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Efectele protectoare ale remediului autohton neamon-hepa in hepatita

indusa cu tetraclorura de carbon

B. Parii, M. Todiras, S. Parii, L. Rusnac, P. Golovin, V. Valica

Centrul Stiintific in Domeniul Medicamentului, USMF , Nicolae Testemitanu”

The Protective Effects of Local Drug Neamon-Hepa on Carbon Tetrachloride-Induced Liver Injury

The aim of this study was to assess the hepatoprotective activity of a new drug Neamon-Hepa in carbon tetrachloride (CCl,) induced chronic
liver damage for 3 weeks. The Neamon-Hepa treatment produced a normalizing effect on body weight and liver/body-weight ratio, significantly
lowering alanine and aspartate aminotransferase, alkaline phosphatase, total bilirubin, lactatdehidrogenase activity and serum cholesterol level.
These findings suggest that Neamon-Hepa exhibits potent hepatoprotective effects in mice treated with CCI,.

Key words: liver diseases, chronic hepatitis, Neamon-Hepa, hepatoprotective remedies, CCI,.

lenaTosawuTHoOe AencTBre npenaparta Neamon-Hepa npurenatTntTe NHAYLNPOBaHHbIM YeTbIPexXX/1IoOpuCTHbIM yriepogom

Llenpio MaHHOTO MCCIEOBAHNA ABJANIOCH M3YdeHUe TelaTo3alMTHOTO AeiiCTBUA HOBOro mpemnapara Neamon-Hepa mpu remarture
VMHJ YUV POBAHHBIM Y€ThIPEXXTOPUCTHBIM YITIEPOIOM (CC14) B TedeHUN 3-X Hepenb. JleueHne npenapatom Neamon-Hepa npuseno k
HOpManm3anuuy Macchbl Tela M HOpMan3anum MHAEKCa MacCbl nequb/Teno, OIIpENEIN/IO 3HAYNTEIbHOE IIOHVDKEHNE a/IaHMH U acliapTrar
amuHoTpaHcdepas, ankamHdpocdaTaspl, 061ero 6uMMpy6rHa, aKTUBHOCTY NTAKTATHAEIMAPOTreHasbl M YPOBHs X0/IECTepoOa B IIasMe. DTU
TIOKa3aTe/ YKa3hIBAIOT Ha BBIPAXKEHHOE TeNaTO3aIUTHOE JieficTeue mpemnapara Neamon-Hepa wa mbrmett mocre Bosperictsust CCl,.

Kmrouesbie cmoBa: nieueny 60/1e3Hu, TenaTuT Xponudecknii, Neamon-Hepa, mpotektopubie cpenictsa, CC,.
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Introducere

Desi incidenta hepatitelor virale in RM a scazut con-
siderabil, in bund parte datorita implementirii Programelor
Nationale [1], totusi, in ultimii ani, se atestd o crestere suc-
cesiva a letalitatii, cauzate de ciroza hepaticd, care depiseste
aproximativ de trei ori indicii similari din tarile Europei si
ex-sovietice. Prin urmare, implementarea in practica medicald
a inovatiilor contemporane pentru tratamentul si profilaxia
cirozei hepatice, este de o actualitate deosebita.

In prezent, in terapia si reabilitarea complex a pacien-
tilor cu cirozd hepaticd sunt utilizate preparate imunotrope
cu rol de stimulare a fortelor de protectie a organismului si
normalizare a statusului imun modificat al bolnavilor, care
totodata promoveazd si efecte antioxidante, antimicrobiene,
antistresorii, etc. Printre acestea, sunt de mentionat preparatele
policomponente cu continut de aminoacizi gi extracte vegetale,
suplimente nutritive cu continut de microelemente.

Preparatul autohton Neamon-Hepa a fost conceput ca
un remediu cu actiune polifunctionald in domeniul abordat, in
perspectiva reducerii concentratiei de amoniac in creier, fapt
ce ar contribui la diminuarea complicatiilor in ciroza hepatici.
Componentele de bazéd sunt arginina, spironolactona si BioR-
ul, care prezintd o formuld de perspectiva datorita potentérii
efectului hepatoprotector.

