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Вступ. Стрес постійно супроводжує вагітних 
жінок, дітей, підлітків [10, 14]. Негативна його дія 
відображається на поведінці [9], функціонуванні 
головного мозку [7], ендокринної [11], серцево-су­
динної [12], імунної систем [13] тощо. Визначення 
патогенетичних ланок, які б змогли розкрити меха­
нізми пошкоджуючого впливу пре- і постнатального 
стресу в статевому аспекті, допоможе в пошуку про­
філактичних засобів і лікарських препратів з протек­
торними властивостями. 

Мета роботи. Вивчити вплив пренатального, 
постнатального стресу і їх комбінації на імунологічні 
показники молодих тварин різної статі. 

Завдання дослідження. 1. З’ясувати зміни показ­
ників циркулюючих імунних комплексів (ЦІК) у моло­
дих щурів за умов різних видів стресу в статевому 
аспекті. 2. Дослідити зміни імуноглобулінів у тварин 
різної статі під впливом різних видів стресу. 

Об’єкт і методи дослідження. Досліди викона­
но на 44 безпорідних статевозрілих щурах-самцях і 
49 самицях віком 3 місяці. Пренатальний стрес ви­
кликали у вагітних самиць за стандартною мето­
дикою [1]: тварин у першій половині дня з 15 по 21 
день вагітності протягом години утримували у тісних 
пластикових пеналах. Після народження тварини 
перебували у звичайних умовах і стандартному ра­
ціоні віварію. До 1 місяця вони були у клітках разом 
з матір’ю, потім їх розміщували по 10 особин у кліт­
ці, в яких вони вільно пересувалися. Постнатальний 
стрес викликали у тварин, починаючи з 1,5 місячно­
го віку: їх розміщували у клітках з обмеженням жит­
тєвого простору до 3-місячного віку. У день експери­
менту тварин фіксували протягом 1 години спинкою 
донизу. Комбінований стрес включав у себе вплив 
пре- і постнатального стресу. 

Усі експерименти проводили в першій полови­
ні дня в спеціально відведеному приміщенні при 

температурі 18-22 оС, відносній вологості 40-60 % і 
освітленості 250 лк. Досліди виконано з дотриман­
ням норм Конвенції Ради Європи про захист хребет­
них тварин, що використовуються для досліджень 
та інших наукових цілей (Страсбург, 18. 03. 1986 р.), 
ухвали Першого національного конгресу з біоетики 
(Київ, 2001) і наказу МОЗ України № 690 від 23. 09. 
2009 р. [5, 8]. 

Евтаназію щурів в усіх експериментах прово­
дили шляхом тотального кровопускання з серця 
після попереднього тіопентало-натрієвого наркозу 
(60 мг×кг-1 маси тіла тварини внутрішньочеревно). 
Для подальшого експериментального дослідження 
забирали кров. Концентрацію сироваткових іму­
ноглобулінів (Ig) – Ig A, Ig M, Ig G – визначали тур­
бодиметричним методом з використанням напів­
автоматичного біохімічного аналізатора «Humalyser 
2000» і наборів реактивів фірми «Human» (Німеччи­
на). Вміст ЦІК досліджували за їх реакцією з розчи­
ном поліетиленгліколю-6000 [2, 3]. 

Статистичну обробку цифрових даних здій­
снювали за допомогою програмного забезпечен­
ня «Excel» («Microsoft», США) та «STATISTICA» 6. 0 
(«Statsoft», США) з використанням параметричних і 
непараметричних методів оцінки одержаних даних. 
Для всіх показників розраховували значення серед­
ньої арифметичної вибірки (М), її дисперсії і помил­
ки середньої (m). Достовірність різниці значень між 
незалежними кількісними величинами визначали 
при нормальному розподілі за критерієм Стьюден­
та [4], в інших випадках – за допомогою U-критерію 
Мана-Уітні. 

