scopus), 1 — у нефаховому спеціалізованому науковому виданні України, 

4 — у збірниках матеріалів науково-практичних конференцій, опубліковано 23 

тез доповідей. 

Об’єм і структура дисертації. Дисертаційна робота викладена на 212 

сторінках, з яких 128 сторінок основної частини, і складається зі вступу, огляду 

літератури, опису матеріалів і методів досліджень, 4 розділів власних досліджень 

і їх обговорення, узагальнення, висновків, списку літератури та 2 додатків. 

Список літератури містить 555 джерел, у тому числі 364 зарубіжних, розміщених 

на 58 сторінках тексту. Робота ілюстрована 19 таблицями і 23 рисунками, з яких 

12 мікрофотографії. 
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РОЗДІЛ 1 

СТРУКТУРНО ФУНКЦІОНАЛЬНІ ЗМІНИ СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ 

СИСТЕМИ В УМОВАХ АКЛІМАЦІЇ ДО ХОЛОДУ 

Економіка постійно кидає виклики людству, вимагаючи освоювати нові, 

недоступні раніше для перебування людини, райони. Це освоєння полярних 

територій з метою видобутку корисних копалин і розширення зони розселення 

людей на планеті в зв’язку з її перенаселенням, освоєння морських глибин та 

космосу. Не варто забувати й про «старі» технології, такі як промислова 

риболовля, робота в холодних цехах й холодильних камерах, і просто виконання 

різних робіт в зимовий період в помірних та високих широтах. Неадаптовані 

організми не можуть довго ефективно виконувати роботу, перебуваючи в таких 

умовах. Саме «акліматизація до певного середовища» дає організму найбільш 

адекватні переваги в продуктивності у порівнянні з іншими організмами, які не 

змогли акліматизуватися до цього середовища [330, 387]. 

Значний обсяг робіт щодо вивчення фізіологічних механізмів адаптації до 

холоду було виконано в середині ХХ століття [137, 168, 248, 258, 276, 305–307, 

317, 318, 324, 346, 371, 378, 380, 382, 433, 434, 479, 480, 492]. Це було пов’язано з 

активним проникненням людини в глибинні райони Арктики і Антарктики, 

початком освоєння космосу і підводного світу. Потім кількість таких робіт дещо 

зменшилась, оскільки вважалося, що розвиток інженерної думки та 

робототехніки, а також винайдення нових теплоізоляційних матеріалів зведе 

нанівець присутність людини в зонах з низькими температурами. Припускалося, 

що основною стратегією адаптації до холоду стане поведінкова адаптація, тобто 

використання теплого одягу і приміщень, що обігріваються [175, 552]. Однак 

цього так і не сталося. Як виявилося, сам теплозахист здатен викликати 

небажану або несприятливу дію на організм людини (збудження, роздратування, 

ефект стримування, погіршення зору, обмеження і порушення рухливості, 

збільшення навантаження, що призводить до зниження працездатності). 

Зважаючи на вищесказане Всесвітня організація праці визнала, що ще не можна 

виключити присутності людини в зонах з низькими температурами в зв’язку з 
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необхідністю виконання в таких умовах великої кількості достатньо тонких 

робіт, які неможливо виконувати дистанційно і автоматично [328]. 

Таким чином, для того, щоб людина і надалі могла ефективно виконувати 

різні види робіт, перебуваючи тривалий час в умовах з низькою температурою 

навколишнього середовища без суттєвого збитку для свого здоров’я, необхідно 

продовжувати вивчати механізми акліматизації до холоду і розробляти способи 

підвищення стійкості організму до низьких температур. Тому на початку 21-го 

століття ми спостерігаємо відновлення активного наукового інтересу до 

вивчення фізіологічних механізмів адаптації до холоду [6, 15, 31, 64, 129, 150, 

151, 207, 216, 223, 240, 242, 243, 246, 250, 262, 274, 280, 309, 310, 325, 339, 360, 

370, 375, 386, 389, 404, 414, 417, 453, 497, 498, 506, 518, 526, 528]. 

Нижче ми більш докладно зупинимося на вже відомих механізмах 

адаптації організму до холоду. 

1.1. СТРЕС І АДАПТАЦІЯ ДО СТРЕСОРНИХ ВПЛИВІВ 

Холод є дуже потужним подразником. В природних умовах охолодження 

часто носить аварійний характер, і до того ж його дія часто сполучена з іншими 

стресорними подразненнями, такими як біль, емоційне перенапруження, 

гіпоксія, підвищене фізичне навантаження тощо [55]. Тому, говорячи про 

адаптацію до холоду, слід розглядати цей процес в рамках теорії адаптації до 

стресу. 

Згідно теорії стресу, що була запропонована Гансом Сельє [165], реакція 

організму на дію екстремальних чинників розвивається стадійно і складається з 

трьох стадій: 

1) реакція тривоги (alarm reaction); 

2) стадія резистентності (stage of resistence); 

3) стадія виснаження (stage of exhaustion).  

Було виявлено, що за достатньої сили стресора навіть реакція тривоги 

може закінчитися загибеллю організма. Хоча тут, скоріше за все, відбувається 

стрімкий розвиток усіх трьох стадій стресу у відповідь на перевищення 

летального рівня сили впливу. Але якщо вплив виявився менше летального, то 
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наступає стадія резистентності, яка у випадку тривалої дії стресуючого чинника 

може перейти у стадію виснаження. Згідно Г. Сельє стресом вважається 

неспецифічна реакція організму на сильну дію любого чинника, а Ф. З. Меєрсон 

стверджував, що стресові реакції виникають у відповідь на любий елемент 

новизни [133]. 

Та ще в 1960-х роках було помічено, що «не всі подразники визивають 

однотипну стандартну гормональну реакцію» і «прагнення усі неспецифічні 

зміни, що виникають в організмі, трактувати в якості прояву стрес-реакції 

робить це поняття розпливчастим і вкрай невизначеним» [44]. В пізніших 

роботах П. Д. Горизонтов [42, 43] поділяє стрес-реакцію на дві фази, де перша є 

неспецифічною і формується під дією нервової системи, незалежно від типу 

впливу, а друга — гормонально залежний процес, який віддзеркалює специфічні 

особливості чинника, що діє. І. А. Аршавський [11] виділяє фізіологічний та 

патологічний стрес. Г. І. Косицький запропонував взагалі виділяти чотири 

ступені напруженості під час розвитку стрес-реакції [66]. Особливий інтерес 

представляє пропозиція Л. Х. Гаркаві зі співавторами [37] щодо існування 

неспецифічних реакцій «тренування» та «активації». Реакція тренування 

розвивається у відповідь на дію різних за якістю слабких подразників, а реакція 

активації — на дію подразників середньої сили. Кожна з цих реакцій 

розвивається поетапно і має свій комплекс специфічних змін в організмі, які 

визначають рівень і характер загальної резистентності. А стрес-реакція, таким 

чином, розвивається у відповідь не на любий, а лише на надзвичайний 

подразник. 

Але в природних умовах частка надзвичайних за силою впливів є 

незначною [36, 149]. Набагато частіше будь-який організм в повсякденному 

житті зустрічається з дією слабких і помірних за силою чинників [37, 149]. І саме 

кількість (міра, доза, сила ) впливу може бути основою для формування якісно 

різних, та разом з тим стандартних неспецифічних пристосувальних реакцій 

організму. Але уявлення лише про кількісний шлях пристосування без 

урахування якісних особливостей подразників також невірне. Хоча кількість 
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(міра) є основою спільної реакції організму на дію різних за якістю подразників, 

основою для розвитку в процесі еволюції комплексних, стандартних реакцій у 

відповідь, але саме якість, специфіка подразників привносить в кожну реакцію 

свої особливості. Загальні адаптаційні реакції, що сформувалися протягом 

еволюції організму, є неспецифічними, а якість кожного подразника 

накладається на загальний неспецифічний фон [36]. 

В останні роки теорія Гаркаві–Квакіної–Уколової продовжує привертати 

до себе увагу [36, 119, 140, 149]. І, згідно А. Б. Мулику зі співавторами, 

перераховані вище розбіжності в концепціях адаптації можна об’єднати, взявши 

за основу саме цю теорію, що він і продемонстрував в своїй монографії (табл. 

1.1) [140]. 

Таблиця 1.1. Відповідність термінів, що відображають адаптаційний стан 

організму, за [140] 

Автори Терміни 

Гаркаві Л.Х 

[37] 

Трену

вання 

Активація Стрес 

Спокійна Підвищена Гострий Хронічний 

Косицький Г.І. 

[66]. 

 1 ступінь 
напруження 

стресу 

2 ступінь 
напруження 

стресу 

3 ступінь 
напруження 

стресу 

4 ступінь 
напруження 

стресу 
Горизонтов П.Д. 

[42, 43] 

 1 фаза стресу 
(неспецифічна) 

2 фаза стресу 
(специфічна) 

Аршавський І.А 

[11] 
Фізіологічний стрес Патологічний стрес 

Сельє Г. [164, 

165]. 

Еустрес Дістрес 

2 стадія стресу — адаптація 
1 стадія 

стресу — 
мобілізація 

3 стадія 
стресу — 

виснаження 
Для реакції тренування характерно коливання вмісту лейкоцитів крові і 

секреції глюкокортикоїдів в межах норми, в мозку спостерігається домінування 

м’якого охоронного гальмування; активність процесів анаболізму та катаболізму 

невелика, хоч анаболізм і переважає; процеси накопичення енергетичних 

субстратів перевищують затрати и створюється запас енергії. Біологічний сенс 
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реакції тренування полягає в відсіканні слабких, несуттєвих подразників, дія 

яких повторюється, шляхом поступового підвищення порогу при створенні 

стану «готовності до захисту» [37]. На наш погляд це визначення відповідає 

поняттю «габітуація» [292]. 

При реакції активації відбувається дійсне підвищення активної 

резистентності організму за рахунок посилення захисних систем організму. 

Резистентність при реакції активації не тільки підвищується і підтримується при 

повторенні активуючих впливів, але, на відміну від реакції тренування, така 

резистентність залишається підвищеною протягом деякого часу і після 

припинення дії подразника. Тривалість такої післядії залежить від віку і стану 

здоров’я — підвищена резистентність може зберігатися від 2 тижнів до півроку. 

При реакції активації також не розвивається напруження, як при стресі і не 

переважають прояви розпаду в обміні речовин; навпаки, відбувається 

накопичування будівельного матеріалу — амінокислот, нуклеїнових кислот, 

білків [37]. Подразнення середньої сили є оптимальним для збудження захисної 

функції організму. 

Теорія Гаркаві–Квакіної–Уколової частково перегукується з теорією 

гормезіса (hormesis), згідно якої в залежності від дози може розвиватися 

двофазна реакція на зовнішні чинники: вплив низької дози характеризується 

стимуляцією або сприятливою дією, а велика доза викликає інгібуючу чи  

токсичну дію [184, 232, 425, 501]. Теорія гормолігозісу (hormoligosis) 

відрізняється від теорії гормезісу трьохфазною реакцією замість двофазної. T. D. 

Luckey запропонував виділити стимулюючу дію надмалих доз діючого агента як 

окремий (третій) вид реакції «доза-відповідь» [401, 402]. 

Відомо, що після перших впливів холодового чинника розвивається гостра 

«аварійна» реакція, направлена на швидку компенсацію функціонального стану 

організму. Якщо ж холод продовжує діяти достатньо довго, або його дія 

періодично повторюється, то в організмі розвиваються стійкі «фізіологічні, 

біохімічні, морфологічні і поведінкові зміни, які або зменшують напруження або 

підвищують витривалість організму до відповідних змін навколишнього 
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середовища» [217, 292] Таким чином, в процесі фізіологічної адаптації до 

екстремальних умов, проходить зсув установчої точки (set point), яка 

характеризує оптимальний функціональний стан організму в наведених умовах 

оточуючого середовища. Виявилося, що таке відбувається при багатьох видах 

адаптації і навіть самі фізіологічні механізми інколи активно сприяють зміні 

установчої точки. Часто при ретроспективному аналізі змін окремих показників, 

які початково розглядалися як невдачі гомеостазу, виявлялося, що необхідний 

адаптивний результат забезпечувався лише поєднанням одночасних змін 

декількох показників [439]. Таким чином, некоректно судити про настання 

дизадаптації за змінами окремих показників, без оцінки стану організму в 

цілому. 

Говорячи про «гомеостаз» слід зазначити, що майже відразу після 

введення цього терміну в широке наукове використання виникли розбіжності в 

його трактуванні. Згідно W. Cannon «гомеостаз» неможливо описувати як 

стабільний рівноважний стан, притаманний закритій системі, тому що організм 

— це відкрита система високого рівня складності. Саме тому він ввів термін, 

який означає «умови, що можуть змінюватися, але які відносно сталі» і 

забезпечуються постійним спільним впливом усіх органів і систем організму 

[233]. Дискусію викликають межі діапазонів, в яких можна говорити про 

«відносно сталі значення» внутрішнього середовища організму. 

Для вирішення проблеми варіабельності «гомеостатичних» показників, 

особливо таких, які зазнають змін в процесі адаптації до якого-небудь 

зовнішнього фактору, але при цьому ці зміни не являються патологічними, хоча і 

відрізняються від вихідних показників, деякі автори вводять нові поняття, в яких 

би враховувалося наявність перехідних станів в організмі: «гетеростазис» 

(heterostasis) [482], «гомеорезис» (homeorhesis) [535] і (homeorheusis) [446], 

«гомеокінез» (homeokinesis ) [179, 218, 259, 500], «реостазис» (“rheostasis”) [439], 

«аллостаз» (allostasis - “stability through change”) [505]. Всі ці терміни наразі не 

тотожні один одному, хоча інколи дуже близькі за суттю. В той же час автори не 

відмовляються від використання поняття «гомеостаз», розглядаючи його як 
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окремий випадок, що характеризує початковий або кінцевий стан організму 

після адаптації [149, 150, 297, 298, 361, 427, 429, 481, 555] Найбільшого 

поширення в останні роки набуло поняття «аллостазу», яке коротко можна 

пояснити як «сталість через зміни». Це визначення близьке твердженню «жити 

— значить адаптуватися» [149], тому що будь-яка зміна умов життєдіяльності 

тягне за собою «адаптацію організму до умов існування, що постійно 

змінюються, причому цей процес відбувається незалежно від досягнення чи 

недосягнення організмом стану абсолютної адаптованості до будь-чого» [149]. А 

згідно з І. В. Давидовським і Д. А. Бірюковим, точку зору яких підтримує і 

О. П. Авцин зі співавторами, «абсолютно всі реакції організму слід розглядати 

як пристосувальні, й грань поміж фізіологічним і патологічним завжди умовна и 

не може бути проведена з математичною точністю» [цит по 2, с. 23]. Таким 

чином, підсумовуючи все вищенаведене, сучасні дослідники стресу вимушені 

визнати, що на теперішній час ще не існує достатньо розробленої теорії, згідно 

якої можна однозначно визначити чи зазнає організм стресового навантаження 

від дії будь-якого фактору, якщо ця дія не являється надекстремальною [471]. 

1.2. АДАПТАЦІЯ ДО ХОЛОДУ: АКЛІМАТИЗАЦІЯ І АКЛІМАЦІЯ 

Дотепер подекуди зустрічаються розбіжності при використанні термінів, 

що описують адаптаційні процеси як в російськомовній [10, 11, 25, 35, 59, 137, 

158, 166], так і в англомовній науковій літературі [395, 466, 518]. У своїй роботі 

ми використовуємо термінологію згідно «Glossary of terms for thermal 

physiology» [217, 292]. Так, згідно визначень цього словника поняття «аклімація» 

та «акліматизація» етимологічно не розрізняються і означають «фізіологічні, 

біохімічні, морфологічні й поведінкові зміни, які були визвано як штучними, так 

і природними змінами оточуючого середовища, зокрема кліматичними 

чинниками, які зменшують напруження або підвищують витривалість організму 

до відповідних змін зовнішнього середовища». Але дається доповнення, що з 

подання J. S. Hart [307] термін «аклімація» може використовуватися для опису 

індивідуальної фізіологічної адаптації, що відбувається в організмі у відповідь 

на експериментальні впливи, зокрема такі як зміна температури в 
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контрольованому середовищі, а термін «акліматизація» — для опису адаптивних 

змін, які відбуваються в організмі у відповідь на зміни в природних умовах при 

комплексній дії усіх чинників навколишнього середовища. Ці відмінності у 

визначеннях мають досить широке поширення серед дослідників, які вивчають 

екологічну фізіологію і термофізіологію [53, 55, 151, 212, 282, 395], і ми теж 

спиралися на цю термінологію в своїй роботі. 

Загально прийнято, що існує три основних типи адаптації ссавців до 

холоду: це різноманітні адаптації теплообміну (1), зміна поведінкової активності 

з метою зменшення впливу холоду на організм (2) та міграція в регіони, де для 

підтримання гомеостазу витрачатиметься менше енергії (3) [55, 151]. 

При акліматизації/аклімації адаптація відбувається переважно за першим 

типом. Тому ми детально зупинимося на фізіологічних механізмах адаптації до 

холоду. Фізіологічна адаптація до холоду пов’язана з двома основними 

механізмами:  

1 — зменшення споживання теплової енергії і її втрати внаслідок 

підвищення ефективності механізмів ізоляції організму (механізми збереження 

тепла); 

2 — збільшення виробництва тепла, що компенсує його втрату у 

навколишнє середовище. 

За окремих умов вказані механізми можуть діяти одночасно. Механізми 

збереження тепла включають в себе зміни в периферійному кровотоці і 

противоточному теплообміні між артеріальною і венозної кров’ю в кінцівках. 

Для того, щоб компенсувати збільшення швидкості втрати тепла з організму, 

коли механізми збереження тепла не в змозі підтримувати "нормальну" 

температуру ядра тіла, активізуються метаболічні процеси, щоб генерувати 

більше тепла, ніж при термонейтральних умовах. У дорослої особини 

гомойотермного організму найважливішим механізмом створення додаткового 

тепла є скорочувальний термогенез. 

На теперішній час прийнято, що існує декілька видів сталої адаптації до 

холоду (гіпотермічна, метаболічна та ізоляційна адаптації, а також їх комбінації) 
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[215, 236, 250, 414, 416, 477, 550]. Всі ці види адаптації до холоду були детально 

описані на різних популяціях людей. Холодова адаптація вивчалась у корінного 

населення в різних регіонах планети, під час полярних експедицій, в учасників 

зимових спортивних змагань, у військових та інших професійних груп, що часто 

стикаються з холодовим впливом (рибалки, пірнальники, працівники у 

промислових холодильниках), а також у контрольованих умовах з впливом 

холодного повітря чи води. 

Деякі автори припускають, що вказані види адаптації до холоду являються 

окремими стадіями загального механізму і розвиваються в залежності від сили та 

тривалості холодових впливів [223, 236, 371, 372, 385, 492, 549, 551], хоча робіт, 

в яких було б беззаперечно показано таку залежність наразі немає. В той же час є 

спостереження, що в одних і тих же адаптованих до холоду людей в залежності 

від вибраної ними стратегії перебування під впливом холоду (пасивне чи 

активне) проявляється реагування за різним типом (гіпотермічним чи 

ізоляційним, відповідно) [325]. Три різних типи (етапи) адаптації до холоду 

пропонують також K. Brück і P. Hinckel [227, 228]. Вони виділяють адаптацію 

периферійних рецепторів (розвивається протягом секунд) та короткотривалу 

(формується протягом хвилин) і довготривалу (розвивається протягом днів і 

тижнів) центральну нервову адаптацію. 

Згідно з A. J. Young гіпотермічний тип адаптації розвивається у відповідь 

на холодові впливи, що повторюються, якщо стан організму не вважається 

небезпечним і нема необхідності для формування сильної термоефекторної 

відповіді. Більш виражені фізіологічні зміни відбуваються при холодових 

впливах, якщо вони визивають значну втрату тепла: ізолюючий тип адаптації до 

холоду розвивається при умовах, коли інтенсивність метаболізму виявляється 

недостатньою, щоб запобігти охолодженню ядра тіла, а метаболічний тип 

адаптації переважає, якщо охолодження ядра може бути компенсовано 

збільшенням виробництва тепла [551]. В свою чергу J. H. Bittel [214] припускає, 

що тип адаптації до холоду залежить від конституції тіла — худі люди більш 

схильні до формування метаболічного типу адаптації, ніж ізоляційного. На 
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користь цього твердження свідчать як окремі вікові відмінності в 

терморегуляторних відповідях на холод [536], так і статеві відмінності — у 

чоловіків та жінок одного віку реєструються різні типи реакції на холодове 

подразнення (переважання скорочувального термогенезу у чоловіків і 

нескорочувального у жінок), що пояснюється різним відсотковим вмістом 

жирової тканини і скелетних м'язів в їх організмі, хоча швидкість зниження 

температури ядра тіла суттєво не відрізнялась [496, 498]. J. P. Cooke зі 

співавторами [247] вказують на розбіжності у поверхневому кровотоці в руках 

чоловіків і жінок, що автори пов’язують з більш частим у жінок, ніж у чоловіків, 

розвитком синдрому Рейно у відповідь на дію холоду. Це спостереження було 

підтверджено також на щурах [475]. Деякі автори різницю в вазомоторних 

реакціях, зокрема таких як холод-індукована вазодилатація судин (CIVD), у 

чоловіків і жінок пояснюють в першу чергу різницею в антропометричних 

показниках між ними і для коректності порівнянь пропонують використовувати 

дані, отримані від чоловіків і жінок однакового зросту і маси тіла [341, 405]. В 

той же час показано існування двох різних «стратегій» реагування на холод у 

неадаптованих чоловіків і жінок одного віку з однаковою конституцією тіла, які 

відрізнялись за швидкістю зниження температури «ядра» тіла [224, 225, 496]. 

Автори виказують припущення, що існування двох різних стратегій реагування 

на холод у неадаптованих людей однакового віку і статури може вказувати на 

існування різних генетичних чи епігенетичних механізмів, які запускають ці 

стратегії. Зокрема у роботі T. Nishimura зі співавторами показано розвиток 

різних типів холодової акліматизації в залежності від наявності певних 

мітохондріальних гаплогруп в організмі людини [447]. На це можуть вказувати і 

дані, згідно яких існує кореляція між деякими психологічними особливостями і 

типом реагування на холод [375], зокрема екстраверти більш виражено реагують 

на холодовий дискомфорт, що супроводжується підвищенням ЧСС та 

збільшенням секреції норадреналіну [376]. Інші автори [377, 438, 486] теж 

вказують на існування щонайменше 2 типів реагування на гострий холодовий 

вплив в залежності від особливостей вегетативної регуляції в організмі. Наші 
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спостереження [180, 407, 408] за зміною показників варіабельності серцевого 

ритму в умовах тривалого перебування людей на Українській Антарктичній 

станції «Академік Вернадський» теж виявили існування щонайменше двох типів 

реагування організму, як на тривале перебування в Антарктиці, так і на гострий 

холодовий вплив. 

Цілком природно припустити, що представники різних етнічних груп, які 

проживають в однакових умовах, повинні по різному реагувати на вплив холоду. 

Зокрема показано, що потомки вихідців з Африки залишаються більше 

схильними до холодових пошкоджень кінцівок [256, 417], у них швидше 

відбувається падіння температури «ядра» тіла [291] і спостерігаються 

відмінності в динаміці відновлення після гострого холодового навантаження 

[280]. Крім того, R. M. Kelsey зі співавторами [350] вказує на расову відмінність 

у реакції судин у відповідь на гострий холодовий вплив: у представників 

негроїдної раси під час дії холоду переважають вазоконстрикторні реакції над 

вазодилатаційними під час дії холоду. Але не всі автори погоджуються з такою 

точкою зору. Так, згідно з [464, 515] не отримано переконливих доказів впливу 

етнічних чинників на розвиток адаптації до холоду. 

Зупинимося на основних видах холодової адаптації. 

Гіпот ермічна адапт ація характеризується зменшенням сили реагування 

при повторному перебуванні в умовах холоду, зокрема зменшенням тремору 

м’язів та вазоконстрикції шкіри у порівнянні з неадаптованими людьми. Така 

реакція спостерігається у народів, що живуть у приполярних зонах (лапландців, 

інуітів), а також у мешканців високогір’я (кечуа в Андах) [276, 477, 550]. 

Зазвичай при впливові холоду на організм відбувається підвищення метаболічної 

продукції тепла за рахунок тремтіння м’язів і зменшення конвекційної втрати 

тепла внаслідок вазоконстрикції периферійних судин. У представників полярних 

народів шкіра має більш високу температуру на тлі зниження інтенсивності 

скорочувального термогенезу. 

Зазначається, що зменшення інтенсивності тремору м’язів і 

вазоконстрикції периферійних судин, які розвиваються при гіпотермічній 
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адаптації, можуть призвести до значного падіння температури ядра тіла при 

сильному впливові холоду внаслідок більшої віддачі тепла через кінцівки. На 

перший погляд, наведені фізіологічні реакції не повинні сприяти підтримці 

нормальної температури тіла під час дії холоду, однак люди, що живуть в 

приполярних регіонах і відчувають найбільш екстремальні холоди на Землі, як 

правило, мають відповідний одяг і оселю для захисту їх від тривалої дії сильного 

холоду, так що вони, ймовірно, не відчувають значного охолодження всього тіла. 

З іншого боку, завдяки такій особливості періодичне короткострокове 

охолодження невеликої частини тіла, наприклад, зняття рукавичок для 

виконання завдання, що вимагає спритності або тонких рухів, не призведе до 

охолодження усього організму. Адже, коли все тіло охолоджене, людина навряд 

чи зможе виконувати якусь більш-менш тонку роботу. 

Ослаблення реакції на холод менш помітне у молодих жителів 

приполярних регіонів [434], що дозволяє припустити, що така адаптація 

розвивається з віком, а не є успадкованою. Крім того, у людей , що постійно 

проживають у помірному кліматі і їх професії потребують необхідності частого 

переохолодження рук [378], або тривалого перебування в приполярних районах, 

також відбувається гіпотермічна адаптація. Взагалі гіпотермічна адаптація може 

виникнути навіть якщо холодові впливи незначні і не можуть викликати великої 

втрати тепла тілом або падіння температури тіла [477]. 

 Експериментальні дослідження холодової акліматизації підтвердили це 

припущення. Аклімацію до холоду у людей досягали повторними 

витримуваннями у приміщенні з холодним повітрям, використовуючи широкий 

діапазон температур і тривалість впливу. Короткі, тривалістю менше однієї 

години, витримування у холодному приміщенні, повторювалися протягом двох 

тижнів. В результаті було зареєстровано ослаблення тремору м’язів, але не 

відбувалося ніяких змін температури тіла під час холодового впливу [322, 488]. 

При використанні більш тривалого витримування у холодному приміщенні (4 

години) впродовж більш тривалого періоду (21 доба) відбувалося зменшення 

ознобу, яке супроводжувалося ослабленням вазоконстрикції [424]. Таким чином, 



41 

гіпотермічна адаптація може бути досить швидко вироблена, і у адаптованих 

людей вона приводить до більш вираженого зниження температури тіла під час 

дії холоду, чим це відбувається у неадаптованих осіб, які зазнають впливу 

холоду в таких же умовах [477]. 

Інший вид адаптації до холоду отримав назву мет аболічної адапт ації. 
Цей вид адаптації характеризується підвищеним теплоутворенням в організмі та 

більш високою температурою на поверхні тіла без суттєвих змін температури 

ядра тіла під дією холоду у адаптованих людей у порівнянні з неадаптованими 

[370]. Він був описаний на прикладі мешканців Вогняної Землі та прилеглих 

островів на самому півдні Південної Америки — алакалуфів і яганів. Спосіб 

життя, якого вони дотримувалися на момент спостережень, був схожий з тим, що 

вели інуїти Північної Америки, але умови в яких вони жили були не такі 

екстремальні як у мешканців Півночі. Крім того, на відміну від інуїтів, 

алакалуфи і ягани активно добували «дари моря», пірнаючи в холодну воду (10-

15 °С). Клімат на Вогняній Землі дощовий і прохолодний (мінімум 0-8 °С взимку 

і максимум 5-15 °С влітку). Тому одяг (стегнова пов'язка і плащ) і житло (навіси, 

побудовані з підручних матеріалів) алакалуфів були досить примітивні і значно 

менше зберігали тепло ніж у мешканців Півночі. Дослідники спостерігали, що 

під час нічного холоду у алакалуфів спостерігалося продукування більшої 

кількості тепла, ніж у неакліматизованих осіб. Також у них спостерігалися деякі 

ознаки гіпотермічної адаптації (ослаблення тремору м’язів і збільшення втрати 

тепла тілом) [276, 305]. 

Ще в одному дослідженні [479] було показано, що розширена метаболічна 

реакція на холод може розвиватися також у зв'язку з холодовими впливами, що 

повторюються. Група дослідників на чолі з P. F. Scholander вивчали вісьмох 

студентів, які восени перебували шість тижнів в норвезьких горах, коли погода 

була помірно холодною, часто йшли дощі та сніг. Для збільшення холодового 

навантаження на організм студенти мали тільки легкий літній одяг і мінімальні 

умови для проживання. Після завершення періоду акліматизації у піддослідних 
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було виявлено більший приріст в обміні речовин за умов дії холоду, у порівнянні 

з неадаптованими особами. 

