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Функцiонування нейроендокринної си-
стеми i гормонзалежна поведiнка особин
рiзної статi мають значнi статевi вiдмiнно-
стi. Цей диморфiзм виявляється вiдносно
всiх видiв поведiнки, характеру розумової
дiяльностi, регуляцiї секрецiї гонадотропи-
нiв, метаболiзму гормонiв, нейротрансмiссiї,
гормональної рецепцiї, емоцiй у незнайомих
умовах [1, 2].

Основа вiдмiнностей нейроендокринної
регуляцiї поведiнки закладається у проце-
сi статевої диференцiацiї мозку, яка вiдбу-
вається у рiзних видiв ссавцiв або в ембрiо-
нальний перiод, або у першi днi пiсля наро-
дження. Цей процес дуже чутливий до гор-
мональних стимулiв i може потребувати як
наявностi тестостерону (у особин чоловiчої
статi), так i вiдсутностi статевих гормонiв
(у особин жiночої статi) [3, 4]. Руйнацiя ста-
тевої диференцiацiї вiдбувається при низь-
кому рiвнi тестостерону, що продукується
сiм’яниками плодiв-самцiв, або коли гормо-
ни впливають на мозок плоду жiночої статi.

Показано, що змiни харчової, статевої,
агресивної, соцiальної поведiнки, розвиток
тривожностi, депресiї можуть обумовлюва-
тись (залежно вiд статi та у рiзнi стадiї роз-
витку) вiдмiнностями у кiлькостi та актив-

ностi естрогенових рецепторiв [5]. Це по-
яснює чому неонатальна експозицiя до ен-
докринно активних компонентiв або агонi-
стiв естрогенових рецепторiв може змiнюва-
ти поведiнку дорослих щурiв [6]. Такими ен-
докринно активними компонентами висту-
пають й сполуки рослинного походження —
фiтоестрогени (ФЕ), якi входять до рацiо-
ну. Показано, що надходження надлишку
ФЕ у критичнi перiоди розвитку спричи-
няє порушення статевої диференцiацiї сам-
цiв щурiв з поведiнковими розладами у до-
рослому вiцi (пригнiчення статевої актив-
ностi самцiв, змiни естрогензалежних форм
поведiнки самок) [7–9]. Тому постає питан-
ня: якi вiддаленi наслiдки може мати на-
явнiсть соєвого молока (багатого джерела
ФЕ) практично в усiх сумiшах для штучно-
го вигодовування немовлят, бо вiдомо, що
натепер на штучне вигодовування перево-
дять близько 75% малюкiв у 4-мiсячному
вiцi [10].

Саме тому метою нашого дослiджен-
ня було встановлення наявностi та стате-
вих особливостей вiддалених ефектiв надхо-
дження естрогенiв у перiод молочного ви-
годовування для емоцiйного стану дорослих
щурiв.

МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ

Експеримент виконано на щурах лiнiї
Вiстар вiдповiдно до нацiональних «Загаль-

них етичних принципiв експериментiв на
тваринах» (Україна, 2001).
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Самок з вигонами випадковим чином
розподiлили на три групи: Контроль (iн-
тактнi тварини), ФЕ, Е2.

Самкам групи ФЕ з 3 по 21 день лакта-
цiї згодовували сумiш ФЕ у дозi 100 мг/кг
маси тiла матерi за «генiстеїновим еквi-
валентом». Використовували Genistein Soy
Complex isoflavone-rich (Soylife, USA), вiд-
носний вмiст iзофлавонiв у якому був: для
дайдзеїну 60%, для глiцитеїну 22%, для ге-
нiстеїну 18% [11].

Як позитивний контроль для порiвнян-
ня дiї ФЕ з дiєю природного естрогену сам-
ки групи Е2 отримували з їжею 17β-естра-
дiол (Е2) у дозi 0,25 мг/кг маси тiла [12] та-
кож з 3 по 21 добу лактацiї. Доза Е2 була
обрана на пiдставi результатiв дослiдження
ефектiв рiзних доз Е2 на репродуктивну си-
стему щурiв [13], а саме аналогiчностi змiн
вмiсту статевих гормонiв при надходженнi
Е2 у дозi 2,5 ppm (або 0,25 мг/кг) тим, що
ми спостерiгали при застосуваннi ФЕ [14].

