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ВЛИЯНИЕ ПРЕПАРАТА ИВЕРМИЛАТИ НА 
ЗАЖИВЛЕНИЕ ГНОЙНЫХ РАН У КРЫС ЛИНИИ 
WISTAR
Коломиец С. В., Г анчо О.В., Катрушов А.В.
Украинская медицинская стоматологическая академия, г.Полтава

Несмотря на давность, проблема регуляции репа- 
ративных и воспалительных процессов в челюстно- 
лицевой хирургии продолжает оставаться актуальной в 
настоящее время. Особенно важной является та ее 
часть, которая касается окончательного результата этих 
процессов - рубцевания ран. Известно множество пре­
паратов. ускоряющих заживление ран, а также обла­
дающих хорошим антисептическим действием [9], од­
нако после лечения нередко остаются грубые рубцы 
на лице, нежелательные с косметической точки зрения. 
Большие перспективы открывает применение препа­
ратов нексенобиогичесшй природы, таких как биологи­
чески активные пептиды, являющиеся регуляторами 
различных функций организма [3], Пептидные препа­
раты, как правило, обладают органоспецифическим 
действием и оказывают регулирующее влияние на тот 
орган или ткань, из которого были получены [2]. Ис­
ходя из этого, наибольший интерес при лечении 
гнойных ран могу̂ т представлять пептиды, получен­
ные из соединительной ткани.

Комплекс пептидов "Вермияах” был получен из 
шжно-мышечнош мешка олишхет Elssenia foetida 
методом кислотной экстракции [8] и по результатам 
доклинических испытаний выявил свое влияние на 
тканевой обмен как корректор метаболизма сое­
динительной ткани [6].

Целью настоящего исследования явилось экспе­
риментально-морфологическое и бактериологическое 
изучение процессов заживления гнойных рак в дина­
мике под влиянием инъекционной формы препарата 
”Вермилати.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Моделирование гнойных ран воспроизводили на 24 

крысах линии Wistar массой 180-200 г, содержащихся 
на обычной диете в условиях вивария УМСА, по мето­
ду Абдуллаева М.Д [4]. Животным под эфирным нар­
козом наносили раны площадью около 120 мм2. Ране­
вую поверхность орошали суспензией, содержащей 
1012кл/мл физиологического раствора штамма Staphilo- 
coocus aureus F 49 АТСС 25923, выращенного на среде 
Чистовича с целью восстановления патогенных 
свойств эталонною музейного штамма. Через сутки 
производили вторичное инфицирование ран под обра­
зовавшуюся к этому времени юрку Ю10 клеток S.aureus 
F 49. Все животные были поровну разделены на 2 груп­
пы: 1 - контрольные крысы, которым после нанесения 
ран и их инфицирования в течение 10 суток вводили

внутримышечно по 0,2 мл физиологического раствора 
одноразово; 2 - экспериментальные, которым анало­
гично вводили "Вермилат для инъекций " в терапевти­
ческой дозе 0,12 мг/кг внутримышечно. Через 2 суток 
после нанесения ран и их инфицирования у всех жи­
вотных наблюдали признаки местного гнойного воспа­
ления; раны покрывались гнойно-кекротическим экссу­
датом, их края становились отечными, площадь уве­
личивалась. В контрольной группе у 30% крыс ин­
фекционный процесс сопровождался выраженным 
лимфаденитом подмышечных или шейных лимфоузлов. 
Гибели животных в течение эксперимента, длившегося 
45 дней, не происходило.

Критериями оценки раневого процесса являлись: 
сроки появления грануляции, краевой эпигелизации, 
очищения раны от гнойно-некротических тканей и пол­
ной эгоггелиэавдш. Планиметрию раны производили по 
методу [7], проводя измерения 10 раз в течение 26 дней.

Для исследования бактериальной обсемененности 
к поверхности ран прикладывали стандартный диск из 
фильтровальной бумаги, затем помещали его в 1 мл фи­
зиологического раствора, тщательно встряхивали 10- 
15с и смыв равномерно засевали на сахарный агар. По­
сле 48-часовой инкубации при 37 С учитывали ко­
личество выросших голонмй [10]. Из полученных по­
севов отбирали по 100 колоний S.aureus с последую­
щим изучением структуры популяции по признакам 
чувствительности к антибиотикам и вирулентности. 
Степень патогенности клонов стафилококка выявляли в 
тестах на лецитинаэу, гемолизин к плазмогоагулаэу 
[10]. Кроме того, определяли изменение качественного 
состава микрофлоры ран бакгериосюпическши и бак­
териологическим методами [10]. Бактериологические 
исследования проводили на 3, 5, 7, 9 и 11 сутки.