Вважається, що такий же тип холодової акліматизації розвивається у 

мешканців Японії, що живуть в будинках класичного японського стилю, в яких 

не передбачено жодних обігріваючих систем. У них взимку відбувається 

збільшення рівня базального метаболізму, а влітку, відповідно, він знижується. І 

такі зміни реєструються як у японців, так і у представників європейської раси, 

що мешкають в таких самих умовах [433]. Багато жителів Японії та Європи і 

дотепер мешкають в подібних умовах, переживаючи зиму в будинках без 

повноцінного опалення. Так, наприклад в Ірландії середня температура взимку в 

жилих приміщеннях зазвичай не перевищує 12 оС [432]. Навіть якщо мешканці 

використовують прилади для автономного обігріву приміщень, в більшості 

європейських країн нічна температура в приміщенні тримається в діапазоні 15–

17,5 ºС (див рис. 1.1). 

  
А Б 

Рис. 1.1. Середня нічна температура повітря в помешканнях взимку в 

різних країнах. А — за даними фірми Tado [193], Б — за даними Євростату [147]. 

Ізолююча адапт ація до холоду. Цей тип адаптації характеризується 

збереженням рівня метаболізму і температури «ядра» тіла на тлі помітного 

зниження температури шкіри під дією холоду [370]. Дослідження аборигенів, які 
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мешкали у центральній австралійській пустелі і в напівпустелях і пустелях 

півдня Африки показали, що у них розвинуто ще один вид адаптації до холоду. 

Ці кочові племена весь час проводили на вулиці і не носили одягу. Вони спали 

на голій землі, і їх єдиним захистом від холоду було невелике вогнище в ногах і 

невеличкі загородки проти вітру, сплетені з гілок і кущів. Відомо, що нічна 

температура в австралійській пустелі взимку складає близько 0 °C, а влітку — 

близько 20 °С за умов низької вологості і прозорої атмосфери, які сприяють 

збільшенню втрати тепла внаслідок випаровування і радіаційного охолодження. 

У той час, як у неадаптованих людей при спанні на холоді рівень обміну речовин 

зазвичай збільшується, в австралійських і африканських аборигенів рівень 

метаболізму залишається незмінним навіть після нічного падіння температури 

повітря. На відміну від адаптованих мешканців приполярних регіонів, аборигени 

з пустель демонстрували ще більше падіння температури шкіри, ніж у 

європейців. Ректальна температура у них також була нижче ніж в контрольній 

групі [306, 324, 480]. Однак теплопровідність (кількість метаболічного тепла, 

поділена на градієнт температури від ядра до поверхні тіла) у аборигенів була 

меншою по відношенню до неакліматизованих європейців. Припускається, що 

більш низька теплопровідність у аборигенів пов’язана з більшою 

вазоконстрикторною реакцією периферійних судин на холод. З іншого боку, 

можливо, в аборигенів відбулося лише зменшення тремтіння, як при 

гіпотермічній адаптації, а зменшення вазоконстрикторної реакції на холод, на 

відміну від мешканців північних регіонів не відбулося. 

Окреме місце посідає адаптація до холоду у людей, які доволі тривалий час 

проводять у воді: плавців на довгі дистанції, серферів та дайверів. Це пов’язано з 

необхідністю компенсувати значно більші втрати тепла з поверхні усього тіла 

при імерсійній гіпотермії завдяки більшій теплоємності та теплопровідності води 

[24, 162, 177, 342, 523]. Зокрема розрізняють адаптацію до холоду у плавців, що 

використовують захисні «мокрі» костюми для теплоізоляції, і тих що не 

користуються ними. У перших описують адаптацію за ознаками гіпотермічної 

адаптації. А от щодо професійних пірнальників та пірнальниць з Кореї (хеньо) та 
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Японії (ама), які ще до початку 1980-х років навіть взимку при температурі води 

близько 10 °C пірнали лише у легких бавовняних костюмах, або взагалі без 

захисного одягу, припускається розвиток більш складнішої адаптації. 

Пірнальниці могли виконувати свою роботу аж доки температура ядра їх 

організму не знижувалася на 2 °C. Це є безперечним доказом адаптованості їх 

організму до холоду. Різні автори навіть відносять таку адаптацію до різних 

типів. Одні відносять ама до категорії адаптованих за метаболічно-ізоляційним 

типом, а інші — за ізоляційно-гіпотермічним [345, 477]. 

B. S. Kang зі співавторами [346] зазначив, що у ама відбуваються сезонні 

зміни в рівні базального метаболізму (РБМ): у літній час, коли температура води 

була теплою (близько 25 °C), РБМ у пірнальниць був найнижчим, а протягом 

осені він зростав, досягаючи найбільших значень взимку, коли температура води 

опускалася до 10 °C. При цьому у непірнальниць з тієї ж спільноти не 

відбувалося сезонних коливань РБМ. На підставі цих даних адаптацію у ама 

відносять до метаболічного типу. З іншого боку, корейські жінки-пірнальниці 

переносять набагато холоднішу воду без тремтіння у порівнянні з жінками з тієї 

ж спільноти і з такою ж товщиною підшкірного жиру. І за цією ознакою деякі 

автори говорять про ізоляційний тип адаптації до холоду у ама. 

На прикладі дайверів S. Skreslet і F. Aarefjord [492] намагалися показати 

стадійність розвитку холодової адаптації. Протягом 45 днів автори спостерігали 

за трьома аквалангістами, які щоденно виконували занурення у морську воду з 

температурою 2-4 °C. Спочатку у всіх аквалангістів спостерігалося збільшення 

кількості теплопродукції за рахунок тремтіння м'язів. Через 2 тижні рівень 

тремтіння переставав зростати і у двох дайверів навпаки почало відмічатися 

падіння ректальної температури після занурень. Але вже через 45 днів на тлі 

відсутності тремтіння у всіх трьох аквалангістів реєструвалося підвищення 

ректальної температури і температури нижньої частини тіла, яке було більше ніж 

під час перших замірів. Таким чином, спочатку дайвери відповідали тремтінням 

на охолодження всього тіла, але в кінцевому підсумку ця реакція зникла, і 

розвинулися ізоляційні пристосування, які забезпечили обмеження втрат тепла 
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тілом. На підставі своїх спостережень автори роблять припущення, що види 

холодової акліматизації не являються взаємовиключними фізіологічними 

станами, а, скоріше, свідчать про різні стадії формування холодової 

акліматизації з урахуванням фізичного стану людини і сили та тривалості 

холодового впливу. 

Підсумовуючи все вищесказане можна скласти коротку таблицю в якій 

видно головні розбіжності при  різних видах аклімації (див табл. 1.2). 

Таблиця 1.2  
Порівняння різних форм холодової адаптації і пов’язаних з ними фізіологічних 

відповідей організму, за [215, 416] 

Параметри 

Типи адаптації до холоду 

Метаболічна Ізоляційна Гіпотермічна 
Ізоляційно-

гіпотермічна 

Метаболічно-

ізоляційна 

Ректальна 

температура 

(температура 

«ядра») 

Нормальна 

(не 

змінюється) 

Нормальна 

(не 

змінюється) 

Зменшується Зменшується Нормальна 

Температура 

шкіри 

(температура 

«оболонки») 

Підвищується 

(вазо-

дилятація) 

Зменшується 

(вазо-

констрикція) 

Нормальна 

(залишається 

теплою) 

Зменшується 

Зменшується 

(вазо-

констрикція) 

Метаболічне 

продукування 

тепла 

Підвищується 

Нормальна 

(не 

змінюється) 

Зменшується Підвищується Підвищується 

Згодом така класифікація типів адаптації до холоду була перенесена і на 

тварин. Для тварин більш характерно, що певні види холодової адаптації 

спостерігаються у різних видів — тут важливий внесок відіграє попередня 

екологічна спеціалізація. Так, було виявлено, що холодова акліматизація у видів, 

що мешкають у вологому субтропічному кліматі відрізнялася від акліматизації у 

мешканців середовища з різко континентальним кліматом (степи та напівпустелі 

Внутрішньої Монголії) [389]. Щодо тварин, які мешкають в однакових клімато-
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географічних умовах, але відрізняються еколого-етологічними особливостями 

існування, показано, що у тварин, які мешкали в умовах звуженого діапазону 

добових (10 °C) і сезонних (20-30 °C) температур переважали ізоляційні 

механізми акліматизації (сибірський та копитний лемінги, червоно-сіра полівка), 

а у тварин, які зазнають значних добових (35 °C) та сезонних (до 72 °C) 

перепадів температур переважає метаболічний тип терморегуляції (червона і 

вузькочерепна полівки). Проміжне положення займають види, що мешкають у 

вологих місцях (полівка-економка) [163]. Окремо припускається, що холодова 

аклімація у гібернуючих і негібернуючих тварин теж забезпечується різними 

фізіологічними механізмами [260]. Та для евритермних організмів, таких як 

щури і миші, було показано, що різні види адаптації можуть спостерігатися і у 

одного виду в залежності від умов утримання [155, 316–318, 413]. 

Припускається, що формування певних типів холодової адаптації може бути 

досягнуто за рахунок запуску різних фізіологічних механізмів в залежності від 

інтенсивності холодового навантаження [371, 465]. 

Відомо, що у природних умовах на акліматизацію впливають не лише 

холод, а й інші фактори (режим освітлення, тривалість дня, сонячна радіація, 

режим харчування, рівень кисню). Вважається, що багато з «симптомів» 

адаптації до холоду насправді запускаються в першу чергу зміною світлового 

режиму, а саме рівень гормонів щитовидної залози, ріст шерсті у довжину та 

збільшення її густоти у тварин. Деякі експерименти взагалі не показують 

залежності цих показників від холоду [345, 413, 493]. Також фізіологічна реакція 

на холод змінюється залежно від віку та фізичного стану особини і залежить від 

інтенсивності холодового впливу, від тривалості експозиції, а також в якому 

середовищі (повітря або вода) відбувається охолодження тіла. 

Таким чином наразі ще точно не з’ясовано, які чинники спрямовують 

організм на певний шлях адаптації до холоду, хоча самі типи адаптації доволі 

добре описано [370]. До сих пір у дослідників виникають питання щодо 

функціонального значення окремих фізіологічних механізмів при адаптації до 

холоду, тому що деякі з адаптаційних реакцій (зокрема збільшення кровообігу на 
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тлі зменшення чутливості холодових рецепторів в умовах гіпотермічної 

адаптації) можуть виявитися шкідливими для організму і сприяти холодовим 

пошкодженням при більш значному холодовому навантаженні [416]. 

1.3. МОДЕЛІ АКЛІМАЦІЇ І СПОСОБИ ОЦІНКИ РІВНЯ 

АДАПТОВАНОСТІ 

Прийняття існування різних фізіологічних станів організму, які свідчать 

про сталу адаптацію до холоду, привели до розробки різних підходів для 

моделювання цих станів. Згідно одного з найпоширеніших підходів 

піддослідний організм утримувався в умовах тривалої неперервної дії холоду 

(«штучна зима»). Організми, що вижили після перебування в таких умовах 

вважалися адаптованими. Інший підхід спирається на спостереження, що для 

того щоб запустити певні фізіологічні механізми, які дозволять пережити 

«холодний сезон» з мінімальним «збитком» для організму, виявляється 

достатньо періодичного підкріплення холодовими подразниками 

(«загартовування»). 

Аклімація за першим з вищевказаних способів — це тривале (3 – 6 тижнів) 

витримування тварин при низьких температурах (зазвичай в інтервалі 

температур 4-12 оС, але інколи і при температурах нижче нуля, до -10 оС) [1, 151, 

155, 207, 240, 244, 245, 309, 319, 320, 380, 389, 461, 511, 545], деякі дослідники 

подовжують цей період до 1,5 – 6 місяців [248, 260, 288, 329, 478, 531], а інколи 

навіть до 1-2 років [209, 313, 314]. Існує декілька основних режимів проведення 

такої тривалої неперервної аклімації. В першому випадку тварин утримують по 

одному на холоді без можливості зробити собі хоча б якесь укриття. Така 

постановка експерименту була запропонована J.S. Hart і згодом отримала назву 

«холодовий карцер». Слід зазначити, що при проведенні холодової аклімації у 

такий спосіб реєструється найбільша кількість холодових ушкоджень організму 

[151], тому сучасні дослідники практично не використовують його. Згідно 

іншого протоколу, тварин також утримують поодинці, але забезпечують 

гніздовим матеріалом, що дозволяє їм спорудити собі притулок, який дає 

можливість хоча б частково зберігати тепло. У третьому випадку тварин 
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утримують невеликими групами, що дозволяє їм додатково зігрівати один 

одного. 

На відміну від постійного, періодичне охолодження в природних умовах 

зустрічається частіше і сприяє швидкому формуванню адаптації до холоду [296, 

465]. Тому в останній час усе більше робіт по аклімації до холоду стали 

проводити в режимі тривалих переривистих холодових подразнень. Це 

пояснюється більшою «екологічністю» такого впливу на організм, тому що в 

реальному житті вкрай рідко можлива така ситуація, що тварина буде 

перебувати на сильному холоді по 24 години на добу протягом тривалого часу. 

На відміну від неперервної аклімації, під час моделювання переривчастих 

режимів відсутні загальноприйняті рекомендації щодо кількості на добу окремих 

сеансів холодового впливу та їх тривалості — від 5 хвилин до 12 годин за один 

сеанс, але зазвичай не більше 12 годин на добу, решту часу організм перебуває в 

теплому приміщенні (20–35 оС). Найчастіше використовуються такі періоди — 

7–14 днів [64, 230, 360, 474, 485, 526], 3–5 тижнів [26, 245, 509, 545], понад 2 

місяці [214, 534]. Окремі дослідники стверджують, що такий метод аклімації дає 

такий же, або навіть кращий, рівень адаптованості, ніж неперервне 

витримування на холоді [245, 296, 528, 529], але при цьому організм зазнає 

значно меншого стресового навантаження і заощаджує енергію [545]. 

Нарівні з загальним охолодженням, використовують також локальні 

холодові впливи на виступаючі частини тіла: руки (долоня, передпліччя, вся 

рука), ноги (стопа, гомілка, вся нога), голову (чоло, обличчя, потилиця і шия, вся 

голова), а у тварин — і хвіст [17, 23, 87, 126, 128, 131, 172, 339, 340, 476]. 

Існує також так звана прискорена аклімація, що полягає в періодичному 

застосуванні короткочасних холодових впливів різної сили протягом 1 – 5 діб. 

При цьому більшу частину часу організм проводить в звичних умовах 

оточуючого середовища [30, 31, 151, 168, 186, 188, 227, 371, 381, 382]. 

Особливістю методу прискореної аклімації є проведення холодових впливів з 

врахуванням ендогенних ритмів організму. Зазвичай тривалість одноразового 

впливу достатньо короткочасна (3 – 15 хвилин), але такі впливи повторюються 
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кілька разів протягом доби. Припускається, що при такому режимі аклімації саме 

часті повторення холодових подразнень сприяють формуванню адаптивної 

відповіді при мінімальному холодовому навантаженні на організм [151]. Але у 

такого методу аклімації є істотний недолік — за відсутності підкріплення, 

організм, адаптований подібним чином, швидше втрачає свої здібності, ніж той, 

що був адаптований за довготривалим протоколом [151]. 

На нашу думку це вказує на незавершеність адаптаційних процесів в 

умовах прискореної аклімації. Скоріше за все в залежності від сили та 

інтенсивності холодового навантаження при прискореній аклімації розвивається 

реакція тренування, а не стадії стійкої адаптації згідно з [37], що проявляється у 

формі прекондиціонування або габітуації. На користь нашої точки зору свідчить 

те, що зазвичай відновлення більшості фізіологічних показників відбувається 

лише на 3–4 тиждень. Так, зокрема при формуванні адаптації до низької 

температури у телят, рівень трийодтироніну (Т3) і тироксину (Т4) наближався до 

рівня контрольної групи на 20-ту добу [1]. Для стабілізації антиоксидантної 

системи у щурів при адаптації до холоду теж необхідно не менше ніж 21 доба 

[216, 502]. Лише на 30-ту добу періодичних холодових впливів на поверхні 

слизової оболонки шлунку спостерігалося повне загоєння виразок — 

характерних ознак стрес-реакції [26]. В роботах з іншими видами стресорів 

також було показано, що після дії подразником середньої сили відновлення 

багатьох фізіологічних показників (тканинне дихання, накопичення АТФ и 

креатиніфосфатів, вміст РНК і протеїну) до контрольних показників відбувається 

протягом 4 тижнів [37]. Хоча деякі процеси стабілізуються швидше, наприклад, 

ферментна активність у циклі трикарбонових кислот у печінці овець мериносної 

породи повертається до висхідного рівня уже на 7-й день періодичних холодових 

впливів [485]. 

Виходячи з вищенаведеного, актуальним є питання, за якими показниками 

можна підтвердити настання сталої адаптації до холоду. Одними з легко 

реєструємих показників є температури «ядра» і «оболонки» тіла. Зокрема, 

швидкість її зниження та наскільки вимірювана температура відрізняється від 
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такої у контрольних особин [224, 225, 320, 380]. Також однією з ознак 

сформованої аклімації вважається зменшення температури тіла, при якій 

починається тремтіння скелетних м’язів. У якості маркерів адаптації також 

пропонувалося аналізувати зміни рівня адреналіну, норадреналіну, 

співвідношення гормонів Т3/Т4 в крові або в окремих органах (м’язи, бура 

жирова тканина, головний мозок), кількість поглиненого кисню та інші ознаки 

активації метаболізму [414]. Ще одним критерієм адаптованості пропонували 

вважати відсутність стресорної реакції після тестового холодового впливу 

(низький рівень кортикостероїдів та адреналіну у порівнянні з контрольними 

тваринами, відсутність чи незначна кількість виразок на внутрішній поверхні 

шлунку тощо) [26, 381]. 

З точки зору практики використання результатів холодової аклімації 

важливо не просто пережити несприятливий період, але необхідно бути здатним 

в таких умовах виконувати якусь корисну роботу. Тому, оцінюючи рівень 

адаптованості організму до холоду, необхідно враховувати ще й його здатність 

додатково виконувати яку-небудь фізичну чи інтелектуальну роботу в умовах дії 

холоду [185, 414, 496], наприклад ама могли пірнати доки температура «ядра» 

тіла у них не знижувалась більше ніж на 2 градуса [383]. 

Для оцінки адаптованості прийнято проводити холодовий тест, 

витримуючи організм певний час в атмосфері холодного повітря з заданими 

параметрами, іноді для тесту використовують температуру значно нижчу ніж та, 

що була в процесі аклімації [320, 374, 386, 392, 464, 465]. Часто з тією ж метою 

використовують занурення в холодну воду (повне, або часткове) [285, 339, 374, 

438, 483, 490, 496]. Зважаючи на те, що теплоємність води в 4 рази, а 

теплопровідність в 25 разів перевищують показники повітря, то в такому тесті 

організм отримує більше холодове навантаження за менший проміжок часу, і 

дослідники, відповідно, мають можливість краще оцінити розвинення 

когнітивних порушень і здатність до виконання фізичної роботи при дії холоду. 

[414, 496] Слід зазначити, що при плаванні в холодній воді виникає конфлікт 

програм, націлених на збереження теплового балансу, тому що одночасно 
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відбуваються протилежні процеси: з одного боку у м’язах розвивається 

холодовий спазм судин, націлений на зменшення тепловитрат у оточуюче 

середовище, що може призвести до порушення працездатності м'язів і 

неможливості подальшої підтримки плавучості, а з другого боку в працюючих 

м'язах спостерігається посилення кровообігу, що супроводжується більш 

вираженими тепловтратами і призводить до швидкого виснаження енергетичних 

запасів з меншим термогенним ефектом [185]. На наявність вегетативного 

конфлікту між парасимпатичним та симпатичним впливом на діяльність 

серцево-судинної системи під час перебування організму у воді вказують також 

M. Shattock і M. Tipton [486]. 

Говорячи про адаптацію до холоду, завжди мається на увазі, що організм 

не просто зберігає тепло при низьких температурах навколишнього середовища, 

але здатен підтримувати досить активний спосіб життя в таких умовах. А це 

означає, що фізіологічно повноцінна адаптація до холоду не повинна приводити, 

зокрема, до помітного зниження коефіцієнту корисної дії скелетних м'язів [151]. 

Відомо, що в умовах холоду м'язи стають слабкішими. Нервова система реагує 

на охолодження м'язів зміною структури залучення в роботу м'язових волокон. І 

саме ця зміна у виборі волокон і призводить до зниження ефективності м'язових 

скорочень. При зниженій температурі зменшується як швидкість, так і сила 

скорочення м'язів. Спроба виконати роботу при температурі м'язів 25 °С з такою 

ж швидкістю і продуктивністю, з якими вона виконувалася, коли температура 

м'язів була 35 °С, приведе до швидкого стомлення. А подальша гіпотермія 

призводить до ще більшого стомлення і знижує здатність утворення тепла у 

м'язах [67]. Тому так важливо для адаптованого організму підтримувати 

найбільш функціональний рівень температури в усіх органах. Це можливо тільки 

завдяки залученню серцево-судинної системи та системи крові, які постійно 

беруть участь у забезпеченні терморегуляції (шляхом перенесення 

теплої/холодної крові, зміни параметрів термодинаміки, включення 

вазомоторних реакцій, підтримки певного температурного градієнту між 

«ядром» і «оболонкою» тіла, тощо) [151]. 
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1.4. РОЛЬ СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ СИСТЕМИ В ЗАБЕЗПЕЧЕННІ 

АДАПТАЦІЇ ДО ХОЛОДУ 

Холодові впливи призводять до перебудови діяльності серцево-судинної 

системи: збільшується (або сповільнюється при певних умовах) ЧСС і 

систолічний викид. Під час гострого холодового впливу (ГХВ) першим на холод 

зазвичай реагує периферійна мікроциркуляторна ланка — спостерігається спазм 

периферійних судин, внаслідок чого знижується температура шкіри і 

зменшується тепловіддача. Під час сильного й більш тривалого охолодження 

підключаються скелетні м'язи. При цьому можуть запускатися два протилежно 

спрямованих механізми: вазоконстрикція мікроциркуляторних судин для 

запобігання тепловтрат і запуск спонтанного скорочувального термогенезу для 

збільшення теплопродукції. Одночасно в реакцію залучаються судини 

внутрішніх органів, забезпечуючи теплоперенесення від основних органів 

теплопродукції (печінки, бурої жирової тканини, скелетної мускулатури тулуба і 

серця) до периферійних органів. Відомо, що в спокої їх частка в теплопродукції 

складає приблизно 70-75% [303]. При фізичному навантаженні і при 

низькотемпературному дискомфорті на перше місце виходить теплопродукція в 

м'язах, теплоутворення в яких збільшується в 5–10 разів у порівнянні зі станом 

спокою в умовах фізіологічного комфорту [300, 303, 363]. Розрізняють два види 

теплопродукції в м'язах — в результаті довільної м'язової діяльності і внаслідок 

спонтанного скорочувального термогенезу. Останньому належить значний 

внесок у тепловий баланс організму. Однак, якщо дія холоду триває більше 10–

15 хвилин, то переважно в кінцівках може розвиватися короткочасна холод-

індукована вазодилатація (cold-induced vasodilation — CIVD), в результаті якої 

здійснюється короткочасний приплив теплої крові, що перешкоджає холодовим 

пошкодженням тканин кінцівок. Надалі, приблизно у 70 % людей така 

вазодилатація зазвичай повторюється з інтервалом 5-15 хвилин [241]. У 

літературі це явище вперше було описано T. Lewis у 1930 році [388] і відоме як 

«мисливський рефлекс» (hunting reaction). Наразі феномен CIVD описано також 

для судин обличчя [221] і передпліччя людини [272]. 
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При багаторазових контактах з холодом, локальних і загальних, у людини 

виробляються захисні механізми, спрямовані на запобігання несприятливих 

наслідків холодових впливів. В перші дні у відповідь на низьку температуру 

теплопродукція наростає неекономічно, надмірно, а тепловіддача ще 

недостатньо обмежена. Після встановлення фази стійкої адаптації процеси 

теплопродукції стабілізуються, а тепловіддачі — знижуються і, в кінцевому 

підсумку, балансуються таким чином, щоб підтримувати стабільну температуру 

тіла в нових умовах. До активної адаптації приєднуються механізми, які 

забезпечують габітуацію терморецепторів, тобто підвищення їх порогу реакції на 

подразнення холодом. Такий механізм блокування дії холоду знижує потребу в 

активних адаптаційних реакціях [3]. По мірі адаптації до холодового фактору в 

залежності від його сили і інтенсивності відбувається стабілізація змін 

кровообігу відповідно до типу адаптації. При цьому відбувається вдосконалення 

вазомоторних механізмів, за рахунок яких, зокрема, в процесі акліматизації до 

холоду підвищується стійкість до виникнення відморожень (так у 

акліматизованих до холоду осіб частота відморожень у 6–7 разів нижче, ніж у 

неакліматизованих, в першу чергу завдяки CIVD [242]. Під час акліматизації за 

метаболічним типом спостерігається підвищення активності метаболічних 

процесів на 10–15%, навіть до 30% у корінних жителів Півночі, тому 

температура шкіри у них на 2-3 oС вище, ніж у неакліматизованих людей в тих 

же умовах [551]. А під час акліматизації за ізоляційним типом звуження судин 

пасивних м'язів забезпечує до 85% загальної ізоляційної здатності організму в 

умовах дії екстремально низьких температур. Ця величина протидії 

тепловтратам в 2–3 рази перевищує ізоляційні здатності жиру і шкіри [458, 467]. 

Тепловий баланс організму залежить від взаємодії органів ядра тіла 

(печінки, бурої жирової тканини, скелетної мускулатури тулуба і серця), що 

генерують тепло, та віддаленими ділянками тіла. Різниця між ними в 

температурі може перевищувати 10 оС. У вирівнюванні температурних 

градієнтів головна роль належить кровообігу. Нагріта в "ядрі" кров 

охолоджується, передаючи тепло віддаленим ділянкам тіла. Потім поверхня тіла, 
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яка покрита шкірою, насиченою мікросудинами, у свою чергу віддає тепло в 

навколишнє середовище. Таким чином, створюється постійний потік теплової 

енергії від "ядра" тіла в зовнішнє середовище. За таких умов «абсолютно 

очевидно, що система кровообігу ніколи не виступає як щось окреме, бо це було 

б нонсенсом у фізіології» [8], тому що в процесі еволюційного розвитку 

«мікроциркуляція стала інтегральною частиною кожного органу, її порушення 

миттєво відображається на функції органу, порушуючи її» [142]. 

Мікроциркуляторне русло кожного органу влаштоване своєрідно і неповторно. В 

його конструкції відображаються специфічні функції органу, хоча існують і 

загальні закономірності, так на мікроциркуляторному рівні проявляються 

оборотні реакції організму на любий вид впливу як зовнішнього, так і 

внутрішнього [182]. 

Найбільші зміни під час впливу холоду спостерігаються в мікросудинному 

руслі шкіри і м'язів. За умови дії сильного холоду спочатку відбувається 

рефлекторний спазм судин шкіри, який нерідко супроводжується сильним 

больовим відчуттям. Проте потім судини розширюються. Припускається, що цей 

механізм визначається дією оксиду азоту на гладкі м'язи судин шкіри. 

Прикладом локальної саморегуляції температури тіла є також робота судинного 

апарату шкіри. На холоді кровоносні судини шкіри, головним чином артеріоли, 

звужуються і одночасно з цим в більш глибоких шарах шкіри розкриваються 

додаткові артеріоло-венулярні анастомози. Крім того в організмі відбувається 

перерозподіл крові внаслідок чого більша кількість крові надходить в судини 

черевної порожнини. Прохолодна венозна кров, повертаючись всередину тіла по 

венулах, розташованих поруч з артеріолами, забирає значну частку тепла з 

артеріальної крові за рахунок механізму протиточного теплообмінника. 

Сумарним ефектом такої системи є зниження тепловіддачі. При високій 

навколишній температурі кров зазвичай повертається до внутрішніх органів по 

венах, що розташовані під самою поверхнею шкіри, тим самим оминаючи 

протиточний теплообмінник [171]. 
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Говорячи про кровопостачання окремих м'язових волокон, слід зазначити, 

що розташовані по їх периметру 3-6 капілярів утворюють своєрідну 

функціональну мікросистему, в якій окремі капіляри можуть бути «закритими», 

інші — «функціонуючими». «Закриті» капіляри насправді відкриті, і величина їх 

просвіту часто мало відрізняється від відповідної величини «функціонуючих» 

капілярів. Просто ці капіляри не виявляються бензидиновим методом (тобто в 

них відсутні еритроцити), але внутрішньовенне введення туші, доводить, що 

струм плазми в них триває, тому їх ще називають «плазматичні» [142]. Тиск у 

«закритих» капілярах, ймовірно, нижче, ніж в «функціонуючих», які 

пропускають еритроцити [4]. Прижиттєві спостереження свідчать, що 

відбувається періодична зміна функції капілярів [494]. Плазматичні капіляри 

виконують переважно роль адсорбуючих, а «функціонуючі» — фільтруючих 

мікросудин. «Функціонуючі» капіляри в свою чергу теж неідентичні: швидкість 

кровотоку і величина тиску в них можуть відрізнятися. 

