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КОРРЕКЦИЯ МЕТАБОЛИЧЕСКИХ НАРУШЕНИЙ У ЖИВОТНЫХ 
С ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ ПОЛНОСЛОЙНОЙ РАНОЙ

В данной работе проводилось изучение возможности коррекции 
метаболических нарушений у  крыс с полнослойной гнойной раной с 
помощью комплексного препарата, состоящего из биологического по­
лимера хитозана и наночастиц металлов.

Регенерация экспериментальной гнойной раны у  животных 
опытной группы сопровождалась улучшением планиметрических, ге­
матологических (снижение скорости оседания эритроцитов и содер­
жания лейкоцитов на фоне повышения уровня эритроцитов), биохи­
мических (снижение содержания малонового диальдегида и повыше­
ние активности ферментного антиоксиданта церулоплазмина) показа­
телей. В настоящей экспериментальной работе показано положитель­
ное влияние комплексного препарата, состоящего из природного био­
полимера хитозана, наночастиц металлов меди и цинка, на метаболи­
ческие процессы у  крыс с экспериментальной полнослойной гнойной 
раной на фоне сокращения сроков репаративной регенерации раны, 
что подтверждалось данными лабораторных исследований.
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В веден и е

По мнению многих авторов, развитие гнойного воспаления сопровождается каскадом 
сложных, взаимосвязанных биологических процессов [1, 2, 3]. Различного рода изменения 
(морфологические, биохимические, иммунологические и др.) происходят локально, в очаге по­
ражения, и во всем организме в целом [1]. Удачный исход репаративной регенерации ран во 
многом определяется выраженностью системных метаболических нарушений у 
млекопитающих.

Хорошо известно негативное влияние свободных кислородных радикалов, образую­
щихся в результате активации процессов свободно-радикального окисления, на состояние био­
логических мембран, что способствует развитию гнойно-воспалительных процессов и метабо­
лических нарушений [2].

Имеются литературные данные об антиоксидантной активности биологического поли­
мера хитозана [4] и регенерирующих, антибактериальных свойствах наночастиц металлов [5], 
которые при комбинированном применении взаимно усиливаются [6]. Поэтому представляет 
интерес изучение влияния локального воздействия комплексного препарата, состоящего из 
биологического полимера хитозана, наночастиц меди и цинка.

Целью настоящего исследования явилось изучение возможности коррекции метаболи­
ческих нарушений у крыс с экспериментальной полнослойной гнойной раной посредством 
комплексного препарата, состоящего изнаночастиц металлов и биологического полимера 
хитозана.

М атер и ал ы  и  м етоды

Экспериментальные исследования проводились на 32 белых беспородных крысах весом 
180-230 грамм. Полнослойная гнойная рана была сформирована в межлопаточной области 
спины посредством иссечения кожного лоскута с подкожной клетчаткой в виде квадрата раз­
мером 20x20 мм по контуру, с размозжением краев раны зажимом Кохера, при внесении в нее 
марлевого тампона весом 0.5 грамм с взвесью суточной культуры 31арку1ососси8 аигвиз, выде­
ленной от больных с остеомиелитом и другими гнойными посттравматическими и послеопера­
ционными осложнениями, в дозе 2х106КОЕ/мл. Типичная картина полнослойной гнойной ра­
ны наблюдалась на 3-и сутки [7].

Лабораторные животные были разделены на три группы: первая -  контрольная группа 
состояла из 10 интактных крыс; вторая -  опытная группа была из 12 крыс с полнослойной 
гнойной раной, леченных комплексным препаратом; третью -  группу сравнения составляли
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10 животных с полнослойной гнойной раной, обрабатываемой 0.9% изотоническим раствором 
хлорида натрия. Животные содержались в стандартных условиях вивария. Питание и уход за 
ними проводилось по «Санитарным правилам по устройству, оборудованию и содержанию 
экспериментально-биологических клиник от 06.04.1973». Выведение животных из экспери­
мента осуществлялось согласно «Правил проведения работ с использованием эксперименталь­
ных животных» [8].