Indiferent de factorul etiologic, care afecteaza ficatul,
citoliza hepatocitelor este considerata ca fiind sindromul
patomorfologic de bazd. Tratarea animalelor cu tetraclorurd
de carbon (CCl4), este unul din cele mai frecvent folosite
modele de producere a hepatitei toxice. Traversind mem-
brana hepatocitara si fiind supusd metabolizarii enzimatice,
CCl4 genereazi radicali liberi, care ataci structurile lipidice
ale membranelor celulare, inducand peroxidare lipidicd, iar
produsii microzomali, generati pe cdile polienzimatice ale
citocromului p450, induc disfunctii mitocondriale si apoptoza.
Totodata radicalii liberi se leagd covalent cu macromoleculele
formatoare ale acizilor nucleici, afecteazd metilarea ARN-lui
ribozomal cu repercusiuni in sinteza proteica [2,3].

Scopul cercetarii constd in investigarea eficacitétii pre-
paratului Neamon-Hepa la animale de laborator cu hepatité
toxica, indusa de tetraclorura de carbon.

Obiectivele cercetarii

1. Determinarea influentei preparatului Neamon-Hepa
asupra evolutiei masei corporale si a ficatului in cadrul into-
xicatiei acute cu CCl4.

2. Evaluarea actiunii preparatului Neamon-Hepa
asupra starii functionale a ficatului la animalele cu i fara
intoxicatie cu CCl4.

Materiale si metode

Animale de laborator: experimentele au fost efectuate
pe 56 soareci de laborator (linia C57/Bl6), masculi cu varsta
de 12 saptaméni si greutatea corporald de 27-30 gr, la initierea
studiului. Ciclurile lumind/intuneric de 12 ore, temperatura
250°C si umiditatea relativa a aerului 60% au fost mentinute cu
ajutorul instalatiei ,,Scantainer” (Scanbur LTD, Danemarca),
in care au fost plasate custile cu animale pe tot parcursul ex-

perimentului. Regimul alimentar standard pentru soareci de
laborator (ssniff M-Z), echilibrat in proteine, glucide, lipide,
minerale si vitamine a fost administrat sub forma de granule
si apa ad libitium.

Administrarea Neamon-Hepa: pentru tratarea ani-
malelor de laborator s-au folosit capsulele Neamon-Hepa
(lot experimental), produse la intreprinderea farmaceuticd
»Eurofarmaco” SA. Continutul unei capsule (834 mg) a fost
diluat initial in 4,2 ml etanol (pentru a asigura solubilitatea
spironolactonei), apoi adaugat la apa potabila (2500 ml pentru
Neamon-Hepa 100 mg/kg). Doza de Neamon-Hepa adminis-
tratd a fost calculata reiesind din volumul mediu de apa bauta
zilnic, care a fost aproximativ de 0,3 ml/gr masé corporald.
Animalele au fost tratate cu Neamon-Hepa in dozele 10, 50
si 100 mg/kg pe tot parcursul experimentului cu inlocuirea
zilnicd a lichidului baut.

Modelarea hepatitei toxice si colectarea probelor: anima-
lele au fost tratate permanent cu CCl4 (Sigma) 1 ml/kg, diluat
in volum egal cu ulei de susan (Sigma), administrat subcutanat
de 2 ori pe saptimana, timp de 3 siptimani. In ziua a 5-a de
la ultima tratare cu CCl4, animalele au fost sacrificate. Masa
corporald a fost monitorizata sdptimanal. Dupé decapitare au
fost rapid prelevate sangele si ficatul in intregime, care a fost
cantdrit, divizat in mai multe fragmente, i stocate conform
cerintelor protocolare ale parametrilor urmariti.

Din ser s-au dozat: activitatea AIAT, AsAT, FA si biliru-
bina totala, evaluate cu ajutorul sistemului Beckman Synchron
LX (Beckman Coulter, Villepinte, France); LDH apreciatd prin
metoda Bergmeyer & Bernt.

