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Хронічний соціальний стрес
сьогодні — один із провідних
негативних факторів впливу на
людину [1], який сприяє поши-
ренню серед населення різних
видів соматичної патології [2; 3].
Негативно впливає він і на ре-
продуктивне здоров’я [4], зок-
рема на перебіг вагітності [5].
Разом із тим, аномалії скоротли-
вої функції матки залишаються
однією з актуальних проблем
медицини, ефективне розв’я-
зання якої полягає у встанов-
ленні механізмів розвитку даної
патології та розробки патогене-
тично обгрунтованих методів
профілактики й лікування [6].
Враховуючи залежність функ-
ціональної спроможності глад-
ких міоцитів від стану нейрогу-
моральної регуляції міометрія,
ферментативні дисфункції, зок-
рема зміни активності ацетил-
холінестерази, можуть відігра-

вати ключову роль у розвитку
порушень скоротливої діяль-
ності матки. Однак відомості про
дослідження механізмів стрес-
індукованих розладів скорот-
ливої діяльності матки в екс-
периментальних умовах вкрай
обмежені. Провести ж дослі-
дження впливу стресу на струк-
турно-функціональний стан
міометрія в клінічних умовах
складно, тому в даній роботі бу-
ли проведені експерименталь-
ні дослідження.

Мета  роботи: дослідити
вплив хронічного емоційно-бо-
льового стресу на активність
ацетилхолінестерази міометрія
вагітних і невагітних самок щу-
рів.

Матеріали та методи
дослідження

Експериментальні дослі-
дження проведені на 80 самках

щурів популяції Вістар віком
3 міс. У відповідності до мети і
завдання дослідження тварин
було розподілено на однакові
за кількістю групи. У самок пер-
шої групи активність ацетилхо-
лінестерази визначали на ста-
дії тривоги хронічного емоційно-
больового стресу, в другій групі
— на стадії резистентності, та в
третій — на стадії виснаження
хронічного стресу. Кожна група
складалася з вагітних і невагіт-
них самок. У групі порівняння
активність ферменту визнача-
ли в міометрії вагітних і невагіт-
них інтактних самок.

У тварин першої-третьої груп
моделювали хронічний емоцій-
но-больовий стрес [7]. При цьо-
му стадія тривоги тривала пер-
ші чотири доби, стадія резис-
тентності — з 5-ї по 14-ту, ста-
дія виснаження — після 15-ї
доби. У першій групі активність
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ацетилхолінестерази визнача-
ли на 3-тю добу відтворення
хронічного емоційно-больового
стресу, у другій — на 10-ту, у
третій — на 17-ту добу.

Щурів виводили з експери-
менту шляхом швидкої декапі-
тації на 3, 10 та 17-ту добу від-
творення хронічного емоційно-
больового стресу. Вилучали мат-
ку, брали шматочки тіла і рогів
матки, фіксували протягом 4 год
у 4%-му розчині формаліну (рН
якого доведена до 7,6 за допо-
могою 0,075 М фосфатного бу-
феру), який містив 0,44 М са-
харозу. Після фіксації ділян-
ки стінки матки занурювали у
0,44 М сахарозу на 15 год. По-
тім готували кріостатні зрізи, які
занурювали в інкубаційну су-
міш. Холінергічні компоненти
забарвлювалися в коричневий
колір (метод Карновського), ін-
тенсивність якого відповідала
активності ацетилхолінестера-
зи. Готували постійні препара-
ти [8].

За допомогою світлового мік-
роскопа і цифрової відеокаме-
ри отримували електронне зоб-
раження полів зору досліджу-
ваного мікропрепарату і з ви-
користанням програмного за-
безпечення «ВідеоТест-Мастер»
(ООО «ВидеоТесТ», Росія) ви-
значали оптичну густину за-
барвлених холінергічних ком-
понентів в умовних одиницях
яскравості.

Статистичну обробку отри-
маних результатів проводили з
використанням пакета програм
“Statistica v. 5,5”. Динаміку змін
активності ацетилхолінестера-
зи оцінювали за допомогою дис-
персійного аналізу. У тому разі,
якщо нульова гіпотеза відки-
далася, для подальшого аналі-
зу використовували критерій
Ньюмена-Кейлса.

Дослідження проведені згід-
но з науково-практичними реко-
мендаціями з утримання лабо-
раторних тварин і роботи з ни-
ми [9], а також положеннями
«Європейської конвенції про
захист хребетних тварин, які ви-
користовуються для експери-
ментальних та наукових цілей».

Результати дослідження
та їх обговорення

У результаті проведених до-
сліджень встановлено, що на
стадії тривоги хронічного емо-
ційно-больового стресу актив-
ність ацетилхолінестерази в
міометрії не зазнавала істотних
змін. У свою чергу, на стадії ре-
зистентності відбувалося зрос-
тання активності ферменту на
23,1 % порівняно з інтактними
тваринами. Нарешті, стадія ви-
снаження хронічного емоційно-
больового стресу характеризу-
валася пригніченням активності
ацетилхолінестерази до рівня
83,7 % від показників у інтакт-
них тварин (таблиця).

