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Несмотря на современные методы лечения, частота бесплодия как в мире, так и в России остается 
высокой. В экспериментальном исследовании изучалось влияние нанопрепарата, содержащего про-
изводное селеноксантена и циклодекстрин, на репродуктивность белых беспородных крыс-самок 
после введения мифепристона. Селеноксантен в дозах 0,35 и 0,7 мг/кг при внутрижелудочном вве-
дении в течение 5 дней повышал репродуктивность животных.
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Despite the diversity of modern treatment methods, infertility rates remain high both in Russian and glob-
ally. In the present experimental study, we study the effect of a nanopreparation based on a selenoxanthene 
derivative and cyclodextrin on the reproduction of white outbred rats (females) after the administration of 
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mifepristone. Selenoxanthene at a dose of 0.35 mg/kg and 0.7 mg/kg intragastrically for 5 days increased 
the reproductive activity of animals.
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Введение
Согласно данным Всемирной организа-

ции здравоохранения, частота бесплодия 
в мире составляет 10–15%, а в России ко-
леблется от 17,2 до 24% в различных реги-
онах [1, 5]. Несмотря на применение новых 
групп лекарственных средств, в т.ч. прямых 
и непрямых стимуляторов овуляции, бес-
плодие недостаточно эффективно поддается 
лечению [4]. В связи с этим поиск препара-
тов для лечения ановуляторного бесплодия 
является актуальной задачей. В последние 
годы проведено множество исследований, 
демонстрирующих взаимосвязь бесплодия 
женщин и уровня селена в организме: де-
фицит селена у женщин может приводить 
к нарушению месячного цикла, угрозе пре-
рывания беременности, бесплодию [2].

Органическое соединение селена — 
9-фенил-2,3,4,5,6,7,8,9-октагидро-1H-селе-
ноксантен (селеноксантен) — отличается 
от неорганических соединений (селената 
и селенита натрия) выраженным антиокси-
дантным действием, лучшей аккумуляцией, 
способностью активировать деятельность 
иммунной и детоксикационной систем, 
меньшей токсичностью [3]. Влияние селе-
ноксантена на фертильность описано лишь 
в отдельных экспериментальных работах. 
В связи с этим целью настоящего иссле-
дования было изучить влияние наноформы 
селеноксантена на репродуктивную функ-

цию крыс с предварительным введением 
мифепристона.

Материалы и методы
Наноформа субстанции 9-фенил-2,3,4,5, 

6,7,8,9-октагидро-1H-селеноксантена 
в комплексе с циклодекстрином была 
предоставлена для исследования ООО 
«Научно-исследовательский центр “Парк 
активных молекул”», г. Обнинск.  

Влияние селеноксантена на репродук-
тивную функцию изучали на белых бес-
породных крысах-самках массой 220±20  г. 
Исследование выполнено в соответст-
вии с «Правилами надлежащей лабо-
раторной практики Евразийского эко-
номического союза в сфере обращения 
лекарственных средств» (Решение Совета 
ЕЭК от 03.11.2016 № 81). Все манипуляции, 
причиняющие животным боль, проводили 
под общим обезболиванием этаминалом 
натрия (40 мг/кг, внутрибрюшинно).

При исследовании острой токсичности 
крыс выводили с использованием анесте-
тика.

Статистическую обработку полученных 
данных проводили с помощью пакета про-
граммного обеспечения STATA (Stata Corp, 
TX, USA).

Животные были распределены на группы 
(табл. 1).

