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Цель – исследование изменений жировой ткани костного мозга проксимальных половин бедренной и боль-
шеберцовой костей при экспериментальном постменопаузальном остеопорозе и его терапии ресвератролом. 

Материалы и методы. Исследование выполнено на 15 самках крыс Вистар. Модель постменопаузального 
остеопороза создавали двусторонней овариоэктомией со сроком наблюдения 56 суток. Терапию ресвератролом 
в экспериментальной группе проводили ежедневным внутрибрюшинным введением в дозе 2 мг/кг на протяже-
нии такого же срока наблюдения. Проведены гистологическое исследование с компьютерным анализом изображе-
ний и морфометрией, абсорбционная рентгеновская денситометрия.  

Результаты. Двусторонняя овариоэктомия у экспериментальных животных – крыс Вистар, через 8 недель 
вместе с остеопоротическим поражением костных элементов приводит к увеличению объема костномозговой жи-
ровой ткани с гиперпластическим типом ожирения в бедренной кости и смешанным в большеберцовой. Ресвера-
трол в дозе 2 мг/кг, не влияя на диаметр адипоцитов, достоверно уменьшает их количество, снижая степень кост-
номозгового ожирения. 

Заключение. Ресвератрол в дозе 2 мг/кг обладает выраженным фармакологическим действием на жировой 
компонент костного мозга бедренной и большеберцовой костей в модели постменопаузального остеопороза 
у крыс Wistar, снижая степень костномозгового ожирения. Это может отражать его влияние на коммитирование 
костномозговых стромальных предшественников с переключением преимущественно на остеобластическое 
направление дифференцировки, что объясняет его остеопротективный и регенераторный эффекты.  
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С современных позиций медицинская и со-
циоэкономическая значимость остеопороза (ОП) 
как основного возраст-ассоциированного метабо-
лического заболевания скелета определяется не-
сколькими аспектами. Во-первых, неблагоприят-
ным эпидемиологическим прогнозом распро-
страненности ОП и его инвалидизирующих 
травматологических осложнений на ближайшее 
десятилетие [1, 2]. Во-вторых, наличием доста-
точного количества клинических и эксперимен-
тальных данных, позволяющих рассматривать 
остеопороз как возможный компонент метабо-
лического синдрома [3-6], что определяет потен-
циальные пути поиска средств многоцелевой 
фармакотерапии. Наконец, изменения состава 
стромального компонента костного мозга, со-
держащего среди стромальных элементов и 
остеогенные предшественники, с увеличением 
доли жирового компонента расценивается как 
одно из проявлений костного старения [7]. По-
этому вопросы патогенеза остеопороза и поиска 
средств профилактической или лечебной фарма-
кокоррекции выходят за рамки собственно про-
блемы ОП и его осложнений, распространяясь 
в область геронтологии и геронтопротекции, 
а также терапии заболеваний, входящих в ком-
плекс метаболического синдрома. Биологическая 

обоснованность и значимость исследований 
костномозговых изменений при метаболической 
патологии скелета обосновываются тем, что 
стромальный компонент костного мозга содер-
жит общие предшественники и остеогенной, и 
адипоцитарной линий дифференцировки – 
костномозговые стромальные стволовые  
клетки [8]. В связи с этим нами поставлена цель 
данного исследования.  

Цель исследования – изучить изменения 
адипоцитарного компонента костного мозга бед-
ренной и большеберцовой костей при экспери-
ментальном постменопаузальном остеопорозе и 
его фармакотерапии ресвератролом. 

 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

ИССЛЕДОВАНИЯ 
 
Исследование выполнено на 15 белых кры-

сах-самках Wistar массой 280-300 г, соответству-
ющей биологическому возрасту 6 месяцев – воз-
расту скелетной зрелости, который рекомендует-
ся для начала подобных экспериментов с моде-
лированием постменопаузального остеопо- 
роза [9]. 