Коррекция метаболических нарушений у животных опытной группы проводилась с по­
мощью комплексного препарата, имеющего порошкообразную форму, и состоящего из трех 
компонентов при следующем их соотношении, мас. %: 0.07-0.09 -  наночастицы меди с дис­
персностью 30-40 нм, 0.03-0.05 -  наночастицы цинка дисперсностью 30-70 нм, остальное -  
природный низкомолекулярный хитозан, используемый в качестве биодеградируемого биопо- 
лимерного материала. Экспериментальный образец препарата создан на базе ФГБУ «Саратов­
ский НИИ травматологии и ортопедии» Минздрава России. Препарат наносился на 3-и сутки 
равномерным слоем однократно.

Изучение лабораторных показателей проводилось до моделирования раны, до коррек­
ции и после нее.

Был проанализирован характер течения раневого процесса с помощью планиметриче­
ских методов исследования. Определись наличие и характер воспалительной реакции, состоя­
ние краев и дна раны, сроки очищения раны от некротических тканей и появления грануляций 
и их характер, сроки эпителизации ран.

Изучение гематологических показателей проводилось на анализаторе М1сго8 60 АВХ 
(Франция).

Оценка состояния процессов перекисного окисления липидов проводилась с помощью 
биохимических методов исследования с определением уровня малонового диальдегида в реак­
ции с тиобарбитуровой кислотой [9], оценка активности антиоксидантной системы осуществ­
лялась по активности церулоплазмина в сыворотке крови [10], выражавшаяся в условных 
единицах [11].

Статистическая обработка полученных данных проводилась с помощью программы 
«81аЙ5Йса 6.0», с вычислением средней арифметической (М), среднеквадратического отклоне­
ния (ст), средней ошибки средней арифметической (т ) , коэффициента достоверности (I), пока­
зателя вероятности (р).

Р езул ьтаты  и  и х обсуж д ен и е

После моделирования полнослойной гнойной раны у экспериментальных животных на 
3-и сутки отмечались выраженные метаболические нарушения локального и системного ха­
рактера. Наблюдалась типичная картина гнойной раны. При визуальном осмотре отмечались 
гиперемия и отечность краев и дна раны, имелось гнойное отделяемое с очагами некроза.

Системные проявления гнойного воспаления у экспериментальных животных сопро­
вождались отрицательными изменениями гематологических показателей. У  всех животных с 
экспериментальной гнойной раной имелась выраженная воспалительная реакция, проявляв­
шаяся повышением содержания лейкоцитов и скорости оседания эритроцитов, почти в 2 раза, 
по сравнению с интактными животными, на фоне снижения количества эритроцитов (табл. 1).

Таблица 1
Гематологические показатели у  экспериментальных животных (М + т)

Показатели Интактные 
крысы (п=10)

Крысы опытной 
группы до лечения 

(п=12)

Крысы опытной груп­
пы после лечения 

(п=12)

Крысы группы 
сравнения (п=10)

СОЭ (мм/ч) 3.01+0.19 5.73+0.23* 4.89+0.24** 6.08+0.27***

Лейкоциты
(х109/л)

9 .3 9 +0 .4 5 11.03+0.31* 10.40+0.34 12.81+0.67***

Эритроциты
(х10 12/л)

5.64+0.42 4.20+0.26* 4.73+0.21 3.87+0.23***

Примечание (здесь и далее): * _ достоверная разница (р<0.05) между показателями интактных 
животных и животных опытной группы до лечения; ** _ достоверная разница (р<0.05) между показате­
лями животных опытной группы до и после лечения; *** _ достоверная разница (р<0.05) между показате­
лями животных опытной группы после лечения и группы сравнения.

При этом отмечалось повышение уровня малонового диальдегида в сыворотке крови по 
сравнению с интактными животными, что свидетельствовало об интенсификации процессов
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перекисного окисления липидов в организме, а также снижение активности ферментного ан­
тиоксиданта церулоплазмина в сыворотке крови по сравнению с показателями у интактных 
животных, говорившее о несостоятельности антиоксидантной системы защиты (табл. 2).

