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Резюме. Заживление кожных ран представляет собой сложный процесс с участием многих типов клеток и медиато-
ров. Изучение механизмов регенерации кожи требует создания экспериментальных моделей, позволяющих анализировать 
динамику раневого процесса, выявлять влияющие на него факторы и разрабатывать новые методы лечения. Цель исследова-
ния – обобщение имеющихся в мировой литературе сведений о патогенезе раневого процесса и экспериментальных моделях 
механического повреждения кожи. Материал и методы исследования - статьи, опубликованные в научных изданиях и доступ-
ные для поиска в сети Интернет (базы данных eLibrary и PubMed). Поиск осуществлялся по следующим ключевым словам: 
кожные раны, реге-нерация кожи, заживление ран, ссадины, линейные раны, инцизионные раны, эксцизионные раны, skin 
wounds, skin regeneration, wound healing, abrations, linear wound, incisional wound, excisional wound. В результате анализа усы-
новлено, что процесс репаративной регенерации кожи включает три взаимосвязанных этапа: гемостаз и воспаление, пролифе-
рацию клеток и восстановление тканей и ремоделирование. Несмотря на то, что некоторые аспекты заживления ран могут 
быть изучены in vitro, воспроизведение регенеративного процесса в условиях целостного организма требует использования 
лабораторных животных. Как правило, кожные раны моделируют на крысах и мышах, реже используют более крупных жи-
вотных (кроликов, свиней, овец). Модели механического повреждения кожи используют для оценки терапевтического эффек-
та ранозаживляющих средств, перевязочных материалов, физиотерапевтических методов воздействия на регенеративный 
процесс, таких, как фототерапия лазерным излучением и электромеханическая стимуляция. Состояние поврежденной кожи 
анализируют морфометрическими, гистологическими, иммуногистохимическими и молекулярно-генетическими методами. 
Наиболее распространенные модели механического повреждения кожи – это ссадины, полнослойные линейные и эксцизион-
ные раны. Они могут служить основой для воспроизведения хронических ран, заживление которых затруднено нарушениями 
метаболизма или иммунного статуса, дисциркуляторными расстройствами, инфекциями или другими причинами. При изу-
чении повреждений кожи следует помнить о неполном соответствии характера и процессов ее регенерации у животных и че-
ловека, в связи с чем результаты моделирования требуют подтверждения в соответствующих клинических исследованиях. 
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Summary. Skin wound healing is a complex process involving many types of cells and mediators. Studying the mechanisms 

