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Цель. Оценить вклад фактора введения мексидола или селеназы на фоне шестидесятидневного 
воздействия бензоата натрия и фактора нанесения дефекта в большеберцовых костях на гисто-
морфометрические параметры щитовидной, околощитовидных желез и надпочечников, а так-
же на показатели, характеризующие ультраструктуру и фазовый состав минерального компо-
нента регенерата большеберцовых костей в разные фазы репаративной регенерации костей. 
Материал и методы. Исследование проведено на 360 белых самцах-крысах зрелого возраста. 
Животные были распределены на 12 групп. Крысам первой и второй групп ежедневно в тече-
ние 60-ти дней при помощи желудочного зонда вводили раствор бензоата натрия в дозах 500 и 
1000 мг/кг. У животных третьей и четвертой групп длительное воздействие бензоата натрия в 
указанных дозах сочеталось с внутримышечным введением мексидола в дозе 50 мг/кг. У крыс 
пятой и шестой групп шестидесятидневное воздействие бензоата натрия завершалось нанесе-
нием дефекта в большеберцовых костях. Животным седьмой и восьмой групп в условиях ана-
логичных пятой и шестой группам вводили мексидол в указанной выше дозировке. У животных 
последующих четырех групп условия эксперимента были аналогичны таковым в группах 3, 4, 7, 
8, однако вместо мексидола вводилась селеназа в дозе 40 мкг/кг. Сроки эксперимента составили 
3, 10, 15, 24, 45 сутки. Для оценки степени влияния каждого фактора на гистоморфометрические 
параметры щитовидной, околощитовидных желез, надпочечников, а также показатели ультра-
структуры и фазового состава минерального компонента регенерата большеберцовых костей 
использовали двухфакторный дисперсионный анализ без повторений. Результаты. Степень 
влияния фактора нанесения дефекта в большеберцовых костях на просвет-эпителиальный ин-
декс щитовидной железы, ядерно-цитоплазматическое отношение тироцитов, индекс функ-
циональной активности главных паратироцитов, эндокриноцитов надпочечников во все сроки 
репаративной регенерации кости была выше, чем сила влияния фактора введения мексидола 
или селеназы на фоне 60-ти дневного воздействия бензоата натрия в дозах 500 и 1000 мг/кг. 
Наибольшие значения силы влияния фактора нанесения дефекта в большеберцовых костях ре-
гистрируются в фазу воспаления, фазу дифференцировки клеток и формирования тканеспе-
цифических структур в области перелома (3 и 10 сутки), после чего сила влияния этого фактора 
постепенно уменьшается к началу фазы исхода (45 сутки), а степень влияния фактора введения 
корректора, наоборот, возрастает. Установлено, что степень влияния фактора введения селена-
зы на гистоморфометрические параметры периферических эндокринных органов была мень-
ше, чем сила влияния фактора введения мексидола на фоне 60-ти дневного воздействия бензоа-
та натрия, а относительно параметров ультраструктуры и фазового состава биоминерала реге-
нерата большеберцовых костей наблюдалась обратная картина. Вывод. Результаты двухфак-
торного дисперсионного анализа показали, что оба фактора – введение корректора и нанесения 
дефекта в большеберцовых костях оказывают различные по степени и продолжительности 
влияния на гистоморфометрические параметры щитовидной, околощитовидных желез, надпо-
чечников, а также на параметры ультраструктуры и фазового состава минерального компонента 
регенерата большеберцовых костей, что зависит от дозы бензоата натрия и вида используемого 
корректора. 
Ключевые слова: периферические эндокринные железы, морфометрия, ультраструктура, 
репаративная регенерация кости, бензоат натрия, двухфакторный дисперсионный анализ. 
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Objective. To evaluate the contribution of  the factor of  mexidol or selenase administration against the 
