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Аннотация. Актуальность. Важным аспектом нарушения естественного нормального течения 

эмбриогенеза является влияние в пренатальный период факторов внешней и внутренней среды, которые 

оказывают воздействие на дифференцировку органов репродуктивной системы во взрослом организме 

мужского и женского пола. Цель исследования – изучить и оценить результаты изменений соматометри-

ческих показателей потомства лабораторных мышей при пренатальном воздействии фулвестранта. Ма-

териалы и методы исследования. Экспериментальные исследования выполнялись на потомстве лабо-

раторных мышах, матерям которых в отдельности на 11 сутки беременности пренатального периода в 

одно и то же вечернее время суток вводили исследуемый препарат. Полученное потомство лабораторных 

мышей были разделены на 5 групп. Интактная группа – без воздействия. Контрольной группе вводили 

касторовое масло в дозе 0,8 мкг/кг (n=5; «МК»), первой экспериментальной группе вводили однократно, 

внутримышечно фулвестрант в виде 0,08 мл 0,0005% в дозе 20 мкг/кг (n=5; «Ф-20»), второй эксперимен-

тальной группе вводили однократно, внутримышечно фулвестрант 0,4 мл 0,0005% в дозе 100 мкг/кг 

(n=5; «Ф-100»), третьей экспериментальной группе вводили однократно, внутримышечно фулвестрант 

0,8 мл 0,0005% в дозе 200 мкг/кг (n=5; «Ф-200»). У полученного потомства проводились соматометриче-

ские исследования. Результаты и их обсуждение. При однократном внутримышечном пренатальном 

воздействии препарата фулвестранта в потомстве мужского пола наблюдается усиление маскулинизи-

рующего эффекта, в результате чего блокируются эстрогеновые рецепторы и работают только андроге-

новые, тогда как в потомстве женского пола проявляется феминизирующий отсроченный эффект. Изуче-

ние дозозависимых эффектов пренатального введения эстрогенов продемонстрировало как стимули-

рующее, так и ингибирующее воздействие гормонов на соматометрические показатели потомства. За-

ключение. В результате пренатального воздействия эстрогенов в раннем постнатальном онтогенезе на-

блюдались изменения соматометрических показателей, обусловленные воздействием различных доз эст-

рогенов. Лимитирование дозозависимого действия эстрогенных препаратов во время беременности по-

зволит избежать неблагоприятных эффектов в постнатальном онтогенезе. 

Ключевые слова: фулвестрант, лабораторные мыши, потомство мыши, пренатальное введение, 

соматометрические показатели. 
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Abstract. Relevance. An important aspect of the violation of the natural normal course of embryogenesis 

is the influence of external and internal environmental factors in the prenatal period, which affect the 

differentiation of the organs of the reproductive system in the adult male and female body. The research 

purpose was to study and to evaluate the results of changes in somatometric parameters of the offspring of 

laboratory mice under prenatal exposure to fulvestrant. Materials and methods of research. Experimental 

studies were performed on the offspring of laboratory mice, whose mothers were separately injected with the test 

drug on the 11th day of pregnancy of the prenatal period at the same evening time of the day. The resulting 
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offspring of laboratory mice were divided into 5 groups. Intact group was without exposure. The control group 

was administered castor oil at a dose of 0.8 mcg / kg (n= 5; "MK"), the first experimental group was 

administered once, intramuscularly fulvestrant in the form of 0.08 ml 0.0005% at a dose of 20 mcg / kg (n=5; "F-

20. The second experimental group was administered once, intramuscularly fulvestrant 0.4 ml 0.0005% at a dose 

of 100 mcg / kg (n=5; "F-100"), the third experimental group was administered once, intramuscularly fulvestrant 

0.8 ml 0.0005% at a dose of 200 mcg / kg (n=5; "F-200"). Somatometric studies were carried out in the resulting 

offspring. Results and its discussion. With a single intramuscular prenatal exposure to fulvestrant in male 

offspring, an increase in the masculinizing effect is observed, as a result of which estrogen receptors are blocked 

and only androgen ones work, whereas in female offspring a feminizing delayed effect is manifested. The study 

of dose-dependent effects of prenatal administration of estrogens demonstrated both stimulating and inhibitory 

effects of hormones on the somatometric parameters of offspring. Conclusion. As a result of prenatal exposure 

to estrogens in early postnatal ontogenesis, changes in somatometric parameters were observed due to exposure 

to various doses of estrogens. Limiting the dose-dependent effect of estrogenic drugs during pregnancy will help 

to avoid adverse effects in postnatal ontogenesis. 

Keywords: fulvestrant, ovaries, laboratory mice, offspring mice, prenatal exposure, somatometric 

indicators. 

 

Введение. В настоящее время пренатальный период развития является ключевым для состояния 

здоровья организма, что обусловлено не только ранним онтогенезом, но и всей последующей жизнью [4].  

Важным аспектом нарушения естественного нормального течения эмбриогенеза является влияние в 

пренатальный период факторов внешней и внутренней среды, которые оказывают воздействие на дифферен-

цировку органов репродуктивной системы во взрослом организме мужского и женского пола [7, 10]. 