of skin regeneration requires creating experimental models that would allow analyzing the dynamics of the wound process, identifying 
factors influencing it, and developing new treatment methods. The aim of the study was to summarize the information available in the 
world literature on the pathogenesis of the wound process and experimental models of mechanical damage to the skin. Material and 
methods of the study were articles published in scientific journals and available for searching on the Internet (eLibrary and PubMed 
databases). The search was carried out using the following keywords: skin wounds, skin regeneration, wound healing, abrasions, linear 
wound, incisional wound, excisional wound. As a result of the analysis, it was adopted that the process of reparative skin regeneration 
includes three interrelated stages: hemostasis and inflammation, cell proliferation and tissue restoration and remodeling. Although 
some aspects of wound healing can be studied in vitro, reproduction of the regenerative process in a whole organism requires the use of 
laboratory animals. As a rule, skin wounds are modeled on rats and mice, and larger animals (rabbits, pigs, sheep) are used less often. 
Models of mechanical skin damage are used to evaluate the therapeutic effect of wound-healing agents, wound dressing materials, 
physiotherapeutic methods of influencing the regenerative process, such as laser phototherapy and electromechanical stimulation. The 
condition of the damaged skin is analyzed by morphometric, histological, immunohistochemical, and molecular genetic methods. The 
most common models of mechanical skin damage are abrasions, full-layer linear and excisional wounds. They can serve as a basis for 
reproducing chronic wounds whose healing is hampered by metabolic or immune status disorders, circulatory disorders, infections, or 
other causes. When studying skin damage, one should remember that the nature and processes of its regeneration in animals and hu-
mans do not fully correspond, and therefore the results of modeling require confirmation in appropriate clinical studies. 
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Введение. Кожа является сложной 
многофункциональной системой, защи-
щающей организм от разнообразных воз-
действий внешней среды. Необходимость 
сохранять защитно-барьерную функцию 
в условиях частых повреждений привела 
к тому, что в ходе эволюции кожа приоб-
рела выраженную способность к регене-
рации. Раны, получаемые в результате 
травмы или хирургического вмешатель-
ства, обычно полностью заживают не бо-
лее чем за 30 дней. Однако под влиянием 
таких факторов, как инфекция, тканевая 
гипоксия, наличие в ране некротических 
масс или экссудата, могут возникать хро-
нические раны. В этом случае непрерыв-
ное состояние воспаления нарушает ко-
ординированность процесса регенерации 
и приводит к частым рецидивам. Причи-
нами хронических ран могут быть про-
лежни, артериальная и венозная недоста-
точность, сахарный диабет [1]. Несмотря 
на большое количество литературы о ме-
ханизмах заживления ран, этот процесс 
остается не до конца изученным. Для его 
исследования разработаны эксперимен-
тальные модели, позволяющие анализи-
ровать клеточные и молекулярные меха-
низмы регенерации, оценивать влияю-
щие на нее факторы и искать подходы к 
стимуляции полноценного восстановле-
ния. 

Цель исследования: обобщение 
имеющихся в мировой литературе сведе-
ний о патогенезе раневого процесса и экс-
периментальных моделях механического 
повреждения кожи. 

Материалы и методы исследова-
ния. В качестве материалов использованы 
статьи, опубликованные в научных изда-
ниях и доступные для поиска в сети Ин-
тернет. Поиск проводился в базах данных 
eLibrary и PubMed, по следующим ключе-
вым словам: кожные раны, регенерация 
кожи, заживление ран, ссадины, линейные 
раны, инцизионные раны, эксцизионные 
раны, skin wounds, skin regeneration, 
wound healing, abrations, linear wound, 
incisional wound, excisional wound. 

Результаты и обсуждение. Про-
цесс репаративной регенерации кожи 
включает три взаимосвязанных этапа: ге-
мостаз и воспаление (1); пролиферацию 

клеток и восстановление тканей (2); ремо-
делирование (3) [2-3]. После ранения 
тромбоциты прикрепляются к стенке по-
врежденных сосудов за счет взаимодей-
ствия с компонентами внеклеточного мат-
рикса и активируются с высвобождением 
биоактивных молекул, усиливающих коа-
гуляцию. В результате образуется струп из 
фибрина, фибронектина, витронектина и 
тромбоспондина [2], который предотвра-
щает кровотечение, защищает рану от 
бактериальной инвазии, служит каркасом 
для поступающих клеток и резервуаром 
цитокинов и факторов роста [4]. Тромбо-
циты выделяют хемоаттрактанты для им-
мунных клеток и факторы роста для рези-
дентных клеток кожи, включая фибробла-
сты и кератиноциты [5], а также для эндо-
телия и гладких миоцитов поврежденного 
сосуда [6]. Экспрессируемые ими toll-
подобные рецепторы (TLR) регулируют 
выработку антимикробных пептидов, 
обеспечивая ингибирование раневой ин-
фекции [7].  

