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Введение
индивидуальное развитие организма с мо-

мента его зарождения до завершения сома-
тического и полового созревания происходит 
в соответствии с генетической программой, 
которая может быть модифицирована в ран-
нем онтогенезе эпигеномными факторами 
биологической, физической и химической 
природы: гормонами, нейромедиаторами, не-
йропептидами, лекарственными средствами, 
вирусами, ионизирующим излучением и др.  
К отдаленным последствиям нарушения ин-
дивидуального развития организма относят-
ся расстройства половой цикличности, бе-
сплодие, нарушения эндокринной системы 
и обмена веществ, иммунитета, адаптивних 
реакций, сердечно-сосудистая патология, 
недостаточный интеллект и др. При этом пато-
логические изменения могут обнаруживаться 
на микроструктурном уровне (размеры ядер 
нейронов, нейросекреторных ядер гипотала-
муса, архитектоника синаптических связей 
в мозге) или вовсе не выявляться, тогда как 
функциональная патология очевидна. В её 
основе лежат долговременные изменения пе-
редачи нервных импульсов, синтеза гормонов 
и нейромедиаторов, их рецепции и метаболиз-
ма, фосфорилирование белков мозга. Все это 
является предметом изучения сравнительно 
новой области медицинской науки – функци-
ональной тератологии  [6, 7]. 

Следует отметить, что выявление функци-
ональных расстройств у потомства представ-
ляет сложную проблему в связи с тем, что 

нарушения поведения, метаболизма и регу-
ляции физиологических функций чаще все-
го обнаруживаются в позднем постнаталь-
ном периоде после завершения пубертации, 
именно поэтому функциональная терато-
логия опирается, прежде всего, на резуль-
таты экспериментальных исследований на 
животных.

Вопрос о допустимости применения у 
беременных лекарственных средств широ-
ко дискутируется в медицинской литературе 
[4, 8]. Вместе с тем, при угрозе прерывания 
беременности, артериальной гипертензии, 
при неврологических, сердечно-сосудистых 
расстройствах и другой патологии возникает 
необходимость применения широкого спек-
тра лекарственных средств: гормональных, 
гипотензивных, седативных, кардиотропных 
препаратов и др. 

Среди гормональных препаратов наиболее 
часто применяют синтетические глюкоко-
ртикоиды (дексаметазон, преднизолон). 
их назначают беременным женщинам при 
бронхиальной астме, при угрозе прежде-
временных родов – для ускорения созре-
вания легких плода и профилактики дис-
тресс-синдрома, а также для снижения риска 
врожденной гиперплазии коры надпочечных 
желез плода (как правило, начиная с перво-
го триместра беременности). Между тем, 
антенатальное применение глюкокортико-
идов, в частности дексаметазона, в клини-
ке ассоциируется с повышением кровяного 
давления у подростков, возрастанием риска 
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развития нарушений психофизиологичес-
ких функций (недостаточная концентрация 
внимания), повышенной эмоциональностью, 
недостаточной социальной адаптацией, ано-
малиями поведения. Принимая во внима-
ние важную роль внутриклеточных ионов 
кальция в регуляции развития мозга на всех 
стадиях его морфогенеза и функциональ-
ного созревания, определенный риск для 
развития плода могут представлять также и 
некоторые кардиотропные препараты, в част-
ности, блокаторы кальциевых каналов. Все 
это определяет целесообразность изучения 
потенциальной опасности перинатального 
применения фармакологических средств для 
репродуктивного здоровья и адаптационного 
потенциала у взрослых потомков.

Цель исследования
цель работы состояла в изучении отда-

ленных последствий влияния глюкокорти-
коидов (гидрокортизона ацетата и дексаме-
тазона) и блокаторов кальциевых каналов 
(нимодипина и верапамила), применяемых в 
пренатальном и раннем постнатальном пери-
одах индивидуального развития, на станов-
ление нейроэндокринных механизмов регу-
ляции полового поведения, репродуктивной 
функции и адаптивных реакций. 

материалы и методы 
Экспериментальные исследования прово-

дили на взрослых потомках крыс линии Ви-
стар (самцах и самках, n = 254) в возрасте 
3, 6 и 8 мес. Матери этих животных в по-
следнюю неделю беременности (ежеднев-
но с 15-го по 21-й день) получали один из 
исследуемых препаратов: гидрокортизона 
ацетат (50 мг/кг, подкожно), дексаметазон 
(0,1 мг/кг, внутримышечно) или нимодипин 
(20 мг/кг, перорально). Верапамил (0,5 мг/кг, 
подкожно) вводили новорожденным крысам 
ежедневно с 3-го по 7-й день постнатально-
го периода (день рождения считали первым 
днем жизни). Контрольные группы состояли 
из интактных животных.

