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літинні та молекулярні механізми андрогензалеж-
ної  статевої  диференціації  мозку  залишаються

майже невідомими.  Одним  із таких механізмів може
бути регуляція процесів нейрогенезу іонами кальцію.
Зокрема продемонстровано залучення кальцій/кальмо-
дулінової системи  до регуляції  процесів  статевої  ди-
ференціації  гіпоталамуса.  Показано,  що  андрогени
здатні змінювати рівні кальцій-зв'язуючих білків у гіпо-
таламусі протягом перинатального розвитку.

Мета дослідження – вивчити вплив блокатора каль-
цієвих каналів верапамілу на спектр білків у нейроен-
докринних  структурах  мозку  неонатально
андрогенізованих самиць щурів раннього постнаталь-
ного  віку.

Матеріали і методи. Дослідження виконано на са-
мицях щурів 10-денного віку, розподілених на наступні
групи: контроль (інтактні самиці); неонатально андро-
генізовані самиці (тестостерону пропіонат-ТП, 250 мкг
на тварину одноразово на третю добу життя); неона-
тально андрогенізовані  самиці, що  отримували вера-
паміл;  самиці,  що  отримували  верапаміл  (0,5  мг/кг
протягом п'яти діб з 3-ої по  7-у добу життя). Спектр
розчинних білків цитозольної фракції гомогенату тка-
нин преоптичної ділянки (ПД) та медіобазального гіпо-
таламуса (МБГ), об'єднаних від 4 щурів, досліджували
методом електрофорезу в поліакриламідному гелі. Кон-
центрацію білка визначали за методом Лоурі. Як мар-
кери  білків  з  молекулярною  масою  (М.м.)  14.3-66.0
кДа  використовували  набір  фірми  SIGMA  "LKB
MW70". Електрофореграми сканували  за  допомогою
лазерного сканера HP Scan Jet 6100C. Денситометрію
та  математичну  обробку  денситограм  проводили  за
програмою  Scion  Image.  Статистична  обробка  даних
проводилась  з  використанням  непараметричного  ме-
тоду Вілконсона -Манна-Уітні ( U-тест).

Результати та їх обговорення. В ПД у неонаталь-
но  андрогенізованих  самиць  виявлено  достовірне
збільшення оптичної щільності смуги (ОЩС) білків з
М.м.  66,0,  37,4,  24  кДа  відповідно  на  40%,  78%  та
40%  в  порівнянні  з  інтактними  тваринами  (Р<0,01).
Водночас спостерігалось зменшення (на 26 %) ОЩС

К білка  з М.м. 18,4  кДа  (Р<0,05). Введення верапамілу
неонатально андрогенізованим тваринам спричиняло
нормалізацію в розподілі  білків  з М.м. 66,0, 34,7,  24
кДа за рахунок зменшення їх ОЩС відповідно на 28%,
67% і 29% (Р<0,01). Самостійне введення верапамілу
викликало  збільшення  ОЩС  білка  з  М.м.  66,0,  45,
34,7,  24  кДа  відповідно  на  86%,  66%,  72%  та  64%
(Р<0,01)  порівняно  з  контролем.

В МБГ у самиць, що отримували ТП, виявлено дос-
товірне  збільшення  ОЩС  білків  з  М.м.  66,0,  45,  24,
18,4  та  14,3  кДа відповідно  на 59%,  50%, 51%,  66%
та 69% в порівнянні з інтактними тваринами (Р<0,01).
Водночас спостерігалось зменшення (на 30 %) ОЩС
білка  з М.м. 34,7  кДа  (Р<0,05). Введення верапамілу
неонатально  андрогенізованим  самицям  запобігало
зазначеним змінам за рахунок зменшення ОЩС з М.м.
66,0 кДа (на 42%), М.м. 45,0 кДа (на 54%), М.м. 24,0
кДа (на 47%), М.м. 18,4 кДа (на 61%), М.м. 14,3 кДа
(на 64%)  (Р<0,05). Введення  верапамілу без  ТП вик-
ликало  збільшення  ОЩС  білків  з  М.м.  66,0,  45,  24,
18,4 та 14,3 кДа відповідно на 65%, 50%, 53%, 112%
та 41% в порівнянні з інтактними самицями (Р<0,01).
ОЩС  білка  з  М.м.  34,7  кДа  достовірно  зменшува-
лась  (Р<0,05).

Отримані  дані  свідчать,  що  введення  екзогенного
андрогену  в неонатальному  періоді  спричиняє  зміни
розподілу широкого спектру білків у дискретних струк-
турах  мозку  самиць  щурів  раннього  постнатального
віку. Слід зазначити, що наведенi зміни асоційовані зі
збільшенням ОЩС досліджуваних білків у неонаталь-
но андрогенізованих самиць до рівнів, які притаманні
інтактним  самцям.  Неонатальне  застосування  блока-
тора  кальцієвих  каналів  верапамілу  попереджає  роз-
виток  зазначених  порушень.

Висновок. Отримані  дані  свідчать  про  залучення
внутрішньоклітинних іонів кальцію у механізми реал-
ізації  маскулінізуючого  впливу  андрогену на  статеву
диференціацію мозку та про протекторну дію верапа-
мілу  щодо  спричинених  андрогеном  порушень  роз-
поділу білків  у дискретних структурах  мозку.