Исследованы проксимальные половины бед-
ренной и большеберцовой костей: бедренная – 
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от головки до середины диафиза, большеберцо-
вая – от мыщелков до середины диафиза. Первая 
из них выбрана объектом исследования как яв-
ляющаяся основным местом свойственных осте-
опорозу низкоэнергетических переломов. Боль-
шеберцовая выбрана в связи с тем, что в клинике 
является объектом ультразвуковой диагностиче-
ской и скрининговой оценки минеральной плот-
ности скелета, а также технической доступно-
стью для денситометрии у крыс.  

Животные были рандомизированы на 3 рав-
ные группы. 

1. Ложнооперированные, у которых выпол-
няли лапаротомию без каких-либо последующих 
воздействий. 

2. Контрольная с моделированием постмено-
паузального остеопороза двусторонней оварио-
эктомией. 

3. Экспериментальная с моделью ОП и еже-
дневным внутрибрюшинным введением ре-
свератрола на физрастворе в дозе 2 мг/кг. Срок 
завершения эксперимента 8 недель выбран нами 
на основании предыдущих исследований [10, 11], 
в которых показано, что остеопоротическое по-
ражение в данной модели начинает формиро-
ваться с четырех недель и достигает полной кар-
тины к 8. Хирургические вмешательства выпол-
нены под общей анестезией внутрибрюшинным 
введением золетила и медитина. На 57-й день на 
мультифункциональной лабораторной рентге-
новской установке IN-VIVO MS FX PRO (Bruker; 
США) с системой молекулярной визуализации 
при помощи программного обеспечения Bone 
Density Software выполняли денситометрию изу-
чаемых частей скелета с оценкой минеральной 
плотности кости (g/cm3) по показателю ослабле-
ния рентгеновского излучения на единицу глу-
бины материала – BCD (Bone Column Density). 
После этого животных выводили из эксперимен-
та цервикальной дислокацией под хлоралгид-
ратным наркозом. Весь костный материал фик-
сировали в 10% забуференном формалине 
«Histosafe» и после декальцинации в жидкости 
«Surgipath DecalcifierII» (Leica, Германия), автома-
тическим способом заливали в парафин с после-
дующим изготовлением и окраской гистологиче-
ских срезов толщиной 7 мкм гематоксилином и 
эозином и по Маллори. Основное гистологиче-
ское исследование с морфометрий проведено на 
цифровых аналогах препаратов, полученных 
с помощью системы сканирования и архивиро-
вания изображений Hamamatsu. При необходи-
мости детализации препараты изучали обычной 
световой микроскопией под микроскопом «Ло-
мо» с видеокамерой «DV1000» и программным 
обеспечением для морфометрии («McrAView 
7.3.1.7», ЛОМО-микросистемы, Россия), используя 

объектив масляной иммерсии со 100-кратным 
увеличением. 

Морфометрически оценивали следующие 
показатели: 

1) толщину костных трабекул; 
2) диаметры адипоцитов (при отклонении от 

строго округлой формы клеток определяли один 
наибольший размер); 

3) среднее абсолютное количество клеток на 
поле зрения с анализом 30 случайных полей зре-
ния; 

4) удельный объем жировой ткани. 
Линейные измерения структур проводили 

аналитическим модулем названной сканирую-
щей системы NDP.View 2. Удельный объем жи-
ровой ткани оценивали методом точечного счета 
по Г.Г. Автандилову, применяя компьютерный 
аналог прозрачной морфометрической сетки с 49 
точками. 

Статистическую обработку данных проводи-
ли средствами электронных таблиц MS Excel 2003 
по стандартным формулам. Так как распределе-
ние данных было нормальным (по критерию 
Шапиро-Уилка) и дисперсии изучаемых призна-
ков не отличались, оценку достоверности отли-
чий проводили по t-критерию Стьюдента с уров-
нем значимости p<0,05. 