Цитокины, выделяемые тромбоци-
тами и поврежденными клетками, при-
влекают в область травмы лейкоциты и 
инициируют воспалительную фазу ране-
вого процесса [8-9]. Первоначально в рану 
мигрируют нейтрофилы, начинающие 
санацию некротических очагов и фагоци-
тоз патогенов. Они выделяют цитокины, 
привлекающие другие воспалительные 
клетки и активирующие локальную про-
лиферацию фибробластов, кератиноци-
тов и эндотелия [10-11]. Через несколько 
дней в область раны начинают мигриро-
вать макрофаги для продолжения сана-
ции некротической ткани и выделения 
факторов, координирующих последую-
щие механизмы заживления [12]. На ран-
них стадиях заживления преобладают 
макрофаги провоспалительного фенотипа 
М1, позднее они трансформируются в 
макрофаги М2, которые секретируют про-
тивовоспалительные факторы, иниции-
руют пролиферацию фибробластов и 
стимулируют ангиогенез. Если перехода 
макрофагов М1 в макрофаги М2 не про-
исходит, возникают незаживающие раны, 
например, диабетические [13]. 

Пролиферативная фаза заживле-
ния характеризуется активацией керати-
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ноцитов, фибробластов и эндотелиоцитов, 
что обеспечивает закрытие раны, отложе-
ние матрикса и ангиогенез. Уже через 12 
часов после травмы кератиноциты акти-
вируются изменениями механического 
напряжения и электрических градиентов, 
а также воздействием окислительного 
стресса, патогенов, цитокинов и факторов 
роста [14]. В результате частичного эпите-
лио-мезенхимного перехода кератиноци-
ты на краю раны приобретают инвазив-
ный и мигрирующий фенотип [15]. Они 
преодолевают некротизированную ткань 
раневого ложа, взаимодействуя с белками 
вновь синтезированного матрикса через 
интегриновые рецепторы [16]. При встре-
че кератиноцитов с противоположных 
краев раны их миграция прекращается и 
образуется тонкий эпителиальный слой. 
Затем кератиноциты подвергаются тер-
минальной дифференцировке и полно-
стью восстанавливают базальную мембра-
ну и многослойную структуру эпидермиса 
[17]. 

Фибробласты являются основным 
типом клеток, ответственным за замеще-
ние временного богатого фибрином мат-
рикса более прочной грануляционной 
тканью. Под влиянием сигнальных моле-
кул тромбоцитов, эндотелиальных клеток 
и макрофагов они усиленно откладывают 
белки внеклеточного матрикса либо диф-
ференцируются в миофибробласты, вы-
зывающие контракцию раны [15]. Образу-
емая фибробластами грануляционная 
ткань богата фибронектином, незрелыми 
коллагенами и протеогликанами. Она 
служит каркасом для миграции и диффе-
ренцировки клеток и поддерживает обра-
зование кровеносных сосудов [18]. Ткане-
вая гипоксия стимулирует экспрессию ан-
гиогенных факторов [19], в ответ на кото-
рые эндотелиальные клетки микрососудов 
и их предшественники пролиферируют и 
мигрируют в раневое ложе, формируя но-
вые сосуды [3, 20].  

В фазе ремоделирования количе-
ство грануляционной ткани уменьшается, 
а мигрировавшие в рану провизорные 
клетки подвергаются апоптозу [2]. Белки 
временного внеклеточного матрикса рас-
щепляются матриксными металлопротеи-
назами, а фибробласты синтезируют кол-

лаген I типа, эластин и другие компонен-
ты постоянного внеклеточного матрикса, 
что приводит к повышению прочности и 
гибкости восстановленной кожи [11]. 