Loturile experimentale:

I - lot martor (n = 6);

IT - tratat cu Neamon-Hepa 10 mg/kg (n = 6);

III - tratat cu Neamon-Hepa 50 mg/kg (n = 6);

IV - tratat cu Neamon-Hepa 100 mg/kg (n = 6);

V - intoxicat cu CCl4 1 ml/kg (n = 6);

VI - intoxicat cu CCl4 1 ml/kg + tratat cu Neamon-Hepa
10 mg/kg (n = 6);

VII - intoxicat cu CCl4 1 ml/kg + tratat cu Neamon-
Hepa 50 mg/kg (n = 6);

VIII - intoxicat cu CCl4 1 ml/kg + tratat cu Neamon-
Hepa 100 mg/kg (n = 6);

IX - tratat cu ulei de susan (lot de referintd pentru lo-
turile intoxicate) (n = 6).

Analiza statisticd a fost efectuata folosind programul
MS Excel si Student T-test, cu stabilirea semnificatiei dife-
rentelor dintre loturile comparate, P < 0,05 fiind considerat
semnificativ.

Rezultate obtinute
Efectele remediului Neamon-Hepa
la animalele intacte

Pe parcursul tratamentului cu remediul Neamon-Hepa
(loturile II-IV) n-au fost observate schimbari esentiale in
comportamentul animalelor si in dinamica greutétii corpo-
rale. Determinarea greutitii ficatului la sacrificare a stabilit,
ca raportul dintre masa ficatului si masa corporala nu difera
la animalele tratate cu Neamon-Hepa de cele netratate (lotul
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I) (tab.1). Investigarea nivelului seric al enzimelor citolizei
aratd o usoard diminuare nesemnificativa ale AIAT, AsAT,
precum si ale fosfatazei alcaline si bilirubinei totale la ani-
malele tratate cu Neamon-Hepa, indeosebi la cele, care au
consumat doza 100 mg/kg (tab.2). Totodata s-a constatat, ca
preparatul nu modifici concentratiile serice ale colesterolului
si lactatdehidrogenazei.

Tabelul 1
Influenta tratamentului cu Neamon-Hepa

in dinamica masei corporale si a ficatului
la animale cu si fara intoxicatie

A

,_g M?:iati::;p. I':'::i;;;g'_ masei G.reutatea Masa ficat /

3 (ér) re (gr) corp. ficat. (gr) masa corp.
(%)

| 29,3+0,38 29,7+04 101,1 1,33+£0,02 4,49 + 0,06

1] 289+04 29,4+0,39 101,6 1,31+£0,03 4,45 + 0,06
] 290+£035 | 29,6+0,26 102,0 1,34+£0,03 4,53 + 0,08
IV [ 292+029| 29,7+0,17 101,9 1,33+£0,02 4,49 +£0,10
V [ 291+£051(242+045# | 83,4# | 2,75+0,12# (11,40 £ 0,604#
VI | 29,4 +0,49 251104 85,6 2,09 £0,08% | 8,32 +0,40*
VIl | 292+034 | 27,0+02* | 92,6* |1,69+0,08* | 6,28 +0,33**
VIl | 29,1 +£0,34 | 28,3 £ 0,28** | 97,2** | 1,58 £ 0,06** | 5,60 £ 0,19**
IX | 292+0,4 29,6 £ 0,27 101,3 1,40+ 0,03 4,58+ 0,14

Legenda: # p < 0.001 comparativ cu lotul de referintd (IX);
*p <0.05si** p<0.001 comparativ cu lotul intoxicat cu
CCl4(V).

