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ВВЕДЕНИЕ 
 
 
Актуальность исследования 
Регенеративный гистогенез – это неотъемлемое условие существования ор-

ганизмов на всех уровнях организации. Без этого процесса невозможно существо-

вание жизни на земле, т.к. все структуры организмов постоянно подвергается по-

вреждениям со стороны внешней или внутренней среды. Даже в контексте меди-

цинских вмешательств, целью которых является восстановление физиологических 

функций организма, процесс регенеративного гистогенеза является одним из 

ключевых механизмов, на поддержание и активацию которого направлены раз-

личные типы воздействий. Регенеративный гистогенез сопровождает все до одно-

го инвазивные медицинские вмешательства, и от адекватности его протекания 

напрямую зависит конечный результат таких вмешательств. 

Процессы регенеративного гистогенеза являются ключевыми в контексте 

эстетической медицины, так как большое количество терапевтических манипуля-

ций в данном направлении имеет целью инициацию и стимуляцию регенератив-

ных процессов в покровных тканях [21]. Потому, необходимым как с научной, так 

и с практической точки зрения представляется изучение особенностей регенера-

тивных процессов, исходя из специфики проведения той или иной манипуляции. 

На сегодняшний день высокой популярностью среди врачей и пациентов эс-

тетического профиля пользуется методика субдермальной имплантации гладких 

монофиламентных нитей из синтетических биодеградируемых материалов – поли-

диоксанона и поли-L-молочной кислоты. Считается, что активация таким образом 

процессов регенеративного гистогенеза способствует улучшению эстетических ха-

рактеристик кожного лоскута [122, 171]. В самом деле, после помещения нити в 

ткани, вокруг нее будут наблюдаться процессы регенеративного гистогенеза – это 

клеточная реакция, новообразование волокнистых компонентов соединительной 

ткани и неоангиогенез. Эффективность и безопасность данной методики обуслов-
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лена, в первую очередь, особенностями протекания выше названных процессов во-

круг имплантата. 

Патологические отклонения в процессах регенеративного гистогенеза могут 

приводить к избыточному фиброзу тканей, окружающих имплантированную нить 

и вызвать видимую деформацию покровных тканей в зоне введения. Подобный 

эстетический дефект будет весьма сложно поддаваться коррекции. Следует также 

отметить, что в случае данного вида инвазивных вмешательств, процесс регенера-

тивного гистогенеза тканей протекает в особых условиях, как-то: 

• минимальное нарушение целостности эпидермиса – только в месте проко-

ла иглой-проводником; 

• глубокое проникновение травмирующего агента в дерму и гиподерму; 

• присутствие в ране импланта из биодеградируемого синтетического ма-

териала. 

В самом деле, при стандартной процедуре имплантации монофиламентных 

нитей происходит минимальная травматизация эпидермиса, и введение иглы-

проводника осуществляется на границе дермы и гиподермы (субдермально), а 

длина проводника, как и самой нити, составляет несколько сантиметров. При этом 

на процессы регенеративного гистогенеза будет влиять дополнительный, немало-

важный фактор – присутствие в ране импланта из биодеградируемого материала. 

Соответственно, регенерация будет сопровождаться резорбцией материала самой 

нити, образованием промежуточных и конечных продуктов биодеградации. Эти 

продукты не могут не оказывать влияния на протекание регенеративных процес-

сов в окружающих тканях. 

Исходя из выше сказанного, мы имеем необходимость детального изучения 

регенеративного гистогенеза в тканях, окружающих имплантированную нить, для 

более точного понимания происходящих в них процессов, и, таким образом, более 

точного прогнозирования результатов процедуры и протекания реабилитационно-

го постпроцедурного периода. Также представляется важным установить возмож-

ные отличительные особенности регенеративного процесса в тканях, в зависимо-

сти от материала имплантированных нитей. Полученная информация будет по-
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лезна для практикующих специалистов эстетической медицины с целью разра-

ботки и уточнения имеющихся на сегодняшний день практических рекомендаций 

к данной методике. 

 
Степень разработанности проблемы 
На сегодняшний день активно изучаются особенности тканевой реакции на 

биодеградируемые импланты из различных материалов и их сплавов [24, 60, 67, 

69, 84]. Детализируется, путем применения специфических методов окрашивания 

тканей, информация об изменениях, происходящих в каждом из слоев кожного 

лоскута – эпидермисе, дерме и гиподерме [77, 148, 165, 194]. Учитывая длитель-

ную, более нескольких месяцев, биодеградацию имплантированных нитей в тка-

нях, важным аспектом является изучение протекания процессов регенеративного 

гистогенеза вокруг имплантированной нити во времени [130, 169, 174]. В ряде 

статей [7, 95, 113, 141, 181] установлена безопасность и эффективность методики 

субдермальной имплантации монофиламентных нитей из биодеградируемых син-

тетических материалов для применения с целью коррекции некоторых эстетиче-

ских недостатков кожного лоскута. Также безопасность доказывается длительным 

использованием полидиоксанона и поли-L-лактида в общей хирургической прак-

тике, ортопедии, травматологии и фармакологии [43, 54, 56, 140, 175]. В целом, 

раздел нитевой имплантологии в сфере эстетической медицины сегодня является 

активно разрабатываемым направлением. 

 
Цель исследования 
Изучить закономерности регенеративного гистогенеза покровных тканей 

после имплантации монофиламентных биодеградируемых нитей на основе поли-

диоксанона и поли-L-молочной кислоты. 

 

Задачи исследования 
1. Провести морфологический анализ структуры регенеративного гистиона, 

его выраженность и морфометрическую оценку динамики изменений соотношения 
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основных популяций клеток на 21-й и 90-й день после субдермальной имплантации 

монофиламентных нитей полидиоксанона и поли-L-молочной кислоты. 

2. Изучить особенности структурной организации волокнистого компонента 

соединительной ткани на основе морфометрической оценки коллагеновых и эла-

стических волокон в составе регенерата после субдермальной имплантации би-

одеградируемых нитей полидиоксанона и поли-L-молочной кислоты. 

3. Выполнить иммуногистохимическую оценку ангиогенеза на различных 

сроках регенеративных процессов после имплантации монофиламентных биоде-

градируемых нитей in vivo по экспрессии (CD31 и Factor VIII – связанный анти-

ген) маркеров эндотелиальных клеток. 

4. Выявить различия в выраженности и клеточном составе регенеративного 

гистиона в тканях вокруг нитей из материала полидиоксанона и нитей из поли-L-

молочной кислоты. Сравнить изменения волокнистого компонента и их структу-

ру, а также выраженность стимуляции неоангиогенеза при имплантации нитей из 

данных материалов между собой. 

 
Научная новизна 
Новыми являются данные о гистологических изменениях дермы и гиподер-

мы при субдермальной имплантации гладких монофиламентных нитей из поли-

диоксанона и поли-L-молочной кислоты, в динамике – на 21-й и 90-й день после 

имплантации. Произведен количественный подсчет и идентификация клеток ре-

генеративного гистиона вокруг нитей из материала полидиоксанона и вокруг ни-

тей из полимолочной кислоты, на 21-й и 90-й день эксперимента. На каждом сро-

ке сравнивалась между собой выраженность клеточной реакции вокруг нитей из 

исследуемых материалов. Выявлены различия в клеточном составе регенератив-

ного гистиона вокруг нитей на всех сроках эксперимента. Выраженность клеточ-

ной реакции, оценивавшаяся в количестве клеток регенеративного гистиона  

в 1 мм2 ткани, также имела различия на раннем сроке эксперимента (21-й день), 

однако выравнивалась на 90-й день. Также представлены новые сведения о при-

росте коллагеновых и эластических волокон вокруг имплантированных нитей, 
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полученные с помощью специфического метода окрашивания по Маллори. Уста-

новлен достоверный прирост количества коллагеновых и эластических волокон в 

тканях вокруг имплантированных нитей на всех этапах эксперимента (21-й и 90-й 

день), по сравнению с контрольными образцами тканей кожного лоскута. При 

этом наблюдался более значимый прирост эластических волокон, по сравнению с 

коллагеновыми. Впервые исследовалось влияние субдермальной имплантации 

нитей из полидиоксанона и поли-L-молочной кислоты на неоангиогенез в окру-

жающих тканях. Исследование впервые проведено с применением метода имму-

ногистохимического окрашивания срезов тканей специфическими маркерами 

неоангиогенеза CD31 и Factor VIII. Установлен статистически достоверный при-

рост количества микрососудов вокруг имплантированных нитей в сравнении с 

препаратами группы контроля. Прирост количества сосудов отмечался в течение 

всего времени эксперимента, от 21-го к 90-му дню, и был более выражен в группе 

препаратов, содержащих нити из материала полидиоксанона, по сравнению с пре-

паратами, содержащими нити из поли-L-молочной кислоты. 

 
Практическая и теоретическая значимость 
Результаты исследования позволяют расширить и детализировать совре-

менные знания о морфологических изменениях в гиподерме и надлежащей дерме 

кожи при имплантации биодеградируемых монофиламентных нитей из материа-

лов полидиоксанон и поли-L-молочная кислота. Также данная работа призвана 

внести сравнительную характеристику в указанные морфологические данные, что 

должно помочь практикующим врачам сделать выбор в пользу того или иного ма-

териала как в случае отдельно взятого пациента, так и в общей практике данного 

направления эстетических процедур. 

 
Методология и методы исследования 
Методологической основой диссертационного исследования явился ком-

плексный анализ и системный подход в изучении исследуемой темы. Для изуче-

ния морфологических изменений использовались следующие методы: 
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• Обзор теоретической информации по изучаемой теме – поиск и анализ 

имеющейся научной литературы из отечественных и зарубежных источников. 

• Морфологический метод – представлял собой забор образцов тканей, 

фиксацию их в забуференном растворе формалина, после чего препараты подвер-

гали классической ступенчатой гистологической обработке с заливкой в парафин, 

окраской гематоксилином и эозином. Толщина срезов составляла 5 мкм. Для вы-

явления коллагеновых и эластических волокон использовалось трихромное окра-

шивание по Маллори. 

• Морфометрическое исследование – проводилось с использованием си-

стемы компьютерного анализа микроскопических изображений, состоящей из 

микроскопа Leica DM400B, цифровой камеры Leica DFC420 C, персонального 

компьютера на базе Windows 7 и программного обеспечения компьютерного ана-

лиза изображения Leica Qwin Standart V.3.1.0. 

В каждом случае анализировались 20 полей зрения при увеличении х200. 

Поле зрения при увеличении х200 составляет около 1,76 мм². Отдельно оценивали 

параметры в зоне вокруг нитей, пограничной зоне и дерме кожи. 

Для оценки выраженности прироста волокнистого компонента в тканях во-

круг имплантированных нитей, рассчитывали относительную площадь, занимае-

мую соединительнотканными волокнами в препаратах, окрашенных по методу 

Маллори. Относительная площадь оценивалась как отношение площади выделен-

ных полей, занимаемых соединительнотканными волокнами на экране при ком-

пьютерной морфометрии к общей площади изучаемых полей зрения. 

Для оценки выраженности клеточной реакции изучали 20 полей зрения при 

большом увеличении (х400), определяли количество и относительную долю сле-

дующих клеток: лимфоциты, плазмоциты, нейтрофилы, макрофаги. Для количе-

ственной оценки неоангиогенеза и плотности васкуляризации сосудов определяли 

среднее количество капилляров в 1 мм2. 

• Иммуногистохимический метод. Выполняли окрашивание образцов за-

бранных тканей на срезах с парафиновых блоков, используя авидин-биотиновый 

пероксидазный метод с антителами к CD31 (DAKO) и Factor VIII (DAKO), по-
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средством автоматизированного окрашивания на Ventana Benchmark. Отдельно 

докрашивались ядра гематоксилином Майера. Данный метод позволяет с высокой 

степенью чувствительности визуализировать эндотелий сосудов. 

Для объективизации исследования использовали количественный метод 

оценки плотности сосудов с применением метода компьютерной морфометрии. 

• Статистический метод. Статистическую обработку данных выполняли 

при помощи программного пакета Microsoft Excel 2010. Анализ распределения 

данных был проведен при помощи критерия Шапиро – Уилка, анализ показал не-

нормальное распределение полученных данных во всех группах. Для описания 

данных группы рассчитывали медиану (Ме), 25й и 75й квартили (q25, q75), мини-

мум и максимум (min, max). Исходя из этого, для определения достоверности от-

личий в группах был использован непараметрический критерий Крускала – Уол-

лиса, который является непараметрической альтернативой межгрупповому дис-

персионному анализу. Он используется для сравнения трех или более выборок, и 

проверяет нулевые гипотезы, согласно которым различные выборки были взяты 

из одного и того же распределения. После чего рассчетывали U-критерий Манна – 

Уитни для каждого показателя отдельно. В исследовании было представлено бо-

лее двух групп, поэтому для критерия Манна – Уитни применяли поправку Бон-

феррони. Одномоментно в исследовании сравниваются три группы, поэтому раз-

личия считали достоверными при критическом уровне значимости (р) ≤ 0,017. 

