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РЕЗЮМЕ

Цель – изучение концентрации костных морфогенетических белков (КМБ) 2 и 7 в плазме крови крыс с 
метаболическим синдромом в процессе репаративного остеогенеза при дефекте нижней челюсти.

Материалы и методы. Работа выполнена на самцах крыс линии Вистар, из которых сформировали четыре 
группы: 1) интактная; 2) контрольная – дефект нижней челюсти; 3) метаболический синдром; 4) опытная –  
метаболический синдром и дефект нижней челюсти. Метаболический синдром моделировали заменой 
стандартного корма высокожировой и высокоуглеводной диетой. О наличии метаболического синдрома 
судили по изменениям массы тела, концентрации глюкозы и триацилглицеридов в плазме крови. Дефект 
нижней челюсти формировали по методу А.С. Григорьяна и соавт. На 7, 14, 21 и 28-е сут после операции 
в плазме крови определяли содержание КМБ-2 и -7 методом иммуноферментного анализа. Рассчитывали 
медиану и интерквартильный размах Me [Q1; Q3], использовали U-критерий Манна – Уитни и поправку 
Бонферрони. Различия показателей считали значимыми при p < 0,025.

Результаты. В группе «метаболический синдром» установлено увеличение в плазме содержания иссле-
дуемых белков по сравнению с интактной группой. Концентрация КМБ-2 и КМБ-7 у крыс контрольной 
группы был выше на всем протяжении эксперимента по сравнению с интактной группой (p < 0,025).  В 
опытной группе установлено снижение концентрации КМБ-2 (на 7, 14 и 28-е сут) и КМБ-7 (на 7–28-е сут) 
по сравнению с контрольной группой (р < 0,025). Показано увеличение содержания КМБ-2 на 7-е сут,  
а КМБ-7 на 7–14-е сут  в опытной группе по сравнению с группой «метаболический синдром» (p < 0,025).

Заключение. У крыс с метаболическим синдромом установлено значимое снижение концентрации в плаз-
ме крови КМБ-2 и КМБ -7 при заживлении дефекта нижней челюсти по сравнению с животными без мета-
болических нарушений.
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ABSTRACT

The aim was to study the concentration of bone morphogenetic proteins-2 (BMP) and -7 in the blood plasma of rats 
with metabolic syndrome during reparative osteogenesis in mandibular defect.

Materials and methods. The experiments were carried out on male Wistar rats, which were divided into 4 groups: 
1) naïve; 2) control (with mandibular defect); 3) metabolic syndrome; 4) experimental (with metabolic syndrome 
and mandibular defect). Metabolic syndrome was simulated by replacing standard feed with a high-fat and high-
carbohydrate diet. The development of metabolic syndrome was confirmed by changes in body weight, glucose 
and triacylglycerides concentrations in blood plasma. The mandibular defect was formed in rats according to the 
method proposed by Grigoryan et al. The content of BMP-2 and BMP-7 in blood plasma was determined by 
the enzyme-linked immunoassay on days 7, 14, 21, and 28 after the surgery. We calculated the median and the 
interquartile range Me [Q1; Q3] and applied the Mann – Whitney U-test and the Bonferroni correction. Differences 
in indicators were considered significant at p < 0.025.

Results. A significant increase in the content of the studied proteins in the blood plasma was determined in the 
group metabolic syndrome compared to the naïve group. BMP-2 and BMP-7 concentration in rats of the control 
group was higher throughout the experiment compared to the naïve group (p < 0.025). In the experimental group, 
a decrease in the concentration of BMP-2 (on days 7, 14, and 28) and BMP-7 (on days 7–28) was found compared 
to the control group (p < 0.025). An increase in the concentration of BMP-2 and BMP-7 was detected in the 
experimental group compared to the metabolic syndrome group (p < 0.025) on day 7 and on days 7–14, respectively.