Manifestarile hepatitei toxice induse cu CCl,

Expunerea animalelor la intoxicatia cronica cu xenobi-
oticul hepatotrop CCl4 (lotul V) a decelat modificéri semni-
ficative ale tuturor parametrilor investigati. Astfel, a scazut
in dinamicd masa corporald, a crescut substantial greutatea
ficatului, ceea ce a augmentat de circa 2 ori raportul ficat/masa
corporald, comparativ cu lotul de referinta (IX) (tab.1). A
crescut dramatic activitatea enzimelor hepatocitolizei AIAT
si AsAT de circa 23 si 9 ori respectiv, FA - de circa 3 ori, iar
LDH si nivelul colesterolului seric s-au dublat. La fel, in serul
prelevat de la animalele expuse intoxicatiei cronice cu CCl4, s-
aatestat o augmentare de circa 3 ori a bilirubinei totale (tab.2).

Acest teren biologic, profund alterat, a servit drept model in
investigarea actiunii preparatului Neamon-Hepa.

Efectele Neamon-Hepa
in tratamentul hepatitei toxice

Tratamentul cu Neamon-Hepa a redus din declinul ma-
sei corporale, atestindu-se o cregtere semnificativa a greutatii
corporale, care a fost in corelatie directd cu doza aplicatd de
Neamon-Hepa. Totodata, s-a constatat o diminuare progresiva
a masei ficatului, ceea ce a servit ca in lotul, tratat cu Neamon-
Hepa 100 mg/kg (lotul VIII) comparativ cu lotul intoxicat, care
nu a consumat Neamon-Hepa (lotul V), sa se reduci aproxi-
mativ de 2 ori indicele ficat/masa corporald, apropiindu-se de
indicele atestat in lotul de referint (lotul IX) (tab.1). In serul
prelevat de la animalele, care au fost tratate cu doza maximala
de Neamon-Hepa, a scizut de 2 ori nivelul bilirubinei totale,
s-a redus de circa 2 ori activitatea enzimelor citolizei AIAT si
AsAT. Simultan Neamon-Hepa 100 mg/kg a diminuat cu 35%
activitatea fosfatazei alcaline, lactatdehidrogenazei - cu 45%
si nivelul colesterolului seric - cu circa 30% (tab. 2).

Discutii

La etapa actual, desi au fost atinse progrese deosebite
pe parcursul ultimelor decenii in eradicarea hepatitelor vira-
le, maladiile hepatice au o rdspandire tot mai larga datoritd
multitudinii de factori nocivi, la care este expus organismul,
iar ficatul joaca un rol esential in metabolizarea si epurarea
substantelor toxice, care patrund pe diferite cai. Republica
Moldova este in topul statelor europene si ex-sovietice la
capitolul letalitate, cauzatd de ciroza hepatica - calea finald
comund a multiplelor maladii, in evolutia cdrora intervine o
inflamatie activd a ficatului. Impactul deosebit al acestei boli
in populatie, gravitatea si evolutia insidioasd, imprevizibild,
cu o probabilitate majord de a se asocia cu coma hepatici,
impune o abordare individuali. Intru solutionarea proble-
mei in cauzd, drept oportuna poate fi considerata utilizarea
remediilor polifunctionale, obtinute din preparate cu eficienta
clinicé §i inofensivitate bine demonstrate, cu efecte polivalente.
Perspectiva valorificarii acestor preparate in domeniul abordat
este confirmata prin suportul unor cercetiri biomedicale,

Tabelul 2
Influenta preparatului Neamon-Hepa asupra starii functionale a ficatului la animalele cu si fara intoxicatie cu CCl4

Lotul Bilirubina AIAT AsAT FA LDH Colesterol
totala (umol/L) (U/L) (U/L) (U/L) (U/L) (mmol/L)
| 56+04 46,6 +2,4 107,7+6,4 2526+119 234,7+7,8 1,64+0,12
Il 54+04 459+2,2 1009+7,5 243,7+£12,3 231,752 1,57£0,14
Il 55+04 43,5+3,3 101,7£8,3 2405+ 11,7 230,0+4,2 1,59+0,12
\Y 54+0,5 41,3+29 99,3+9,78 226,7 £ 14,5 227,8+3,6 1,60+0,15

