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Викликана біоелектрична активність 
аферентних волокон сідничного нерва білих щурів 

за умов експериментальної менопаузи

Існує багато суперечливих даних щодо взаємодії статевих гормонів 
і аферентних ланок спинномозкових систем. Деякі дослідження по-
казують збільшення чутливості до болю за високого рівня естрогену 
[14, 20]. У інших повідомляється, що підвищення рівня естрогену і 
прогестерону під час вагітності має антиноцицептивний ефект [11]. 
Є відомості про пов’язані зі статтю відмінності в ноцицептивних ре-
акціях у самиць гризунів, що мають сильніші ноцицептивні реакції, 
ніж самці [6, 9]. Причини цієї суперечності взаємозв’язку між рівнем 
статевих гормонів і стану больової чутливості повністю не з’ясовані. У 
наших дослідженнях визначено, що в умовах гіпоестрогенемії суттєво 
підвищується поріг виникнення потенціалу дорсальної поверхні (ПДП) 
спинного мозку та збільшується його латентний період. Але не з’я-
совано закономірні питання щодо змін у функціонуванні аферентних 
входів за умов дефіциту естрогенів, стан яких значною мірою може 
впливати на вказані вище параметри та модулювати їх активність.

Мета дослідження. Вивчити характеристики збудливості аферент-
них волокон сідничного нерва, а також проаналізували особливості 
відповідей, ініційованих стимуляцією сідничного нерва, що виникають 
у проксимальних відділах дорсальних корінців (ДК) за умов експери-
ментальної менопаузи через чотири місяці від початку її моделювання.

Матеріали і методи дослідження. Експерименти проведено на 26 бі-
лих статевозрілих щурах-самицях лінії Вістар масою 200–250 г, (12 ін-
тактних тварин і 14 тварин із експериментальною менопаузою). Мено-
пауза модельована через тотальну оваріогістеректомію [23]. Тваринам 
контрольної групи робили серединну лапаротомію без видалення матки 
та яєчників. Обидві групи тварин утримували в стандартних умовах ві-
варію (t = 22 ± 2 °C, світлий/темний цикл – 12/12 год) на стандартній 
дієті протягом 120 діб, після чого щурів брали у гострий експеримент 
[3]. Під тіопенталовим наркозом (50 мг/кг) проводили розтин м’яких 
тканин та ламінектомію, скляним гачком розтинали тверду мозкову 
оболонку, виділяли дорсальний корінець сегмента L5 та перетинали його 
біля місця входу в спинний мозок. Сідничний нерв виділяли на стегні 
та перев’язували біля входу в м’яз. Відведення викликаної активності 
проводили від проксимальної ділянки ДК зі стимуляцією іпсилате-
рального сідничного нерва імпульсами тривалістю 0,3 мс і силою 1–5 
порогів. Аналізували поріг, хронаксію, латентний період, амплітуду й 
тривалість потенціалу дії, досліджували явище рефрактерності за до-
помогою нанесення парних стимулів з інтервалом 2–20 мс [1].
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Дослідження проводили за допомогою стандартної електрофізіоло-
гічної апаратури (електростимулятор ЕСУ-2, підсилювач УБП 2-03, 
аналого-цифровий перетворювач із реєстрацією на комп’ютер). Отри-
мані дані опрацьовували за допомогою стандартних методів варіацій-
ної статистики. Достовірність даних оцінювали за допомогою методів 
параметричної (критерій Стьюдента) та непараметричної статистики 
(критерій Манна–Вітні). Зміни визнавали статистично достовірними 
при р < 0,05. Усі експериментальні процедури виконували відповідно 
до Європейської директиви Ради співтовариств від 24 листопада 1986 р. 
(86/609/ЕЕС) та закону України “Про захист тварин від жорстокого 
поводження”. Евтаназію здійснювали за допомогою введення летальної 
дози тіопенталу натрію.

Результати дослідження та їх обговорення. Аналіз порога виник-
нення сумарного ПД волокон ДК спинного мозку показав, що у тварин 
з експериментальною менопаузою він знижувався до 45,76 ± 7,41 % 
порівняно з контрольною групою (р < 0,01), параметри якої в цьому 
та подальших дослідах були прийняті за 100 %. Хронаксія ПД ДК 
порівняно з інтактними щурами збільшувалася на 14,69 ± 3,48% 
(р < 0,01). Латентний період ПД ДК при нанесенні супрамаксималь-
ної стимуляції (5 порогів) збільшувався на 13,12 ± 2,32 % (р < 0,01) 
(рис. 1). Загальна тривалість ПД ДК не відрізнялася від показника 
інтактної групи щурів. При цьому спостерігалося достовірне (р < 0,01) 
збільшення амплітуди ПД на 31,46 ± 4,29 % (рис. 2, 4). 