 
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 
 

Как указано выше, ранее нами в собствен-
ных экспериментах было показано, что двусто-
ронняя овариоэктомия вызывает морфологиче-
ские изменения и снижение минеральной 
плотности костей, начинающиеся с 4 недель, 
достигающие полного формирования к 8 неде-
лям и экстраполируемые на патологию у чело-
века. Было отмечено, что жировое замещение 
костного мозга является одним из проявлений 
остеопоротического поражения. В настоящем 
исследовании получены следующие новые ре-
зультаты и уточнения предшествующих. В бед-
ренной кости (рис. 1) визуально жировое заме-
щение костного мозга примерно в равной сте-
пени выражено и в головке, и в диафизе кости, 
характеризуясь утратой свойственной интакт-
ному костному мозгу дискретности распределе-
ния отдельных адипоцитов и их групп. Значи-
мым является то, что основным количествен-
ным изменением явилось достоверное увеличе-
ние численности клеток, составившее в среднем 
на поле зрения 32,4±0,5 (против 19,0±0,6 в первой 
группе). Средний диаметр клеток при этом до-
стоверно меньше (табл. 1), что свидетельствует 
о гиперпластическом типе ожирения. Такой ме-
ханизм снижения остеогенного потенциала
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Таблица 1 
Table 1 

Средние диаметры адипоцитов костного мозга бедренной и большеберцовой костей 
Average diameters of bone marrow adipocytes of femoral and tibial bones 

Кость 
Bone 

Экспериментальные группы 
Experimental group 

Ложнооперированные 
False-operated 

Операция 8 недель 
Operation 8 weeks 

Операция 8 недель+ресвератрол 
Operation 8 weeks+resveratrol 

Бедренная 
Femur 

39.3+0.8 32.3+0.8* 30.0+0.9* 

Большеберцовая 
Tibia 

40.75+1.1 35.8+0.7* 36.6+0.8* 

Примечание: *достоверные отличия от группы ложнооперированных; **достоверные отличия от 
группы с остеопорозом. 

Note: *significant differences from the group of those who underwent false surgery; **significant differences from the group with os-
teoporosis. 

 

 

Рис. 1. Гистоструктура бедренной кости у ложнооперированных животных (а), через 8 недель после 
овариоэктомии (б, в) и при терапии ресвератролом (г): а – костномозговые пространства в обеих частях 
кости с преобладанием гемопоэтического компонента, малочисленными адипоцитами; б – увеличенное 
количество адипоцитов в диафизе (б) и головке (в); г – состав костного мозга близкий к интактному, с 
малочисленными дискретно расположенными адипоцитами. Окр. гематоксилином и эозином. Скани-
рованные препараты. 

Fig. 1. Histostructure of the femur in falsely operated animals (а), 8 weeks after ovariectomy (б, в) and during resveratrol therapy (г): 
a – bone marrow spaces in both parts of the bone with a predominance of the hematopoietic component, small adipocytes; б – increased 
number of adipocytes in the diaphysis (б) and head (в); г – bone marrow composition is close to intact, with small discretely located adi-
pocytes. Ocd with hematoxylin and eosin. Scanned medications. 

 
костномозговых стромальных клеток установ-
лен и для процессов костного старения, при ко-
тором значение имеет не только и не столько 
усиление резорбтивных явлений, сколько пере-
ключение костномозговых предшественников 
на адипоцитарный путь дифференцировки. 
В частности, при исследовании культуры кост-
номозговых мезенхимальных стволовых клеток 
от пациентов в возрасте 68-81 год в сравнении с 
молодыми (18-29 лет) установлено, что сниже-
ние остеогенного потенциала связано именно со 
снижением пролиферативной активности ме-
зенхимальных предшественников и количества 
остеобластических клеток, а не их функции [12].  

В большеберцовой кости (рис. 2) выявлены 
принципиально сходные изменения: ожирение 
костного мозга диафиза, достигавшее субто-
тальной степени, но имевшее в отличие от бед-
ренной кости смешанный тип. Значимой осо-
бенностью костных изменений явилось более 
частое, чем в бедренной кости, обнаружение ко-
локализации типичных очагов остеокластиче-
ской резорбции и гибели остеоцитов по типу 
апоптоза с запустеванием лакун.  