Результаты исследований были обработаны мето­
дами математической статистики с использованием 
критериев достоверности Стьюдента и X2.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Оценку заживления гнойных ран у крыс проводи­

ли по визуальным показателям, представленным на 
таблице 1. У всех животных с инфицированными 
гнойными ранами воспалительный процесс протекал с 
развитием выраженной клинической, картины. На 3 су­
тки после нанесения раны ее площадь увеличилась у 
контрольных крыс на 54%, у экспериментальных - на 
18%. Характерным было течение раны с формирова­
нием по краям зоны некроза в подкожном слое и по
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Таблица 1. Показатели заживления гнойных ран у крыс линии Vistar

Критерии оценки раневого процесса Контрольная группа Опытная группа
Сроки появления грануляции, дни 6,2±0,3 3,5+0,2*

Сроки появления краевой эпителизации, дни 7,3±0,4________ 4,5±0,3*
Сроки очищения ран от бактериальной обсемененности, дни 9,2±0,4 7,2±0,4*

Сроки полной эпителизации 26,3±0,5 22,0±0,5*
Примечание: *р < 0,05 при фавнении опытной и контрольной групп

краям ш же Раны покрывались гнойно- 
некротическим экссудатом, который в дальнейшем под­
сыхал с образованием струпа. В контрольной группе у 
30% животных инфекционный процесс распростра­
нился на близлежащие лимфоузлы и сопровождался 
выраженным лимфаденитом. У крыс опытной группы 
подобной) явления не наблюдалось до самого конца 
эксперимента. Макроскопически в группе животных, 
леченных "Вермшшом", гнойно-воспалительные явле­
ния были относительно менее выражены, и раневой 
процесс происходил более стерто. Края ран были типе» 
ремированы умеренно, с незначительным отеком, пло­
щадь ран интенсивно начала сокращаться с 3 дня, раны 
быстрее очищались от гаойно-некротичеоких масс и к 
7 суткам представляли собой чистую гранулирующую 
поверхность без признаков активного воспаления, с 
хорошей краевой эпигелиэацией. В контрольной группе 
отмечалось более выраженное воспаление, с резким 
отеком окружающих тканей, обильной экссудацией, 
сильной гиперемией. Полная эпителизация наступала 
через 26 суток с грубыми рубцовыми изменениями В 
опытной группе полная эпителизация происходила к 22 
дню, и рубцы оказывались значительно нежнее, В 
опытной группе заживление ран шло преимуществен­
но за счет краевой эпихелжзациж, а в контрольной - за. 
счет ретракции краев ран.

Динамика сокращения площади ран по данным 
планиметрии представлена да рис.1. Как видно из 
приведенных данных, она сходна в контроле и в экс­
перименте. Первые 3 суток идет увеличение площади 
ран, затем наблюдается нарастание скорости сок­

ращения площади до 9 суток, до 11 суток эта скорость 
заметно падает, после чего равномерно нарастает 
вплоть до полной эпителнзации ран. Однако в экспе­
риментальной группе сокращение площади раневой по­
верхности заметно опережает этот показатель в кон­
трольной группе.

При бактериологическом исследовании выявилось, 
что у крыс, которым вводили "Вермилат", очищение 
ран от бактериальной обсемененности наступало в бо­
лее ранние сроки, чем в контрольной группе (рис.2). 
При этом необходимо отметить, что препарат 
"Вермилат” in vitro не замедлял рост стафилококка F 49 
и не проявлял антибактериального действия, как на­
пример, пептидный препарат из фетального тимуса, 
подавляющий рост E.coli К 12 [5]. В данном случае 
можно предположить, что таким образом проявилось 
иммуностимулирующее действие ,?Вермилатам, отме­
ченное в работах [1,3], и активизировались факторы 
специфической и не специфической защиты организма, 
элиминировавшие патогенную микрофлору. Кроме то- 
то, нами были отмечены некоторые отличия между 
сменой качественного состава микрофлоры у животных 
1 и 2 групп. На 3 сутки у всех животных высевался па­
тогенный стафилококк, что свидетельствовало об абсо­
лютной воспроизводимости модели изучаемой нами 
экспериментальной патологии. На 5 сутки в 1 группе 
преобладал S.aureus (92%), к которому присоедини­
лись Str.pyogenes (3%) и анаэробные кяостридин 
(5%).Во 2 группе помимо золотистого в 10% высеялся 
условно-патогенный белый стафилококк. К 7 суткам 
бактериологических исследований наблюдались более