background of  sixty-day exposure to sodium benzoate and the factor of  application of  defect in the 
tibiae on the histomorphometric parameters of  the thyroid, parathyroid and adrenal glands, as well as 
on the parameters characterizing the ultrastructure and phase composition of  the biomineral of  rat’s 
tibiae regenerate in different phases of  bone repair. Material and methods. The study was conducted 
on 360 mature white male rats. The animals were divided into 12 groups. Rats of  the first and second 
groups were administered sodium benzoate solution at doses of  500 and 1000 mg/kg daily for 60 days 
using a gastric tube. In animals of  the third and fourth groups, long-term exposure to sodium benzoate 
at these doses was combined with intramuscular administration of  mexidol at a dose of  50 mg/kg. In 
rats of  the fifth and sixth groups, the sixty-day exposure to sodium benzoate ended with the application 
of  a defect in the tibiae. Animals of  the seventh and eighth groups were administered mexidol in 
abovementioned under conditions similar to those of  the fifth and sixth groups. In animals of  the next 
four groups, the experimental conditions were similar to those in groups 3, 4, 7, 8, but selenase was ad-
ministered at a dose of  40 µg/kg instead of  mexidol. The experimental periods were 3, 10, 15, 24, 45 
days. To assess the degree of  influence of  each factor on the histomorphometric parameters of  the thy-
roid, parathyroid and adrenal glands, as well as the ultrastructure and phase composition of  the biomin-
eral of  rat’s tibiae, the Two-WAY ANOVA was used. Results. The degree of  influence of  the factor of  
application of  defect in the tibiae on the lumen-epithelial index in the thyroid gland, the nuclear-
cytoplasmic ratio of  thyrocytes, the index of  functional activity of  the chief  parathyrocytes, and the en-
docrinocytes of  the adrenal glands at all stages of  bone repair was higher than the strength of  influence 
of  the factor of  introducing mexidol or selenase against the background of  60-day exposure to sodium 
benzoate at doses of  500 and 1000 mg/kg. The highest values of  the strength of  influence of  the fac-
tor of  application of  defect in the tibiae are registered in the inflammation phase, the phase of  cell dif-
ferentiation and the formation of  tissue-specific structures in the fracture area (3 and 10 days), after 
which the strength of  influence of  this factor gradually decreases by the beginning of  the outcome 
phase (45 days). The degree of  strength of  the factor of  introducing the corrector, on the contrary, in-
creases. It was established that the degree of  strength of  the selenase administration factor on the his-
tomorphometric parameters of  the peripheral endocrine organs was less than the strength of  the influ-
ence of  the mexidol administration factor against the background of  a 60-day exposure to sodium ben-
zoate. The opposite regularity was observed regarding the parameters of  the ultrastructure and phase 
composition of  the biomineral of  rat’s tibiae regenerate. Conclusion. The results of  the Two-WAY 
ANOVA showed that both factors - the introduction of  the corrector and the application of  a defect in 
the tibiae have different degrees and durations of  strength of  influence on the histomorphometric pa-
rameters of  the thyroid, parathyroid and adrenal glands, as well as on the parameters of  the ultrastruc-
ture and phase composition of  the biomineral of  rat’s tibiae regenerate, which depends on the dose of  
sodium benzoate and the type of  corrector used. 
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Введение. Травматизм является серьез-