В экспериментальной серии с терапией ре-
свератролом в обеих костях выявлены значимые 
изменения, свидетельствующие о влиянии пре-
парата на жировой компонент изученных ко-
стей. Распределение адипоцитов стало дискрет-
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ным – свойственным нормальному костному 
мозгу, явно преобладал гемопоэтический ком-
понент. Средний диаметр клеток остался зна-
чимо и достоверно меньше, чем у ложноопери-
рованных животных,но в сравнении с нелечен-
ными животными это отличие оказалось недо-
стоверным (р=0,25), что может быть связано 
с сохранением выраженного полиморфизма 
адипоцитов с наличием крупных клеток. Кроме 
среднего диаметра размерные характеристики 
адипоцитов были оценены по спектру размер-
ных групп. Для этого в обеих костях выделены 
2 размерные группы: до среднего диаметра 
включительно и больше него. В обеих костях 
при 8-недельном остеопорозе выявлено преоб-
ладание клеток первой группы (56% против 44% 
в бедренной; 57% против 44% в большеберцовой). 
При терапии ресвератролом такое соотношение 
сохранилось только в бедренной кости 
(56,2% против 43,8%), а в большеберцовой оно 
приняло обратный характер (52,6% более круп-
ных против 47,4% первой группы). Но в целом 
как наиболее значимое изменение мы расцени-
ваем уменьшение количества адипоцитов. 
В бедренной кости в среднем на поле зрения 
оно оказалось значительно меньшим (17,7±0,4) 
в сравнении с 8-недельным остеопорозом и да-
же незначительно с пограничной (р=0,047) до-
стоверностью в сравнении с ложнооперирован-

ными животными. Таким образом, диаметр 
адипоцитов значимо уменьшился при остеопо-
ротическом поражении, а терапия ресвератро-
лом на него не повлияла. Ее эффект проявился 
в снижении количества адипоцитов, что в бед-
ренной кости выявлено по результатам подсче-
та количества адипоцитов в полях зрения, 
а в большеберцовой при определении удельной 
площади жировой ткани. Данный показатель 
использован для большеберцовой кости из-за ее 
анатомических особенностей и, по нашему 
мнению, является интегративным, так как учи-
тывает и диаметр адипоцитов, и их количество. 
Выявлено достоверное (р=0,0055) двукратное 
(с 11,1±0,4 до 5,5±1,9%) уменьшение удельной 
доли жировой ткани.  

В настоящее время ожирение и ассоцииро-
ванная с ним патология, входящая в структуру 
метаболического синдрома, рассматриваются 
как приобретшие характер неинфекционной 
эпидемии [13]. В контексте взаимосвязи с ними 
рассматривается и проблема остеопороза [6], 
несмотря на то, что путь формирования совре-
менных представлений не был лишен противо-
речий, прежде всего в клинических и эпиде-
миологических исследованиях вследствие раз-
личий в дизайне исследований, возрастных, 
гендерных и этнических  факторов.  Литератур- 

 

 

Рис 2. Гистоструктура костного мозга диафиза большеберцовой кости у ложнооперированных жи-
вотных (а), при остеопорозе (б, в) и при терапии ресвератролом г); а – костномозговое пространство губ-
чатого вещества с преобладанием гемопоэтических элементов, адипоциты одиночные и мелкими груп-
пами, имеющими из-за плотного прилегания клеток вид пустот неправильной формы; б – участок вы-
раженного гиперпластического ожирения диафизарного пространства; в – остеокласт в широкой ре-
зорбционной лакуне (острие стрелки) и апоптотически измененные остеоциты (тонкие стрелки); г – ре-
дукция жирового компонента до единичных дискретно расположенных адипоцитов (в нижней части 
участок с проекцией морфометрической сетки). Окр. гематоксилином и эозином. Сканированные пре-
параты.  