1 22,2 +0,9% 1348,3+43,2# 1139,7 £ 67,1# 1072,8 £59,3# 554,3 = 15,6# 5,32 +0,45#
Vi 20,7 +0,8 1042,5+£28,4** 954,1 + 69,1 914,4 + 29,1 422,3 +£20,8* 5,09+0,33
Vil 14,8 + 0,8** 771,5 £ 23,9** 689,4 + 52,7** 738,7 +36,5** 346,5 + 22,3** 4,58 + 0,39*

Vi 10,5+ 0,7** 539,7 +1 8,7** 483,3 £ 22,8** 691,2 +31,7** 313,8 £ 15,8** 3,72 £0,36**
IX 6,2+0,8 54,2+3,3 1185+84 289,6 +16,5 2410+ 11,6 1,95+0,15

Legenda: # p < 0.001 comparativ cu lotul de referinta (IX); * p < 0.05 §i ** p < 0.001 comparativ cu lotul intoxicat cu CCl4(V). AIAT

- Alanin aminotransferaza; AsAT — Aspartat aminotransferaza; FA - Fosfataza alcalina; LDH - Lactatdehidrogenaza.
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urmarind scopul si stabilirea efectelor fiziologice stimulatoare
si sanogene.

Studiul nostru a urmdrit investigarea actiunii preparatului
Neamon-Hepa, administrat pe o perioadd mai indelungata, atat pe
animale intacte, ct i in conditiile alterérii cronice a ficatului.

In experimentele noastre, administrarea preparatului
Neamon-Hepa timp de 25 zile, nu a cauzat careva afectiuni
cu repercusiuni vizibile in dinamica greutétii corporale si
in starea functionald a ficatului. Totodatd administrarea re-
mediului la animalele cu afectare cronica a ficatului, a redus
semnificativ declinul masei corporale, a diminuat substantial
hepatomegalia si a augmentat starea functionald a ficatului,
exprimata prin reducerea bilirubinei totale, AIAT, AsAT, FA,
LDH si colesterolului seric. Aceste beneficii pot fi atribuite tu-
turor elementelor preparatului autohton Neamon-Hepa, care
are la bazd aspartatul de arginind, spironolactona si BioR-ul.

L-arginina reduce nivelul amoniacului din organism
prin transformarea hepatica in uree, mai putin toxica si eli-
minata prin urind. Arginina, folositd in calitate de tratament
naturist, este un exceptional protector si regenerator hepatic
si participa cu rezultate exceptionale in boli de ficat: hepatita
virald, hepatita cronicd, hepatita alcoolica, steatoza hepatici,
ciroza hepatic, cancer hepatic. Infuzia de L-arginina aug-
menteazd diureza gi natriureza la pacientii cu cirozd hepatica,
acompaniatd cu ascitd [4] si are o contributie beneficd in
diminuarea hipertensiunii portale [5].

Una din explicatii poate fi, cd L-arginina este substrat
pentru toate izoformele nitricoxidsintetazelor (NOS), implica-
te in productia oxidului nitric (NO). S-a stabilit o redistribuire
a izoformelor NOS in ficatul afectat de cirozd, unde scade
expresia izoformei endoteliale (eNOS) si creste considerabil
nivelul celei inductibile (iNOS), pe cAnd izoforma neuronald
rdmane neschimbata, fapt care sugereazd o participare diferita
a lor in patogeneza maladiei [6]. Intr-un studiu recent, atat
administrarea L-argininei, cét si tratamentul cu inhibitorul
NOS, au contribuit la diminuarea fibrozei la animalele supuse
intoxicatiei cronice cu CCl4. Totusi, s-a constatat cd aplicarea
L-argininei a fost mai eficientd in aplanarea formarii de cola-
gen, reducerea expresiei iNOS, activitatii factorului nuclear
kappa-B (NF-kB) si a activatorului proteinei-1 (AP-1) [7].

