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Причиною розладу всiєї функцiї вiдтво-
рення у чоловiкiв може бути значне посла-
блення сексуального потягу. Зниження лi-
бiдо посiдає третє мiсце серед сексуальних
розладiв у чоловiкiв пiсля еректильної дис-
функцiї та прискореної еякуляцiї [1]. Вiдомо,
що становлення програми розвитку репро-
дуктивної функцiї, у тому числi й статевої
поведiнки, вiдбувається пiд контролем ста-
тевих гормонiв вже на раннiх етапах розвит-
ку особини. В критичнi перiоди онтогенезу
серед чинникiв, здатних викликати гормо-
нальний дисбаланс та виказувати iмприн-
тингову дiю, певне мiсце належить стресу та
гiперестрогенiзацiї внаслiдок надходження
фiтоестрогенiв (ФЕ) з молоком матерi [2–4].

У самцiв, що отримували ФЕ у ранньому
онтогенезi, спостерiгається пригнiчення ста-
тевої активностi [5], а у самок — порушення
естрогензалежних форм поведiнки [6]. У той
же час iмпринтинговi наслiдки сумiсної дiї
стресу та ФЕ пiд час молочного вигодову-
вання залишаються не вивченими, особливо
з урахуванням того, що ФЕ можуть виказу-
вати про- та антиестрогенну дiю в залежно-
стi вiд їх дози.

Метою дослiдження, що подається, було
вивчення вiддалених наслiдкiв сумiсної дiї
алiментарного надходження надлишку ФЕ
у максимально безпечнiй дозi та емоцiйного
стресу пiд час молочного вигодовування для
статевої поведiнки самцiв щурiв.

МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ

Роботу виконано на щурах популя-
цiї Вiстар вiдповiдно до «Загальних етич-
них принципiв експериментiв на тваринах»
(Україна, 2001).

Iнтактнi вагiтнi самки, заплiдненi iн-
тактними самцями, за 2–3 днi до пологiв
були рандомiзованi на групи з умовними
позначками Контроль (iнтактнi тварини),
Стрес, ФЕ, Е2, Стрес+ФЕ, Стрес+Е2.

Пiсля пологiв у групi Стрес був вiдтво-
рений емоцiйний стрес нащадкiв за модел-

лю «clean bedding», для чого їх з третьої
по 15 добу життя вiдокремлювали вiд ви-
водку та матерi на 15 хв. та переносили
на чисту пiдстилку. На цей час самка помi-
щалась у пусту клiтку, де до того знаходи-
лись самцi (експозицiя до запаху «чужого»
самця) [7].

У групах Стрес+ФЕ та Стрес+Е2 тва-
рини зазнавали одночасного впливу такого
ж стресу та отримували з молоком матерi
надлишок ФЕ або Е2, а в групах ФЕ та Е2
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тiльки отримували з молоком матерi над-
лишок ФЕ або Е2. Для цього самкам груп
ФЕ та Стрес+ФЕ з третього по 21 день
лактацiї згодовували ФЕ у дозi 100 мг/кг
м. т. матерi, яка є максимально безпечною
дозою (NOAEL) [8]. Для порiвняння дiї ФЕ
з дiєю природного естрогену у той же перiод
самки груп Е2 та Стрес+Е2 отримували
з їжею 17β-естрадiол (Е2) (Merck Group, Нi-
меччина) у дозi 0,25 мг/кг м. т. [9].

Для моделювання алiментарного надхо-
дження надлишку ФЕ використовували бiо-
логiчно активну харчову домiшку Genistein
Soy Complex isoflavone-rich (Soylife, США)
з вiдносним вмiстом дайдзеїну — 60%, глiци-
теїну — 22% та генiстеїну — 18% [10]. Дозу
ФЕ розраховували за так званим «генiстеї-
новим еквiвалентом». Дозу Е2 було обрано
на пiдставi порiвняння змiн гормонального
профiлю при дiї рiзних доз естрогену [11] та
ФЕ [12].