Fig. 2. Histostructure of the bone marrow of the tibial diaphysis in falsely operated animals (a), with osteoporosis (б, в) and with 
resveratrol therapy (г); a – bone marrow space of a spongy substance with a predominance of hematopoietic elements, single and small 
groups of acipocytes having the appearance of irregularly shaped voids due to the tight fit of cells; б – an area of pronounced hyperplastic 
obesity of the diaphyseal space; в – osteoclast in a wide resorption lacuna (arrowhead) and apoptotically altered osteocytes (thin arrows); 
г – reduction of the fat component to single discretely located adipocytes (in the lower part there is a section with a projection of a mor-
phometric grid). Ocd with hematoxylin and eosin. Scanned speciemens. 
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ные данные столь многочисленны (Поиск в базе 
PubMed по ключевым словам «osteoporosis» и 
«obesity» дает более 2000 ссылок), что их анализ 
выполнен в основном по результатам мета-
аналитических работ. Первым рассматриваемым 
вопросом является влияние жировой массы 
на состояние скелета. В нем необходимо строго 
разграничивать эффекты внекостной жировой 
ткани и костномозговой. В характеристике роли 
первой в одной из заслуживающих первооче-
редного внимания аналитических работ [13] 
к полезным для скелета эффектам жировой тка-
ни отнесены механическая защита при паде-
нии, стимулирующее действие нагрузки массой 
на кортикальную кость, остеогенный локальный 
эффект лептина, большая активность ароматазы 
с увеличением продукции эстрадиола. Но коли-
чество отрицательных эффектов оказывается 
вдвое большим (стимуляция остеокластогенеза 
и резорбции провоспалительными цитокинами, 
прежде всего TNF-α, через RANKL/RANK сиг-
нальный путь, ингибирующий остеогенез эф-
фект центрального действия лептина, опосредо-
ванный синаптическими вегетативными путя-
ми, отрицательное действие гипергликемии и 
инсулинопении, локальный синтез кортизола, 
активация рецептора пролифератора перокси-
сом PPARγ), если из первого перечня обосно-
ванно исключить фактор защиты при падении, 
являющийся лишь отражением исторических 
механистических представлений. В одной 
из зарубежных работ, содержащей мета-анализ 
более 100 публикаций, под заголовком «Ожире-
ние, остеопороз и костный метаболизм» приве-
дены сходные факторы «за» и «против» жиро-
вой ткани [3]. Фактор механической защиты 
расценивается как излишне упрощенный 
и отвергается. В обеих работах отдельный раздел 
представлен более значимым для рассматрива-
емой проблемы анализом роли костномозговой 
жировой ткани. В первой из них приводятся 
данные исследований начала века, заслужива-
ющие отражения. В них было установлено, что 
костномозговые мезенхимальные клетки от па-
циенток с остеопорозом экспрессируют большее 
количество маркеров адипоцитарной диффе-
ренцировки, чем клетки от пациенток без осте-
опороза и большее их число дифференцирова-
лось в адипоциты. Большее же внимание уделе-
но характеристике основного активатора кост-
номозгового адипогенеза – пролифератора пе-
роксисом и его ядерному рецептору PPARγ, от-
крытому еще с начала века после исследований 
Akune T. et al. [14] в экспериментах на гететеро-
зиготных мышах с дефицитом PPARγ, у кото-
рых обнаружена высокая костная масса с уси-
ленным остеобластогенезом.  