 

Положения, выносимые на защиту 
1. Субдермальная имплантация нитей из материала полидиоксанона вызы-

вает умеренную клеточную реакцию в окружающих тканях, при этом в составе 

клеток регенеративного гистона преобладают макрофаги. Процедура стимулирует 

неоангиогенез и способствует приросту волокнистого компонента в окружающих 

тканях, включая зону вокруг нитей, пограничную зону и надлежащую дерму кожи. 

2. Имплантация нитей из поли-L-молочной кислоты вызывает слабую кле-

точную реакцию в тканях, при этом регенеративный гистион имеет преимуще-

ственно лимфо-плазмоцитарный характер. В тканях зоны вокруг нитей, погра-
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ничной зоны и надлежащей дерме кожи происходит прирост волокнистого ком-

понента соединительной ткани, а также активируется процесс неоангиогенеза. 

3. Отсутствует разница в выраженности клеточной реакции между исследу-

емыми видами нитей, однако имеются различия в клеточном составе регенера-

тивного гистиона в тканях вокруг нитей из полидиоксанона и поли-L-молочной 

кислоты. Отсутствует существенная качественная и количественная разница в 

приросте соединительнотканных волокон между исследуемыми видами нитей на 

21-й и на 90-й день эксперимента. Выраженность процесса неоангиогенеза также 

одинакова между препаратами, содержащими нити из различных материалов. 

 
Соответствие паспорту специальности 
Научные положения диссертации соответствуют формуле специальности 

1.5.22. Клеточная биология, цитология, гистология. Методы и результаты прове-

денного исследования соответствуют пунктам: 

1. Изучение закономерностей цито- и гистогенеза, строения и функции кле-

ток и тканей. 

2. Изучение закономерностей дифференцировки клеток и тканей, их физио-

логической регенерации и регуляции этих процессов, а также дифференцировки и 

жизнедеятельности недифференцированных клеток.  

3. Исследование адаптации тканевых элементов к действию различных био-

логических, физических, химических и других факторов. 

 

Степень достоверности и апробация результатов исследования 
Достоверность результатов проведенного исследования достигнута путем 

корректного подбора объектов экспериментального исследования и формирова-

нием адекватного объема выборки подопытных животных. Распределение живот-

ных по группам производилось в режиме стратифицированной рандомизации. 

Объективизация морфометрического анализа достигнута путем использования 

системы компьютерного анализа микроскопических препаратов. Также достовер-
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ность полученных результатов подтверждается использованием корректной ста-

тистической обработки с применением прикладного программного обеспечения. 

 

Апробация результатов работы 
Результаты работы доложены и обсуждены на IV, V и VI межвузовских 

конференциях молодых ученых с международным участием (г. Самара, 2015, 

2016, 2017 г.), межрегиональной научно-практической конференция молодых 

ученых и специалистов «Гигиена, экология и риски здоровью в современных 

условиях» (г. Саратов, 2017), научно-практической конференции с международ-

ным участием «Сложная пластическая хирургия лица и тела – 2019» (Санкт-

Петербург, 2019), совместной конференции кафедр клинической медицины, хи-

рургических болезней и медико-биологических дисциплин частного учреждения 

образовательной организации высшего образования «Медицинский университет 

«Реавиз». 

 
Личный вклад автора 
Автором самостоятельно собран и проведен аналитический обзор отече-

ственных и зарубежных публикаций по исследуемой теме, разработан дизайн ис-

следования, статистический инструментарий, проведены экспериментальные ис-

следования. Диссертант самостоятельно сформулировал цель исследования, науч-

ные задачи, положения, выносимые на защиту. Статистическая обработка полу-

ченных результатов проводилась с личным участием автора. Им же осуществлен 

анализ, интерпретация собранных материалов, сформулированы выводы и прак-

тические рекомендации. 

 
Внедрение результатов исследования 
Результаты научного исследования внедрены в практику работы ГАУЗ «Эн-

гельсская городская клиническая больница № 1» г. Энгельса, Военный госпиталь 

№ 428 Министерства обороны Российской Федерации г. Саратова. Результаты ис-

следований используются при чтении лекций и проведении практических занятий 
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на кафедре патологии и морфологии у обучающихся лечебного факультета ЧУ 

ОО ВО «Медицинский университет «Реавиз». 

 
Публикации 
По материалам диссертации опубликовано 6 работ, из них: 4 – статьи в 

журналах, входящих в Перечень, утверждённый ВАК при Минобрнауки России;  

2 – тезисы в сборниках научных конференций. 

 
Структура и объем диссертации 
Диссертация состоит из введения, обзора литературы, главы с описанием 

материалов и методов исследования, главы, в которых изложены результаты соб-

ственного исследования, заключения и списка литературы. Диссертация изложена 

на 123 страницах машинописного текста, содержит 13 таблиц и 41 рисунок. Спи-

сок литературы содержит 197 источников российской и зарубежной литературы, 

из них отечественных – 117, зарубежных – 80.  
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Глава 1 

ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 
 
 

1.1  Общие сведения о коже и ее возрастных изменениях 
 

Кожа является самым большим органом человеческого организма, выпол-

няя роль посредника в связи внутренних систем органов с внешней средой, вос-

принимающей, проводящей и дозирующей сигналы от внешних раздражителей, 

выполняя наряду с этим защитную (предохраняя внутренние органы от травм, 

ультрафиолетового облучения, проникновения микроорганизмов, потери и про-

никновения воды), иммунную (место антиген-зависимой дифференцировки им-

мунных клеток), выделительную (выделение воды и продуктов обмена через пот), 

дыхательную (способна поглощать кислород и выделять углекислый газ), термо-

регуляторную (за счет излучения тепла и испарения пота), эндокринную (синтез 

витамина D и некоторых гормонов) функции, а так же участие в водно-солевом 

обмене [11, 23, 57, 75]. 

Как орган, отграничивающий нестабильную внешнюю среду от внутренней 

среды организма, кожа подвергается большому количеству разнообразных воз-

действий: физических, химических, биологических факторов окружающей среды, 

служа первичным и самым надёжным барьером на пути нежелательных воздей-

ствий. Это первичный барьер, формирующий внутренний гомеостаз организма 

[39, 94, 104, 114]. По этой же причине первичные возрастные изменения, проис-

ходящие в организме, отражаются именно на качестве кожи. 

Выделяют два основных типа старения кожи – хронологическое старение и 

фотостарение. Каждый из них имеет свои клинико-морфологические особенно-

сти. Не подвергавшаяся длительному воздействию УФ-облучения возрастная ко-

жа характеризуется истончением, снижением эластичности и упругости, бледно-

стью, наличием тонких поверхностных морщин [2, 8, 10]. При фотостарении, ко-
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торое зачастую наблюдается еще до появления признаков хронологического ста-

рения, кожа утолщается, грубеет за счёт гиперкератоза, становится сухой; форми-

руются глубокие морщины, появляются сосудистые звездочки и пигментные пят-

на [129]. В отличие от генетически детерминированного хронологического старе-

ния, фотостарение напрямую зависит от степени воздействия УФО и генетически 

определяется только степенью пигментации кожи [51, 58, 89, 92]. 

В настоящее время набирает популярность концепция как можно более дли-

тельного сохранения активности и молодого внешнего вида, непременным усло-

вием которого является хорошее качество кожного покрова, присущее молодым 

людям. В связи с этим разработан и внедрен в практику широкий спектр инвазив-

ных эстетических процедур, призванных добиться сохранения, продления либо 

возвращения качеств кожного покрова, свойственных молодым людям. К ним от-

носят ровный, «здоровый» цвет кожи (обусловлен равномерностью распределе-

ния пигмента и адекватным кровоснабжением), упругость (способность восста-

навливать форму после сжатия и давления), эластичность (способность кожного 

лоскута оказывать сопротивление растяжению), мягкость на ощупь (это качество 

обусловлено адекватной гидратацией) и гладкость (определяется балансом про-

цессов пролиферации и десквамации эпидермиса). 

Названные характеристики определяются разными слоями кожного покро-

ва, которые, однако, существуют в тесной функциональной взаиморегуляции [97]. 

В современном обществе, в связи с увеличением средней продолжительно-

сти активной жизни, уделяется большое внимание проблеме возрастных измене-

ний в организме. И, как следствие, внешним проявлений этих изменений – ухуд-

шению качества кожных покровов в виде снижения тургора кожи, изменению 

цвета на более тусклый оттенок с возрастом, появлению морщин и изменению 

овала лица в связи с действием гравитации, обуславливающей процессы птоза 

мягких тканей. Подобные метаморфозы отрицательно влияют на психологическое 

состояние, снижают субъективную самооценку и, таким образом, негативно от-

ражаются на качестве жизни человека. В попытках объяснить происходящие с те-

чением времени изменения в организме, выдвигалось множество теорий, сообраз-
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но уровню изученности физиологических и химико-биологических процессов че-

ловеческого организма на тот или иной период времени. Каждая из выдвигаемых 

теорий ставила во главу процесса тот или иной механизм повреждения клеток в 

течении жизни организма, либо воздействие генов на процесс онтогенеза клетки. 

Но по сей день многие механизмы возрастных изменений человеческого организ-

ма остаются полностью не выясненными [112, 146, 153]. 

 
 

1.2   Некоторые аспекты регенеративного гистогенеза  
в нормальной коже 

 

Как известно, процессы регенерации происходят во всех тканях постоянно, 

и включают физиологическую регенерацию и регенеративный гистогенез после 

воздействия повреждающего фактора, или репарацию тканей [15]. Регенерация 

осуществляется на различных уровнях – клеточном и тканевом, в зависимости от 

генетически детерминированного типа регенерации заданного типа тканей. Для 

кожи характерна регенерация на клеточном уровне, при которой замена изношен-

ных или поврежденных клеточных элементов осуществляется за счет пролифера-

ции камбиальных клеток [23, 110]. В эпидермисе это кератиноциты базального 

слоя, которые относятся к типу унипотентных стволовых клеток [96]. В дермаль-

ном слое это адвентициальные клетки микрососудов, и мезенхимальные мульти-

потентные стволовые клетки, циркулирующие в общем кровотоке, из которых 

пополняется пул наиболее важных в структурном отношении клеток – фибробла-

стов [32, 102]. В гиподерме регенеративные процессы включают пролиферацию 

адипоцитов в сочетании с замещением дефекта фиброзной тканью [27]. 

В процессе репаративной регенерации кожи участвует множество клеточ-

ных дифферонов. Клеточный дифферон (гистогенетический ряд) определяется как 

совокупность клеток определенной гистологической детерминации, находящихся 

на разных стадиях дифференцировки [5]. То есть, ключевой характеристикой кле-

ток, относящихся к одному дифферону, является единство происхождения – они 
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являются продуктом дифференцировки одного типа камбиальных клеток. В про-

цессе регенеративного гистогенеза участвует множество клеточных дифферонов, 

как гематогенного, так и гистиогенного происхождения. При этом клетки тесно и 

многогранно взаимодействуют. Взаимодействие и ведущие роли сменяются с те-

чением времени, обуславливая фазность течения данного процесса. Данные взаи-

модействия обуславливают появление такой функциональной структуры как ги-

стион. Гистион – это динамично взаимодействующая клеточная кооперация, состав 

которой изменяется в зависимости от фазы регенеративного процесса. То есть, ги-

стион представляет собой функциональную единицу – надтканевой комплекс, 

включающий как клетки различных дифферонов, так и различные компоненты 

межклеточного вещества, сосуды и элементы нервной ткани [31].  

