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Морфологічні особливості загоєння 
місцевих променевих пошкоджень 
покривних тканин

Резюме. У статті авторами викладено результати комп-
лексного експериментально-морфологічного дослідження 
морфологічних та імуногістохімічних характеристик та осо-
бливостей загоєння променевої виразки шкіри, інфікованої 
Pseudomonas aeruginosa з та без використання ФДТ. Автора-
ми встановлено, що променева виразка шкіри, інфікована 
Pseudomonas aeruginosa, характеризується багатошаровою бу-
довою, яка залежить від терміну експерименту (на більш ран-
ніх термінах виразка представлена лейкоцитарно-некротич-
ним шаром і зоною демаркаційного лейкоцитарного валу, а на 
більш пізніх термінах з’являється ще й шар зрілої грануляцій-
ної тканини). Процеси загоєння променевої виразки шкіри, 
інфікованої Pseudomonas aeruginosa та пролікованої ФДТ, у по-
рівнянні з непролікованою виразкою значимо швидші. 

Ключові слова: експеримент, променева виразка шкіри, мор-
фологія, Pseudomonas aeruginosa, ФДТ.

Н. В. Красносельскій,  
І. В. Сорокіна, С.-А. Т. Гоні, 
С.-К. Т. Гоні, О. В. Арсен’єв
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Вступ 
Проблема лікування променевих пошко-

джень покривних тканин, які є наслідком те-
рапії злоякісних новоутворень, зберігає свою 
актуальність. У Європі з 10 млн осіб з онко-
патологією променеву терапію отримують 60-
70  % хворих [6]. При проведенні променевої 
терапії злоякісних новоутворень найбільшому 
впливу піддаються покривні тканини [4, 8]. 
Променеві виразки (ПВ) є частим ускладнен-
ням променевої терапії, лікування яких три-
вале та не завжди ефективне [3, 4, 5, 8]. При-
єднання інфекції значно ускладнює лікування 
[1]. Вище зазначене диктує необхідність ви-
вчення морфофункціональних особливостей 
променевих пошкоджень, а саме променевих 
виразок, що дозволить розробити нові методи 
лікування та реабілітації хворих.

Мета  
Визначити морфологічний стан та особли-

вості загоєння ПВ, інфікованої Pseudomonas 
aeruginosa з та без використання ФДТ.

Матеріали та методи досліджень
Проведено експеримент на щурах лінії Ві-

стар з дотриманням вимог Європейської кон-
венції (Страсбург, 1986) з утримання, годівлі, 
догляду за піддослідними тваринами, а також 
виведенню їх з експерименту. На дві групи 
були порівну розділені 30 однорічних щурів 
чоловічої статі: контрольну (група I) та піддо-
слідну (група II). Щурам моделювали МПП 
шляхом локального рентгенівського опромі-
нення ділянки шкіри стегна в дозі 85,5 Гр 
рентген-терапевтичним апаратом TUR-60 (по-

тужність дози 3,5  Гр/хв). Тваринам обох під-
дослідних груп на поверхню МПП наносили 
0,2 мл суспензії Pseudomonas aeruginosa на 7 до- 
бу після опромінення (вихідне мікробне на-
вантаження на поверхні МПП становило  
0,5 млн мікробних клітин/см2). МПП тварин 
з ІІ групи піддавалися впливу ФДТ на другу 
добу після інфікування. Тварини виводилися 
з експерименту на 14, 21, 30, 37, 52 добу після 
опромінення.

Матеріалом стала шкіра з підлеглими 
м’якими тканинами з області МПП. Мікро-
препарати, пофарбовані гематоксиліном і ео-
зином, пикрофуксином по ван Гизону, вивча-
ли на мікроскопі «Olympus ВХ-41» з подаль-
шою обробкою програмою «Olympus DP-soft 
version 3.1». Середні значення показників по-
рівнювали, використовуючи непараметричний 
U-критерій Манна-Уїтні. Відмінності вважа-
лися статистично значущими при р <0,05.

