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Вступ

Відомо, що зміни гормональ-
ного статусу людини часто
спричинюють розвиток серцево-
судинної патології, порушення
серцевого ритму [1], і одним із
механізмів є активація адре-
норецепторів в умовах стресу.
За даними [2], самці і самки
тварин відрізняються за ступе-
нем активації надниркових за-
лоз в умовах фізіологічного
стресу, що зумовлює кращу
адаптацію самок. Різна стій-
кість міокарда самців і самок
до дії токсичних доз адреналі-
ну [3] є наслідком вищого кон-
тролю холінергічної ланки ве-
гетативної нервової системи
(ВНС) за діяльністю міокарда
самок. Враховуючи, що одним
із патогенетичних принципів
протекції серця від стресорно-
го ушкодження є застосування
β-адреноблокаторів, нас заці-
кавила проблема особливос-
тей холінергічного контролю
міокарда тварин різної статі
при їх застосуванні та вплив

кастрації на реактивність міо-
карда і ВНС.

Матеріали та методи
дослідження

Досліди проведені на 10 не-
кастрованих (НК) та 11 каст-
рованих (К) самцях (%), на 12
некастрованих та 11 кастрова-
них самках (&) лінії Вістар ма-
сою 170–220 г. Реакцію серця
на внутрішньочеревинне (0,8
мг/кг) введення тразикору (ТР)
оцінювали за динамікою ЧСС
(через 5, 15, 30, 45, 60 хв, 24
год). Холінергічну регуляцію
серця вивчали методом мате-
матичного аналізу кардіоінтер-
валограм за показниками Мо,
АМо, ∆Х та ІН [4]. Кастрували
тварин за методом [5]. Для
статистичного аналізу корис-
тувалися критерієм Стьюдента.

Результати дослідження
та їх обговорення

Некастровані & відрізняли-
ся від НК % більшим ∆Х та
меншим ІН, що свідчить про
переважання холінергічного

впливу ВНС на ритм серця
(табл. 1). Тразикор зменшив
ЧСС у НК % вже на 5-й хвилині
на 8,4 %. Брадикардія трива-
ла 60 хв з максимальним ефек-
том на 45-й хвилині. У НК &
зменшення ЧСС на 5-ту хви-
лину становило 14,1 %, далі
відбулося поступове нарос-
тання, відновлення на 60-й
хвилині та переважання конт-
рольного рівня через добу. Ма-
тематичний аналіз кардіоінтер-
валограм показав, що ТР спри-
чинював збільшення величини
Мо у НК % також на 5-й хви-
лині, максимальну динаміку
спостерігали на 45-й хвилині,
а відновлення — через добу.
Величина Мо у НК & була біль-
шою за контроль на 5-й та 15-й
хвилині, далі спостерігали
зменшення показника, проте
відновлення відбулося лише че-
рез добу. Порівняння груп тва-
рин довело, що на 45-й і 60-й
хвилині та через добу величи-
на Мо у НК % була більшою, ніж
у НК &. Зменшення величини
АМо у НК % спостерігали на 5,
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45 та 60-й хвилині. У НК & ве-
личина АМо була меншою за
контроль протягом години спо-
стереження і вірогідно мен-
шою за показник НК % на 30-й
та 45-й хвилині і через добу.
Величина ∆Х у НК %  була
більшою за контроль на 5, 45
та 60-й хвилині, у НК & — про-
тягом 60 хв спостереження і
переважала показник НК % на
всіх етапах дослідження.

Показник ІН у НК % на 5-й
хвилині зменшився, на 15-й
зріс, далі спостерігали змен-
шення, що стало вірогідним
лише на 45-й хвилині, а через
24 год переважав вихідний
рівень. Некастровані & проре-
агували на введення ТР знач-
ним зменшенням величини ІН,
що відновився лише через 24
год. При порівнянні груп видно,
що на 15-й та 30-й хвилині та
через 24 год ІН НК & був віро-
гідно менший, ніж у НК %.

Проведені дослідження до-
вели, що % і & відрізняються
за реакцією серця та ВНС на
блокування β-адренорецеп-
торів. Для НК % характерним
є розвиток тривалої бради-
кардії. Реакція ВНС характе-
ризується активацією вагус-
них впливів за рахунок змен-