Фазы процесса репаративной регенерации не имеют четко отграниченных 

во времени переходов из одной в другую, однако с течением времени от момента 

нанесения повреждения выявляется устойчивое преобладание тех или иных кле-

точных процессов. В связи с чем, процесс репаративной регенерации принято 

разделять на фазы: I – воспалительная, II – пролиферация (регенерация) и III – ре-

организация соединительнотканного репаративного матрикса [82]. Качественный 

и количественный состав гистиона фазы регенерации меняется с течением фаз ре-

генеративного процесса. В фазе воспаления ведущая роль принадлежит нейтро-

фильным лейкоцитам, которые активно мигрируют в ткани паравульнарной обла-

сти под действием хемоаттрактантов [4, 22]. Нейтрофилы являются активно фаго-

цитирующими клетками, а также выделяют в окружающие ткани множество ци-

тотоксических факторов, как например активные метаболиты кислорода, азота, 

цитокины и антицитокины [33]. Основная роль этих молекул состоит в нейтрали-

зации патогенных возбудителей, проникших в ткани при повреждении. Однако, 

омимо флогогенных и цитотоксических продуктов, нейтрофилы также продуци-

руют факторы, стимулирующие пролиферативную фазу репаративного процесса 

[34]. После выполнения своих функций в зоне репаративных процессов, нейтро-

филы погибают путем апоптоза с образованием апоптотических телец. Вместе с 

нейтрофилами, быстро нарастает количество лимфоцитов и макрофагов. Причем, 
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последние через 48–96 ч начинают превалировать среди общего скопления кле-

ток, обуславливая переход процесса в фазу пролиферации, или регенерации [4, 52, 

87]. Примечательно, что одним из первых шагов в таком переходе является фаго-

цитоз макрофагами оставшихся от нейтрофилов апоптотических телец. При 

нарушении этого процесса наблюдается замедление перехода репаративного про-

цесса в стадию пролиферации [197]. Существует мнение, что лимфоциты индуци-

руют внутриклеточные регенераторные процессы, а макрофаги, в свою очередь, 

запускают репарацию окружающих тканей на клеточном уровне [108]. Однако, в 

других работах [38] описана способность макрофагов влиять как на клеточные, 

так и на внутриклеточные процессы регенерации. Ключевая роль на этапе проли-

ферации принадлежит именно макрофагам. Это основные фагоцитирующие клет-

ки соединительной ткани, и это их ведущая, но не единственная функция. Макро-

фаги обладают выраженным регулирующим влиянием на большинство клеточных 

дифферонов, входящих в состав регенеративного гистиона. Помимо фагоцитоза, 

они синтезируют широкий спектр цитокинов, регулирующих скорость пролифе-

рации и характер дифференцировки клеток [86, 161]. Макрофаги являются основ-

ными источниками VEGF на ранней стадии репарации, который является мощ-

ным индуктором ангиогенеза [128]. При этом, на более поздних стадиях репара-

ции функцию синтеза VEGF берут на себя эпителиальные клетки [159]. Также они 

продуцируют IL-10, один из основных противовоспалительных цитокинов, и ан-

тагонист рецепторов IL-1 (IL-1Ra), который является ингибитором провоспали-

тельного действия интерлейкинов IL-1α и IL-1β [139]. Продуцируемые макро-

фагами цитокины TGF-β и EGF демонстрируют сложное влияние на процесс ре-

генерации тканей [192]. Присутствие среди мембранных белков рецепторов ко 

всем классам иммуноглобулинов (CD16, CD23, CD32, CD64 и др.) обуславливает 

участие макрофагов в иммунных реакциях. Наличие у них корецепторов CD80 и 

CD86 подтверждает их антигентпрезентирующие свойства [76]. 

Лимфоциты – это гетерогенная популяция клеток белого кровяного ростка. 

В ней выделяют три крупные популяции Т-, В-лимфоцитов и NK-клеток, а также 

ряд менее многочисленных субпопуляций. Все субпопуляции имеют различия по 
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выполняемым функциям. Три крупные популяции также имеют неоднородный 

характер засчет экспрессии клетками на мембране различных рецепторов – кла-

стеров дифференцировки и различных белковых транскрипционных факторов 

[105]. Для В-лимфоцитов характерна экспрессия специфического мембранного 

маркера CD19, по которому в основном и проводится идентификация клеток дан-

ной популяции. Менее специфическими являются маркеры CD20, CD5 и CD27, 

характерные для отдельных субпопуляций В-лимфоцитов [106]. Линию Т-клеток 

характеризует, в первую очередь, наличие мембранного Т-клеточного рецептора 

(T-cell receptor, TcR) и различных комбинаций антигенов CD8, CD4, CD3 и CD45. 

Различия в комбинациях мембранных антигенов обусловлены разностью выпол-

няемых функций в данных субпопуляциях [106, 172]. Для идентификации  

NK-клеток используют комбинацию маркеров CD16 и CD56 [196]. Первично 

лимфоциты определялись как иммунокомпетентные клетки, обеспечивающие ан-

тигенную защиту. Однако, позднее стало известно, что, помимо этой функции, 

лимфоциты оказывают разностороннее влияние на процессы тканевой регенера-

ции. Влияние на регенерацию обусловлено способностью синтезировать различ-

ные факторы роста [97]. Т-лимфоциты, секретируя TNF-альфа и гамма-IFN, тор-

мозят синтез коллагена фибробластами и стимулируют продукцию матриксных 

металлопротеиназ [116]. Некоторые субпопуляции Т-лимфоцитов, представляю-

щие из себя так называемый ангиогенный фенотип Т-клеток CD3(+) CD31(+) 

CXCR4(+), способны к активному синтезу фактора роста сосудов VEGF и, соот-

ветственно, стимуляции ангиогенеза [131]. При этом, между иммунной и регуля-

торной функцией Т-лимфоцитов существует реципроктное взаимодействие – то 

есть, активация иммунных функций приводит к снижению морфогенетических 

влияний Т-лимфоцитов на регенераторные процессы [109]. 

Тучные клетки (тканевые базофилы, мастоциты, лаброциты) – встречаются 

во всех органах и тканях, располагаясь вокруг кровеносных и лимфатических со-

судов, и имеют тесную связь с концевыми волокнами вегетативной нервной си-

стемы [85, 144]. Являются мощными регуляторами регенеративного гистогенеза 

[3, 176]. Цитоплазма тучных клеток заполнена гранулами, которые при окраши-
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вании анилиновыми красителями дают феномен метахромазии – их окраска отли-

чается от цвета самого красителя. Метахроматические гранулы содержат богатый 

набор медиаторов воспаления: биогенные амины, продукты цикла арахидоновой 

кислоты, хемоаттрактанты (факторы хемотаксиса нейтрофилов и эозинофилов), 

цитокины (IL-1, IL-2, IL-3, IL-4, IL-5, IL-6, TNF-α) и хемокины, факторы роста 

[99, 162, 189]. При воздействии повреждающего фактора на ткани происходит де-

грануляция тучных клеток – высвобождение в межклеточное пространство со-

держимого метахроматических гранул. Выделяющиеся медиаторы воздействуют 

на ткани в зоне регенерации: гистамин обуславливает повышение проницаемости 

сосудистой стенки и миграцию лейкоцитов, модулирует их реакцию на ранних 

этапах [15, 44, 76]. Позднее, в фазе пролиферации, медиаторы тучных клеток уси-

ливают миграцию фибробластов и пролиферацию эндотелиоцитов в зоне репара-

ции [189]. На стадии реогранизации рубца на первый план выходит взаимодействие 

тучных клеток с фибробластами [168]. Повышенная плотность тучных клеток, про-

лонгированная их дегрануляция способна приводить к фибротическим изменениям 

в зоне регенераторных процессов [55, 99, 124]. 

Фибробласты – основной клеточный дифферон соединительной ткани, осу-

ществляющий в норме физиологическую регенерацию основных компонентов ее 

межклеточного матрикса: гликозоаминогликанов, коллагеновых и эластических 

волокон [5]. Соединительнотканным слоем кожи является дерма, соответственно, 

наибольшая концентрация фибробластов наблюдается именно там [23]. Фиб-

робласты высокочувствительны к биомеханическим характеристиками окружающе-

го межклеточного матрикса. Они способны детектировать подобные изменения – 

это свойство называется механочувствительность – и преобразовывать эти изме-

нения во внутри- и межклеточные сигналы – свойство механотрансдукции [48, 

143, 155]. При воздействии на кожу повреждающего фактора фибробласты актив-

но мигрируют в зону регенерации под действием сигнальных молекул, выделяе-

мых макрофагами, тучными клетками и эндотелиоцитами [55, 188]. При этом, они 

также оказывают регулирующее влияние на названные типы клеток, обуславливая 

взаимную регуляцию всех клеточных процессов в зоне репарации [93, 103]. Син-
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тетическая деятельность фибробластов выходит на первый план в фазе пролифе-

рации и далее в фазе организации рубца. При этом, миграция и последующая син-

тетическая деятельность в зоне репарации характерна для так называемых «репа-

ративных фибробластов». Репаративные фибробласты – это разновидность клеток 

фибробластического дифферона, активно синтезирующая компоненты межкле-

точного матрикса и участвующая в его построении в условиях репарации [76]. 

Ультраструктурной их особенностью является преобладание среди органоидов 

гранулярной эндоплазматической сети, которая может занимать до 90 % объема 

цитоплазмы [103, 137]. Репаративные фибробласты, как и дифференцированные 

органоспецифические фибробласты, развиваются из коммитированных клеток-

предшественников, из мультипотентных стволовых клеток, циркулирующих в 

общем кровотоке, а также образуются в процессе эпителиально-мезенхимального 

перехода [20, 32, 102]. Репаративные фибробласты располагаются на новообразо-

ванных коллагеновых волокнах, активно продуцируя аморфные и волокнистые 

компоненты межклеточного матрикса. Высокая активность синтетических про-

цессов обуславливает цитоморфологические особенности данных клеток: резко 

расширенные цистерны гладкого ЭПР, заполненные продуктами синтеза, зани-

мают большую часть цитоплазмы, и в некоторых участках цитолеммы клетки 

наблюдается ее слияние с мембраной цистерн ЭПР с выходом его содержимого в 

межклеточный матрикс [76]. Качественной характеристикой синтетической ак-

тивности репаративных фибробластов является преобладание синтеза коллагена 

3-го типа и отсутствие органоспецифичности в создаваемой репаративной соеди-

нительнотканной основе [5, 15]. Большинство репаративных фибробластов по за-

вершении процесса регенерации подвергается апоптозу. Меньшая часть – диффе-

ренцируется в фиброциты, основной функцией которых является поддержание 

стабильности межклеточного матрикса [114, 134]. На стадии реорганизации, в де-

ятельности фибробластов на первый план выходит продукция коллагеназы и мат-

риксных металлопротеиназ, частично разрушающих новообразованный соедини-

тельнотканный матрикс и препятствующих, тем самым, избыточному фиброзу с 

образованием гипертрофических и келоидных рубцов [117]. 
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Миофибробласты – это специализированный тип фибробластов, участвую-

щих, наряду с репаративными фибробластами, в синтезе коллагена, а также в кон-

тракции краев и стенок раневого дефекта [48, 166]. Морфологически контрак-

тильная функция обусловлена наличием в этих клетках сократительного аппара-

там в виде волокон альфа-гладкомышечного актина (α-SMА) в цитоскелете [155]. 

Такие волокна пронизывают цитоплазму клетки, оканчиваясь на ее мембране в 

фибронексусах – это специальный адгезивный комплекс трансмембранных белков 

для связывания внутриклеточного актина с фибронектином на поверхности кол-

лагеновых фибрилл в экстрацеллюлярном матриксе [143]. Это обеспечивает осу-

ществление механотрансдукции, так что сила, возникающая при сокращении 

гладкомышечных волокон, передается в окружающий межклеточный матрикс. 

При этом внеклеточные механические сигналы могут быть преобразованы во 

внутриклеточные [155]. В процессе контракции тканевого дефекта миофибробла-

сты могут образовывать многоклеточные сократительные единицы за счет обра-

зования щелевидных контактов [186]. Ключевыми факторами, индуцирующими 

дифференцировку миофибробластов, являются механическое напряжение тканей 

в месте протекания репаративных процессов и продукция клетками регенератив-

ного гистиона фактора роста TGF-beta1 [170]. Эти факторы обуславливают диф-

ференцировку репаративных фибробластов в миофибробласты, через стадию про-

томиофибробласта – клетки фибробластического дифферона, содержащей так 

называемые «стресс-фибриллы», состоящие из бета- и гамма-актина [164]. После 

завершения процесса контракции фибробласты подвергаются апоптозу. 

Нарушение процессов дифференцировки и апоптоза миофибробластов яв-

ляется одной из причин формирования таких дефектов репаративного процесса 

как келоидные и гипертрофические рубцы [147]. 

Коллаген – основной фибриллярный белок межклеточного матрикса соеди-

нительной ткани. Является одним из самых важных компонентов репаративного 

гистогенеза. Коллаген синтезируется фибробластами как в условиях физиологи-

ческой регенерации, так и при репаративных процессах. 
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Для химической структуры полипептидной молекулы коллагена характер-

ны регулярно повторяющиеся трипептидные последовательности «Gly-Ххх-Ууу», 

где первая позиция всегда занята остатком аминокислоты глицина, в положении 

Ххх чаще всего находится остаток пролина, а Ууу может быть представлен остат-

ком любой аминокислоты, чаще это гидроксипролин. Особенностью является 

полное отсутствие остатков триптофана в составе коллагенового полипептида. 

