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Зниження демографiчних показникiв за
останнi десятилiття в багатьох країнах свi-
ту, зокрема в Українi, обумовлює прове-
дення клiнiчних та експериментальних до-
слiджень, спрямованих на вирiшення про-
блем, пов’язаних з загрозливим станом ре-
продуктивного здоров’я населення. Провiд-
ним чинником, що визначає важку демогра-
фiчну ситуацiю, є безплiдний шлюб. За да-
ними рiзних дослiдникiв, вiдсоток чоловiчої
складової у безплiдному шлюбi становить
25–60% [1, 2].

Не рiдко причиною чоловiчої гiпофер-
тильностi стають стресорнi впливи пiд час
критичних перiодiв розвитку особини, осо-
бливе мiсце серед яких посiдає пренаталь-
ний. Материнський стрес пiд час вагiтно-
стi, безперечно, має негативнi наслiдки для
стану репродуктивної системи їх нащадкiв
чоловiчої статi, що показано в епiдемiоло-
гiчних i клiнiчних дослiдженнях, а також
i в експериментi [3–5]. В наших попереднiх
дослiдженнях ми продемонстрували роль
стресу на початку вагiтностi самиць-щурiв
у порушеннях статевої поведiнки, спермато-
генної функцiї, гiстоструктури репродуктив-
них органiв i, як наслiдок, зниженнi фер-
тильностi їх нащадкiв-самцiв [6, 7].

Натепер вважається, що усунути пору-
шення дифференцiацiї мозку, викликанi пре-
натальним стресом, практично неможливо.
Лишається невирiшеним питання про мо-
жливiсть профiлактики та корекцiї наслiд-
кiв стресу paннix перiодiв гестацiї для на-
щадкiв. Тому сучасна медицина конче по-
требує створення нових пiдxодiв до попере-
дження негативного впливу стресорних чин-
никiв на плiд. Пошук шляхiв попереджен-
ня негативних наслiдкiв стресу матерi для
фертильностi її нащадкiв-самцiв стало ме-
тою нашого дослiдження.

Як вiдомо, одним з найважливiших фа-
кторiв у патогенезi стрес-обумовлених за-
хворювань є посилення процесiв перекисно-
го окислення лiпiдiв (ПОЛ), тому не рiдко
для нормалiзацiї ПОЛ в умовах адаптацiї до
стресу використовують рiзноманiтнi антио-
ксиданти, серед яких особливе мiсце нале-
жить вiтамiну Е [8]. Необхiднiсть у вiтамi-
нi Е суттєво пiдвищується i пiд час вагiтно-
стi [9]. Усе перелiчене вище стало передумо-
вою для використання α-токоферолу (вiта-
мiну Е) у вагiтних самиць у нашому експер-
ментi.
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МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ

Дослiдження проведено на статевозрi-
лих щурах-самцях популяцiї Вiстар вагою
170–200 г, нащадках iнтактних або стресо-
ваних матерiв, частина з яких отримувала
вiтамiн Е.

Материнський соцiальний стрес моделю-
вали шляхом щоденної змiни угрупування
невагiтних статевозрiлих самиць, в якiй са-
миця пiддослiдної групи перебувала протя-
гом свiтлового дня з другого по восьмий
день вагiтностi [10]. Пiсля стресування ко-
жну самицю залишали в окремiй клiтцi.
Нестресованi вагiтнi самицi утримувалися
в стандартних умовах вiварiю. Для оцiн-
ки можливостi профiлактики ембрiонально
сформованої патологiї репродукцiї самицям
за один тиждень до та пiд час вагiтностi
протягом перших 11 дiб перорально вводи-
ли вiтамiн Е (α-токоферол) у дозi 40 мг/кг
маси тiла [11]. Контрольнi тварини отри-
мували розчинник препарату (оливкову
олiю).

У нащадкiв щурiв-самцiв було вивчено
низку iнтегральних фiзiологiчних показни-
кiв, якi характеризують стан репродуктив-
ної функцiї.

Для формування у тварин стереотипних
реакцiй та отримання ними сексуального до-
свiду було проведено три поведiнкових тести
з рецептивними оварiектомованими самиця-
ми, обробленими жiночими статевими гор-
монами за спецiальною схемою [12, 13]. Рi-
вень статевої активностi самцiв оцiнювали
за результатами четвертого тесту. Реєстру-
вали кiлькiсть та латентний перiод садок,
iнтромiсiй та еякуляцiй, постеякуляторний
рефрактерний перiод (час мiж еякуляцiєю
та початком наступної серiї прояву статевої

активностi), кiлькiсть iнтромiсiй до еякуля-
цiї [14]. Дослiдження проводили в сутiнковi
часи. Тестування тривало 15 хвилин.