ной медико-социальной проблемой, кото-
рая приводит к ограничению трудоспособ-
ности человека или ее потери. Как следст-
вие, это приводит к изменениям плановых 
показателей и экономическим последствиям 
[6]. Травма как физический фактор вызыва-
ет не только местные морфо-функцио-
нальные изменения тканей, а также и сис-
темный ответ с участием нервной и эндок-
ринной систем [15].  

Пищевая добавка бензоат натрия широ-
ко применяется как консервант продуктов 
питания и напитков, в фармацевтической 
отрасли, однако остаются вопросы о ее 
безопасности для здоровья [14]. Получены 
данные о цитотоксичности бензоата натрия 
из-за его способности инициировать окси-
дативный стресс в клетках, вызывать изме-
нения генетического материала, снижение 
активности ферментов антиоксидантной за-
щиты, повышение уровня маркеров печени, 
почек, провоспалительных цитокинов [12]. 

Результаты собственных исследований 
показали, что длительное воздействие бен-
зоата натрия в периоде после моделирова-
ния перелома в костях сопровождается изме-
нениями гистологического строения щито-
видной, околощитовидных желез и надпо-
чечников крыс, морфометрических пара-
метров их структурных компонентов, ультра-
структуры биоминерала регенерата костей, а 
введение препаратов с антиоксидантными 
свойствами – мексидола или селеназы спо-
собствует уменьшению выраженности мор-
фо-функциональных изменений [7, 8, 13]. 
Однако, остается не изученным вопрос о 
степени влияния каждого экспериментально-

го фактора на морфометрические парамет-
ры периферических органов эндокринной 
системы, регулирующих процессы репара-
тивной регенерации костей и параметры, 
характеризующие ультраструктуру и фазо-
вый состав минерального компонента фор-
мирующегося регенерата в кости. 

Цель. При помощи двухфакторного 
дисперсионного анализа оценить вклад ка-
ждого экспериментального фактора (введе-
ние мексидола или селеназы на фоне шес-
тидесятидневного воздействия бензоата на-
трия; нанесение дефекта в большеберцовых 
костях) на гистоморфометрические пара-
метры щитовидной, околощитовидных же-
лез и надпочечников, а также на показатели, 
характеризующие ультраструктуру и фазо-
вый состав минерального компонента реге-
нерата большеберцовых костей в разные 
фазы репаративной регенерации костей. 

Материал и методы исследования. 
Исследование проведено на 360 белых сам-
цах-крысах зрелого возраста репродуктив-
ного периода (200-210 г.). Животные были 
распределены на 12 групп (30 особей в каж-
дой). Крысам первой и второй групп еже-
дневно в течение 60-ти дней при помощи 
желудочного зонда вводили раствор бен-
зоата натрия в дозах 500 и 1000 мг/кг. У жи-
вотных третьей и четвертой группы дли-
тельное воздействие бензоата натрия в ука-
занных дозах сочеталось с внутримышеч-
ным введением мексидола в дозе 50 мг/кг 
(международное непатентованное название 
– этилметилгидроксипиридина сукцинат, 
ООО Медицинский центр «Эллара», РФ). У 
крыс пятой и шестой групп шестидесятид-
невное воздействие бензоата натрия завер-
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шалось нанесением дефекта в большебер-
цовых костях [4]. Животным седьмой и 
восьмой групп в условиях аналогичных пя-
той и шестой группам вводили мексидол в 
указанной выше дозировке. У животных по-
следующих четырех групп условия экспе-
римента были аналогичны таковым в груп-
пах 3, 4, 7, 8, однако вместо мексидола вво-
дилась селеназа в дозе 40 мкг/кг (натрия се-
ленит пентагидрат, Биосин Арцнаймиттель 
ГмбГ, Германия). Содержание и манипуля-
ции над животными проводились в соответст-
вии с правилами содержания эксперименталь-
ных животных, установленной Директивой 
2010/63 / EU Европейского парламента и Со-
вета Европейского союза [11]. Протокол ис-
следования утвержден на заседании комис-
сии по биоэтике ГУ «Луганский государст-
венный медицинский университет им. Свя-
тителя Луки» (протокол №2, 25.03.2022 г.). 
Животные подвергались эвтаназии путем 
ингаляции летальной дозы наркоза диэти-
лового эфира и декапитации на 3, 10, 15, 24, 
45 сутки после окончания шестидесятид-
невного воздействия бензоата натрия с кор-
ректорами и нанесения дефекта в больше-
берцовых костях. Гистологическую обра-
ботку образцов щитовидной, околощито-
видных желез и надпочечников проводили 
в соответствии со стандартными протоко-
лами [3]. Для проведения морфометриче-
ских замеров структурных компонентов же-
лез на гистологических срезах использова-
ли аппаратный комплекс, включающий ПК 
с программным обеспечением «Nis-
Elements BR 4.60.00», микроскоп «Nikon 
Eclipse Ni» и цифровую камеру «Nikon DS-
Fi3» (Nikon Corporation, Japan). В щитовид-
ной железе измеряли внутренний диаметр 
фолликулов в центральных участках долей 
щитовидной железы, высоту тироцитов, 
площадь ядра, площадь цитоплазмы тиро-
цитов, после чего рассчитывали функцио-
нальные показатели – просвет-эпителиаль-
ный индекс и ядерно-цитоплазматическое 
отношение [1]. В околощитовидных желе-
зах осуществляли подсчет количества ядер 
главных паратироцитов на единицу площа-
ди, а в надпочечниках – подсчет количества 
ядер эндокриноцитов на единицу площади 
в клубочковой, пучковой, сетчатой зонах и 