Животные содержались в одинаковых 
условиях вивария на стандартном рационе 
питания со свободным доступом к питьевой 
воде. Все эксперименты проводились с  со-
блюдением требований Европейской кон-
венции по защите позвоночных животных, 
использующихся в  экспериментальных и 
других научных целях.

Половое поведение самок по женско-

му и мужскому типам изучали по обще-
принятой методике [12]. исследования 
полового поведения по женскому типу про-
водили на овариэктомированных за неде-
лю до эксперимента самках в возрасте 3 
мес., у которых вызывали эструс введением 
эстрадиола бензоата (0,1 мг на животное, 
внутримышечно) за   48 час. и прогестеро-
на (0,5 мг на животное, внутримышечно) за 
4-5 час. до тестирования.  Опыты проводили 
в темной комнате при слабом красном осве-
щении. Животные пребывали в темноте до 
момента тестирования не менее 4–5 ч. Самца 
помещали в клетку за 5 мин. до тестирования 
для адаптации к условиям опыта. К каждому 
самцу подсаживали подопытную самку, ко-
торая находилась в клетке в течение 10 мин. 
или до 10 садок самца. Регистрировали при-
знаки процептивного поведения (приближе-
ние, обнюхивание половых органов, подска-
кивание, покусывание ушей) и рецептивного 
поведения (количество лордозных реакций). 
Рассчитывали лордозный коэффициент, т.е. 
процент лордозных реакций по отношению 
к общему количеству садок самца. Для тес-
тирования полового поведения по мужскому 
типу к подопытной самке подсаживали на  
10 мин. рецептивно активную интактную 
самку в стадии эструса. Регистрировали при-
знаки мужского процептивного (приближе-
ние к рецептивной самке, обнюхивание ею 
половых органов) и копулятивного поведе-
ния (количество садок).

Половое поведение самцов по мужскому и 
женскому типам проводили в возрасте 3 мес. 
[16].  Половое поведение оценивали на протя-
жении двух последовательных недель (1 раз в 
неделю), помещая самцов на 30 мин. в клетку 
с рецептивной овариэктомированной самкой 
(см. выше). Регистрировали такие показатели 
мужского полового поведения, как латентный 
период первой садки, первой интромиссии 
и первой эякуляции, количество садок без  
интромиссий, количество интромиссий 
и общее количество эякуляций, а также 
рефрактерный постэякуляторный период – 
интервал между эякуляцией и последую-
щей первой садкой. Для изучения полово-
го поведения самцов  по женскому типу 
их кастрировали за неделю до проведения 
эксперимента. До тестирования  проводили 
заместительную гормональную терапию, как 
у овариэктомированных животных. Лордоз-
ное поведение оценивали по величине лор-
дозного коэффициента. 
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Стрессорную реактивность гипоталамо-
гипофизарно-адренокортикальной системы 
(ГГАС) изучали у самцов и самок крыс в воз-
расте 6 мес. Анализировали гормональную 
реакцию коры надпочечных желез на острый 
тест-стресс (одночасовая иммобилизация). 
Эвтаназию животных осуществляли под лег-
ким эфирным наркозом сразу после оконча-
ния иммобилизации. 

исследование норадренергической ре-
активности ГГАС проводили на крысах  в 
возрасте 8 мес. За 8 дней до основного 
эксперимента наркотизированным животным 
под стереотаксическим контролем в ІІІ же-
лудочек мозга была имплантирована сталь-
ная направляющая канюля с мандреном [9].  
За 24 ч до начала эксперимента в правую вне-
шнюю яремную вену под слабым эфирным 
наркозом вставляли силастиковый катетер 
[14]. За 1 час до начала опыта катетер удли-
няли с помощью полиэтиленовой трубки,  за-
полненной раствором гепарина (50 МЕ/мл  
в 0,9%-ном раствора натрия хлорида). Ман-
дрен заменяли внутренней канюлей, запо-
лненной раствором норадреналина битар-
трата («Koch Light Labs», Великобритания). 
Введение норадреналина битартрата (10 мкг 
в 2 мкл 0,9% апирогенного раствора натрия 
хлорида) осуществляли в течение 1 мин. 
Образцы крови для определения концентра-
ции кортикостерона отбирали из катетера 
до и через 30, 60 и 90 мин. после введения 
норадреналина с последующим замещением 
крови раствором гепарина в эквивалентном 
объеме. 