Conclusion. A significant decrease in BMP-2 and BMP-7 concentration in the blood plasma was found in rats with 
metabolic syndrome during mandibular reparative osteogenesis compared to animals without metabolic disorders.
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Оригинальные  статьи

ВВЕДЕНИЕ
Костные морфогенетические белки (КМБ), кроме 

КМБ-1, представляют собой часть суперсемейства 
трансформирующего фактора роста β [1]. В настоя-
щее время идентифицировано более 20 видов КМБ, 
которые играют ключевую роль в процессах морфо-
генеза, дифференцировки клеток, апоптоза, репара-
ции тканей [2]. Эти белки синтезируются остеопреге-
ниторными клетками, остеобластами, хондроцитами, 
тромбоцитами и эндотелиоцитами в различных тка-
нях [3] и стимулируют различные стадии развития 
костной ткани и восстановления ее целостности при 
повреждении [3]. Высокую остеогенную активность 
проявляют костные морфогенетические белки 2, 4–7 
и 9, взаимодействующие с двумя типами рецепторов 
[2]. Основными путями реализации регуляторных 
эффектов КМБ являются: Smad-зависимый, RUNX2, 
MKK-ERK1/2 MKK-ERK1/2 [2]. Общепризнано, что 
КМБ-2 и КМБ-7 – наиболее активные стимуляторы 
остеогенной дифференцировки мезенхимальных 
стволовых клеток в моделях in vitro и in vivo [4]. Уси-
ление образования остеобластов из мезенхимальных 
стволовых клеток контролируются транскрипцион-
ными факторами Runx2 и Dlx5 [3]. 

При нарушениях обмена изменяется продукция 
индукторов остеогенеза, которые оказывают стиму-
лирующее влияние на восстановление целостности 
кости при повреждении [5]. Установлено повышение 
активности генов остеопонтина и остеопротегерина 
при экспериментальном сахарном диабете 2-го типа 
у крыс [6] и развитие резистентности к эритропоэ-
тину, активирующему остеогенезу [7] у пациентов 
с метаболическим синдромом (МС) на гемодиализе 
[8]. Установлено снижение продукции КМБ-6 клет-
ками костной мозоли у крыс со стрептозотоциновым 
сахарным диабетом 1-го типа [9].

Ранее показано нарушение процесса репаративно-
го остеогенеза при дефекте нижней челюсти у крыс 
с МС, что проявляется замедлением формирования 
новообразованной костной ткани и ее ремоделиро-
вания [10]. В то же время в литературе отсутствуют 
данные о влиянии МС на  продукцию КМБ. В этой 
связи представляет интерес анализ содержания КМБ 
у крыс с МС при восстановлении целостности кости.

Цель работы – изучение концентрации КМБ-2 и 
КМБ-7 в плазме крови крыс с МС в процессе репа-
ративного остеогенеза при дефекте нижней челюсти.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Исследование выполнено на 81 самце крыс ли-

нии Вистар массой 200–230 г из филиала «Столбо-
вая» Федерального государственного бюджетного 

учреждения науки «Научный центр биомедицин-
ских технологий Федерального медико-биологи-
ческого агентства». Эксперименты проведены в 
лаборатории доклинических исследований лекар-
ственных средств НИИ экспериментальной меди-
цины Курского государственного медицинского 
университета с соблюдением этических принци-
пов обращения с лабораторными животными 
[11, 12]. Исследование выполнено с соблюдени-
ем положений Европейской конвенции о защите 
позвоночных животных, используемых для экс-
периментальных и других научных целей CETS 
N123 с правками ETS N 170, ГОСТа 33647-2015 
«Принципы надлежащей лабораторной прак-
тики (GLP). Термины и определения (с поправ-
кой)» (приказ МЗ РФ №199н от 01.04.2016 г.) 
и ГОСТа 33216-2014 «Руководство по содержанию 
и уходу за лабораторными животными. Правила 
содержания и ухода за лабораторными грызунами 
и кроликами (переиздание)». Проведение экспери-
ментов  одобрено региональным этическим коми-
тетом КГМУ (протокол заседания секции доклини-
ческих исследований № 4 от 15.12.2022).

Были сформированы четыре группы экспери-
ментальных животных: 1) интактная – без дефек-
та нижней челюсти и МС (n = 6); 2) контрольная – 
моделирование дефекта нижней челюсти (n = 33);  
3) метаболический синдром – моделирование МС  
(n = 5); 4) опытная – моделирование МС и дефекта 
нижней челюсти (n = 37). 