Таблица 2.Динамика структуры популяции S.aureus F 49 по биологическим признакам
Признак Процент клонов в популяции (из 100 колоний)

Контрольная группа | Опытная группа
Дни исследования

3 7 11 14 3 7 11 14
Чувствителен к 
левомицетину 96 88 74 @5 100 98* 90* 95*
оксациллину 100 95 90 84 100 90 92 98*

эритромицину 100 100 95 89 100 100 100 100
тетрациклину 92 84 72 80 ' 98 86 Г 80 88*
линкомицину 100 97 81 78 100 98 89 97*

стрептомицину 95 86 79 70 97 85 73 80*
канамицину 100 90 82 76 100 90 87 93*
фузидину 100 100 100 100 100 100 100 100

Лецитиназа на: 
1 сутки 30 50 90 20* 40*
2 сутки - 30 40 Ю - 10* 15* 30*
3 сутки 100 40 10 - 100 90* 65* 30

Коагулаза за: 
2 часа 20
6 часов 20 35 50 70 15 20* 35* 50*
10 часов 80 65 50 10 85 80* 65* 50*

Гемолизин 65 80 90 100 70 90* 80* 60
Примечание: * - Р<0,01 при сравнении с контролем
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Площадь, мм2 а  Скорость оокращения площади б

Время исследования, сутки 

Рис.1 Динамика сокращения площади (а )  и скорости сокращения площади (б )  гнойных ран. 

I -  контроль, 2 ~ опыт

значительные изменения состава микрофлоры гнойных 
ран: у всех крыс золотистый стафилококк составлял 
только около 50%. В контрольной группе помимо него 
отмечались: грамотрицательные протей (18%) и си­
негнойная палочка (15%), грамноложительные анаэро­
бы (8%), белый стафилококк (5%) и стептошкки 
(4%). У животных, леченных иВермшхатомн в ассо­
циациях с S.aureus присутствовали: S.albus (15%), 
P.vulgaris (12%), Ps.aerugmosa (10%), B.subtilis (8%) и 
E.ooli (5%). На 9 сутки в контрольной группе снова 
преобладал золотистый стафилококк (79%), 16% со­
ставлял белый стафилококк, 3% - протей и 2% - си­
негнойная палочка. В экспериментальной группе пре­
обладал белый стафилококк (65%), 20% составлял зо­
лотистый стафилококк, 8% -бациллы и 7% - оарцины. 
К 11 суткам значительно уменьшилась доля S.aureus в 
опытной группе животных, и состав микрофлоры при­
близился к нормальному. В 1 группе это произошло на

Количество микробных тел  в I  мл

□  -  Контроль

14 день.
Среди высеваемых колоний патогенного стафило­

кокка, начиная с 3 суток, происходила селекция виру­
лентных и резистентных к антибиотикам клонов
S.aureus F 49 (табл.2). Необходимо отметить, что 
штамм F 49 АТОС 25923 .является эталонным при кон­
троле воспроизводимости м точности результатов ан- 
тибйотишграмм и обладает' высокой чувствительно­
стью ко всем антибиотикам, шторме мы использовали 
в данном эксперименте. Однако в условиях инфекци­
онною процесса, происходящего с присоединением 
смешанной инфекции, в результате явлений транс­
формации, трансдукции, шнъюгации и передачи R- 
плазмвд, а также под воздействием защитных сил 
макроорганизма, наблюдалась заметная тенденция к 
усилению антибиотикорезистентности и вирулентно­
сти данного штамма стафилококка. Как видно из при­
веденных в таблице 2 данных, в группе животных, по-
ливш их иВермилатн, подобная тенденция заметно ос­лабевала, вероятно, вследствие усиления автн-
инфекционной резистентности экспериментальных 
животных под влиянием препарата. Появившиеся на 7 
сутки клоны стафилококка с множественной лекарст­
венной устойчивостью и высокой вирулентностью 
элиминировались в опытной группе к 14 суткам, в то 
время как в контрольной группе к этому сроку их про­
цент значительно возрос.