Существуют весомые экспериментальные доказательства того, что дозозависимый эффект уровня 

эстрогенов играет непосредственную роль на нормальное развитие плода. Фенотипическими показате-

лями пренатального воздействия эстрогенов является – масса тела, длина тела, аногенитальное расстоя-

ние (АГР) и другие соматометрические показатели [3, 11]. 

Цель исследования – изучить и оценить результаты изменений соматометрических показателей 

потомства лабораторных мышей при пренатальном воздействии фулвестранта. 

Материалы и методы исследования. Экспериментальные исследования выполнялись на потом-

стве лабораторных мышах, матерям которых в отдельности на 11 сутки беременности пренатального 

периода в одно и то же вечернее время суток вводили исследуемый препарат [1, 2, 6, 8]. Исследование 

одобрено Локальным Этическим комитетом (протокол № 3 от 17.03.2014). Экспериментальные живот-

ные получены из питомника ГУП ДП ПСХ «Питомник лабораторных животных», расположенного по 

адресу: Республика Башкортостан, Чишминский район, с. Горный (ФГУП «НПО «Микроген» Минздрава 

России в г. Уфа НПО «Иммунопрепарат»).  

Полученное потомство лабораторных мышей были разделены на 5 групп. Интактная группа – без 

воздействия. Контрольной группе вводили касторовое масло в дозе 0,8 мкг/кг (n=5; «МК»), первой экс-

периментальной группе вводили однократно, внутримышечно фулвестрант в виде 0,08 мл 0,0005% в дозе 

20 мкг/кг (n=5; «Ф-20»), второй экспериментальной группе вводили однократно, внутримышечно фулве-

странт 0,4 мл 0,0005% в дозе 100 мкг/кг (n=5; «Ф-100»), третьей экспериментальной группе вводили од-

нократно, внутримышечно фулвестрант 0,8 мл 0,0005% в дозе 200 мкг/кг (n=5; «Ф-200»). 

 

Таблица 1 

 

Измерение соматометрических показателей потомства лабораторных мышей 

 

Наименование параметра Краткое описание 
Единицы 

измерения 

Масса тела На электронных весах с точностью измерения 0,1 г г 

Длина тела  

С использованием стандартной измерительной линейки 

с точностью до 0,01 мм 
мм 

Длина «нос – ухо» 

Длина «ухо – ухо» 

Длина хвоста 

Длина ступни правой 

задней лапки 

Измерение АГР 
С использованием электронного штангенциркуля с 

точностью до 0,01 мм 
мм 

 

Потомство 30 дневных мышат отделяли и подращивали выводками, самцов отдельно от самок [5, 

9]. В соответствии с маркировкой вводимого препарата экспериментальных животных помещали в от-
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дельные клетки. Соматометрические показатели у потомства проводились в следующих параметрах 

(табл. 1). Измерение массы тела производилась с помощью электронных весов марки BW-500 с точно-

стью измерения 0,1 г; автоматическая калибровка; единицы измерений – граммы, унции, караты; габари-

ты – 120×80×25 мм; производитель – Южная Корея; параметры тела и АГР измеряли при помощи элек-

тронного штангенциркуль Digital Caliper со встроенным жидко-кристаллическим дисплеем; диапазон – 

0-150 мм; точность – 0,01 мм; производитель – Южная Корея. 

Статистическую обработку осуществляли с использованием программы Statistica 7.0 («StatSoft», 

США). По каждому параметру вычисляли среднее арифметическое значение и его стандартную ошибку 

(М±SD). Достоверность изменений оценивали с помощью t-критерия Стьюдента, различия определяли 

при достигнутом уровне значимости p≤0,05. 

Результаты и их обсуждение. Анализ соматометрических показателей потомства женского пола 

лабораторных мышей при воздействии препарата фулвестрант (табл. 2) по сравнению с интактной груп-

пой показал, увеличение массы тела (г) в группах Ф-20 мкг/кг на 24,1% (p0,05) и Ф-200 мкг/кг на 18,4% 

(p0,05), снижение данного показателя наблюдается в группе Ф-100 мкг/кг на 21,4% (p0,05). Длина тела 

(мм) уменьшается в группе контроля (МК) на 5,0% и в группе Ф-100 мкг/кг на 5,7%. Длина тела (мм) 

увеличивается в экспериментальных группах Ф-20 мкг/кг на 2,6% и Ф-200 мкг/кг на 6,9%. Длина «нос – 

ухо» (мм) уменьшается во всех исследуемых группах,  достоверно значимое уменьшение произошло в 

группе Ф-200 мкг/кг на 14,4% (p0,05). Параметр длины «ухо – ухо» (мм) увеличивается в эксперимен-

тальных группах Ф-20 мкг/кг на 12,5% (p0,05) и Ф-200 мкг/кг на 52,3% (p0,05), тогда как в контроль-

ной и группе Ф-100 наблюдается уменьшение. Длина хвоста (мм) уменьшается в группах контроля (МК) 

на 10,0% (p0,05), Ф-20 мкг/кг на 3,2% и Ф-100 мкг/кг на 9,6%. Длина ступни правой задней лапки (мм) 

увеличивается экспериментальных группах Ф-20 мкг/кг на 9,4% и Ф-200 мкг/кг на 32,9% (p0,05) по. 