Характер сперматогенезу в самцiв-на-
щадкiв оцiнювали за концентрацiєю сперма-
тозоїдiв, рухливiстю та процентом морфоло-
гiчно аномальних клiтин (враховували пато-
логiю головки, тiла та хвоста), отриманих iз
хвостової частини епiдидимусiв [15].

Фертильнiсть щурiв-самцiв у 90-ден-
ному вiцi оцiнювали шляхом спаровуван-
ня з iнтактними самицями з нормальним
естральним циклом. Реєстрували кiлькiсть
самиць, що спарювалися, були осiм’яненими
та вагiтними. Вираховували iндекси покрит-
тя (вiдношення кiлькостi самиць, якi ма-
ли сперматозоїди у пiхвi, до кiлькостi са-
миць, якi спаровувалися) та вагiтностi. Са-
миць, якi завагiтнiли вiд самцiв контрольної
i пiддослiдних груп, знеживлювали на 20-ту
добу вагiтностi. Визначали чисельнiсть при-
плоду та рiвень внутрiшньоутробної загибе-
лi ембрiонiв, який оцiнювали за загальною
кiлькiстю загиблих зигот [16].

Концентрацiї статевих гормонiв (тесто-
стерону та естрадiолу) в сироватцi кровi
самцiв усiх груп визначали за допомогою
iмуноферментного аналiзу.

Усi дослiдження проводили згiдно з «За-
гальними етичними принципами експери-
ментiв на тваринах» [17].

Отриманi данi проаналiзовано статисти-
чно [18]. Перевiрявся характер розподiлу да-
них у вибiрках. Множиннi порiвняння мiж
контрольною та пiддослiдними групами бу-
ло проведено з використанням однофактор-
ного дисперсiйного аналiзу. Данi наведенi як
X ± SX .

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Статева поведiнка тварин, що обумов-
лює зустрiч особин обох статей та їх спа-
ровування, є невiд’ємною складовою репро-
дуктивної фyнкцiї в цiлому. Вона забез-
печується двома регуляторними мехaнiзма-
ми: центральним, що визначає мотивaцiй-
ний компонент (статевий потяг), та перифе-

ричним, який кepyє безпосередньо копуля-
цiєю.

Отриманi данi свiдчать про те, що в кон-
трольних тварин, мaтepi яких отримували
розчинник або вiт. Е, спостерiгалася стате-
ва поведiнка, притаманна iнтактним самцям
даного вiкy, яка характеризувалася 100%
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Т а б л и ц я 1
Показники статевої поведiнки самцiв-щурiв, нащадкiв iнтактних самиць та тих,

що були стресованi пiд час вагiтностi та отримували вiтамiн Е (n = 8)

Показник
Група тварин

Контроль Стрес Контроль + вiт. Е Стрес + вiт. Е

Кiлькiсть садок за тест 4,5± 0,8 9,0± 1,3* 4,5± 1,0** 4,3± 1,0**

Кiлькiсть iнтромiсiй за тест 16,3± 2,5 23,0± 3,7 18,4± 1,1 16,75± 2,52

Кiлькiстъ еякуляцiй за тест 1,6± 0,2 1,1± 0,1* 1,5± 0,2 1,4± 0,2

Латентнiсть садок, с 7,9± 1,2 11,9± 2,2 9,6± 1,7 11,1± 1,5

Латентнiсть iнтромiсiй, с 16,0± 1,8 29,4± 2,2* 17,4± 1,7** 18,8± 2,7**

Латентнiсть еякуляцiй, с 350,3± 50,7 500,6± 53,9* 338,8± 25,9** 473,3± 35,3*

Постеякуляторний
рефрактерний перiод, с

327,9± 30,5 431,9± 33,5* 292,8± 19,2** 334,9± 40,5**

Спiввiдношення кiлькостi
садок до iнтромiсiй

0,3 0,4 0,2 0,3

П р и м i т к а. * — статистично значущi вiдмiнностi з контролем (Р<0,05); ** — статистично значущi
вiдмiнностi з групою «Стрес» (Р<0,05).

проявом ycix складових статевої поведiнки
(наявнiсть садок, iнтромiсiй та еякуляцiй).
Уведення вiт. Е матерям, якi стресувалися,
наблизило характеристики статевої поведiн-
ки їx нащaдкiв до показникiв контрольних
тварин. Так, уведення вiт. Е призвело до змi-
нення кiлькоcтi садок у самцiв — нащадкiв
стресованих матерiв до контрольного пока-
зника, та дещо пiдвищило у них кiлькiсть
еякуляцiй, хоча у тварин цiєї групи не спо-
стерiгалося статистично значущих вiдмiнно-
стей за цим показником порiвняно як з кон-
трольними тваринами, так i з самцями з гру-
пи «Стрес» (див. табл. 1).