Вторым вопросом является роль жировой 
ткани в механизмах скелетного старения. Речь 
идет не о не требующем доказательств инволю-
ционном жировом замещении красного костно-
го мозга, как и других кроветворных органов, 
а об изменениях собственно костной ткани. Этот 
факт практически не оспаривается, а исследова-
тельские усилия направлены в основном на вы-
яснение тонких механизмов данного процесса и 
возможность влияния на него. А в связи с по-
следним речь идет не о стремлении остановить 
естественные биологические события, а сделать 
их соответствующими современному понятию 
«здоровое старение». И здесь исследовательские 
пути тем или иным образом пролегают через 
обеспечение метаболического здоровья, прежде 
всего связанного с метаболизмом липидов. Вы-
делено понятие «эктопическое ожирение» – 
увеличение жировых накоплений вне жировой 
ткани, как один из самых ранних ключевых 
признаков метаболических нарушений, в част-
ности сахарного диабета 2 типа [15]. На основе 
анализа литературных данных в механизмах 
ожирения костного мозга в связи с патогенезом 
остеопороза можно выделить две основные 
группы факторов. Во-первых, изменения кле-
точного, конкретнее митохондриального, мета-
болизма с дисбалансом между поступлением 
липидов и их оксидацией, то есть митохондри-
альную дисфункцию. Во-вторых, сдвиги в диф-
ференцировке стромальных костномозговых 
предшественников. Первое доказывается следу-
ющим. Самые последние разработки эффектив-
ных антиостеопоротических средств представ-
лены фармакологическими субстанциями –
ингибиторами оксидативного стресса [16], а еще 
в начале текущего десятилетия [17] опублико-
ваны результаты исследования остеобластиче-
ской дифференцировки и биогенеза митохон-
дрий под влиянием ресвератрола в культуре пе-
риостальных клеток человека из челюстей. Од-
нозначных доказательств повышения жизне-
способности и пролиферативной активности 
клеток не найдено. Но при этом установлено 
повышение уровня щелочной фосфатазы и ми-
нерализации, что свидетельствует о дифферен-
цировочном эффекте, а самое главное – обнару-
жено повышение биогенеза митохондрий. Этот 
аспект представляется высоко значимым, так 
как давно постулировано и вошло в серию фун-
даментальных медико-биологических концеп-
ций под общим заголовком «Hallmarks», что 
митохондриальная дисфункция является одним 
из ключевых признаков старения вообще [18]. 

Второй тип клеточных событий на террито-
рии костномозговых компартментов также име-
ет большую доказательную базу. Прежде всего, 
центральным фактом является то, что костно-
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мозговые стромальные стволовые клетки явля-
ются источником всех негемопоэтических ли-
ний дифференцировки: хондрогенной, остео-
генной, эндотелиальной, адипоцитарной, фиб-
робластической. Конкретный путь дифференци-
ровки зависит от многочисленных эпигенетиче-
ских регуляторных факторов, и при этом допус-
кается ряд вариантов переключения с одной ли-
нии на другую даже на стадии зрелых клеток [8, 
19]. О главном факторе адипогенеза – пролифе-
раторе пероксисом, было сказано выше. Объем 
информации о различных факторах регуляции 
коммитирования и дифференцировки клеточ-
ных линий за последнее десятилетие достиг 
грани обозримого. Можно лишь выделить их 
основные группы: прямые межклеточные и 
клеточно-матриксные взаимодействия, много-
численные ростовые и транскрипционные фак-
торы, микроРНК. В целом же центральным в 
процессе костного старения оказываются сни-
жение пролиферативного потенциала костно-
мозговых мезенхимальных стволовых клеток и 
преобладание адипоцитарного коммитиро- 
вания [8]. 

Относительно эффектов ресвератрола и дру-
гих полифенолов данные также многочислен-
ны, начиная с начала века. Однако в первых ра-
ботах исследовались большие (вплоть 
до 400 мг/кг в день) дозы препаратов [19]. Тем 
не менее можно перечислить основные выяв-
ленные и подтвержденные методами соответ-
ствующего времени эффекты: ингибирование 
адипоцитогенеза на этапе предшественников, 
индукция апоптоза зрелых клеток, ингибирова-
ние липогенеза при стимуляции липолиза, ин-
гибирование продукции провоспалительных 
цитокинов и, соответственно, негативная моду-
ляция остеокластогенного пути RANKL/RANK. 
Из существенно более современных исследова-
ний адекватных дозировок заслуживают вни-
мания данные Feng et al. [20], которые на моде-
ли овариоэктомии у достигших скелетной зре-
лости крыс Sprague-Dawley in vivo и in vitro ме-
тодами оценили эффекты трех пероральных доз 
ресвератрола: 5 мг/кг, 25 мг/кг и 45 мг/кг в день с 
началом введения через 7 суток после овариоэк-
томии на протяжении 8 недель. Морфологиче-
ски исследован дистальный конец бедренной 
кости – мыщелки, а компьютерной микротомо-
графией – поясничный отдел позвоночника. 
Установлено, что активностью обладают средняя 
(25 мг) и высокая (45 мг) дозы, а низкая (5 мг) 
проявила малую эффективность по данным ин-
струментальных (рентгенденситометрия, ком-
пьютерная микротомография) и in vitro клеточ-
ных (оценка остеобластической дифференци-
ровки в культуре костномозговых стромальных 
клеток) методов. Однако по показателям сыво-