Тимчасове максимальне збільшення об'ємного капілярного кровотоку в 

окремому органі, що спостерігається при стресорних впливах і яке не 

забезпечене підвищенням серцевого викиду, можливе лише за рахунок 

перерозподілу крові зі зменшенням кровопостачання інших органів і тканин. 

Таким чином основне завдання гомеостатичних механізмів в області 

мікроциркуляції полягає не в збільшенні об'ємного капілярного кровообігу при 

підвищенні метаболічних потреб тканин, а в тому, щоб перешкоджати 

надмірному залученню капілярного русла [4]. 

В умовах тривалих холодових впливів на організм згідно з [527] в печінці, 

нирках і надниркових залозах морських свинок не було виявлено специфічних 

гістологічних змін після 2 місяців аклімації. O. Heroux і J. Pierre [321] теж 

вказують на відсутність змін у мікроциркуляторному руслі серця і печінки щурів 

після 4 тижнів аклімації до 6 оС, але в м’язах ніг і в вухах вони спостерігали 

збільшення кількості відкритих капілярів в декілька разів. Збільшення щільності 

капілярів і венул у м’язах ніг щурів після адаптації до тривалих безперервних та 

переривчастих холодових впливів відмічає також і J. Suzuki зі співавторами [510, 



56 

511]. А D. Deveci та S. Egginton виявили, що у тварин з різним типом адаптації 

до холоду ангіогенез в м'язах відбувається за різними програмами. Так, у щурів 

при аклімації до холоду спостерігається збільшення ангіогенезу і зростання 

кількості міофібрил в судинних стінках, а у хом'яків, навпаки відзначається 

зниження кількості міофібрил в мікросудинах [260, 261]. 

Виявлено, що реакція мікроциркуляторного русла м’язів на тривалу дію 

холоду залежить від зміни реактивності різних груп холіно- і адренорецепторів 

мікросудин. Так, A. Koo і I. Y. Liang [358], досліджуючи in vivo мікроциркуляцію 

у м’язах спини при аклімації щурів до холоду, припустили, що переважання 

бета-адренергічної реакції в умовах тривалої неперервної дії холоду 

забезпечується за рахунок швидкого виснаження альфа-адренорецепторного 

механізму. У кролів після аклімації до тривалого переривчастого холодового 

впливу в мікросудинах теж підвищується поріг реактивності до норадреналіну і 

змінюється чутливість до ацетилхоліну [5, 6]. 

Слід зазначити, що в головному мозку, на відміну від інших органів 

(легені, серце), відсутні анастомози між артеріями і венами. Раніше вважалося, 

що у всіх мозкових артеріях відсутня пульсація. Це пояснювалося постійним 

об'ємом черепної коробки і відповідно постійним рівнем внутрішньочерепного 

тиску. Крім того, артерії мозку мають різко виражену звивистість, що дозволяє 

демпфувати (згладжувати) вихідну пульсацію, яка характерна для сонних 

артерій [171]. Проте в останні роки показано, що, і в проникаючих артеріях, і у 

висхідних венах пульсація не тільки присутня, але навіть сильніше виражена, 

ніж в поверхневих судинах головного мозку, хоча амплітуда коливань судинної 

стінки і невисока. Така коливальна судиннорухова активність з частотою 0,08-

0,1 Гц описана зокрема у людей [449], мавп [532], мишей [231, 271, 423, 435, 

541], щурів [355, 426, 457], котів [470] і кролів [331]. Окремі автори пов’язують 

ці коливання з генерацією так званих хвиль Майєра, які вносять певний внесок в 

ультра- і дуже короткохвильовий діапазони варіабельності серцевого ритму [231, 

344, 426]. Також завдяки цій пульсації забезпечується переміщення ліквору 
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вздовж судин і функціонування глімфатичної [332] і лімфатичної систем мозку 

[197, 400]. 

К. В. Судаков стверджує, що в головному мозку, на відміну від шкіри і 

м'язів, відсутні «чергові» капіляри, тобто всі капіляри постійно функціонують 

[171]. Проте ці твердження спростовуються спостереженнями інших авторів [60, 

142, 143, 459], які показали як наявність плазматичних капілярів в мозку (до 1/3-

1/2 від загальної кількості), так і механізми регулювання кровотоку з 

урахуванням функціонування таких судин. Слід також зазначити, що 

незважаючи на досить давно розроблені методи прижиттєвого дослідження 

мікроциркуляторного руслу конвекситальної поверхні головного мозку 

експериментальних тварин [75, 142, 275] цей метод дуже мало використовувався 

для досліджень впливу низьких температур на мікроциркуляцію у головному 

мозку [134, 139]. 

Припускаючи можливі механізми розглядаємих мікроциркуляторних 

реакцій, слід зазначити, що досі немає однозначного розуміння, які саме 

речовини і в якій мірі визначають характер і ступінь вазомоторних реакцій в 

судинах головного мозку. Так, відомо, що піальна артеріальна система має 

багату адрено- і холінергічну іннервацію. Зокрема показано, що дилатація 

піальних артерій при дефіциті кровопостачання кори мозку пов'язана з 

холінергічними механізмами і усувається після мікроаплікації атропіну [143]. 

Системне введення норадреналіну також сприяло відкриттю плазматичних 

капілярів і вазодилатації піальних артерій, що приводило до зміни фрактальної 

розмірності піального русла [406]. Ще однією особливістю мікроциркуляторного 

русла головного мозку щурів, яку було виявлено нещодавно, є те, що на різних 

рівнях розгалуження мікросудинного русла переважають або альфа- або бета-

адренорецептори [45, 159]. Тому одним з механізмів, що пояснюють відмінності 

в поведінці мікросудин різного порядку розгалуження під час дії стресорних 

впливів може бути різний рівень адреналіну та/або норадреналіну (НА) в крові, 

які мають різну спорідненість до цих груп рецепторів і відповідно впливають 

переважно на альфа- і бета-адренорецептори судин. Адже відомо, що на рівні 
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судин взаємодія з альфа- і бета-адренорецепторами призводить до протилежних 

вазомоторних реакцій. Крім прямої дії НА, разом з гамма-аміномасляною 

кислотою (ГАМК), може впливати на скорочувальні властивості перицитів 

шляхом залучення системи оксиду азоту [459]. 

Взагалі оксид азоту (II) (NO) є одним з найважливіших локальних 

вазоактивних медіаторів у мікроциркуляторному руслі головного мозку. Він 

синтезується безпосередньо ендотеліальними NO-синтазами, а також 

відновлюється з нітрит-іонів NO-редуктазами. У якості останніх виступають 

зокрема гемоглобін крові [249, 336, 403] і міоглобін гладкої мускулатури судин 

[452, 487]. Передбачається, що саме NO забезпечує розповсюдження 

ретроградної вазодилатації в головному мозку, яка виникає в капілярах і 

розповсюджується через артеріоли більш високого порядку на сусідні капіляри 

[238]. 

Щодо впливу вегетативних нервів на мозкові судини наразі до кінця не 

з'ясовано і припускається, що він має другорядне значення. Вважається, що 

кровообіг у головному мозку регулюється переважно місцевими міогенними і 

метаболічними механізмами [32, 171], хоча в окремих роботах показано, що 

нейромедіаторний вплив на судини мозку забезпечується завдяки добре 

структрурованим «нейроваскулярним комплексам» (neurovascular unit), які 

складаються з груп нейронів, астроцитів та ендотеліоцитів і через каскад 

реакцій, в яких можуть бути задіяні НА, ГАМК, NO, АТФ, CO2 вони модулюють 

місцеву реакцію мікросудин у мозку [195, 202, 311, 459]. 

Ще одним з найважливіших органів, які забезпечують підтримку 

температурного балансу в організмі є печінка [206]. Печінка є типовим органом 

«ядра». Тому, говорячи про реагування її мікроциркуляторного русла на 

холодові впливи, слід зазначити, що печінка досить стійка до холодових впливів 

на організм. А при формуванні адаптації до холоду було виявлено, що зміни в 

печінці можуть залежати від екологічних умов проживання виду — так у 

теплолюбних тварин відзначалося збільшення печінки, в той час як у тварин, що 

живуть в умовах півночі особливих змін не спостерігалося [389]. Гіпертрофію 
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печінки також спостерігали у сірого короткохвостого опосума в умовах тривалої 

аклімації до холоду [531]. У щурів, що утримуються в стандартних умовах 

віварію, зазвичай теж відзначається гіпертрофія печінки при холодовій аклімації 

[319, 391]. Також показано, що в печінці була відзначена різниця в метаболічній 

відповіді після нетривалих холодових впливів (10 днів) і тривалої холодової 

аклімації (40 днів) [335]. 

Холодовий вплив викликає комплекс адаптаційно-компенсаторних реакцій 

організму, які яскраво проявляються на мікроциркуляторному рівні. Складні 

динамічні процеси, що відбуваються в таких умовах інколи буває дуже складно 

однозначно описати за допомогою традиційних методів. В цьому випадку 

інтегрально охарактеризувати структурно-функціональний стан системи 

мікрогемоциркуляції дозволяє застосування фрактального аналізу [123, 418]. 

Дослідники давно звернули увагу на наявність в організмі великої 

кількості фракталоподібних утворень [68, 123, 294, 397]. Деякими авторами 

стверджується, що фрактальність є одним з основних законів живої природи [50, 

540], в першу чергу за рахунок того, що всі біологічні фракталоподібні 

структури прості для генетичного кодування, оскільки один і той же основний 

біологічний механізм розгалуження може бути багаторазово повторений, і така 

генетична реітерація забезпечує тим самим стислість генетичної інформації [56, 

398]. 

Вважається, що для складних біологічних об'єктів, для яких властива 

самоподібність в певному масштабному інтервалі, фрактальні показники 

коректніше описують форму об'єкта, ніж традиційно використовувані в 

морфометрії фактори, які базуються на принципах евклідової геометрії [148, 264, 

266, 347, 397, 436]. 

З розвитком обчислювальної техніки з'явилась можливість кількісно 

аналізувати фрактальні властивості біологічних структур. Це дозволило 

розробляти більш тонкі методи аналізу різних порушень функцій організму. І 

сьогодні вже не викликає сумнівів перспективність застосування фрактального 

аналізу структури і функції органів і тканин для діагностики і прогнозу розвитку 
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деяких патологічних станів [264, 290, 323, 398]. Зокрема, фрактальний аналіз вже 

використовують для діагностики пухлинного процесу; оцінювання ангіогенезу 

та розподілу колагену в тканинах; при дослідженнях патологій печінки, 

селезінки, підшлункової залози, нирок, шкіри та для аналізу нейрональних і 

гліальних змін у головному мозку за різних функціональних та патологічних 

станів на тканинному, клітинному та субклітинному рівнях [127, 148, 208, 264, 

266, 323, 326, 348, 396, 399, 455, 456, 537]. Так, наприклад, результати вивчення 

стану печінки [266–268, 284, 368, 436] свідчать, що фрактальний аналіз фіброзу 

печінки має досить високий рівень діагностичної точності і хорошу 

відтворюваність. F. Moal зі співавторами взагалі стверджують, що фрактальний 

аналіз — єдиний кількісний морфологічний метод, який дозволяє розрізняти 

фіброз різного походження і досить чутливий, щоб виявити фармакологічно 

викликані зміни в фіброзі печінки [436]. У роботі E. Gaudio зі співавторами 

вказується на значиму різницю у фрактальних показниках синусоїдального русла 

при моделюванні різних видів цирозу [284]. Нами in vivo теж спостерігалося 

подібне на судинному рівні при моделюванні цирозу печінки у щурів [145, 167, 

451]. В останні роки дослідники все більше уваги приділяють дослідженню 

фрактальної організації саме на судинному рівні [13, 38, 369, 418], зокрема при 

аналізові ретинопатій різного ґенезу показано значущі зміни у фрактальній 

розмірності D мікроциркуляторного руслу сітчатки ока людини у порівнянні із 

здоровою сітчаткою [194, 422, 442, 513]. Вважається, що для аналізу 

мікроциркуляторного русла найбільше підходить саме показник фрактальної 

розмірності D, який характеризується високою робастністю і повторюваністю 

[418]. Говорячи про оцінювання фрактальних показників мікроциркуляторного 

русла, слід розуміти, що є кілька причин, які можуть призвести до їх змін. Вони 

можуть бути викликані значним зменшенням або збільшенням діаметрів судин 

внаслідок адаптаційних процесів, зменшенням або збільшенням кількості судин 

у процесі ангіогенезу та зміною геометрії розгалуження, що часто 

спостерігається під час некротичних або онкологічних переродженнях тканин. 

Оцінюючи використання фрактального морфометричного аналізу для 
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діагностики, слід зазначити, що абсолютна більшість досліджень були проведені 

на гістологічних препаратах. В останні роки для аналізу вже почали 

використовувати дані ретиноскопії, fMRT та комп’ютерної томографії [194, 349, 

398, 442, 513]. 

1.5. ВПЛИВ ХОЛОДУ НА СТАН СИСТЕМИ КРОВІ 

Вивчаючи терморегуляторні реакції серцево-судинної системи і зокрема її 

мікроциркуляторної ланки, завжди слід враховувати внесок крові, яка заповнює 

ССС і, власне, забезпечує теплопереніс та виконує інші, важливі для 

терморегуляції функції в організмі. Зокрема показано, що вазомоторні реакції 

можуть бути пов'язані з реологічними і структурними показниками крові, а в 

деяких випадках навіть обумовлені ними [169]. Відомо, що навіть короткий 

контакт з холодовим фактором може супроводжуватися значним підвищенням 

рівня гемоглобіну, кількості еритроцитів, гематокриту, середньої концентрації 

гемоглобіну в клітині, альбуміну сироватки крові і вираженим зменшенням 

середнього об'єму і швидкості осадження еритроцитів [269]. Також показано, що 

холод впливає на зміну здатності еритроцитів до деформації, навіть після 

одноразових впливів на організм [517], і, що важливо, такі зміни реєструються 

після холодових впливів in vivo, але не після ex vivo [277]. Ще один важливий 

момент, пов'язаний з видовою специфічністю — у тварин-гібернаторів 

(сирійський хом'як) при холодовій аклімації не спостерігається достовірних змін 

у здатності до деформації еритроцитів на відміну від негібернаторів (щур). Крім 

того види, що мають різну стратегію адаптації до холоду, розрізняються за 

в'язкістю цільної крові і плазми та кількістю еритроцитів, лейкоцитів і 

тромбоцитів після холодової аклімації [263]. Те ж саме стосується і осмотичної 

крихкості еритроцитів [199, 393]. На сьогоднішній момент ще достеменно 

невідомі усі мембранні механізми, що задіяні у регулюванні стійкості до 

деформації і осмотичної крихкості еритроцитів. Висловлюються припущення 

про роль оксиду азоту (як синтезованого в еритроцитах, так і зовнішнього), 

норадреналіну, тиреоїдних гормонів, продуктів перекисного окислення ліпідів 
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(ПОЛ), активації ряду ферментів, що призводять до підвищення крихкості 

мембрани еритроцитів [220, 255, 277, 304, 367, 431, 504, 524, 553].  

По мірі пристосування організму до стресового фактору механізми захисту 

замінюються механізмами адаптації [216]. Підвищення концентрації вільних 

радикалів внаслідок дії окислювального стресу на початкових етапах дії холоду 

може призводити до деградації певних груп протеїнів і підвищувати активність 

відповідних систем антиоксидантного захисту [304]. Модифікації мембрани, що 

виникають за цих умов призводять до зміни крихкості і деформованості 

еритроцитів, що в свою чергу може позначитися на тривалості життя 

еритроцитів у крові, їх популяційному складі і здатності «протискатися» через 

дрібні капіляри, де вони зазнають значного механічного впливу. Зростання 

в'язкості крові, зменшення забезпечення органів і тканин киснем чи навіть 

блокада мікроциркуляції також можуть бути наслідком порушення 

деформаційної здатності еритроцитів. Досліджень щодо сталих змін окремих 

показників крові після холодової аклімації у тварин наразі зовсім небагато і вони 

мають досить розрізнений характер. 

Окремо слід зазначити вплив холоду на лейкоцитарний пул крові. Якщо 

оцінювати холодовий вплив як стресове навантаження, то за змінами кількості 

нейтрофілів, еозинофілів і лімфоцитів прийнято судити про наявність або 

відсутність стану стресу в організмі [7, 22, 37, 57, 176, 253, 338]. В такому 

випадку важливий не тільки напрямок зміни кількості тих чи інших формених 

елементів крові, але також і їх кількісно-якісні співвідношення між собою. 

Зокрема співвідношення нейтрофілів до лімфоцитів вважається важливим 

показником для діагностування стресового стану [253, 338]. Характерним 

наслідком дії холоду на організм вважається збільшення кількості моноцитів [65, 

352]. Але подібне збільшення спостерігається не у всіх видів. Зокрема, D. Deveci 

зі співавторами [263] встановили, що у щурів і сирійських хом’яків після 

холодової аклімації лейкоцитарна формула змінюється різним чином і у 

аклімованих хом’яків, на противагу щурам, кількість моноцитів змін практично 

не зазнає. 
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1.6. РОЛЬ ОКСИДУ АЗОТА В ПРОЦЕСАХ ТЕРМОРЕГУЛЯЦІЇ 

ТВАРИН 

Вазорелаксаційну дію оксиду азоту (NO) вперше було відкрито Ферідом. 

Мурадом зі співавторами у 1977 році. Відтоді активне дослідження цієї 

короткоживучої в організмі сполуки постійно набирало обертів [440]. На цей час 

відомо, що крім вазодилатації, оксид азоту виступає нейромедіатором головного 

мозку, залучений у регуляцію експресії різних генів, відіграє активну роль у 

різних реакціях імунної системи від стимуляції макрофагальної активності до 

цитотоксичної дії на патологічні об’єкти, також NO відіграє важливу роль в 

забезпеченні больової чутливості організму і ще багатьох інших функцій, 

пов’язаних з його властивістю бути акцептором вільних радикалів. Слід 

зазначити, що ця його властивість може бути причиною надмірних пошкоджень 

органів і тканин внаслідок запальних процесів в організмі (наприклад, при 

артритах) [365, 440, 495]. 

Враховуючи таке широке залучення оксиду азоту в регуляцію багатьох 

фізіологічних процесів, він не може не приймати участь на різних етапах 

забезпечення температурного гомеостазу [287]. В першу чергу це пов’язано з 

його вазодилятаційною дією [286, 475, 516], зокрема NO забезпечує НА-

індуковане збільшення кровообігу у бурій жировій тканині [351, 443]. Також 

встановлено, що навіть короткочасний холодовий вплив приводить до 

пригнічення експресії NO-синтаз у головному мозку [384] та скелетних м’язах 

щурів [201]. Вважається, що оксид азоту є одним з основних медіаторів розвитку 

інсулін- та гіпоксія-індукованих гіпотермічних станів [200, 222, 444]. Також NO 

відіграє певну роль в розвитку пов’язаної з холодом гіпертензії у щурів [235]. 

Так, В.С. Марченко у своїй роботі [124] показав, що оксид азоту впливає на 

проникність гематоенцефалічного бар’єру у гіпоталамусі для мічених  

нейромедіаторів (3Н-НА та 3Н-АХ) внаслідок дії ритмічних холодових впливів на 

організм щурів. Відомо роботи, в яких вказується на сезонні коливання рівня 

оксиду азоту в плазмі крові. Але якщо A. Ringqvist зі співавторами [469] 

вказують, що найбільший рівень NO спостерігався взимку, то M. McLaren із 
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співавторами [428] навпаки, в січні-лютому реєстрували найменший рівень 

оксиду азоту в плазмі крові, а найбільший рівень припадав на вересень-жовтень. 

В наших попередніх роботах ми теж досліджували окремі механізми 

залучення NO в терморегуляторні процеси в організмі. Зокрема NO розглядався 

в якості ендотеліального фактора, який забезпечує терморегуляторні вазомоторні 

реакції на мікроциркуляторному рівні у головному мозку щурів [102] та в якості 

тригера, що впливає на проникність гемато-енцефалічного бар’єру у 

гіпоталамусі для терморегуляторних медіаторів [130, 205, 421]. 

1.7. ДЕЯКІ ОСОБЛИВОСТІ ВЕГЕТАТИВНОЇ РЕГУЛЯЦІЇ 

СЕРЦЕВОГО РИТМУ ПРИ ХОЛОДОВІЙ АКЛІМАЦІЇ 

Важливим параметром, що може вказувати на здібність організму до 

адаптації, є його вегетативний статус. Зокрема, ряд дослідників вказують, що 

вегетативна нервова система (ВНС) відіграє значну роль під час адаптації до 

холоду [151, 309, 353, 381, 377, 379, 404, 538]. Одним з методів, що дозволяють 

оцінити роботу регуляторних механізмів, пов'язаних із забезпеченням 

пристосування організму до мінливих умов зовнішнього і внутрішнього 

середовища, є аналіз варіабельності серцевого ритму (ВСР). Аналіз ВСР 

вважається адекватним методом оцінки функціональних резервів організму і 

дозволяє оцінити процес включення в адаптаційну реакцію механізмів 

саморегуляції [19, 191]. 

У 1996 році у зв’язку з необхідністю співставлення та повторного 

відтворення результатів досліджень було уніфіковано основні параметри 

варіабельності серцевого ритму у людини і розроблено стандартні рекомендації 

щодо їх використання у клінічній практиці [312]. Але на пострадянському 

просторі паралельно продовжується використовування параметрів ВСР, 

запропонованих свого часу Р. М. Баєвським [19-21, 136, 191]. 

Раніше вже було відзначено залежність між вихідним станом 

вегетативного гомеостазу та наслідками різних стресових впливів [21, 125]. Так, 

на прикладах стресу різного ґенезу (у тому числі і холодового), було показано, 

що тварини, які мають підвищений тонус симпатичної нервової системи, 
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виявляються більш стійкими до короткочасних стресових впливів і менш 

стійкими до тривалих впливів. А щури з підвищеним тонусом парасимпатичної 

нервової системи виявляються менш стійкими на перших стадіях дії стрес-

фактору, але мають більш високий показник виживання в умовах тривалого 

стресу. Щури з рівновагою вегетативного гомеостазу і середнім рівнем напруги 

регуляторних механізмів мають середню стійкість на всіх стадіях стресорного 

впливу. Однак, у цих дослідженнях автори детально не розглядали сам процес 

формування адаптації організму до стресових впливів. 

Є. В. Кур`янова за результатами досліджень гострого стресорного впливу 

[73, 74] виділяє три типи стрес-індукованих змін параметрів ВСР у нелінійних 

білих щурів в залежності від потужності хвиль серцевого ритму у всіх 

діапазонах і рівня загальної потужності спектру ВСР (ТР) в цілому. 

Збалансований тип виявлявся у щурів з початково середнім рівнем потужності 

хвиль серцевого ритму і характеризувався зниженням потужності у 

високочастотному діапазоні ВСР (HF) і підвищенням потужності у 

низькочастотному діапазоні ВСР (LF) без значної зміни загальної варіабельності 

ритму. Вибуховий тип був характерний для тварин з початково низькою 

потужністю хвиль серцевого ритму і відрізнявся різким підвищенням індексу 

напруги, зниженням потужності хвиль серцевого ритму в перші хвилини стресу з 

наступним різким падінням індексу напруги, підвищенням загальної 

варіабельності кардіоінтервалів за рахунок посилення потужності HF, і особливо 

LF-хвиль та хвиль дуже низькочастотного діапазону (VLF). Уповільнений тип 

проявлявся у щурів з початково високою потужністю хвиль серцевого ритму і 

характеризувався низькими значеннями індексу напруги і частоти серцевого 

ритму, повільним зниженням потужності HF-хвиль, значним підвищенням 

потужності LF- і VLF-хвиль на завершальному етапі стресу. При цьому тварини 

розподілялися по цим вказаним групам нерівномірно — розподіл відрізнявся в 

залежності від статі (у самців у співвідношенні 68:23:9, а у самиць — 55:24:21) і 

в жодній з груп не було однозначного переважання симпатотоників чи 

ваготоників згідно індексу вагосимпатичної взаємодії (LF/HF). Додатковий 
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аналіз показав існування у кожній із груп трьох стабільних підгруп, які умовно 

можна назвати як «симпатотоники», «тварини з вегетативним балансом» і 

«ваготоники». Подібних робіт, в яких би аналізувалися зміни вегетативного 

балансу в організмі тварин в процесі тривалої адаптації до стресових факторів 

нами виявлено не було. 

У людини також відзначається різна вегетативна відповідь серцевої 

регуляції при навантаженнях в залежності від вихідних значень [69]. Зокрема 

було показано, що чоловіки і жінки відрізняються за вихідними значеннями 

ВСР, а холодові впливи призводять у них до різної спрямованості змін ВСР [120, 

146]. У чоловіків після разового застосування аерокріотерапії [120] і після 20-

денного курсу, що складався з сеансів тривалістю 1–3 хвилини кожен [146], 

відзначалося одночасне зниження тонусу симпатичної ланки регуляції та 

підвищення парасимпатичної, в той час як у жінок після обох видів холодових 

впливів основні зміни відбувалися тільки за рахунок підвищення тонусу 

парасимпатичної ланки [120, 146]. 

Говорячи про значення вихідного рівня вегетативної регуляції для 

прогнозування подальшої відповіді на холодове подразнення, слід більш 

ретельно підходити до оцінювання контрольного стану. Вважається, що умовно 

тварини можуть бути розділені на види з переважанням симпатичної регуляції 

ВСР (щури, миші, собаки, корови, кролі) [308, 337, 419], і переважанням 

парасимпатичної регуляції (полівки і морські свинки) [198, 337]. Такий поділ 

спирається на результати, отримані при температурі навколишнього середовища 

19–23 оС. S. J. Swoap зі співавторами [512] оцінювали ВСР у мишей в умовах 

термонейтральності, тобто при повній відсутності холодового подразнення (30 
оС), і виявили, що за таких умов у мишей переважала парасимпатична ланка 

регуляції ВСР. За такої температури холодові рецептори практично неактивні 

[55], тобто в умовах «кімнатної температури» (19-23 оС) підвищений рівень 

симпатичного впливу може бути обумовлений стимулюванням холодових 

рецепторів, чи відсутністю активності теплових рецепторів, які починають 

виявляти свою активність лише при температурі понад 20 оС [175]. Таким чином, 
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можливий механізм різного реагування організму на холодові впливи може 

полягати в залежності його вихідного рівня ВСР від ступеня активації 

вегетативної нервової системи, пов'язаної з перебуванням тварин у різних 

областях діапазону термонейтральності, адаптованості до цього діапазону і 

адаптаційних можливостей окремого організму (можливо генетично 

зумовлених) в цілому. 

З іншого боку, К. Ш. Надареішвілі зі співавторами [144] було виявлено 

приблизно рівне співвідношення серед кролів «ваготоників» і «симпатотоників» 

(1:1), але були виявлені відмінності між цими групами в реакції на введення 

етанолу. Крім того, згідно Є. В. Кур'яновій [72, 73], нелінійні щури 

характеризуються широким діапазоном мінливості ВСР, що передбачає 

наявність серед них особин з різною активністю регуляторних механізмів навіть 

у стані спокійного неспання. 

Слід звернути увагу, що наразі для більшості лабораторних тварин ще не 

встановлені єдині межі діапазонів HF, LF і VLF. Так, багато авторів взагалі не 

виділяють VLF-діапазон, або ж об'єднують його з LF-хвилями (що пояснюється 

короткими часовими інтервалами ЕКГ, що були використані ними для аналізу). 

А у випадках, коли час запису ЕКГ дозволяв виділити VLF-діапазон у дрібних 

тварин, то граничні межі діапазонів інколи сильно перекриваються один одним 

— лише для щурів ми нарахували 19 варіантів розподілу діапазонів ВСР (табл. 

1.3). А якщо враховувати інших дрібних лабораторних тварин (мишей, полівок, 

хом’яків, морських свинок), то додасться практично ще стільки ж варіантів 

діапазонів. 

Внаслідок цього, в залежності від використаних діапазонів, одні й ті ж 

тварини можуть потрапляти як до групи «симпатотоників», так і до групи 

«ваготоників», що становить значні труднощі при порівнянні даних різних 

авторів. 

В останні роки ряд дослідників пропонують змінити парадигму сприйняття 

симпато-парасимпатичного балансу. Зокрема G. Ernst [278] звертає увагу, що під 

час багатьох видів зовнішнього впливу на організм не відбувається 
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взаємовиключної реакції або симпатичної або парасимпатичної ланки — зміни 

відбуваються паралельно в обох відділах автономної нервової системи і можуть 

бути як одно- так і протилежно спрямованими. За думкою таких дослідників, 

ВСР слід розглядати як синтетичний параметр складних взаємодій між 

центральною і автономною нервовими системами і серцево-судинною системою. 