Моделирование повреждений кожи 
Для исследования процесса регене-

рации кожи разработаны разнообразные 
экспериментальные модели in vitro. Они 
могут представлять собой монокультуры, 
например, кератиноцитов или дермаль-
ных фибробластов [21] либо включать 
также и дополнительные типы клеток, 
например, меланоциты, эндотелиальные и 
иммунные клетки, а также сосудистую 
сеть или слой жировой ткани [22-23]. Од-
нако такие модели не могут полностью 
воспроизвести все особенности раневого 
процесса в условиях целостного организ-
ма. Поэтому наряду с ними для изучения 
заживления ран широко используются и 
модели повреждения кожи у эксперимен-
тальных животных. Они позволяют иссле-
довать функциональность иммунной си-
стемы в процессе регенерации кожи, вы-
борочно выключать определенные гены 
для определения их роли и моделировать 
различные виды повреждения [24]. При 
использовании моделей in vivo необходи-
мо учитывать, что течение раневого про-
цесса зависит от пола, возраста и микро-
биома [25]. Кроме того, существуют меж-
видовые различия в заживлении ран. Даже 
у приматов оно не вполне соответствует 
таковому у человека, так как у них наблю-
дается меньшее количество коллагена [26]. 
Иммунный ответ животных также отлича-
ется от человеческого [27]. Кроме того, 
скорость заживления у мелких животных 
выше, чем у человека [28]. Несмотря на 
это, в экспериментах по изучению повре-
ждений кожи широко используют крыс 
[29–39] и мышей [40–47]. Для лаборатор-
ных грызунов, особенно для мышей, име-
ется большое количество коммерчески до-
ступных антител, позволяющих иденти-
фицировать различные клеточные попу-
ляции и регуляторные молекулы, участ-
вующие в процессах повреждения и реге-
нерации. Кроме того, эти животные до-
ступны в большом количестве, что позво-
ляет создать достаточный объем выборки 
для получения статистически достовер-
ных результатов. Предпочтительным 
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представляется использование крыс, так 
как у них можно оценить заживление 
кожной раны примерно за 12–14 дней, что 
на несколько дней больше, чем у мышей, 
и ближе к срокам заживления у человека 
[24]. Однако при моделировании повре-
ждений кожи необходимо учитывать, что 
у грызунов, в отличие от человека, значи-
тельный вклад в закрытие раны вносит 
контракция [24, 48]. По этой причине в 
ряде работ в качестве модельных живот-
ных используют кроликов [38, 49-50], овец 
[51] и свиней [52-53], тем более что боль-
шой размер этих животных позволяет 
наносить одной особи множественные ра-
ны. Преимущество свиней как объектов 
для экспериментального исследования со-
стоит в том, что их кожа сходна с челове-
ческой по содержанию коллагена и эла-
стина, а также по наличию фиксирован-
ного подкожного слоя [54]. Однако эти 
животные дороги в размещении и обслу-
живании и подвержены инфекциям, а мо-
лекулярные реагенты часто не валидиру-
ются для тканей свиней [55]. 

Очевидно, что каждая из моделей 
регенерации кожи имеет свои преимуще-
ства и недостатки. Преимущество моделей 
in vitro состоит в возможности использо-
вания клеток человека, а преимущество 
моделирования ран у экспериментальных 
животных – в возможности оценивать 
комплексную реакцию организма на по-
вреждение. Выбор той или иной модели 
определяется целью и этапом исследова-
ния. 

 
Поверхностные повреждения кожи (ссадины) 

Ссадины, возникающие при ударе 
или трении о шероховатую поверхность, 
являются широко распространенным ви-
дом бытовых, спортивных и криминаль-
ных повреждений кожи. Как правило, они 
затрагивают только эпидермис или его 
поверхностные слои; иногда повреждение 
распространяется и на сосочковый слой 
дермы. Воспаление при этом выражено 
незначительно, кровотечение происходит 
лишь при глубоких ссадинах с поврежде-
нием дермы; если же поврежден только 
эпидермис, то на поверхность кожи вы-
ступает лимфа, которая смешивается с ча-
стицами разрушенных клеток и после 

подсыхания образует струп. Реактивные 
изменения соединительной ткани вклю-
чают полнокровие и расширение сосудов, 
выход из них плазмы, гомогенизацию кол-
лагеновых и эластических волокон, уме-
ренную лейкоцитарную инфильтрацию. 
Заживление ссадины идет под струпом, 
отпадающим после завершения эпители-
зации. Как правило, оно происходит 
быстро и без образования рубца [56-57]. 
Однако из-за большой площади пораже-
ния ссадины подвержены инфицирова-
нию [57]. 

