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В эксперименте на 210 белых крысах установлено, что нанесение дефекта в большеберцовой 
кости после 60-дневного введения натрия бензоата сопровождается снижением и замедлением 
восстановления прочности плечевых костей в сравнении с группой, где натрия бензоат не вво-
дился. При дозировке натрия бензоата в 1000 мг/кг выраженность изменений была больше. В пе-
риод реадаптации изменения прочности плечевых костей определялись до 24 дня наблюдения, в 
группе при дозировке натрия бензоата в 1000 мг/кг выраженность отклонений была большей. 
Полученные результаты также свидетельствуют о том, что явления «синдрома перелома», разви-
вающиеся на фоне длительного применения натрия бензоата требуют поисков путей их фарма-
кологической коррекции и профилактики. 
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Лук’янцева Г.В. Вплив нанесення дефекту великогомілкової кістки на міцність плечової 
кістки у білих щурів після 60-денного введення натрію бензоату // Український морфологічний 
альманах. – 2013. – Том 11, №4. – С. 105-108. 

В експерименті на 210 білих щурах встановлено, що нанесення дефекту великогомілкової 
кістки після 60-денного введення натрію бензоату супроводжується зниженням і уповільненням 
відновлення міцності плечових кісток у порівнянні з групою, де натрію бензоат не вводився. При 
дозуванні натрію бензоату у 1000 мг / кг вираженість змін була більшою. У період реадаптації 
зміни міцності плечових кісток визначалися до 24 дня спостереження, у групі при дозуванні 
натрію бензоату у 1000 мг / кг вираженість відхилень була більшою. Отримані результати також 
свідчать про те, що явища «синдрому перелому», що розвиваються на тлі тривалого застосування 
натрію бензоату вимагають пошуків шляхів їх фармакологічної корекції та профілактики. 

Ключові слова: скелет, міцність, натрію бензоат, кістковий дефект. 

Lukyantseva G.V. Effect of applying defect of the tibia on the strength of the humerus in albino 
rats after 60-day administration of sodium benzoate // Український морфологічний альманах. – 
2013. – Том 11, №4. – С. 105-108. 

In the experiment on 210 white rats found that the application of a defect in the tibia after 60-day 
administration of sodium benzoate is accompanied by reduction and slowing recovery strength humerus 
compared to the group where the sodium benzoate was not introduced. At a dosage of sodium benzoate 
in the 1000 mg / kg severity of changes was greater. During readaptation strength changes of humerus 
were determined up to 24 days of observation in the group at a dose of sodium benzoate in the 1000 mg 
/ kg was more pronounced deviations. The results also indicate that the phenomenon of "fracture syn-
drome" developing on the background of prolonged use of sodium benzoate demand to find ways for 
their pharmacological correction and prevention. 
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Актуальность проблемы. В настоящее 
время использование пищевых добавок в эко-
номически развитых странах постоянно расши-
ряется [1]. Пищевые добавки являются чужерод-
ными веществами для организма человека (по 
химическому составу или по количеству, посту-
пающему в организм человека с продуктами пи-
тания) [11]. Поэтому исследование влияния пи-
щевых добавок на состояние здоровья человека 
является весьма актуальным.  

Натрия бензоат (НБ) - соль на основе бен-
зойной кислоты, которая используется в качест-
ве консерванта в пищевых продуктах и космети-
ке, он добавляется в большинство продуктов с 

рН 4,5 и ниже. Установлено, что бензоат натрия 
обладает способностью разрушать митохондри-
альную ДНК, а также генерировать свободные 
радикалы. Кроме того, бензоат натрия угнетает 
клеточное дыхание [11]. 

С другой стороны известно, что травматизм 
является третьей по значимости причиной сме-
ртности населения, в первую очередь, трудоспо-
собного возраста [2]: на переломы трубчатых 
костей, как длинных, так и коротких, приходит-
ся от 48% до 80% от всех повреждений скелета 
[14].  

Если единичные сведения о влиянии дли-
тельного применения НБ на морфогенез кост-
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ной системы присутствуют в доступной литера-
туре [8], то информация о состоянии скелета 
после перелома одной из костей на фоне дли-
тельного употребления в пищу НБ отсутствуют 
вообще. Этим и обусловлена актуальность на-
шего исследования.  

