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Аннотация
 Цель. Изучить морфологические изменения асептических и гнойных ран мягких тканей 
с помощью разработанных моделей в эксперименте на животных.

Материалы и методы. Исследование проведено на 70 белых лабораторных нелиней-
ных крысах-самцах пятимесячного возраста с массой тела 300–350 г. Опыты на жи-
вотных выполняли в соответствии с правилами гуманного обращения с животными, 
регламентированными основными нормативными документами. Моделировали экспе-
риментальную рану c введением импланта в мягкие ткани с помощью послойного раз-
реза на требуемую глубину. Для создания модели экспериментальной асептической 
раны использовали стерильный гидрофильный полимерный имплант, для создания 
гнойной раны применяли пористый полимерный имплант, предварительно насыщен-
ный взвесью бактериального возбудителя в концентрации 10 5–10 12 микробных клеток 
исследуемого возбудителя на 1 мл взвеси. Рану послойно ушивали для формирования 
соответствующей модели. Имплант извлекали хирургическим путем на 7 сутки. Стати-
стическую обработку результатов исследования проводили в операционной системе 
Windows 10 с помощью программ STATISTICA 6.1 (StatSoft, Inc., США) и Excel (Microsoft 
Offi ce 2010). Гипотеза нормальности кумулятивного распределения в выборках прове-
рялась с помощью критериев Шапиро — Уилка и Колмогорова — Смирнова. Критерием 
уровня статистической значимости рассматривалось значение, равное p<0,05. Разли-
чия между количественными параметрами с нормальным распределением оценивали 
с помощью t-критерия Стьюдента, независимые выборки оценивали с помощью непа-
раметрического критерия Манна — Уитни. Различия во всех случаях считали статисти-
чески значимыми при p<0,05. Уровень значимости связи между двумя качественными 
переменными проверялся с помощью критерия Хи-квадрат (χ2) Пирсона. Исследова-
ние одобрено на заседании Независимого этического комитета Кубанского государст-
венного медицинского университета (протокол № 63, от 21 мая 2018 г.).

Результаты. Анализ экспериментального материала позволил выбрать оптимальные 
модели формирования асептической и гнойной раны мягких тканей в эксперименте 
на животных.

Заключение. Предложенный способ моделирования асептической и гнойной раны в экс-
периментах на животных может быть использован в клинико-морфологических исследо-
ваниях раневого процесса, при оценке эффективности различных методов лечения ран.
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Abstract
Aim. To study morphological changes in aseptic and purulent soft-tissue wounds using the 
developed models in animal experiments.

Materials and methods. The study was conducted on 70 white non-linear laboratory male rats 
aged 5 months and weighing 300–350 g. All the investigations were performed in accordance 
with ethical norms and documents regulating animal experiments. An experimental wound was 
simulated with the introduction of an implant into soft tissues using a layer-by-layer incision to 
the required depth. A sterile hydrophilic polymer implant was used for simulating an aseptic 
wound. A purulent wound was simulated using a porous polymer implant initially saturated with a 
suspension of a bacterial pathogen at a concentration of 10 5–10 12 microbial cells per 1 ml of sus-
pension. The wounds were sutured layer by layer to form corresponding models. The implants 
was removed surgically on the 7th day. Statistical analysis of the study results was carried out by 
Windows 10 operating system using STATISTICA 6.1 (StatSoft Inc., USA) and Excel (Microsoft 
Offi ce 2010). The hypothesis of normal cumulative distribution in the samples was verifi ed via the 
Shapiro — Wilk and Kolmogorov — Smirnov tests. The signifi cance level threshold was set to 
p<0.05. Differences between quantitative parameters with a normal distribution were evaluated 
using the Student’s t-test, whereas independent samples were assessed via the non-parametric 
Mann — Whitney test. In all cases, differences were considered statistically signifi cant at p<0.05. 
The signifi cance level of the relationship between the two qualitative variables was verifi ed using 
the Pearson’s chi squared test (χ2). The study was approved at a meeting of the Independent 
Ethics Committee of the Kuban State Medical University (Minutes No. 63 of 21 May 2018).

Results. The analysis of the obtained results has allowed optimal models for the formation of 
aseptic and purulent soft-tissue wounds in animal experiments to be selected.