мозговом веществе [2]. Использовали метод 
рентгенструктурного анализа для изучения 
ультраструктуры минерального компонента 
регенерата большеберцовых костей и его 
фазового состава [5]. Измеряли размеры 
блоков когерентного рассеивания, рассчи-
тывали коэффициент микротекстурирова-
ния и определяли процентное содержание 
гидроксилапатита в биоминерале больше-
берцовых костей и их регенерате.   

Полученные числовые данные загружа-
ли в лицензионную программу Microsoft 
Office Excel 2017 (Microsoft, USA), где вы-
страивали вариационные ряды. Для того, 
чтобы оценить вклад каждого фактора (вве-
дение мексидола или селеназы на фоне 60-
ти дневного воздействия бензоата натрия в 
разных дозах и нанесение дефекта в боль-
шеберцовых костях) на гистоморфометри-
ческие параметры щитовидной, околощи-
товидных желез, надпочечников, а также 
показатели ультраструктуры и фазового со-
става минерального компонента регенерата 
большеберцовых костей использовали 
двухфакторный дисперсионный анализ без 
повторений. Для изучаемых показателей 
рассчитывалась сила влияния каждого фак-
тора (произведение квадрата корреляцион-
ного отношения (коэффициента детерми-
нации) на 100%. Достоверными считали 
результаты при Fфакт.>Fкрит. [9, 10]. 

Результаты исследования. Щитовид-
ная железа. В группах Бен1ДМ и Бен1ДС 
факторы введения мексидола и селеназы ока-
зывали достоверное влияние на ядерно-
цитоплазматическое отношение в центре до-
лей щитовидной железы на 3, 10, 15, 24, 45 
сутки репаративного остеогенеза, а значение 
квадрата корреляционного отношения соста-
вило ƞ2=0,1863, 0,2509, 0,2735, 0,2618, 0,2083, а 
фактор введения селеназы в группе Бен1ДС – 

с 3 по 15 сутки (ƞ2=0,1204, 0,2310, 0,2152). В 
группе Бен1ДМ фактор нанесения дефекта в 
большеберцовых костях достоверного влия-
ния на вышеуказанный параметр не оказывал, 
как и оба фактора на просвет-эпителиальный 
индекс центра долей щитовидной железы. 
При этом в группе Бен1ДС фактор нанесения 
дефекта в костях оказывал статистически зна-
чимое влияние на ядерно-
цитоплазматическое отношение тироцитов 
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центра долей щитовидной железы на 3 сутки 
(ƞ2=0,7457). 

В группе Бен2ДМ фактор введения мек-
сидола достоверно влиял на вышеуказан-
ный параметр на 10, 15, 24, 45 сутки 

(ƞ2=0,4414, 0,5085, 0,2487, 0,2199), а в группе 
Бен2ДС – на 10, 15, 24 сутки (ƞ2=0,3111, 
0,4240, 0,1725). При этом фактор нанесения 

дефекта в костях в группах Бен2ДМ и 
Бен2ДС оказывал достоверное влияние на 
ядерно-цитоплазматическое отношение ти-
роцитов в центре долей органа (ƞ2=0,4555 и 

ƞ2=0,5511) и просвет-эпителиальный индекс 

этой части железы на 3 сутки (ƞ2=0,7655 и 
ƞ2=0,8846) (Рисунок 1). 