Результати досліджень та їх обговорення. 
У контрольних щурів-самців, порівняно із самиця­
ми, був вищим на 10,51 % вміст ЦІК (таблиці 1, 2). 
Стрес призводив до зростання циркулюючих імун­
них комплексів у тварин не залежно від статі і виду 
викликаного стресу. Найбільше їх зростання у сам­
ців відмічено при комбінованому (на 85,48 %) і пре­
натальному (на 74,70 %) стресі, найменше – при 
постнатальному стресі (на 44,49 %). Причому при 
постнатальному стресі показник виявився меншим, 
ніж отримані значення після впливу пренатального і 
комбінованого стресу. Це може вказувати на те, що 
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стресі, порівняно з комбінованим. Отри­
мані результати вказують на те, що імунна 
система самиць уразлива до будь-якого 
впливу стресу. 

Виявлено статеву різницю у показниках 
ЦІК: при пренатальному і постнатальному 
стресі їх концентрація була статистично 
достовірно більшою у самиць, порівняно з 
самцями, а при комбінованому стресі ста­
тевої різниці не знайдено. Дані вказують 
на більше напруження імунної системи са­
миць при пренатальному і постнатальному 
стресі, а комбінований стрес небезпечний 
для молодих тварин обох статей. 

При дослідженні концентрації імуногло­
булінів у крові виявлено, що в контролі тіль­
ки Ig A більше у самиць, порівняно з самця­
ми, а концентрація Ig M та Ig G у здорових 
інтактних молодих щурів не залежить від 
статі. Стрес призводив до достовірного 
зростання концентрації всіх досліджуваних 
видів імуноглобулінів не залежно від статі і 
способу викликання стресу. 

Як у самців, так і в самиць, спостеріга­
лося найбільше зростання концентрації Ig 
A. Так, пренатальний стрес призвів до його 
зростання у самців – у 2,75 раза, самиць – 
у 2,45 раза, постнатальний, відповідно, у 
2,02 і 2,20 раза, комбінований – у 2,23 і 2,50 
раза. Тобто, концентрація Ig A зазнала мак­
симальних змін у самців при пренатально­
му, а у самиць – при пренатальному і комбі­
нованому стресі. Найменші зміни показник 
мав у самців і самиць при постнатальному 
стресі. Також виявилося, що значення Ig A 
при пренатальному стресі вищі у самців, 
порівняно із самицями, на 8,28 %, а при 
постнатальному і комбінованому стресі 
вони більші у самиць – на 11,84 % і 14,13 %. 
Тобто, результати знов підтверджують те, 
що пренатальний стрес для щурів-самців є 
найгіршим, а комбінований – для самиць. 

При аналізі концентрації Ig M виявлено, 
що у самців найбільше зростання показ­
ника спостерігалося при пренатальному 
стресі (в 1,72 рази), а при постнатально­
му і комбінованому стресі значення зрос­
ли, відповідно, в 1,47 і 1,46 рази. У самиць 
збільшення концентрації Ig M було відпо­
відно в 1,79, 1,67 і 1,70 раза більшим, по­
рівняно з контролем. Тобто дані результати 
у самиць також вказують на найбільше їх 
зростання при пренатальному стресі (по­
рівняно з постнатальним значення були 
більшими на 12,26 %, з комбінованим – на 
8,77 %). Статева різниця відмічена тільки 
при постнатальному і комбінованому стре­
сі: значення у самиць були більшими від­
повідно на 8,70 % і 11,30 %. Отримані дані 
вказують на більші зміни концентрації Ig M 

Таблиця 1

Зміни показників гуморального імунітету (імуноло
гічного статусу), викликані стресом, у щурів-самців

Контроль
(n = 10)

Вид стресу

Пренатальний
(n = 12)

Постнатальний
(n = 12)

Комбінований
(n = 10)

ЦІК, ум. од. 