Conclusion. The proposed method of modeling aseptic and purulent wounds in animal exper-
iments can be used in clinical and morphological studies of the wound process, as well as in 
assessing the effectiveness of various wound treatment methods.
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Введение
Вопрос выбора тактики лечения ран различ-

ной этиологии и раневой инфекции как частно-
го проявления этой проблемы не только не по-
терял своей актуальности, но и обострился 
в настоящее время. В последние десятилетия 
в структуре общей заболеваемости населения 
отмечается рост числа пациентов с ранениями 

различного генеза. Это связано с множеством 
причин: участившимися катастрофами природ-
ного и техногенного характера, военными кон-
фликтами, террористическими атаками, увели-
чением количества пострадавших в ДТП, ростом 
спортивного и бытового травматизма. Расшире-
ние показаний для оказания хирургической по-
мощи населению, как следствие, увеличение ко-
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личества инвазивных манипуляций в медицине 
и другие факторы — все это сопровождается ро-
стом числа гнойно-воспалительных заболева-
ний и послеоперационных гнойных осложнений, 
а также ухудшением общих результатов лечения 
при гнойной хирургической инфекции. По дан-
ным открытых источников, от 35 до 42% больных 
хирургического профиля — пациенты с гнойно-
воспалительными заболеваниями; доля пациен-
тов с хроническими ранами составляет до 1,5%, 
послеоперационные осложнения у плановых 
больных — 1,2% всех случаев [1, 2].

Развитие биотехнологий привело к созданию 
нового направления в решении проблем зажив-
ления ран. В клинической практике традицион-
ные методы лечения гнойных ран под повязкой 
остаются самыми распространенными, но давно 
утратили свою эффективность в связи с «одно-
направленностью» действия. Создание раневых 
покрытий, обладающих одновременно несколь-
кими свойствами, — наиболее рациональный 
путь преодоления этого недостатка.

Современное раневое покрытие должно отве-
чать следующим основным требованиям: пре-
дотвращать вторичное инфицирование раны 
и контаминацию объектов окружающей среды, 
эффективно сорбировать раневой экссудат и его 
токсические компоненты, препятствовать обрат-
ной сорбции токсинов и бактерий, обеспечи-
вать адекватный газообмен между раной и атмо-
сферой, способствовать созданию оптимальной 
влажности раневой поверхности, обладать ан-
тиадгезивными свойствами, иметь достаточную 
механическую прочность [3]. Для решения этих 
задач в последнее время создано большое коли-
чество раневых покрытий, отличающихся по хи-
мическому составу основы и спектру включенных 
или нанесенных на нее лекарственных веществ.

Разработка и внедрение в практическую меди-
цину новых современных раневых покрытий — 
длительный и трудоемкий процесс, требующий 
до проведения клинического этапа исследований 
целого ряда экспериментов, в том числе на жи-
вотных. В этих условиях особые требования 
предъявляются к формированию модели ранево-
го процесса. Такая модель должна быть техноло-
гична, легко воспроизводима. Особенно важно, 
чтобы сформированная модель раневого процес-
са была в достаточной степени стандартизована 
у всей серии экспериментальных животных. Та-
кие модели ран у экспериментальных животных 
позволяют углубленно изучить процессы зажив-
ления, его особенностей под воздействием раз-
личных системных, локальных факторов, фарма-
кологических средств и физических воздействий.

Актуальность разработки новых способов мо-
делирования ран мягких тканей обусловлена от-

сутствием оптимального способа, соответству-
ющего всем необходимым критериям, а также 
необходимостью поиска наиболее эффективных 
способов лечения ран и ухода за ними в соответ-
ствии с фазами течения раневого процесса [4, 5].

Моделей формирования раны мягких тканей 
существует большое количество, и в каждом кон-
кретном случае эти модели ориентированы, как 
правило, на конкретный эксперимент [6, 7]. Из-
вестны способы моделирования асептических 
ран путем нанесения линейной раны с последу-
ющим проведением имплантации шовного ма-
териала в полость раны либо одномоментным 
ушиванием раны И. А. Сыченникова, 1974 [8]. 
Недостатками данных способов являются воз-
можность моделирования лишь небольших асеп-
тических линейных ран, не осложненных гнойно-
воспалительным процессом; неконтролируемая 
площадь раны — за счет отсутствия фиксации 
ее краев, что свидетельствует об отсутствии уни-
версальности этих способов, невозможности со-
здания модели, приближенной к реальным усло-
виям течения раневого процесса.