Щодо тривалостi окремих складових
статевої поведiнки, то у caмцiв, народже-
них стресованими матерями, якi обробляли-
ся вiт. Е, спостерiгалося статистично значу-
ще зниження латентностi iнтромiсiй та пост-
еякуляторного рефрактерного перiоду по-
рiвняно з нащадками стресованих самиць. У
той же час латентний перiод еякуляцiй за-
лишався статистично значуще пiдвищеним
порiвняно з контрольними тваринами (див.
табл. 1).

Таким чином, уведення вiт. Е самицям
до та пiд час стресу нормалiзує у ı̈х на-
щaдкiв «залицяльну» поведiнку, яка хара-
ктеризується кiлькiстю садок та латентнi-
стю iнтромiсiй, та дещо пiдвищує здатнiсть
до копуляцïı.

Аналiзуючи картину статевої поведiнки
пiддослiдниx самцiв, матерi яких зазнали
впливу вiт. Е, можна дiйти висновку, що
уведення даного препарату матерям при-
зводить до нормалiзацiї роботи централь-
ного механiзму регуляцïı статевої поведiн-
ки нащадкiв, що виявляється у наближен-
нi до контрольних значень кiлькостi садок
та зменшеннi постеякуляторного iнтервалу,
але суттєво не впливає на активнiсть пе-
риферичного механiзму, який керує копуля-
цiєю.

Дуже важливими показниками, що да-
ють змогу оцiнити репродуктивний потенцi-
ал самця, є функцiональна активнiсть спер-
мiїв, заплiднювальна здатнiсть та його пло-
дючiсть.

Вивчення спермограми самцiв контроль-
нӧı та пiддослiдних груп показало, що на-
щадки стресованих мaтepiв, якi зазнали дïı
вiт. Е, наближалися за усiма показниками
до контрольних тварин та статистично зна-
чуще вiдрiзнялися вiд самцiв, мaтepi яких
зазнали соцiального стресу на початку ва-
гiтностi. Так, рухливiсть спермïıв у нащад-
кiв з групи «Стрес + вiт. Е» пiдвищувалася
на 24% порiвняно з нащадками стресованих
мaтepiв. Концентрaцiя сперматозӧıдiв зро-
стала у 1,2 рази, а кiлькiсть морфологiчно
аномальних гамет знижувалася на 41%, що
може бути позитивним прогностичним кри-
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Т а б л и ц я 2
Фyнкцiональний стан сперматозоїдiв у 90-денних caмцiв щурiв — нащадкiв мaтepiв,

стресованих пiд час вaгiтнocтi та оброблених вiтaмiнoм Е (n = 8)

Грyпа
тварин

Показник спермограми

Рухливiсть, % Концентрацiя, млн/мл Патологiчнi форми,%

1. Контроль 89,6± 4,4 81,9± 2,2 12,9± 1,3

2. Стрес 62,5± 4,7
Р1–2<0,001

65,6± 5,4
Р1–2<0,01

30,3± 1,8
Р1–2<0,001

3. Контроль + вiт. Е 86,6± 5,1
Р2–3<0,001

80,3± 4,1
Р2–3<0,05

16,1± 1,8
Р2–3<0,001

4. Стрес + вiт. Е 77,4± 5,6
Р2–4<0,05

81,0± 5,2
Р2–4<0,05

17,9± 1,6
Р2–4<0,001

Т а б л и ц я 3
Заплiднювальна здатнiсть та плодючiсть (за кiлькiстю плодiв) статевозрiлиx

самцiв — нащaдкiв стресованих мaтepiв, яким уводили вiтамiн Е

Група
тварин

Кiлькiсть
самиць, що
спаровува-

лися

Кiлькiсть
осiм’янених

самиць

Кiлькiсть
вaгiтних
самиць

Рiвень
внутрiшньо-
утробної
загибелi
плодiв

Кiлькiсть
приплоду

1. Контроль 20
100 (%)

20
100 (%)

19
95 (%)

0,5± 0,2 8,4± 0,4

2. Стрес 20
100 (%)

17
85 (%)

12
60 (%)

1,3± 0,3
P1–2<0,05

7,1± 0,5
P1–2<0,05

3. Контроль + вiт. Е 20
100 (%)

20
100 (%)

19
95 (%)

0,5± 0,2
Р2–3<0,05

8,1± 0,3
0,05<Р2–3<0,1

4. Стрес + вiт. Е 20
100 (%)

20
100 (%)

18
90 (%)

0,6± 0,1
Р2–4<0,05

8,4± 0,5
0,05<Р2–4<0,1

терiєм щодо вiдновлення плодючоcтi сам-
цiв — нащaдкiв матерiв, стресованих на тлi
отримання α-токоферолу (див. табл. 2).