После введения препаратов в клет-
ки с самками (размещение по 5 особей) 



87БИОМЕДИЦИНА | JOURNAL BIOMED | 2023| Toм 19 | № 3E | 85–89

Буюклинская О.В., Напалкова С.М., Кубасова Е.Д., Макарова Д.С. 
«Влияние наноформы 9-фенил-2,3,4,5,6,7,8,9-октагидро-

1H-селеноксантена на репродуктивную функцию белых крыс»

на 14  дней подсаживали крыс-самцов 
из расчета 1 самец на 5 самок. При появ-
лении внешних признаков беременности 
(у  самок увеличивалась окружность жи-
вота, наблюдался усиленный рельеф со-
сков и поведенческие особенности) под-
считывали количество беременных самок. 
Через 20–25 дней самки воспроизводили 
потомство. Фиксировали общее количест-
во потомства в группе, среднюю величину 
помета, количество мертво- и живорожден-
ных крысят, рассчитывали индекс беремен-
ности и индекс плодовитости.

Индекс беременности в группе: 
                     % = N1×100%, 
                             N2

где N1 — количество беременных самок; 
N2 — количество оплодотворенных самок.

Индекс плодовитости в группе: 
                    % = N1×100%, 
                            N2

где N1 — количество оплодотворенных са-
мок, N2 — количество ссаженных самок.

Результаты и их обсуждение
В ходе данной работы было выявлено, 

что селеноксантен в дозе 0,35 и 0,7 мг/кг 
при введении внутрижелудочно в тече-
ние 5 дней повышал частоту наступления 
беременностей у крыс после введения 
мифепристона (табл. 2). Средняя величи-
на помета и количество живорожденных 
в помете не имели достоверных различий 
от контроля. Количество мертворожденных 
в помете в группе животных, получавших 
исследуемый препарат в дозе 0,35 и 0,7мг/кг, 
было ниже по сравнению с аналогичным 
параметром в группе животных, получав-
ших мифепристон (р<0,05).

Оценка полученных данных показала, 
что применение наноформы селеноксан-
тена в дозе 0,35 и 0,7 мг/кг после пред-
варительного введения мифепристона 

Таблица 1. Распределение животных по группам
Table 1. Distribution of animals by groups

1 группа (n=10) 2 группа (n=10) 3 группа (n=10) 4 группа (n=10)

Контроль, оливковое 
масло 1 мл  

в течение 5 дней 
внутрижелудочно

Контроль, мифепристон  
в дозе 2 мг / 100 г 
в течение 7 дней 
внутрижелудочно

Мифепристон в дозе 
2 мг / 100 г, а затем 

селеноксантен в дозе 
0,35 мг/кг, суспензия 
в оливковом масле 
внутрижелудочно

Мифепристон в дозе 
2 мг / 100 г, а затем 

селеноксантен в дозе 
0,7 мг/кг, суспензия 
в оливковом масле 
внутрижелудочно

Таблица 2. Влияние селеноксантена на репродуктивность белых крыс после введения мифепристона
Table 2. The effect of selenoxanthene on the reproduction of white rats after the administration of mifepristone

Показатели 1 группа 2 группа 3 группа 4 группа

Всего самок 10 10 10 10

Обсемененных* 10 8 10 10

Беременных 10 8 10 10

Количество потомства в группе 47 67 72 59

Средняя величина помета 4,5 6,2 7,1 5,9

Живорожденные 45 62 71 59

Мертворожденные 2 5 1** 0**

Индекс плодовитости, % 100 100 100 100

Индекс беременности, % 100 80 100 100

Примечание: * — исходя из количества беременных самок; ** — р<0,05.
Note: * — based on the number of pregnant females; ** — p<0.05.
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не влияло на плодовитость в группах 3 
и 4 по сравнению с показателями в ин-
тактной группе и группе животных, полу-
чавших только антагонист прогестерона. 
Продолжительность беременности в 3 
и 4 группах не отличалась от показателей 
в контрольных группах. Индекс беремен-
ности в группах 3 и 4 был выше по сравне-
нию с группой животных, получавших ми-
фепристон, на 20%. Количество потомства 

в пометах не имело достоверных различий, 
но количество мертворожденных плодов 
в группах 3 и 4 было достоверно меньше 
по сравнению с группой 2 (р<0,05).

 
Выводы

Селеноксантен в дозе 0,35 и 0,7 мг/кг по-
вышает репродуктивную функцию белых 
крыс после применения мифепристона.
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