По досягненнi тваринами 120-денного вi-
ку формували у них статевий досвiд, для
чого тричi, з промiжком 4–6 днiв, пiдсаджу-
ючи на 15 хв. до самця оварiектомовану сам-
ку. Рецептивнiсть у оварiектомованої самки
гормонально iндукували послiдовним уведе-
нням масляного розчину естрадiолу дипро-
пiонату (10 мкг на щура) за 48 год. та про-
гестерону (500 мкг на щура) за 4–5 год. до
тестування.

Оцiнку статевої мотивацiї самцiв щурiв
в тестi «Перевага партнера» проводили двi-
чi впродовж 5 хв. у промiжку з 15 до 17 год.,
аналiзуючи результати другого дня. Дослi-
ди проводили у спецiальнiй тест-камерi у ви-
глядi рукава з фарбованого дерева розмiра-
ми 180 см× 15 см i висотою бортикiв 15 см,
вкритою зверху металевою сiткою. У про-
тилежних кiнцях знаходилися вiдокремленi
сiткою вiд середньої частини рукава вiдсi-
ки довжиною по 30 см для рецептивної та
оварiектомованої самок. Пiсля розмiщення
самця в центр тест-камери реєстрували час
його знаходження бiля вiдсiкiв з рецептив-
ною або оварiектомованою самкою.

Статеву поведiнку самцiв дослiджували
у 15 хв. парному тестi з оварiектомованою
рецептивною самкою у сутiнковий час до-
би за часовими та кiлькiсними показниками
садок, iнтромiсiй та еякуляцiй. Реєстрували
також кiлькiсть наближень самця до самки
з обнюхуванням ано-генiтальної областi (за-
лицяльна поведiнка). Розраховували трива-
лiсть постеякуляторного iнтервалу та коефi-
цiєнт садки/iнтромiсiї.

Зважаючи на характер розподiлу дат
у вибiрках статистичний аналiз даних про-
водився iз застосуванням непараметричних
методiв iз використанням критерiїв U Вiлко-
ксона-Манна-Вiтнi [13] та χ2. Данi наведенi
як медiана (Ме) та її похибка (SMe).

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Вiдомо, що мотивацiйний компонент ста-
тевої поведiнки вiдiграє важливу роль у ви-
борi адекватного статевого партнера, сти-
мулює зростання концентрацiї тестостерону
в кровi у самцiв, значною мiрою визначає
повноцiннiсть подальшого статевого акту.
При дослiдженнi цього компоненту у iнтакт-
них самцiв було знайдено, що вони у се-
редньому проводили бiля рецептивної самки
в 5,4 рази бiльше часу, нiж бiля оварiекто-
мованої. Наслiдком стресування тварин пiд
час молочного вигодовування було те, що
самцi цiєї групи перебували бiля оварiекто-
мованої самки довше, тому перевага рецеп-
тивної самки (вiдношення часу, що самець
знаходиться поряд з рецептивною самкою,
до часу перебування поряд з оварiектомо-

ваною самкою, ум. од.) дорiвнювала лише
2,1 ум. од. (рис. 1).

