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РЕЗЮМЕ. У літературі повідомляється про можливість блокування бета1­адренергічних рецепторів 
препаратом селективної дії небівололом [3]. Але немає даних про ефекти блокування бета1­адренорецепторів 
у асоціативних полях кори головного мозку на автономну регуляцію серцевого ритму. Водночас є можливість 
дозованого моделювання гіпобаричних і гіпоксичних умов в експерименті. Метою експерименту було виявити 
функціональні наслідки виключення бета1­адренорецепторів в асоціативній корі дорослих щурів за умов зниженого 
атмосферного тиску. В експерименті виключення бета1­адренорецепторів в асоціативній корі дорослих щурів за 
умов зниженого атмосферного тиску виявило залучення бета1­адренергічних структур досліджуваного лівого 
асоціативного кіркового поля до нейронних ланцюгів, які створювали парасимпатичний вплив на серцевий ритм, 
що відрізнялося від ефекту небівололу при нормальному атмосферному тиску. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: бета1­адренергічні рецептори, автономна регуляція серцевого ритму, знижений 
атмосферний тиск.

Вступ. Дослідження участі речовин медіатор­
ної дії у формуванні адаптації регуляторних сис­
тем мозку до гіпоксичного впливу є актуальною 
проблемою, оскільки відомо про дезадаптивні 
зміни регуляції регіонарного кровообігу у метео­
чутливих осіб при ІІІ типі погоди, який характери­
зується зниженням всмісту кисню в повітрі і зни­
женням атмосферного тиску [1]. Внаслідок цих 
змін у гомеостатичних механізмах мозку в метео­
чутливих осіб відбувається погіршення розумової 
працездатності та прискорюється формування 
психосоматичних розладів [2]. 

В літературі повідомляється про можли­
вість блокування бета1­адренергічних рецепто­
рів препаратом селективної дії небівололом [3]. 
Але немає даних про ефекти блокування бета1­
адренорецепторів у асоціативних полях кори 
головного мозку на автономну регуляцію серце­
вого ритму. Водночас є можливість дозованого 
моделювання гіпобаричних і гіпоксичних умов в 
експерименті.

Мета дослідження. Метою експерименту 
було виявити функціональні наслідки виключен­
ня бета1­адренорецепторів в асоціативній корі 
дорослих щурів за умов зниженого атмосферно­
го тиску.

Матеріал і методи дослідження. Експери­
ментальні дослідження проведені на нелінійних 
молодих щурах обох статей віком 6−8 місяців 
масою 175−230 г. Усі експерименти проведені 
при метеоситуації І типу, що виключало неспри­
ятливий вплив природних змін атмосферних 
умов. В експериментальній групі (по 10 тварин) 
реєстрували кардіоінтервалограму до гіпоксії, 
після гіпоксичного впливу, після трепанації че­

репа (були окремі групи з правобічною і з ліво­
бічною трепанацією в проекції кіркової ділянки 
Oc2L), після введення бета1­адреноблокатора 
небівололу (0,5 мг/кг) через трепанаційний отвір 
на поверхню кори великих півкуль, із подальшим 
автоматичним аналізом даних на персональному 
компьютері. В контрольній групі (по 10 тварин) 
здійснили аналогічний порядок експерименту, за 
виключенням гіпоксичного впливу. При аналізі 
результатів кардіоінтервалографії обраховували 
середнє значення, стандартне відхилення, варі­
аційний розкид (ΔХ), моду (Мо), амплітуду моди 
(АМо), індекс напруження (ІН), вегетативний по­
казник ритму (ВПР) [4, 5]. Вплив гіпоксичної ат­
мосфери створювали за допомогою зниження 
тиску на 50,76 гПа (0,05 атм) в апараті Комовсько­
го й утримування занаркотизованого щура під 
скляним куполом протягом 1 год. 

Усіх тварин утримували на стандартному раці­
оні віварію. Дослідження виконували відповідно 
до «Загальних етичних принципів експериментів 
на тваринах», ухвалених Першим національним 
конгресом з біоетики (Київ, 2001) та узгоджених 
з положеннями «Європейської конвенції щодо 
захисту хребетних тварин, які використовуються 
для експериментальних і інших наукових цілей» 
(Страсбург, 1986). Комісією з біоетики ДВНЗ «Тер­
нопільський державний медичний університет 
імені І. Я. Горбачевського МОЗ України» порушень 
морально­етичних норм при проведенні науково­
дослідної роботи не виявлено.