При моделировании ссадин экспе-
риментальных животных – мышей [40-41, 
43], крыс [29] или кроликов [49] – вводят в 
общий наркоз, на спине сбривают шерсть, 
кожу протирают дезинфицирующими 
средствами. Возможно использование ли-
ний бесшерстных животных, таких как 
мыши SKH-1 [40] и крысы CD [29], что поз-
воляет избежать дополнительного трав-
мирования кожи удалением волос. В зави-
симости от цели исследования ссадины 
могут быть нанесены различными мето-
дами, позволяющими достичь необходи-
мой глубины повреждения. Так, у мышей 
5–10-кратное наложение на кожу липкой 
ленты приводит к частичному удалению 
рогового слоя эпидермиса, тогда как при 
15-кратном наложении роговой слой уда-
ляется полностью, а в нижележащих слоях, 
включая базальный, наблюдаются дегене-
ративные изменения [40]. Нанесение иг-
лами 28-го калибра множественных цара-
пин (6 горизонтальных и 6 вертикальных 
линий на участке кожи площадью 1 см2) 
позволяет создать дефект, затрагивающий 
только поверхностные слои эпидермиса, 
но не дерму [41], а соскабливание кожи 
скальпелем до ее покраснения удаляет 
весь эпидермис и повреждает дерму [43]. 
При истирании кожи крыс абразивными 
материалами (щеткой с жесткой нейлоно-
вой щетиной и шлифовальной губкой) 
удаляются эпидермис, базальная мембра-
на и часть сосочкового слоя дермы; крите-
рием достижения такой степени повре-
ждения служит появление жидкости с 
примесью крови на обрабатываемом 
участке [29]. У кроликов для моделирова-
ния ссадин может быть использовано сре-
зание ножом Гамби расщепленных кож-
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ных лоскутов толщиной 0,3 мм [49]. При 
необходимости воспроизведения раневой 
инфекции на поврежденную кожу в пер-
вые минуты после ранения наносят сус-
пензию бактерий, обычно Staphylococcus 
aureus [41, 49]. Раневой дефект обычно 
оставляют открытым, но в некоторых ра-
ботах его закрывают стерильной марлевой 
салфеткой [49]. Сроки заживления экспе-
риментальных ссадин варьируют от 5–6 
дней [29] до 14 дней [43] в зависимости от 
вида и линии животных, глубины дефек-
та, наличия или отсутствия раневой ин-
фекции и других условий.  

 
Инцизионные раны 

Инцизионные (резаные) раны 
представляют собой полнослойные ли-
нейные повреждения кожи, которые могут 
быть следствием хирургических опера-
ций, бытовых травм или криминальных 
происшествий. Такие раны характеризу-
ются ровными краями и небольшим объе-
мом поврежденных тканей. Если они не-
велики и не инфицированы, то могут за-
живать первичным натяжением, при ко-
тором выраженное воспаление отсутству-
ет, края раны быстро соединяются регене-
рирующим эпителием, а заполняющие ее 
сгустки крови и серозно-фибринозный 
экссудат прорастают соединительной тка-
нью с образованием тонкого малозаметно-
го рубца. Полноценному заживлению ли-
нейных ран способствует сближение их 
краев путем наложения швов или пласты-
ря [56]. Если же края раны расходятся, в 
ней формируется обширный фибрино-
вый сгусток, замещающийся грануляци-
онной тканью, и рубцевание оказывается 
более выраженным [48]. 