Содержание норадреналина в гипоталаму-
се определяли спектрофлуориметрическим 
методом [15]. Состояние ГАМКергической 
системы оценивали по изменению активнос-
ти глутаматдекарбоксилазы в синаптических 
мембранах гиппокампа [13]. Содержание 
кортикостерона в плазме крови определяли 
флуорометрическим микрометодом [2].  

Статистическую обработку полученных 
данных проводили с использованием t-критерия 
Стьюдента и непараметрического U-критерия 
Вилкоксона-Манна-Уитни. Статистически зна- 
чимыми считали различия при р<0,05.

Результаты и их обсуждение
Блокаторы кальциевых каналов. Перина-

тальное введение блокаторов кальциевых ка-
налов оказывало заметное модифицирующее 
воздействие на формирование половой ци-
кличности и полового поведения у взрослых 

потомков. У самок после введения нимоди-
пина в пренатальном периоде задерживалось 
половое созревание (в среднем на 10 дней), 
у 20% животных изменялась фазовая струк-
тура эстральных циклов за счет удлинения 
стадии покоя (диэструса). Введение верапа-
мила самкам  в первые дни после рождения 
хотя и не влияло на сроки пубертации, одна-
ко вызывало у большинства животных (64%) 
существенные нарушения половой циклич-
ности, характеризующиеся нерегулярными 
эстральными циклами или их полным пре-
кращением и развитием персистентного 
диэструса.

Значения показателей тестирования поло-
вого поведения самок по женскому типу по-
сле пренатального воздействия нимодипина 
практически не изменялись: все они демон-
стрировали активное процептивное и рецеп-
тивное поведение и имели достаточно близ-
кие по значению лордозные коэффициенты 
(рис. 1). В то же время у них существенно из-
менялось гетеротипичное половое поведение. 
У всех животных этой группы наблюдалось 
появление признаков мужского полового по-
ведения – садки (в среднем 7,0 ±1,5), которые 
отсутствовали у нормальных самок (рис. 1). 
Кроме того, подопытные самки характеризо-
вались чрезвычайно активным процептивным 
поведением, значительно возрастало коли-
чество приближений к рецептивной самке 
(в среднем 14,0±1,5 при контроле 5,8±1,1, 
Р<0,01). Все это свидетельствует о маскули-
низирующем влиянии нимодипина.    

Несколько иной эффект относительно фор-
мирования гомо- и гетеротипичного полового 
поведения у самок наблюдался при введении 
верапамила в раннем постнатальном пери-
оде. У подопытных животных отмечалось 
ослабление женского полового поведения, о 
чем свидетельствует двукратное уменьше-
ние лордозного коэффициента, на фоне от-
сутствия признаков поведения по мужскому 
типу (рис. 1).

Весьма вероятно, что различные послед-
ствия перинатального применения блокато-
ров кальциевых каналов у самок: нимоди-
пина (маскулинизация полового поведения у 
самок, которая не сопровождается его дефе-
минизацией) и верапамила (дефеминизация 
полового поведения без его маскулиниза-
ции), могут быть связаны с некоторыми раз-
личиями в механизмах действия исследуемых 
препаратов. известно, что верапамил может 
оказывать не только центральное, но и пе-
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риферическое действие непосредственно на 
яичники [3]. Определенную роль в нарушении 
гетеротипичного поведения самок под влия-
нием нимодипина могут играть выявленные 

нами ранее изменения метаболизма тестос-
терона в медиобазальном гипоталамусе, где, 
как известно. у грызунов расположен центр 
регуляции полового поведения.

У самцов крыс пренатальное применение 
нимодипина не оказало существенного вли-
яния на формирование полового поведения 
по мужскому типу, в то же время вызывало 
появление признаков женского полового по-
ведения. Значительно увеличивалось коли-
чество самцов с рецептивным поведением, 
т.е. таких, которые в специальных тестах де-
монстрировали лордозную реакцию в ответ 
на садки активного самца (пассивный го-
мосексуализм), при этом существенно воз-
растал лордозный коэффициент (37,0±14,6). 
Кроме того, у 80% подопытных самцов на-
блюдалось активное гомосексуальное пове-
дение, которое проявлялось в садках кастри-
рованного самца по отношению к активному 
самцу. Большинство животных этой группы 
(60%) характеризовались аномальным по-
ведением, т.е. демонстрировали одновре-
менно и лордозную реакцию, и садки. Мож-
но полагать, что наблюдаемые нарушения 
полового поведения у подопытных самцов 
обусловлены существенными изменениями 
реакции на активирующее действие женских 
половых гормонов, в отличие от нормальных 
самцов, для которых характерна рефрактер-
ность к этому действию.