При нанесенні парних подразнень спостерігалося значне запізнення 
відновлення амплітуди відповіді на другий стимул у тварин із оваріо-
гістеректомією (рис. 3). Майже повне відновлення амплітуди другого 
ПД припадало на інтервал 8 мс (91,07 ± 3,86 %), тоді як у інтактній 
групі цього значення було досягнуто вже за 5 мс (рис. 3).

Зменшення порога збудження аферентних волокон сідничного нерва 
може бути пов’язане насамперед зі зрушенням потенціалу залежності 
активації натрієвих каналів таким чином, що для досягнення порога 
і генерації натрієвого струму нормального значення потрібні менші 
рівні деполяризації [12, 13]. Причиною цього може бути зниження 
рівня кальцію в крові, а отже, й у міжклітинній рідині, зумовлене 
дефіцитом естрогенів після оваріоектомії [21]. 

Відомо, що АТФ, як один із больових медіаторів, може викликати 
збільшення концентрації кальцію всередині малих і середніх нейронів 
гангліїв дорсальних корінців через активацію рецепторів Р2Х, пов’я-
заних із потенціалзалежними кальцієвими каналами. 17β-естрадіол, 
через активацію виявленого у цих нейронах Erα рецептора [18], тонічно 
інгібує АТФ-індуковану Са2+ сигналізацію, негативно модулюючи екс-
пресію рецептора P2X3 та блокуючи L-тип потенціалзалежних кальці-
євих каналів [10, 16]. Відсутність тонічного впливу естрогенів за умов 
експериментальної менопаузи може призвести до розблокування цих 
каналів і збільшення вхідних кальцієвих потоків. Саме цим можна 
пояснити достовірне збільшення амплітуди викликаного потенціалу 
дії, зареєстрованого на постгангліонарних волокнах.

Зафіксоване збільшення латентного періоду викликаної відповіді 
у тварин експериментальної групи можна пояснити демієлінізацією 
нервових волокон м’якотного типу через порушення синтезу мієліну 
Шванівськими клітинами за нестачі естрогенів і, особливо, прогести-
нів [7, 19, 22], а також деструктивними змінами фізичної організації 
аксолеми внаслідок порушення організації мікротрубочок аксонів, осо-
бливо в мієлінізованих волокнах, що негативно впливає на швидкість 
проведення нервового імпульсу [23]. Крім цього, нестача естрогенів, що 
мають виразні нейропротекторні [8, 24] та вазоактивні властивості [2, 
5], призводить до ішемії нейронів та нервових стовбурів, яка, на тлі 
підвищеної чутливості до гіпоксії через зниження продукції судинного 
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ендотеліального фактора росту [17], також може проявитися у збільшен-
ні часових параметрів збудливості й подовженні періодів рефрактернос-
ті. Значне запізнення відновлення амплітуди відповіді на тест-стимул 
у разі подразнення нерва парними імпульсами за умов дефіциту ес-
трогенів можна пояснити зниженням активності Na+/K+-АТФази і, як 
наслідок, уповільненням відновлення нормального трансмембранного 
градієнта йонів після збудження мембрани [15]. 

Висновки. За умов раннього виникнення й тривалого існування ди-
фіциту естрогенів під час хірургічної менопаузи підвищення збудливості 
та інтенсивності викликаних відповідей нейронів спінальних гангліїв 
виявляється на тлі погіршення часових характеристик і зниження ла-
більності. Імовірно, такий режим функціонування аферентних входів 
зумовлює посилення інтенсивності больових відчуттів та виникнення 
акропарестезій на тлі зниження поверхневої чутливості у пацієнток 
із ранньою хірургічною менопаузою.
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Рис. 1. Зміна параметрів збудливості нервових волокон дорсального корінця 
спинного мозку (І – поріг, ІІ – хронаксія, ІІІ – латентний період) за умов 

експериментальної менопаузи порівняно з інтактною групою (прийнято за 100 %). 
1 – інтактні тварини: 2 – тварини з експериментальною менопаузою.