Также описаны способы моделирования инфи-
цированных и асептических ран при помощи ме-
ханического воздействия на них. Так, в своих 
исследованиях В. П. Петров (1989) на лаборатор-
ном животном наносил размозженные кожно-мы-
шечные раны с последующим заражением золо-
тистым стафилококком (Staphylococcus aureus) 
и ушиванием раны. А. В. Воленко (1998) [9], на-
против, после травмирования тканей кровооста-
навливающим зажимом вводил в рану кусочек 
шелковой лигатуры и участок размятой клетчатки. 
Однако указанные способы моделирования ран 
в эксперименте не лишены определенных недо-
статков, особенно при качественном и количест-
венном бактериологическом контроле раны, что 
закономерно влияет на окончательную оценку по-
лученных результатов. Следует учитывать, что, 
взяв за основу модели механическую травму, чрез-
вычайно сложно точно дозировать ее в каждом 
конкретном случае, создавая рану в ходе экспе-
римента руками исследователя на ткани путем их 
размозжения или травмирования кровоостанав-
ливающими зажимами. Анализ существующих мо-
делей ран мягких тканей позволил определить ос-
новные их недостатки, которые требуют, с нашей 
точки зрения, определенной коррекции:

- невозможность получения «стандартизован-
ной» раны с заданными геометрическими пара-
метрами у всех экспериментальных животных;

- не исключена возможность смены микробно-
го пейзажа раны в ходе эксперимента;

- неконтролируемая глубина поражения, напри-
мер при выполнении насечек лезвием скальпеля;
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- неконтролируемая площадь раны, т. к. края 
раны не фиксируются;

- требуется дополнительное оборудование 
и выполнение трудоемких манипуляций;

- неравномерное распределение введенной 
суспензии с микробной нагрузкой в создаваемой 
ране;

- ранняя некрэктомия, объем выполнения кото-
рой во многом зависит от предпочтений экспери-
ментатора, нарушает естественное течение фаз 
раневого процесса, что снижает объективизацию 
полученных результатов.

Цель исследования — изучить морфологиче-
ские изменения асептических и гнойных ран мяг-
ких тканей с помощью разработанных моделей 
в эксперименте на животных.

Материалы и методы
Исследование проводили на 70 белых лабора-

торных нелинейных крысах-самцах пятимесяч-
ного возраста с массой тела 300–350 г. Животных 
содержали в условиях вивария при свободном 
доступе к воде и пище, что соответствует ГОСТу 
33044–2014 «Принципы надлежащей лаборатор-
ной практики» (утвержден Приказом Федераль-
ного агентства по тех. регулированию и метро-
логии № 1700-ст от 20 ноября 2014 г., вступил 
в силу 1 августа 2015 г.).

Крысы были разделены на две условные груп-
пы, по 35 животных в каждой. Первой группе жи-
вотных для формирования модели асептической 
раны внутрь раны помещали гидрофильный им-
плант в форме шарика массой 0,65–0,7 г и диаме-
тром 5–6 мм, экспозиция которого совершалась 
в течение 4 часов в водном растворе «Хлоргек-
сидина биглюконата 0,05% — ЮжФарм». Перво-
начально гидрофильный имплант формировали 
до необходимого размера путем экспозиции ги-
дрофильного полимерного материала в растворе 
антисептика (хлоргексидина биглюконат 0,05%). 
Полимер способен сорбировать низкомолекуляр-
ные органические и неорганические вещества, 
увеличиваясь при этом в объеме. Эта способность 
полимера и была нами использована (рис. 1, 2).

Установлена количественная связь между экс-
позицией импланта в растворе и геометриче-
скими параметрами используемого материала 
за счет сорбции веществ из фармакологического 
раствора, в который он был предварительно по-
мещен (рис. 3).

Второй группе создавали модель гнойной 
раны. Для этого им вводили полимерный пори-
стый имплант аналогичного объема с бактери-

альной суспензией, содержащей 0,4 мл моно-
культуры Pseudomonas aeruginosa в 10 9 КОЕ/мл.