Таблиця 1.3. Діапазони варіабельності серцевого ритму у щурів 

№ 
Діапазони хвиль ВСР, Гц  

ТР VLF LF HF Джерело 

1 0,0–2,0  0,05–0,25  0,25–1,0  1,0–2,0  [189] 
2 0,06–2,4   0,06–0,6  0,6–2,4  [547] 
3 0,03–2,5   0,03–0,8  0,8–2,5 [554] 
4 0,058–2,5 0,058–0,195 0,195–0,6 0,6–2,5  [519, 544] 
5 0,19–2,5  0,19–0,75 0,75–2,5 [48, 192, 548] 
6 0,2–2,5   0,2–0,8 0,8–2,5 [265] 
7 0,01–3,0   0,01–1,0 1,0–3,0 [445] 
8 0,02–3,0  0,02–0,75 0,75–3,0 [54, 161] 
9 0,04–3,0  0,04–1,0 1,0–3,0  [333, 334, 366] 
10 0,08–3,0  0,08–0,6  0,6–3,0 [160] 
11 0,25–3  0,25–0,75 0,75–3,0 [507] 
12 0,2–3,5  0,2–0,8 0,8–3,5  [364] 
13 0,0195–2,0 0,0195–0,25 0,25–0,75 0,75–2,0 [61] 
14 0,0–3,0 0,0–0,25  0,25–0,8 0,8–3,0  [281, 546] 
15 0,0-3,0 0,0–0,04 0,04–1,0 1,0–3,0  [273, 299, 309, 472] 
16 0,015–3,0  0,015–0,04 0,04–0,8 0,8–3,0 [183] 
17 0,017–3,3 0,017–0,27 0,27–0,75 0,75–3,3 [441] 
18 0,018–3,5 0,018–0,32  0,32–0,9  0,9–3,5  [72, 73] 
19 0,015–3,85 0,015–0,27 0,27–0,75  0,75–3,85 [237]   

Після відкриття Ері Голдбергером зі співавторами у 1980-х 

фракталоподібності часових параметрів серцевої активності [293-295] багато хто 

намагався з використанням нового математичного апарату розробити додаткові 

діагностичні комплекси, які б могли бути корисними також і для аналізу 

перехідних станів, які не бажано аналізувати з використанням стандартних 

методів аналізу ВСР [204, 234]. Враховуючи короткотривалість перехідних 

станів, було запропоновано декілька механізмів для розрахунку фрактальних 

показників на коротких рядах R–R інтервалів [121, 204, 522]. 
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Підсумовуючи усе вищенаведене щодо відомих механізмів формування 

адаптації до холоду, можна сказати, що на теперішній час, на прикладі адаптації 

людини до тривалого перебування в холодних умовах, запропоновано існування 

трьох основних типів холодової акліматизації з можливістю їх комбінацій у 

довільній формі. В той же час для інших тварин такого розподілу наразі не існує, 

хоча в окремих роботах і пропонується поширити використання вже розробленої 

класифікації холодової акліматизації на всіх теплокровних тварин. Слід визнати, 

що одну з головних ролей у формуванні терморегуляторної функції організму 

відіграє серцево-судинна система, яка забезпечує як теплопереніс, так і 

теплоізоляцію організму. Тому надзвичайно важливо дослідити механізми 

залучення цієї системи в різних умовах холодового навантаження на організм, 

особливо у евритермних видів, які не мають генетично запрограмованих 

вузькоспецифічних пристосувань до холоду. 
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РОЗДІЛ 2 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

Дослідження виконані в Інституті проблем кріобіології і кріомедицини 

НАН України. Експерименти проводили за регламентом, затвердженим 

Комітетом з біоетики ІПКіК НАН України, який було розроблено відповідно до 

«Загальних етичних принципів експериментів на тваринах», ухвалених I 

Національним конгресом з біоетики (Київ, Україна, 2001) [157], Закону України 

№ 3447–IV «Про захист тварин від жорстокого поводження» [156] і «Порядку 

проведення науковими установами дослідів, експериментів на тваринах», 

затвердженому наказом Міністерства освіти і науки, молоді та спорту України № 

249 від 01.03.2012 [154] і узгоджених з положеннями «Європейської конвенції з 

захисту хребетних тварин, що використовуються в експериментальних та інших 

наукових цілях» [49, 279].  

Експерименти виконували на 150 самцях білих безпородних щурів (Rattus 

norvegicus) 6–8 місячного віку масою 200–260 грамів. Тварини утримувалися в 

умовах віварію ІПКіК НАН України (температура 22 ± 2 ˚С, освітленість 200 лк) 

зі світловим режимом 12 годин світла і 12 годин темряви, вода і їжа надавалися 

ad libitum (стандартний раціон типу кормова суміш). Протягом всіх 

експериментів режим і раціон харчування не змінювалися. 

2.1. ХОЛОДОВА АКЛІМАЦІЯ 

Холодова аклімація проводилася в осінньо-зимовий період. Тварини були 

розподілені на три групи — контрольна і дві експериментальні групи. Тварини 

контрольної групи відбиралися одночасно з експериментальними, були одного 

віку з ними і постійно перебували у приміщенні з температурою 22 ± 2˚С без 

додаткових впливів. 

Неперервну холодову аклімацію (НХА) здійснювали шляхом 

витримування тварин протягом 30 днів при температурі 5 ± 2 °С (по 1–3 тварини 

в клітці з пластиковим дном і шаром тирси, без надання «гніздового матеріалу»). 

Ритмічну холодову аклімацію (РХА) проводили наступним чином: 

протягом перших 15 хвилин кожної години тварин обдували холодним повітрям 
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(швидкість потоку 6,5 м/с) з температурою 8 ± 1 ˚С, наступні 45 хвилин вони 

перебували при кімнатній температурі 22 ± 2 ˚С. Ритмічні холодові впливи 

проводили щоденно 9 раз у світлий час доби протягом місяця. 

Частина тварин після закінчення обох видів холодової аклімації 

утримувалася при кімнатній температурі 22 ± 2 ˚С протягом 30–40 днів для 

дослідження процесів реаклімації. 

2.2 ВИМІРЮВАННЯ ТЕМПЕРАТУРИ ТІЛА 

Поверхневу температуру тіла вимірювали цифровим інфрачервоним 

термометром IR 1DE1 («Microlife», Швейцарія), ректальну — за допомогою 

тарированої мідь-константанової термопари, приєднаної до вольтметра В7-21А 

(ВАТ «Радіозавод», Україна). 

Виміри поверхневої температури тіла в міжлопатковій області (МЛО) і у 

верхній третині хвоста проводили щоденно (крім суботи та неділі). Вимірювання 

проводили в один і той же час в ранкові години, робили 3–5 вимірювань у 

кожній області та вираховували середнє значення. У тварин з РХА температуру 

міряли в інтервалі між холодовими впливами через 20 хвилин після припинення 

чергового обдування.  

Ректальну температуру вимірювали у тварин шляхом введення термопари 

у пряму кишку щурів на 3 ± 0,5 см. 

2.3. ОЦІНКА АДАПТАЦІЙНИХ ЗДІБНОСТЕЙ 

Для оцінки адаптаційних здібностей у тварин нами був використаний тест 

вимушеного плавання у холодній воді (ТВПХВ) [96]. Щури поміщалися в судину 

(d = 1 м) з холодною водою (4 ± 1 ˚С), яка була заповнена так, щоб тварини не 

могли спиратися лапами чи хвостом на дно і були вимушені плавати. Коли 

тварини вже не могли тримати голову над поверхнею води, їх виймали з води, 

обсушували рушниками і вони самовідігрівалися при кімнатній температурі (22 

± 2 ˚С). Тривалість плавання кожної тварини в першому тестуванні була 

прийнята за 100%. Надалі всі дані по тривалості плавання в ТВПХВ 

порівнювалися з вихідним рівнем для кожної тварини і переводилися у відсотки. 



72 

2.4. МІКРОСКОПІЧНІ ДОСЛІДЖЕННЯ 

МІКРОГЕМОЦИРКУЛЯТОРНОГО РУСЛУ ТКАНИН 

Дослідження мікрогемоциркуляції проводилися на попередньо 

анестезованих тваринах. 

Для дослідження підшкірної жирової клітковини анестезованих тварин 

фіксували на препарувальному столику, на медіальній поверхні стегна робили 

розріз, відокремлюючи фрагмент шкіри так, щоб максимально не порушити 

кровообіг у ньому і спостерігали мікрогемоциркуляторне русло шкіри на 

внутрішній стороні цього фрагменту. На цій же ділянці, після видалення фасцій, 

вивчали мікрогемоциркуляторне русло м'язів стегна. Для підтримки вологості і 

необхідної температури відкриті ділянки шкіри і м’язів протягом усього 

експерименту зрошували фізіологічним розчином з температурою 39 °С (рис. 

2.1). 

 
Рис. 2.1. Дослідження мікрогемоциркуляторного русла м'язів і підшкірної 

жирової клітковини стегна щурів 

Примітки: М — м’яз; Ш — зворотня сторона шкіри. 

Для вивчення мікрогемоциркуляторного руслу печінки попередньо 

анестезованих тварин фіксували на препарувальному столику, де після 
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серединної лапаротомії ліву латеральну частку печінки розміщували на 

спеціальній лопатці, обгорнутій вологою марлею. Для підтримки вологості і 

необхідної температури печінку протягом усього експерименту зрошували 

фізіологічним розчином з температурою 39 °С. Всю відкриту поверхню печінки 

покривали вологими марлевими серветками. Вільним залишалося лише 

досліджуване поле (рис. 2.2). 

 
Рис. 2.2. Дослідження мікрогемоциркуляторного руслу печінки щурів 

Для дослідження мікрогемоциркуляції конвекситальної поверхні 

головного мозку у анестезованих щурів за допомогою пристрою для 

стереотаксичних операцій в лобно-тім'яній області черепа висвердлювали отвір 

площею 1 см² і видаляли тверду мозкову оболонку [89] згідно з рекомендаціями 

[75, 139, 275]. Потім зафіксовану у стереотаксичному пристрої тварину 

розміщували під мікроскопом і спостерігали піальну судинну мережу. Для 

підтримки вологості і необхідної температури поверхню головного мозку 

протягом усього експерименту зрошували фізіологічним розчином з 

температурою 39 °С (рис.2.3). 
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Рис. 2.3. Дослідження мікрогемоциркуляторного русла конвекситальної 

поверхні головного мозку щурів. 

Динаміку мікроциркуляторних змін досліджували методом контактної 

біомікроскопії за допомогою мікроскопа «Люмам К-1» («LOMO», РФ), 

забезпеченого засобами фото- і відеореєстрації [105, 106, 108, 109, 409]. 

Використовувались контактні об’єктиви з рівнем збільшення ×10, ×20, ×25, ×43 

та окуляр ×7. Зображення з об'єктива проектувалося на чорно-білу телекамеру 

VC-45-BSHRX («Panasonic», Японія), кольорову телекамеру CAM-690C 

(«CAMSTAR», США) і цифровий фотоапарат DSC-T5 («Sony», Японія), при 

цьому внаслідок технічних особливостей розташування телекамер на мікроскопі 

розміри полю зору телекамер складали приблизно 10% поля, що фіксувалося 

фотоапаратом. Зазначені відеокамери мають високу роздільну здатність (600 твл 

для чорно-білої і 560 твл для кольорової камер) і високу чутливість (сприйняття 

освітленості до 0,02 люкс). Відеоматеріали і фотозображення з телекамер за 

допомогою плат відеозахвату «AverMedia EZCapture 2.3» («AVerMedia 

Technologies», Республіка Китай (Тайвань)), «Pinnacle DC10» («Avid 

Technology», США) і відповідного програмного забезпечення «AverMedia 
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Studia» і «Pinnacle Studia» записувалися безпосередньо на комп'ютер в режимі on 

line (рис. 2.4).  

 
Рис. 2.4. Загальний вигляд мікроскопа «Люмам К-1» з відеокамерою для 

дослідження мікроциркуляції in vivo 

Примітки: 1 — блок з ртутною лампою для спостережень в режимі 

люмінесценції; 2 — блок з поляризаційною лампою; 3 — блок для встановлення 

змінних світлофільтрів; 4 — перемикач режимів освітлення; 5 — контактний 

об’єктив; 6 — окуляр мікроскопа; 7 — відеокамера; 8 — регульована операційна 

платформа для фіксації тварин; 9 — спеціальна лопатка для підтримування 

печінки. 

Прижиттєва мікроскопія за допомогою контактного мікроскопа «Люмам 

К–1», дозволяє проводити дослідження в режимах поляризації і люмінесценції. 

Ми використовували обидва режими (рис. 2.5). 
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А Б 

Рис. 2.5. Мікрогемоциркуляторне русло шкіри щура з використанням 

різних режимів освітлення (А — люмінесцентне, Б — поляризаційне освітлення). 

Поляризаційна мікроскопія передбачає освітлення об'єкта лінійно-

поляризованим світлом, яке утворюється поляризатором, розташованим між 

джерелом світла і конденсором мікроскопа. Над об'єктивом розміщено інший 

поляризатор (аналізатор). У такому випадку анізотропні ділянки, наявні в 

структурі об'єкта, виглядають яскравими на темному фоні. 

Люмінесцентна мікроскопія базується на спостереженні флюоресценції 

об'єкта, що виникає під дією збуджуючого її світла. В даному випадку 

люмінесценція була викликана ультрафіолетовим світлом довгохвильовій 

області (350-400 нм), джерелом якого служила ртутна лампа. Живі тканини 

мають слабовиражену власну флуоресценцію, тому ми додатково застосовували 

прижиттєве забарвлення флуорохромами. В якості флуорохрому ми 

використовували 2%-й розчин флуоресцеїну натрію (ураніну) («Макрохім», 

Україна), 1 мл якого вводили тваринам внутрішньовенно. Введення 

флуоресцеїну натрію дозволило охарактеризувати стан кровотоку і транспорт 

ураніну у досліджуваному органі. Розподіл люмінесціюючої мітки в органі та 

інтенсивність її світіння оцінювали візуально при мікроскопії або за 

фотознімками об'єкта. 
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2.5. МОРФОМЕТРИЧНІ ВИМІРЮВАННЯ 

МІКРОЦИРКУЛЯТОРНОГО РУСЛА 

Отримані відео- і фотоматеріали піддавалися комп'ютерному аналізу. 

Довжину, ширину, площу судин та інші лінійні і кутові виміри  вираховували за 

допомогою комп’ютерних програм «AxioVision LE» і «ZEN» (обидві «Carl Zeiss 

AG», ФРН) та «FRAM» (автор М.В. Марченко) [132]. 

   
А Б В 

Рис. 2.6. Фотографії сітки нікелевої палладованої з використанням 

об’єктивів різної потужності при використанні стандартного окуляра ×7. А — 

об’єктив ×10; Б — об’єктив ×20; В — об’єктив ×43 

Примітка: р — реперні риски на окулярі мікроскопа. 

Для морфометричних вимірів попередньо для кожного об’єктиву було 

проведено фотографування тест-об’єкту (сітки нікелевої палладованої з періодом 

решітки 33 ± 0,3 мкм («SELMI», Україна )) і виміряли довжину реперних рисок 

на окулярі для усіх варіантів збільшення (рис 2.6). Потім ці риски 

використовували для масштабування при безпосередньому обрахунку лінійних 

показників мікроциркуляторного русла на мікрофотографіях за допомогою 

комп’ютерних програм. При вимірюванні відносної площі, яку займають 

мікросудини у полі зору, у графічному редакторові контрастували отримані 

фотографії і ретельно зафарбовували усі видимі мікросудини, а потім 

порівнювали площу під ними з загальною площею усього поля зору. 

При вимірюванні діаметрів капілярів окремо вимірювали діаметри 

прекапілярів (якщо чітко було видно їх відгалуження від артеріол), посткапілярів 
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(якщо видно було місце впадіння капіляру до венули) та безпосередньо капілярів 

(за відсутності у полі зору пов’язаних з ними артеріол і венул) 

Враховуючи фракталоподібність мікроциркуляторного русла, внаслідок 

чого дуже складно надати його детальний опис у різних тварин так, щоб можна 

було порівняти їх між собою [123, 315], додатково оцінювалися фрактальні 

характеристики мікроциркуляторного русла в різних тканинах. Вважається, що 

для аналізу мікроциркуляторного русла найбільше підходить показник 

фрактальної розмірності Хаусдорфа-Безіковіча D, який характеризується 

високою робастністю і повторюваністю [418]. Ми розраховували фрактальну 

розмірність мікроциркуляторного руслу «методом клітин» (Box-counting fractal 

analysis), який вважається найбільш прийнятним для аналізу розгалужених 

об’єктів [315, 349]. Для цього цифрові зображення попередньо вирівнювалися за 

яскравістю і контрастністю, переводилися у відтінки сірого і зберігалися у 

форматі *.bmp. Фрактальну розмірність D розраховували за допомогою 

оригінальної комп’ютерної програми «FRAM» (автори В. С. Марченко і М. В. 

Марченко) [132]. Програма перекодовувала зображення мікроциркуляторного 

русла в цифрові матриці і, відповідно відомому математичному апарату [123, 

178, 315, 348], розраховувала локальні фрактальні розмірності і статистично 

обробляла їх. У розрахунках і інтерпретації даних враховували запропоновану 

Б. Мандельбротом формулу для розрахунку фрактальної розмірності кривих, де 

фігурує показник Херста Н, який пов'язаний з фрактальною розмірністю D 

простим співвідношенням [123, 178]:  

D = 2 – H, 

де D — значення локальної фрактальної розмірності Хаусдорфа–Безіковіча; 2 — 

показник евклідової розмірності для площини; Н — показник Херста. 

2.6. ДОСЛІДЖЕННЯ ПОКАЗНИКІВ ВАРІАБЕЛЬНОСТІ 

СЕРЦЕВОГО РИТМУ 

Реєстрація електрокардіограми (ЕКГ) і аналіз варіабельності серцевого 

ритму (ВСР) проводились за допомогою програмно-апаратного комплексу 

«Поліспектр-12/Е», забезпеченного програмою «Поліспектр–ритм» («Нейро-
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Софт», РФ). Электрокардіограма тривалістю 5 хвилин реєструвалася у 

анестезованих тварин. Електроди для реєстрації були розміщені на усіх 4 

кінцівках тварини. Частота дискретизації сигналу складала 1000 Гц; розрядність 

— 24 біта. 

Нами аналізувалися основні показники ВСР згідно загальноприйнятих 

стандартів [20, 312]: частота серцевих скорочень (ЧСС), загальна потужність 

спектру (ТР), потужність високочастотної складової загального спектру ВСР 

(HF), потужність низькочастотної складової загального спектру ВСР (LF), 

потужність наднизькочастотної складової загального спектру ВСР (VLF), індекс 

вагосимпатичної взаємодії (LF/HF), тривалість нормальних R-R інтервалів 

серцевого циклу (RRNN), стандартне відхилення середньої тривалості 

нормальних R-R інтервалів серцевого циклу (SDNN), коефіцієнт варіації (CV). 

Згідно припущенням деяких дослідників [294, 295, 437], структурна 

фракталоподібність певних органів і систем повинна відображатися і у 

функціонуванні цих органів. Зокрема це стосується біоелектричної активності в 

організмі. Тому для аналізу ВСР ми використовували метод нормованого 

розмаху часових рядів Херста і обраховували показник Херста (Н) [34, 123, 178]. 

Характеристичний показник Херста Н вираховувався за формулою:  

H = log(R/S)/log(T), 

де R — розмах, різниця між максимальним і мінімальним значеннями у ряді; S 

— стандартне відхилення для ряду, T — тривалість серії. 

Показник Н для R-R інтервалів на відрізках запису тривалістю 5 хвилин 

(1600–1800 R-R інтервалів) обраховувався за допомогою комп’ютерної програми 

«Benoit 1.3» («TruSoft Int'l Inc.», США). У зв’язку з тим, що на відміну від 

досліджень на людині, для щурів наразі ще не визначено одностайно прийнятих 

стандартних діапазонів для розрахунку показників ВСР, ми спирались на роботи 

[273, 299, 309, 366, 472], автори яких вивчали вегетативну реакцію гризунів при 

різних холодових впливах, і використовували наступні діапазони: ТР (0,0–3,0 

Гц), VLF (0,003–0,04 Гц), LF (0,04–1,0 Гц), HF (1,0–3,0 Гц). 



80 

2.7. ВИЗНАЧЕННЯ РІВНЮ КІНЦЕВИХ ПРОДУКТІВ ОБМІНУ NO В 

ТКАНИНАХ 

На теперішній час існує багато методів визначення вмісту оксиду азоту та 

продуктів його метаболізму, заснованих на різних аналітичних принципах 

(колорометрія, спектрофотометрія, газова та рідинна хроматографія, мас-

спектрометрія, іон-селективні методики) [520]. Але найбільш простою у 

використанні і поширеною серед дослідників, що працюють з біологічними 

рідинами, є реакція Грисса; на сьогодні відомо понад 60 модифікацій цієї реакції, 

які відрізняються лише незначними нюансами [27, 135, 289, 508, 521, 530]. 

Використання непрямого методу, який оцінює рівень нітрит-іонів у живих 

тканинах, а не безпосередньо самого оксиду азоту пов’язане з тим, що NO є 

газом з дуже коротким часом напівжиття in vivo (0,1 секунда) і високою 

реакційною здатністю, а нітрит є більш стабільним метаболітом з часом 

напівжиття у цільній крові 11-13 хвилин [521]. 

Рівень NO за вмістом нітриту (кінцевого продукту обміну NO) в сироватці 

крові, тканинах мозку (кора, гіпоталамус) та серця оцінювали фотометричним 

методом за реакцією Грисса [27]. Зразки тканин відбирали після декапітації 

тварин, гомогенізували у Nа-фосфатному буфері, рН 7,4 при температурі 4–6 °С, 

депротеїнізували 75 мМ ZnSО4 і 55 мМ NaOH у співвідношенні 1:1:1,2 за 

об`ємом відповідно, центрифугували 15 хвилин при 3000 об./хв. на центрифузі 

РС-6 (ТНК “Дастан”, Киргизстан). Після депротеїнізації до 100 мкл 

супернатанту, згідно [135] для відновлення нітратів до нитритів додавали 100 

мкл розчину хлорида ванадія VCL3 і послідовно додавали 20 мкл 1%-го 

сульфонаміду («ICN», США) і 20 мкл 0,1%-го N-1-

нафтилетилендіаміндигідрохлориду («ICN», США) в 5%-му розчині HCl. Суміш 

інкубували протягом 30 хвилин при 37 оС. Оптичну щільність визначали при 

довжині хвилі 540 нм за допомогою спектрофотометра СФ-46 («ЛОМО», РФ) 

Кількість нітрит-іонів розраховували в мкМ згідно калібрувальній кривій, 

побудованій на стандартних розчинах NaNO2, лінійність кривої зберігалась при 

концентраціях нітрит-іонів від 5 до 320 мкМ. 
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2.8. ПІДРАХУНОК ЛЕЙКОЦИТАРНОЇ ФОРМУЛИ КРОВІ 

Підрахунок загальної кількості ядерних клітин лейкоцитів у крові щурів 

після декапітації проводили під мікроскопом у камері Горяєва відразу після 

забору крові. Відібрану кров розводили 3 %-вим розчином оцтової кислоти, 

забарвленим метиленовим синім (оцтова кислота лізує еритроцити, метиленовий 

синій забарвлює ядра лейкоцитів) у співвідношенні 1/20. Після змішування 

пробірку зі зразком крові ретельно струшували і заповнювали сумішшю камеру 

Горяєва. Після чого проводили підрахунок лейкоцитів під мікроскопом 

«Микмед-1» («ЛОМО», РФ) (окуляр ×7, об’єктив ×10). 

Розрахунок кількості лейкоцитів в 1 мкл крові проводять за формулою: 

Х=a × 250 × 20 / 100, 

де X — кількість лейкоцитів в 1 мкл крові; а — кількість лейкоцитів в 100 

великих квадратах; 20 — розведення крові; 100 — кількість великих квадратів; 

250 — коефіцієнт перерахунку на 1 мкл, тому що об’єм одного великого 

квадрата дорівнює 0,004 (1/250) мкл (сторона квадрата — 0,2 мм, висота — 0,1 

мм).  

Підрахунок лейкоцитарної формули проводили у мазках крові 

підготованих стандартними методами (фіксація і забарвлення за Май-

Грюнвальдом і Романовським). На препаратах крові обраховували 200 клітин 

лейкоцитів під світловим мікроскопом «Мікмед-1» («ЛОМО», РФ) (окуляр ×7, 

імерсійний об’єктив ×90). Для комплексної оцінки лейкоцитарного пулу крові 

щурів були розраховані лейкоцитарні індекси, що дозволяє оцінити зміни 

функціонального стану організму, зокрема і під час холодових впливів [37, 81, 

83, 84, 141, 253; 514]: лейкоцитарний індекс (ЛІ), індекс зсуву лейкоцитів (ІЗЛ), 

індекс співвідношення лімфоцитів і моноцитів (ІСЛМ), індекс співвідношення 

нейтрофілів і моноцитів (ІСНМ), індекс співвідношення лімфоцитів і еозінофілів 

(ІСЛЕ), індекс співвідношення нейтрофілів і лімфоцитів (ІСНЛ). Вказані індекси 

розраховувалися за нижченаведеними формулами (в формулах використані 

наступні скорочення П — палочкоядерні лейкоцити; С — сегментоядерні 

лейкоцити; Е — еозінофіли; М — моноцити; Б — базофіли; Л — лімфоцити): 
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ЛІ=Л/С — вказує на співвідношення між гуморальною і клітинною 

ланками імунітету; 

ІЗЛ=(Е+Б+С+П)/(Л+М) — підвищення цього індексу вказує на активний 

запалювальний процес в організмі і порушення імунореактивності; 

ІСЛМ=Л/М — відображає співвідношення афекторної і ефекторної ланок 

імунологічного процесу; 

ІСНМ=(П+С)/М — відображає співвідношення компонентів мікро- і 

макрофагальної систем; 

ІСЛЕ=Л/Е — припускається, що цей індекс відображає співвідношення 

процесів гіперчутливості негайного та сповільненого типу; 

ІСНЛ=(П+С)/Л — відображає співвідношенні клітин неспецифічного і 

специфічного імунного захисту. 

2.9. ВИМІРЮВАННЯ ОСМОТИЧНОЇ КРИХКОСТІ І ІНДЕКСУ 

СФЕРИЧНОСТІ ЕРИТРОЦИТІВ  

Дослідження динаміки трансформації еритроцитів проводили методом 

малокутового розсіювання світла на приладі (НПФ «Кріокон», Україна), 

розробленому в ІПКіК НАН України [40]. Вивчали залежність інтенсивності 

розсіювання світла суспензією еритроцитів під кутом 9° у напрямку до 

падаючого променю від кількості клітин в цій суспензії. У вимірювальну 

ємність, що містить 3,0 мл розчину NaCl різної концентрації (від 0,9% до 0,2%), 

вносили 30 мкл еритромаси після відстоювання крові і аспірації плазми [41], 

отриманої після декапітації тварин. У нормі гемоліз еритроцитів in vitro 

починається з 0,48%-го розчину (0,45–0,50%) NaCl, а повний гемоліз 

відбувається в 0,32%-му розчині (0,30–0,34%) NaCl. Всі дослідження проводили 

при температурі 20 °C. 

В якості показника середньої осмотичної крихкості еритроцитів прийнято 

вважати показник, який численно дорівнює концентрації NaCl, за якої 

відбувається гемоліз 50% клітин [251]. Використовуючи експериментальні криві 

осмотичної крихкості на підставі фізико-математичної моделі гіпотонічного 

гемолізу еритроцитів в розчині непроникаючої речовини обчислюється індекс 
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сферичності (ІС) еритроцитів і будуються графіки щільності їх розподілу [41; 

301; 302]. Значення ІС пропорційні поверхнево-об'ємному співвідношенню (S/V) 

і характеризують форму клітин. Криві щільності розподілу еритроцитів за 

індексом сферичності, отримані цим методом, адекватно описують ступінь 

сферичності клітин в популяції еритроцитів в залежності від поверхнево-

об'ємного відношення, яке характеризує форму еритроцитів, і це підтверджено 

як мікроскопічними дослідженням так і методом проточної цитометрії [46, 52, 

63]. Щільність розподілу еритроцитів за ІС є важливою об'єктивною 

характеристикою крові та використовується для оцінки інтенсивності реакції 

організму на стресовий вплив. В експерименті розрахунок ІС базувався на 

функціональному тесті гемолізу певного морфологічного типу еритроцитів при 

осмотичному навантаженні. Для зручності опису отриманих даних ми згідно 

[362] за значеннями ІС виділили 4 групи еритроцитів: з показниками індексу 

сферичності в інтервалах (1–1,3), (1,3–1,7), (1,7–2,1) і (2,1–3). 

2.10 СТАТИСТИЧНИЙ АНАЛІЗ 

Статистичний аналіз отриманих результатів виконували за допомогою 

комп’ютерних програм «MS Exel» («Microsoft», США) і «Statistica 10» 

(«StatSoft», США). Згідно з рекомендаціями «Загальних етичних принципів 

експериментів на тваринах» [157] дослідження були проведені на мінімально 

можливій кількості тварин. Для статистичного аналізу і порівнянь результатів, 

отриманих на таких вибірках доречно використовувати непараметричні методи. 