 

 
Рисунок 1 – Столбчатая диаграмма, демонстрирующая изменения квадрата корре-

ляционного отношения (коэффициента детерминации) факторов введения мексидола на 
фоне 60-ти дневного воздействия бензоата натрия в дозе 1000 мг/кг (■) и нанесения дефек-
та в большеберцовых костях (■) (просвет-эпителиальный индекс центральных участков до-
лей щитовидной железы в разные сроки репаративной регенерации костей). (Р1 – уровень 
достоверности влияния фактора нанесения дефекта, Р2 – уровень достоверности влияния 

фактора введения корректора) 
 

Околощитовидные железы. В группе 
Бен1ДМ фактор введения мексидола оказы-
вал статистически значимое влияние на ин-
декс функциональной активности главных 
паратироцитов на 10, 15, 24, 45 сутки 

(ƞ2=0,0959, 0,1417, 0,1055, 0,1139), в группе 
Бен1ДС – на 15, 24, 45 сутки ƞ2=0,1086, 
0,0845, 0,0886), а фактор нанесения дефекта 
в большеберцовых костях в обоих группах – 
на 3, 10, 15, 24, 45 сутки (ƞ2=0,7860, 0,8213, 

0,7439, 0,7828, 0,7360 и ƞ2=0,8547, 0,8721, 
0,7690, 0,8077, 0,7452). 

В группе Бен2ДМ фактор введения мек-
сидола достоверно влиял на вышеуказан-
ный параметр главных паратироцитов на 
15, 24, 45 сутки (ƞ2=0,0544, 0,1345, 0,0867), в 

группе Бен2ДС – на 24, 45 сутки (ƞ2=0,0863, 
0,0742) и фактор нанесения дефекта в кос-
тях – во все сроки репаративного остеогене-

за (ƞ2=0,8429, 0,9283, 0,8630, 0,8124, 0,8530 и 

ƞ2=0,8519, 0,9554, 0,9046, 0,8499, 0,8645). 
Обобщая результаты двухфакторного 

дисперсионного анализа морфометрических 
параметров щитовидной и околощитовид-
ных желез, можно заключить, что значения 
квадрата корреляционного отношения (ко-
эффициента детерминации) фактора нанесе-
ния дефекта в большеберцовых костях были 
выше во все сроки эксперимента, чем факто-
ра введения мексидола в группах Бен1ДМ, 
Бен2ДМ и Бен1ДС, Бен2ДС. В группах с вве-
дением бензоата натрия в дозе 500 мг/кг зна-
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чения коэффициента детерминации фактора 
введения мексидола были больше, чем в 
группах с воздействием бензоата натрия в до-
зе 1000 мг/кг. Однако степень влияния фак-
тора нанесения дефекта в большеберцовых 
костях на индекс функциональной активно-
сти главных паратироцитов была больше в 
группе с введением мексидола на фоне 60-ти 
дневного воздействия бензоата натрия в дозе 
1000 мг/кг. При анализе значений коэффи-
циента детерминации они оказались выше в 
группах Бен1ДМ, Бен2ДМ, чем в группах 
Бен1ДС, Бен2ДС и достоверные изменения в 
них регистрировались чаще. 

Надпочечники. В группе Бен1ДМ на 3, 
10, 15, 24, 45 сутки фактор введения мексидо-
ла оказывал достоверное влияние на индекс 
функциональной активности эндокриноци-
тов клубочковой, пучковой, сетчатой зон 
(ƞ2=0,0029, 0,0169, 0,0031, 0,0344, 0,0983, 

ƞ2=0,0081, 0,0231, 0,0722, 0,2808, 0,2274, 

ƞ2=0,0040, 0,0057, 0,0023, 0,0729, 0,2793) и на 
3, 15, 24, 45 сутки на индекс функциональной 
активности хромаффиноцитов мозгового 
вещества (ƞ2=0,0018, 0,0054, 0,0311, 0,0987).  

В группе Бен1ДС достоверное влияние 
фактора введения селеназы наблюдалось на 
15, 24, 45 сутки на индекс функциональной 

активности эндокриноцитов клубочковой 
зоны (ƞ2=0,0025, 0,0087, 0,0999), на 3, 10, 15, 
24, 45 сутки на аналогичный параметр пуч-

ковой зоны (ƞ2=0,0005, 0,0079, 0,0201, 
0,0926, 0,3726), на 3, 10, 15, 45 сутки на та-

кой же параметр сетчатой зоны (ƞ2=0,0667, 
0,0806, 0,1730, 0,0997), на 10, 24, 45 сутки на 
индекс функциональной активности хро-
маффиноцитов (ƞ2=0,0015, 0,0092, 0,0859). 