77,80 ± 1,46
135,92 ± 2,10*

* – p < 0,001

112,42 ± 2,34*,** 

* – p < 0,001
** – p < 0,001

144,30 ± 1,43*,##

* – p < 0,001
## – p < 0,001

Ig A, г/л

0,2536 ± 0,0019
0,6971 ± 0,0112*

* – p < 0,001

0,5112 ± 0,0208*,**

* – p < 0,001
** – p < 0,001

0,5647 ± 0,0146*,##

* – p < 0,001
## – p < 0,05

Ig M, г/л

0,5054 ± 0,0084
0,8707 ± 0,0073*

* – p < 0,001

0,7445 ± 0,0122*,**

* – p < 0,001
** – p < 0,001

0,7384 ± 0,0096*

* – p < 0,001

Ig G, г/л

1,1319 ± 0,0274
1,7214 ± 0,0164*

* – p < 0,001

1,4702 ± 0,0183*,**

* – p < 0,001
** – p < 0,001

1,4562 ± 0,0183*

* – p < 0,001

Примітка: 1. * – показники достовірні, порівняно з контролем; 2. ** – показники 

достовірні, порівняно з пренатальним стресом; 3. ## – показники достовірні, 

порівняно з постнатальним стресом. 

Таблиця 2 

Зміни показників гуморального імунітету (імуноло
гічного статусу), викликані стресом, у щурів-самиць

Контроль
(n = 10)

Вид стресу

Пренатальний
(n = 12)

Постнатальний
(n = 12)

Комбінований
(n = 15)

ЦІК, ум. од. 

70,40 ± 1,00#

# – p < 0,001

151,92 ± 2,49*, #

* – p < 0,001
# – p < 0,001

145,67 ± 3,15*, #

* – p < 0,001
# – p < 0,001

145,00 ± 2,08*, **

* – p < 0,001
** – p < 0,05

Ig A, г/л

0,2632 ± 0,0029#

# – p < 0,02

0,6437 ± 0,0071*, #

* – p < 0,001
# – p < 0,001

0,5799 ± 0,0134*,**,#

* – p < 0,001
** – p < 0,001

# – p < 0,02

0,6576 ± 0,0085*,##,#

* – p < 0,001
## – p < 0,001
# – p < 0,001

Ig M, г/л

0,4895 ± 0,0075
0,8753 ± 0,0046*

* – p < 0,001

0,8154 ± 0,0142*,**,#

* – p < 0,001
** – p < 0,001
# – p < 0,001

0,8324 ± 0,0058*,**,#

* – p < 0,001
** – p < 0,001
# – p < 0,001

Ig G, г/л

1,1093 ± 0,0095
1,5621 ± 0,0331*,#

* – p < 0,001
# – p < 0,001

1,5763 ± 0,0172*,#

* – p < 0,001
# – p < 0,001

1,5368 ± 0,0170*,#

* – p < 0,001
# – p < 0,01

Примітка: 1. * – показники достовірні, порівняно з контролем;  
2. ** – показники достовірні, порівняно з пренатальним стресом;  
3. ## – показники достовірні, порівняно з постнатальним стресом;  
4. # – показники достовірні, порівняно з самцями. 

для імунної системи щурів-самців перенесений пренатальний 
стрес є найбільш небезпечним. 

У щурів-самиць відмічено достовірне зростання ЦІК при всіх 
видах стресу, відповідно пренатальному – в 2,15 рази, постна­
тальному – в 2,07 рази і комбінованому – в 2,06 рази. Значно 
більший негативний вплив спостерігався при пренатальному 
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при пренатальному стресі незалежно від статі і біль­
ші зміни даного імуноглобуліну у самиць. 

Концентрація Ig G у щурів-самців найбільше 
зростала при пренатальному стресі (в 1,52 рази). 
При постнатальному і комбінованому стресі зміни 
були більшими в 1,30 і 1,29 рази відповідно. У са­
миць показник зріс порівняно з контролем в 1,41, 
1,42, 1,38 рази і практично не залежав від способу 
викликаного стресу. В статевому аспекті виявле­
но, що при пренатальному стресі значення були на 
10,20 % більшими у самців, порівняно з самицями, 
а при постнатальному і комбінованому стресі по­
казник був вищим у самиць, відповідно на 6,74 % і 
5,24 %. Отже, пренатальний стрес виявився знов 
найгіршим для самців, а постнатальний і комбінова­
ний – для самиць. 