При парних порівняннях незалежних вибірок використовували ранговий U-

критерій Манна-Уітні, а при аналізі залежних вибірок — ранговий Т-критерій 

Уілкоксона. Для порівняння декількох незалежних вибірок використовували 

непараметричний критерій Н Краскала-Уолліса [12]. 
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РОЗДІЛ 3. ФОРМУВАННЯ ХОЛОДОВОЇ АКЛІМАЦІЇ ОРГАНІЗМУ 

ЩУРІВ ПІСЛЯ РІЗНИХ РЕЖИМІВ ХОЛОДОВИХ ВПЛИВІВ 

3.1. ПРИРІСТ МАСИ ТІЛА У ЩУРІВ ПІСЛЯ РІЗНИХ РЕЖИМІВ 

ХОЛОДОВОЇ АКЛІМАЦІЇ 

Аклімація до холоду — процес тривалий і енергетично витратний. Тому 

важливо враховувати зміни маси тіла тварин за умов різних видів аклімації. За 

даними різних авторів тривале перебування в умовах холоду може призводити 

до зниження маси тіла [288, 319, 430], до підвищення маси тіла [1, 539] або ж до 

відсутності значимих змін [211, 468, 526] у аклімованих до холоду тварин. 

У процесі проведення холодової аклімації ми теж контролювали вагу 

тварин. Тварини були поділені на контрольну (6 щурів) і 2 експериментальні 

групи — з РХА (4 щури) і з НХА (6 щурів). Тварин зважували на аналітичних 

вагах ТВЕ-0,5-0,01 («RADWAG», Польша). Значущих розбіжностей в прирості 

ваги тварин протягом проведення НХА (47±16,6 г) і РХА (67±29,7 г) в 

порівнянні з тваринами з контрольної групи (59,7±8,7 г) виявлено не було [188] 

(табл. 3.1). 

Таблиця 3.1 

Приріст маси тварин протягом 1 місяця аклімації, г 

Умови 

експерименту 

Середня маса тіла 
Приріст, г 

до аклімації, г після аклімації, г 

Контроль 204,3 ± 34,6 264,0 ± 26,0 59,7 ± 8,7 

НХА 214,0 ± 13,2 261,0 ± 27,9 47,0 ± 16,6 

РХА 199,8 ± 21,3 266,8 ± 30,7 67,0 ± 29,7 

Таким чином ні неперервний, ні ритмічний режим холодової аклімації 

протягом місяця не привели до значущих змін маси у аклімованих щурів у 

порівнянні з тваринами контрольної групи. 

3.2. ДИНАМІКА ТЕМПЕРАТУРИ ТІЛА ЩУРІВ ПРОТЯГОМ 

АКЛІМАЦІЇ 

Згідно з сучасними уявленнями тіло складається з двох термофізіологічних 

відділів — гомеотермічного («ядро», яке продукує тепло) і пойкілотермічного 
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(«оболонка», що регулює тепловіддачу). При підвищеній температурі 

навколишнього середовища, розмір «оболонки» невеликий, а при зниженні 

навколишньої температурі він зростає, утворюючи буферний простір, що 

захищає «ядро» від дії холоду. Розмір «оболонки» змінюється в залежності від 

температури навколишнього середовища, і, ймовірно, може визначатися стадією 

і ступенем пристосованості організму до холоду, а також типом адаптації 

організму до холоду. Скелетні м'язи і шкіра вносять вагомий вклад в 

функціонування «оболонки», регулюючи периферійне кровопостачання. Це 

впливає на поверхневу температуру тіла. Тому температура шкіри може бути 

показовим критерієм зміни поверхневого кровотоку. 

 
Рис. 3.1. Зміни поверхневої температури тіла щурів під час проведення 

холодової аклімації 

Для відстеження реакції поверхневих тканин щурів на дію холоду 

протягом проведення холодової аклімації ми проводили щоденні (крім суботи та 

неділі) виміри поверхневої температури тіла в міжлопатковій області (МЛО) і у 
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верхній третині хвоста [116]. Результати вимірювань наведені на рис. 3.1. У 

таблиці 3.2 ці ж дані усереднені по тижнях впливу. 

Таблиця 3.2  

Зміни поверхневої температури у щурів протягом холодової аклімації, по 

тижнях, ºС 

Умови 
експерименту 

Контроль НХА РХА 

Терміни 
спосте-
реження 

Міжлопат- 
кова 

область 

Хвіст Міжлопат- 
кова 

область 

Хвіст Міжлопат- 
кова 

область 

Хвіст 

1 день 29,70 ± 0,25 25,07 ± 1,45 30,17 ± 0,89 24,77 ± 1,72 30,58 ± 0,74 23,50 ± 1,69 

1 тиждень 28,76 ± 1,04 25,42 ± 1,17 25,78 ± 1,25*,# 9,67 ± 1,17*,# 27,45 ± 0,98* 21,74 ± 2,51*,† 

2 тижні 29,28 ± 0,25 26,15 ± 0,61 27,34 ± 0,84*,# 12,50 ± 1,45*,# 28,34 ± 0,56 24,57 ± 0,76*,† 

3 тижні 31,03 ± 0,70 25,97 ± 0,54 30,06 ± 1,15 12,75 ± 1,32*,# 30,27 ± 0,88 22,23 ± 3,48*,† 

4 тижні 29,83 ± 0,93 25,38 ± 1,02 28,10 ± 1,09 11,86 ± 4,29*,# 29,28 ± 1,39 22,31 ± 1,71*,† 

Примітки: * — р ≤ 0,05 відносно до тварин контрольної групи; †— р ≤ 0,05 
відносно до тварин в умовах НХА; # — р ≤ 0,05 відносно початкових показників 
тварин дослідних груп. 

В обох експериментальних групах протягом перших 2 тижнів 

спостерігалося значуще зниження температури шкіри в міжлопатковій області 

(табл. 3.2). Така динаміка збігається з даними [461], коли при аклімації до 

температури 5 оС фіксували значуще зниження ректальної температури, яка 

потім відновлювалася до вихідного рівня з другого тижня холодового впливу. 

Зниження температури шкіри цілком пояснюється викликаною холодом 

вазоконстрикцією поверхневих судин шкіри і м'язів, що запобігає втратам тепла 

організмом. Тим же механізмом пояснюється і значне падіння температури 

хвоста у щурів при НХА. До третього тижня в обох експериментальних групах 

було зафіксовано повернення температури в міжлопатковій ділянці щурів до 

показників контрольної групи, що ми розцінюємо як завершення формування 

стійкої адаптації до холоду. Це відповідає свідченням, згідно яким для 

формування стійкої адаптації організму до різноманітних стресорів, у тому числі 

і до дії холоду, необхідно не менше трьох-чотирьох тижнів [1, 26, 37, 216, 258]. 

Досягнення стану стійкої холодової адаптації після 4-х тижнів аклімації 
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підтверджувалося також збільшенням тривалості плавання в тесті вимушеного 

плавання у холодній воді, що супроводжувалося збереженням більш високих 

показників температури ядра тіла після закінчення тестування тварин [92, 96], 

що ми розглянемо нижче. Температура хвоста у тварин з РХА протягом усього 

періоду достовірно не відрізнялася від вихідних показників, у той час як при 

НХА середня поверхнева температура хвоста коливалася в межах 10-12 оС, що 

близько до температури навколишнього середовища, перевищуючи її у 

середньому приблизно на 5 оС (табл. 3.2). 

Продовжуючи спостереження за частиною тварин протягом другого місяця 

НХА, ми зафіксували незначне підвищення температури у міжлопатковій ділянці 

щурів на 5 тижні, яке зберігало тенденцію і протягом 6 тижня. На 6 тижні НХА 

також спостерігалося помітне підвищення температури хвоста. На наш погляд 

така динаміка поверхневої температури у щурів під час неперервної холодової 

аклімації може вказувати на активацію метаболізму у них і розвиток холодової 

адаптації за метаболічним типом. 

3.3. ПІДВИЩЕННЯ ХОЛОДОВОЇ СТІЙКОСТІ В ТЕСТІ 

ВИМУШЕНОГО ПЛАВАННЯ У ХОЛОДНІЙ ВОДІ 

Реальні умови життєдіяльності ставлять досить жорсткі вимоги до 

адаптованості організму до холоду. Тварина або людина повинні не тільки 

пасивно перечікувати несприятливий період, але бути здатними до активної 

діяльності в умовах низьких температур. Як визнає Всесвітня організація праці, 

людина поки немає можливості повністю усунути необхідність виконувати 

складні види діяльності в умовах низьких температур [328]. Тому при 

експериментальній аклімації організму до холоду слід враховувати можливість 

збереження таких здібностей. 

Як вже зазначалося в огляді літератури, основна частина механізмів, що 

пояснюють розвиток адаптації до холоду, були описані на моделі довготривалої 

аклімації, заснованій на використанні неперервної тривалої дії холоду на тварин. 

Але в природі акліматизація завжди відбувається на тлі циркадних і сезонних 

коливань температури і пов'язаних з ними ендогенних фізіологічних ритмів. 



88 

Таким чином, екологічно більш адекватними повинні бути ритмічні режими, які 

враховують біоритми природних факторів або ендогенні фізіологічні ритми 

організму. 

У нашій роботі порівняно вплив НХА та РХА на адаптаційні здібності 

щурів до холоду і на здатність виконувати фізичне навантаження при холодових 

впливах. Для цього нами був використаний тест вимушеного плавання у 

холодній воді (ТВПХВ). Існують різні модифікації цього тесту, що 

розрізняються в першу чергу температурою води (від 0 до 23 оС) [30, 39, 181, 

196, 229]. Відомо, що при плаванні тварин в холодній воді в організмі виникає 

конфлікт вегетативних програм [486], в тому числі й пов'язаних зі збереженням 

теплового балансу. Це призводить до швидкого виснаження енергетичних 

запасів, оскільки з одного боку холодовий спазм судин призводить до 

порушення працездатності м'язів і неможливості підтримки плавучості за їх 

рахунок, а з іншого боку — до посилення кровотоку в працюючих м'язах, що 

супроводжується більш вираженими тепловтратами [185]. Однак адаптовані до 

холоду пірнальниці були здатні продовжувати працювати навіть при падінні 

температури «ядра» тіла на 2 оС [345, 383, 477]. Тому ми вважаємо, що ТВПХВ 

відображає здатність організму виконувати активну роботу в умовах низьких 

температур. 

Експериментальні тварини були поділені на контрольну (1) і дві 

експериментальні групи по 9 тварин у кожній (2-га — з РХА, 3-тя — з НХА), для 

контролю природних сезонних адаптаційних змін була відібрана 4-та група 

тварин (n = 9), у яких проводилися одноразові контрольні вимірювання 

наприкінці дослідження [29, 90, 92, 96, 98]. 

При першому тестуванні час плавання у тварин всіх груп різнився 

несуттєво. Навіть у тварин 4-ї групи, які тестувалися через 2 місяці після початку 

експерименту (для контролю сезонних адаптаційних змін) середній час плавання 

суттєво не відрізнявся від експериментальних груп (табл. 3.4) та співпадав з 

середньою тривалістю плавання неадаптованих тварин в холодній воді, 

отриманою нами в інших дослідженнях [181]. 
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Для кожної тварини тривалість її плавання в першому тестуванні була 

прийнята за 100%. Надалі всі дані по тривалості плавання в ТВПХВ 

порівнювалися з вихідним рівнем для кожної тварини. Усереднені результати по 

групах наведені в таблиці 3.5. 

Таблиця 3.4 

Середня тривалість плавання щурів у холодній воді при першому 

проведенні ТВПХВ 

Група тварин Середня тривалість плавання, секунди 

1 група, контроль 368,33 ± 169,64 

2 група, РХА 350,91 ± 120,93 

3 група, НХА 372,5 ± 87,99 

4 група, контроль 2 411,92 ± 116,13 

Таблиця 3.5 

Тривалість плавання щурів в ТВПХВ в залежності від виду холодової аклімації 

Група тварин 
Вихідний 

рівень, % 

Холодова аклімація 

1 місяць, % 

1 місяць після 

припинення 

ХА, % 

1 група, контроль 100 121,79 ± 34,09 123,32 ± 36,73 

2 група, РХА 100 192,30 ± 62,39*’ # 168,55 ± 49,83# 

3 група, НХА 100 105,82 ± 26,50 115,52 ± 44,84 

Примітки: * — p < 0,05 у порівнянні з групою 1; # — p < 0,05 у порівнянні з 

групою 3. 

Після 30 днів холодової аклімації час плавання в холодній воді у тварин 2 

групи значно підвищувався (на 92,3%) і значущо відрізнявся за критерієм 

Манна-Уїтні і від контрольної групи і від групи з НХА. Слід зазначити, що у 

тварин контрольної групи (група 1) тривалість плавання у холодній воді навіть 

перевищувала таку у тварин, які постійно витримувалися в умовах низьких 

температур. Це може свідчити про високе фізіологічне та енергетичне 

навантаження на організм в умовах НХА. Внаслідок цього у деяких тварин було 
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навіть зафіксовано зниження тривалості плавання в порівнянні з вихідним 

рівнем. 

Характерно, що високий рівень адаптованості зберігався у 2-й групі і через 

1 місяць після припинення РХА (168,55%), в той час, як у контролі він 

залишався практично на тому ж рівні (123,3%) у порівнянні з попередніми 

значеннями. У той же час спостерігалося незначне підвищення тривалості 

плавання в групі 3, що можна розглядати як відновлення внутрішніх резервів 

організму. Слід зазначити, що ректальна температура після першого проведення 

ТВПХВ відповідала значенням, що реєструвалися іншими авторами в схожому 

експерименті [517], а через 30 днів підвищувалася у всіх групах приблизно на 

однаковий рівень (табл. 3.6), і залишалася на тому ж рівні після реаклімації. З 

урахуванням підвищення тривалості плавання це свідчить про розвиток 

адаптації організму до холоду. Однак тут слід проводити чітку кореляцію з 

часом плавання — у тварин контрольної групи і тварин після НХА тривалість 

плавання у холодній воді була майже в 2 рази (!) меншою. 

Таблиця 3.6  

Показники ректальної температури у щурів після тесту вимушеного 

плавання у холодній воді, °С. 

Група тварин 1-й тест 
Холодова аклімація 

1 місяць 

1 місяць після 

припинення ХА 

1 група, контроль 21,00 ± 1,26  24,72 ± 2,44 25,50 ± 1,50 

2 група, РХА 20,94 ± 2,67 23,37 ± 0,75 24,63 ± 1,25 

3 група, НХА 20,00 ± 3,37 23,38 ± 1,77 26,00 ± 1,41  

4 група, контроль 2 20,79 ± 3,40   

Згідно з усталеними уявленнями про розвиток адаптації до холоду [55, 149, 

151], тварини обох експериментальних груп є адаптованими до холоду, у них 

активований метаболізм (це видно по меншому рівню падіння ректальної 

температури після ТВПХВ). Про це ж свідчить і той факт, що протягом усього 

періоду холодових впливів температура тіла тварин у всіх групах була 

практично постійною, за винятком температури хвоста у щурів з групи НХА, що 
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вказує на нормальне функціонування механізмів теплопродукції і тепловіддачі. 

Але після 5 тижнів неперервного перебування в умовах 5 °С температура хвоста 

почала підвищуватися, що може свідчити про активування механізмів, які 

забезпечують метаболічний тип аклімації. 

Слід зазначити, що після НХА тварини виявилися нездатними до 

виконання активної роботи в екстремальних умовах. У той же час, після впливу 

більш слабкими подразниками ми спостерігаємо ефект помітного підвищення 

адаптаційних здібностей організму, що може забезпечуватися за рахунок 

формування адаптації до холоду за гіпотермічним або ізоляційно-гіпотермічним 

типом. На наш погляд це підтверджує запропоновану Л. Х. Гаркаві і 

модифіковану С. Є. Павловим концепцію «теорії неспецифічної ланки адаптації» 

[37, 149], згідно якої кількість (міра, доза, сила) впливів може бути основою для 

формування декількох якісно різних, неспецифічних пристосувальних реакцій 

організму. До того ж, саме дія численних слабких подразників має найбільше 

значення, оскільки будь-який організм в повсякденному житті набагато частіше 

зустрічається з дією слабких і середніх по силі факторів. Отримані нами 

відмінності в адаптаційних відповідях у щурів після РХА і НХА також 

узгоджується з результатами [245, 545], де показано, що аклімація за рахунок 

періодичних впливів дає кращий рівень адаптованості, ніж неперервне 

витримуванні на холоді, або такий же рівень адаптованості, але при цьому 

організм відчуває менше стресове навантаження і економить енергію. 

Таким чином, РХА протягом 1 місяця підвищує адаптаційні здібності 

організму щурів до холоду, що виражається в збільшенні тривалості плавання в 

холодній воді удвічі, що супроводжується меншим падінням температури ядра 

тіла після перебування в холодній воді. Після НХА у щурів спостерігається 

збільшення температури ядра тіла, але не відбувається підвищення адаптаційних 

здібностей. НХА сприяє формуванню холодової аклімації за метаболічним 

типом. Через 30 діб після припинення РХА зберігається стійке підвищення 

адаптаційних можливостей організму щурів. 

Матеріали цього розділу були надруковані в 29, 90, 92, 96, 98, 116, 188. 
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РОЗДІЛ 4. ВПЛИВ РХА ТА НХА НА ОСОБЛИВОСТІ 

МІКРОГЕМОЦИРКУЛЯЦІЇ У ЩУРІВ ПІД ЧАС ХОЛОДОВОЇ 

АКЛІМАЦІІ 

Як було показано вище, хоча зміни температури в міжлопатковій області 

щурів в обох експериментальних групах мали схожу тенденцію, після РХА 

спостерігалося набагато більше підвищення здатності організму виконувати 

роботу в екстремальних умовах, ніж після НХА [92]. На наш погляд, така 

різниця в адаптаційних здібностях організму після застосування неперервного і 

ритмічного режимів холодової аклімації може бути пояснена в тому числі різною 

відповіддю мікросудинного русла органів «ядра» і «оболонки» після цих 

впливів. 

Для перевірки цього припущення нами було вивчено стан 

мікрогемоциркуляторного русла шкіри, стегнового м'яза, печінки і 

конвекситальної поверхні головного мозку у щурів після НХА і РХА [97, 110–

113, 410, 411]. При аналізі даних ми спиралися на наші попередні спостереження 

за мікроциркуляторним руслом в цих тканинах в нормі та після дії різних видів 

холодового впливу [79, 80, 88, 89, 95, 107, 109, 114, 115, 145, 181, 406, 412, 451]. 

4.1. ДОСЛІДЖЕННЯ МІКРОЦИРКУЛЯЦІЇ У ШКІРІ І М’ЯЗАХ 

ЩУРІВ ПІД ЧАС ТРИВАЛОЇ АКЛІМАЦІЇ ДО ХОЛОДУ 

У нашій роботі тварини були поділені на 3 групи: 1 — контрольна (n = 6), 

2 — з НХА (n = 6), 3 — з РХА (n = 4). 

Термофізіологічна «оболонка» складається зі шкіри та прилеглих до неї 

скелетних м'язів, і значну роль у терморегуляторній відповіді організму після 

холодових впливів відіграють судинорухові реакції в них. Тому розгляд 

особливостей мікроциркуляторних відповідей у щурів при аклімації до холоду 

почнемо зі шкіри і стегнового м'яза (табл. 4.1 і 4.2). 

У контролі в підшкірній жировій клітковині щурів спостерігається добре 

розгалужена мікросудинна мережа (рис 4.1) [79, 107, 110]. Особливістю 

мікрогемоциркуляторного русла підшкірної жирової клітковини є значне 

переважання судин венулярного типу над артеріолами (приблизно у 
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співвідношенні 3:1). Кровотік в артеріолах швидкий, струменевий. Артеріо-

венулярних анастомозів нами не спостерігалося, але венулярні мікросудини 

анастомозують між собою і в венулах може відбуватися перенаправлення 

кровотоку залежно від зміни внутрішньосудинного тиску в них. Артеріоли 

зазвичай розташовані паралельно з венулами. Венулярні судини часто бувають 

сильно звивистими. Це забезпечує захист мікросудин від розривів і 

перерозтягування [9]. 

 
Рис.4.1. Мікроциркуляторне русло підшкірної жирової клітковини щура, 

контроль (об’єктив ×10, окуляр ×7) 

Примітки: а — артеріоли, в — венули, к — капіляри. 

Після НХА ми помітили збільшення діаметрів прекапілярів, власне 

капілярів і посткапілярів в шкірі в порівнянні з контролем (рис 4.2). У м'язах 

стегна (рис. 4.5) також спостерігалося значиме збільшення діаметрів усіх 

капілярних судин. У той же час діаметри венул і артеріол значущо не 

відрізнялись від показників контрольних тварин (рис. 4.4), хоча у випадку з 

артеріолами у м'язах спостерігалася тенденція до зниження діаметрів артеріол 

(табл. 4.1, 4.2) [110]. 
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Таблиця 4.1  

Показники мікроциркуляторного русла шкіри щурів після різних режимів 

тривалої холодової аклімації, M ± SD 

Показники Контроль РХА НХА 

Діаметр артеріол, мкм 10,57 ± 2,16 8,77 ± 1,07 9,57 ± 1,62 

Діаметр прекапілярів і 

капілярів, мкм 5,02 ± 0,38 4,84 ± 0,48# 6,06 ± 0,33* 

Діаметр посткапілярів, мкм 8,49 ± 0,55 10,21 ± 0,91* 10,10 ± 0,85* 

Діаметр венул, мкм 29,84 ± 4,50 30,83 ± 3,96 30,77 ± 4,71 

Відносна площа мікросудин 

в полі зору, % 17,62 ± 5,10 23,98 ± 7,98 25,85 ± 3,25* 

Фрактальна розмірність D 1,562 ± 0,059 1,618 ± 0,043 1,704 ± 0,079 

Примітки: * — р < 0,05 по відношенню до контролю; # — р < 0,05 по 

відношенню до НХА. 

Таблиця 4.2  

Показники мікроциркуляторного русла стегнового м'яза щурів після різних 

режимів тривалої холодової аклімації, M ± SD 

Показники Контроль РХА НХА 

Діаметр артеріол, мкм 9,13 ± 1,13 9,93 ± 0,84# 7,75 ± 1,15 

Діаметр прекапілярів і 

капілярів, мкм 4,25 ± 0,21 6,11 ± 0,12* 5,74 ± 0,15* 

Діаметр посткапілярів, мкм 5,37 ± 0,22 6,81 ± 0,18* # 8,15 ± 0,26* 

Діаметр венул, мкм 16,24 ± 2,87 15,65 ± 2,16 15,73 ± 1,85 

Відносна площа 

мікросудин в полі зору, % 15,06 ± 0,51 20,49 ± 0,48* 18,52 ± 1,68 

Фрактальна розмірність D 1,528 ± 0,008 1,706 ± 0,024* 1,564 ± 0,073 

Примітки: * — р < 0,05 по відношенню до контролю; # — р < 0,05 по 

відношенню до НХА. 



95 

 
Рис. 4.2. Мікроциркуляторне русло підшкірної жирової клітковини щура 

після НХА (об’єктив ×10, окуляр ×7) 

Примітки: а — артеріоли, в — венули, к — капіляри. 

Після РХА в шкірі щурів діаметри артеріол, прекапілярів і венул значущо 

не відрізнялись від тварин контрольної групи (рис. 4.3, табл. 4.1). Але діаметри 

прекапілярів після РХА були значимо менше, ніж у тварин після НХА. У той же 

час діаметри посткапілярів після РХА не відрізнялися від показників, 

зареєстрованих у тварин після НХА, але були значущо більші, ніж у тварин 

контрольної групи. У м'язах спостерігалася інша картина (рис. 4.6, табл. 4.2). 

Діаметри артеріол і венул після РХА не відрізнялися від показників тварин 

контрольної групи, проте діаметри артеріол після РХА були значущо більші, ніж 

у тварин після НХА. Що ж стосується пре- і посткапілярів, то їх діаметри були 

більші, ніж у тварин контрольної групи, а діаметри посткапілярів були значущо 

менші, ніж після НХА [110]. 
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Рис. 4.3. Мікроциркуляторне русло підшкірної жирової клітковини щура 

після РХА (об’єктив ×10, окуляр ×7) 

Примітки: а — артеріоли, в — венули, к — капіляри. 

Цікаво порівняти показники фрактальної розмірності мікроциркуляторного 

руслу у шкірі та м’язах після різних режимів холодової аклімації [94]. Так, у 

мікросудинному руслі підшкірної клітковини щурів ми спостерігали найбільше 

значення показника D після НХА, що збігається зі збільшенням загальної площі 

мікросудин, яке відбувається у першу чергу за рахунок збільшення діаметрів 

пре- і посткапілярів. А у м’язах найбільше значення показнику D спостерігалося 

після РХА. Тут цей показник теж збігається зі збільшенням загальної площі 

мікросудин, але, на відміну від шкіри, таке збільшення площі відбувається не 

лише завдяки збільшенню діаметрів мікросудин відносно контролю (діаметри 

посткапілярів після НХА мають більші значення), а, можливо, також за рахунок 

додаткового залучення до активного кровообігу резервних, так званих 

«плазматичних», капілярів, які в контролі заповнені лише плазмою і тому не 
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контрастуються при спостереженні у звичайний світловий мікроскоп. Вказані 

розбіжності у показниках фрактальної розмірності D мікроциркуляторного русла 

шкіри і м’язів після різних режимів холодової аклімації можуть вказувати на 

розвиток адаптації після них із залученням різних механізмів. 

 
Рис.4.4. Мікроциркуляторне русло стегнового м’яза щура, контроль 

(об’єктив ×10, окуляр ×7) 

Примітки: а — артеріоли, в — венули, к — капіляри. 

Наші дані щодо НХА відповідають спостереженням [260], в яких показано, 

що після тривалої неперервної холодової аклімації в м'язах muscle tibialis anterior 

у щурів відзначається гіпертрофія капілярів, за умов незмінності щільності 

капілярів. В той же час J. Suzuki зі співавторами показали, що у щурів після 4 

тижнів такої аклімації також збільшується і щільність капілярів у скелетних 

м’язах, особливо у тих, що розташовані ближче до поверхні кінцівки [511]. 

Збільшення відносної площі мікросудин в полі зору в м'язах щурів після РХА 
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також відповідає даним [510], в яких показано значне полегшення 

капілярогенезу в м'язах soleus muscle після тривалої переривчастої аклімації. 

 
Рис. 4.5. Мікроциркуляторне русло стегнового м’яза щура після НХА 

(об’єктив ×10, окуляр ×7) 

Примітки: а — артеріоли, в — венули, к — капіляри. 

Одним з можливих механізмів змін, що відбуваються в 

мікрогемоциркуляторному руслі після РХА і НХА, може бути різна реактивність 

рецепторів до вазоактивних речовин в процесі вироблення адаптації до холоду. 

Так, дослідження на кролях показало, що тривалий переривчастий холодовий 

вплив призводить до зміни реактивності різних груп холіно- і адренорецепторів 

в мікросудинах, зокрема, після адаптації до холоду реактивність периферійних 

артерій кінцівок на всі дози норадреналіну була менше за контрольний рівень [5, 

6]. 
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Рис. 4.6. Мікроциркуляторне русло стегнового м’яза щура після РХА 

(об’єктив ×10, окуляр ×7) 

Примітки: а — артеріоли, в — венули, к — капіляри. 

Таким чином, показано, що після застосування неперервного і ритмічного 

режимів холодової аклімації відбувається різна відповідь мікросудин у шкірі і 

м'язах щурів. Це може підтверджувати існування різних фізіологічних 

механізмів, які залучаються в процесі розвитку сталої адаптації до холоду після 

різних режимів впливу холоду на організм. 

4.2. ДОСЛІДЖЕННЯ МІКРОЦИРКУЛЯЦІЇ КОНВЕКСИТАЛЬНОЇ 

ПОВЕРХНІ ГОЛОВНОГО МОЗКУ ЩУРІВ ПІД ЧАС ТРИВАЛОЇ 

АКЛІМАЦІЇ ДО ХОЛОДУ 

Головний мозок традиційно відносять до органів «ядра», але анатомічна 

локалізація голови та особливості організації периферійного кровообігу в ній, а 
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також роль головного мозку в центральних механізмах терморегуляції 

примушують окремо звернути увагу на мікрогемоциркуляторну відповідь у 

ньому при холодовій аклімації. 

У нашій роботі тварини були поділені на 3 групи: 1 — контрольну (n = 6), 

2 — з НХА (n = 6), 3 — з РХА (n = 4). 

У тварин контрольної групи на конвекситальній поверхні головного мозку 

ми спостерігали мережу артеріальних і венозних судин різного калібру. Зазвичай 

кількість венулярних судин була в 3-4 рази більше за артеріальні, а їх діаметри 

були приблизно вдвічі більше за діаметри артеріол (табл. 4.3). Усі судини мали 

переважно звивисту форму (рис. 4.7) [79, 89, 107, 410, 411]. 

 
Рис. 4.7. Мікрогемоциркуляторне русло конвекситальної поверхні 

головного мозку щура, контроль (об’єктив ×10, окуляр ×7) 

Примітки: а — артеріоли, в — венули, к — капіляри. 
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Після НХА [410] у щурів спостерігалось значуще збільшення відносної 

площі мережі мікросудин на поверхні головного мозку в полі зору та їх 

звивистості; в той же час значущих змін діаметрів мікросудин не реєструвалося 

(табл. 4.3), хоча можна відмітити незначне зменшення діаметрів артеріол і 

збільшення діаметрів венул у порівнянні з контролем (рис 4.8). Таке збільшення 

відносної площі мікросудин може бути пов’язане як з венозним застоєм 

внаслідок постійної дії холоду, так і з залученням резервних капілярів в процесі 

адаптації. Відомо, що кількість таких мікросудин у головному мозку може 

складати близько третини від їх загальної кількості [142]. 