Результати досліджень та їх обговорення
У ході вивчення мікропрепаратів шкіри з 

прилеглими гіподермою та м’язовою тканиною 
щурів І групи, виведених з експерименту на 14 
добу після опромінення, було виявлено глибо-
кий виразковий дефект. Виразка складалася 
з поверхневого лейкоцитарно-некротичного 
шару, представленого некротизованим епідер-
місом, дермою з придатками шкіри та великою 
кількістю загиблих лейкоцитів, і зони демар-
каційного лейкоцитарного валу. Імуногістохі-
мічне дослідження практично не виявило на-
явність інтерстиціального колагену в описаній 
вище зоні. У вигляді «сліду» визначався тільки 
колаген III типу .. На 21 добу суттєвих змін не 
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спостерігалося. У вигляді слідової реакції ви-
являлася імунофлуоресценція тільки колагену 
III типу.

У тварин ІІ групи, виведених з експеримен-
ту на 14 добу, при гістологічному дослідженні 
визначалася виразка, що також складалася з 
трьох шарів: лейкоцитарно-некротичного, що 
містив некротизовані фрагменти епідермісу, 
дерми, подекуди гіподерми, а також числен-
ні лейкоцити; демаркаційного лейкоцитар-
ного валу; шару грануляційної тканини, що 
складалася з помірної кількості розширених 
тонкостінних судин, дифузної клітинної ін-
фільтрації, що складалася з лейкоцитів, лім-
фоцитів, макрофагів та клітин фібробластич-
ного дифферону, а також помірної кількості 
місцями тонких, місцями потовщених воло-
кон сполучної тканини, що були розташовані 
хаотично та забарвлені пікрофуксином по ван 
Гізону в червонуватий колір. При імуногісто-
хімічному дослідженні в структурі сполучних 
волокон визначався колаген III типу. Колаген I 
типу виявлявся лише у вигляді «сліду». 

На 21 добу експерименту в шкірі з підлегли-
ми тканинами щурів ІІ групи визначалася ви-
разка, протяжність якої на мікропрепаратах 
зменшувалася (в порівнянні з 14 добою), хоча 
глибина її залишалася достатньою. Морфоло-
гічна картина виразки у даних тварин значимо 
відрізнялася від описаної у тварин на 14 добу 
експерименту. У краях виразки визначалися 
місця відторгнення лейкоцитарно-некротич-
ного шару з підлеглою зоною демаркації, проте 
у жодної з тварин на 21 добу експерименту по-
вного відторгнення лейкоцитарно-некротич-
ного шару з підлеглою зоною демаркації не 
відзначалося. За зоною демаркації виявлялася 
грануляційна тканина, що характеризується 
наявністю судинного, клітинного та волок-
нистого компонентів. У складі грануляційної 
тканини визначалися обидва типи інтерсти-
ціальних колагенів, однак переважав колаген 
III типу.

У тварин І групи, виведених з експеримен-
ту на 30 добу після опромінення, виразка ха-
рактеризувалася багатошаровою будовою та 
була представлена лейкоцитарно-некротич-
ним шаром, зоною демаркації і тонким ша-
ром молодої, незрілої грануляційної тканини, 
яка характеризувалася вираженим клітинним 
компонентом, помірно вираженим судинним 
компонентом та мізерним волокнистим ком-
понентом. У складі грануляційної тканини 
з’явилися «сліди» колагену I типу та осередко-
ве слабке світіння колагену III типу.

На 30 добу експерименту у щурів ІІ групи ра-
нова порожнина була заповнена регенератом, 
поверхня якого була повністю покрита нерів-
номірно потовщеним епітеліальним пластом, 
що мав пошарову організацію. У грануляцій-

ній тканині було зазначено виражене перева-
жання волокнистого компоненту над клітин-
ним та судинним, збільшився вміст як колаге-
ну I типу, так і колагену III типу. 