роточного уровня щелочной фосфатазы и остео-
кальцина умеренный позитивный эффект вы-
явлен при всех испытанных дозах. Но в части 
микроструктурных изменений данные ограни-
чены описаниями общего характера в субъек-
тивных терминах «тоньше», «меньше», «улуч-
шение», без оценки отдельных костных клеточ-
ных элементов, других костных микроструктур 
и без морфометрии. Тем не менее доказана реа-
лизация антиостеопоротического эффекта ре-
свератрола через повышение экспрессии тран-
скрипционного регулятора sirt1, ведущего к ин-
гибированию фосфорилирования и активности 
ядерного фактора kB, а поэтому главного акти-
ватора остеокластогенеза – пути RANKL/RANK. 
Не вдаваясь в детали этой отдельной сложной 
темы, необходимо указать, что названный тран-
скрипционный фактор sirt1, принадлежит 
большому семейству NAD-зависимых деацети-
лаз, которые в последнее время пристально изу-
чаются в связи с механизмами геронтопротек-
ции [21].  

Полученные нами данные, свидетельству-
ющие о преимущественном влиянии ресвера-
трола на численность популяции костномозго-
вых адипоцитов, то есть снижение степени ги-
перпластического ожирения, укладываются 
в указанные современные концепции баланса 
(образно представляемого некоторыми зару-
бежными авторами в виде «весов») между осте-
областическим и адипоцитарным коммитиро-
ванием и дифференцировкой как основы «кост-
ного здоровья» [21].  

Полученные данные позволяют заключить, 
что ресвератрол в ежедневной дозе 2 мг/кг обла-
дает высокой фармакологической эффективно-
стью при экспериментальном постменопау-
зальном остеопорозе у лабораторных живот-
ных – крыс, определяемой редукцией адипоци-
тарного компонента костномозговых про-
странств, вероятнее, объяснимой ингибировани-
ем адипоцитарного коммитирования и диффе-
ренцировки стромальных предшественников с 
переключением их на остеобластическую ли-
нию. Помимо этого, значение полученных ре-
зультатов состоит в определении путей для 
дальнейшего поиска способов коррекции, 
в том числе многоцелевой фармакотерапии, 
клеточного состава костномозгового компарт-
мента скелета, опираясь на теорию патогенеза 
остеопороза как костного ожирения, которую 
можно распространить и на процессы скелетно-
го старения.  
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Objective – to investigate changes in the fatty tissue of the bone marrow of the proximal halves of the femur and tibia 
in experimental postmenopausal osteoporosis and its therapy with resveratrol. 

Materials and methods. The study was performed on 15 female Wistar rats. A model of postmenopausal osteoporosis 
was created by bilateral ovariectomy with a follow-up period of 56 days. Resveratrol therapy in the experimental group was 
performed by daily intraperitoneal administration at a dose of 2 mg/ kg during the same follow-up period. Histological ex-
amination with computer analysis of images and morphometry, absorption X-ray densitometry were performed.  

Results. Bilateral ovariectomy in experimental Wistar rat animals 8 weeks after ovariectomy, together with osteoporot-
ic lesion, leads to an increase in the volume of bone marrow adipose tissue with hyperplastic type of obesity in the femur 
and mixed in tibia. Resveratrol at a dose of 2 mg / kg, without affecting the diameter of adipocytes, significantly reduces 
their number, reducing the degree of bone marrow obesity.  

Conclusion. Resveratrol at a dose of 2 mg/kg has a pronounced pharmacological effect on the fatty component 
of the femoral and tibial bone marrow in the Wistar rat model of postmenopausal osteoporosis, reducing the degree of bone 
marrow obesity. This may reflect its effect on the fixation of bone marrow stromal precursors with a switch mainly 
to the osteoblastic direction of differentiation, which explains its osteoprotective and regenerative effects.  
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