Пiсля досягнення тваринами 90-денно-
го вiку у них визначали рiвень тривожностi
за допомогою двох експериментальних мо-
делей — пiднятого хрестоподiбного лабiрин-
ту (ПХЛ) та тесту «пiдвiшування за хвiст».

Тестування у ПХЛ проводилося за моди-

фiкацiєю S. E. Fille [15] у експериментальнiй
камерi у виглядi хрестоподiбного лабiринту
з фарбованого дерева. Протягом 5 хв. в про-
мiжку мiж 15 i 16 годинами вiзуально реє-
стрували кiлькiснi та часовi (за секундомi-
ром «Агат») характеристики поведiнки тва-
рин, яких висаджували у центр перехрестя.

Тест «пiдвiшування за хвiст» [16] ба-
зується на спостереженнi, що гризуни при
пiдняттi за хвiст демонструють перiод iм-
мобiльностi, за латентнiстю якого можна
судити про рiвень тривожностi, страху та
вiдчаю. Тестування проводили одноразово,
в промiжку мiж 15 i 16 годинами, пiднiма-
ючи тварин за хвiст та утримуючи над по-
верхнею пiдлоги на висотi 1 метр до повного
пiдняття щуром тулуба.

Отриманi данi наведенi як середня ари-
фметична та її похибка (X ± SX) кiлькiс-
них показникiв, де характер розподiлу дат
у вибiрках вiдповiдав закону нормально-
го розподiлу, або як медiана та її похибка
(Me ± SMe) у часових показниках з невiдпо-
вiднiстю їх розподiлу вищезгаданому зако-
ну. Вiдмiнностi мiж групами визначали за
критерiєм t Ст’юдента або Вiлкоксона-Ман-
на-Вiтнi та вважали статистично значущи-
ми при Р < 0,05 [17].

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Тестування у ПХЛ позицiонується як
одна з найбiльш адекватних i чутливих мо-
делей тривожностi i традицiйно застосову-
ється для вивчення анксiолiтичної активно-
стi рiзних речовин [1, 18].

При дослiдженнi характеру вiдповiдi iн-
тактних тварин на стресорнi умови нового
середовища виявлено, що показник верти-
кальної активностi самцiв цiєї групи скла-
дав 4,0 ± 0,6 стiйок, у той час, як показник
оцiнки ризику, яким вважають кiлькiсть за-
глядань униз iз закритого рукава, дорiвню-
вав 1,4 ± 0,6 рази за тест. Кiлькiсть загля-
дань униз iз вiдкритого рукава була значно
меншою — 0,4 ± 0,4 рази за тест. У цих тва-
рин кiлькiсть актiв грумiнгу та дефекацiї
була однаковою — 0,4 ± 0,3 за тест, уринацiї
пiд час перебування у ПХЛ взагалi не спо-
стерiгались (див. табл.).

При дослiдженнi рiвня тривоги у ПХЛ

самцiв-щурiв, матерi яких пiд час лактацiї
отримували з кормом надлишок ФЕ (гру-
па ФЕ), у порiвняннi з тваринами гру-
пи Контроль, вiдмiчено зниження показни-
ка вертикальної дослiдницької активностi
у 2,9 рази (Р < 0,05, див. табл.). Водно-
час у щурiв значно збiльшувалась кiль-
кiсть заглядань униз з вiдкритого рукава —
у 22,6 рази (Р < 0,01) та кiлькiсть дефека-
цiй — у 9,5 раз (Р < 0,01). Останню пове-
дiнкову реакцiю дослiдники вiдносять до па-
сивно-оборонної. Тобто, отриманi данi свiд-
чать про пiдвищення рiвня тривоги у цих
тварин. Подiбнi змiни емоцiйної поведiнки
спостерiгались по досягненнi дорослого вi-
ку у щурiв за умов неонатальної експози-
цiї сполук з естрогенною активнiстю [6]. Та-
ким чином, уведення надлишку ФЕ не тiль-
ки безпосередньо впливає на емоцiйний стан
тварин, як це показано I. В. Єрмаковою та
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Т а б л и ц я