* р < 0,05; ** р < 0,01 – достовірність порівняно з контролем.
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Рис. 2. Зміна параметрів потенціалу дії нервових волокон дорсального
корінця спинного мозку (І – амплітуда, ІІ – тривалість)

за умов експериментальної менопаузи порівняно з інтактною групою
(прийнято за 100 %). 1 – інтактні тварини; 2 – тварини з експериментальною 

менопаузою. ** р < 0,01 – достовірність порівняно з контролем.
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Рис. 3. Динаміка відновлення амплітуди другого потенціалу дії
за стимуляції аферентних волокон сідничного нерва парними імпульсами

зі зміною часового проміжку. Амплітуду першого потенціалу дії прийнято за 100 %. 
1 – інтактні тварини; 2 – тварини з експериментальною менопаузою.** р < 0,01 – 

достовірність порівняно з контролем.
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Рис. 4. Осцилограми викликаних потенціалів дії проксимальних ділянок
дорсальних корінців спинного мозку при подразненні сідничного нерва.

1 – інтактні тварини, 2 – експериментальна група.
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Evoked Bioelectrical Activity of Afferent Fibers 
of the White Rats Sciatic Nerve in Experimental Menopause

A. RODINSKY, S. TKACHENKO, A. MOZGUNOV
Dnipropetrovsk Medical Academy

The study was performed on 26 sexually mature female Wistar rats weighing 180–
250 g, that were divided into two groups – control (n = 12) and experimental (n = 14). 
In order to reproduce menopause, we provided ovariohisterectomia. Medial laparotomy 
without ovariohisterectomia was performed to the animals of the control group for ex-
ception the impact of stress on the postoperative course of the experiment. Both groups 
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of animals were kept in standard vivarium conditions (22 ± 2 °C, light / dark cycle was 
12/12 hrs.) at a standard diet during 120 days, whereupon acute animal experiments were 
carried out. Sodium thiopental at a dose of 50 mg / kg was used for total anesthesia. 
Isolated sciatic nerve was placed on bipolar stimulating electrodes, and were submerged 
in vaseline oil to prevent drying. The nerve was stimulated by single square pulse with 
duration of 0.3 ms and an amplitude of 1 to 5 thresholds. The registration of the induced 
action potential of the proximal portion of dorsal roots with using bipolar electrodes.

We investigated such parameters as the amplitude, latenty period and duration of 
the induced action potential, threshold and hronaxy. The stimulation threshold was de-
termined by amperage. The phenomenon of refractoriness was analyzed by studying the 
electrical activity of the nerve fibers in response to stimulation with paired stimuli at 
intervals of 1 to 20 ms. Irritating stimulus amplitude was equal to 5 thresholds, duration 
of 0.3 ms. The study was carried out by using the standard electrophysiological equip-
ment (electronic stimulator with independent power supply, amplifier, analog-to-digital 
converter with registration and processing of information with personal computer). The 
reliability of the data was assessed using parametric methods (Student test) and non-
parametric statistics (Mann-Whitney test). Changes recognized statistically significant 
at p < 0.05. All experimental procedures were performed according to the European 
Communities Council Directive of 24 November 1986 (86/609 / EEC), euthanasia was 
performed by administering a lethal dose of thiopental sodium.

Threshold of total action potential neurons of the spinal ganglia was 45.76 ± 7.41 %, 
chronaxy 114.69 ± 3.48 %, the latent period of 113.12 ± 2.32 % compared with the control 
group. The duration of the action potential has not changed. The amplitude of the action 
potential is increased by 31.46 ± 4.29 %. In analyzing the dynamics of the recovery of 
the amplitude of the second of the action potential during application of paired stimula-
tion showed a significant delay in the recovery of the amplitude response testing stimulus 
animals with ovariohysterectomy. Thus, in condition of surgical menopause occurs the 
increase of excitability and response of dorsal root ganglion neurons despite deteriorat-
ing the temporal characteristics and reduce lability. Probably, this mode of functioning 
afferent input causes the amplification of pain intensity and occurrence acroparesthezia 
against lowering surface sensitivity in patients with early surgical menopause.

Key words: menopause, action potential of dorsal root, spinal cord, dorsal root gan-
glion, rat.