При безпосередньому контактi з реце-
птивною самкою у самцiв групи Стрес спо-
стерiгалась бiльш активна залицяльна пове-
дiнка (зростання у 2 рази частоти набли-
жень до самки, Р<0,01) у порiвняннi з ре-
зультатами групи Контроль. На нашу дум-
ку, активацiя залицяльної поведiнки вiдбу-
валась за рахунок пригнiчення копулятив-
ної i це вiдiгравало роль «замiщення актив-
ностi». Так, за час тесту у жодного самця
не спостерiгалася повноцiнна статева пове-
дiнка. Кiнцевого ланцюжку спарювальної
поведiнки — еякуляцiї досягали лише 20%
тварин (Р<0,04 за критерiєм χ2 вiдносно
даних групи Контроль) (рис. 2) з частотою
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1,00± 0,0 за тест, що пов’язано зi зростан-
ням латентного перiоду еякуляцiї (у 1,8 ра-
зи). Загалом по групi частота еякуляцiї скла-
дала 0,2± 0,1 за тест, що було статистично
значуще нижче, нiж у iнтактних тварин
(1,3± 0,2, Р<0,05). За час тесту у жодного
щура не реєстрували початок другої серiї па-
рувань (Р=0,04 за критерiєм χ2). На анало-
гiчнi iмпринтинговi наслiдки в статевiй по-
ведiнцi дорослих нащадкiв пiсля стресу вiд-
окремлення вiд матерi вказують i поодинокi
роботи [14], автори яких пiдкреслюють, що
для таких тварин пiсля досягнення статевої
зрiлостi характерною є бiльша латентнiсть
садок та iнтромiсiй, менша їх частка здатна
до еякуляцiй. Можливо, у нашому випадку
зниження кiлькостi еякуляцiй за час тесту,
тобто подовження часу статевого акту до
здiйснення еякуляцiї, може бути обумовле-
ним пiдвищенням рiвня серотонiну [15], а та-
кож дофамiну [16] у цих тварин. Подовжен-

ня тривалостi латентностi еякуляцiї вказує
на недостатнiсть утворення дигiдротестосте-
рону, за умов уведення якого у щурiв спосте-
рiгається прискорена еякуляцiя [17].

Самцi груп ФЕ та Е2, як i iнтактнi
тварини, при тестуваннi статевої мотивацiї
вiддавали перевагу рецептивнiй самцi, хо-
ча для групи ФЕ це переважання дорiв-
нювало 4,8 ум. од., а у групi Е2–2,5 ум. од.
(див. рис. 1). У щурiв групи ФЕ залицяль-
на поведiнка посилювалась. Її елементи спо-
стерiгалися у 1,5 рази частiше, нiж у сам-
цiв групи Контроль, що спiвпадає з дани-
ми, отриманими при дослiдженнi наслiдкiв
згодовування самицi-матерi такої ж сумiшi
ФЕ, але у дозi 20 мг/кг м. т., за даними
Гладкової А. I. та спiвавт., — зростання зали-
цяльної активностi у 2,4 рази [5]. Кiнцевого
ланцюжку спарювальної поведiнки досяга-
ли всi тварини (див. рис. 2), хоча латентний
перiод еякуляцiї подовжувався у 1,6 рази

Рис. 1. Показники мотивацiйної поведiнки самцiв щурiв у тестi «Перевага партнера».

Рис. 2. Частка щурiв, у яких за час тесту спостерiгались еякуляцiя та початок другої серiї парувань.
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(з 380± 55 с у групi Контроль до 520± 6,3 с,
Р<0,01). Тривалiсть постеякуляторного iн-
тервалу зростала настiльки, що за час тесту
в жодного щура, на вiдмiну вiд iнтактних
тварин, не реєстрували початок другої сесiї
парувань (Р<0,01 за критерiєм χ2). Щодо
швидкостi реагування на рецептивну самку
(латентнiсть садок та iнтромiсiй), то у сам-
цiв групи ФЕ вона не змiнилася порiвняно
з iнтактними щурами. Слiд вiдзначити, що
у разi згодовування самцi-матерi сумiшi ФЕ
у меншiй дозi (20 мг/кг) у дорослих нащад-
кiв спостерiгалося уповiльнення статевих ре-
акцiй на рецептивну самку [5], що може
свiдчити про нелiнiйнiсть iмпринтингових
ефектiв рiзних доз ФЕ.

Характер змiни статевої поведiнки, ко-
ли вiдмiчалась затримка еякуляцiї та вiдсу-
тнiсть другої серiї копуляцiї, також вiдповi-
дає картинi недостатностi продукування ди-
гiдротестостерону. Це припущення спiвпа-
дає зi спостереженнями, що у молодих чо-
ловiкiв за умов споживання соєвого бiлка
спостерiгається зниження рiвня цього гормо-
ну та спiввiдношення мiж дигiдротестосте-
роном та тестостероном [18].