Згідно літературних даних зростання циркулюю­
чих імунних комплексів може вказувати на уражен­
ня колагену судин, імуноглобулінів – на розвиток 
аутоімунних захворювань, підгострих і хронічних 

інфекцій, хронічних захворювань печінки, захворю­
вань сполучної тканини [6]. Очевидно, що у молодих 
тварин, які зазнали стресу, відмічено напруження 
імунного статусу організму і створюються переду­
мови для розвитку даних захворювань. 

Висновок. 1. Пренатальний, постнатальний 
стрес і їх поєднана дія призводить до напруження 
імунної системи організму молодих щурів самців і 
самиць. 2. Найнесприятливішиим для самців є пре­
натальний стрес, який спричинює найбільше зрос­
тання циркулюючих імунних комплексів, імуноглобу­
лінів класів А, М, G. Імунна система самиць уразлива 
до будь-якого виду стресу, що спричинює у них диз­
регуляторні зміни. 

Перспективи подальших досліджень. У по­
дальшому буде вивчено морфологічні особливості 
коронарних судин, тимусу, печінки, надниркових 
залоз, яєчників для виявлення змін, які можуть бути 
обумовленні дисфункцією імунної системи. 
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ЗМІНИ ІМУНОЛОГІЧНОГО СТАТУСУ ОРГАНІЗМУ МОЛОДИХ ЩУРІВ РІЗНОЇ СТАТІ ПІД ВПЛИВОМ 

СТРЕСУ
Денефіль О. В., Міц І. Р. 
Резюме. У дослідах було досліджено вплив пренатального, постнатального стресу і їх комбінації на імун­

ну систему статевозрілих щурів 3-місячного віку. Виявлено, що будь-який із способів викликаного стресу 
призводить до напруження імунної системи організму молодих щурів самців і самиць. Найнесприятливішим 
для самців є пренатальний стрес, який спричинює найбільше зростання циркулюючих імунних комплексів, 
імуноглобулінів класів А, М, G. Імунна система самиць уразлива до будь-якого виду стресу, що спричинює у 
них дизрегуляторні зміни. 

Ключові слова: стрес, щурі самці та самиці, імунна система. 
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КЛІНІЧНА ТА ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА МЕДИЦИНА

УДК 612. 017. 1-02:616. 45-001. 1/. 3]-055-092. 9
ИЗМЕНЕНИЯ ИММУНОЛОГИЧЕСКОГО СТАТУСА ОРГАНИЗМА МОЛОДЫХ КРЫС РАЗЛИЧНОГО 

ПОЛА ПОД ВЛИЯНИЕМ СТРЕССА
Денефиль О. В., Миц И. Р. 
Резюме. В опытах было исследовано влияние пренатального, постнатального стресса и их комбина­

ции на иммунную систему половозрелых крыс 3- месячного возраста. Выявлено, что любой из способов 
вызванного стресса приводит к напряжению иммунной системы организма молодых крыс самцов и самок. 
Наиболее неблагоприятным для самцов является пренатальный стресс, который вызывает максимальный 
рост циркулирующих иммунных комплексов, иммуноглобулинов классов А, М и G. Иммунная система самок 
уязвима к любому виду стресса, который вызывает у них дизрегуляторные изменения. 

Ключевые слова: стресс, крысы самцы и самки, иммунная система. 
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Stress-Induced Changes of the Immunological Status of Young Rats of Both Sexes
Denefil O. V., Mits I. R. 
Abstract. The paper considers separate and combined effect of prenatal and postnatal stress on the immuno­

logical values of young rats of both sexes. 
Experiments were performed on 44 mongrel sexually mature male rats and on 49 females aged 3 months. Preg­

nant females were kept for one hour in narrow plastic cases in the first part of the day within 15-20 gestation days to 
induce prenatal stress. The neonatals were kept on standard vivarium dietary intake. Postnatal stress was induced 
in young animals since 1.5 months’ age by keeping them in cramped cages till 3 months’ age. On the experimental 
day, the rats were fixed supine for one hour. Combined stress included the effect of pre-and postnatal stress. 