Подопытным крысам [30-31, 36–38], 
кроликам [38, 50] или свиньям [52] инци-
зионные раны наносят на выбритую и 
дезинфицированную поверхность тела в 
области спины [30, 36–38, 52] или холки 
[31, 50], прорезая кожу на всю толщину до 
фасции. Длина разреза у крыс составляет 
от 1 см [37] до 3 см [36], у кроликов 3 см 
[38], у свиней 4 см [52]. Рану обычно нано-
сят скальпелем [30-31, 37-38, 50, 52], однако 
с этой целью могут быть использованы и 
применяемые в хирургии радиочастотные 
режущие устройства. Сравнение динами-

ки заживления ран, полученных у крыс с 
помощью радиоволновых приборов с раз-
личной длиной волны – Radiosurg 2200 
“m” (Haake GmbH, Германия, рабочая ча-
стота 2,2 МГц), Фотек Е80, (ООО «Фотек», 
Россия, рабочая частота 2,64 МГц), Сур-
гитрон® EMC (Elman International, Inc., 
США, рабочая частота 3,8–4,0 МГц) – пока-
зало, что при использовании последнего 
из них регенерация происходит наиболее 
быстро и качественно. Полная эпителиза-
ция отмечается уже через 7 дней после 
операции, тогда как при нанесении разре-
зов другими радионожами или скальпе-
лем репарация кожи к этому сроку может 
оставаться незавершенной [30]. 

После нанесения раны ее либо за-
шивают [31, 38, 50, 52], либо оставляют от-
крытой [36–38]. От наличия или отсут-
ствия швов, предотвращающих расхожде-
ние краев раны, зависит скорость зажив-
ления. Так, например, имеются данные, 
что у крыс незашитые раны длиной 2 см 
полностью закрываются за 14 дней, а ра-
ны, на которые наложено несколько швов 
– за 10 дней [38]. Если на рану наложен 
один шов в ее центре, не обеспечивающий 
полного смыкания краев, то она заживает 
вторичным натяжением, и срок ее зажив-
ления, о котором судят по отпадению 
струпа и образованию рубца, составляет у 
разных крыс от 8 до 11 дней [31]. У более 
крупных животных регенерация идет 
медленнее. Так, у кроликов незашитые 
инцизионные раны заживают за 20 дней, а 
зашитые, как правило, за 10 дней [38], а у 
свиней образование рубца с высокой 
прочностью на разрыв после наложения 
швов на линейную рану требует около 20 
дней [52]. 

 
Эксцизионные раны 

Эксцизионные раны – плоскостные 
дефекты кожи с удалением всех ее слоев – 
как правило, имеют травматическое про-
исхождение. Ввиду обширности дефекта 
для них характерно образование большо-
го количества некротических масс, инфи-
цирование и значительное воспаление. 
Заживление происходит вторичным натя-
жением: раневое ложе заполняется грану-
ляционной тканью, на которую с краев 
раны нарастает эпителий. Исходом за-
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живления становится образование грубого 
рубца [34, 48, 56]. 