O alta explicatie a reducerii nivelului amoniacului si
a celorlalti derivati toxici de azot din organism ar fi, cd L-
arginina, pe calea arginazelor, se transforma in L-ornitina si
uree, cu preluarea unei noi molecule de amoniac. Recent s-a
constatat, cd in fragmentele de ficat, prelevate de la pacientii
cu ciroza hepaticd, scade semnificativ expresia si activitatea
arginazei-I (izoforma hepatica, indispensabild ureogenezei),
care coreleazd direct cu stadiul clinic al maladiei. Pe de alta
parte, creste compensator expresia i activitatea arginazei-II
(izoforma extrahepaticd, implicatd in reglarea concentratiilor
intracelulare arginina/ornitina) [8]. Se presupune, ci reduce-
rea arginazei-I este responsabild de diminuarea concentratiei
plasmatice de arginina, iar inductia arginazei-II poate fi mai
mult importantd in reglarea sintezei NO si a altor mecanisme
implicate in patogeneza cirozei hepatice [9].

Cu toate beneficiile, pe care le promoveazd, indicarea
suplimentului cu arginind in tratamentul cirozei hepatice este

necesar de a fi coordonata cu investigarea minutioasd a para-
metrilor cardiovasculari pentru a evita perturbarea perfuziilor
tisulare, cauzate de rezistenta vasculard scazuta [10].

Este stabilitd contributia benefica a spironolactonei
in tratamentul ascitei din ciroza hepatica [11]. Indicarea
spironolactonei se face in concordantd cu dinamica masei
corporale [12]. In experimentele noastre nu s-au atestat
modificéri considerabile ale greutatii corporale la animalele
intacte, tratate cu Neamon-Hepa. Probabil, cantitatea mica
de spironolactond (24,0 mg din 834,0 mg masa totala a unei
capsule), ceea ce constituie 2,87%, nu a cauzat reducerea
greutatii corporale. Totodatd, o contributie in mentinerea
greutdtii corporale, probabil, a fost asigurata de proprietatile
metabolice ale argininei.

Intr-un studiu recent a fost investigata eficacitatea
remediului BioR in tratamentul encefalopatiei hepatice de
gradul IT in ciroza hepatica virald C. Administrarea BioR-ului
a contribuit la ameliorarea semnificativa a tabloului clinic:
disparitia tremorului, accelerarea gandirii, disparitia apatiei si
bulimiei, restabilirea ritmicitatii somnului. S-a atestat o imbu-
natdtire evidentd a nivelului aminoacizilor investigati, inclusiv
a componentilor ciclului ornitinic. BioR-ul a contribuit la
ameliorarea testelor biochimice si a traseului ECG [13].

Noul medicament autohton Neamon-Hepa este un
preparat policomponent, avand la baza aspartatul de arginina,
spironolactona si BioR-ul, care a fost elaborat in scopul preve-
nirii si/sau profilaxiei encefalopatiei hepatice, constituind una
din cauzele principale ale comei in afectiunile hepato-biliare.
Numarul de preparate, care au la baza sursele vegetale cu pro-
prietati polivalente si totodata si stimulatoare, este insa foarte
redus, interactiunile concurente dintre microelemente, nivelul
scizut de asimilare a lor in cazul suplimentelor cu continut
asemanator, sunt printre cauzele eficientei reduse ale utilizédrii
lor cu succes in ameliorarea diverselor situatii clinice.

Concluzii

1. In cadrul tratamentului cu Neamon-Hepa nu se
determind reducerea greutatii corporale §i cresterea masei
ficatului la animalele intoxicate cronic cu CCl4.

2. Utilizarea remediului policomponent Neamon-Hepa
contracareaza intensitatea citolizei, reduce componentul
inflamator, amelioreazd metabolismul lipidic si circulatia
intrahepatica a bilei in cadrul intoxicatiei cu CCI4.