Таблица 2
Биохимические показатели у  экспериментальных животных (М + т)

Показатели
Интактные

крысы
(п=10)

Крысы опытной 
группы до лече­

ния (п=12)

Крысы опытной 
группы после ле­

чения (п=12)

Крысы группы 
сравнения 

без лечения 
(п=10)

Малоновый диальдегид 
(мкмоль/л) 3.21±0.25 4 .3 2 ±0 .2 9 * 3 .7 2 ±0 .19 4.5б±0.18***

Церулоплазмин (у.е.) 2б.77±0.85 19 .3 7 ±0 .9 8 * 22.81±0.75** 18.58±0.73***

Лечение животных опытной группы проводилось на 3-и сутки наблюдения путем нане­
сения комплексного препарата на раневую поверхность. На 9-е сутки, после начала экспери­
мента имелось улучшение состояния раны: область раневой поверхности имела четкие грани­
цы, площадь поверхности раны была меньше, чем у животных группы сравнения. Позже у жи­
вотных этой группы отмечалось ускоренное заживление раневой поверхности по сравнению с 
животными, не получавших лечения. На 14-е сутки после нанесения препарата у крыс опытной 
группы имелись равномерное заживление раны, полная эпителизация, раневой струп ровной 
окантовки, а также наблюдалось восстановление волосяного покрова. У  животных группы 
сравнения на коже вокруг раны имелась выраженная гиперемия, а у некоторых особей и участ­
ки некроза, при этом отмечалось отсутствие верхних слоев кожи с местами отторжения струпа 
и нагноения. К 14-м суткам, как в опытной группе, полной эпителизации у животных группы 
сравнения не наблюдалось.

Исследование гематологических параметров после нанесения препарата показало их 
положительную направленность: скорость оседания эритроцитов и содержание лейкоцитов 
снизились (см. табл. 1).

При изучении процессов перекисного окисления липидов после нанесения комплекс­
ного препарата в сыворотке крови был обнаружен пониженный уровень малонового диальде­
гида и повышенная активность сывороточного ферментного антиоксиданта церулоплазмина 
по сравнению с аналогичным показателем у животных группы сравнения (см. табл. 2), что поз­
волило констатировать снижение интенсификации процессов перекисного окисления липидов. 
В группе сравнения у животных, в те же сроки, что и в опытной группе, отмечалось дальнейшее 
повышение уровня малонового диальдегида и снижение активности церулоплазмина, что сви­
детельствовало об усугублении несостоятельности антиоксидантной системы.

Как правило, на репаративные процессы раневой поверхности влияют такие общие 
факторы, как вирулентность и патогенность микроорганизмов, а также явления, происходящие 
в области раны, как то снижение местного иммунитета, интенсификация процессов свободно­
радикального окисления, повышение количества эндотоксинов [3].

Практически любая патологическая ситуация сопровождается интенсификацией про­
цессов свободно-радикального окисления, вызываемого активными формами кислорода, и 
структурно-функциональные изменения свойств биологических мембран. В условиях полно­
слойной гнойной раны у экспериментальных животных имелось повышение уровня малоново­
го диальдегида -  показателя состояния процессов перекисного окисления липидов, и сниже­
ние активности ферментного антиоксиданта церулоплазмина, одного из показателя активно­
сти антиоксидантной системы, что являлось доказательством ее относительной несостоятель­
ности. Имеющиеся выраженные локальные изменения раневой поверхности и системные ме­
таболические нарушения требовали адекватного способа коррекции, заключающегося в ис­
пользовании комплексного препарата, состоящего из наночастиц металлов и природного био­
полимера хитозана.

В ы воды

В настоящей экспериментальной работе показано положительное влияние комплекс­
ного препарата, состоящего из природного биополимера хитозана, наночастиц металлов меди 
и цинка, на метаболические процессы у крыс с экспериментальной полнослойной гнойной ра­
ной на фонесокращения сроков репаративной регенерации раны, что подтверждалось данны­
ми лабораторных исследований.
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