В группах Бен1ДМ и Бен1ДС фактор 
нанесения дефекта в большеберцовых кос-
тях достоверно влиял на индекс функцио-
нальной активности эндокриноцитов над-
почечников на 3, 10, 15, 24, 45 сутки, а зна-
чения квадрата корреляционного отноше-
ния составило соответственно ƞ2=0,9957, 

0,9796, 0,9942, 0,9597, 0,8845 и ƞ2=0,9703, 
0,9973, 0,9930, 0,9810, 0,8531 (клубочковая 

зона); ƞ2=0,9911, 0,9715, 0,9274, 0,7097, 

0,7232 и ƞ2=0,9986, 0,9886, 0,9786, 0,8967, 
0,5859 (пучковая зона); ƞ2=0,9954, 0,9921, 

0,9963, 0,9139, 0,6812 и ƞ2=0,9307, 0,9170, 
0,8251, 0,9459, 0,8915 (сетчатая зона); 
ƞ2=0,9949, 0,9979, 0,9928, 0,9501, 0,8957 и 

ƞ2=0,9954, 0,9971, 0,9918, 0,9766, 0,9093 
(мозговое вещество) (Рисунок 2). 

 
Рисунок 2 – Столбчатая диаграмма, демонстрирующая изменения квадрата корреляционно-
го отношения (коэффициента детерминации) факторов введения мексидола на фоне 60-ти 
дневного воздействия бензоата натрия в дозе 500 мг/кг (■) и нанесения дефекта в больше-

берцовых костях (■) (индекс функциональной активности эндокриноцитов сетчатой зоны в 
разные сроки репаративной регенерации костей) 
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В группе Бен2ДМ фактор введения мек-
сидола оказывал статистически значимое 
влияние на индекс функциональной актив-
ности эндокриноцитов клубочковой зоны 
(группа Бен2ДМ – на 3, 10, 15, 24, 45 сутки, 
ƞ2=0,0018, 0,010, 0,0149, 0,0254, 0,0622; 
группа Бен2ДС – на 3, 10, 24, 45 сутки, 

ƞ2=0,0015, 0,0030, 0,0034, 0,0402), пучковой 
зоны (группа Бен2ДМ – на 3, 10, 15, 24, 45 

сутки, ƞ2=0,0056, 0,095, 0,0245, 0,1760, 
0,3725; группа Бен2ДС – на 10, 15, 24, 45 

сутки, ƞ2=0,0018, 0,0027, 0,0594, 0,3580), сет-
чатой зоны (группа Бен2ДМ – на 3, 10, 15, 
24, 45 сутки, ƞ2=0,0040, 0,0025, 0,0066, 
0,0231, 0,1824; группа Бен2ДС – на 15, 45 
сутки, ƞ2=0,0041, 0,1340), хромаффиноци-
тов мозгового вещества (группа Бен2ДМ – 
на 3, 15, 24, 45 сутки, ƞ2=0,0035, 0,0085, 
0,0218, 0,0604; группа Бен2ДС – на 10, 24, 45 

сутки, ƞ2=0,0018, 0,0029, 0,0592). 
В группах Бен2ДМ и Бен2ДС фактор 

нанесения дефекта в большеберцовых кос-
тях достоверно влиял на индекс функцио-
нальной активности эндокриноцитов над-
почечников на 3, 10, 15, 24, 45 сутки, а квад-
рат корреляционного отношения равнялось 
ƞ2=0,9963, 0,9888, 0,9799, 0,9701, 0,9302 и 

ƞ2=0,9973, 0,9956, 0,9882, 0,9932, 0,9514 

(клубочковая зона), ƞ2=0,9940, 0,9889, 
0,9702, 0,8204, 0,5979 и ƞ2=0,9978, 0,9961, 
0,9957, 0,9206, 0,6095 (пучковая зона), 
ƞ2=0,9940, 0,9955, 0,9898, 0,9720, 0,7752 и 

ƞ2=0,9971, 0,9958, 0,9892, 0,9934, 0,8529 (сет-

чатая зона), ƞ2=0,9933, 0,9950, 0,9884, 0,9745, 
0,9284 и ƞ2=0,9962, 0,9965, 0,9962, 0,9913, 
0,9270 (мозговое вещество). 