Таким образом, результаты исследова-
ний свидетельствуют о половой специфич-
ности повреждающего действия блокаторов 
кальциевых каналов в перинатальном пе-

риоде на половое поведение взрослых по-
томков: пренатальное введение нимодипина 
вызывало феминизацию полового поведения 
у самцов и маскулинизацию – у самок, а вве-
дение верапамила в раннем постнатальном 
периоде – дефеминизацию полового поведе-
ния у самок.

изучая отдаленные изменения стрессор-
ной реактивности ГГАС и их механизмы 
у взрослых животных, мы оценивали 
некоторые параметры нейрогормональной 
составляющей первой фазы общего адапта-
ционного синдрома, развивающегося в ответ 
на одночасовую иммобилизация Как извест-
но, в норме у взрослых животных стрессор-
ная реакция сопровождается повышением 
уровня кортикостерона в плазме крови, 
причем у самок амплитуда гормонального 
подъема была достоверно выше, чем у сам-
цов. Это согласуется с имеющимися в ли-
тературе данными о более высокой стресс-
реактивности самок [1].

У взрослых самцов крыс, матери которых 
во время беременности получали нимоди-
пин, адренокортикальная реакция на острый 
стресс существенно не изменялась, хотя 
базальный уровень кортикостерона в плаз-
ме крови снижался в среднем на 20% отно-
сительно контрольных величин (рис. 2).  
В аналогичной группе подопытных са-
мок, находящихся в стадии диэструса, 

Рис. 1.  Влияние перинатального введения блокаторов кальциевых каналов на показатели по-
лового поведения по женскому (лордозный коэффициент) и  мужскому 

(количество садок) типам у самок крыс 3-месячного возраста.
  *P<0,05 – по сравнению с контролем. 
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достоверных изменений базальной секре 
ции кортикостерона не наблюдалось, но 
постстрессорный уровень гормона в плаз-
ме крови был несколько выше, чем у 
контрольных животных. Применение вера-

памила в раннем постнатальном периоде не 
вызывало существенных изменений базаль-
ной и стрессорной секреции кортикостерои-
дов у животных обоего пола после достиже-
ния возраста половой зрелости.

При изучении норадренергической реактив-
ности ГГАС было показано, что контрольные 
животные (и самцы, и самки) реагировали 
на введение норадреналина в ІІІ желудо-
чек мозга достоверным повышением уровня 
кортикостерона в крови на 30-й мин. после 
микроинъекции (рис. 3). У самок этот подъем 
уровня гормона был более выраженным, чем 
у самцов (на 90% по сравнению с 60% у сам-
цов). К 60-й мин. концентрация кортикосте-
рона снижалась практически до исходного 

уровня. Пренатальное воздействие нимодипи-
на вызывало у животных обоего пола пролон-
гацию адренокортикальной реакции ГГАС на 
внутрижелудочковое введение норадреналина. 
На 60-й мин. уровень кортикостерона в крови 
оставался достоверно повышенным и возвра-
щался к исходной величине лишь на 90-й мин. 
Подобные изменения норадренергической ре-
активности ГГАС отмечены у животных после 
применения верапамила в раннем постнаталь-
ном периоде.
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Рис. 2.  Влияние пренатального введения Нимопидина на стрессовою реактивность ГГАС (по 
уровню кортикостерона в плазме крови) самцов и самок крыс 6-месячного возраста.

  Светлый столбик –базальный уровень,  темный  – после острого стресса 
(одночасовая иммобилизация). *P<0,05 – по сравнению с базальным уровнем гормона 
в каждой из отдельных групп животных; #P<0,05 – с базальным уровнем у контрольных 

самцов; ^P<0,05 - с постстрессорным уровнем у контрольных самок. 

Рис. 3.  Влияние пренатального введения нимодипина на норадренергическую реактивность 
ГГАС (по уровню кортикостерона в плазме крови) самцов и самок крыс 8-месячного возраста.