Полученные результаты позволили нам установить, 
что комплекс пептидов иВермилати оказывает не только 
выраженное регенераторное действие при заживлении 
гнойных ран. Важным нам представляется и тот факт, 
что в результате применения "Вермилата" достоверно 
сокращались сроки очищения гнойных ран or бакте­
риальной обсемененности, что, вероятно, происхо­
дило вследствие регуляторного влияния препарата на 
нейтрофилы, обеспечивающего их активную миграцию
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и усиление функциональной активности - фагоцитоз 
стафилококка, элиминацию некротических масс, а 
также на продукцию цитокинов макрофагами и лимфо­
цитами, обеспечивающими усиление специфических и * 
неспецифкческих факторов иммунной защиты. Инте­
ресным представляется также и то, что в условиях 
гнойной раны в динамике инфекционного процесса на­
блюдалось нарастание клонов S. aureus F 49, приобре­
тающих признаки усиления патогенности и нарастания 
множественной лекарственной устойчивости. При 
этом применение ,гВермилатаи обеспечивало элимина­
цию ашибиошЕОрезисгентных и наиболее вирулентных 
клонов стафилококка. Кроме того, лечение 
иВермилатомй обуславливало более быструю замену па­
тогенной микрофлоры гнойных ран на нормальную 
микрофлору здоровой кожи.

При сравнении динамики заживления под влиянием 
препарата ^Вермилат” гнойных ран в нашем экспе­
рименте и асептических ран, приведенных в работе 
[12], можно отметить некоторые отличия. Площадь 
поверхности асептических ран благодаря явлению кон­
трактации сокращалась с первого же дня, а гнойных 
ран - увеличивалась к 3 суткам, что сопровождалось 
выраженным воспалительным процессом. Нарастание 
скорости сокращения площади гнойных ран происхо­
дило с 3 по 9 день, а скорость закрытия раневого де­
фекта асептических ран была максимальной с б по 8 
день. Наблюдаемое нами резкое снижение скорости со­
кращения раневой поверхности с 11 дня может объяс­
няться усилением: н этээст времени перестроечных, 
ремодутпшогшьст пшпссссв. Наряду с фибробласш- 
чеекими процессами, вероятно, включаются ш механиз­
мы подавления избыточного разрастания соедини­
тельной ткани, которые усиливаются под влиянием 
"Вермилата", чем можно объяснить тот факт, что в 
это время скорость сокращения поверхности ран в кон­
троле выше, чем в эксперименте (рис.1). Возможно, 
благодаря этим процессам происходит предотвращение 
развития грубого рубца у животных, леченных 
’’Вермилатом”.

Таким образом. 'Вермилат” не только ускоряет 
процессы регенерации ш регулирует образование пра­
вильных пучков коллагеновых волокон при лечении 
гнойных и асептических ран [12], но и стимулирует 
защитные силы организма, натравленные на уничто­

жение патогенной микрофлоры, на элиминацию виру­
лентных и антибиотишрезистентных клонов.
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THE PREPARATION "VERMILAT" INFLUENCE ON THE HEALING OF RATS 
OF THE LINE YISTAR'S PURULENT W OUNDS 

Colomiets S.V., Gancho O.V., Katmshov A.V.
The goal of that investigation was to study the influence of the preparation "Vermilat" on the 

healing of purulent wounds by the experiment upon 24 rats of the line Wistar. The preparation proved 
to have a considerable regenerative effect on experimental rats: the decrease of the wounds 
surface square was 2,9% per day; as soon as it was 1,7% in the control group. As the result, the 
treatment with the "Vermilat" was that the term of the infection wounds healing was 4 days shorter 
than in the control group. The decreasing of terms of the bacterium pollution for 2 days was obtained in 
the experimental group. It was interesting the elimination of virulent and resistant to antibiotics 
clones from the population of the Staphilococcus aureus F 49, Receiving data allowes to recommend 
the application of the "Vermilat" for the purulent wounds treatment in the clinic.
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