Обобщая полученную информацию, 
можно заключить, что в группах Бен1ДМ, 
Бен2ДМ и Бен1ДС, Бен2ДС степень влия-
ния фактора нанесения дефекта в больше-
берцовых костях на индекс функциональной 
активности эндокриноцитов клубочковой, 
пучковой, сетчатой зон коркового вещества 
надпочечников и хромаффиноцитов мозго-
вого вещества больше, чем сила влияния 
фактора введения мексидола или селеназы 
на фоне 60-ти дневного воздействиях бен-
зоата натрия в дозах 500 и 1000 мг/кг. При 
этом сила влияния фактора введения коррек-
тора была наибольшей в пучковой зоне и 

наименьшей в мозговом веществе и выявля-
лась тенденция к ее постепенному увеличе-
нию к 45 суткам. Сила влияния фактора на-
несения дефекта в большеберцовых костях 
постепенно уменьшалась от фазы воспале-
ния репаративного остеогенеза (3 сутки) к 
фазе исхода (45 сутки). Максимальные зна-
чения коэффициента детерминации для это-
го фактора были зарегистрированы в фазу 
воспаления (3 сутки) и фазу дифференци-
ровки клеток и формирования тканеспеци-
фических структур (10 сутки). 

Также установлено, что степень влия-
ния фактора введения селеназы на выше-
обозначенные параметры надпочечников 
была меньше, чем сила влияния фактора 
введения мексидола и статистически значи-
мые изменения в группах Бен1ДС, Бен2ДС 
выявлялись реже, чем в группах Бен1ДМ, 
Бен2ДМ. 

Минеральный компонент регенерата 
большеберцовых костей. В группе 
Бен1ДМ фактор введения мексидола оказы-
вал достоверное влияние  на размер блоков 
когерентного рассевания минерального 
компонента регенерата большеберцовых 

костей на 15, 24 сутки (ƞ2=0,2378, 0,1441), на 
коэффициент микротекстурирования на 10, 
15, 24, 45 сутки (ƞ2=0,0441, 0,1894, 0,2643, 
0,3080), на процентное содержание гидро-
ксилапатита на 15, 24, 45 сутки (ƞ2=0,0456, 
0,0950, 0,3908). 

В группе Бен1ДС аналогичный экспе-
риментальный фактор достоверно влиял на 
размер блоков когерентного рассеивания на 

10, 15, 24, 45 сутки (ƞ2=0,0446, 0,3030, 
0,1605, 0,0908), на коэффициент микротек-
стурирования на 3, 10, 15, 24, 45 сутки 

(ƞ2=0,0478, 0,1032, 0,2986, 0,3150, 0,3289), на 
процентное содержание гидроксилапатита 

на 15, 24, 45 сутки (ƞ2=0,0689, 0,1661, 0,4925) 
(Рисунок 3). 

Фактор нанесения дефекта в больше-
берцовых костях оказывал статистически 
значимое влияние на размер блоков коге-
рентного рассеивания (группа Бен1ДМ – на 

3, 10, 45 сутки, ƞ2=0,8837, 0,8746, 0,7330; 
группа Бен1ДС – на 10, 24, 45 сутки, 
ƞ2=0,8483, 0,6345, 0,6732), на коэффициент 
микротекстурирования (группа Бен1ДМ – 
на 10 сутки, ƞ2=0,8445; группа Бен1ДС – на 
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3, 10, 15, 24, 45 сутки, ƞ2=0,0478, 0,1032, 
0,2986, 0,3150, 0,3289), на процентное со-
держание гидроксилапатита (группа 

Бен1ДМ – на 3, 10, 15, 24 сутки, ƞ2=0,9695, 
0,9512, 0,9336, 0,8870; группа Бен1ДС – в 

эти же сутки, ƞ2=0,9521, 0,9271, 0,9126, 
0,8073).  