Для вторичной структуры коллагеновой полипептидной цепи характерна кон-

формация левовращающей альфа-спирали, на каждый виток которой приходится 

по три аминокислотных остатка. Три альфа-цепи, в свою очередь, образуют пра-

возакрученную суперспираль макромолекулы тропоколлагена. Это возможно 

благодаря прочным водородным связям, возникающими между амино- и кар-

боксильными группами первичных альфа-цепей [37]. Такое трехспиральное стро-

ение макромолекулы характерно для всех типов коллагеновых белков, потому 

получило название специфического «коллагенового» (COL) домена [125]. В даль-

нейшем происходит агрегация молекул тропоколлагена с образованием фибрил-

лярных или нефибриллярных структур. Характерной чертой коллагеновых фиб-

рилл является поперечная исчерченность, выявляемая при электронной микро-

скопии. Данная особенность обусловлена спецификой аминокислотного состава и 

особенностями трехмерной укладки коллагеновых молекул при формировании 

фибрилл [76]. 

Таким образом, семейство коллагеновых белков является весьма гетероген-

ным, и подразделяется по структурному признаку на фибриллярные и нефибрил-

лярные коллагены [38]. По различиям в аминокислотном составе полипептидных 

цепей коллагеновые белки образуют различные типы, коих на сегодняшний день 

насчитывается 28. В межклеточном матриксе дермы кожи преобладают коллаге-

ны 1-го и 3-го типов, соотношение которых в норме составляет примерно 4:1 в 

пользу 1-го типа [76]. Эти типы коллагенов имеют фибриллярную структуру. По 

строению коллаген 3-го типа представляет собой гомотример, то есть его макро-

молекула состоит из трех идентичных по аминокислотному составу альфа-

спиралей и имеет молекулярную формулу [α1(III)]3. Коллаген 1-го типа является 
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гетеротримером, состоящим из двух альфа-1 спиралей и одной спирали альфа-2, 

молекулярная формула [α1(I)]2α2(I). При этом каждый тип альфа-спирали являет-

ся продуктом экспрессии отдельного гена [15, 76]. 

Синтез полипептида-предшественника альфа-спирали коллагена происхо-

дит на рибосомах гранулярной эндоплазматической сети (ЭПС) фибробласта. 

Продуктом синтеза является препро-альфа-цепь. С проникновением в цистерны 

ЭПС от N-конца спирали отщепляется сигнальный пептид, в результате чего об-

разуется про-альфа-цепь. В дальнейшем, по мере продвижения по цистернам 

ЭПС, про-альфа-цепь подвергается процессам гидроксилирования (преобразова-

ния остатков пролина в гидроксипролин и лизина в гидроксилизин) и спирализа-

ции с объединением трех цепей в тройную спираль проколлагена. Синтезирован-

ная макромолекула проколлагена перемещается из цистерн ЭПС в полости пла-

стинчатого комплекса Гольджи, откуда секретируется в межклеточный матрикс. В 

межклеточном матриксе происходит отщепление терминальных пропептидов под 

действием содержащихся там протеолитических ферментов с образованием мак-

ромолекулы тропоколлагена. И, наконец, тропоколлагеновые молекулы вовлека-

ются в процесс фибриллогенеза – спонтанно протекающий процесс формирования 

системы поперечных связей между ними, конечным продуктом которого являют-

ся новообразованные коллагеновые фибриллы [125]. 

В процессе репаративного гистогенеза основной объем производства колла-

гена берут на себя репаративные фибробласты, продуктом секреции которых яв-

ляется коллаген 3-го типа. Потому, в составе репаративного соединительноткан-

ного матрикса на ранних стадиях преобладает коллаген 3-го типа, который позд-

нее замещается коллагеном 1-го типа. Синтезируемый в процессе репаративной 

регенерации соединительнотканный коллагеновый матрикс восстанавливает 

прочность ткани в месте повреждения, заменяя собой временный непрочный фиб-

рин-фибронектиновый матрикс [65]. 

Эластин – фибриллярный белок межклеточного матрикса соединительной 

ткани, продуцируемый фибробластами. Его основным свойством является упру-

гость – способность подвергаться значительному растяжению с последующим 
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возвращением в исходное состояние, без потери свойств и остаточной деформа-

ции [76]. Это возвращение не требует дополнительных затрат энергии [186]. 

Эластические волокна, в состав которых входит белок эластин при экстрацеллю-

лярной сборке, придают дерме кожи свойство обратимой деформации при рас-

тяжении. 

Для химической структуры эластина характерно, как и для коллагена, высо-

кое содержание остатков глицина (около 33 %) и пролина (более 10 %). Особен-

ностью является преобладание в составе полипептидной цепи остатков гидрофоб-

ных аминокислот (более 40 %). Макромолекула эластина имеет доменное строе-

ние и состоит из гидрофобных доменов, коих преобладающее количество, и по-

вторяющихся через определенные интервалы гидрофильных доменов. Гидрофоб-

ные домены обеспечивают эластину его основные упруго-эластические свойства. 

Гидрофильные же участки полипептидной цепи имеют жесткую пространствен-

ную структуру за счет межмолекулярных поперечных связей и играют роль 

«ограничителей подвижности», предотвращающих чрезмерное растяжение моле-

кулы и ее чрезмерную релаксацию с потерей упорядоченной трехмерной структу-

ры [195]. 

Синтез полипептидной цепи-предшественника тропоэластина происходит 

также на рибосомах гранулярной эндоплазматической сети фибробластов. Далее 

также подвергается посттрансляционным изменениям в виде гидроксилирования 

пролина и лизина и секреции в экстрацеллюлярный матрикс. В отличии от колла-

гена, тропоэластин не подвергается значимому воздействию протеолитических 

ферментов в межклеточном матриксе. «Созревание» волокон тропоэластина за-

ключается в преобразовании системы межмолекулярных поперечных связей с 

дальнейшей сборкой трехмерной организованной структуры эластического во-

локна [138]. Эластические волокна, определяемые при электронной микроскопии, 

тоньше колагеновых фибрилл и не имеют поперечной исчерченности. Они имеют 

в составе фибриллярный и аморфный компоненты. Фибриллярный компонент 

представлен фибриллиновыми (эластическими) микрофибриллами, а аморфный – 

белком эластином. При сборке эластического волокна фибриллярный компонент 
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предшествует аморфному, определяя форму и направление будущего эластиче-

ского волокна. В зависимости от соотношения эластических микрофибрилл и 

аморфного вещества выделяют четыре разновидности эластических волокон:  

1) зрелые эластические волокна, 2) окситалановые волокна, 3) элауниновые во-

локна [76]. Окситалановые волокна содержат в составе только фибриллярный 

компонент, они, как правило, присутствуют в местах постоянного воздействия 

механических нагрузок (периодонт, сухожилия, стенки сосудов). Данный вид во-

локон считается незрелым эластическим волокном. Элауниновые волокна явля-

ются промежуточной формой между окситалановыми и зрелыми эластическими 

волокнами. Они содержат как фибриллярный, так и аморфный компонент, в при-

мерно одинаковом соотношении. Эластические волокна в тканях широко анасто-

мозируют между собой, образуя обширные сетевидные структуры и мембраны 

[136]. 

В процессе репаративного гистогенеза наблюдается, наряду с неоколлагено-

генезом, также процесс неоэластиногенеза, однако, при формировании рубцов 

эластические волокна имеют измененную структуру, отличную от нативного эла-

стического волокна интактной кожи [135, 142]. 

Матриксные металлопротеиназы (ММП) – это присутствующие в матриксе 

белки, обладающие протеолитической эндопептидазной активностью, т.е. способ-

ные расщеплять внутренние пептидные связи в полипептидных макромолекулах. 

Под действием матриксных металлопротеиназ осуществляется катаболизм ком-

понентов межклеточного матрикса – коллагеновых, эластических волокон, про-

теогликанов и многих других соединений [63, 64]. Всего на сегодняшний день 

описано около 30 типов матриксных металлопротеиназ, различных по строению и 

субстратам воздействия. Общей особенностью строения для всех принадлежащих 

к этому семейству ферментов является наличие атома цинка в их активном цен-

тре. Атом цинка фиксирован в каталитическом домене одинаковым для всех 

ММП аминокислотным мотивом, содержащим три остатка гистидина, выступаю-

щих в роли такого фиксатора [161]. В зависимости от субстратной специфично-

сти, ММР подразделяются на 6 семейств: коллагеназы, стромелизины, матрили-
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зины, желатиназы, мембраносвязанные и неклассифицируемые [64]. Матриксные 

металлопротеиназы в коже секретируются как резидентными клетками соедини-

тельной ткани – фибробластами, эпителиальными клетками, эндотелиоцитами и 

тканевыми макрофагами; так и клетками гематогенного происхождения – 

нейтрофилами, моноцитами и лимфоцитами [166]. Характерной особенностью 

также является секреция металлопротеиназ в неактивной форме. Преобретают они 

свои свойства только после активации, которая заключается в отщеплении инги-

биторного пропептида тканевыми ферментами (сериновые протеазы, урокиназа, 

триптаза тучных клеток и т.д.) [64]. 

Процессы резорбции компонентов соединительнотканного матрикса имеют 

место как при физиологической, так и при репаративной регенерации. При нор-

мальной жизнедеятельности тканей процессы анаболизма и катаболизма компо-

нентов экстрацеллюлярного матрикса находятся в динамическом равновесии. При 

репаративной регенерации за счет выделения цитокинов, которые оказывают ин-

дуцирующее влияние на экспрессию и активацию ММП, их активность повыша-

ется. Матриксные металлопротеиназы разных типов имеют различные точки при-

ложения на всех этапах репаративного гистогенеза. ММП-3,9 участвуют в процессе 

ангиогенеза, запуская миграцию эндотелиоцитов путем расщепления участка ба-

зальной мембраны сосуда [63]. ММП-1,3,9,10 участвуют в миграции эпителиаль-

ных клеток и реэпителизации тканевого дефекта [76]. Избыточная активность 

ММП-2 отрицательно коррелирует с количеством фибробластов и капилляров 

[166]. Помимо катаболизма компонентов межклеточного матрикса, в функции мат-

риксных металлопротеиназ при репаративных процессах входят: высвобождение 

факторов роста из клеточных мембран и компонентов межклеточного матрикса, 

инактивация рецепторов к факторам роста на поверхности клеточных мембран, об-

разование молекул клеточной адгезии и активация других ферментов [64]. 

В коже как целостном органе процессы регенеративного гистогенеза всегда 

представляют собой комплекс межтканевых взаимодействий между клетками и 

межклеточным веществом всех трех слоев кожи – эпидермиса, дермы и гиподер-

мы, также с вовлечением компонентов нервной, сосудистой, иммунной и эндо-
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кринной систем. Например, воздействие норадреналина снижает содержание кле-

точных элементов в зоне репарации, в то время как обработка ацетилхолином – 

повышает выраженность клеточной реакции и неоангиогенез [26]. Таким образом, 

только слаженная работа всех механизмов регуляции способна привести к адек-

ватному и своевременному процессу регенерационного гистогенеза. 