В інтактних вагітних самок
відбувалося збільшення актив-
ності ацетилхолінестерази в
міометрії, що свідчить про по-
силення активності холінергіч-
них процесів [10] і підготовку до
пологів. У вагітних самок на
стадії тривоги хронічного емо-
ційно-больового стресу не від-
бувалося істотних зрушень ак-
тивності ферменту порівняно з
інтактними тваринами. На стадії
резистентності активність аце-
тилхолінестерази підвищувала-
ся порівняно з інтактними тва-
ринами на 14,2 %. Нарешті, на
стадії виснаження хронічного
емоційно-больового стресу ак-
тивність ацетилхолінестерази
була мінімальною серед інших
груп вагітних самок і станови-
ла 85,8 % від показників інтакт-
них тварин. Привертають ува-
гу зрушення активності ацетил-
холінестерази на стадії висна-

ження хронічного стресу у ва-
гітних і невагітних самок. У не-
вагітних самок пригнічення ак-
тивності ферменту було біль-
шим на 15,3 %. Останнє, можли-
во, забезпечується гормональ-
ним статусом під час вагітності,
адже існують повідомлення про
активацію холінергічних про-
цесів під впливом статевих гор-
монів.

Відсутність статистично зна-
чущих коливань активності фер-
менту на стадії тривоги може
відповідати стану холінергічної
компенсації, коли ацетилхолін
своєчасно руйнується ацетил-
холінестеразою [11]. Поступо-
ве зростання активності фер-
менту на стадії резистентності
може свідчити про підвищену
продукцію ацетилхоліну в умо-
вах підвищеної інтенсивності
метаболічних процесів, зокре-
ма в міометрії. Нарешті, на ста-
дії виснаження хронічного стре-
су пригнічення активності фер-
менту може свідчити про значні
порушення продукції ацетил-
холіну та його руйнування, що
здатне призводити до порушен-
ня передачі нервового імпуль-
су. У свою чергу, зміни іннер-
вації міометрія можуть спричи-
нювати порушення скоротливої
здатності гладких міоцитів.

Висновки

Хронічний емоційно-больо-
вий стрес викликає зміни актив-
ності холінергічних процесів у
міометрії вагітних і невагітних
самок щурів. Максимальні зру-
шення спостерігаються на ста-
дії виснаження хронічного стре-

Таблиця
Активність ацетилхолінестерази

в міометрії стресуражених самок щурів,
ум. од., M±m; n=10

  Група Інтактні       Стадії хронічного стресу
тварини Тривоги Резистентності Виснаження

Невагітні 1,87±0,09 1,90±0,08 2,30±0,12*1,2 1,57±0,08*1-3

Вагітні 2,11 ± 0,07*4 2,12±0,10 2,41±0,12*1,2 1,81±0,07*1-4

Примітки. 1. *1 — P<0,05 порівняно з інтактними тваринами.
2. *2 — P<0,05 порівняно зі стадією тривоги.
3. *3 — P<0,05 порівняно зі стадією резистентності.
4. *4 — P<0,05 порівняно з невагітними самками.
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су і проявляються пригнічен-
ням активності ацетилхолінес-
терази міометрія вагітних і не-
вагітних самок.

Перспективи подальших
досліджень. Дослідити значен-
ня стресіндукованих змін актив-
ності ацетилхолінестерази міо-
метрія у виникненні розладів
скоротливої діяльності матки з
метою розробки патогенетично
обгрунтованих заходів профі-
лактики.
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Встановлено, що повторне
використання епілептогенів ви-
кликає «хімічний» кіндлінг, який
характеризується поступовою
появою та посиленням судом-
них проявів у відповідь на під-
порогову дозу епілептогену [3].
Модель коразол-викликаного
кіндлінгу сьогодні розгляда-
ється як така, що відповідає па-
тогенетичним особливостям аб-
сансної форми епілептичного
синдрому (ранній кіндлінг), а
також відтворює судомну гене-
ралізовану форму при завер-
шеному кіндлінзі [3; 8]. При фор-
муванні кіндлінгу спостеріга-
ються поведінкові порушення,
а також зміни циклу сон-не-
спання [3; 6; 7; 9]. Однак до ос-
таннього часу не досліджува-

лася виразність відповідних
зрушень циклу сон-неспання за
умов відтворення різних фаз
кіндлінгу.

Метою цього дослідження
стало вивчення континууму
сон-неспання у щурів протягом
ранньої та розвиненої фаз кінд-
лінгу, викликаного за допомо-
гою повторного введення суб-
конвульсивних доз коразолу.

Матеріали та методи
дослідження

Експерименти виконувались
на щурах-самцях масою 250–
280 г в умовах хронічного дослі-
ду. Усіх тварини утримували
при постійній кімнатній темпе-
ратурі 22 °С і вільному доступі
до їжі та води.

Тваринам за координатами
стереотаксичного атласу [5] ім-
плантували електроди з ніхро-
мового дроту діаметром 0,15 мм
у ділянку гіпокампа (АP = -4,0 мм;
L = 2,5 мм; Н = 3,5 мм), а також
лобної та потиличної кори під ке-
таміновим наркозом (100,0 мг/кг,
внутрішньочеревинно). Елект-
роди фіксували до поверхні че-
репа зубним пластичним мате-
ріалом типу «Норакрил». Екс-
перименти проводилися через
1–2 тиж після хірургічної опе-
рації.

Модель коразолового кінд-
лінгу відтворювали за класич-
ною методикою [3; 8] шляхом
тритижневого внутрішньочере-
винного застосування коразолу
(25,0 мг/кг). Дослідження циклу
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