Таблиця 4.3 

Показники мікрогемоциркуляторного русла конвекситальної поверхні головного 

мозку щурів після різних режимів холодової аклімації, M ± SD 

Показники Контроль НХА РХА 

Діаметр артеріол, мкм 17,68 ± 2,14  15,77 ± 1,71 20,42 ± 2,24+  

Діаметр прекапілярів та 

капілярів, мкм 
7,14 ± 0,31  7,17 ± 0,72  9,74 ± 1,07* + 

Діаметр посткапілярів, мкм 10,64 ± 0,53  9,86 ± 1,65  11,80 ± 0,31*+ 

Діаметр венул, мкм 29,44 ± 2,00  32,86 ± 3,22 28,35 ± 5,76  

Відносна площа мікроге-

моциркуляторного русла, 

% 

18,57 ± 2,02 22,49 ± 1,51* 21,05 ± 4,50 

Фрактальна розмірність D 1,588 ± 0,061 1,603 ± 0,082 1,598 ± 0,091 

Примітки: НХА — неперервна холодова аклімація, РХА — ритмічна 

холодова аклімація; * — р < 0,05 по відношенню до контролю, + — р < 0,05 по 

відношенню до НХА.  

Наслідки холодової аклімації на рівні мікросудин мозку після НХА схожі з 

такими після гострого холодового впливу (ГХВ) [89, 107]. Після ГХВ в піальній 

оболонці спостерігалася достатньо виразна мікроциркуляторна відповідь, 

властива в такій ситуації периферійним органам, — відбувалася вазоконстрикція 

артеріол, що супроводжувалася розвитком венозного застою. Така реакція 
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мікроциркуляторного русла при ГХВ може бути наслідком захисної реакції 

організму, спрямованої на попередження різкого падіння тиску в піальних 

судинах. Варто зазначити, що подібна реакція може запускатися центрально 

через «пірнальний рефлекс» внаслідок дії холоду на рецептори обличчя і 

носоглотки [190, 373, 377, 379, 486]. 

 
Рис. 4.8. Мікроциркуляторне русло конвекситальної поверхні головного 

мозку щурів після НХА (об’єктив ×10, окуляр ×7) 

Примітки: а — артеріоли, в — венули, к — капіляри. 

Після РХА [410] у щурів, навпаки, спостерігалася вазодилатація артеріол, 

яка значущо відрізнялася від реакції після НХА, і збільшення діаметрів як пре-, 

так і посткапілярів (табл. 4.3 та рис. 4.9). В той же час діаметри венул не 

відрізнялись від показників тварин контрольної групи. Відносна площа 

мікроциркуляторного русла була близька до контрольних показників, що може 
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вказувати на відсутність після РХА (на відміну від НХА та ГХВ) венозного 

застою у судинах головного мозку. На підставі цього можна припустити, що 

регулярні ритмічні холодові впливи визивають підвищення адаптаційних 

здібностей організму, подібне такому, що відбувається після НХА, але не 

призводять до вазоконстрикції артеріальних судин, яка супроводжується 

венозним застоєм. 

 
Рис. 4.9. Мікроциркуляторне русло конвекситальної поверхні головного 

мозку щурів після РХА (об’єктив ×10, окуляр ×7) 

Примітки: а — артеріоли, в — венули, к — капіляри. 

Головний мозок під час РХА не зазнає суттєвої ішемії. Вказані відмінності 

в реакції мікрогемоциркуляторного русла можуть бути в тій чи іншій мірі 

пов’язані з особливостями холодових навантажень, яких зазнає організм під час 

НХА і РХА. Аналізуючи показники фрактальної розмірності для 

мікроциркуляторного русла головного мозку після холодової аклімації слід 
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зазначити, що нами не було відмічено значущих коливань у порівнянні з 

контрольними тваринами і в залежності від режиму проведення аклімації [94], 

тоді як після різних видів гострого холодового впливу нами фіксувалися більш 

помітні зміни цього показника [89, 107]. Це може свідчити про сталість стану 

адаптації після 4-х тижнів холодових впливів в обох випадках формування 

аклімації. 

Припускаючи можливі механізми зазначених змін в мікроциркуляції, слід 

відмітити, що досі немає однозначного розуміння того, що і в якій мірі 

обумовлює характер і ступінь вазомоторних реакцій в судинах головного мозку. 

Вважається, що кровотік головного мозку регулюється переважно місцевими 

міогенними та метаболічними механізмами, а вплив вегетативних нервів на 

мозкові судини відіграє другорядне значення [32, 171, 454, 525]. Але в сумі зміни 

кровотоку в периферійних судинах залежать як від локальних механізмів, так і 

від гуморальних та нервових факторів. В різних органах вплив цих факторів на 

гладку мускулатуру судин відрізняється, і часто декілька факторів, які діють 

одночасно, можуть виявляти як синергічний, так і антагоністичний вплив на 

тонус судин [32]. Зокрема, при збільшенні активності головного мозку 

спостерігається одночасний запуск двох протилежних вазомоторних реакцій. З 

одного боку для компенсації метаболічного навантаження на тканини головного 

мозку відбувається розширення піальних артерій і посилення притоку крові до 

головного мозку. А з іншого боку надмірне кровонаповнення піального русла 

повинне бути усунено за рахунок констрикції магістральних артерій [60]. 

Піальна артеріальна система має багату адрено- та холінергічну 

іннервацію. Показано, що дилатація піальних артерій при дефіциті 

кровопостачання кори мозку пов’язана з холінергичними механізмами [32, 143, 

190]. Системне введення НА у наших попередніх дослідженнях також 

призводило до відкриття плазматичних капілярів і вазодилатації піальних 

артерій, що відображалося в зміні фрактальної розмірності піального русла 

[412]. Вважається, що реакція судин мозку на НА залежить від їх початкового 

тонусу. Якщо гладкі м’язи судин мають низький рівень тонічного напруження, 
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то норадреналін активує вазоконстрикцію, а на тлі високого тонусу призводить 

до розслаблення судин [62, 138] Відомо, що до протилежнонаправлених 

вазомоторних відповідей призводить взаємодія агоністів з альфа- та бета-

адренорецепторами. Вважається, що під час аклімації до холоду в організмі 

активуються в першу чергу бета-адренергічні механізми. Особливо охолодження 

збільшує бета-адренергічну залежність для тканин з високим рівнем аеробного 

метаболізму [151], до яких належить і головний мозок. Згідно іншої точки зору 

бета-адренергічна реакція при тривалій холодовій аклімації переважає через те, 

що альфа-адренергічні механізми за таких умов швидко виснажуються [358]. 

Але нещодавно було помічено можливість одночасного існування як 

скорочення, так і дилятаціі піальних судин у щурів після введення НА [47]. Це 

пояснюється тим, що в мікросудинах різного порядку гілкування можуть 

переважати або альфа-, або бета-адренорецептори, що й призводить до 

протилежно направлених вазомоторних реакцій у цих судинах [45, 159]. 

У своїх дослідженнях J. LeBlanc показав, що за умов тривалої неперервної 

холодової аклімації гризуни виявляються більш чутливими до норадреналіну, в 

той час як після ритмічних холодових впливів подібної залежності не 

спостерігалося [382]. Також свій вклад добавляє система оксиду азоту. Крім 

прямої дії НА, нарівні з ГАМК, здатен впливати на скорочувальні властивості 

перицитів через залучення системи оксиду азоту [459]. В наших попередніх 

роботах після ритмічних холодових впливів також було виявлено підвищення 

концентрації продуктів обміну оксиду азоту в тканинах кори головного мозку і в 

сироватці крові [102]. 

Таким чином, нами показано, що при проведенні холодової аклімації з 

використанням різних режимів холодового впливу у щурів на 

мікроциркуляторному рівні спостерігається різна реакція судин піальної 

оболонки головного мозку. В основі таких відмінностей може лежати або 

синергічна, або антагоністична дія на судинний тонус локальних (оксид азоту) та 

центральних нервових і гуморальних (катехоламіни) факторів. 
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4.3. ДОСЛІДЖЕННЯ МІКРОЦИРКУЛЯЦІЇ ПЕЧІНКИ У ЩУРІВ ПІД 

ЧАС ТРИВАЛОЇ АКЛІМАЦІЇ ДО ХОЛОДУ 

У нашій роботі тварини були поділені на 3 групи: 1 — контрольна (n = 6), 

2 — з НХА (n = 6), 3 — з РХА (n = 4). Кровопостачання печінки має унікальну 

особливість: понад 70 % всієї крові потрапляє в печінку через портальну вену, а 

вже решта — через печінкову артерію [533]. Анатомічно в поверхневих шарах 

печінки, доступних для прижиттєвого мікроскопічного спостереження, 

переважають мікросудини синусоїдного типу. З огляду на надзвичайно малу 

кількість капілярів артеріального походження, що потрапляють у поле зору 

мікроскопа (не у всіх тварин нами було ідентифіковано такі судини), ми 

обмежилися аналізом мережі синусоїдів, утворених в системі портальної вени. 

Кровоток у печінкових синусоїдах контрольних тварин був швидкий, 

гомогенний; пристінковий плазматичний шар зберігався. Функціонуючі 

синусоїди мали нормальне кровонаповнення, їх середній діаметр складав 7,10 ± 

0,31 мкм, термінальні печінкові венули мали середній діаметр 17,87 ± 1,73 мкм 

[111, 112], що значуще не відрізнялось від показників у щурів контрольної групи 

та даних, отриманих у наших попередніх дослідженнях [114, 115, 451], (рис 4.10 

та табл. 4.4). 

Таблиця 4.4 

Показники мікроциркуляторного русла печінки щурів після різних 

режимів холодової аклімації, M ± SD 

Показники Контроль РХА НХА 
Діаметр термінальних венул, 
мкм 

17,87 ± 1,73 22,64 ± 1,91* 19,97 ± 2,37 

Діаметр синусоїдів, мкм 7,10 ± 0,31  8,23 ± 0,25* 8,88 ± 0,48* 
Відносна площа мікро-
циркуляторного русла, % 28,29 ± 2,66 33,30 ± 1,21# 29,44 ± 1,49 

Фрактальна розмірність D 1,29 ± 0,047 1,371 ± 0,030 1,346 ± 0,040 
Примітки: * - р < 0,05 по відношенню до контролю, # - р < 0,05 по відношенню 

до НХА. 
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Рис. 4.10. Мікроциркуляторне русло печінки щура, контроль (об’єктив ×10, 

окуляр ×7) 

Примітки: пв — портальна венула, тв — термінальні венули, с — синусоїди 

печінки. 

Таким чином, ми бачимо, що тривалі режими холодової аклімації 

впливають на мікрогемоциркуляторне русло печінки щурів. В залежності від 

режиму проведення холодових впливів відмічаються різні зміни в 

мікрогемоциркуляторного руслі. Так РХА сприяє більш значному ніж при НХА 

збільшенню діаметрів мікросудин і відносної площі, займаної ними. 
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Рис. 4.11. Мікроциркуляторне русло печінки щура після НХА (об’єктив 

×10, окуляр ×7) 

Примітки: тв — термінальні венули, с — синусоїди печінки. 

Говорячи про можливі механізми мікроциркуляторних змін, які 

спостерігаються після дії холоду, слід зазначити, що наразі немає однозначного 

розуміння, що і в якій мірі взагалі визначає характер і ступінь вазомоторних 

реакцій в судинах [70]. Пристосувальні зміни в периферійних судинах можуть 

бути обумовлені як локальними механізмами, так і гуморальними або нервовими 

факторами в рамках реакції всього організму. У різних органах вплив цих 

факторів на гладку мускулатуру судин розрізняється. Крім того, в судинах 

безупинно здійснюється принцип антагоністичної регуляції, оскільки вплив 

судинозвужувальних факторів майже завжди супроводжується одночасною 

стимуляцією запуску судинорозширювальних процесів [33]. Отже, кілька 

факторів, діючи одночасно, можуть впливати на судинний тонус як синергічно, 
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так і антагоністично [32, 153]. Наприклад, вазоконстрикторний ефект 

норадреналіну на судини мозку може бути знівельовано компенсаторною 

реакцією, яка запускається системною гіпертензією внаслідок центральної дії 

норадреналіну, що в підсумку призводить до пасивного посилення кровотоку і 

розширенню просвіту судин [138]. 

 
Рис. 4.12. Мікроциркуляторне русло печінки щура після PХА (об’єктив 

×10, окуляр ×7) 

Примітки: тв — термінальні венули, с — синусоїди печінки. 

На нашу думку, наявність виявлених нами відмінностей на 

мікроциркуляторному рівні одночасно в структурах «ядра» і «оболонки» після 

НХА і РХА свідчить про співіснування кількох механізмів, що забезпечують 

адаптацію організму до холоду і активуються залежно від сили й інтенсивності 
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навантаження, що в підсумку може сприяти формуванню різних видів стійкої 

холодової адаптації. 

Таким чином, показано, що застосування неперервного і ритмічного 

режимів холодової аклімації призводить до різної відповіді мікросудинного 

русла як в структурах «ядра» (печінка, головний мозок), так і в структурах 

«оболонки» (шкіра, м'язи кінцівок) у щурів. Це може сприяти розвитку адаптації 

до холоду за різними типами. 

Матеріали цього розділу були надруковані в 94, 97, 110–113, 410, 411. 
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РОЗДІЛ 5. ОСОБЛИВОСТІ ВЕГЕТАТИВНОЇ РЕГУЛЯЦІЇ 

СЕРЦЕВОЇ ДІЯЛЬНОСТІ ПРИ РІЗНИХ РЕЖИМАХ ХОЛОДОВОЇ 

АКЛІМАЦІЇ 

Ще однією ланкою ССС, яка безпосередньо залучена до забезпечення 

терморегуляторної відповіді організму, є серце. Тому вкрай важливо 

відстежувати механізми регуляції роботи серця, які пов'язані з необхідністю 

пристосування організму до мінливих умов зовнішнього і внутрішнього 

середовища. Одним з адекватних та інформативних методів оцінки 

функціональних резервів організму є аналіз варіабельності серцевого ритму 

(ВСР), за допомогою якого забезпечується контроль за процесом включення в 

адаптаційну реакцію механізмів саморегуляції [19, 191]. 

Дослідження було проведено на білих щурах самцях 6–8 місячного віку 

(маса 200–260 г). Щури були розподілені на 2 експериментальні групи: з 

неперервною холодової аклімації (НХА) (n = 11) і з ритмічною холодовою 

аклімацією (РХА) (n = 12). До контрольної групи були відібрані тварини, які весь 

час перебували при температурі 22 ± 2 оС, (n = 10). Електрокардіограма 

тривалістю 5 хвилин записувалася у анестезованих тварин до і після аклімації. 

Слід зазначити, що при записі ЕКГ у вихідному стані у всіх тварин було 

відзначено значущий розкид основних показників ВСР. У контрольних тварин 

при повторному записі ЕКГ через 30 діб було виявлено достовірне збільшення 

ЧСС і пов'язане з цим зменшення RRNN [118]. В цілому у контрольних тварин 

були зафіксовані випадки різноспрямованих змін показників ВСР, про що 

свідчить збільшення розкиду стандартного відхилення в першу чергу в 

абсолютних значеннях ТР, VLF, LF і HF. А значення SDNN, CV і Н практично не 

змінювалися. Значення показників ВСР після першого ТВПХВ також були схожі 

з такими після повторного тесту через 30 діб. В обох випадках, після ТВПХВ 

спостерігалося значуще зниження ЧСС до однакових значень, практично 

однакове збільшення потужності ТР, LF і HF в абсолютних одиницях, у той час 

як в процентному співвідношенні пропорція більш менш зберігалася. Якщо 

судити виключно за індексом вагосимпатичного балансу LF/HF після ТВПХВ 
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спостерігалося явне зміщення у бік переважання парасимпатики. Аналогічну 

реакцію у щурів після гострого холодового впливу спостерігали і інші 

дослідники [262, 309, 473]. На наш погляд таку реакцію можна пояснити більш 

швидким виснаженням симпатичної активації при даному виді холодового 

навантаження на організм або активацією механізмів «пірнального рефлексу». 

Слід зазначити, що показник Херста Н у контрольних тварин при обох вимірах 

мав близькі значення, як у нормі, так і після ТВПХВ (табл. 5.1). 

Таблиця. 5.1 

Основні показники ВСР щурів в контролі 

Показники Вихідний 
стан 

ТВПХВ 1 Вихідний стан  
через 1 міс 

ТВПХВ 2 

ЧСС, скор./хв. 346,52 ± 35,60 148,0 ± 36,73* 384,75 ± 42,43* 153,0 ± 30,5** 

TP, мс2 136,04 ± 89,55 610,9 ± 185,88* 122,86 ± 114,82 654,25 ± 344,25** 

VLF, мс2 36,99 ± 39,12 65,58 ± 40,58* 35,73 ± 32,77 38,25 ± 17,9 

LF, мс2 27,87 ± 18,67 236,33 ± 151,87* 36,15 ± 45,96 228,32 ± 117,17** 

HF, мс2 42,57 ± 33,62 308,8 ± 46,36* 50,95 ± 50,75 388,0 ± 231,5** 

VLF, % 29,91 ± 26,92 10,39 ± 5,09 34,03 ± 19,79 8,19 ± 5,06** 

LF, % 28,79 ± 20,93 36,72 ± 12,55 25,49 ± 18,15 35,0 ± 0,8 

HF, % 41,29 ± 29,64 52,88 ± 12,77 40,47 ± 17,76 56,77 ± 5,47 

LF, н.о. 46,09 ± 27,32 40,83 ± 13,93 36,99 ± 18,91 38,32 ± 2,57 

HF, н.о. 53,9 ± 27,32 59,17 ± 13,93 63,01 ± 18,91 61,68 ± 2,57 

LF/HF 1,66 ± 1,53 0,99 ± 0,79* 1,63 ± 2,02 0,62 ± 0,07** 

RRNN, мс 176,42 ± 18,74 446,46 ± 131,31* 158,75 ± 17,0* 409,5 ± 81,5** 

SDNN, мс 4,47 ± 1,60 12,20 ± 2,64* 4,25 ± 1,81 10,75 ± 2,25** 

CV, % 2,54 ± 0,87 2,94 ± 0,31 2,61 ± 1,12 2,83 ± 1,08 

H 0,16 ± 0,03 0,20 ± 0,04 0,16 ± 0,03 0,20 ± 0,03 

Примітки: * — р < 0,05 по відношенню до вихідного рівня; ** — р < 0,05 по 

відношенню до повторної реєстрації ВСР через 1 місяць. 

Після експериментального впливу ми зіткнулися з дуже широким 

діапазоном мінливості всіх показників ВСР [101]. Таке явище вже було описано 

для нелінійних білих щурів Є. В. Кур'яновою [72, 73]. Ми цілком згодні з її 
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твердженням, що в такій ситуації просте усереднення даних є неприйнятним. 

Також за нашими спостереженнями звичайний розрахунок середніх значень до і 

після експериментальних впливів може нівелюватися змінами показників ВСР, 

тому що у особин з різним вихідним станом регуляторних систем ступінь і 

спрямованість змін параметрів ВСР неоднакові, що не дозволяє робити які-

небудь загальні висновки. 

Після проведення РХА і НХА нами було виявлено, що тварин можна 

розділити на дві підгрупи залежно від спрямованості змін у ТР після аклімації 

[91, 103, 104, 118]: у одних тварин після аклімації спостерігалося помітне 

збільшення цього показника, а в інших, навпаки, — значне зниження. У 

зазначених підгрупах спостерігалася певна кореляція змін показника ТР із 

змінами ЧСС, VLF, HF, LF, LF/HF і SDNN (табл. 5.2 і 5.3). Такий поділ частково 

збігається з даними Є. В. Кур’янової, що були отримані при вивченні гострого 

стресу на нелінійних білих щурах [73]. 

У першу підгрупу нами були віднесені тварини з меншим вихідним 

значенням ЧСС, більш високим значенням ТР, більш високим значенням 

потужності спектра в діапазоні VLF і більшими значеннями SDNN і CV, ніж у 

другій підгрупі. Після РХА у тварин обох підгруп спостерігалося певне 

підвищення ЧСС, що відповідає динаміці, зареєстрованої у контрольних тварин, 

і може бути пов'язано з сезонними змінами в організмі. У першій підгрупі 

спостерігалося достовірне зниження потужності спектра у всіх діапазонах, що 

супроводжувалося зміною структури спектру ВСР (зменшення частки VLF та 

підвищення часток LF і HF) і незначним зниженням показників SDNN і CV. 

Значення показника індексу LF/HF вказувало на переважання парасимпатичної 

ланки в регуляції ВСР у тварин цієї підгрупи. Показник Н в цій підгрупі значно 

не змінювався внаслідок аклімації. Після проведення ТВПХВ у щурів цієї 

підгрупи було зафіксовано максимальне збільшення Н, особливо після аклімації. 

Таке підвищення Н фіксувалося у щурів цієї підгрупи і після першого 

проведення тесту, то ми схильні вважати таку реакцію обумовленою 

індивідуальними особливостями тварин цієї підгрупи. 
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У тварин 2-ї підгрупи відбувалося значне зростання ТР за рахунок 

підвищення потужності у всіх діапазонах, збільшення значень SDNN і CV. 

Окремо слід зупинитися на змінах індексу LF/HF. Серед тварин, що потрапили 

до цієї групи, в початковому стані у 40% щурів відзначалося значне переважання 

LF, і після проведення аклімації таке переважання LF також відзначалося у 40% 

тварин, але тепер ці значення зовсім ненабагато перевищували одиницю. 

Виходячи з вищенаведеного можна відзначити, що в результаті РХА у тварин 

підгрупи 2 відбувається активація парасимпатичної ланки регуляції серцевого 

ритму. Про посилення вагусного впливу свідчать підвищення значень SDNN і 

CV. В даному випадку підвищення ТР викликана переважно підвищенням 

потужності VLF, яке вказує на активацію терморегуляторних механізмів, а також 

має відношення до симпатичної регуляції. 

Якщо говорити про особливості реакції ВСР на гострий холодовий вплив в 

ТВПХВ після РХА, то ми бачимо, що в обох групах спостерігається схожа 

реакція на такий стрес-подразник, при цьому реакція настільки сильна, що 

значуще не відрізняється від реакції тварин контрольної групи. Однак слід 

нагадати, що після РХА щури значно довше, ніж у контролі були здатні 

утримуватися на поверхні води, а після їх виймання з води ректальна 

температура у щурів після РХА була такою ж, як і у тварин контрольної групи, 

хоча вони перебували у воді майже удвічі довше (див. розділ 3.3). Після 

проведення НХА спостерігалися подібні з РХА зміни ВСР. Тварин також можна 

було розділити на 2 підгрупи. У підгрупі 1 відзначалося значне зниження ТР за 

рахунок зменшення потужності у всіх діапазонах, але в першу чергу за рахунок 

зниження у VLF діапазоні, зменшення показників SDNN і CV, що свідчить про 

переважання симпатичних механізмів регуляції ВСР. Тільки в цій підгрупі було 

зафіксовано зниження показника Н після аклімації. У підгрупі 2 після НХА у 

тварин, навпаки, відбувалося зростання ТР за рахунок підвищення потужності в 

усіх діапазонах (в першу чергу за рахунок VLF), зростали SDNN та CV, що 

вказує на активацію як центральної так і автономної ланок регуляції серцевого 

ритму. Показник Н при цьому практично не змінювався (табл.5.2 та 5.3). 



115 

Аналізуючи реакції ВСР на гострий холодовий вплив після НХА ми 

спостерігали більш помітні відмінності між підгрупами, ніж після РХА. Так, в 

підгрупі 2 значення ТР після ТВПХВ були практично в 2 рази вище, ніж в 1 

підгрупі, при цьому приріст відбувався за рахунок LF і HF діапазонів із 

збереженням процентних співвідношень між цими діапазонами. (табл. 5.2.та 5.3). 

Таким чином, ми бачимо, що при аклімації до холоду в організмі 

активуються всі рівні регуляції серцевого ритму. Велике значення має вихідний 

рівень вегетативної регуляції серцевого ритму. Тварини з різним вихідним 

рівнем ТР при аклімації до холоду реалізують різні стратегії вегетативної 

регуляції, які відрізняються за ступенем залучення симпатичної і 

парасимпатичної ланок ВНС. При початково високому значенні ТР у тварин 

адаптація до холоду реалізовувалася переважно за рахунок активації 

симпатичної регуляції. Якщо ж тварини мали вихідні низькі значення ТР, то в 

процесі аклімації активувалися і симпатична і парасимпатична ланки ВНС. Після 

РХА нами не було відмічено змін значень показника Херста Н, що також було 

характерно для тварин контрольної групи. Але після НХА у підгрупі 1 було 

зафіксовано значиме зниження показника Н, що може бути пов’язане зі значним 

зниженням ТР за рахунок падіння рівня VLF у тварин цієї підгрупи [117]. 