Цель исследования: изучить прочность 
плечевых костей у половозрелых белых крыс 
при нанесении дефекта большеберцовой кости 
после 60-дневного внутрижелудочного введения 
НБ в различных концентрациях. Статья является 
фрагментом НИР ГЗ «Луганский государствен-
ный медицинский университет» и Националь-
ного университета физического воспитания и 
спорта Украины «Морфогенез различных орга-
нов и систем организма при нанесении дефекта 
в большеберцовых костях посля 60-дневного 
введения бензоата натрия либо тартразина» (№ 
государственной регистрации 0113U005755). 

Материал и методы исследования: Пред-
ставленное исследование проведено на 210 бе-
лых беспородных половозрелых крысах-самцах 
репродуктивного периода онтогенеза с исход-
ной массой тела 200-210 г, взятых из вивария ГЗ 
«Луганский государственный медицинский уни-
верситет».  

Содержание и манипуляции над лаборатор-
ными крысами проводились в соответствии с 
правилами, установленными «Европейской кон-
венцией по защите позвоночных животных, 
используемых для экспериментальных и других 
научных целей» (Страсбург, 1986) [13] и поло-
жениями Закона Украины № 3477-IV от 
21.02.2006 г. «О защите животных от жестокого 
обхождения». 

1-ю группу составили животные, которым 
ежедневно внутрижелудочно вводили 1 мл 0,9% 
раствора натрия хлорида (К), Во 2-3-й группах 
животным ежедневно в течение 60-ти дней 
внутрижелудочно через зонд вводили 1 мл НБ в 
дозировке 500 мг/кг либо 1000 мг/кг массы тела 
(Б1 и Б2). 4-ю группу составили крысы, полу-
чавшие ежедневно внутрижелудочно 1 мл 0,9% 
раствора натрия хлорида, которым в срок, соот-
ветствующий окончанию введения НБ во 2-3-й 
группах, наносили сквозной дефект диаметром 
2,2 мм в проксимальных отделах диафиза обеих 
большеберцовых костей (Д) [9]. В 5-6-й группах 
на 1-й день по окончании цикла введения НБ 
наносили дефект большеберцовой кости (Д Б1 
и Д Б2).  

Эксперимент проводился в летне-зимний 
период года. В ходе эксперимента крысы содер-
жались в условиях вивария в пластиковых клет-
ках не более 6 особей в каждой. В помещении 
поддерживалась постоянная температура (20-

22°С) и влажность воздуха (40-45%). Экспери-
мент проводился с обязательным соблюдением 
циркадных ритмов. Животные имели свобод-
ный доступ к пище и питьевой воде [3]. В ходе 
эксперимента проводились наблюдения за ди-
намикой массы тела крыс, их общим состоянием 
и поведением. 

Бензоат натрия (производитель «Eastman 
Chemical B.V., Нидерланды, расфасовано на КП 
КОР «Фармацевтическая фабрика», г. Киев по 
заказу АТ «Эксимед»)» является порошком и от-
носится к группе консервантов, использовался в 
дозах 500 и 1000 мг/кг массы тела.  

Расчёт дозировки вводимых препаратов 
производили с учётом рекомендаций Ю.Р. и 
Р.С. Рыболовлевых [10]. Перед введением вычи-
сленная доза на одного животного порошка 
бензоата натрия растворялась в 1 мл 0,9% изо-
тонического раствора натрия хлорида и полу-
ченный раствор вводился крысам при помощи 
желудочного зонда 1 раз в сутки ежедневно в 
течение 60-ти дней утром с 7 до 8 часов. Учиты-
вая положительную динамику роста животных в 
конце каждой недели установленного срока 
производилась коррекция дозы вводимых пи-
щевых добавок.  

Сроки периода реадаптации составили 3, 10, 
15, 24 и 45 дней, по истечении которых живот-
ных декапитировали под эфирным масочным 
наркозом. Выбор именно таких сроко наблюде-
ния обоснован соответствием стадийности про-
цессов репаративной регенерации кости соглас-
но классификации Н.А. Коржа и Н.В. Дедух 
(2005) [5]. Биомеханические характеристики 
плечевой кости определяли при изгибе на уни-
версальной нагрузочной машине Р-0,5 со ско-
ростью нагружения 0,25 мм/мин до разрушения 
[4]. Использовали трехточечную модель нагру-
жения. Рассчитывали удельную стрелу прогиба, 
разрушающий момент, предел прочности, мо-
дуль упругости и минимальную работу разру-
шения кости [12].  