шення активності центрально-
го контуру регуляції серцем та
активацією впливів на пейсме-
кери міокарда, пов’язані з ди-
хальною активністю. Проте
реакція, що виникає на 5-й
хвилині, змінюється подаль-
шою активацією адренергічної
ланки ВНС, про що свідчить
збільшення ІН (15-та і 30-та
хвилини) за рахунок активації
центрального контуру регу-
ляції серця та обмеження ва-
гусних впливів, пов’язаних з
дихальною активністю. Таку
реакцію НК % можна пояснити
внутрішнім симпатоміметич-
ним ефектом ТР, що доводить
значну роль адренергічних
механізмів у регуляції серце-
вої діяльності самців. Віднов-
лення вихідного ритму серця у
них характеризувалося знач-
ним напруженням регулятор-
них механізмів внаслідок знач-
ної активації адренергічної лан-
ки ВНС. Некастровані &, не-
зважаючи на меншу трива-
лість брадикардії, реагують ін-
тенсивнішим зниженням на-
пруженості регуляторних сис-
тем внаслідок посилення ва-
гусного контролю за серцем
при відсутності внутрішнього
симпатоміметичного ефекту

ТР і, незважаючи на розвиток
тахікардії на останньому етапі
дослідження, величина ІН не
переважала контрольний по-
казник. Дані експериментів
показали, що для самок ха-
рактерне домінування пара-
симпатичних впливів на діяль-
ність серця з боку ВНС, а в
самців переважає адренергіч-
ний контроль, що узгоджуєть-
ся з даними [2].

Для з’ясування ролі стате-
вих гормонів у чутливості міо-
карда до ТР аналогічні дослі-
дження провели на кастрова-
них тваринах. Побачили, що К %
реагують тривалою брадикар-
дією (табл. 2) у відповідь на
введення ТР і більш інтенсив-
ною ( 20, 4 %), ніж НК % ( 8,4 %)
і К & . Інтенсивність бради-
кардії у К & така ж, як у НК &,
проте тривалість була біль-
шою і ЧСС не відновилася за
24 год. Отже, зниження кон-
центрації андрогенів збільшує
чутливість β-адренорецепторів
серця самців до блокуючих
впливів та нівелює внутрішній
симпатоміметичний ефект. Ма-
тематичний аналіз серцевого
ритму показав, що у К % ТР
спричинює значне та тривале
збільшення Мо, зменшення

Таблиця 1
Вплив тразикору на ЧСС та показники кардіоінтервалограми

некастрованих самців і самок щурів

Показник Контроль 5 хв 15 хв 30 хв 45 хв 60 хв 24 год

ЧСС % 467±8      1 431±11     2 430±8     3 428±8     4 423±8    5 425±15   6 485±7   7

& 487±8      8 427±5       9  430±7      10 440±5    11 457±7   12 465±8   13  510±4  14

Мо, с % 0,128±    15 0,138±   16  0,138±   17 0,138±   18 0,142±   19   0,136±    20 0,124±   21

±0,003 ±0,003 ±0,003 ±0,002 ±0,003 ±0,002 ±0,001

&    0,121±   22   0,138±    23    0,138±    24   0,134±   25 0,131±   26    0,127±    27   0,117±   28

±0,002 ±0,002 ±0,003 ±0,002 ±0,002 ±0,002 ±0,001

АМо %   23,3±0,8  29  19,1±0,7  30   22,8±1,2  31  22,2±1,1 32 19,7±1,1 33  20,4±0,9 34  24,8±1,0 35

&   21,9±0,4   36  17,8±0,8  37  16,6±0,8   38 16,6±0,8 39 18,7±0,5 40  19,4±0,6 41  21,2±0,7 42

∆Х, с %    0,0088±   43   0,0111±  44   0,0095±    45  0,0108±   46 0,0110±  47  0,0110±   48  0,0082±  49

±0,0003 ±0,0004 ±0,0003 ±0,0006 ±0,0004 ±0,0008 ±0,0004

&    0,0110±  50   0,0133±  51   0,0133±    52  0,0132±   53 0,0124±   54  0,0142±   55  0,0098±   56

±0,0003 ±0,0006 ±0,0010 ±0,0009 ±0,0009 ±0,0008 ±0,0004

ІН %  10430±550 57  6453±661 58  8967±705 59 7669±474 60 6907±602 61  6927±642 62 12466±799 63

&  8603±322  64 5016±364 65  5141±522 66 5087±435 67 6145±428 68  6333±469 69 9343±526 70