Виявлені нами закономірності вказують на важливість попереднього аналізу 

вихідного рівня показників ВСР ритму для прогнозування результатів адаптації 

до холоду. І як свідчать наші спостереження, особливості вегетативної відповіді 

не так сильно залежать від типу холодової аклімації, як від початкового рівня 

показників ВСР. Стабільність показнику Н у більшості тварин після холодової 

аклімації, на наш погляд, можна інтерпретувати згідно з [121], як підвищення 

відносної стабільності RR-інтервалів за рахунок перерозподілу рівня 

симпатичного і парасимпатичного управління ЧСС. 
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Таблиця 5.2  

Основні показники ВСР щурів після проведення РХА 

Показники 
Підгрупа 1  Підгрупа 2   

Вихідний стан ТВПХВ 1 Після РХА ТВПХВ 2 Вихідний стан ТВПХВ 1 Після РХА ТВПХВ 2 

ЧСС, скор./хв  364,80 ± 49,84 131,25 ± 15,25* 407,60 ± 50,48 136,0 ± 8,0** 388,40 ± 42,08 142,20 ± 22,96* 409,0 ± 42,40 156,0 ± 8,0** 

TP, мс2 65,90 ± 26,12 550,25 ± 265,37* 36,00 ± 16,20* 375,0 ± 118,0** 55,88 ± 27,65 588,20 ± 289,84* 127,32 ± 41,17*,# 521,50 ± 164,50** 

VLF, мс2 19,59 ± 19,41 108,02 ± 65,98* 3,44 ± 3,28*,$ 51,50 ± 1,70** 13,14 ± 8,41 82,40 ± 81,04* 51,62 ± 35,18*, # 68,0 ± 18,50 

LF, мс2 11,57 ± 3,59 139,70 ± 96,65* 7,71 ± 3,51 111,05 ± 40,95** 11,17 ± 6,63 173,68 ± 79,45* 22,59 ± 19,75 148,50 ± 96,50** 

HF, мс2  34,76 ± 16,29 302,50 ± 102,75* 24,86 ± 14,03 213,0 ± 75,0** 31,56 ± 21,40 331,96 ± 153,23* 78,36 ± 54,91* 305,0 ± 86,0** 

VLF, % 26,45 ± 20,08 18,30 ± 3,85 8,20 ± 5,64*,$ 15,05 ± 4,25** 23,01 ± 8,95 13,62 ± 8,95* 51,79 ± 25,72# 15,71 ± 8,49** 

LF, % 18,42 ± 3,25 22,73 ± 4,37 26,17 ± 12,39 29,05 ± 1,85 25,70 ± 18,84 30,34 ± 2,37 13,34 ± 7,94 25,15 ± 10,55** 

HF, % 55,16 ± 18,09 58,95 ± 6,60 65,60 ± 7,32$,$$ 55,90 ± 2,50 51,26 ± 26,08 56,06 ± 6,81 34,87 ± 21,80# 59,15 ± 2,05** 

LF, н.о. 26,56 ± 5,97 28,07 ± 6,17 27,74 ± 12,11 34,15 ± 0,45 36,63 ± 29,29 35,24 ± 1,94 33,67 ± 15,55 28,85 ± 9,65 

HF, н.о. 73,44 ± 5,97 71,92 ± 6,17 72,26 ± 12,11 65,85 ± 0,45 63,36 ± 29,28 64,76 ± 1,94 66,32 ± 15,54 71,15 ± 9,65 

LF/HF 0,38 ± 0,13 0,40 ± 0,12 0,43 ± 0,23 0,52 ± 0,01 2,37 ± 3,13 0,55 ± 0,05 0,62 ± 0,39 0,43 ± 0,19 

RRNN, мс 169,40 ± 25,68 464,75 ± 54,75* 150,8 ± 20,16 441,50 ± 25,50** 156,80 ± 15,84 435,60 ± 76,32* 149,20 ± 16,64 385,0 ± 20,0**,,# 

SDNN, мс 3,40 ± 0,72 11,25 ± 2,87* 2,80 ± 0,64 9,0 ± 1,0** 3,20 ± 0,72 11,80 ± 3,36* 8,0 ± 5,60*,# 10,0 ± 2,0 

CV, % 2,03 ± 0,50 2,42 ± 0,35 1,68 ± 0,54 2,04 ± 0,38 1,86 ± 0,39 2,82 ± 0,74* 5,13 ± 3,03*, # 2,58 ± 0,37** 

H 0,16 ± 0,03 0,25±0,04* 0,18 ± 0,03 0,29 ± 0,03** 0,18 ± 0,02 0,23 ± 0,03* 0,16 ± 0,02 0,22 ± 0,01**,# 

Примітки: * — р < 0,05 по відношенню до вихідного рівня; ** — р < 0,05 по відношенню до реєстрації ВСР після ХА; # — р < 0,05 по 

відношенню до підгрупи 1; $ — р<0,05 по відношенню до контролю; $$  — р<0,05 по відношенню до відповідної підгрупи при НХА (табл. 5.3) 
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Таблиця 5.3  

Основні показники ВСР щурів при проведенні НХА 

Показники 
 Підгрупа 1    Підгрупа 2   

Вихідний стан  ТВПХВ 1 Після НХА ТВПХВ 2 Вихідний стан ТВПХВ 1 Після НХА ТВПХВ 2 

ЧСС, скор./хв. 360,0 ± 68,80 143,67 ± 3,78* 371,20±44,16 134,0±7,0 379,17 ± 38,11 123,80 ± 13,44* 349,83 ± 62,83 139,67 ± 25,89** 

TP, мс2 352,80 ± 134,64 525,67 ± 60,22* 46,50 ± 10,76* 666,50 ± 32,50 86,52 ± 43,35# 1053,6 ± 618,16 * 
376,85 ± 285,38*, 

#, $ 
1064,33 ±450,0**,# 

VLF, мс2 291,10 ± 130,68 101,40 ± 42,13* 8,28 ± 3,57* 242,0 ±  31,0 30,38 ± 21,72# 203,40 ± 193,28* 97,60 ± 57,52*, #, $ 236,97 ± 154,03 

LF, мс2 20,78 ± 10,77 94,80 ± 12,80* 16,01 ± 5,55 77,45 ± 17,05 15,88 ± 7,96 187,60 ± 79,92*,# 44,55 ± 34,68* 263,38 ± 146,28**,# 

HF, мс2  41,03 ± 29,66 329,33 ± 52,89* 22,19 ± 10,17 347,50 ± 18,50 40,25 ± 28,75 662,40 ± 477,04* 63,54 ± 40,19 564,17 ± 197,50** 

VLF, % 76,02 ± 19,37 19,27 ± 7,83* 20,99 ± 12,68* 36,15 ± 2,85 41,04 ±  17,04# 16,54 ± 10,77* 61,64 ± 23,98# 20,32 ± 10,77**, # 

LF, % 6,51 ± 3,28 18,0 ± 0,33* 34,21 ± 11,71* 11,77 ± 3,13 22,27 ± 10,91# 25,21 ± 12,06 14,04 ± 11,37 24,28 ± 8,09 

HF, % 17,46 ± 16,69 62,70 ± 8,07* 44,78 ± 13,19$$ 52,05 ± 0,25 36,66 ± 18,30 58,20 ± 5,28* 24,30 ± 12,63 55,37 ± 5,40** 

LF, н.о. 39,52 ± 16,07 22,57 ± 2,31* 42,84 ± 16,57 18,25 ± 4,05 40,88 ± 24,04 29,01 ± 10,95 35,35 ± 12,15 29,53 ± 7,83 

HF, н.о. 60,48 ± 16,07 77,43 ± 2,31* 57,16 ± 16,57 81,75 ± 4,05 59,12± 24,04 71,0 ± 10,96 64,65 ±12,15 70,47 ± 7,83 

LF/HF 1,13 ± 1,11 0,29 ± 0,03* 1,41 ± 1,40 0,23 ± 0,06 1,35 ± 1,40 0,45 ± 0,20 0,64 ± 0,35 0,44 ± 0,16 

RRNN, мс 176,4±37,28 418,67 ± 11,55* 166,0 ± 20,80 447,50 ± 22,50 160,67 ± 17,22 494,2 ± 58,64* 179,0 ± 33,33 444,0 ± 70,67** 

SDNN, мс 7,60±2,08 10,0 ± 0,67 2,80 ± 0,32* 16,50 ± 4,50 3,67 ± 1,44# 16,60 ± 6,96*,# 7,17 ± 2,61*, # 16,0 ± 4,80** 

CV, % 4,47±0,93 2,43 ± 0,17* 1,66 ± 0,13* 3,65 ± 0,78 2,29 ± 0,75# 3,20 ± 0,93 4,03 ± 1,67# 7,58 ± 6,80** 

H 0,20±0,05 0,15±0,04 0,12±0,04* 0,25 ± 0,02 0,17 ± 0,07 0,19 ± 0,02 0,17 ± 0,04 0,23 ± 0,04** 

Примітки: * — р < 0,05 по відношенню до вихідного рівня; ** — р < 0,05 по відношенню до реєстрації ВСР після ХА; # — р < 0,05 по 

відношенню до підгрупи 1; $ — р < 0,05 по відношенню до контролю; $$ — р < 0,05 по відношенню до відповідної підгрупи при РХА (табл. 5.2) 
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Існує думка, що тварини одного виду можуть використовувати різні 

фізіологічні стратегії при адаптації до холоду [55, 151, 260, 382]. Було висловлено 

припущення, що також можуть відрізнятися і механізми формування адаптації. 

Зокрема, при порівнянні прискореної і довготривалої аклімації у щурів були 

виявлені відмінності в активності трийодтиронін-тироксинової системи [151, 186, 

381]. Показано, що вегетативна нервова система (переважно її симпатичний 

відділ) відіграє важливу роль при адаптації до холоду [151, 309, 353, 381, 404, 

538], але роботи, в яких би аналізувався баланс між симпатичною і 

парасимпатичною ланками вегетативної нервової системи при різних видах 

холодової аклімації і враховувався вплив вихідного стану вегетативного 

гомеостазу на формування адаптації, в доступній науковій літературі практично 

відсутні. 

У людини також спостерігається різноспрямованість вегетативних процесів 

в організмі під час адаптації до холоду. У літературному огляді ми більш детально 

зупинилися на цьому питанні. А при обговоренні отриманих результатів, нам 

хотілося б зауважити, що існування щонайменше двох типів вегетативної реакції 

на холодовий вплив було відмічене нами у зимівників в Антарктиці, які провели 

рік на Українській антарктичній станції «Академік Вернадський» [99, 180, 407, 

408]. Причому різноспрямовані відповіді відмічено і у процесі розвитку холодової 

адаптації, і під час проведення тестування з використанням тесту холодової 

напруги. 

Попередні наші дослідження показали, що при неперервній холодовій 

аклімації активуються парасимпатична і гуморальна ланки регуляції, а в умовах 

РХА — переважає симпатична регуляція серцевого ритму [91, 101]. В інших 

наших роботах [89, 107] було показано, що короткочасні ритмічні холодові 

впливи і гостре загальне охолодження у анестезованих щурів не приводили до 

зміни середньої ЧСС, але в обох випадках підвищувалися значення SDNN і CV. 

Це вказує на активацію парасимпатичної регуляції серцевого ритму при таких 
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впливах, ефект яких може бути пов'язаний зі зміною проникності 

гематоенцефалічного бар'єру для вегетотропних речовин [125, 129]. 

Виявлені закономірності вказують на важливість попереднього аналізу 

вихідного рівня показників варіабельності серцевого ритму для прогнозування 

результатів адаптації до холоду. На відміну від короткочасних або разових 

холодових впливів, під час тривалих режимів аклімації до холоду запускається 

більш складний комплекс реакцій. При адаптації до холоду в організмі 

активуються всі рівні регуляції серцевого ритму і вихідний рівень вегетативної 

регуляції може впливати на кінцевий результат адаптації. 

Тварини з різним вихідним рівнем загальної потужності спектра ВСР за 

умов тривалих режимів аклімації до холоду реалізують різні вегетативні стратегії, 

які відрізняються за ступенем залучення симпатичної і парасимпатичної ланок 

ВНС. Якщо тварини мають початково високі значення ТР, то під час аклімації до 

холоду переважно активується симпатична регуляція. За низьких значеннях ТР у 

процесі аклімації активуються і симпатична і парасимпатична ланки вегетативної 

нервової системи. 

Матеріали цього розділу були надруковані в 91, 101, 103, 104, 117, 118. 
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РОЗДІЛ 6. ВПЛИВ РІЗНИХ РЕЖИМІВ ХОЛОДОВОЇ АКЛІМАЦІЇ НА 

ОКРЕМІ ПОКАЗНИКИ СИСТЕМИ КРОВІ ЩУРІВ 

6.1. ВПЛИВ РІЗНИХ РЕЖИМІВ ХОЛОДОВОЇ АКЛІМАЦІЇ НА 

ОСМОТИЧНУ КРИХКІСТЬ І ІНДЕКС СФЕРИЧНОСТІ ЕРИТРОЦИТІВ 

ЩУРІВ 

Показано, що вазомоторні реакції на мікроциркуляторному рівні часто 

пов'язані з реологічними показниками крові та її клітинним складом, а в деяких 

випадках можуть бути обумовлені ними. Окремими авторами показано вплив дії 

холодових факторів на осмотичну крихкість еритроцитів і здатність їх до 

деформації [71, 82, 84–86, 199, 263, 277, 393, 517]. В зазначених роботах 

переважно оцінювався гострий холодовий вплив різної ґенези. В нашій роботі ми 

порівняли як змінюється осмотична крихкість і індекс сферичності еритроцитів 

при проведенні тривалої холодової аклімації за різними режимами. 

Осмотичну крихкість еритроцитів щурів вимірювали в двох 

експериментальних групах: після НХА (n = 6) і після РХА (n = 4) і порівнювали ці 

дані з показниками тварин контрольної групи (n = 6), які не зазнавали холодових 

впливів (рис. 6.1). 

Після НХА, як і після РХА, були відсутні значущі відмінності в показниках 

осмотичної крихкості еритроцитів відносно контрольних тварин. Але графіки 

осмотичної крихкості після цих двох видів аклімації були зміщені у різні сторони 

від графіку, що характеризував показники тварин контрольної групи (рис. 6.1). В 

результаті показники середньої осмотичної крихкості еритроцитів після РХА 

значуще відрізнялися від таких після НХА (табл. 6.1). Слід зазначити, що подібні 

коливання осмотичної крихкості спостерігалися нами і під час деяких 

короткочасних режимів ритмічної холодової аклімації. Особливо значущі 

відмінності були після режиму, під час якого тварин періодично витримували в 

умовах –12 ºС [187, 188]. 
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Рис. 6.1. Графіки осмотичної крихкості еритроцитів крові щурів в 

гіпотонічних розчинах NaCl 

Примітка: вертикальні пунктирні лінії показують концентрацію NaCl, за 

якої відбувається гемоліз 50% клітин. 

Таблиця.6.1  

Середня осмотична крихкість еритроцитів крові щурів після холодової 

аклімації, M±SD 

Вид холодового впливу 
Середня осмотична крихкість, 

% NaCl 

Контроль  0,458 ±0,005 

НХА  0,448 ± 0,011 

РХА  0,470 ± 0,001* 

Примітка: * — p<0,05 по відношенню до НХА. 
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Зазвичай в популяції еритроцитів крові тварин в нормі присутні еритроцити 

різних форм, але домінуючою є його двоввігнута форма, яка не тільки дозволяє 

переносити максимальну кількість кисню, але забезпечує оптимальну здатність до 

деформації, що надзвичайно важливо в умовах підвищення метаболічної 

активності, яка відзначається під час дії охолодження або в процесі адаптації до 

холоду. 

Відомо, що форма еритроцитів визначається багатьма факторами: віком, 

метаболічним станом, наявністю різних агентів, зміною pH, температури, рівня 

виснаження АТФ і якісно-кількісними особливостями ліпідного складу мембран, і 

при цьому різні форми еритроцитів можуть легко переходити одна в одну 

(оборотні трансформації) при зміні умов середовища. Якщо ж в процесі 

життєдіяльності або під впливом модифікуючих факторів еритроцит досягає 

форми сфероцита (необоротна трансформація), спостерігається швидкий гемоліз. 

Згідно описові методу в розділі 2.9 ми на підставі фізико-математичної 

моделі гіпотонічного гемолізу еритроцитів [41] і використовуючи 

експериментальні криві осмотичної крихкості побудували криві розподілу 

еритроцитів за індексом сферичності (ІС) в популяції після різних режимів 

холодової аклімації (рис. 6.2). 

Спираючись на роботу С.Є. Коваленко зі співавторами [362] популяція 

еритроцитів була розподілена на 4 групи за значеннями ІС: перша — (ІС = 1–1,3), 

друга — (ІС=1,3–1,7), третя — (ІС = 1,7–2,1) та четверта — (ІС = 2,1–3,0). Відомо, 

що еритроцити щурів відрізняються від еритроцитів людини за розмірами та 

деякими метаболічними і пов’язаними з мембраною чинниками [251]. Ми не 

змогли встановити точну межу між нормальними дискоцитами і стоматоцитами 

різних етапів перетворення, тому ми не будемо порівнювати зміни у складі 2 і 3 

груп, які складаються з нормальних дискоцитів та стоматоцитів з перехідними 

формами між ними, а зупинимося на крайніх формах: еритроцитах, близьких до 

сферичних (1 група) та еритроцитів, що мають найбільш «сплощену» форму (4 
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група), які, ймовірно, співпадають з запропонованими С.Є.Коваленко зі 

співавторами [362] для людини. Результати розрахунків наведено в табл. 6.2. 

 
Рис. 6.2. Графіки щільності розподілу еритроцитів щурів за індексом 

сферичності 

Як видно з наведених результатів найбільше змін у популяційному складі 

еритроцитів спостерігалося після НХА. Нами після НХА було зареєстровано 

значне збільшення (у 11,6 разів) кількості еритроцитів 1-ї групи (близьких до 

сферичної форми) і 2,3-кратне збільшення еритроцитів 4 групи (мають найбільш 

«пласку» форму). Таке підвищення долі сфероцитів після НХА може відображати 

значний рівень холодового навантаження на клітини крові, що приводить до 

зменшення їх пластичності і як наслідок більш швидкої елімінації. А це в свою 



124 

чергу активує надходження в кров більшої кількості молодих, більш стійких до 

гемолізу форм еритроцитів, які мають сплощену форму. Після РХА ми теж 

спостерігали збільшення кількості еритроцитів 1-ї групи, хоча і не таке значне, як 

після НХА, лише в 4 рази, та зменшення кількості еритроцитів 4-ї групи, що може 

свідчити про відсутність додаткової стимуляції еритропоезу при РХА. 

Таблиця. 6.2 

Розподіл еритроцитів крові щурів за індексом сферичності після тривалих 

режимів холодової аклімації, M±SD 

Умови 

експерименту 

I 

(ІС = 1–1,3) 

II 

(ІС = 1,3–1,7) 

III 

(ІС = 1,7–2,1) 

IV 

(ІС = 2,1–3,0) 

Контроль 1,14 ± 0,05 40,82 ± 2,16 52,79 ± 1,78 5,14 ± 1,18 

НХА 13,19 ± 2,9* 25,47 ± 3,65* 49,24 ± 2,89 12,10 ± 2,62* 

РХА 4,66 ± 3,38  42,56 ± 9,61  37,93 ± 4,98* 3,52 ± 0,12  

Примітка: * — p<0,05 по відношенню до контролю. 

Звертає на себе увагу схожість графіків щільності розподілу еритроцитів за 

індексом сферичності після обох режимів холодової аклімації з графіками людей 

с гіпертиреозом [302]. Крім схожості графіків за формою, спостерігається також 

здвиг максимуму ІС (1,65 у контрольних тварин) в сторону його збільшення після 

ХА (1,7 після НХА і 1,73 після РХА) (рис. 6.2), що спостерігалося і в зразках крові 

хворих на гіпертиреоз людей у порівнянні зі здоровими. З іншого боку відомо, що 

тривала дія холоду активує тиреоїдну систему — гормони щитовидної залози 

тироксин (Т4) і трийодтиронін (Т3) викликають найбільш виражені та стійкі 

термогенні ефекти при дії холоду [151, 453]. Зазвичай їх рівень зростає при 

холодовій експозиції під час довготривалої аклімації до холоду. Але за умов 

багаторазового повторення холодових впливів подібний ефект проявляється 

слабіше [28]. 

Відомо, що тиреоїдні гормони впливають на еритропоез та метаболізм і 

життєвий цикл еритроцитів [252, 270]. Підвищений рівень тиреоїдних гормонів 
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може призводити до зростання осмотичної крихкості і рівня ПОЛ в еритроцитах 

[553]. Зокрема показано, що деякі ефекти тиреоїдних гормонів реалізуються в 

еритроцитах за рахунок залучення адренорецепторів [213]. Відомо, що при дії 

холоду на організм тварин активуються два механізми: 1 — симпатоадреналова 

система індукує підвищення чутливості адренорецепторів до ендогенного 

норадреналіну в термокомпетентних органах; 2 — відбувається індукція синтезу 

форм ензимів, які забезпечують підвищення потужності внутрішньоклітинних 

механізмів адренергічного сполучення і окислювального метаболізму [151, 246]. 

Будь-який стрес, викликаючи активацію симпатоадреналової системи, змінює 

антиоксидантний статус і призводить до підвищення рівня перекисного окислення 

ліпідів (ПОЛ) [304], що може приводити до порушення текучості мембрани 

еритроцитів і зменшення її деформаційної здатності [524]. Зокрема показано, що 

концентрація НА в крові зростає в середньому на 48% вже в перший день 

контакту з холодом і стає менш вираженою лише на 10-й день. Концентрація 

адреналіну при цьому не змінювалась протягом 10 днів холодового впливу [415]. 

Враховуючи спостереження [213] та [28], ймовірно, саме зростанням рівня 

норадреналіну разом з активацією тиреоїдної системи можна пояснити 

збільшення осмотичної крихкості після короткочасного (2 доби) ритмічного 

холодового впливу [118] та після різних видів гострого холодового впливу [82, 

84]. Зі зростанням адаптаційних здібностей механізми захисту від стресу 

заміщаються механізмами адаптації [216], що проявляється, зокрема, у зниженні 

рівня циркулюючого НА [415], підвищенні активності відповідних систем 

антиоксидантного захисту [304] та поверненні осмотичної крихкості до 

показників, близьких до норми, що ми і спостерігали в нашому випадку. 

Крім того до зменшення деформаційної здатності еритроцитів згідно з [220] 

може призводити також зниження рівня кінцевих продуктів обміну оксиду азоту, 

яке спостерігалося нами в сироватці крові після обох видів ХА [93]. 
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Отже РХА та НХА приводять до зміни осмотичної крихкості еритроцитів у 

щурів. Внаслідок цього після НХА відбувається збільшення кількості як 

еритроцитів, близьких до сферичних (з індексом сферичності 1,0-1,3) так і 

еритроцитів, що мають найбільш «сплощену» форму (з індексом сферичності 2,1-

3,0) за рахунок зменшення загальної кількості нормальних дискоцитів, 

стоматоцитів та їх перехідних форм. Після РХА відбувалося збільшення кількості 

еритроцитів, близьких до сферичних, проте кількість «сплощених» дискоцитів 

має тенденцію до зменшення у порівнянні з тваринами контрольної групи. 

Таким чином ритмічний та неперервний режими холодової аклімації 

приводять до різних змін показників осмотичної крихкості еритроцитів у щурів. І 

це знаходить відображення у їх популяційному складі. НХА приводить до 

збільшення кількості сфероцитів і дискоцитів та зменшення кількості 

стоматоцитів. Після РХА спостерігалось збільшення кількості сфероцитів і 

зменшення кількості дискоцитів, а кількість стоматоцитів значущо не 

змінювалася. 

6.2. ВПЛИВ РІЗНИХ РЕЖИМІВ ХОЛОДОВОЇ АКЛІМАЦІЇ НА 

ЛЕЙКОЦИТАРНІ ПОКАЗНИКИ КРОВІ У ЩУРІВ 

Вважається, що за змінами лейкоцитарної формули з урахуванням інших 

гематологічних показників можна судити про вираженість стресорних процесів, 

що відбуваються в організмі, та їх прогностичне значення для подальших 

профілактичних заходів. Зокрема, вважається, що за змінами кількості 

нейтрофілів, еозинофілів і лімфоцитів можна судити про наявність або відсутність 

стану стресу в організмі [7, 22, 37, 57, 176, 253, 338]. І тут важливий не тільки 

напрямок зміни кількості тих чи інших складових елементів крові, але також і їх 

співвідношення між собою. Для цих цілей розраховуються лейкоцитарні індекси 

[37, 81, 83, 84, 141, 253], які дозволяють прогнозувати зміни функціонального 

стану організму в тому числі і після різних режимів аклімації до холоду. 
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Дослідження було проведене на щурах самцях у віці 6-8 місяців. Тварини 

були поділені на контрольну (6 тварин) і дві експериментальні групи: з НХА (6 

тварин) і РХА (4 тварини). У ході експериментів нами [100] було виявлено, що і в 

контролі, і після НХА та РХА всі лімфоцитарні показники крові практично не 

виходять за межі максимального розкиду (варіабельності), характерного для 

щурів в осінньо-зимовий період [51]. Однак, якщо порівнювати ці показники між 

собою, то слід зазначити, що після НХА і РХА у щурів реєструється помірний 

лейкоцитоз (9,82±1,42 ×109/л і 10,93±1,88 ×109/л, відповідно), в той час як у 

контролі було 6,50±2,04 ×109/л, що цілком відповідає реакції організму на 

холодову аклімацію [352]. Хоча у роботі D. Deveci зі співавторами [263] у 

аклімованих до холоду щурів, на відміну від сирійських хом’яків, було 

зафіксовано лейкопенію. Незначна нейтрофілія і зсув формули вліво (зростання 

кількості паличкоядерних лейкоцитів) після НХА може бути викликано 

підвищеним рівнем адреналіну в крові, який, крім того, що виступає у якості 

терморегуляторного агенту, в умовах фізичного навантаження і стресу може 

індукувати перехід нейтрофілів з пристінкового пулу в циркулюючий в кровотоці 

[176, 226]. В окремих випадках холодовий вплив не приводив до помітних змін у 

складі лейкоцитарної формули крові [58], але у вказаній роботі відсутність 

помітних змін можна пояснити надзвичайно коротким часом дії холодового 

фактору (5 секунд), що, на наш погляд, просто недостатньо для реалізації імунної 

відповіді на дію холоду. Характерно, що зменшення кількості лімфоцитів у щурів 

спостерігається як після ХА так і після різних видів гострого холодового впливу 

[81, 263, 514]. Згідно з [219] при холодовому впливі може відбуватися адгезія 

нейтрофілів крові на стінках судин, що в свою чергу може призводити до 

зменшення їх кількості у зразках крові, але в нашому випадку кількість 

нейтрофілів за абсолютними значеннями не дуже відрізняється від контрольних 

тварин. 
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Після РХА було зафіксовано збільшення кількості моноцитів в порівнянні з 

контролем і НХА, але вони залишалися в межах норми, що взагалі вважається 

очікуваною реакцією на холодовий вплив на організм [65, 352]. Після НХА і РХА 

спостерігалася незначна еозинопенія (у відсотковому відображенні), причому 

після НХА вона була більш виражена, що згідно з [7, 57, 176] може свідчити про 

більше стресове навантаження за умов такого виду аклімації, а згідно з [37] вказує 

на «стан підвищеної активації». Але якщо порівнювати кількість еозинофілів за 

абсолютними показниками, то після НХА їх кількість практично не змінилася, а 

після РХА навіть спостерігалася еозинофілія (таб. 6.3). 

Комплексна оцінка гематологічних індексів вважається більш 

інформативною, ніж вивчення простої гемограми, і нами були розраховані 

інтегральні лейкоцитарні індекси ЛІ, ІЗЛ, ІСНЛ, ІСЛМ, ІСНМ та ІСЛЕ. Значимі 

відмінності при різних видах аклімації до холоду у щурів спостерігалися в ІСЛМ, 

ІСНМ та ІСЛЕ. Після РХА значуще зменшилися (більш ніж у 3 рази) значення 

індексів ІСЛМ та ІСНМ, які напряму пов'язані з кількістю моноцитів в 

периферійній крові. Еозинопенія після НХА проявилася в більш високому 

значенні ІСЛЕ, що вказує на більше навантаження на організм під час такого виду 

аклімації, ніж під час РХА. 

Згідно з даними різних авторів [7, 22, 37, 57, 176, 253, 338] основними 

показниками стресу являються підвищення кількості нейтрофілів, зменшення 

кількості лімфоцитів та еозинофілів, збільшення значення ІСНЛ. В той же час 

загальне збільшення кількості лейкоцитів не слід вважати за показник стресу 

[253]. 

Підсумовуючи усе вищезгадане можна сказати, що після обох режимів 

холодової аклімації у щурів розвивається стан активації відповідно класифікації, 

запропонованої Л. Х. Гаркаві зі співавторами [37], а не стресу. І, зважаючи на 

лейкоцитарну формулу, можна припустити переважання стану спокійною 

активації під час РХА, і стану підвищеної активації в умовах НХА. 



129 

Таблиця. 6.3 

Лейкоцитарні показники крові щурів при різних режимах аклімації, M ± SD. 

Показники Контроль НХА РХА 

Загальна 

кількість, ×109/л 
6,5 ± 2,04 9,82 ± 1,42* 10,93 ± 1,88* 

П, % 2,25 ± 1,91 3,00 ± 1,41 2,17 ± 1,17 

С, % 28,08 ± 9,0 28,50 ± 5,26 30,50 ± 7,12 

Е, % 3,25 ± 2,90 2,0 ± 1,41 2,83 ± 2,23 

М, % 1,67 ± 1,61 1,5 ± 1,0 3,33 ± 3,08 

Б, % 0 0 0 

Л, % 63,92 ± 9,33 65,25 ± 6,29 60,50 ± 9,81 

ЛІ 2,56 ± 1,01 2,37 ± 0,56 2,18 ± 1,03 

ІЗЛ 0,54 ± 0,25 0,51 ± 0,17 0,57 ± 0,16 

ІСЛМ 54,58 ± 23,67 54,08 ± 22,05 18,15 ± 11,05* 

ІСНМ 23,22 ± 9,90 27,17 ± 13,13 14,99 ± 9,31* 

ІСЛЕ 33,55 ± 23,28 46,25 ± 26,99* 36,37 ± 24,57 

ІСНЛ 0,51 ± 0,30 0,49 ± 0,14 0,57 ± 0,20 

Примітки: П — палочкоядерні лейкоцити; С — сегментоядерні лейкоцити; 
Е — еозінофіли; М — моноцити; Б — базофіли; Л — лімфоцити; ЛІ — 
лейкоцитарний індекс; ІЗЛ — індекс здвигу лейкоцитів; ІСЛМ — індекс 
співвідношення лімфоцитів і моноцитів; ІСНМ — індекс співвідношення 
нейтрофілів і моноцитів; ІСЛЕ — індекс співвідношення лімфоцитів і еозінофілів; 
ІСНЛ — індекс співвідношення нейтрофілів і лімфоцитів. 

Таким чином, після проведення холодової аклімації протягом 1 місяця за 

змінами лейкоцитарних показників у щурів не визначено розвитку стресорного 

стану. Після РХА відбувається формування стану спокійної активації, а після 

НХА — стану підвищеної активації, що може бути пов'язано з рівнем холодового 

навантаження, отриманого організмом в процесі аклімації. 
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6.3. ВПЛИВ РІЗНИХ РЕЖИМІВ ХОЛОДОВОЇ АКЛІМАЦІЇ НА 

ОБМІН ОКСИДУ АЗОТУ В ТКАНИНАХ ЩУРІВ 

Дослідження було проведене на щурах самцях у віці 6-8 місяців. Тварини 

були поділені на контрольну (6 тварин) і дві експериментальні групи з НХА (6 

тварин) і РХА (4 тварин). Нами були взяті для аналізу наступні тканини: кора 

головного мозку, гіпоталамус, міокард і сироватка крові [93, 97, 104]. Так 

найбільші відмінності спостерігалися після проведення НХА (табл. 6.4). При 

цьому в гіпоталамусі і міокарді спостерігалося помітне підвищення концентрації 

метаболітів NO — з 42,3 до 51,9 мкМ в гіпоталамусі і з 18 до 46 мкМ (більше ніж 

у 2,5 рази) в міокарді. А в сироватці крові після НХА навпаки відзначалося 

зниження кількості дериватів NO (з 29 до 17 мкМ). У той же час концентрація 

кінцевих метаболітів обміну оксиду азоту в корі головного мозку значуще не 

відрізнялася від контролю (18 і 21 мкМ відповідно). Після РХА відзначалася 

схожа картина зі спрямованістю змін в концентрації метаболітів NO. Однак в 

гіпоталамусі і міокарді підвищення концентрації не було значущими. А ось 

зниження кінцевих продуктів обміну NO після РХА в корі головного мозку до 

14,8 мкМ і в сироватці крові до 19,5 мкМ було значущим порівняно з контролем. 