Величина АГР (мм) во всех исследуемых группах уменьшается: в группе контроля (МК) на 19,4% 

(p0,05), Ф-20 мкг/кг на 7,5% (p0,05), Ф-100 мкг/кг на 13,4% (p0,05) и Ф-200 мкг/кг на 31,3% (p0,05). 

 

Таблица 2 

 

Соматометрические показатели потомства женского пола лабораторных мышей при однократном 

воздействии фулвестранта 

 

Показатели 

(среднего значения) 
Интактная  

Контроль 

(МО) 

Ф-20 

мкг/кг  

Ф-100 

мкг/кг  

Ф-200 

мкг/кг  

Масса, г 20,50±2,14 22,00±1,01 25,44±1,15* 16,12±2,49* 24,28±1,17* 

Длина тела, мм 88,00±1,41 83,60±3,65 90,30±3,62 83,00±5,83 94,12±4,13 

Длина «нос – ухо», мм 22,20±0,45 21,80±0,45 19,80±4,38 21,20±1,04 19,00±1,58* 

Длина «ухо – ухо», мм 12,00±0,01 11,80±0,45 13,50±2,69* 11,66±0,47 18,28±0,57* 

Длина хвоста, мм 91,60±2,88 82,40±5,81* 88,70±4,92 82,80±7,05 92,20±6,67 

Длина ступни задней 

правой лапки, мм 
17,22±0,41 17,16±0,71 18,84±1,88 17,00±0,61 22,90±1,67* 

АГР, мм 0,67±0,12 0,54±0,06* 0,62±0,08* 0,58±0,08* 0,46±0,09* 

 

Таблица 3 

 

Соматометрические показатели потомства мужского пола лабораторных мышей при однократном 

воздействии фулвестранта 

 

Показатели 

(среднего значения) 
Интактная 

Контроль 

(МО) 

Ф-20 

мкг/кг  

Ф-100 

мкг/кг  

Ф-200 

мкг/кг  

Масса, г 27,09±3,59 22,08±3,51 24,54±1,03 21,24±1,69* 23,78±1,29 

Длина тела, мм 97,20±1,79 87,60±3,05* 92,40±2,96 84,50±2,35* 89,00±5,65 

Длина «нос – ухо», мм 22,86±0,31 21,16±0,74 22,40±0,55 21,00±0,71* 21,60±0,89 

Длина «ухо – ухо», мм 12,00±0,01 12,00±0,01 12,00±0,01 12,00±0,01 11,80±0,45 

Длина хвоста, мм 95,60±2,61 88,00±4,53* 90,40±4,04 88,40±4,02* 94,70±3,42 

Длина ступни правой 

задней лапки, мм 
17,50±0,50 17,50±0,50 17,36±0,61 17,00±0,71 17,00±0,35 

АГР, мм 1,44±0,09 1,53±0,12 1,95±0,11* 1,70±0,08* 1,60±0,22* 
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Анализ соматометрических показателей потомства мужского пола лабораторных мышей при 

однократном воздействии препарата фулвестранта (табл. 3) по сравнению с интактной группой показал, 

что масса (г) уменьшается во всех исследуемых группах: в контрольной (МК) на 20,9%, Ф-20 мкг/кг на 

9,4%, Ф-100 мкг/кг на 21,5% (p0,05) и Ф-200 мкг/кг на 12,2%. Длина тела (мм) уменьшается в группе 

контроля (МК) на 9,9% (p0,05), Ф-20 мкг/кг на 4,9%, Ф-100 мкг/кг на % (p0,05), Ф-200 мкг/кг на 8,4%. 

Длина «нос – ухо» (мм) уменьшается во всех исследуемых группах: в контрольной группе (МК) на 7,4%, 

Ф-20 мкг/кг на 2,0%, Ф-100 мкг/кг на 8,1% (p0,05) и Ф-200 мкг/кг на 5,5%. В показателе длины «ухо – 

ухо» (мм) не наблюдаются значимых различий. В параметре длина хвоста (мм) наблюдается уменьшение 

в группе контроля (МК) на 7,9% (p0,05) и в экспериментальной Ф-100 кг/кг на 7,5% (p0,05). В 

показателе «длина ступни задней правой лапки (мм)» значимых различий не выявлено. Величина АГР 

(мм) в потомстве мужского пола во всех исследуемых группах наблюдается увеличение: Ф-20 мкг/кг на 

35,4% (p0,05), Ф-100 мкг/кг на 18,1% (p0,05) и Ф-200 мкг/кг на 11,1% (p0,05). 

Заключение. В результате пренатального воздействия эстрогенов в раннем постнатальном 

онтогенезе наблюдались изменения соматометрических показателей, обусловленные воздействием 

различных доз эстрогенов. Лимитирование дозозависимого действия эстрогенных препаратов во время 

беременности позволит избежать неблагоприятных эффектов в постнатальном онтогенезе. 
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