Наиболее часто эксцизионные ра-
ны моделируют у крыс [32–37, 39] и мы-
шей [42, 44–47]; известны также работы на 
кроликах [49], овцах [51] и свиньях [53]. 
Как и при моделировании других видов 
повреждений кожи, рану обычно наносят 
на спину или шейно-лопаточную область, 
так как эти зоны недоступны животным 
для разлизывания. Однако следует иметь в 
виду, что характер заживления раны зави-
сит от ее локализации. Так, у крыс эксци-
зионные повреждения кожи на животе за-
живают быстрее и с образованием более 
прочных рубцов, чем на спине [32]. После 
сбривания волос, иногда с последующим 
применением кремов для депиляции [37, 
42, 45] и обработки поверхности тела дез-
инфицирующими средствами у наркоти-
зированных животных создают один или 
несколько полнослойных дефектов кожи, 
удаляя эпидермис, дерму и подкожную 
жировую клетчатку. Дном раны могут 
служить поверхностная фасция и 
panniculus carnosus [44, 49]; в других слу-
чаях panniculus carnosus также удаляют 
[42]. Использование устройства для панч-
биопсии (трубчатого скальпеля) позволяет 
создавать стандартные дефекты заданного 
размера [34, 42, 45-46]. Полнослойный 
кожный лоскут необходимых величины и 
формы может быть также вырезан по тра-
фарету скальпелем и ножницами [31, 47, 
49-51] или дерматомом [53]. У грызунов 
обычно создают круглые дефекты диа-
метром от 8 мм [37] до 2 см [33, 36] у крыс 
или от 4 мм [42] до 8 мм [44-45] у мышей. 
Более крупным животным наносят раны в 
форме квадрата, сторона которого у кро-
ликов [49] и овец [51] может составлять 4 
см, а у свиней [53] 7,6 см. Подвижность ко-
жи крыс и мышей затрудняет получение 
ран одинакового исходного размера, по-
этому в ряде работ после нанесения раны 
к ее краям подшивают пластиковую рам-
ку, которая позволяет также предотвра-
тить контракцию раны и приблизить ха-
рактер ее заживления к таковому у чело-
века [36, 42]. Для предотвращения загряз-
нения и инфицирования рана может быть 
накрыта марлевой салфеткой [49-51] или 
прозрачной окклюзионной повязкой, поз-

воляющей наблюдать динамику регене-
рации [42, 45].  

Эксцизионные раны заживают под 
струпом [33, 36], отпадение которого с 
полной эпителизацией дефекта у крыс 
происходит приблизительно через 20 дней 
после вырезания лоскута площадью 3 см2 

[36]. Динамика заживления нелинейна, 
площадь раны быстро сокращается в пер-
вые 8–12 дней за счет контракции, далее 
процесс замедляется, и окончательное за-
крытие раны с формированием рубца от-
мечается еще через 8–15 дней [31]. Взятие 
материала для гистологического исследо-
вания через 3, 7, 14 и 20–21 день после ра-
нения позволяет анализировать различ-
ные стадии раневого процесса, включая 
воспаление, образование грануляционной 
ткани, эпителизацию и начало ремодели-
рования как у крыс [32, 35, 39], так и у 
мышей [44, 47]. При необходимости оце-
нить состояние сформировавшегося рубца 
срок наблюдения продляют до 30 дней по-
сле нанесения раны [32, 47]. 

  
Методы анализа раневого процесса 

Динамику заживления ссадины или 
эксцизионной раны оценивают по сокра-
щению ее площади [29, 31, 34-35, 37, 39, 41–
45, 47, 51, 53] и срокам отпадения корки 
[31, 36]; для инцизионных ран определяют 
длину [31], ширину раневого канала [50] и 
время смыкания краев [31]. О качестве за-
живления полнослойных ран можно су-
дить по результатам тензометрического 
анализа образцов кожи с определением 
прочности на разрыв [32, 50, 52]. Как пра-
вило, исследование кожных ран включает 
гистологический анализ. Выраженность 
некроза и воспаления, объем и состояние 
грануляционной ткани, васкуляризация, 
полнота эпителизации, рубцевание, сте-
пень восстановления придатков кожи мо-
гут быть оценены качественно [31, 33, 36, 
43] или полуколичественно в баллах [30, 
51-52]. Для оценки воспаления дополни-
тельно проводят иммуногистохимическое 
выявление маркеров лейкоцитов и мак-
рофагов [32, 38, 47, 51, 53] или анализиру-
ют клеточный состав мазка раневого экс-
судата [36]. Васкуляризация грануляцион-
ной ткани может быть оценена прижиз-
ненно по перфузии кожи кровью, опреде-