В группе Бен2ДМ фактор введения мек-
сидола достоверно влиял на 10, 15, 24, 45 
сутки на размер блоков когерентного рас-
сеивания (ƞ2=0,0642, 0,2671, 0,1478, 0,1762), 
на коэффициент микротекстурирования 

(ƞ2=0,1091, 0,2855, 0,3527, 0,3459), на про-
центное содержание гидроксилапатита 

(ƞ2=0,3720, 0,0692, 0,1176, 0,6639). В группе 
Бен2ДС фактор введения селеназы оказывал 
достоверное влияние на размер блоков ко-
герентного рассеивания и процентное со-
держание гидроксилапатита на 10, 15, 24, 45 
сутки (ƞ2=0,1483, 0,4354, 0,1778, 0,2558 и 

ƞ2=0,0455, 0,080, 0,1657, 0,6802), а на коэф-
фициент микротекстурирования – на 3, 10, 
15, 24, 45 сутки (ƞ2=0,1281, 0,1765, 0,3881, 
0,5798, 0,3322). 

На размер блоков когерентного рассеи-
вания фактор нанесения дефекта в больше-
берцовых костях оказывал достоверное 
влияние на 3, 10, 15 сутки в группе Бен2ДМ 
(ƞ2=0,7092, 0,7289, 0,5660) и на 3, 10, 45 су-

тки в группе Бен2ДС (ƞ2=0,7087, 0,7151, 
0,6308), на коэффициент микротекстуриро-
вания (группа Бен2ДМ – на 3, 10, 15 сутки, 

ƞ2=0,6784, 0,7699, 0,5434, группа Бен2ДС – 
на 3, 10 сутки, ƞ2=0,7787, 0,7055), на про-
центное содержание гидроксилапатита 
(группы Бен2ДМ и Бен2ДС – на 3, 10, 15, 24 

сутки, ƞ2=0,9388, 0,9133, 0,9011, 0,8422 и 

ƞ2=0,9175, 0,9161, 0,9046, 0,7954). 

 
Рисунок 3 – Столбчатая диаграмма, демонстрирующая изменения квадрата корреляционно-
го отношения (коэффициента детерминации) факторов введения селеназы на фоне 60-ти 
дневного воздействия бензоата натрия в дозе 500 мг/кг (■) и нанесения дефекта в больше-
берцовых костях (■) (процентное содержание гидроксилапатита биоминерала регенерата 

большеберцовых костей в разные сроки репаративной регенерации костей)  
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минерального компонента регенерата 
большеберцовых костей действуют те же 
закономерности, что и в отношении гисто-
морфометрических параметров надпочеч-
ников. При этом степень влияния фактора 
введения мексидола была выше в группе 

Бен2ДМ, а степень влияния фактора нане-
сения дефекта в большеберцовых костях – в 
группе Бен1ДМ. 

Отличительной особенностью являет-
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чаще в периоде репаративного остеогене-
за. 

Выводы.  
1. Результаты двухфакторного диспер-

сионного анализа показали, что оба факто-
ра – введение корректора и нанесения де-
фекта в большеберцовых костях оказывают 
различные по степени и продолжительно-
сти влияния на гистоморфометричсекие 
параметры щитовидной, околощитовидных 
желез, надпочечников, а также на парамет-
ры ультраструктуры и фазового состава ми-
нерального компонента регенерата боль-
шеберцовых костей, что зависит от дозы 
бензоата натрия и вида используемого кор-
ректора. 

2. Степень влияния фактора нанесения 
дефекта в костях выше, чем фактора введе-
ния мексидола или селеназы и наибольшие 
ее значения регистрируются в фазу воспа-
ления, фазу дифференцировки клеток и 
формирования тканеспецифических струк-
тур в области перелома (3 и 10 сутки). По 
мере постепенного уменьшения силы влия-
ния указанного фактора увеличивается сте-
пень влияния фактора введения корректора 
к началу фазы исхода (45 сутки). 

Конфликт интересов. «Автор деклари-
рует отсутствие явных и потенциальных кон-
фликтов интересов, связанных с публикацией 
настоящей статьи». 

Источник финансирования. «Автор 
заявляет о финансировании проведенного 
исследования из собственных средств». 
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