Внаслiдок спаровування caмцiв з грyп
«Контроль», «Контроль + вiт. Е» та «Стрес
+ вiт. Е» було зареєстровано однакова
(100%) кiлькiсть осiм’янених самиць. У пi-
xвах самиць, якi спаровувалися з нащадка-
ми стресованих мaтepiв, сперматозоїди спо-
стерiгалися у 85% випaдкiв (див. табл. 3).
Кiлькiсть вaгiтних самиць серед тих, що спа-
ровувалися з самцями, матерям яких уво-
дили вiт. Е, практично не вiдpiзнялася вiд
показника в групi тих самиць, що спарову-
валися з самцями, матерi яких отримували
розчинник. Уведення вiт. Е стресованим са-
мицям призвело до пiдвищення на 30% кiль-
коcтi вaгiтних тварин серед тих, що спаро-
вувалися з нащадками цих самиць, порiвня-
но з самицями, якi спаровувалися з самцями
з групи «Стрес» (див. табл. 3).

За показниками плодючостi самцi, мaтe-
pi яких отримували розчинник або вiт. Е, не
вiдрiзнялися мiж собою (див. табл. 3). На-
щадки стресованих мaтepiв, яким уводили
вiт. Е, за piвнeм внутрiшньоутробної заги-
белi плодiв дорiвнювали контрольним пока-
зникам та мали статистично значуще зни-
ження кiлькостi загиблих плодiв порiвняно
з тваринами з групи «Стрес» (див. табл. 3).

За кiлькiстю плодiв у приплодi самицi,
яких було зaплiднено нащадками мaтepiв,
оброблених вiт. Е на тлi стресу, мали тенден-
цiю до пiдвищення цього показника порiвня-
но з групою нащадкiв стресованих матерiв
(див. табл. 3).

Пiд впливом вiт. Е на матiр piвeнь те-
стостерону в плазмi кpовi статевозрiлих кон-
трольних самцiв-нащадкiв практично не змi-
нювався, в той час, як введення вiт. Е мате-
рям запобiгало зниженню вмiсту тестостеро-
ну, яке мало мiсце у нащадкiв стресованих
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Т а б л и ц я 4
Концентрацiя статевих гормонiв у сироватцi кpoвi статевозрiлих сaмцiв —
нащадкiв iнтактних та стресованих пiд час вaгiтнocтi мaтepiв, яких було

оброблено вiтамiном Е (n = 8)

Грyпа тварин Тестостерон, нмоль/л Естрадiол, нмоль/л

1. Контроль 5,69 ± 0,33 0,28 ± 0,03

2. Стрес 2,89 ± 0,08
Р1–2 < 0,001

0,41 ± 0,03
P1–2 < 0,002

3. Контроль + вiт. Е 5,03 ± 0,23
Р2–3 < 0,001

0,36 ± 0,04

4. Стрес + вiт. Е 5,24 ± 0,30
Р2–4 < 0,001

0,29 ± 0,02
Р2–4 < 0,01

матерiв, i призводило до статистично значу-
щого зростання концентрацiї цього гормону
(див. табл. 4).

Рiвень естрадiолу в контрольних самцiв
цього ж вiкy за подiбних експериментальних
умов теж не мав статистично значущих змiн
порiвняно з самцями, матерям яких уводили
розчинник. У пiддослiдниx самцiв, мaтepi
яких отримували вiт. Е, концентрaцiя естра-
дiолу в плазмi кpoвi статистично значуще
знижувалася порiвняно з нащадками стре-
сованих самиць, але не вiдpiзнялася вiд кон-
трольних показникiв (див. табл. 4).

Анaлiз спiввiдношення статевих гормо-
нiв виявив, що у статевозрiлих контроль-
них тварин на тлi введення їх матерям
вiт. Е значення коефiцiєнту тестостерон
/ естрадiол практично не змiнювалося: кон-
троль — 23,40 ± 4,81; «Контроль + вiт. Е» —
18,73 ± 3,00). У пренатально стресованих
щурiв цей показник пiдвищувався у 2 ра-
зи i не мав статистично значущих вiдмiн-
ностей вiд контрольної групи: «Стрес» —
7,43 ± 0,71; «Стрес + вiт. Е» — 16,11 ± 2,06.