 
 

1.3   Регенеративный гистогенез в возрастной коже 
 

Возрастные гистологические изменения затрагивают все слои кожи и под-

лежащих тканей, и заключаются в постепенном снижении процессов физиологи-

ческой регенерации. В возрасте старше 30 лет снижается скорость деления ба-

зальных клеток эпидермиса, замедляется процесс отторжения роговых чешуек 

[16, 88, 90]. Ослабляется дермо-эпидермальный контакт [134]. Количество актив-

но функционирующих фибробластов и доля пролиферирующих (PCNA+) фиб-

робластов в дермальном слое резко снижается [167]. Уменьшение их количества 

считается результатом избыточной активности тучных клеток, затрудняющей 

способность ткани к ремоделированию [99]. Снижается способность фибробла-

стов к механотрансдукции, их цитоскелет становится более жестким, замедляя 

миграцию к месту развертывания регенеративного процесса. Миофибробласты 

экспрессируют меньше α-гладкомышечного актина (α-SMA), отчего медленнее 

происходит контракция краев раны [132].  Претерпевает изменения межклеточное 

вещество дермы – уменьшается количество эластических волокон, коллагеновые 

волокна утолщаются, изменяется их структура. Нарастает образование попереч-

ных сшивок между коллагеновыми волокнами, нарушающее их своевременную 

утилизацию и упорядоченность расположения [41, 72]. Процессы структурно-

молекулярных изменений волокнистых структур межклеточного матрикса приво-

дят к дезорганизации фибриллярного каркаса и, таким образом, нарушению его 

биомеханических свойств, что влечет за собой затруднение миграции клеток во 

время регенеративных процессов [185]. Фагоцитарная способность макрофагов, 
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как участников регенераторных процессов, снижается с возрастом, а в эпидермисе 

снижается количество основных антигенпрезентирующих клеток – клеток Лан-

герганса [153]. Повышение активности матриксных металлопротеиназ при сни-

жении выработки их ингибиторов приводит к фрагментации интактных волокон 

коллагена, снижая таким образом механическое натяжение фибробластов [153, 

185]. Это приводит к дополнительному снижению продукции коллагена, так как 

явление «механического натяжения фибробластов», возникающее в результате 

взаимодействия их интегриновых рецепторов со зрелыми коллагеновыми волок-

нами, является необходимым регуляторным механизмом активации синтеза ком-

понентов межклеточного матрикса [132]. Таким образом, нарушение клеточно-

матриксных взаимодействий вносит свой вклад в возрастные изменения ткани, 

наряду с клеточным старением. Уменьшается количество гликозоаминогликанов 

основного вещества [178]. Особое значение придается снижению синтеза сиг-

нальных молекул, что приводит к нарушению эпидермально-дермальных взаимо-

действий [134, 149]. Морфологические изменения в микроциркуляторном русле 

кожи с возрастом выражаются не только в его равномерном обеднении, но и в пе-

рераспределении капилляров [35, 50, 78, 115]. Так, в молодом возрасте (до 21 го-

да) сосуды в дермальном слое коже распределены равномерно между папилляр-

ным и сетчатым слоями дермы. Начиная с 21 года начинает преобладать количе-

ство сосудистых элементов под эпидермисом, и в возрастной группе старше 40 

лет практически все сосуды дермы располагаются под эпидермисом. В сетчатом 

слое они единичны и большого диаметра [81, 120, 126].  

Подкожно-жировая клетчатка с возрастом подвергается неодинаковым из-

менениям – в области лица жировые пакеты претерпевают атрофию, в то время 

как висцеральный жир c возрастом накапливается [58]. На гистологической кар-

тине атрофические изменения проявляется в виде уменьшения размеров адипоци-

тов и уменьшении количества перицеллюлярных волокнистых структур [153]. 

Процессы репаративной регенерации с возрастом также претерпевают из-

менения, которые имеют разнонаправленный характер. Происходит замедление 

пролиферации клеток эндотелия, снижение продукции ими оксида азота (NO–), в 
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связи с чем уменьшается капиллярная проницаемость. Как в общем, так и в месте 

развития репаративных процессов [182]. При этом, как изучено на моделях мы-

шей старого и пожилого возраста, замедляется миграция из кровеносного русла 

макрофагов, лейкоцитов, Т- и В-лимфоцитов [184]. Однако, нейтрофильные лей-

коциты при этом демонстрируют возрастное увеличение секреции и ответа на 

многие цитокины. Также, несмотря на замедленность миграции, конечный уро-

вень Т-лимфоцитов в скоплениях клеток регенеративного гистиона оказывается 

выше у старых животных [145]. С возрастом также отмечается выраженное сни-

жение процента фагоцитарных макрофагов среди клеток регенеративного гистио-

на. При этом страдает не только количественный показатель, но и функциональ-

ная активность клеток. А именно: снижение фагоцитарной активности макро-

фагов в процессе репаративной регенерации и уменьшение продукции ими фак-

торов роста [133]. Так как макрофаги являются значимым регулятором фазы про-

лиферации, снижение их количества и функциональной активности обуславлива-

ет снижение образования грануляционной ткани, снижение синтеза коллагена ре-

паративными фибробластами, уменьшение числа репаративных фибробластов и 

миофибробластов, а также замедление процессов неоангиогенеза [121]. Замедле-

ние неоангиогенеза при репаративных процессах в возрастной коже вызвано, по-

мимо уменьшения синтеза индукторов ангиогенеза макрофагами и фибробласта-

ми, еще и замедлением пролиферации эндотелиоцитов из-за сниженния их реак-

ции на гипоксию в паравульнарной зоне [119, 145]. 

Тучные клетки, как одни из основных регуляторов репаративного процесса, 

с возрастом увеличиваются в количестве в тканях кожи и слизистых, но при этом 

снижается их функциональная активность и чувствительность к межклеточным 

сигнальным молекулам [19, 99]. Тучные клетки имеют тесную топографическую 

и функциональную взаимосвязь с фибробластами. Как в дерме, так и в других со-

единительнотканных элементах организма [137, 168]. Фибробласты возрастной 

кожи также демонстрируют сниженную миграционную активность в зону репара-

ции [60, 184]. Также возрастное снижение продукции коллагена этими клетками 

при физиологической регенерации распрастраняется и на процесс репаративной 
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регенерации: в зоне протекания репаративных процессов в возрастной коже обра-

зуется менее структурированный коллаген, и на выработку его уходит больше 

времени, чем в молодой коже [121, 123]. 

 
 

1.4   Регенеративный гистогенез в колотой ране 
 

Имплантация монофиламентных биодеградируемых нитей относится к ка-

тегории малоинвазивных вмешательств. Но все же манипуляция подразумевает 

нарушение целостности кожи и поверхностного субдермального слоя подкожно-

жировой клетчатки при проколе иглой, то есть – формирование раны. 

Рана – это любое повреждение, сопровождающееся нарушением целостно-

сти покровных тканей (кожи и слизистых) [70]. 

Рана, нанесенная медицинской иглой, относится к категории колотых ран. 

Ее морфологическими особенностями является значительная глубина при не-

большом повреждении покровных тканей. 

В зависимости от наличия или отсутствия выходного отверстия, колотые 

раны могут быть сквозными и слепыми. По критерию наличия или отсутствия 

микробной контаминации колотые раны подразделяются на инфицированные и 

асептические [52]. В контексте данной работы будут рассматриваться морфологи-

ческие процессы в асептической слепой колотой ране, так как данные характери-

стики соответствуют проколу кожи стерильной иглой, выполненному с соблюде-

нием правил асептики и антисептики. 

Раневой процесс – комплекс гистофизиологических реакций организма, раз-

вивающихся в ране. Смысл этих реакций состоит в восстановлении целостности 

ткани и органа [1, 70]. Исходя из сущности понятия регенеративного гистогенеза, 

процессы которого направлены на восстановление гистологической целостности 

и нормализации функций тканей организма, можно сказать, что раневой процесс 

является частным случаем фундаментального процесса регенеративного гистоге-

неза. Вне зависимости от механизма образования раны, гистологические измене-
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ния при раневом процессе происходят по единым законам развития репаративно-

го гистогенеза и имеют фазность течения [65, 187]. То есть, в ходе раневого про-

цесса также выделяются фазы воспаления, пролиферации и реорганизации. Чет-

кого разделения во времени данные фазы не имеют, и процессы, характерные для 

стадии пролиферации, наблюдаются уже с первых часов после воздействия на 

ткани. Однако по мере развития раневого процесса во времени, начинают преоб-

ладать тканевые реакции, характерные для одной из фаз. Это позволяет обозна-

чить условный временной диапазон длительности каждой фазы. 

На продолжительность каждой фазы процесса регенерации раны влияет 

множество факторов, среди которых основными являются: масштаб повреждения 

тканей, наличие или отсутствие микробной контаминации и регенерационные 

возможности макроорганизма [42, 46]. Рассматриваемая в контексте данной рабо-

ты асептическая колотая рана подразумевает минимальное альтеративное воздей-

ствие на ткани и отсутствие микробной контаминации [49]. 

Фаза воспаления развивается с момента воздействия на ткани провреждаю-

щего агента. Длительность ее составляет порядка 2–4 суток, а сущность заключа-

ется в отграничении зоны повреждения и элиминации нежизнеспособных тканей. 

Повреждение сосудов активирует систему свертывания крови и рефлекторную ва-

зоконстрикцию, которая через несколько часов сменяется вазодилятацией и про-

потеванием плазмы крови через стенку сосуда в паравульнарные ткани. Парал-

лельно с сосудистыми реакциями начинается миграция полиморфноядерных лей-

коцитов, среди которых преобладают нейтрофилы. Количество их нарастает, до-

стигая максимума ко вторым суткам, и сохраняется как преобладающий компо-

нент клеточной реакции в течение 3–4 суток. С 5–6-х суток количество нейтрофи-

лов в регенеративном гистионе начинает прогрессивно снижаться. В асептической 

ране нейтрофилы присутствуют в сравнительно небольшом количестве, основной 

их функцией при этом является лизис клеток, подвергшихся повреждению и ини-

циация каскада регенеративных реакций в окружающих тканях [42]. По мере реа-

лизации своих функций нейтрофилы распадаются и подвергаются фагоцитозу 

макрофагами [6]. 
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Моноциты начинают мигрировать в паравульнарную зону в первые 12 часов 

[65, 70]. Непосредственно на месте они подвергаются дифференцировке в макро-

фаги и в последующем гигантские многоядерные клетки. Максимального количе-

ства в составе регенеративного гистиона макрофаги достигают к 3-му дню, а по-

сле 6–7 суток их количество начинает убывать. Они удаляют большую часть не-

жизнеспособных тканей, обеспечивая полноценное и своевременное протекание 

дальнейших репаративных процессов [152, 183]. 

Лимфоциты мигрируют одновременно с моноцитами и достигают пика кон-

центрации с 12 до 24-х часов после воздействия повреждающего агента [87]. Они 

обеспечивают иммунный контроль за репаративным процессом. Повторное 

нарастание концентрации лимфоцитов наблюдается в третьей фазе раневого про-

цесса, при перестройке соединительнотканного матрикса [65, 70, 158]. 

Тучные клетки в первые сутки подвергаются массовой дегрануляции и по-

следующему апоптозу, в связи с чем количество их в паравульнарных тканях 

снижается [74, 100]. Впоследствии их количество нарастает к 5–7-му дню [18]. 

Функция тканевых базофилов меняется в зависимости от этапа раневого процесса. 

Если в первые сутки это в основном индукция вазодилятации и повышения про-

ницаемости сосудов за счет выделения вазоактивных веществ, то на более позд-

них сроках это активация неоангиогенеза, привлечение фибробластов в зону реге-

нерации, а также регуляция процессов реорганизации образованного ими соеди-

нительнотканного матрикса за счет воздействия на фермент коллагеназу [44]. 

Начиная с 4–5 суток, в тканях начинают преобладать процессы пролифера-

ции клеток и синтеза компонентов межклеточного матрикса. Несмотря на то, что 

начинаются такие процессы гораздо раньше, в полной мере они развертываются 

лишь после реализации своих элиминационных функций фагоцитарными клетка-

ми – нейтрофилами и макрофагами. Длительность пролиферативной фазы от 5-х 

до 21-х суток. Во время неё происходит новообразование соединительнотканного 

матрикса в месте тканевого дефекта [4, 65, 145]. На первый план выходит проли-

феративная и синтетическая функция тканевых фибробластов и клеток эндотелия. 

Однако, как уже было сказано выше, лимфоциты, макрофаги и тучные клетки не 
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покидают зону репаративной регенерации, осуществляя регуляторную функцию в 

последующих пролиферативно-синтетических процессах. 

Клетки эндотелия обладают высокой регенерационной способностью. Их 

пролиферация отмечается с первых суток, однако быстрый прирост количества 

капилляров отмечается на 2–3-и сутки, и нарастает до 7-го дня [1]. Исходя из дан-

ных литературы [12, 17, 83, 91], существует три источника новообразования эндо-

телиальных клеток в зоне регенерации тканей. Первый – за счет пролиферации и 

миграции зрелых эндотелиоцитов из предсуществующей капиллярной сети, вто-

рой – путем миграции из кровеносного русла и дифференцировки гемотогенных 

клеток-предшественников эндотелиоцитов, так называемых эндотелиальных про-

гениторных клеток (endotelial progenitor cells – EPC), и третий – из недифферен-

цированных мезенхимальных клеток окружающей ткани. Быстро формирующаяся 

сеть сосудов необходима для доставки большого количества кислорода для ак-

тивно синтезирующих клеток в зоне регенерации [156, 158]. 

Фибробласты начинают пролиферацию и дифференцировку в паравульнар-

ных тканях на 2-е сутки, количественного максимума достигая на 5–7-й день ре-

паративного процесса. Основными источниками дифференцировки фибробластов, 

как ранее говорилось, служат тканевые клетки-предшественники, мультипотент-

ные мезенхимальные стволовые клетки, циркулирующие в общем кровотоке, и 

базальные кератиноциты, трансформирующиеся в репаративные фибробласты в 

результате эпителиально-мезенхимального перехода. В связи с тем, что при про-

коле кожи иглой происходит минимальная травматизация эпидермиса, справед-

ливо предположить, что вклад эпителиально-мезенхимального перехода в диффе-

ренцировку репаративных фибробластов в данном случае будет пренебрежитель-

но мал. Синтетическая деятельность фибробластов приводит к накоплению в зоне 

тканевого дефекта волокон коллагена, эластина и гликозоаминогликанов, и, таким 

образом, закрытию раневого канала. 