Результати й обговорення. У дорослих тва­
рин контрольної групи після введення небівололу 
в трепанаційний отвір справа спостерігали деяке 
посилення парасимпатичних впливів на серцевий 
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ритм (табл. 1). Зокрема зростала варіабельність 
серцевого ритму, знизився ВПР на 19 %. ІН суттєво 
не відрізнявся від інтактних тварин в контрольній 
групі, отже, при нормальному атмосферному тис­
ку бета1­адренергічні структури були залучені до 
підтримання достатньої активності центрального 
контуру регуляції серцевого ритму, який функці­
онально пов’язаний із симпатичними впливами 
на серцевий ритм. Подібна динаміка показників 
спостерігалася у дорослих щурів контрольної гру­

пи із лівобічним введенням небівололу, зокрема 
ВПР знизився на 25 %.

Гіпоксичний вплив призводив до активації пара­
симпатичних впливів на серцевий ритм. Порівняно 
зі станом після гіпоксії, введення небівололу справа 
викликало у дорослих тварин експериментальної 
групи зниження ІН на 45 %, зниження ВПР на 45 %. 
Отже, спостерігали значно більший ступінь активації 
парасимпатичних механізмів регуляції, ніж у конт­
рольній групі після введення небівололу справа.

Таблиця 1. Стан автономної регуляції у дорослих щурів з трепанацією справа

Показник
Група тварин 

інтактні після гіпоксії після введення небівололу

М, с
к 0,138±0,001 – 0,138±0,001
е 0,179±0,001 0,268±0,001♦ 0,364±0,004♦╪#◘

∆Х, с
к 0,005±0,001 – 0,006±0,001♦
е 0,004±0,001 0,021±0,008♦ 0,029±0,016♦#◘

Мо, с
к 0,137±0,001 – 0,136±0,001
е 0,179±0,001 0,267±0,001♦ 0,363±0,004♦╪#◘

АМо, %
к 33,33±1,33 – 34,0±1,229
е 49,8±2,691 20,0±0,596♦ 20,5±0,596♦#

ІН, ум. од.
к 24345,417±45,909 – 20186,916±67,031
е 35554,118±83,102 3459,971±70,375♦ 1888,172±4,434♦╪#◘

ВПР, ум. од.
к 1470,860±45,708 – 1186,898±22,785♦
е 1392,775±8,565 348,759±6,937♦ 190,751±20,878♦#

Примітки:
1. ♦ – p<0,05 порівняно з інтактними тваринами.
2. ╪ – p<0,05 порівняно зі станом одразу після гіпоксичного впливу.
3. ◘ – p<0,05 порівняно з лівобічним введенням речовини.
4. # – p<0,05 порівняно з контрольною групою.
5. к – контрольна група тварин, які не піддавалися гіпоксії.
6. е – експериментальна група тварин, які отримали гіпоксичний вплив.

Небіволол викликав при лівобічному введен­
ні у дорослих тварин експериментальної групи 
збільшення активації симпатичних впливів, порів­
няно зі станом після гіпоксичного впливу (табл. 2), 
зокрема ІН збільшився на 34 %, ВПР збільшився на 
15 %. Таким чином, після помірного гіпоксичного 
впливу бета1­адренергічні структури досліджу­
ваного лівого асоціативного кіркового поля уже 
були задіяні до нейронних ланцюгів, які створю­
вали парасимпатичний вплив на серцевий ритм.

В літературних джерелах повідомляється, що 
небіволол підвищує реакцію судин на ацетилхо­
лін, опосередковану монооксидом азоту і завдя­
ки L­енантіоміру чинить слабку судинорозширю­
вальну дію внаслідок метаболічної взаємодії з 
L­аргініном або оксидом азоту [6, 7, 8]. За нашими 
даними, М1­холінорецепторні структури дослі­
джуваного правого і лівого асоціативних кіркових 
полів залучені до нейронних ланцюгів, які чинять 
парасимпатичний вплив на серцевий ритм, і тому 
їх активація може пояснювати результати експе­

риментальної групи щурів з правобічним введен­
ням небівололу. 

З літерутури відомо, що завдяки D­енантіоміру 
небіволол є конкурентним і селективним блока­
тором бета1­адренергічних рецепторів [3, 6–8]. 
Тому, на нашу думку, збільшення ІН і ВПР після 
введення небівололу зліва в експерименталь­
ній групі дорослих щурів можна пояснити се­
лективним і конкурентним блокуванням бета1­
адренергічних рецепторів.