 Сплошная линия – контроль, пунктирная – опыт. Стрелкой обозначено введение но-
радреналина в 3-й желудочек мозга. *P<0,05 – по сравнению с исходным уровнем гормона в 

каждой из отдельных групп животных. 
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Принимая во внимание, что блокаторы 
кальциевых каналов способны проникать 
через гематоэнцефалический барьер и бло-
кировать кальциевые каналы нейронов го-
ловного мозга,  вполне вероятно, что в 
развитии наблюдаемых функциональных 
изменений ГГАС важную роль играет на-
рушение баланса внутриклеточных концен-
траций ионов кальция в областях головно-
го мозга, причастных к регуляции ГГАС. 
В то же время, если учесть возможность 
прямого действия блокаторов кальциевых 
каналов на гипоталамические нейроны, се-
кретирующие кортиколиберин, а также на 
кортикотропоциты передней части гипофиза 
[11], нельзя исключить и вероятности вов-
лечения других механизмов в реализацию 
модулирующего действия нимодипина на  
функцию ГГАС. Следует также принять во 
внимание, что нимодипин может взаимодей-
ствовать с минералокортикоидными рецеп-
торами гиппокампа [10] и таким способом 
частично изменять регуляцию тонической 
секреции кортикостероидов. 

Глюкокортикоиды. изучение влияния 
глюкокортикоидных гормонов у животных по-

казало, что нарушение их баланса в пренаталь-
ном периоде может вызывать значительные 
изменения в механизмах стрессорной и нора-
дренергической регуляции активности ГГАС 
у взрослых потомков. Нами установлено, 
что эти изменения имеют четко выраженные 
половые особенности. У самцов наблюдалось 
ослабление адренокортикальной реакции на 
острый стресс, которое проявилось в уменьше-
нии гормонального ответа коры надпочечных 
желез на одночасовую иммобилизацию  
(рис. 4, Б). Снижение стресс-реактивности 
ГГАС у подопытных самцов наблюдалось 
при отсутствии характерных для нормальных 
животных постстрессорных изменений кон-
центрации норадреналина в гипоталамусе и ак-
тивности глутаматдекарбоксилазы в гиппокам-
пе, что может быть связано с импринтинговым 
влиянием экзогенных глюкокортикоидов на 
экспрессию тирозингидроксилазы – лимити-
рующего фермента синтеза катехоламинов 
(рис. 4, А, В). Существенную роль в осла-
блении стресс-реактивности ГГАС у этих 
животных может также играть увеличение 
рецепторного связывания кортикостероидов в 
гиппокампе.

В отличие от самцов, у самок после пре-
натального действия гидрокортизона со-
хранялась способность адекватно реагиро-
вать на стрессорный стимул изменениями 
концентрации норадреналина в гипотала-
мусе: падение концентрации моноамина у 
подопытных и контрольных животных со-
ставляло соответственно 46,3 и 35,3%  
(рис. 5, А). При этом у них наблюдалось уме-
ренное усиление адренокортикальной реак-
ции на стрессорный стимул на фоне сниже-

ния активности глутаматдекарбоксилазы в 
гиппокампе, что может быть обусловлено 
уменьшением тормозного влияния ГАМКер-
гической системы на стрессорную актив-
ность ГГАС (рис. 5, Б, В).

изучение реакции ГГАС на центральную 
стимуляцию норадреналином показало, что 
ее выраженность у животных подопытной 
и контрольной групп существенно разли-
чалась. Подопытные самцы не реагировали 
на введение норадреналина в 3-й желудочек 

Рис. 4.  Влияние пренатального введения глюкокортикоидов на содержание норадреналина в ги-
поталамусе (А), уровень кортикостерона в плазме крови (Б) и активность глутаматдекарбоксилазы 

в гиппокампе (В) половозрелых самцов крыс до и после острого стресса.
 Светлый столбик – базальный уровень,  темный  – после острого стресса (одночасовая иммо-

билизация). *P<0,05 – по сравнению с базальным уровнем в каждой из отдельных групп животных
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мозга повышением уровня кортикостерона в 
плазме крови, а у самок отмечалась пролон-
гированная адренокортикальная реакция на 

интрацеребральную стимуляцию норадрена-
лином на фоне снижения базальной секре-
ции кортикостероидов  (рис. 6).  
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Рис. 5.  Влияние пренатального введения гидрокортизона ацетата на содержание нора-
дреналина в гипоталамусе (А), уровень кортикостерона в плазме крови (Б) и активность 

глутаматдекарбоксилазы в гиппокампе (В) половозрелых самок крыс до и после острого стресса. 
 #P<0,05 – по сравнению с постстрессорным уровнем гормона.
Светлый столбик – базальный уровень,  темный  – после острого стресса (одночасовая иммо-

билизация). *P<0,05 – по сравнению с базальным уровнем в каждой из отдельных групп животных

Рис. 6. Влияние пренатального введения глюкокортикоидов на норадренергическую реактив-
ность ГГАС (по уровню кортикостерона в крови) самцов и самок крыс 8-месячного возраста.