Lucrarea prezentatd face parte din cadrul proiectului de
inovare si transfer tehnologic: ,,Elaborarea si productia cap-
sulelor cu continut de Neamon-Hepa si eficienta preparatului
in ciroza hepaticd”
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Abstract

The paper presents results from the statistical description of total daily mortality dependence on ambient air temperature in the Chisinau
municipality. Total daily deaths, taken from death certificates, characterize mortality in the period of April 1 to September 30 for the years 2000-
2008. Mean (Tmean), maximal (Tmax) and minimal (Tmin) temperatures were used as independent variables. The extremely hot “warm season”
of 2007 was excluded from the study. Pertinent statistical procedures were used to describe the statistical dependencies. The thermal optimum
(minimal mortality temperature, MMT) was defined as a 2°C temperature band. It was shown that minimal daily mortality was observed at
Tmean about 22°C. In the first half of the period, each 1°C increase of Tmean is accompanied by a 1.43%-decrease in daily mortality. Analogous
analysis for Tmax and Tmin identified corresponding MMTs as 27-28°C and 17-18°C, and decreases in deaths as 1.41% and 1.47%, respectively.
In August-September, air temperature decrease determines, depending on the temperature variable used, between 19.3% and 23.9% of total
mortality, and each 1°C decrease of Tmean, Tmax and Tmin causes respectively 0.64%, 0.61% and 0.80% increase of mortality.

Key words: mortality, time factors, air, temperature, global warming.

BsanmosaBucumocTb Mexay Temrnepatypoi Bo3gyxa u cmepTHocTbio B KuwnHése

B craTbe mpepicTaBIeHa CTaTUCTIYECKAsA 3aBIICUMOCTD ©XKeJHEBHOI 00111ei CMEPTHOCTY OT TeMIepaTypbl arMocdepHoro Bo3ayxa B Kumnese.
ExxenHeBHast 0011asi CMEPTHOCTD XapakTepusyer 1epuop ¢ 1 amperst o 30 ceHtsi6pst 2000-2008 rofoB. B kauecTBe He3aBIUCHMBIX TePEMEHHBIX
ucrnonb3oBaubl cpefHssa (Tmean), makcumanbhas (Tmax) u MuanManpHas (Tmin) Temmeparypbl. OKCTpeManIbHO TelUibiil nepuoy 2007 rofa
UCKITIOYeH 13 06paboTKy. B paboTe MCIIOMb30BaHbI COOTBETCTBYIOIIE IIE/IIM METO/IBI CTATUCTIYECKOI 06padoTku. OmpefiesieH TepManbHbIi
ONTUMYM, T.e. TEMIIepPaTypa, IIpY KOTOPOil OTMedaeTcss MUHMManbHass cMepTHOCTh (TMC). BbIABIEHO, YTO MMHMMAaJIbHAs eXeJHeBHasd
cMepTHOCTD (15,2 cMeprei) orMedaercs npu Tmean paBHoit 22°C. B mepBoii ONOBMHE TEIUIOTO MepHOAa KaXK/IbIil IPajyC yBeINYeHN
Tmean compoBoX/jaeTcsA CHIDKEHUEM eXeHeBHOI cMepTHOCTH Ha 1,43%. Amnanormynble pacdeTsl a1 Tmax u Tmin npentnduumposamm
coorsercTBytomye 3HadeHuss TMC pasuble 27-28°C n 17-18°C u cHmxeHMe Konmdectsa cMepTeit Ha 1,41% u 1,47% Ha KaXX7plil rpagyc
YBE/IMYEHNS TeMIIEpaTypbl. B aBrycre-ceHTAOpe CHIDKEHME TeMIlepaTypbl BO3[yXa OOYC/IOBIMBAET, B 3aBUCYMOCTI OT MCIO/Ib30BAaHHO
IlepeMeHHOI1, CHIDKeHIe ob1iell cMepTHOCTH OT 19,3 10 23,9%, a Kaxkablit Tpagyc cHipkeHns Tmean, Tmax u Tmin conposoxpgaetcs 0,64%,
0,61% u 0,80% IPUPOCTOM CyTOYHON CMEPTHOCTH, COOTBETCTBEHHO.

KiroueBbie cmoBa: CMEPTHOCTDH, BpPEMEHHDbIE (baKTOpI)I, BO31YX, TEMIIEpATYpa, rno6anbHOE TOTEIIEHNE,
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