За даними літератури, реакції негайної адап­
тації організму, спрямовані на підтримання кисне­
вого гомеостазу [9], ведуть до змін рецепторних 
функцій мембранних білків і синаптичної пере­
дачі збудження. У дорослих тварин після перебу­
вання в гіпоксичному середовищі виявлене нами 
посилення парасимпатичних енергозберігаючих 
механізмів регуляції серцевого ритму обмежує 
функціональні резерви нервової системи і опо­
середковано зменшує кровопостачання асоціа­
тивної кори. За нашими попередніми даними, у 
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метеочутливих людей при метеоситуації ІІІ типу 
гіпоксичний вплив призводить до активації пара­
симпатичних енергозберігаючих впливів [10], що 
подібно до регуляторних реакцій у щурів, які ми 
спостерігали в експерименті. В літературі обго­
ворюється зниження когнітивних функцій у щурів 
при експериментальній помірній гіпоксичній гі­
поксії [11] і погіршення оксигенації кори великих 
півкуль після блокування бета­адренорецепторів 
за умов значного розведення крові в експери­
менті [12]. 

Висновки. У дорослих тварин після перебу­
вання в гіпоксичному середовищі нами виявлене 
посилення парасимпатичних енергозберігаючих 

механізмів. В експерименті виключення бета1­
адренорецепторів в асоціативній корі дорослих 
щурів за умов зниженого атмосферного тиску ви­
явило залучення бета1­адренергічних структур 
досліджуваного лівого асоціативного кіркового 
поля до нейронних ланцюгів, які створювали па­
расимпатичний вплив на серцевий ритм, що від­
різнялося від ефекту небівололу при нормально­
му атмосферному тиску. 

Перспективи подальших досліджень. До­
цільно вивчити функціональну асиметрію бета1­
адренорецепторів асоціативних ділянок кори ве­
ликих півкуль за умов поєднаного впливу адапто­
генних речовин і зниженого атмосферного тиску.

Показник
Група тварин 

інтактні після гіпоксії після введення небівололу

М, с
к 0,145±0,001 – 0,155±0,001
е 0,179±0,001 0,235±0,002 0,202±0,001╪#

∆Х, с
к 0,004±0,001 – 0,004±0,001
е 0,027±0,11 0,012±0,001 0,043±0,021╪#

Мо, с
к 0,144±0,001 – 0,154±0,001
е 0,177±0,001 0,234±0,002 0,202±0,001╪

АМо, %
к 40,600±2,281 – 39,200±2,122
е 26,0±2,516 16,400±1,002 21,0±1,211╪

ІН, ум. од.
к 33010,420±40,347 – 30454,902±56,199
е 7750,371±6,875 2945,120±5,835 4440,143±99,521╪

ВПР, ум. од.
к 1629,643±56,086 – 1554,081±41,946♦
е 557,745±9,882 354,836±18,320 416,577±97,131♦╪#

Примітки:
1. ♦ – p<0,05 порівняно з інтактними тваринами.
2. ╪ – p<0,05 порівняно зі станом одразу після гіпоксичного впливу.
3. # – p<0,05 порівняно з контрольною групою.
4. к – контрольна група тварин, які не піддавалися гіпоксії.
5. е – експериментальна група тварин, які отримали гіпоксичний вплив.

Таблиця 2. Стан автономної регуляції у дорослих щурів з трепанацією зліва
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SUMMARY. The literature reports on the possibility of blocking beta1­adrenergic receptor by selective drug 
nebivolol. But there is no data on the effects of blocking beta1­adrenergic receptors in the associative cortical fields to 
autonomous regulation of heart rate. However, there is a possibility for modeling hypobaric and hypoxic conditions in 
the experiment. The aim of the experiment was to determine the functional consequences of blocking beta1­adrenergic 
receptors in the associative cortex of adult rats under low atmospheric pressure. In the experiment, the blocking of beta1­
adrenergic receptors in the associative cortex of adult rats under low atmospheric pressure revealed the involvement of 
beta1­adrenergic structures in left associative cortical field to the neural circuits that provide parasympathetic influence 
on the heart rate. This effect was different from the result of nebivolol action at analoges experiment under the normal 
atmospheric pressure.
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