Показники рiвня тривожностi у щурiв, матерi яких пiд час лактацiї
зазнали дiї естрогенiв рiзної природи

Показник
Група

Контроль  (n = 8) ФЕ (n = 5) Е2  (n = 10)

Самці

Кількість виходів у відкриті рукава 1,4 ± 0,3 1,8 ± 0,4 1,5 ± 0,3

Кількість виходів у закриті рукава 3,0 ± 0,2 3,8 ± 1,1 5,3 ± 0,4 *

Загальна кількість виходів 4,4 ± 0,3 5,6 ± 1,1 6,0 ± 0,3 *

Кількість стійок 4,0 ± 0,6 1,4 ± 0,5 * 2,1 ± 0,9 *

Кількість заглядань униз із закритих рукавів 1,4 ± 0,6 3,0 ± 1,2 5,5 ± 1,0 *

Кількість заглядань униз з відкритих рукавів 0,4 ± 0,4 8,6 ± 2,2 * 1,1 ± 0,8 **

Кількість переходів через центр майданчика 3,4 ± 0,3 4,6 ± 1,1 5,8 ± 0,6 *

Кількість грумінгу 0,4 ± 0,3 0,2 ± 0,2 0,2 ± 0,2

Кількість дефекацій 0,4 ± 0,3 3,6 ± 0,8* 2,9 ± 1,2*

Кількість урінацій 0,0 ± 0,0 0,6 ± 0,4 0,1 ± 0,1

Латентний період заходу до закритого рукава, 
с (Me±SMe)

30,0 ± 9,7 90,0 ± 64,6 16,5 ± 10,6**

Час у відкритих рукавах, с (Me±SMe) 28,0 ± 15,6 35,0 ± 32,9 10,0 ± 13,1

Самки

Кількість виходів у відкриті рукава 0,8 ± 0,3 1,2 ± 0,5 0,6 ± 0,2

Кількість виходів у закриті рукава 3,9 ± 0,7 3,6 ± 1,0 4,1 ± 0,8

Загальна кількість виходів 4,6 ± 0,8 4,7 ± 1,3 4,6 ± 0,8

Кількість стійок 2,8 ± 0,6 1,4 ± 0,8 * 2,3 ± 0,6

Кількість заглядань униз із закритих рукавів 2,2 ± 0,3 1,1 ± 0,6 * 1,6 ± 0,6

Кількість заглядань униз з відкритих рукавів 0,8 ± 0,3 0,7 ± 0,3 0,1 ± 0,1

Кількість переходів через центр майданчика 3,6 ± 0,8 3,7 ± 1,3 3,9 ± 0,8

Кількість грумінгу 1,1 ± 0,3 2,0 ± 0,4 1,3 ± 0,6

Кількість дефекацій 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,8 ± 0,4

Кількість урінацій 0,1 ± 0,1 0,0 ± 0,0 0,1 ± 0,1

Латентний період заходу до закритого рукава, 
с (Me ± SMe)

20,0 ± 4,2 25,0 ± 47,3 10,5 ± 45,2

Час у відкритих рукавах, с (Me±SMe) 12,0 ± 12,4 13,0 ± 4,6 2,0 ± 3,1

П р и м i т к а. * — вiрогiднi вiдмiнностi вiд групи Контроль (Р < 0,05); ** — вiрогiднi вiдмiнностi
мiж групами ФЕ та Е2 (Р < 0,05).

В.А. Глазковою [2], але має й довгостроковi
наслiдки при введеннi у критичний перiод
онтогенезу.