Сплошная линия – контроль, пунктирная – опыт. Стрелкой обозначено введение норадреналина в 
3-й желудочек мозга. *P<0,05 – по сравнению с исходным уровнем гормона в каждой из отдельных 

групп животных. 

Характерно, что действие синтетического 
агониста глюкокортикоидов дексаметазона 
в пренатальном периоде полностью воспро-
изводило эффект введения гидрокортизона 
ацетата беременным самкам в отношении 
изменений реактивности ГГАС у взрослых 
потомков [5]. Есть основание полагать, что 
эти изменения могут быть следствием пря-
мого действия дексаметазона на плод. В 
эмбриональном периоде дексаметазон может 
свободно проникать через плацентарный ба-
рьер, поскольку известно, что синтетические 
глюкокортикоиды, в отличие от эндогенних 
гормонов, не метаболизируются 11β-гидр
оксистероиддегидрогеназой. Кроме того, 

благодаря тому, что дексаметазон обладает 
высоким сродством к глюкокортикоидным 
рецепторам и не способен комплексиро-
ваться с кортикостеронсвязывающим глобу-
лином, уровень свободного дексаметазона 
в крови беременных животных достаточно 
высокий.  Показано также, что введение 
дексаметазона беременным морским свин-
кам приводит к снижению экспрессии мРНК 
кортиколиберина в паравентрикулярных 
ядрах гипоталамуса плода, что подтверж-
дает его проникновение в фетальный мозг 
[12]. Следовательно, дексаметазон может 
влиять на развитие ГГАС плода и вызывать 
изменения, которые в половозрелом возрас-
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те реализуются в определенных нарушениях  
адаптивных реакций. 

заключение
Суммируя представленные результаты, 

можно прийти к выводу о том, что приме-
нение блокаторов кальциевых каналов или 
глюкокортикоидов в критические периоды 
развития организма могут быть важными фак-
торами возникновения функциональных рас-

стройств систем репродукции и адаптации, 
а также полового поведения в отдаленные 
периоды жизни. Эти данные подтверж-
дают концепцию о риске нежелательных 
отдаленных последствий раннего примене-
ния некоторых лекарственных средств для 
репродуктивного здоровья и адаптационного 
потенциала потомков и должны учитываться 
при назначении препаратов данной группы 
беременным женщинам.
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ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНЕ ДОСЛІДжЕННЯ 
ВІДДАЛЕНИХ НАСЛІДКІВ ПЕРИНАТАЛЬНОГО 

ЗАСТОСУВАННЯ ЛІКАРСЬКИХ ЗАСОБІВ
ДЛЯ ЗДОРОВ’Я НАщАДКІВ
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Резюме. В роботі підсумовані результати влас-
них експериментальних досліджень віддалених 
наслідків перинатального застосування деяких 
лікарських засобів для здоров’я нащадків.  Пока-
зано, що введення блокаторів кальцієвих каналів 
або глюкокортикоїдів у критичні періоди розвитку 
організму можуть бути важливими чинниками ви-
никнення функціональних розладів систем репро-
дукції  та адаптації, а також статевої поведінки у  
віддалені періоди життя.  ці дані підтверджують 
концепцію про ризик небажаних віддалених на-
слідків раннього застосування деяких лікарських 
засобів для репродуктивного здоров’я та адапта-
ційного потенціалу у дорослих нащадків. 

Ключові слова: блокатори кальцієвих каналів, 
глюкокортикоїди, перинатальний період, статева 
поведінка, репродукція, адаптація.

ExPERIMENTAL STUDY 
Of LONG-TERM OUTCOMES 
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Summary. Results of own experimental studies of 
long-term outcomes of perinatal use of certain drugs 
for progeny health were summarized in this work. 
It has been shown that the use of calcium channel 
blockers or glucocorticoids in critical periods of 
organism development was an important factor of 
formation of functional disorders of reproduction and 
adaptation systems as well as, the sexual behavior in 
remote periods of life. These data support the concept 
of risk of undesirable long-term outcomes of the early 
use of certain drugs for the reproductive health and 
adaptation potential of adult progeny.

Keywords: calcium channel blockers, gluco-
corticoids, perinatal period, sexual behavior, 
reproduction, adaptation. 