Статева поведiнка самцiв групи Е2 та-
кож характеризувалася збiльшенням (у 1,7
рази) проявiв елементiв залицяльної пове-
дiнки при уповiльненнi реакцiй на рецептив-
ну самку, про що свiдчило збiльшення ла-
тентностi iнтромiсiї до 135± 13 с порiвняно
з 80± 20 с у групi Контроль (Р<0,05). За
час тесту еякуляцiї досягали 78% тварин,
але лише 22% щурiв змогли розпочати дру-
гу серiю парувань (Р<0,01 за критерiєм χ2

вiдносно даних групи Контроль).

У групi Стрес+ФЕ поведiнка самцiв
у тестi «Перевага партнера» статистично
значуще не вiдрiзнялася вiд такої у групi
Стрес, перевага рецептивної самки дорiвню-
вала лише 1,3 ум. од. (див. рис. 1), а за-
лицяльна поведiнка була значно слабкiшою
(у 1,8 рази). При цьому кiлькiсть iнтромiсiй
була майже вдвiчi бiльшою. Еякуляцiї за час
тесту досягали 67% тварин, що бiльше, нiж
у групi Стрес (20%), але менше, нiж у групi
ФЕ (100%) (див. рис. 2). При цьому спо-
стерiгалась скорочена латентнiсть еякуляцiї
(у 1,5 рази). Початок другої серiї парувань
за 15 хв. тесту був зареєстрований у 56%
тварин.

Зважаючи на те, що в групах ФЕ або
Стрес жодний самець не був спроможний
розпочати другий тур парувань, можна
стверджувати, що за умов сумiсного застосу-
вання обох чинникiв вiдбувалося нiвелюван-
ня негативної iмпринтингової дiї емоцiйного
стресу та гiперестрогенiзацiї пiд час форму-
вання функцiональних зв’язкiв у ЦНС.

У самцiв групи Стрес+Е2 у 1,4 рази
зростав час перебування бiля рецептивної
самки (порiвняно з даними груп Контроль
та Стрес), переважання такої самки дорiв-
нювало 4,8 ум. од. При контактi з самкою
у самцiв цiєї групи залицяльна поведiнка
була у межах нормальних величин, що вiд-
рiзняло цю групу вiд групи Стрес. Поло-
вина тварин досягала еякуляцiї, кiлькiснi
та часовi характеристики наближувались до
контрольних показникiв. Тобто, у цих тва-
рин рання естрогенiзацiя також запобiгала
негативнiй iмпринтинговiй дiї стресу.

ВИСНОВКИ

1. Емоцiйний стрес або алiментарне над-
ходження надлишку сполук з естро-
геновою активнiстю пiд час фiзiоло-
гiчного молочного вигодовування змi-
нює рiвень статевої мотивацiї та ста-
теву поведiнку дорослих самцiв щу-
рiв. Це проявляється посиленням зали-
цяльної поведiнки при послабленнi ко-
пулятивної, яка характеризується упо-
вiльненням статевих реакцiй на сам-
ку, готову до парування, та подовжен-

ням рефрактерного перiоду пiсля еяку-
ляцiї.

2. За умов надходження з материнським
молоком 17β-естрадiолу або фiтоестро-
генiв на тлi слабкого хронiчного емо-
цiйного стресу у дорослих самцiв спо-
стерiгається нiвелювання негативних
iмпринтингових наслiдкiв дiї чинникiв
щодо статевої мотивацiї або статевої
поведiнки.
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ВЗАЄМОВПЛИВ ЕСТРОГЕНIЗАЦIЇ ТА СТРЕСУВАННЯ У ПЕРIОД МОЛОЧНОГО
ВИГОДОВУВАННЯ: СТАТЕВА ПОВЕДIНКА ДОРОСЛИХ САМЦIВ ЩУРIВ

Смолєнко Н.П., Карпенко Н.О., Величко Н.Ф., Чистякова Е.Є.