У групi самцiв-щурiв, матерi яких отри-
мували Е2 (група Е2, див. табл.) також
виявлено наявнiсть анксiогенного ефекту.
У цих тварин ми спостерiгали збiльшення
кiлькостi виходiв у закритi рукави ПХЛ (на

76,7%, Р < 0,01), що призводило до збiльше-
ння загальної кiлькостi виходiв (на 37,0%,
Р < 0,05) та кiлькостi переходiв через центр
майданчика (на 71,6%, Р < 0,05). Також
у цих тварин вiдмiчалось зниження верти-
кальної дослiдницької активностi, що спо-
лучалося з пiдвищенням оцiнки ризику та
кiлькостi дефекацiї. В той же час, у те-
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стi «пiдвiшування за хвiст» змiн тривало-
стi iммобiльностi у них виявлено не було.
Отриманнi результати в котрий раз пiдтвер-
джують вiдмiннiсть тривожностi, яку моде-
люють в ПХЛ, вiд тривожностi, що прово-
кується у тварин у тестi «пiдвiшування за
хвiст», тобто тестованi препарати можуть
проявляти анксiоселективнi властивостi, якi
дiють на один вид тривожностi i не вплива-
ють на iнший [19].

При порiвняннi самцiв, якi з молоком
матерi отримували рiзнi сполуки з естроге-
ноподiбною активнiстю, можна бачити бiль-
шу ступiнь тривожностi самцiв групи Е2, бо
в них спостерiгалось зниження кiлькостi за-
глядань униз з вiдкритих рукавiв та скоро-
чення латентного перiоду заходу до закри-
того рукава.

При дослiдженнi рiвня тривоги в ПХЛ
у самок-щурiв, матерi яких пiд час лакта-
цiї отримували надлишок ФЕ (група ФЕ),
порiвняно з iнтактними тваринами вiдмi-
чено зниження кiлькостi стiйок (на 49,7%,
Р < 0,05, див. табл.) та кiлькостi загля-
дань униз iз закритого рукава (на 49,6%,
Р < 0,05). Такий характер вiдповiдi на ПХЛ
може розглядатися як посилення пасивної
поведiнки у незнайомому середовищi. Треба
вiдмiтити, що пiд час вивчення рiвня три-
воги у тестi «пiдвiшування за хвiст» трива-
лiсть iммобiльностi у цих щурiв була у ме-
жах контрольних значень.

Комплекс змiн показникiв у щурiв рi-
зної статi вказує на бiльш тривожний стан
самцiв у незнайомому середовищi. Про це
свiдчить порiвняння поведiнки самцiв гру-
пи ФЕ, якi демонстрували зниження вер-

тикальної дослiдницької активностi на тлi
збiльшення кiлькостi оцiнки ризику та па-
сивно-оборонної активностi, в той час як
у самок цiєї групи знижувалась тiльки вер-
тикальна дослiдницька активнiсть та оцiнка
ризику.

При тестуваннi у ПХЛ самок, матерi
яких з кормом отримували Е2 (група Е2,
див. табл.), порiвняно з iнтактними тва-
ринами спостерiгалось зниження кiлькостi
заглядань у вiдкритi рукави (на 45,3%,
Р < 0,05). При вивченнi рiвня депресивно-
стi у цих тварин у тестi «пiдвiшування за
хвiст» спостерiгалось збiльшення тривало-
стi реакцiї (на 86,8%, Р < 0,05).

При порiвняннi поведiнки самок щурiв
груп ФЕ та Е2 вiрогiдних вiдмiнностей в те-
стi ПХЛ виявлено не було. Проте, в тестi
«пiдвiшування за хвiст» тривалiсть iммо-
бiльностi у тварин групи Е2 була значно
бiльшою (в 1,9 рази), нiж у самок групи ФЕ
(Р < 0,05). Такi подовження часу нерухомо-
стi у тестi «пiдвiшування за хвiст» дослiдни-
ками розглядаються як свiдоцтво наявностi
у тварин депресивного синдрому [20].

Треба пiдкреслити, що у самцiв групи Е2
спостерiгалось збiльшення орiєнтовно-рухо-
вої, пасивно-оборонної активностi та оцiнки
ризику, що ми розцiнювали як пiдвищення
рiвня тривожностi. В той же час у самок
групи Е2 вiрогiдних змiн поведiнки у ПХЛ
не реєструвалось, хоча вона змiнювалась
у тестi «пiдвiшування за хвiст». Тому ми
вважаємо, що вплив Е2 на формування ха-
рактеру поведiнки у незнайомому середови-
щi бiльш значний у самцiв.