The concentration of serum immunoglobulins (Ig) – IgA, IgM, IgG and the content of circulating immune com­
plexes (CIC) were determined. 

Digital data were statistically processed with “Excel” (“Microsoft, USA) and “STATISTICA” 6.0 (“Statsoft”, USA) 
using parametric and non-parametric methods of data evaluation. 

In control male rats, the CIC content was by 10.51 per cent higher (p < 0.001) than in females. The stress impact 
resulted in growing CIC irrespective of the sex and stress type. The maximum growth for males was found under 
combined (85.48 per cent, p < 0. 01) and prenatal (74.70 per cent, p < 0.001) stress. The females revealed reliable 
CIC growth under prenatal (2.15 times, p < 0.001), postnatal (2.07 times, p < 0.001) and combined stress (2.06, 
p < 0.001). Under the prenatal and postnatal stress, the CIC concentration was reliably higher in females in compari­
son with male rats whereas no sexual difference was found under combined stress. 

The study of blood Ig concentration revealed higher IgA level in females in comparison with male rats (by 3.65 
per cent, p < 0.02) whereas the concentration of IgM and IgG in young intact rats proved to be sex-independent. The 
stress led to reliable growth in concentration of all Ig types irrespective of the sex and the way of stress induction. 

If compared to the rest of immunoglobulins, the IgA showed the highest concentration growth both in male 
and female rats. The prenatal stress resulted in 2.75 times growth (p < 0.001) in males and 2 45 times (p < 0.001) 
– in females, the values for the postnatal and combined stress being 2.02 (p < 0.01) and 2.20  (p < 0.001); 
2.23 (p < 0,001) and 2 50 (p < 0.001), respectively. 

Thus, the prenatal stress accounted for the maximum changes of the IgA concentration in male rats whereas in 
females the peak changes occurred as a result of the prenatal and combined stress. On the contrary, the postnatal 
stress was found to cause the least concentration changes both in males and females. 

The male rats revealed the highest IgM concentration growth under the prenatal stress (1.72 times, p < 0.001) 
whereas the postnatal and combined stress resulted in 1.47 times (p < 0.001) and 1.46 times (p < 0.001) growth, 
respectively. In females, the IgM  concentration growth was found to be 1.79 (p < 0.001), 1.67 (p < 0.001) and 
1.70 (p < 0.001) times higher in comparison with the controls. The sex difference was noted under the postnatal 
and combined stress only, the values for the females being by 8. 70 per cent (p < 0.001) and by 11. 30 per cent 
(p < 0.001) higher, respectively. 

The male rats revealed the highest IgG concentration growth under the prenatal stress (1.52 times, p < 0.001). 
Under the postnatal and combined stress, the concentration increased 1.30 (p < 0.001) and 1.29 (p < 0.001) times, 
respectively. In females, the value increased 1.41(p < 0.001), 1.42 (p < 0 001) and 1.38 times (p < 0.001) as com­
pared with the controls and proved to be virtually irrespective of the way of stress induction. In the aspect of sex 
difference, under the prenatal stress the growth values were by 10. 20 per cent (p < 0.001) higher in the male rats as 
compared with the females, while under the postnatal and combined stress the value was found to be higher in the 
females (by 6.74 per cent, p < 0.001 and 5.24 per cent, p < 0.001, respectively). 

Thus, the prenatal and postnatal stresses as well as their combined effect result in the immune system tension 
of young male and female rats. The prenatal stress causing the highest growth of CIC and IgA, IgM and IgG concen­
tration, is the most unfavorable for the males. The females’ immune system is vulnerable to any stress that causes 
disregulatory changes. 

Key words: stress, rats males and females, immune system. 
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