На 1-м этапе эксперимента (1–12 нед) модели-
ровали МС крысам групп 3 и 4 путем замены стан-
дартного корма высокожировой и высокоуглеводной 
диетой (ВЖВУД), состоящей из смеси стандартного 
корма (65,75%) с добавлением животного жира (лярд 
17%), фруктозы (17%), холестерина (0,25%) и  питье-
вой воды с 20%-м раствором фруктозы (общая кало-
рийность 4 400 ккал/кг, 54% энергии за счет жиров) 
в течение 12 нед ad libitum [13, 14]. Крысы интакт-
ной и контрольной групп (группы 1 и 2) в течение  
12 нед получали стандартный сухой гранулирован-
ный корм, соответствующий ГОСТу 34566-2019 
«Комбикорма полнорационные для лабораторных 
животных», а также воду ad libitum. У животных 
групп 3 и 4 (получавших ВЖВУД) развитие МС 
определяли по изменениям массы тела, концентра-
ции глюкозы и триацилглицеридов (ТАГ) в плазме 
крови. Измерения проводили стандартными на-
борами компании «Вектор-Бест» (Россия) «Глю-
коза GOD» (кат. № В-8056) и «Триглицериды»  
(кат. № В-8322)  на биохимическом автоматическом 
анализаторе ВА-400 (BioSystems, Испания). Сравни-
вали их с показателями у крыс групп 1 и 2.
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На 2-м этапе эксперимента (13–16 нед) 37 крысам 
опытной группы (после 12 нед применения ВЖВУД) 
и 33 животным контрольной группы моделировали 
дефект нижней челюсти по методу А.С. Григорья-
на и соавт. [15]. Перфорационное отверстие диаме-
тром 3 мм формировали портативной бормашиной 
в теле нижней челюсти справа в области моляров (с 
охлаждением физиологическим раствором) под хло-
ралгидратным наркозом (доза 400 мг/кг). Для про-
филактики осложнений крысам групп 2 и 4 вводили 
внутримышечно цефтриаксон в дозе 100 мг/кг мас-
сы тела 1 раз в день в течение 2 сут. Оперированные 
крысы  группы 4 получали ВЖВУД до момента вы-
ведения из эксперимента. После операции три крысы 
из опытной группы и одно животное из контрольной 
группы погибли. Животных групп 2 и 4 с дефектом 
нижней челюсти выводили из эксперимента на 7, 
14, 21 и 28-е сут после операции передозировкой 
хлоралгидратного наркоза. У двух крыс  группы 4 
(опытной) была обнаружена интерпозиция мышеч-
ной ткани в области дефекта нижней челюсти, и они 
были исключены из дальнейшего эксперимента. Жи-
вотных группы 1 и 3 выводили из эксперимента пе-
редозировкой хлоралгидратного наркоза на 85-е сут 
(12 нед + 1 сут) после начала эксперимента.

У животных всех групп в плазме крови опре-
деляли содержание КМБ-2 (каталожный номер 
SEA013Ra) и КМБ-7 (каталожный номер SEA799Ra) 
методом иммуноферментного анализа стандартны-
ми наборами фирмы Cloud-Clone Corp. (КНР) на 

автоматическом иммуноферментном анализаторе  
«Лазурит» (Dynex Technologies, США) согласно при-
лагаемой инструкции.

При статистической обработке результатов нор-
мальность распределения оценивали по критерию 
Шапиро – Уилка, гомогенность дисперсий – по 
критерию Левена. Результаты представлены в виде 
медианы и интерквартильного размаха Me [Q1; Q3]. 
Для обнаружения статистически значимых различий 
между выборками проверку статистических гипотез 
проводили их попарным сравнением с использова-
нием непараметрического U-критерия Манна – Уит-
ни и поправки Бонферрони для решения проблемы 
множественных сравнений. Различия показателей 
считали значимыми при p < 0,025. Применение не-
параметрической статистики связано с небольшим 
размером выборок, разным характером распределе-
ния в вариационных рядах и неравенством диспер-
сий при сравнении групп. Статистическая обработка 
проводилась с помощью программного обеспечения 
Statistica, версия 13.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
У самцов крыс линии Вистар опытной группы и 

группы «метаболический синдром» установлено по-
вышение массы тела, концентрации глюкозы и ТАГ в 
плазме крови по сравнению с животными интактной 
и контрольной групп (p < 0,025), что подтверждает 
развитие МС у крыс, получавших ВЖВУД в течение 
12 нед (табл. 1). 