ДУ «Iнститут проблем ендокринної патологiї iм. В. Я. Данилевського НАМН України», м. Харкiв

Вивчено особливостi мотивацiйної та спарювальної поведiнки у статевозрiлих щурiв-самцiв,
якi в перiод молочного вигодовування були пiдданi дiї стресу («clean bedding» з 3 по 15 добу
життя) та/або одержували з молоком матерi комплекс фiтоестрогенiв (100 мг/кг м. т. матерi
з 3 по 22 добу життя). Виявлено, що сполучення емоцiйного стресу та наявностi у молоцi матерi
фiтоестрогенiв нiвелює негативнi iмпринтинговi наслiдки дiї цих чинникiв окремо на статеву
мотивацiю або статеву поведiнку дорослих самцiв. Аналогiчний ефект виявлено у щурiв, що
отримували 17β-естрадiол у дозi 25 мг/кг м. т. матерi.

К л ю ч о в i с л о в а: щури-самцi, перiод молочного вигодовування, емоцiйний стрес,
фiтоестрогени, статева поведiнка.
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ВЗАИМОВЛИЯНИЕ ЭСТРОГЕНИЗАЦИИ И СТРЕССА В ПЕРИОД МОЛОЧНОГО
ВСКАРМЛИВАНИЯ: ПОЛОВОЕ ПОВЕДЕНИЕ ВЗРОСЛЫХ САМЦОВ КРЫС

Смоленко Н.П., Карпенко Н.А., Величко Н.Ф., Чистякова Э. Е.

ГУ «Институт проблем эндокринной патологии им. В.Я. Данилевского НАМН Украины»,
г. Харьков

Изучены особенности мотивационного и спаривательного поведения у половозрелых крыс-
самцов, которые в период молочного вскармливания были подвергнуты действию стресса («clean
bedding» с 3 по 15 день жизни) и/или получали с молоком матери комплекс фитоэстрогенов
(100 мг/кг м. т. матери с 3 по 22 день жизни). Обнаружено, что сочетание эмоционального стрес-
са и наличия в материнском молоке фитоэстрогенов нивелирует негативные импритинговые
последствия действия этих факторов по отдельности в отношении половой мотивации и полового
поведения взрослых самцов. Аналогичный эффект показан у крыс, получавших 17β-эстрадиол
в дозе 25 м/кг м. т. матери.

К л ю ч е в ы е с л о в а: крысы-самцы, молочное вскармливание, эмоциональный стресс,
фитоэстрогены, половое поведение.

THE RECIPROCAL ACTION BETWEEN ESTROGENIZATION AND STRESSING AT
SUCKLING: THE SEXUAL BEHAVIOR OF THE ADULT MALE RATS

N.P. Smolenko, N.A. Karpenko, N. F. Velichko, E. E. Chistyakova

SI «V. Danilevsky Institute of Endocrine Pathology Problems of the NAMS of Ukraine», Kharkiv

The peculiarity of the sexual motivation and behavior of the adult male rats under condition of
stress («clean bedding» stress from 3rd till 15th days of life) and/or hyperphytoestrogenization (the
phytoestrogen complex with the milk of the suckling mother in dose of 100 mg/kg of mother’s b.w.
from 3rd till 22th days of life) has been investigated. It has been found that combination of emotional
stress and phytoestrogen in milk of the suckling mother to prevent of negative imprinting consequences
of these factors for the sexual motivation and behavior of adult male rats. The same effect has been
shown after combination of the emotional stress and 17β-estradiol (25 mg/kg of mother’s b.w.).

K e y w o r d s: male rats, suckling, emotional stress, sexual behavior, phytoestrogens.
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