Полученные цифровые данные обрабатыва-
ли методами вариационной статистики с испо-
льзованием стандартных прикладных программ 
[6]. 

Результаты и их обсуждение. У животных 
группы К в ходе наблюдения с 3 по 45 день ме-
ханическая прочность плечевой кости посте-
пенно увеличивалась, что соответствует опи-
санной в литературе возрастной динамике про-
чности длинных костей у интактных половозре-
лых крыс. Внутрижелудочное введение натрия 
бензоата в течение 2 месяцев у половозрелых 
белых крыс сопровождалось снижением проч-
ности плечевых костей, выраженность которого 
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зависела от дозировки вводимого препарата. 
Введение натрия бензоата в дозировке 1000 
мг/кг массы тела (Б2) подопытным животным 
сопровождается более значительными наруше-
ниями прочности плечевых костей, чем при 
применении дозировки 500 мг/кг массы тела 
(Б1).  

В период реадаптации после применения 
бензоата натрия достоверное снижение прочно-
сти плечевых костей в группе с использованием 
его дозировки 500 мг/кг регистрировалось до 15 
дня, а в случае применения дозировки 1000 
мг/кг – достоверные отклонения разрушающего 
момента и предела прочности от контроля ре-
гистрировались и на 45 день наблюдения [8]. 

После нанесения сквозного дырчатого де-
фекта диаметром 2,2 мм в проксимальных отде-
лах большеберцовой кости прочность плечевой 
кости уменьшалась. 

Удельная стрела прогиба плечевой кости 
группы Д на 3 день наблюдения была меньше 
значений группы Д на 10,95%, а на 24 и 45 уже 
превосходила их на 10,61% и 8,00%. При этом 
модуль упругости был меньше контрольных 
значений во все установленные сроки наблюде-
ния соответственно на 8,69%. 13,33%, 9,85%, 
10,94% и 6,84%. 

Показатели, косвенно характеризующие со-
стояние минерального компонента [7], предел 
прочности и минимальная работа разрушения 
кости были меньше значений групп К с 3 по 24 
день наблюдения соответственно на 6,28%, 
9,00%, 10,28% и 6,87%, и на 12,67%, 8,72%, 
11,44% и 7,88%. Наконец, разрушающий мо-
мент был меньше контрольных показателей с 10 
по 24 день наблюдения соответственно на 
6,99%, 8,72% и 7,80%. 

В том случае, когда сквозной дырчатый де-
фект диаметром 2,2 мм в проксимальных отде-
лах диафиза большеберцовых костей наносили 
после окончания введения натрия бензоата в 
дозировке 500 мг/кг массы тела в течение 60 
дней (группа ДБ1) также было выявлено сниже-
ние механической прочности плечевых костей. 

Удельная стрела прогиба в сравнении с 
группой ходе наблюдения ой К достоверно не 
изменялась. Разрушающий момент был меньше 
показателей группы Б1 в период с 3 по 24 день 
наблюдения соответственно на 2,96%, 3,18%, 
5,57% и 5,78%. В тот же временной интервал 
меньше контрольных показателей (Б1) были и 
предел прочности и минимальная работа раз-
рушения кости – соответственно на 6,09%, 
8,41%, 7,05% и 9,37%, и на 4,24%, 7,10%, 12,18% 
и 8,71%.  

На 45 день наблюдения достоверные отли-

чия исследуемых показателей от значений груп-
пы Б1 не наблюдались. 

Таким образом, в условиях группы ДБ1 на-
блюдалось снижение прочности плечевой кос-
ти в сравнении с группой Б1 в период до 24 дня 
наблюдения. При этом показатели, характери-
зующие качественное состояние органического 
компонента кости (удельная стрела прогиба и 
модуль упругости) от значений группы Б1 дос-
товерно не отличались. 