Примітка. Р<0,05: Р1–2; Р1–3; Р1–4; Р1–5; Р1–6; Р8–9; Р8–10; Р8–11; Р8–12; Р8–14; Р15–16; Р15–17; Р15–18; Р15–19; Р15–20; Р22–23; Р22–24;
Р22–25; Р22–26; Р22–27; Р6–13; Р7–14; Р19–26; Р20–27; Р21–28; Р29–30; Р29–33; Р29–34; Р36–37; Р36–38; Р36–39; Р36–40; Р36–41; Р31–38; Р32–39; Р35–42; Р43–44;
Р43–46; Р43–47; Р43–48; Р50–51; Р50–52; Р50–53;Р50–55; Р50–56; Р43–50; Р44–51; Р45–52; Р46–53; Р48–55; Р49–56; Р57–58; Р57–60; Р57–61; Р57–62;
Р57–63; Р64–65; Р64–66; Р64–67; Р64–68; Р64–69; Р57–69; Р59–66; Р60–67; Р63–70.
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АМо, тривале та постійне збіль-
шення ∆Х і зменшення ІН, що
свідчить про значну активацію
вагусного контролю за діяльні-
стю серця. Кастровані & на
введення ТР реагують збіль-
шенням Мо, зменшенням АМо,
відсутністю динаміки ∆Х та
тривалим зменшенням ІН, як і
НК &. Такі зміни доводять, що
посткастраційний стан харак-
теризується збереженням ва-
гусного контролю за діяльністю
серця самок. Та, на відміну
від некастрованих, у них від-
сутній важливий компонент
цієї регуляції, а саме вагусний
вплив, пов’язаний з дихаль-
ною активністю, що може об-
межувати пристосувальні мож-
ливості самок, враховуючи дані
[6; 7] про антиаритмічний ефект
естрогенів й активацію холін-
ергічної ланки ВНС.

Кастровані % відрізнялися
від К & активнішою динамікою
Мо та ∆Х, але не відрізнялись
за рівнем АМо та ІН. Змен-
шення рівня андрогенів сприя-
ло більш значній активації хо-
лінергічних впливів на міокард
за умови адреноблокуючого
впливу. Це дозволяє ствер-
джувати, що є контроль за чут-
ливістю чи кількістю β-адре-

норецепторів міокарда з боку
андрогенів. Зниження рівня ес-
трогенів сприяє збільшенню
тривалості брадикардичного
ефекту ТР, але не змінює ефект
активації холінергічних впли-
вів. Очевидно, це ще раз дово-
дить домінуючу роль холінергіч-
них механізмів в регуляції сер-
цевої діяльності самок, а адрен-
ергічних — у самців, що може
відігравати значну роль в умо-
вах розвитку патології міокарда,
зумовленої гіперадреналемією.
Доведення цього і є метою на-
ших подальших досліджень.

Висновки

1. Тразикор спричинює три-
валішу брадикардію та внут-
рішній симпатоміметичний
ефект у самців.

2. Розвиток брадикардії су-
проводжується активацією ва-
гусних впливів на міокард, що
має більш тривалий прояв у
самок.

3. Кастрація самців значно
посилює брадикардичний
ефект тразикору, нівелює внут-
рішній симпатоміметичний
ефект препарату та зумовлює
більш тривалу активацію
холінергічних впливів на міо-
кард.

4. Кастровані самки реагу-
ють на введення тразикору
тривалішою брадикардією при
збереженні вагусного контро-
лю за діяльністю міокарда.
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Таблиця 2
Вплив тразикору на ЧСС та показники кардіоінтервалограми

кастрованих самців і самок щурів

Показник Контроль 5 хв 15 хв 30 хв 45 хв 60 хв 24 год

ЧСС %  460±4    1 361±6   2 354±7   3 359±6   4 361±7   5 360±8   6 476±6   7

&  507±8    8 436±12  9 424±7   10 430±8   11 432±5   12 432±7   13 483±7   14

Мо, с %  0,130± 15 0,167±   16 0,169±   17 0,168± 18 0,167±  19 0,168±   20 0,126±   21

±0,002 ±0,003 ±0,003 ±0,003 ±0,004 ±0,004 ±0,002

& 0,118±   22 0,140±    23 0,141±   24 0,141±  25 0,139±   26 0,139±   27 0,125±   28

±0,002 ±0,002 ±0,003 ±0,002 ±0,002 ±0,002 ±0,002

Амо % 22,4±0,9 29 19,1±0,9 30 18,5±0,5 31 17,9±0,9 32 18,9±0,9 33 19,2±0,6 34 23,7±1,0  35

&  22,6±0,7 36 18,1±1,0 37 20,7±0,8 38 18,5±0,4 39 17,4±1,0 40 17,2±1,3 41 21,5±1,0  42

∆Х, с % 0,0100±   43 0,0139±  44  0,0132±  45 0,0142±  46 0,0135±   47 0,0133±  48 0,0085±   49

±0,0006 ±0,0005 ±0,0009 ±0,0008 ±0,0007 ±0,0006 ±0,0007

& 0,0128±   50 0,0122±   51  0,0137±  52 0,0123±   53 0,0140±    54 0,0130±  55 0,0105±   56

±0,0009 ±0,0009 ±0,0009 ±0,0008 ±0,0009 ±0,0010 ±0,0004

ІН % 9170±913  57 4250±325 58 4376±341 59 3851±279 60 4301±333  61 4411±286 62 10631±1020 63

& 7763±570 64 4821±441 65 5582±515 66 5567±385 67 4736±529 68 5437±744 69 8430±729  70