ВИСНОВКИ

1. Надходження з молоком матерi до дi-
тей сполук з естрогеноподiбною актив-
нiстю має вiддаленi наслiдки, якi про-
являються у дорослому вiцi i залежить
вiд статi щурiв.

2. У самцiв щурiв надходження фiтое-
строгенiв або естрадiолу у критичний
перiод розвитку призводить до пiдви-
щеної тривожностi цих тварин у зрiло-
му вiцi.

3. У дорослих самок, якi зазнали дiї
естрогеноподiбних сполук у перiод фi-
зiологiчного молочного вигодовуван-
ня, тривожнiсть менш виражена, нiж
у самцiв.

4. Вплив естрадiолу на формування ха-
рактеру поведiнки у незнайомому се-
редовищi бiльш значний, нiж вплив
фiтоестрогенiв.
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ХАРАКТЕРИСТИКА ЕМОЦIЙНОГО СТАНУ ЩУРIВ, МАТЕРI ЯКИХ
ПIД ЧАС ЛАКТАЦIЇ ЗАЗНАВАЛИ ДIЇ ЕСТРОГЕНIВ РIЗНОЇ ПРИРОДИ

Смолєнко Н.П., Карпенко Н.О.

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

Дослiджено емоцiйний стан дорослих щурiв обох статей, матерям яких пiд час лактацiї
згодовували 17β-естрадiол або фiтоестрогени, у тестах «пiднятий хрестоподiбний лабiринт» та
«пiдвiшування за хвiст». Вiддаленi наслiдки естрогенiзацiї у критичний перiод онтогенезу про-
являлися зростанням тривожностi тварин. Цей ефект був бiльш значним у щурiв-самцiв, тодi
як самки були менш уразливими. Виявлено бiльше виражений вплив естрадiолу, нiж фiтоестро-
генiв, на формування характеру поведiнки.

К л ю ч о в i с л о в а: фiтоестрогени, естрадiол, лактацiя, тривожнiсть, щури.

ХАРАКТЕРИСТИКА ЭМОЦИОНАЛЬНОГО СОСТОЯНИЯ КРЫС,
МАТЕРИ КОТОРЫХ ВО ВРЕМЯ ЛАКТАЦИИ ИСПЫТЫВАЛИ ДЕЙСТВИЕ

ЭСТРОГЕНОВ РАЗНОЙ ПРИРОДЫ

Смоленко Н.П., Карпенко Н.А.

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

Исследовано эмоциональное состояние взрослых крыс обоего пола, матерям которых во
время лактации скармливали 17β-эстрадиол или фитоэстрогены, в тестах «приподнятый кре-
стообразный лабиринт» и «подвешивание за хвост». Отдаленные последствия эстрогенизации
в критический период онтогенеза проявлялись ростом тревожности у животных. Этот эффект
был значительнее у крыс-самцов, тогда как самки были менее уязвимыми. Обнаружено большее
влияние эстрадиола, чем фитоэстрогенов, на формирование характера поведения.

К л ю ч е в ы е с л о в а: фитоэстрогены, эстрадиол, лактация, тревожность, крысы.

THE CHARACTERISTIC OF THE EMOTIONAL STATE OF RATS WHOSE
MOTHERS WERE AFFECTED BY ESTROGENS OF DIFFERENT NATURE DURING

LACTATION PERIOD

N.P. Smolenko, N. A. Karpenko

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

Suckling female rats had taken a 17β-estradiol or phytoestrogens from 3 till 21 day of lactation.
The emotional state of their adult progeny has been investigated in the «elevated plus maze» test
and the test «pick up of rats by the tail». The delayed consequences of estrogens intake during critical
period of ontogenesis have caused the high level of animals’ anxiety. This effect was considerably
intense on male rats while females were more resistant. The 17β-estradiol has a more significant
influence then phytoestrogens on formation of the behaviour pattern.

K e y w o r d s: phytoestrogens, 17β-estradiol, suckling, anxiety, rats.
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