При апробации метода было установлено, что 
оптимальным диапазоном концентрации бактери-
альной культуры для формирования модели гной-
ной раны является диапазон 10 5–10 12 КОЕ/мл. 
Это было установлено при введении в экспе-
риментальную рану следующих возбудителей: 
Escherichia coli от 10 5 до 10 12 КОЕ/мл, Pseudomonas 
aeruginosa от 10 5 до 10 12 КОЕ/мл, Staphylococcus 
aureus от 10 5 до 10 12 КОЕ/мл, Streptococcus 
pyogenes от 10 5 до 10 12 КОЕ/мл и Klebsiella 
pneumoniae от 10 5 до 10 12 КОЕ/мл. В частности, 
опытным путем было определено, что оптималь-
ной концентрацией для создания требуемой мо-
дели гнойной раны у крыс массой 300–350 г 
при использовании возбудителя Pseudomonas 
aeruginosa явилась концентрация 10 9 КОЕ/мл, ко-
торая и использовалась в эксперименте.

Опыты на животных выполняли в соответствии 
с правилами гуманного обращения с животными, 
регламентированными «Правилами проведения 
работ с использованием экспериментальных жи-
вотных», утвержденными Приказами МЗ СССР 

 

Рис. 1. Гидрофильный полимерный имплант для 
моделирования асептической раны.
Fig. 1. A hydrophilic polymer implant used for modeling 
aseptic wounds.

Рис. 2. Экспозиция полимера в заданном объеме 
жидкости.
Fig. 2. Exposure of the polymer in a given volume of 
a liquid.
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№ 742 от 13.11.1984 г. «Об утверждении правил 
проведения работ с использованием экспери-
ментальных животных» и № 48 от 23.01.1985 г. 
«О контроле за проведением работ с использо-
ванием экспериментальных животных». Все опе-
ративные вмешательства проводили в стериль-
ных условиях под общим обезболиванием.

В ходе выполнения экспериментальной рабо-
ты решались следующие задачи:

1. Разработка способов моделирования асеп-
тической и гнойной ран мягких тканей в экспе-
рименте на животных с возможностью создания 
задаваемых параметров этих ран, их контроля 
по глубине, площади повреждения, степени бак-
териальной нагрузки, степени выраженности 
воспалительной реакции.

2. Снижение трудоемкости процесса модели-
рования ран.

3. Снижение уровня интраоперационной агрес-
сии (травматичности) при создании модели раны.

Способ  моделирования экспериментальной 
асептической раны мягких тканей у крыс заклю-
чался в следующем (рис. 6).

В асептических условиях и под общей анесте-
зией (путем введения 0,1 мл «Телазола» в/м) 
животное фиксировали на столике А. И. Сече-
нова в положении на животе. После подготовки 
операционного поля (бритье участка кожи в ло-
паточной области размером 6,0×4,0 см и его 
трехкратной обработки йодопироном 5%, одно-
кратно — раствором хлоргексидина биглюконата 
3%) по паравертебральной линии крысам скаль-
пелем наносили линейную кожную рану длиной 
1,0–1,5 см путем послойного рассечения на тре-
буемую глубину: кожи, подкожно-жировой клет-
чатки, поверхностной фасции мышц и мышечной 
ткани, в заданный слой помещали имплант.
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Рис. 3. Зависимость объема гидрофильного импланта от экспозиции в антисептическом растворе 
(в % от первоначального объема).
Fig. 3. Dependence of the volume of a hydrophilic implant on the exposure in an antiseptic solution (in% of the initial volume).

Рис. 4. Полимерный пористый имплант для мо-
делирования гнойной раны.
Fig. 4. A polymeric porous implant used to simulate 
purulent wounds.

Рис. 5. Введение в имплант бактериальной 
суспензии, содержащей 0,4 мл монокультуры 
Pseudomonas aeruginosa в 109 КОЕ/мл.
Fig. 5. Introduction of a bacterial suspension into the 
implant. The bacterial suspension contains 0.4 ml of 
Pseudomonas aeruginosa monoculture in 109 CFU/ml.
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Экспериментальную рану мягких тканей с по-
груженным в нее имплантом послойно ушива-
ли узловым швом (в количестве двух на каждый 
слой: атравматикой «Пролен» (Prolene) 3/0 — 
кожа с подкожной жировой клетчаткой, атравма-
тикой «Пролен» (Prolene) 4/0 — мышечный слой 
с подлежащей поверхностной фасцией. В тече-
ние шести суток послеоперационного периода 
животное находилось под наблюдением со сво-
бодным доступом к воде и пище.