До 37 доби в мікропрепаратах шкіри з під-
леглими м’якими тканинами щурів І групи 
визначався виразковий дефект, протяжність 
якого в порівнянні з попереднім терміном не-
значно зменшувався, хоча глибина його за-
лишалася достатньою. Грануляційна тканина 
характеризувалася наявністю вираженого клі-
тинного та судинного компонентів, а також 
помірно вираженого волокнистого компонен-
тів. В грануляційній тканині виявлені оби-
два типи колагену з переважанням колагену  
III типу. З’явилося також слабке світіння кола-
гену I типу. 

Проте ранова порожнина щурів ІІ групи на 
37 добу експерименту була заповнена зверху 
тонким шаром зрілої грануляційної тканини, 
за якою визначався виражений шар сполучної 
тканини, що представляла собою пучки гру-
бих волокон, пофарбованих пікрофуксином 
по ван Гізону місцями в червоний, місцями в 
темно-червоний колір, з розташованими серед 
них нечисленними клітинами та судинами. 
У сполучнотканинних пучках виявлявся ко-
лаген I типу, але переважав колаген III типу, 
про що свідчать показники оптичної щільнос-
ті імунофлуоресценції даних коллагенів. У на-
вколишніх ранову порожнину тканинах було 
виявлено помірні склеротичні зміни. У дермі 
подекуди була виявлена проліферація клітин  
в стінках волосяних піхв.

На 52 добу дослідження у щурів І групи 
був виявлений виразковий дефект, у поверх-
невих відділах якого ширина лейкоцитарно-
некротичного шару зменшувалася. У деяких 
випадках в периферичних відділах виразки 
визначалося відшарування лейкоцитарно-не-
кротичного шару з підлеглим демаркаційним 
лейкоцитарним валом. У порівнянні з 37 до-
бою у даних тварин в грануляційній тканині 
відзначалося виражене наростання волокнис-
того компоненту на тлі зниження клітинного 
та судинного компонентів. Крім того, у даних 
тварин у більш поверхневих відділах грануля-
ційної тканини, прилеглих до зони демарка-
ції, було відзначено переважання судинного 
та клітинного компонентів над волокнистим, 
а в більш глибоких відділах, розташованих в 
дні ранового дефекту, переважання волокнис-
того компоненту над судинним та клітинним.  
У сполучній тканині збільшився вміст інтер-
стиціального колагену з переважанням кола-
гену III типу. 

Під час гістологічного дослідження шкіри 
з підлеглими тканинами у щурів ІІ групи на 
52 добу експерименту на місці виразкового де-
фекту відзначалася сполучна тканина, поверх-
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ня якої була покрита епідермісом з чітким по-
ділом на шари. При цьому у сполучній тканині 
виявлялися обидва типи інтерстиціальних ко-
лагенів. Переважав молодий колаген III типу, 
проте чітко виявлявся й зрілий колаген I типу.

Таким чином, у щурів даної І групи при іму-
ногістохімічному дослідженні колаген I типу 
на 14 і 21 добу не виявлявся, на 30 добу ви-
значався у вигляді сліду, на 37 і 52 добу чітко 
визначався й характеризувався значною тен-
денцією до збільшення; колаген III типу на 14 
і 21 добу визначався у вигляді сліду, чітко ви-
значався з 30 доби і мав значиму тенденцію до 
збільшення. Порівнюючи в даній серії оптич-
ну щільність імунофлуоресценції колагену I і 
III типів було відзначено значуще переважан-
ня колагену III типу. Отримані гістологічні 
та імуногістохімічні особливості виразкового 
дефекту в даній групі у різні експериментальні 
терміни свідчать про млявий процес загоєн-
ня, що обумовлено присутністю Pseudomonas 
aeruginosa в рановій порожнині.

У тварин ІІ групи при вивченні особли-
востей колагеноутворення на 14 добу колаген  
I типу був виявлений у вигляді сліду, на інших 
термінах даний колаген чітко виявлявся зі зна-
чною тенденцією до зростання при збільшенні 
експериментального терміну; колаген III типу 
визначався на всіх термінах експерименту, зна-
чимо зростаючи зі збільшенням експеримен-
тальних термінів. У даній групі на всіх термі-
нах експерименту колаген III типу значимо 
переважав. 