Т а б л и ц а  1 

Динамика массы тела, концентрации глюкозы и триацилглицеридов в плазме крови крыс с метаболическим синдромом  
и без него, Me [Q1; Q3]

Группа
Масса тела, г Концентрация глюкозы, ммоль/л Концентрация ТАГ, ммоль/л

в начале опыта в конце опыта  
(через 12 нед) в начале опыта, в конце опыта 

(через 12 нед) в начале опыта в конце опыта 
(через 12 нед)

Интактная,  
n = 6 215,0 [210,0; 225,0] 400,0 [385,0; 415,0] 3,7 [3,6; 3,8] 3,8 [3,6; 3,9] 1,8 [1,8; 1,9] 1,9 [1,8; 1,9]

Контрольная,  
n = 33

220,0 [210,0; 225,0], 
x p =0,3698

420,0 [390,0; 435,0], 
x p = 0,3115

3,8 [3,7; 3,9],  
x p = 0,3023

3,8 [3,7; 3,9],  
x p = 0,2844

1,7 [1,6; 1,8],  
x p = 0,2540

1,8 [1,7; 1,9],  
x p = 0,3023

Метаболический 
синдром, n = 5

215,0 [210,0; 220,0], 
x p = 1,00,  

* p = 0,6502

470,0 [460,0; 480,0]
x*, x p = 0,0081,  

*p = 0,0004

3,8 [3,7; 3,9],  
xp = 0,6481,  
*p = 0,6043

5,8 [5,6; 5,9]x*, 
xp = 0,0081,  
*p = 0,0004

1,8 [1,7; 1,8],  
xp = 0,3613,  
*p = 0,2900

3,9 [3,9; 4,1]x*, 
xp = 0,0081,  
*p = 0,0004

Опытная, n = 37

215,0 [210,0; 220,0],  
x p = 0,9163,
y p = 0,8007,  
*p = 0,4791

485,0 [460,0; 510,0]
x*, x p = 0,0002, 

 y p = 0,3822,  
*p = 0,0001

3,8 [3,7; 3,9],  
x p = 0,2620,  

y p = 0,7413,
*p = 0,8612

5,8 [5,6; 5,9]x*,  
x p = 0,0001,  

y p = 0,7267,  
*p = 0,0001

1,8 [1,7; 1,8], 
x p = 0,1458,  

y p = 0,7857,  
* p = 0,4240

3,8 [3,7; 3,9]x*, x 

p = 0,0001, 
 y p = 0,1620,  
* p = 0,0001

____________
х p < 0,025 по сравнению с интактной группой; y p < 0 ,025 по сравнению с группой «метаболический синдром»; *  p < 0,025 по сравнению 
с контрольной группой.

Моделирование МС сопровождалось значимым 
увеличением в плазме крови содержания КМБ-
2  и КМБ-7 по сравнению с интактной группой  
(р = 0,0081) (табл. 2). 

На 7-е сут после формирования дефекта нижней 
челюсти у крыс контрольной группы отмечалось уве-
личение концентрации КМБ-2 по сравнению с интакт-
ными животными (р = 0,0024). Спустя 14 сут после 
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моделирования дефекта нижней челюсти в этой груп-
пе установлено снижение содержания обоих КМБ по 

сравнению с 7-ми сут (р = 0,0009), однако оба показа-
теля выше, чем у крыс интактной группы (р = 0,0024). 

Т а б л и ц а  2

Концентрация КМБ-2 и КМБ-7 в плазме крови крыс интактной группы, группы «метаболический синдром», контрольной 
(операция на нижней челюсти) и опытной (метаболический синдром + операция на нижней челюсти), Me [Q1; Q3]
Группа Срок, сут Концентрация КМБ-2 , пг/мл Концентрация КМБ-7, пг/мл

Интактная, n = 6 46,0 [45,0; 48,0] 43,5 [43,0; 45,0]
Метаболический синдром , n = 5 50,0 [49,0; 50,0]х, р = 0,0081 49,0 [47,0; 49,0]х, р = 0,0081

Контрольная, n = 8

7 182,0 [125,5; 257,5]х, р = 0,0024 88,5 [76,5; 107,0]х, 
р = 0,0024

14 64,0 [62,0; 68,5]хz, xр = 0,0024, z р = 0,0009 68,5 [65,5; 72,0]хz, xр = 0,0024, z р = 0,0009
21 51,5 [50,0; 57,0]хz, x р = 0,0024, z р = 0,0009 57,0 [53,0; 60,5]хz, x р = 0,0024, z р = 0,0016
28 52,0 [51,5; 52,0]х, р = 0,0024 55,0 [51,0; 56,5]х, р = 0,0024