Сравнение с группой Д показало следую-
щее. Удельная стрела прогиба на 3 и 15 день 
наблюдения была больше показателей группы К 
на 11,02% и 5,46%. Разрушающий момент был 
меньше контрольного на 3 день наблюдения на 
7,59%, а предел прочности – на 3, 10 и 24 день 
соответственно на 6,30%, 5,48% и 6,99%. Нако-
нец, модуль упругости и минимальная работа 
разрушения кости были меньше значений груп-
пы Д на 15 день на 6,04% и 5,79%.  

Таким образом, в условиях группы ДБ1 на-
блюдалось снижение прочности плечевой кос-
ти в сравнении с группой Д в период до 24 дня 
наблюдения. При этом максимальные отклоне-
ния регистрировались на 10 и 15 день наблюде-
ния – сроки активной перестройки регенерата в 
большеберцовой кости. 

В том случае, когда сквозной дырчатый де-
фект диаметром 2,2 мм в проксимальных отде-
лах диафиза большеберцовых костей наносили 
после окончания введения натрия бензоата в 
дозировке 1000 мг/кг массы тела в течение 60 
дней (группа ДБ2) также было выявлено сниже-
ние механической прочности плечевых костей, 
выраженное сильнее, чем в группе ДБ1. 

Минимальная работа разрушения плечевой 
кости была меньше значений группы Б2 в пери-
од с 3 по 24 день наблюдения соответственно на 
6,22%, 7,97%, 8,26% и 6,32%. При этом предел 
прочности был меньше значений группы Б2 на 
10 и 15 день наблюдения на 8,48% и 8,09%, а 
разрушающий момент – на 15 и 24 день на 
6,92% и 8,61%. Остальные показатели, характе-
ризующие прочность плечевой кости при изги-
бающей деформации от показателей группы Б2 
достоверно не отличались. 

Таким образом, в условиях группы ДБ2 на-
блюдалось снижение прочности плечевой кости 
в сравнении с группой Б2 в период до 24 дня на-
блюдения. Поскольку достоверные отличия ре-
гистрировались лишь для таких показателей как 
разрушающий момент и минимальная работа 
разрушения кости, можно утверждать, что сни-
жение прочности плечевой кости происходило 
преимуществено за счет изменения характерис-
тик минерального компонента как конструкции. 
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Сравнение с группой Д показало, что удель-
ная стрела прогиба была больше контрольной 
на 3, 15 и 24 день наблюдения на 11,02%, 5,46% 
и 4,43%. При этом разрушающий момент и 
предел прочности были меньше значений груп-
пы Д с 3 по 24 день наблюдения соответственно 
на 7,14%, 6,63%, 4,27% и 7,21%, и на 6,94%, 
8,40%, 7,06% и 8,81%. Наконец, минимальная 
работа разрушения кости была меньше значе-
ний группы Д с 10 по 24 день наблюдения соот-
ветственно на 7,97%, 8,26% и 6,32%, а модуль 
упругости на 15 день – на 5,65%. 

Таким образом, в условиях группы ДБ2 на-
блюдалось снижение прочности плечевой кос-
ти в сравнении с группой Д, выраженное в пе-
риод до 24 дня наблюдения. 

Заключение. Таким образм, нанесение де-
фекта в большеберцовой кости после 60-
дневного введения натрия бензоата сопровожда-
ется снижением и замедлением восстановления 
прочности плечевых костей в сравнении с груп-
пой, где натрия бензоат не вводился. При дози-
ровке НБ в 1000 мг/кг выраженность изменений 
была больше. В период реадаптации изменения 
прочности плечевых костей определялись до 24 
дня наблюдения, в группе Б2Д выраженность 
отклонений была большей. Полученные резуль-
таты также свидетельствуют о том, что явления 
«синдрома перелома», развивающиеся на фоне 
длительного применения натрия бензоата тре-
буют поисков путей их фармакологической 
коррекции и профилактики. 

Перспективы дальнейших исследований. 
В дальнейших исследованиях мы планируем 
обосновать пути возможной фармакологиче-
ской профилактики и коррекции изменений 
прочности костей скелета на фоне перелома 
одной из них и длительного употребления в 
пищу натрия бензоата. 
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