Висновки
Таким чином, аналіз результатів проведе-

ного нами комплексного морфологічного до-
слідження показав, що у щурів І та ІІ груп 
під впливом променевого пливу утворювався 
великий та глибокий рановий дефект — вираз-

ка, будова та процеси загоєння якої залежали 
від досліджуваної серії та експериментального 
терміну.

На підставі виявлених мікроскопічних осо-
бливостей, аналізу основних структурних 
компонентів ранової порожнини, наявності 
колагену І та ІІІ типів на різних термінах екс-
перименту (з 14 по 52 добу) було показано, що 
процеси загоєння МПП уповільнені, що збіга-
ється з даними літератури [7].

У тварин I групи процеси загоєння про-
меневої виразки були значно уповільнені, що 
відзначено нами як при аналізі гістологічних 
препаратів, забарвлених гематоксиліном та ео-
зином, пікрофуксином по ван Гізону, так і при 
аналізі оптичної щільності імунофлуоресцен-
ції зрілого колагену I типу та молодого інтер-
стиціального колагену III типу.

У тварин ІІ групи під впливом фотодина-
мічної терапії репаративні процеси в ПВ про-
ходили всі класичні стадії, однак тривалість 
кожної з них значно скорочувалася. Під впли-
вом фотодинамічної терапії відзначено повне 
загоєння шкірних виразок на 52 добу експери-
менту в ІІ групі,  чого не було зазначено нами в 
І групі. Отримані дані свідчать про те, що ФДТ 
сприяє прискоренню процесів загоєння ін-
фікованих Pseudomonas aeruginosa променевих 
шкірних виразок.

На процеси регенерації рани можуть впли-
вати різні чинники, що перешкоджають за-
гоєнню: характер шкідливого чинника, су-
путні захворювання, зниження імунної реак-
тивності, приєднання вторинної інфекції та 
ін. [1]. У проведеному нами дослідженні ви-
явлено, що процеси загоєння МПП ще більше 
уповільнені в разі інфікування її Pseudomonas 
aeruginosa, яка є частою причиною розви-
тку інфекційних ускладнень в онкологічній  
практиці [2].
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Експериментальні дослідження

Резюме. В статье авторами изложены результаты комплек-
сного экспериментально-морфологического исследования 
морфологических и иммуногистохимических характеристик 
и особенностей заживления лучевой язвы кожи, инфициро-
ванной Pseudomonas aeruginosa с и без использования ФДТ. Ав-
торами установлено, что лучевая язва кожи, инфицированная 
Pseudomonas aeruginosa, характеризуется многослойным строе-
нием, которое зависит от срока эксперимента (на более ранних 
сроках язва представлена лейкоцитарно-некротическим слоем 
и зоной демаркационного лейкоцитарного вала, а на более по-
здних сроках появляется еще и слой зрелой грануляционной 
ткани). Процессы заживления лучевой язвы кожи, инфициро-
ванной Pseudomonas aeruginosa и пролеченной ФДТ, по сравне-
нию с непролеченные язвой значимо быстрее.

Ключевые слова: эксперимент, лучевая язва кожи, морфоло-
гия, Pseudomonas aeruginosa, ФДТ.

Summary. In this article the authors present the results of an 
integrated experimental-morphological study of the morphologi-
cal characteristics and the features of healing of the radiation ulcer 
skin infected by Pseudomonas aeruginosa treated and untreated by 
PDT. The authors established that radiation skin ulcer infected by 
Pseudomonas aeruginosa is characterized by a multi-layer structure, 
which depends on the experiment term (at the earlier term the ulcer 
is presented by leukocyte-necrotic layer and zone of demarcation 
leukocyte shaft, and at the later term there is also the layer of mature 
granulation tissue). The healing processes of the radiation skin ulcer 
infected by Pseudomonas aeruginosa and treated by PDT are much 
faster in comparison with the untreated ulcer. 

Key words: experiment, radiation skin ulcer, morphology, Pseudomo-
nas aeruginosa, PDT.
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