Неосинтез волокнистых компонентов межклеточного матрикса начинается с 

5-х суток, нарастая по темпу до 7–10-го дня. Затем интенсивность синтеза ослабе-

вает [1]. Начинается третья фаза раневого процесса – реорганизации соединитель-
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нотканного репаративного матрикса. Она заключается в придании большей проч-

ности и лучшей структурированности новообразованным соединительнотканным 

волокнам в месте заполнения раневого дефекта [42, 70]. В этот период, начиная с 

12–14-х суток, происходит запустевание части микрососудов в зоне репарации, 

часть клеточных элементов подвергается апоптозу. Возрастает активность мат-

риксных металлопротеиназ, расщепляющих коллагеновые волокна [64, 136]. Про-

цесс коллагенолиза необходим, так как в период активного синтеза коллагеновые 

волокна укладываются беспорядочно, в разных направлениях, формируя плотный, 

трудно деформируемый матрикс. Частичный лизис коллагеновых волокон приво-

дит к их более упорядоченной организации и формированию тонкого, нежного 

рубца. 

 
 

1.5  Классификация нитей для имплантации, виды материалов 
 

На сегодняшний день методики нитевого омоложения мягких тканей лица 

включают в себя огромное разнообразие материалов, конфигураций нитей и ре-

комендаций по техникам введения. Существует несколько классификаций нитей, 

основанных на различных признаках. 

Одним из признаков, служащих критерием классификации нитей для эсте-

тических манипуляций служит способность их к биодеградации (рассасывае-

мость). Биодеградируемый материал определяется как материал, который разру-

шается и элиминируется в естественных условиях организма, без следов его вы-

ведения [53, 54]. 

По рассасываемости (способности к биодеградации) нити подразделяют: 

• на нерассасывающиеся (небиодеградируемые); 

• частично рассасывающиеся; 

• полностью рассасывающиеся (биодеградируемые) [28, 29, 36]. 
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Небиодеградируемые нити изготавливаются в основном из инертных металлов 

(золото, платина), либо нерассасывающихся синтетических шовных материалов (по-

липропилен, силикон, полиамид). Частично биодеградируемые нити, как правило, 

состоят из нерассасывающейся лигатуры и биодеградируемых частей (конусы из по-

ликапролактона на полипропиленовых нитях). Полностью рассасывающиеся нити 

состоят из различного вида синтетических шовных материалов (полидиоксанон, по-

лигликолид, полимолочная кислота и т.д.), имеющих различные сроки биодеграда-

ции. К сегодняшнему дню регистрацию в МЗ РФ для применения в целях эстетиче-

ской коррекции возрастных изменений кожи лица прошли нити из полидиоксанона 

и полимолочной кислоты. 

По преобладающему эстетическому эффекту нити подразделяются: 

• на лифтинговые – осуществляют перемещение и фиксацию тканей по вы-

бранному векторую; 

• на армирующие – осуществляют фиксацию мягких тканей, без их пере-

мещения; 

• на биостимулирующие – стимулируют регенераторные процессы в тка-

нях, усиливая синтез коллагена, эластина и других компонентов межклеточного 

матрикса [7, 28, 29]. 

В данной работе речь пойдёт исключительно о биостимулирующих нитях, 

выше названная классификация приведена в целях обзора. 

Биостимулирующие нити также имеют множество конфигураций, такие как: 

- спиральные; 

- пружинки; 

- косички; 

- линейные мононити. 

Все вышеперечисленные подтипы биостимулирующих нитей активируют 

процессы репаративной регенерации в тканях кожного лоскута при имплантации в 

поверхностные слои подкожно-жировой клетчатки и создают каркас из новообра-

зованного коллагена [25, 30, 45, 47], так как в тканях, окружающих имплантиро-

ванную нить, происходят процессы регенеративного гистогенеза. Туда мигрируют 



36 
 
фибробласты, активированные факторами роста и цитокинами [60, 74]. Таким об-

разом, данная процедура предупреждает возрастные изменения мягких тканей ли-

ца. Конструкция для процедуры имплантации состоит из инъекционной иглы-

проводника и нити, половина которой помещена в полость иглы, а вторая половина 

находится снаружи и зафиксирована держателем (из пенопласта, резины, полисти-

рола и т.д., в зависимости от производителя [68]). Игла-проводник вводится парал-

лельно поверхности кожи, на всю длину. После установки нити в ткань, на обрат-

ном ходе иглы, нить отделяется от проводника, оставаясь в тканях. Уровень поста-

новки таких нитей – глубокие слои дермы, либо субдермально, так как именно при 

данном уровне имплантации достигается наилучший эффект стимуляции новооб-

разования коллагена [135, 181]. В зависимости от площади проблемной зоны, уста-

навливается различное количество нитей. В среднем от 30 до 60 за одну процедуру. 

Нити имплантируются на расстоянии 1–2 мм, параллельно друг другу, либо по раз-

личным схемам установки [122, 169, 171, 192]. 

К возможным осложнениям относятся инфекционно-воспалительные про-

цессы в месте имплантации, боль в зоне воздействия, длительный отёк, гематомы, 

аллергические реакции. Это осложнения, характерные для любой инвазивной 

процедуры. К специфическим осложнениям относятся избыточный фиброз, кон-

турация нити, втяжение, травматизация нервных стволов и протоков слюнных 

желёз [45, 46, 95, 111, 113]. 

 

 

1.6   Применение полидиоксанона и поли-L-лактида  
в медицинской практике 

 

Полидиоксанон – синтетический шовный материал, получаемый путем ка-

талитической полимеризации парадиоксанона, гетероциклического соединения с 

эмпирической формулой С4Н6О3 [9, 53, 79, 80]. 

На территории Российской Федерации практически нет производства поли-

диоксанона ввиду определенных сложностей методики получения. Сложностью 
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является получение олигомера, n-диоксанона, нужной степени чистоты и доста-

точным выходом, а также сложность синтеза полимера с достаточной степенью 

полимеризации [154, 157, 160]. Полидиоксанон имеет монофиламентную струк-

туру и период полной деградации в тканях 180–240 дней [165, 174, 194], однако, 

срок зависит и от диаметра волокна [118]. Резорбция полидиоксаноновой нити 

начинается с потери прочности на растяжение с последующей потерей массы. 

Нить сохраняет приблизительно 70 % своей прочности в течение четырёх недель 

после имплантации в ткани, и около 50 % прочности в течение шести недель [130, 

140]. Биодеградация полидиоксаноновой нити происходит путём гидролиза, без 

активации ферментативных литических систем окружающей ткани. В процессе 

гидролиза происходит образование мономеров 2-гидроксиэтоксиуксусной кисло-

ты, в дальнейшем абсорбируемых и полностью разрушаемых организмом до уг-

лекислого газа и воды [13, 24, 150]. Отсутствие вовлеченности ферментативных 

систем окружающих тканей в процесс резорбции материала, образование неток-

сичных промежуточных продуктов гидролиза, метаболизируемых в конечном 

счете до легко элиминируемых углекислого газа и воды, обуславливает мини-

мальную реакцию окружающей ткани на имплантацию данного материала [9, 74, 

192]. По результатам исследования [173], в рамках которого сравнивались пять 

видов шовных материалов (полидиоксанон, полиамид, полипропилен, металли-

ческие клипсы, и полиглактин), использующихся для сшивания кожи, именно 

полидиоксанон характеризовался наименьшими проявлениями раздражающего 

действия. 

Как хирургический шовный материал, полидиоксанон используется в хи-

рургии более 30 лет, широко применяется в детской хирургии, в гастроэнтероло-

гии, в пластической хирургии и т.д. [14, 67, 71, 175]. Также он применяется в тка-

невой инженерии [141] и для изготовления раскрывающихся стентов [44]. Поли-

диоксанон имеет высокий профиль безопасности, не вызывая в месте импланта-

ции грубого фиброза [61, 62, 69, 107]. 

Поли-L-лактид используется с 80-х годов прошлого века, в различных обла-

стях медицины. В травматологии и ортопедии поли-L-лактид используется для 
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изготовления винтов и фиксирующих пластин для лечения переломов, в фармако-

логии для изготовления систем контролируемой доставки лекарственных средств, 

а также в абдоминальной хирургии и трансплантологии в качестве шовного мате-

риала и при изготовлении абдоминальных сеток [84, 179, 181]. Субстратом для 

синтеза данного полимера служит L-молочная кислота, которая является есте-

ственным продуктом обмена организма. В тканях PLLA подвергается биодегра-

дации путем гидролиза до мономеров L-молочной кислоты, с последующим 

включением в цикл Кребса и расщеплением до углекислого газа и воды. По при-

чине отсутствия в PLLA пептидных цепей, она не вызывает реакций иммуниза-

ции. Следует отметить, что в клеточный метаболизм может включаться только  

L-форма молочной кислоты (левовращающий энантиомер). D-форма (правовра-

щающий энантиомер) может метаболизироваться только некоторыми видами бак-

терий, но никак не клетками человеческого организма. Потому, в отношении 

применения в качестве биодеградируемых имплантов, предпочтителен именно 

поли-L-лактид, по сравнению с поли-D,L-лактидом. 

Нить из поли-L-лактида также имеет монофиламентную структуру, однако 

обладает более высокой прочностью на разрыв и низкой эластичностью (высокий 

модуль упругости), в сравнении с такой же по диаметру нитью из полидиоксанона 

[13]. Срок биодеградации нити из поли-L-лактида сравнительно долгий – от 18 до 

24 мес., в зависимости от диаметра. Процесс биодеградации начинается с умень-

шения молекулярной массы полимера, однако механические характеристики не 

имеют значимых изменений в срок более первых 16 недель [21, 141, 191]. 

Оба типа нитей отвечают всем требованиям, предъявляемым к шовному ма-

териалу [42, 118, 179]: 

- биосовместимость – отсутствие токсического, аллергенного, канцероген-

ного и тератогенного воздействия на организм; 

- атравматичность – отсутствие «пилящего» эффекта; 

- афитильность – способность нити не впитывать в себя содержимое окру-

жающих тканей, таким образом, не способствуя развитию воспалительного про-

цесса; 
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- апирогенность – не оказывает провоспалительного эффекта; 

- эластичность, гибкость нитей; 

- прочность; 

- возможность постепенной биодеградации; 

- стерильность; 

- технологичность крупносерийного изготовления, относительно невысо-

кая себестоимость [35, 180]. 

Имплантация нитей из полидиоксанона и поли-L-молочной кислоты в кож-

ные покровы является одной из достаточно удобных и простых в исполнении 

процедур, занимающую отдельную нишу в малоинвазивных методах коррекции 

начальных возрастных изменений. Как достаточно «молодая» антивозрастная ме-

тодика, имплантация гладких нитей вызывает множественные дискуссии в кругах 

профессионалов. Однако, бесспорным является факт недостаточной изученности 

гистологических изменений тканей при субдермальной имплантации монофила-

ментных нитей из синтетических биодеградирующих материалов полидиоксанона 

и поли-L-молочной кислоты. Существует сравнительно малое количество публика-

ций, в которых проведено детальное изучение клеточной реакции на импланти-

ровнную нить, а также влияние данной процедуры на новообразование волокни-

стого компонента окружающей соединительной ткани – дермы кожи и подкожно-

жировой клетчатки, с количественной характеристикой прироста волокон. Также 

недостаточно данных о влиянии процедуры субдермальной имплантации нитей из 

данных видов материалов на микроциркуляторное русло окружающих тканей. 