Опытная, n = 8

7 84,0 [82,0; 92,0]y*, y р = 0,0043, * p = 0,0009 66,5 [61,0; 67,5]y*, y р = 0,0043, * p = 0,0009
14 50,5 [50,0; 55,5]*, * p = 0,0009 54,0 [51,0; 55,5]y*, y р = 0,0068, *p = 0,0009
21 51,5 [50,5; 53,5] 49,0 [49,0; 51,0]*, * p = 0,0039
28 48,0 [47,0; 48,5]*,* p = 0,0019 49,5 [49,0; 51,0]*,* p = 0,0209

____________
х p < 0,025 по сравнению с интактной группой; y p < 0,025 по сравнению с группой «метаболический синдром»; * p < 0,025 по сравнению 
с контрольной группой; z p < 0,025 по сравнению с предыдущим сроком эксперимента в группе.

Уменьшение концентрации исследуемых КМБ у 
крыс контрольной группы отмечается и на 21-е сут 
эксперимента по сравнению с предыдущим сроком 
эксперимента, но содержание КМБ-2 и КМБ-7 через 
3 нед после моделирования дефекта нижней челюсти 
значимо выше, чем в интактной группе (р = 0,0024). 
На 28-е сут после операции на нижней челюсти со-
держание обоих КМБ у крыс контрольной группы 
практически не изменяется по сравнению с 21-ми сут 
эксперимента, и оно достоверно выше, чем у крыс 
интактной группы (р = 0,0024).

У крыс опытной группы (МС + операция на ниж-
ней челюсти) содержание обоих КМБ на 7-е сут экс-
перимента значимо выше, чем у животных группы 
«метаболический синдром» (р = 0,0043). На 14-е сут  
после моделирования дефекта нижней челюсти 
только концентрация КМБ-7 выше по сравнению  
с группой с МС (р = 0,0068). На 21–28-е сут содержа-
ние КМБ-2 и КМБ-7 не отличается значимо от анало-
гичного показателя в группе с МС (р > 0,05). 

При сравнении контрольной и опытной групп 
установлено, что содержание КМБ-2 значимо ниже 
у крыс опытной группы на 7-е (р = 0,0009), 14-е  
(р = 0,0009) и на 28-е сут эксперимента (р = 0,0019). 
Уменьшение концентрации КМБ-7 у животных 
опытной группы показано на всех сроках экспери-
мента (р = 0,0009–0,0029).

Таким образом, в работе показано повышение 
концентрации КМБ-2 и КМБ-7 при моделировании 
МС у крыс, а также снижение содержания КМБ  
в процессе репаративного остеогенеза при дефекте 
нижней челюсти у животных с МС по сравнению  
с группой без метаболических нарушений.

ОБСУЖДЕНИЕ 

В исследовании показано, что формирование МС 
сопровождается увеличением содержания КМБ-2 и 
КМБ-7 в плазме крови. Возможно, это объясняется 
развитием при МС метавоспаления – хронического 
слабовыраженного воспаления жировой ткани, про-
являющегося повышением содержания провоспали-
тельных интерлейкинов (ИЛ): ИЛ-1, ИЛ-6 и фактора 
некроза опухоли альфа в плазме крови как пациен-
тов, так и крыс с экспериментальным МС [16, 17]. 
Провоспалительные ИЛ оказывают стимулирующее 
влияние на активность клеток – продуцентов КМБ, в 
частности тромбоцитов и эндотелиоцитов [18]. 

В работе установлено повышение содержания 
КМБ-2 и КМБ-7 в плазме крови в процессе репара-
тивного остеогенеза у крыс контрольной (на протя-
жении всего эксперимента) и опытной групп (КМБ-2 
только на 7-е сут, КМБ-7 – на 7–14-е сут). Однако у 
животных с МС такое увеличение менее выражено 
практически на всех сроках эксперимента. По наше-
му мнению, это связано с истощением вследствие 
развития метавоспаления резервов КМБ в остеопре-
гениторных клетках, тромбоцитах, эндотелиоцитах 
в процессе репаративного остеогенеза, а также сни-
жением количества остеобластов в области дефекта 
нижней челюсти у крыс с МС, что показано нами 
ранее [10]. 