Морфологические ведомости – Morphological Newsletter: 2024 Том (Volume) 32 Выпуск (Issue) 4 

https://doi.org/10.20340/mv-mn.2024.32(4).873 

ляемой с помощью лазерного допплеров-
ского томографа [35, 42, 44, 53] либо на 
срезах по числу сосудов в поле зрения [33] 
или экспрессии маркеров эндотелия [39, 
44-45, 51]. Специальные методы окраши-
вания, такие как трихром Массона, позво-
ляют оценивать плотность и расположе-
ние коллагеновых волокон в дерме [38-39, 
43-44], а окрашивание пикросириусом 
красным с последующим наблюдением в 
поляризационный микроскоп и оценке 
соотношения коллагена типов I и III, сви-
детельствующего о зрелости рубца [32]. 
Восстановление эпидермиса анализируют, 
измеряя протяженность новообразованно-
го эпителия [46] и его толщину [53] или 
окрашивая срезы на кератины [43]. В не-
которых работах с помощью иммуноги-
стохимического окрашивания на антитела 
Ki-67 определяют пролиферативную ак-
тивность клеток эпидермиса [47] и дермы 
[51], проводят ПЦР-анализ экспрессии ге-
нов, кодирующих воспалительные цито-
кины, ремоделирующие ферменты, фак-
торы роста [53], коллаген и кератин [51].  

 
Сфера применения  

экспериментальных моделей кожных ран 
Модели механического поврежде-

ния кожи используют для оценки терапев-
тического эффекта ранозаживляющих 
средств [31, 36, 47], перевязочных материа-
лов [49], физиотерапевтических методов 
воздействия на регенеративный процесс, 
таких, например, как фототерапия лазер-
ным излучением [43] и электромеханиче-
ская стимуляция [37]. В качестве перспек-
тивного ресурса для лечения ран рассмат-
риваются и мезенхимные стромальные 
клетки (МСК) – мультипотентные пред-
шественники клеточных элементов соеди-
нительных тканей, которые благодаря па-
ракринной продукции противовоспали-
тельных, митогенных, проангиогенных и 
противовоспалительных факторов спо-
собны благотворно влиять на все стадии 
раневого процесса [58]. На модели эксци-
зионных ран изучают эффект трансплан-
тации МСК в виде суспензии, инъецируе-

мой в края раны [35, 51] или наносимой на 
ее поверхность [33, 51], либо в составе гид-
рогелей [35], а также эффект локального 
введения секреторных продуктов МСК 
[33]. Кроме того, на инцизионных ранах 
тестируют шовные материалы [52] и мето-
ды закрытия раны с помощью клеев [38] и 
лазерной сварки – соединения краев де-
фекта путем обработки лазерным излуче-
нием, вызывающим термическую коагу-
ляцию белков [50]. 

Высоко актуальным направлением 
исследований является моделирование 
хронических ран. С этой целью вышеопи-
санными методами травмируют кожу по-
сле облучения [34] или индукции сахарно-
го диабета [29, 39, 44-45] либо кожу старых 
животных [29, 35]. В этих случаях поиск 
способов стимуляции регенерации при-
обретает особое значение в связи с труд-
ностью самопроизвольного заживления [1-
2, 58]. На моделях хронических ран обна-
деживающие результаты получены, в 
частности, при трансплантации МСК [45], 
а также с помощью средств, стимулирую-
щих ангиогенез [44] и регулирующих по-
ляризацию макрофагов [39].  

Заключение. Таким образом, мо-
делирование кожных ран на лаборатор-
ных животных дает широкие возможности 
для изучения механизмов регуляции ра-
невого процесса и разработки способов 
терапевтического воздействия на него. 
Экспериментальные модели поверхност-
ных, инцизионных и эксцизионных по-
вреждений кожи могут служить основой 
для воспроизведения осложненных ран, 
заживление которых затруднено наруше-
ниями метаболизма или иммунного стату-
са, дисциркуляторными расстройствами, 
инфекциями или другими причинами. 
Однако при изучении повреждений кожи 
следует помнить о неполном соответствии 
характера ее регенерации у животных и 
человека, в связи с чем результаты экспе-
риментов требуют подтверждения в кли-
нических исследованиях. 
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