Результаты
В послеоперационном периоде животное на-

ходилось под наблюдением семь суток, в тече-
ние которых происходило формирование сое-
динительнотканной капсулы вокруг импланта 
для последующего создания экспериментальной 
асептической раны. На седьмые сутки в уста-
новленном порядке с соблюдением требований 
гуманного обращения с животными под общей 
анестезией (путем введения 0,1 мл «Телазола» 
в/м) оперативным путем линейным разрезом 
предлежащих тканей длиной 1,0–1,5 см имплант 
извлекали, визуально оценивали степень фор-
мирования стандартизированной полости, после 
чего иссекали сформированную капсулу с окру-
жающими тканями для  гистологического иссле-
дования (рис. 7).

Отправной точкой эксперимента по суткам 
во всех группах было принято время введения 
импланта.

У всех животных изучали объем сформиро-
ванной полости, площадь раневой поверхно-
сти, микрофлору ран, морфологические изме-
нения в ране на 7-е сутки. При гистологическом 
исследовании модели асептической раны было 
отмечено, что стенка капсулы представле-
на грануляционной тканью, содержащей боль-
шое количество тонкостенных полнокровных 
сосудов. Клеточный инфильтрат образован пре-
имущественно нейтрофильными гранулоцитами 
с небольшой примесью лимфо-макрофагального 
клеточного инфильтрата, фибробластов. Отме-
чали также инфильтрацию окружающих тканей 
фибрином. Толщина стенки сформированной по-
лости составила 0,8±0,1 мм.
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Рис. 6. Этапы введения гидрофильного полимерного импланта экспериментальному животному.
Fig. 6. Stages of the introduction of a hydrophilic polymer implant into an experimental animal.

Рис. 7. Сформированная соединительнотканная 
капсула вокруг импланта при создании модели 
раны.
Fig. 7. A connective tissue capsule formed around the 
implant when creating a wound model.
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При оценке модели гнойной раны отмечено, 
что стенка капсулы представлена грануляцион-
ной тканью, содержащей большое количество 
тонкостенных полнокровных сосудов. Клеточ-
ный инфильтрат образован преимущественно 
нейтрофильными гранулоцитами с небольшой 
примесью лимфо-макрофагального клеточного 
инфильтрата, фибробластов. Отмечали инфиль-
трацию окружающих тканей фибрином, а также 
наличие клеток возбудителя, предварительно 
введенного в имплант, на внутренней поверхно-
сти капсулы. Толщина стенки сформированной 
полости составила 1,5±0,1 мм (p<0,05).

По стандартным формулам: S=4πr 2, V=4/3πr 3, 
r — радиус импланта, π — 3,14 рассчитали пло-
щадь раневой поверхности (S) и объем (V) сфор-
мированной раны, которые соответственно были 
равны 106±9 мм 2 и 102±11 мм 3.

Заключение
Анализ полученных результатов позволил 

прийти к заключению, что предложенный спо-
соб моделирования не требует дополнительного 
оборудования, позволяет получить асептические 
и гнойные (в случае сочетания с бактериальной 
обсемененностью) кожно-подкожные раны и кож-

но-подкожно-мышечные с контролируемыми: глу-
биной, площадью повреждения и возможностью 
получения стандартизированной полости за счет 
формирования импланта с варьируемым диа-
метром в зависимости от экспозиции в растворе 
антисептика. Кроме того, имплант способствует 
равномерному распределению по полости бак-
териальной суспензии, сохраняет свойства при 
сильных перепадах температуры или повышен-
ной влажности, обладает биоинертностью, хими-
ческой инертностью, что позволяет проследить 
за динамикой раневого процесса в условиях, мак-
симально приближенных к клиническим, на экс-
периментальной модели раны мягких тканей.

Предлагаемая модель подтвердила свою эф-
фективность:

- у всех экспериментальных животных удалось 
сформировать одинаковые модели раны, стан-
дартизированные как по геометрическим показа-
телям, так и по типу раневого процесса в зави-
симости от бактериальной нагрузки и экспозиции 
импланта мягких тканей;

- технология формирования модели раны про-
ста в использовании, занимает мало времени, 
малотравматична для самого животного.
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