Использование стандартного гистологического исследования для определе-

ния количества сосудов на срезе ткани является эффективным, но недостаточно 

специфичным методом. Более полную и достоверную информацию может дать 

использование доступной ныне методики иммуногистохимического окрашивания 

срезов на маркеры ангиогенеза, а также использование специфического окраши-

вания для идентификации коллагеновых и эластиновых волокон соединительной 

ткани для идентификации прироста волокнистого компонента в окружающей 

дерме и гиподерме. 
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В дополнение к выше перечисленным малоизученным аспектам влияния 

подкожной имплантации нитей из полидиоксанона и поли-L-молочной кислоты 

на окружающие ткани, можно сказать что практически отсутствуют публикации 

со сравнительной оценкой гистологических изменений при имплантации нитей из 

этих двух видов материалов, то есть, имеется ли разница в клеточном составе ре-

генеративного гистиона в тканях вокруг нитей из полидиоксанона и полимолоч-

ной кислоты; имеется ли разница в приросте волокнистого компонента в окружа-

ющих тканях и влиянии на ангиогенез. 
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Глава 2 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
 
 

Экспериментальное исследование проведено на 120 неинбредных белых 

крысах-самках 6-месячного возраста. Данная модель является адекватной, так как 

сравнительно молодой возраст подопытных животных обусловлен рекомендаци-

ями к применению методики имплантации монофиламентных биорезорбируемых 

нитей у пациентов эстетического профиля. По рекомендациям, коррекции данным 

методом могут подвергаться лишь начальные возрастные изменения кожи лица и 

тела [33, 47]. При значимых возрастных изменениях и присутствующем при этом 

избытке кожного лоскута имплантация биостимулирующих монофиламентных 

биодеградируемых нитей из полидиоксанона или из поли-L-лактида, не может яв-

ляться методом выбора. Потому как, не смотря на декларируемый эффект стиму-

ляции коллагено- и эластиногенеза, который предполагает уплотнение кожного 

лоскута, имплантация данного вида нитей не способна привести к значимому со-

кращению избытка кожного лоскута у возрастных пациентов. 

При этом необходимо имплантировать не менее трех-четырех нитей, так как 

в клинической практике имплантируется большое количество данных материалов 

на большие участки кожи у людей (живот, бёдра, лицо). Место имплантации (ко-

жа поверхности спины, в стороне от позвоночного столба) выбрана по причине 

наименьшей подверженности деформации и повреждениям при жизнедеятельно-

сти подопытных животных, в отличие от кожи живота и конечностей. 

Проведенное исследование направлено на сравнительную оценку состава и 

выраженности клеточной реакции на имплантацию нитей из полидиоксанона и 

поли-L-лактида, а также влияния данной процедуры на неоангиогенез и волокни-

стые компоненты дермы и подлежащего слоя подкожно-жировой клетчатки. 

Эксперимент на животных выполняли в соответствии с правилами Европей-

ской конвенции защиты позвоночных животных, которые используются в экспе-

риментальных и других научных целях. Соблюдение основных биоэтических 
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норм при проведении исследования подтверждены заключением этического ко-

митета Медицинскиского университета «Реавиз» г. Самара. 

Методом случайной выборки было сформировано 6 групп по 20 крыс в 

каждой. Группам под номером 1 и 2 имплантированы монофиламентные нити из 

материала полидиоксанона, группам 3 и 4 имплантированы нити той же конфигу-

рации из поли-L-молочной кислоты. Группы под номером 5 и 6 не подвергались 

выше описанным манипуляциям и выступали в качестве контроля. 

Процедура имплантации осуществлялась под легким эфирным наркозом. Для 

этого на боковой поверхности туловища животного, справа от позвоночника и  

на 2 см выше хвоста, была сбрита шерсть. С соблюдением правил асептики и анти-

септики под кожу животного, субдермально, имплантировано по 4 нити из полиди-

оксанона или поли-L-молочной кислоты соответственно. Нити имплантированы 

параллельно друг другу, на расстоянии 1–1,5 мм. 

Животные содержались в условиях вивария. 

На 21-й день после имплантации гуманно забиты, путем декапитации, кры-

сы из групп 1, 3 и 5. 

На 90-й день после имплантации таким же образом забиты крысы из групп 

2, 4 и 6. 

Причиной выбора в качестве контрольной точки 21-е сутки после имплан-

тации послужил тот факт, что к этому времени полностью завершается воспали-

тельная фаза раневого процесса и фаза регенерации также стремится к заверше-

нию. Таким образом, большинство регенеративных процессов, свойственных лю-

бой колотой ране, к 21-м суткам уже реализуются и может быть оценено влияние 

имплантированной нити на окружающие ткани. 90-е сутки выбраны контрольной 

точкой по причине того, что к этому времени уже активно происходят процессы 

резорбции материалов, из которого изготовлены нити. Однако, еще не происходит 

мелкой фрагментации полидиоксанона и его полного рассасывания. Так как пери-

од полной биодеградации полидиоксаноновой нити составляет от 180 дней, то при 

выборе более поздних сроков в качестве контроля существовала вероятность би-

одеградации большей части полидиоксаноновой нити, что создало бы трудности с 
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качественной и количественной оценкой регенеративного гистиона вокруг им-

планта. Нити из поли-L-лактида обладают более длительными сроками биодегра-

дации, потому, несомненно, нуждаются в дальнейшем подробном изучении на 

более поздних сроках, которые могут быть осуществлены в рамках других работ. 

У крыс из опытных групп забраны лоскуты кожи с подкожно-жировой 

клетчаткой, размерами 1,5×1,5 см, в местах имплантации нитей. Также были за-

браны такого же размера лоскуты кожи у животных из групп контроля. 

Из образцов тканей изготавливались гистологические препараты по обще-

принятой схеме, с окрашиванием гематоксилином и эозином. Данные препараты 

подвергались анализу с целью изучения выраженности клеточной реакции и со-

става регенеративного гистиона в опытных образцах. 

Для оценки степени неоангиогенеза использовался иммуногистохимический 

метод. Препараты опытных и контрольных групп окрашивались авидин-

биотиновым пероксидазным методом антителами к CD31(DAKO) и Factor VIII 

(DAKO). Данные иммуногистохимические маркёры являются весьма специфич-

ными для выявления эндотелиальных клеток. 

CD31 (PECAM-1, platelet/endothelial cell adhesion molecule-1) – это мембран-

ный гликопротеид, член суперсемейства иммуноглобулинов, представляющий со-

бой одноцепочечную трансмембранную молекулу межклеточной адгезии эндоте-

лиальных клеток. Молекулярная масса 130 кДа. Экспрессируется эндотелиоцита-

ми, гранулоцитами и тромбоцитами. Играет важную роль в процессе миграции 

лейкоцитов в очаг воспаления. Является маркером эндотелиальных клеток при 

иммуногистохимическом исследовании, окрашивая их в коричневый цвет. Также 

окрашивает моноциты, мегакариоциты и плазматические клетки [68, 130]. 

Factor VIII (фактор Виллебранда) – представляет собой гликопротеин, кото-

рый опосредует адгезию тромбоцитов к субэндотелию на участках сосудистого по-

вреждения. Синтезируется в эндотелиальных клетках и мегакариоцитах как внут-

риклеточный протеин. В цитоплазме эндотелиальных клеток накапливается в гра-

нулах – тельцах Weibel-Palade. Антитела к Factor VIII окрашивают эндотелиоциты, 

мегакариоциты и, в меньшей степени, тромбоциты в коричневый цвет [96, 119]. 
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Метод трихромного окрашивания по Маллори был использован для оценки 

изменений волокнистых элементов в тканях. Данный метод основан на различном 

сродстве соединительнотканных волокон к кислым (пикриновая кислота) и ос-

новным (фуксин) красителям. В результате коллагеновые волокна окрашиваются 

в синий, эластические – в различные оттенки розового, эритроциты – желтые. 

Полученные препараты подвергались морфометрическому анализу с после-

дующей статистической обработкой результатов. 

 

2.1  Описание конструкции для процедуры имплантации 
 

Конструкция для процедуры имплантации представляет из себя полую иглу-

носитель с режущим концом, в полость которой предустановлена монофиламент-

ная нить, свободный отрезок нити выведен через кончик иглы и зафиксирован 

держателем из поролона. Внешний вид конструкции для процедуры имплантации 

монофиламентных нитей представлен на рисунке 1.  
 

 
 

Рисунок 1 – Внешний вид конструкции для процедуры имплантации  

монофиламентных нитей 
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Процедура имплантации нитей подопытным животным представлена на ри-

сунке 2. 

 

 
 

Рисунок 2 – Имплантация монофиламентных биорезорбируемых нитей 

 подопытным животным 

 

Параметры использованных конструкций представлены в таблице 1. 
 

Таблица 1 – Параметры использованных конструкций 

Материал Длина иглы, 

мм 

Длина нити, 

мм 

Диаметр  

иглы (G) 

Толщина  

нити (USP) 

Производитель

PLLA 38 45 27 6-0 Россия 

ПДО 38 50 29 6-0 Корея 

 

  



46 
 

Глава 3 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
 
 

3.1   Результаты морфологического исследования препаратов  
контрольной группы 

 

В препаратах обеих контрольных групп наблюдалась гистологическая кар-

тина интактной кожи. При стандартной окраске гематоксилином и эозином хоро-

шо визуализировался эпидермис, с определяемой дифференцировкой на слои, 

структура кератиноцитов без изменения. Дерма представлена клетками фибробла-

стического дифферона и структурированными коллагеновыми волокнами, кото-

рые распределены в разных областях и расположены близко друг к другу. Гипо-

дерма не изменена, представлена сгруппированными адипоцитами и пучками со-

единительнотканных волокон между ними. Контуры жировых клеток отчетливы. 

Также визуализируются мышечные волокна с хорошо определяемой поперечной 

исчерченностью. Придатки кожи не изменены. Скопления клеток гематогенного и 

гистиогенного происхождения в межклеточном пространстве дермы и гиподермы 

не обнаруживаются (рисунок 3, 4). 

При анализе препаратов контрольной группы, окрашенных по методу Мал-

лори, наблюдается преобладание коллагеновых волокон в дермальном слое. Эла-

стические волокна визуализируются в составе стенок микрососудов а также рас-

полагаются диффузно в межклеточном веществе дермы. В межклеточном веще-

стве эластиновые волокна представлены в гораздо меньшем количестве по срав-

нению с волокнами коллагена, что закономерно для нормального строения ин-

тактной кожи (рисунок 9, 22). 
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Рисунок 3 – Дерма, гиподерма и мышечные волокна в препаратах контрольной 

группы (окр. гематоксилин-эозин, ув. 120): 1 – эпидермис; 2 – дерма;  

3 – волосяные фолликулы; 4 – адипоциты; 5 – поперечнополосатые  

мышечные волокна 
 

Иммуногистохимическое окрашивание маркерами эндотелиальных клеток 

CD31 и Factor VIII выявило равномерную капилляризацию дермы и гиподермы 

контрольных препаратов. Отсутствовали скопления тонкостенных капилляров, 

характерные для процессов репаративного гистогенеза (рисунок 12, 13). 

Для лучшей наглядности при сравнении с исследуемыми группами, микро-

фотографии препаратов контрольных групп, окрашенные по методу Маллори и 

иммуногистохимическими маркёрами, приведены ниже по тексту. 
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Рисунок 4 – Дерма, гиподерма и мышечные волокна, препарат группы  

контроля (окр. гематоксилин-эозин, ув. 50): 1 – эпидермис; 2 – дерма;  

3 – адипоциты; 4 – мышечный слой; 5 – волосяные фолликулы 

 

 

3.2   Результаты морфологического исследования  
при применении полидиоксанона 

 
В исследуемой группе гистологических препаратов, полученных от живот-

ных, умерщвленных на 21-е сутки после начала эксперимента, была выявлена 

умеренная клеточная реакция вокруг имплантированной нити из полидиоксанона. 

Визуализировались клетки гематогенного происхождения с окрашенными ге-

матоксилином округлыми ядрами и окрашенные эозином соединительнотканные 

волокна (рисунок 5). 

 



49 
 

 
 

Рисунок 5 – Имплантированная нить из материала полидиоксанона в гиподерме 
на 21-й день эксперимента (окр. гематоксилин-эозин, ув. 120х):  

1 – имплантированная нить из ПДО; 2 – умеренная клеточная реакция  
вокруг нити; 3 – соединительнотканные волокна 

 

Клеточная реакция представлена сформированными очаговыми скопления-

ми клеток, с преимущественным преобладанием лимфоцитов и макрофагов, с 

примесью плазмоцитов и единичными гигантскими многоядерными клетками ти-

па инородных тел вокруг введенных нитей. В поверхностных слоях обнаружива-

ются очаги слабого отека дермы. Перивазальные скопления клеток представлены 

преимущественно лимфоцитами и плазмоцитами на фоне начинающегося колла-

гено- и неоангиогенеза. Наблюдается незначительное количество клеток фиб-

робластического ряда. 