Таблиця. 6.4  

Показники концентрації кінцевих метаболітів обміну оксиду азота, M ± SD 

Тканини Контроль, мкМ НХА, мкМ РХА, мкМ 

Сироватка крові 29,0 ± 9,52 17,2 ± 5,88* 19,44 ± 0,04* 

Міокард 18,07 ± 8,75 46,21 ± 3,01* 23,81 ± 5,93 

Кора мозку 21,02 ± 5,37 18,0 ± 7,12 14,8 ± 1,8* 

Гіпоталамус 42,29 ± 4,08 51,89 ± 9,84 45,83 ± 5,3 

Примітки: * - р<0.05 по відношенню до контролю. 

Слід зазначити, що динаміка змін концентрації кінцевих метаболітів після 

тривалих холодових впливів помітно відрізняється від подібних змін після 

короткочасної дії холодових подразників [102]. Так, після короткочасних 
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холодових впливів нами було зареєстровано помітне збільшення нітрит-аніонів у 

корі головного мозку і сироватці крові, зменшення їх концентрації у гіпоталамусі, 

та різке зменшення після 15 хвилин у міокарді, яке потім поступово поверталося 

до вихідного рівня протягом години, хоч і не відновлювалося повністю. 

Ми вважаємо, що зменшення концентрації кінцевих метаболітів у сироватці 

крові після обох видів холодової аклімації свідчить про вироблену за цей час 

адаптацію для забезпечення зменшення тепловіддачі організмом за рахунок 

підтримування тривалої вазоконстрикції судин «оболонки» тіла. Раніше 

вважалося, що всі метаболіти оксиду азоту в сироватці крові потрапляють туди 

внаслідок активності NO-синтаз, розташованих в ендотеліоцитах судин, але 

вивчення показників клітин крові в залежності від концетрації NO виявило, що 

майже всі формені елементи крові (лейкоцити, еритроцити, тромбоцити) мають 

NOS-подібні ферменти у своєму складі [210, 220, 343, 359, 484, 491]. Наразі ще 

дискутується питання чи є там тільки eNOS, чи може бути і iNOS [239, 343]. Тому 

таке зменшення концентрації дериватів оксиду азоту в сироватці крові відображає 

системну відповідь організму [289] на адаптацію до холоду. Згідно [220] 

зниження вмісту NO в сироватці крові може бути причиною зареєстрованого нами 

збільшення кількості сфероцитів у крові щурів після тривалих режимів холодової 

аклімації. 

Збільшення ж кількості дериватів оксиду азоту в міокарді після НХА на 

відміну від РХА можна пояснити збільшеним навантаженням на серце у тварин, 

які постійно перебувають у холодних умовах. Серце повинно постійно 

перекачувати більшу кількість крові для забезпечення підвищенної внутрішньої 

теплопродукції і в таких умовах коронарні судини перебувають у розширеному 

стані, щоб не допустити розвитку ішемічних порушень. [354, 448]. Під час РХА 

серце не виконує такої напруженої роботи, тому показники продуктів обміну 

оксиду азоту в міокарді не відрізняються від контролю. 
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Відсутність значущих коливань рівня дериватів оксиду азоту в такому 

терморегуляторному органі як гіпоталамус після тривалої холодової аклімації, на 

відміну від гострих холодових впливів, теж свідчить про стабільність 

адаптаційних змін в організмі щурів після місяця аклімації. 

Таким чином, при обох тривалих режимах холодової аклімації 

спостерігається зниження концентрації метаболітів оксиду азоту в сироватці 

крові. НХА призводить до значного підвищення рівня метаболітів оксиду азоту в 

міокарді щурів, а РХА до зниження їх рівня в корі головного мозку. Це можна 

розглядати як підтвердження гіпотези про залучення різних фізіологічних 

механізмів у забезпечення аклімації організму до холоду при ритмічній і 

безперервній аклімації. 

Матеріали цього розділу були надруковані в 93, 97, 100, 104, 187, 188. 
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УЗАГАЛЬНЕННЯ ТА ОБГОВОРЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ 

Як ми вже згадували, тіло складається з двох термофізіологічних відділів — 

гомеотермічного «ядра», яке продукує тепло, і пойкілотермічної «оболонки», яка 

регулює тепловіддачу [303]. При цьому в залежності від температури 

навколишнього середовища розмір «оболонки» може змінюватися. Скелетні м'язи 

і шкіра, регулюючи периферійне кровопостачання, впливають на підтримування 

поверхневої температури тіла. Таким чином температура шкіри може бути 

показовим критерієм зміни поверхневого кровотоку. 

Тому під час проведення холодової аклімації ми щоденно заміряли 

поверхневу температуру тіла у щурів дослідних груп. В обох дослідних групах 

протягом перших 2 тижнів спостерігалося значиме зниження температури шкіри в 

МЛО. Таке зниження температури шкіри цілком пояснюється викликаною 

холодом вазоконстрикцією поверхневих судин шкіри і м'язів, що запобігає 

втратам тепла організмом. Тим же механізмом пояснюється і значне падіння 

температури хвоста у щурів при НХА. До третього тижня в обох 

експериментальних групах було зафіксовано повернення температури в МЛО 

щурів до показників контрольної групи, що ми розцінюємо як завершення 

формування стійкої адаптації до холоду. 

У нашій роботі ми порівняли вплив НХА та РХА на адаптаційні здібності 

щурів до холоду і на здатність виконувати фізичне навантаження при стресових 

холодових впливах. Для оцінки цих здібностей нами був використаний тест з 

вимушеним плаванням у холодній воді. 

Після 30 днів холодових впливів тривалість плавання в холодній воді у 

тварин 2-ї групи значно підвищувалася (на 92,3%) і значуще відрізнялася за 

критерієм Манна-Уїтні і від контрольної групи і від групи з НХА. Слід зазначити, 

що у тварин контрольної групи тривалість плавання у холодній воді подекуди 

навіть перевищувала таку у тварин після НХА. Це може свідчити про високе 

фізіологічне та енергетичне навантаження на організм в умовах НХА. Внаслідок 
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цього у деяких тварин було навіть зафіксовано зниження тривалості плавання в 

порівнянні з вихідним рівнем. 

Через 1 місяць після припинення РХА у щурів зберігався високий рівень 

адаптованості (168,55%), в той час, як у тварин контрольної групи він практично 

не змінився (123,3%) у порівнянні з попередніми значеннями. У групі з НХА 

спостерігалося незначне підвищення тривалості плавання, що можна розглядати 

як відновлення внутрішніх резервів організму. 

Підсумовуючи отримані результати можна сказати, що, згідно з уявленнями 

про розвиток адаптації до холоду [55, 149, 151], у тварин обох експериментальних 

груп сформувалася адаптація до холоду, але після НХА тварини виявилися 

нездатними до виконання активної роботи в екстремальних умовах. У той же час, 

після впливу більш слабкими подразниками при проведенні РХА ми 

спостерігаємо ефект помітного підвищення адаптаційних здібностей організму, 

що може забезпечуватися за рахунок формування адаптації до холоду за 

гіпотермічним або ізоляційно-гіпотермічним типом. 

Холодовий вплив викликає комплекс адаптаційно-компенсаторних реакцій 

організму, які яскраво проявляються на мікроциркуляторному рівні. По мірі 

адаптації до холодового фактору в залежності від його сили і інтенсивності 

відбувається стабілізація змін кровообігу відповідно до типу адаптації. Тепловий 

баланс організму залежить від взаємодії органів «ядра» тіла (печінки, бурої 

жирової тканини, скелетної мускулатури тулуба і серця), що генерують тепло, та 

віддаленими ділянками тіла. У вирівнюванні температурних градієнтів головна 

роль належить кровообігу. Найбільші зміни під час впливу холоду зазвичай 

спостерігаються в мікросудинному руслі шкіри і м'язів. Після НХА ми помітили 

збільшення діаметрів усіх типів капілярів в шкірі у порівнянні з контролем. У 

м'язах також спостерігалося значиме збільшення діаметрів усіх капілярних судин. 

У той же час діаметри венул і артеріол значущо не відрізнялись від показників, 

що спостерігалися у тварин контрольної групи, хоча у випадку з артеріолами у 
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м'язах спостерігалася тенденція до зниження діаметрів артеріол. Після РХА в 

шкірі щурів діаметри артеріол, прекапілярів і венул не відрізнялись від тварин 

контрольної групи, але діаметри прекапілярів після РХА були значуще менше, 

ніж у тварин після НХА. У той же час діаметри посткапілярів після РХА не 

відрізнялися від показників, зареєстрованих у тварин після НХА, але були 

значуще більші, ніж у тварин контрольної групи. У м'язах спостерігалася інша 

картина: діаметри артеріол і венул після РХА не відрізнялися від контрольних 

тварин, проте діаметри артеріол після РХА були значуще більші, ніж у тварин 

після НХА. Що ж стосується пре- і посткапілярів, то їх діаметри були більші, ніж 

у тварин контрольної групи, а діаметри посткапілярів були значуще менші, ніж 

після НХА. 

Головний мозок належить до органів «ядра», але значно відрізняється від 

інших органів особливостями організації свого кровообігу. Крім того центральні 

механізми терморегуляції тісно пов’язані з терморецепторами судинного русла 

головного мозку і це примушує окремо звернути увагу на мікрогемоциркуляцію у 

ньому при холодовій аклімації. Після НХА у щурів спостерігалось збільшення 

відносної площі мережі мікросудин на поверхні головного мозку в полі зору та їх 

звивистості, в той же час значимих змін діаметрів мікросудин нами не 

спостерігалося, хоча можна відмітити незначне зменшення діаметрів артеріол і 

збільшення діаметрів венул у порівнянні з контролем. Таке збільшення відносної 

площі мікросудин може бути пов’язане як з венозним застоєм внаслідок постійної 

дії холоду, так і з залученням резервних капілярів в процесі адаптації. Наслідки 

холодової аклімації мікросудин мозку після НХА схожі з такими після ГХВ [89, 

107]. Після РХА у щурів, навпаки, спостерігалася вазодилатація артеріол, яка 

відрізнялася від реакції після НХА, і значуще збільшення діаметрів як пре-, так і 

посткапілярів. В той же час діаметри венул не відрізнялись від контрольних 

тварин. Відносна площа мікроциркуляторного русла була близька до контрольних 

показників, що може вказувати на відсутність після РХА (на відміну від НХА та 
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ГХВ) венозного застою у судинах головного мозку. На підставі цього можна 

припустити, що регулярні ритмічні холодові впливи визивають підвищення 

адаптаційних здібностей організму, подібне такому, що відбувається після НХА, 

але не приводять до вазоконстрикції артеріальних судин, яка супроводжується 

венозним застоєм, внаслідок чого головний мозок під час РХА не зазнає суттєвої 

ішемії. Вказані відмінності в реакції мікрогемоциркуляторного русла головного 

мозку можуть бути в тій чи іншій мірі пов’язані з особливостями холодових 

навантажень, яких зазнає організм під час НХА і РХА. 

При тривалій дії холоду було відзначено збільшення діаметрів синусоїдів 

печінки як після РХА, так і після НХА, на відміну від ГХВ, після якого показники 

мікроциркуляторного русла печінки значуще не змінювалися [114, 115], що 

знайшло відображення у збільшенні відносної площі мікросудинного русла і його 

фрактальної розмірності після завершення холодової аклімації. Порівнюючи дію 

тривалих режимів ХА між собою, ми виявили, що після РХА спостерігалося 

збільшення діаметрів всіх мікросудин, що відбилося також і на збільшенні 

відносної площі, яку займали судини в полі зору, в той час як після НХА 

значимих відхилень від контрольних показників за цим параметром не 

спостерігалося. Не змінювалися також і діаметри термінальних венул після НХА. 

Важливим параметром, пов’язаним зі здібністю організму до адаптації, є 

його вегетативний статус. Після експериментального впливу ми спостерігали 

дуже широкий діапазон мінливості всіх показників ВСР. Та після проведення 

попереднього аналізу нами було виявлено, що тварин можна розділити на дві 

підгрупи залежно від спрямованості змін загальної потужності спектра ВСР (ТР) 

після холодової аклімації. У зазначених підгрупах спостерігалася певна кореляція 

змін показника ТР із змінами ЧСС, VLF, HF, LF, LF/HF і SDNN. У першу 

підгрупу нами були віднесені тварини з меншим вихідним значенням ЧСС, більш 

високим значенням ТР, більш високим значенням потужності спектра в діапазоні 

VLF і більшими значеннями SDNN і CV, ніж у другій підгрупі. Після РХА у 
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тварин обох підгруп спостерігалося певне підвищення ЧСС, що відповідає 

динаміці, зареєстрованої у контрольних тварин, і може бути пов'язано з 

сезонними змінами в організмі. У першій підгрупі спостерігалося достовірне 

зниження потужності спектра у всіх діапазонах, що супроводжувалося зміною 

структури спектру ВСР (зменшення частки VLF та підвищення часток LF і HF) і 

незначним зниженням показників SDNN і CV. Значення показника індексу LF/HF 

вказувало на переважання парасимпатичної ланки в регуляції ВСР у тварин цієї 

підгруппи. У тварин 2-ї підгрупи, навпаки, відбувалося значне зростання ТР за 

рахунок підвищення потужності у всіх діапазонах, збільшення значень SDNN і 

CV. Окремо слід зупинитися на змінах індексу LF/HF. Серед тварин, що 

потрапили до цієї групи, в початковому стані у 40% щурів відзначалося значне 

переважання LF, і після проведення аклімації таке переважання LF також 

відзначалося у 40% тварин, але тепер ці значення зовсім ненабагато 

перевищували одиницю. Виходячи з вищенаведеного можна відзначити, що в 

результаті РХА у тварин підгрупи 2 відбувається активація парасимпатичної 

ланки регуляції серцевого ритму. Після проведення НХА тварин також було 

поділено на 2 підгрупи, у яких спостерігалися подібні з РХА зміни у ВСР. У 

підгрупі 1 відзначалося значне зниження ТР за рахунок зменшення потужності 

всіх діапазонів, але в першу чергу за рахунок зниження в VLF діапазоні, 

зменшення показників SDNN і CV, що свідчить про переважання симпатичних 

механізмів регуляції ВСР. Після проведення НХА спостерігалися подібні з РХА 

зміни ВСР. Тварин також можна було розділити на 2 підгрупи. У підгрупі 1 

відзначалося значне зниження ТР за рахунок зменшення потужності всіх 

діапазонів, але в першу чергу за рахунок зниження в VLF діапазоні, зменшення 

показників SDNN і CV, що свідчить про переважання симпатичних механізмів 

регуляції ВСР. 

Таким чином, ми бачимо, що під дією холоду в організмі активуються всі 

рівні регуляції серцевого ритму. При цьому має значення вихідний рівень ВСР. В 
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залежності від нього при аклімації до холоду тварини реалізують різні стратегії 

вегетативної регуляції, які відрізняються за ступенем залучення симпатичної і 

парасимпатичної ланок ВНС. Якщо тварини мали низькі вихідні значення ТР, то в 

процесі аклімації активувалися і симпатична і парасимпатична ланки, а при 

початково високих значеннях ТР в умовах адаптації до холоду активувалася 

переважно симпатична ланка ВНС. 

Говорячи про зміни на мікроциркуляторному рівні завжди слід враховувати 

вплив реологічних показників крові та її клітинного складу, адже в деяких 

випадках мікроциркуляторні особливості реагування можуть бути обумовлені 

ними. Зокрема показано існування кореляції між дією холоду та осмотичною 

крихкістю еритроцитів і здатністю їх до деформації [199, 263, 277, 393, 517]. 

Після НХА, як і після РХА, були відсутні значущі відмінності в показниках 

осмотичної крихкості еритроцитів відносно тварин контрольної групи. Але 

напрямки змін після цих двох видів аклімації були протилежно спрямовані, тому 

показники осмотичної крихкості еритроцитів після РХА значуще відрізнялися від 

таких після НХА. 

На підставі фізико-математичної моделі гіпотонічного гемолізу еритроцитів 

[41] і використовуючи експериментальні криві осмотичної крихкості ми 

обчислили індекси сферичності еритроцитів після холодової аклімації. Для 

зручності опису отриманих даних ми, згідно з [362], розподілили еритроцити на 4 

групи за значеннями ІС. Найбільше змін у популяційному складі еритроцитів 

спостерігалося після НХА: значне збільшення кількості еритроцитів близьких до 

сферичної форми (у 10 разів) і 2-кратне збільшення еритроцитів, що мають 

«сплощену» форму. Таке підвищення долі сфероцитів та наближених до них за 

формою еритроцитів після НХА може відображати значний рівень холодового 

навантаження на клітини крові, що приводить до зменшення їх пластичності і як 

наслідок більш швидкої елімінації. А це в свою чергу активує надходження в кров 

більшої кількості молодих, більш стійких до гемолізу форм еритроцитів, які 
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мають сплощену форму. Після РХА ми теж спостерігали збільшення кількості 

еритроцитів близьких до сферичної форми, хоча і не таке значне, як після НХА, та 

зменшення кількості «сплощених» еритроцитів, що може свідчити про відсутність 

додаткової стимуляції еритропоезу в умовах РХА. 

У забезпеченні температурного гомеостазу приймає участь також оксид 

азоту, який є одним із найбільш важливих біологічних медіаторів [287]. В першу 

чергу це пов’язано з його вазодилятаційною дією [286, 475, 516]. Крім того 

відомо, що холодовий вплив приводить до пригнічення експресії NO-синтаз у 

головному мозку [384] та скелетних м’язах щурів [201], і оксид азоту пов’язаний з 

розвитком інсулін- та гіпоксія-індукованих гіпотермічних станів [200, 222, 444] та 

холодової гіпертензії у щурів [235]. 

Найбільші відмінності нами спостерігалися після проведення НХА. При 

цьому в гіпоталамусі і міокарді спостерігалося помітне підвищення концентрації 

метаболітів NO — з 42,3 до 51,9 мкМ в гіпоталамусі і з 18 до 46 мкМ в міокарді. А 

в сироватці крові після НХА навпаки відзначалося зниження кількості дериватів 

NO (з 29 до 17 мкМ). У той же час концентрація кінцевих метаболітів обміну 

оксиду азоту в корі головного мозку значимо не відрізнялася від контролю (18 і 

21 мкМ відповідно). Після РХА відзначалася схожа картина зі спрямованістю змін 

в концентрації метаболітів NO. Однак в гіпоталамусі і міокарді підвищення 

концентрації не було значимим. А ось зниження кінцевих продуктів обміну NO 

після РХА в корі головного мозку до 14,8 мкМ і в сироватці крові до 19,5 мкМ 

було значущим у порівнянні з контролем. Слід зазначити, що динаміка змін 

концентрації кінцевих метаболітів після тривалих холодових впливів помітно 

відрізняється від подібних змін після короткочасної дії холодових подразників 

[102]. Ми вважаємо, що зменшення концентрації кінцевих метаболітів у сироватці 

крові після обох видів холодової аклімації свідчить про вироблену за цей час 

адаптацію для забезпечення зменшення тепловіддачі організмом за рахунок 

підтримування тривалої вазоконстрикції судин «оболонки» тіла. 
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Важливими для оцінки рівня стресового навантаження є показники 

лейкоцитарної формули. Відомо, що за змінами кількості деяких з видів 

лейкоцитів, зокрема нейтрофілів, еозинофілів і лімфоцитів, можна оцінювати 

наявність або відсутність стану стресу в організмі [37, 57, 176, 253, 338]. Нами 

було виявлено, що і в контролі, і після обох режимів холодової аклімації, всі 

лейкоцитарні показники крові знаходилися в межах максимального розкиду 

(варіабельності), характерного для щурів в осінньо-зимовий період [51]. Однак, 

якщо порівнювати ці показники між собою, то слід зазначити, що після обох 

режимів холодової аклімації у щурів спостерігався помірний лейкоцитоз 

(9,82±1,42 ×109 клітин/л і 10,93±1,88 ×109 клітин/л, відповідно), в той час як у 

контролі було 6,50±2,04 ×109 клітин/л, а після ГХВ загальна кількість лейкоцитів 

навіть трохи знижувалася  що цілком відповідає реакції організму на холодову 

аклімацію [352]. Після РХА було зафіксовано збільшення кількості моноцитів в 

порівнянні з контролем і НХА, але вони залишалися в межах норми, що взагалі 

вважається очікуваною реакцією на холодовий вплив на організм [65, 352]. Після 

НХА і РХА у відсотковому відображенні спостерігалася незначна еозинопенія, 

причому після НХА вона була більш виражена, що згідно [7, 57, 176] може 

свідчити про більше стресове навантаження за умов такого виду аклімації, а 

згідно [37] вказує на «стан підвищеної активації». Але якщо порівнювати 

кількість еозинофілів за абсолютними показниками, то після НХА їх кількість 

практично не змінилася, а після РХА навіть спостерігається еозинофілія. 

Оцінюючи усі отримані результати можна припустити, що після обох 

режимів холодової аклімації у щурів розвивається стан активації, а не стресу. А 

спираючись на лейкоцитарну формулу можна припустити переважання стану 

спокійною активації під час РХА, і стану підвищеної активації в умовах НХА. 

Про актуальність досліджень фізіологічних механізмів адаптації до холоду 

на тваринах, та можливість використання отриманих результатів стосовно людей 

свідчить наша подальша робота з учасниками антарктичних експедицій. Так у 
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зимівників на Українській антарктичній станції «Академік Вернадський» нами 

спостерігалося щонайменше два типи вегетативної реакції на холодовий вплив 

[99, 180, 407, 408]. різноспрямовані відповіді були відмічені як у процесі загальної 

адаптації до перебування в умовах Антарктики, так і під час проведення 

спеціального тестування з додатковим холодовим навантаженням. І ці 

спостереження цілком співвідносяться з результатами, отриманими нами в 

дисертаційній роботі щодо залежності вегетативних механізмів, які забезпечують 

акліматизацію організму до холоду в залежності від вихідного стану організму. 
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ВИСНОВКИ 

 

В дисертаційній роботі наведено теоретичне і експериментальне 

узагальнення результатів досліджень, спрямованих на розкриття адаптаційних і 

компенсаторних процесів, які відбуваються на рівні серцево-судинної системи 

теплокровних тварин на тлі формування аклімації до холоду під дієї різних 

режимів холодових впливів. Отримана нова інформація щодо формування 

адаптації організму до холоду, зокрема залучення вегетативних ланок регуляції 

температурного гомеостазу. Отримані результати мають як фундаментальну так і 

прикладну направленість і можуть бути корисними у різних галузях 

господарювання і медицини. Зокрема на підставі отриманих даних можуть бути 

розроблені механізми підвищення холодової стійкості організму при необхідності 

тривалого перебування в умовах низьких температур. 

1. Виявлено, що ритмічний режим холодової аклімації, на відміну від 

неперервної дії холоду, значимо підвищує адаптаційні здібності щурів до холоду, 

що виражалося в збільшенні тривалості плавання тварин в холодній воді у 2 рази, 

яке супроводжувалося збереженням більш високої температури ядра тіла після 

перебування в холодній воді. І таке підвищення адаптаційних здібностей після 

РХА зберігається щонайменше протягом 30-ти діб після припинення холодових 

впливів. 

2. Показано, що застосування РХА і НХА призводило до різної відповіді в 

мікросудинному руслі як в структурах «ядра» (печінка, головний мозок), так і в 

структурах «оболонки» (шкіра, м'язи кінцівок) тіла щурів. Після НХА 

спостерігалося значуще збільшення середнього діаметра прекапілярів і капілярів 

шкіри відносно тварин контрольної групи (на 20%) та тварин з РХА (на 23%), в 

той час як діаметри артеріол і венул не відрізнялися у порівнянні з контролем, 

крім того після НХА відбувалося збільшення відносної площі мікросудин у шкірі 

на 46%. У м’язах стегна після НХА діаметри артеріол зменшилися на 22%, а 
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діаметри посткапілярів збільшилися на 19% у порівнянні з РХА. Після РХА 

відбувалося збільшення відносної площі мікросудин у м’язах стегна на 26% у 

порівнянні з контролем та в печінці на 13% відносно стану після НХА. У 

головному мозку після РХА відбувається збільшення діаметрів артеріол, капілярів 

і посткапілярів (на 23, 26 та 16% відповідно) відносно змін у мікросудинах після 

НХА. 

3. Виявлено закономірності, що вказують на важливість попереднього 

аналізу вихідного рівня показників варіабельності серцевого ритму для 

прогнозування результатів адаптації теплокровних тварин до холоду. Тварини з 

різним вихідним рівнем загальної потужності спектра при тривалих режимах 

аклімації до холоду реалізують різні вегетативні стратегії, які відрізняються 

ступенем залучення симпатичної і парасимпатичної ланок вегетативної нервової 

системи. Якщо тварини мають початково високі значення ТР то при аклімації до 

холоду переважно активується симпатична регуляція. При низьких значеннях ТР 

у процесі аклімації активуються і симпатична і парасимпатична ланки 

вегетативної нервової системи. 

4. Встановлено, що ритмічний та неперервний режими холодової аклімації 

приводять до різноспрямованих змін осмотичної крихкості еритроцитів щурів. На 

підставі розрахованого індексу сферичності після НХА спостерігалось збільшення 

кількості сплощених еритроцитів в 2,3 рази та еритроцитів з формою, 

наближеною до сферичної в 11,6 раз. Після РХА спостерігалося збільшення 

кількості еритроцитів з формою, наближеною до сферичної лише в 4 рази, а 

кількість сплощених еритроцитів зменшувалася. 

5. Застосування обох видів холодової аклімації не викликало розвитку 

стресорного стану у щурів, про що свідчить стабільність співвідношення типів 

лейкоцитів у крові. Обидва види холодової аклімації приводять до формування 

стану активації: після РХА — спокійної активації, а після НХА — стану 

підвищеної активації, що може бути пов'язано з рівнем фізіологічного 
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навантаження, отриманого організмом в процесі холодової аклімації. Ці 

особливості реагування на дію холоду можна використати для підготовки 

організму для несприятливих умов. 

6. Показано, що тривалі режими холодової аклімації як неперервної, так і 

ритмічної, приводили до зниження концентрації метаболітів NO в сироватці крові 

(на 40% після НХА і 33% після РХА). НХА призводило до значного підвищення 

рівня метаболітів оксиду азоту в міокарді щурів (в 2,5 рази), а РХА — до 

значимого зниження їх рівня в корі головного мозку (на 30%). 
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20.04.2012, Харків, Україна); 

«Кріотерапія: безпечні технології використання», науково-практична 

конференція з міжнародною участю (24.04.2012, Константинівка, Україна); 

6-й Національний Конгрес патофізіологів України з міжнародною участю 

(3-5.10.2012, Місхор, Україна); 

«Мультидисциплінарний підхід – ключ до успішної терапевтичної науки та 

практики”, науково-практична конференція (18.10.2012, Харків, Україна); 

«Актуальні проблеми кріобіології і кріомедицини», наукова конференція з 

міжнародною участю, присвячена 40-річчю ІПКіК НАН України (18-19.10.2012, 

Харків, Україна); 

«Медична наука: нові ідеї та концепції», міжнародна науково-практична 

конференція (09–10.11.2012, Дніпропетровськ, Україна); 

«Інформаційні технології в кардіології», наукова конференція з 

міжнародною участю (11-12.04.2013, Харків, Україна); 
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“Щорічні терапевтичні читання: лікувально-діагностичні технології 

сучасної терапії”, науково-практична конференція з міжнародною участю (25-

26.04.2013, Харків, Україна); 

VI Міжнародна Антарктична конференція “Інтернаціоналізація досліджень 

в Антарктиці – шлях до духовної єдності людства” (15-17.05.2013, Київ, Україна); 

 «Загальнотерапевтична практика: нові технології та міждисциплінарні 

питання», науково-практична конференція з міжнародною участю (07.11.2013, 

Харків, Україна), (заочна участь); 

«Теоретические и практические вопросы современной криобиологии», 

міжнародна науково-практична конференція (24.03.2014, Сиктивкар, РФ); 

VI Конгрес Українського товариства нейронаук  (04-08.06.2014, Київ, 

Україна); 

«Криоконсервация генетических ресурсов. Современное состояние, 

проблемы и перспективы», науково-практична конференція з міжнародною 

участю (28-30.10.2014, Пущино, РФ); 

«Наукові та практичні аспекти хронізації неінфекційних захворювань 

внутрішніх органів», науково-практична конференція з міжнародною участю 

(06.11.2014,  Харків, Україна); 

Human Adaptation – 2014. «Физиологические механизмы адаптации и 

экология человека», III міжнародна науково-практична конференція, (28.10.2014, 

Тюмень, РФ); 

ХІХ з`їзд Українського фізіологічного товариства ім. П.Г.Костюка з 

міжнародною участю, присвячений 90-річчю від дня народження академіка 

П.Г.Костюка (24-26.05.2015, Львів, Україна); 

«Хронічні неінфекційні захворювання: заходи профілактики і боротьби з 

ускладненнями», науково-практична конференція з міжнародною участю 

(5.11.2015, Харків, Україна); 
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 «Щорічні терапевтичні читання: профілактика неінфекційних захворювань 

на перехресті терапевтичних наук», науково-практична конференція за участю 

міжнародних спеціалістів (21.04.2016, Харків, Україна); 

«Проблемы кардиологии: от первичной профилактики до высоких 

технологий», науково-практична конференція з міжнародною участю (27-

28.05.2016, Ташкент, Узбекистан). 
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