Очевидно, що покращення репродуктив-
ної функцiї в самцiв — нащадкiв матерiв,
якi на тлi стресу отримували вiт. Е, обумов-
лене нормалiзацiєю концентрацiй тестосте-
рону та естрадiолу, що виявилося у пiдви-
щеннi спiввiдношення тестостерон / естра-
дiол. Вiдомо, що саме цi показники мають

ключову та визначальну роль у становлен-
нi та функцiонуваннi репродуктивної систе-
ми. Доведено, що тестостерон вкрай необхi-
дний для пiдтримки сперматогенезу майже
на всiх етапах дозрiвання чоловiчих стате-
вих клiтин [19]. Поряд з тим, показано i не-
гативний вплив гiперестрогенемiї на сперма-
тогенез [20]. Щодо статевої поведiнки, то, як
вiдомо, у регуляцiї її центрального механi-
зму значну роль вiдiграє тестостерон та про-
дукт його ароматизацiї — естрадiол [21], то-
дi як роботою периферичного механiзму ке-
рує один з активних метаболiтов тестостеро-
ну — 5α-дигiдротестостерон, оскiльки саме
вiн активує механiзми еякуляцiї та специфi-
чно скорочує її латентний перiод, реалiзую-
чи свою дiю на рiвнi генiталiй та еякулятор-
ного центру спинного мозку [22].

Таким чином, вiт. Е в значнiй мiрi запо-
бiгає ушкодженням системи репродукцiї на-
щадкiв матерiв, стресованих у першому три-
местрi вагiтностi. Цей ефект, на нашу думку,
навряд чи пов’язаний iз дiєю α-токоферолу
безпосередньо на плiд, а, швидше за все, ви-
никає за рахунок пiдвищення адаптацiйних
резервiв матерi.

Отриманi данi демонструють доцiль-
нiсть використання вiт. Е в якостi засобу по-
передження зниження репродуктивної фун-
кцiї у нащадкiв чоловiчої статi внаслiдок
стресу матерi пiд час вагiтностi.

ВИСНОВКИ

1. Використання до та пiд час вагiтно-
стi вiтамiну Е попереджує розвиток зу-
мовленої стресуванням вагiтної пато-

логiї сперматогенної функцiї у її на-
щадкiв-самцiв.
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2. Застосування вiтамiну Е за умов стре-
сування вагiтних самиць щурiв по-
зитивно впливає на репродуктивный
потенцiал їхнiх статевозрiлих нащад-
кiв чоловiчної статi, пiдвищуючи їхню
плодючiсть.

3. Уведення вiтамiну Е самицям щурiв на

тлi стресування коригує статеву пове-
дiнку їхнiх нащадкiв-самцiв.

4. У статевозрiлих пренатально стресова-
них самцiв репродуктивного вiку, мате-
рi яких отримували вiт. Е, спостерiга-
ється нормалiзацiя рiвня статевих гор-
монiв.
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ОСОБЛИВОСТI РЕПРОДУКТИВНОЇ ФУНКЦIЇ САМЦIВ —
НАЩАДКIВ МАТЕРIВ, ЯКI БУЛИ СТРЕСОВАНI НА ПОЧАТКУ ВАГIТНОСТI

ТА ОТРИМУВАЛИ ВIТAМIН Е

Картавцева О.В.

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

Вивчено особливостi репродуктивної функцiїї самцiв щурiв, матерi яких зазнали соцiально-
емоцiйного стресу в першiй третинi вагiтностi на тлi застосування вiтамiну Е. Показана можли-
вiсть превентивної терапiї функцiональних розладiв репродукцiї у нащадкiв шляхом застосува-
ння вiтамiну Е.

К л ю ч о в i с л о в а: стрес вагiтної, нащадки, репродуктивна функцiя, вiтамiн Е.

ОСОБЕННОСТИ РЕПРОДУКТИВНОЙ ФУНКЦИИ САМЦОВ —
ПОТОМКОВ МАТЕРЕЙ, СТРЕССИРОВАННЫХ В НАЧАЛЕ БЕРЕМЕННОСТИ

И ПОЛУЧАВШИХ ВИТАМИН Е

Картавцева О.В.

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

Изучены особенности репродуктивной функции у самцов крыс, матери которых подвер-
гались социально-эмоциональному стрессу в первой трети беременности на фоне применения
витамина Е. Показана возможность превентивной терапии функциональных расстройств репро-
дукции у потомков путем применения витамина Е.

К л ю ч е в ы е с л о в а: стресс беременной, потомки, репродуктивная функция, вита-
мин Е.
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