Данные литературы о влиянии нарушений углево-
дного обмена на содержание КМБ-2 противоречивы. 
Моделирование стрептозотоцин-индуцированного 
сахарного диабета 1-го типа крысам Спрэг – Доу-
ли сопровождалось снижением экспрессии мРНК  
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КМБ-2 в ткани верхней челюсти [19]. Напротив, 
установлено повышение экспрессии в аорте мРНК 
КМБ-2, КМБ-7 и рецептора к КМБ II типа у мышей с 
экспериментальным диабетом 1-го типа [20]. Авторы 
связывают такой эффект с повышением активности 
эндотелина, который оказывает регулирующее вли-
яние на продукцию КМБ. Усиление продукции КМБ 
эндотелиальными клетками, что было ранее показа-
но при изучении секреции КМБ-4 [21], возможно, 
является одним из механизмов, объясняющих повы-
шение в плазме крови содержания КМБ-2 и КМБ-7 
у экспериментальных животных, установленное в 
нашем исследовании.

КМБ-2 и КМБ-7 играют ключевую роль в остео-
индуктивном процессе и оказывают стимулирующее 
влияние на остеогенную дифференцировку мезенхи-
мальных стволовых клеток (МСК) [22]. Установле-
но, что одним из биологически активных веществ, 
стимулирующим продукцию КМБ-2 при репаратив-
ном остеогенезе, является фактор роста фибробла-
стов-21 (ФРФ-21). Показано повышение КМБ-зави-
симой транскрипции белков, активности щелочной 
фосфатазы и минерализации костного матрикса под 
влиянием ФРФ-21, которое связано с активацией 
Smad, но не p44/42MAPK белков [23]. Совместное 
применение ФРФ-21 и КМБ-2 в составе гидрогеля 
оказывает стимулирующее влияние на остеогенную 
дифференцировку МСК и рост сосудов в новообра-
зованной кости [24].

Ранее показано, что высокие концентрации КМБ 
способствуют дифференцировке МСК в клетки осте-
огенного ряда, а низкие активируют образование 
адипоцитов из МСК [3]. В контрольной группе отме-
чается значительное увеличение содержания КМБ-2 
и КМБ-7 на 7-е сут после моделирования дефекта 
нижней челюсти, а у крыс опытной группы эти по-
казатели существенно ниже. Эти данные позволяют 
предположить, что замедление развития новообразо-
ванной костной ткани, что показано нами ранее [10], 
у крыс с МС объясняется недостаточным влиянием 
низких концентраций КМБ-2 и КМБ-7 на остеоген-
ную дифференцировку и превращением определен-
ной доли МСК в адипоциты. 

Известно, что взаимодействие КМБ-2 со спец-
ифическими рецепторами I типа активирует пре-
вращение МСК в адипоциты, а активация спец-
ифических рецепторов II типа стимулирует их 
остеогенную дифференцировку [3]. Возможно, что 
развитие МС сопровождается увеличением спец-
ифических к КМБ рецепторов I типа и снижением  
II типа, что нарушает образование остеобластов и 
замедляет формирование новообразованной кост-
ной ткани у крыс с МС. 

Установлен стимулирующий эффект КМБ-2 на 
ангиогенез при регенерации костной ткани пародон-
та [25], что способствует процессу ремоделирования 
кости у крыс контрольной группы и объясняет низ-
кую интенсивность этого процесса в опытной. КМБ-
2 и ФРФ-21 усиливают поляризацию макрофагов фе-
нотипа М2, иммуномодуляторное действие которых 
увеличивает остеогенную дифференцировку стволо-
вых клеток при восстановлении дефекта кости паро-
донта [25].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В исследовании показано статистически значи-

мое увеличение содержания КМБ-2 и КМБ-7 в плаз-
ме крови у самцов крыс линии Вистар с МС. При 
исследовании восстановления целостности нижней 
челюсти отмечено снижение концентрации КМБ-7 у 
крыс опытной группы на протяжении всего экспери-
мента, а КМБ-2 – на 7, 14 и 28-е сут по сравнению 
с контрольной группой. Полученные в работе дан-
ные позволяют рассматривать снижение содержания 
КМБ-2 и КМБ-7 в плазме крови как один из механиз-
мов, объясняющих замедление репаративного осте-
огенеза у крыс с МС. Представленные в исследова-
нии результаты обосновывают применение аналогов 
КМБ-2 и КМБ-7 для стимуляции восстановления це-
лостности нижней челюсти при МС.
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