При микроскопическом исследовании опытных препаратов кожи с подкожно-

жировой клетчаткой и поверхностным слоем мышечной ткани крыс на 21-е сутки 

после введения нитей, вокруг них наблюдается немногочисленные скопления клеток 

регенеративного гистиона, представленные в основном лимфоцитами и макрофага-
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ми, с примесью моноцитов и единичных нейтрофилов. В составе также присутству-

ют единичные гигантские многоядерные клетки типа инородных тел. Данный реге-

неративный гистион ограничен участками вокруг нитей. Также в этих участках ви-

зуализируются фибробласты в виде веретеновидных клеток с вытянутыми ядрами, 

окруженные неосинтезированными волокнами коллагена. В пограничной зоне выяв-

ляются признаки слабого отека ткани и присутствуют в небольшом количестве клет-

ки регенеративного гистиона, также представленные в основном лимфоцитами и 

макрофагами. При этом полностью отсутствуют нейтрофилы. Присутствует боль-

шое количество новообразованных капилляров. В пограничных участках наблюда-

ется узкая зона плотной неоформленной соединительной ткани со слабо выражен-

ным коллагеногенезом. Клетки фибробластического ряда незначительно преоблада-

ют над нежными тонкими волокнами коллагена (рисунок 6, 7). 
 

 
 

Рисунок 6 – Клетки регенеративного гистиона, представленные в основном лим-
фоцитами и макрофагами, с единичными гиганскими многоядерными клетками 

вокруг нитей из полидиоксанона на 21-е сутки эксперимента (окр. гематоксилин-
эозин, ув. 450х): 1 – лимфоциты; 2 – макрофаги; 3 – фибробласты;  

4 – новообразованные волокна коллагена; 5 – плазмоциты 
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Рисунок 7 – Гигантская многоядерная клетка инородных тел в составе 
регенеративного гистиона вокруг нити из полидиоксанона на 21-е сутки  

эксперимента (окр. гематоксилин-эозин, ув. 470х) 
 

В опытной группе гистологических препаратов, полученных от животных на 

90-е сутки после введения нитей ПДО, в пограничной зоне выявлено формирова-

ние множественных капилляров. В пограничных участках перивазально обнаружи-

ваются единичные плазмоциты, макрофаги. В зоне вокруг нитей выявляется крайне 

слабая продуктивная реакция с уменьшением количества лимфоцитов и много-

ядерных клеток, снижением общего числа и плотности клеток, на фоне образова-

ния волокон коллагена, концентрически окружающих нити, и мелких новообразо-

ванных сосудов, вовлеченных в регенеративный процесс вокруг нитей (рисунок 8).  
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Рисунок 8 – Нить из материала полидиоксанона в гиподерме на 90-й день экспе-

римента (окр. гематоксилин-эозин, увел. 120х): 1 – слабая клеточная реакция  

вокруг имплантированной нити; 2 – концентрические волокна коллагена 

 

При этом непосредственно нити отграничены слоем макрофагов и фиб-

робластов, а далее следуют концентрические структуры соединительнотканных 

волокон, чередующихся со слоями макрофагов и фибробластов. По периферии – 

слабо выраженное скопление клеток лимфоцитарного дифферона и макрофагов 

(рисунок 9). 
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Рисунок 9 – Уменьшение площади скопления клеток регенеративного гистиона 

вокруг имплантированной нити из материала полидиоксанона на 90-й день. Слои 

макрофагов и фибробластов, чередующиеся с концентрическими волокнами кол-

лагена (окр. гематоксилин-эозин, увел. 120х): 1 – лимфоциты; 2 – макрофаги; 

3 – фибробласты; 4 – концентрические волокна коллагена; 5 – плазмоциты 

 

Измерение количества клеток регенеративного гистиона, его качественного 

состава, а также динамика в течение эксперимента представлена в таблице 2. 
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Таблица 2 – Динамика изменения количественного и качественного состава регене-

ративного гистиона в зоне вокруг нитей ПДО у экспериментальных животных,  

Ме (q25-q75) {min-max} 

Показатель 

Группа Значение р 

Кон-

троль 
21 сутки 90 сутки 

сравнение 

контроль 

21 сутки 

сравнение 

контроль 

90 сутки 

Количество клеток 

регенеративного  

гистиона, мм² 

0 

156 

(117–195) 

{93–218} 

41 

(30–51) 

{24–57} 

0,011 0,010 

О
тн

ос
ит

ел
ьн

ая
 д

ол
я 

кл
ет

оч
ны

х 
эл

ем
ен

то
в,

 %
 Лимфоциты 0 

9 

(6–11) 

{5–12} 

29 

(21–36) 

{17–40} 

0,012 0,011 

Плазмоциты 0 

38 

(28–47) 

{22–53} 

22 

(16–27) 

{13–30} 

0,012 0,012 

Нейтрофилы 0 

6 

(4–7) 

{3–8} 

0 0,013 0,916 

Макрофаги 0 

47 

(35–59) 

{28–65} 

49 

(36–61) 

{29–68} 

0,012 0,013 

Гигантские 

клетки 
0 

8 

(6–10) 

{4–11} 

7 

(5–9) 

{4–9} 

0,834 0,403 

 

Примечание. Использовали U-критерий Манна – Уитни, учитывая поправку Бон-

ферони различия считали достоверными при р ≤ 0,017. 
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Изменение выраженности клеточной реакции в течение времени экспери-

мента наглядно прослеживается на графике (рисунок 10). 

 

 

 
Рисунок 10 – Динамика изменения выраженности клеточной реакции в зоне во-

круг введенных нитей из ПДО у экспериментальных животных 

 

При оценке результатов окрашивания по Маллори выявлено увеличение от-

носительной площади соединительной ткани в экспериментальной группе препа-

ратов крыс по сравнению с препаратами контрольной группы. Полученные ре-

зультаты гистологического исследования представлены на рисунках 11 и 12. Ди-

намика изменений в тканях дермы и подлежащих тканях в зоне введения нитей из 

полидиоксанона (ПДО) у экспериментальных животных отражена в таблице 3. 
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м
м

²

контроль 21 сутки 90 сутки

* - статистически значимые отличия контроль - 21 сутки
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∆
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Рисунок 11 – Участок дермы контрольной группы. Количественное  
преобладание волокон коллагена (синий цвет) над волокнами эластина  

(красный цвет) (окр. по Маллори, увел. 120х): 1 – дерма;  
2 – поперечнополосатые мышечные волокна 

 

 
 

Рисунок 12 – Участок дермы над имплантированной нитью из полидиоксанона  
на 90-й день эксперимента. Увеличение доли эластических волокон  

(красный цвет) по отношению к коллагеновым (синий цвет)  
в дермальном слое (окр. по Маллори, увел. 120х) 

1

2 
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Как видно из данных таблицы 3, а также рисунков 11 и 12, гистологическую 

картину можно охарактеризовать следующими изменениями: нарастает удельная 

площадь не только коллагеновых, но и эластических волокон. Нарастание относи-

тельной площади соединительнотканных волокон достигает статистической значи-

мости к 21-му дню эксперимента. С течением времени эксперимента наблюдается 

тенденция к дальнейшему увеличению площади соединительнотканных волокон. 

 

Таблица 3 – Динамика изменений в тканях дермы и подлежащих тканях в зоне вве-

дения нитей из полидиоксанона (ПДО) у экспериментальных животных,  

Ме (q25-q75) {min-max} 

Примечание. Использовали U-критерий Манна – Уитни, учитывая поправку Бон-

ферони различия считали достоверными при р ≤ 0,017. 

Показатель 

Группа Значение р 

Контроль 21 сутки 90 сутки 
сравнение
контроль 
21 сутки 

сравнение 
контроль 
90 сутки 

Площадь  
эластических  
волокон, % 

6 
(5,69–6,39) 
{4,5–7,5} 

22 
(20,85–23,43)
{16,5–27,5} 

36 
(34,11–38,34) 

{27–45} 
0,012 0,012 

Площадь  
коллагеновых  
волокон, % 

94 
(93,61–94,32)
{92,5–95,5} 

78 
(76,57–79,16)
{72,5–83,5} 

64 
(61,66–65,89) 

{55–73} 
0,012 0,012 

О
тн

ос
ит

ел
ьн

ая
 п

ло
щ

ад
ь 

тк
ан

ей
 

Мышечной 
16 

(15,16–17,04)
{12–18} 

16 
(14,29 –18,1)
{11,2–19,4} 

16 
(15,46–16,84) 
{11,8–17,9} 

0,916 0,347 

Соедини-
тельной 

70 
(64,5–74,34) 
{61,96–77,5}

76 
(74,75–78,09) 
{72,36–82,6}

81,09 
(79–87) 

{75,96–92,5} 
0,016 0,012 

Жировой 
14 

(10,5–17,5) 
{10,5–21} 

9 
(6,75–10,25) 
{5,4–12,6} 

5 
(3,75–6,25) 

{3–7} 
0,014 0,012 
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В целом в участках вокруг нитей наблюдается узкая зона плотной неоформ-

ленной волокнистой соединительной ткани с умеренно выраженным коллагеноге-

незом. В пограничных участках наблюдаются соединительнотканные волокна и 

расположенные между ними фибробласты (рисунок 13). 

 

 
 

Рисунок 13 – Неоколлагеногенез и неоэластиногенез вокруг имплантированных 

нитей из материала полидиоксанона (окр. по Маллори, увел. 120х) 

 

При оценке ангиогенеза, сначала производилось иммуногистохимическое 

окрашивание антителами к CD31 и к Factor VIII контрольных препаратов с под-

счетом количества капилляров в интактных тканях – дерме и гиподерме, полу-

ченные препараты представлены на рисунках 14 и 15.  

Далее, при окрашивании препаратов исследуемых групп, выявлено увели-

чение плотности капилляров перифокально в участках вокруг нитей, а также в 

дерме кожи, и в строме мышечной ткани между контрольной и обеими исследуе-

мыми группами, что наглядно представлено в таблице 4. 
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Рисунок 14 – Плотность распределения капилляров в гиподерме контрольной 

группы (окр. Factor VIII, увел. 200): 1 – капилляры 

 

 
 

Рисунок 15 – Плотность распределения капилляров в гиподерме контрольной 

группы (окр. CD31, увел. 200): 1 – капилляры 
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Таблица 4 – Динамика изменений сосудистой плотности в зоне вокруг введенных 

нитей из ПДО, в пограничной зоне и в тканях дермы у экспериментальных жи-

вотных, в препаратах, окрашенных антителами к CD31 и Factor VIII, Ме (q25-q75) 

{min-max} 

Зона 

Группа Значение р 

Контроль 21 сутки 90 сутки 

сравнение 

контроль 

21 сутки 

сравнение 

контроль 

90 сутки 

Со
су

ди
ст

ая
 п

ло
тн

ос
ть

  

(с
ре

дн
ее

 зн
ач

ен
ие

 в
 м

м²
) 

Вокруг  

нитей 
– 

49,4 

(37,05–61,75) 

{29,64–69,16}

54,6 

(40,95–68,25) 

{32,76–76,44}

– – 

Погра-

ничная 

зона 

22,12 

(16,59–27,65) 

{16,59–33,18} 

39,3  

(29,48–49,13) 

{23,58–55,02}

43,7 

(32,78–54,63) 

{26,22–61,18}

0,012 0,013 

Дерма 

34,08 

(25,56–42,6) 

{25,56–51,12} 

48,5 

(32,78–54,63) 

{26,22–61,18}

52,5 

(39,38–65,63) 

{31,5–73,5} 

0,013 0,013 

Примечание. Использовали U-критерий Манна – Уитни, учитывая поправку Бон-

ферони различия считали достоверными при р ≤ 0,017. 

 

Увеличение плотности микрососудов статистически значимо как в отноше-

нии группы контроля, так и при сравнении показателей исследуемых групп между 

собой. То есть, наблюдается достоверное нарастание плотности капилляров на 

единицу площади исследуемых тканей от 21-го к 90-му дню. 

На представленной микрофотографии (рисунок 16) гистологического пре-

парата кожи и подкожно-жировой клетчатки животного из исследуемой группы 

на 21-е сутки проиллюстрирован прирост количества капилляров в тканях вокруг 

имплантированных нитей. 
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Рисунок 16 – Новообразованные капилляры вокруг нити  

из материала полидиоксанона на 21-й день после имплантации  

(окр. Factor VIII, увел.120х): 1 – новообразованные капилляры 

 

При микроскопическом исследовании на 21-е сутки в пограничной зоне бы-

ла выявлена неравномерная пролиферация эндотелиальных клеток, формирую-

щих единичные зрелые капилляры. В пограничных участках наблюдается узкая 

прослойка плотной неоформленной соединительной ткани со слабо выраженным 

коллагеногенезом (рисунок 17). 



62 
 

 
 

Рисунок 17 – Пролиферация эндотелиальных клеток (коричневый)  

в зоне вокруг имплантированной нити из материала полидиоксанона  

на 21-й день эксперимента (окр. Factor VIII, увел. 450х):  

1 – новообразованные капилляры в зоне вокруг нитей 

 

При исследовании опытной группы препаратов от крыс на 90-е сутки, в зоне 

вокруг нитей и пограничной зоне сохраняется тенденция к увеличению сосуди-

стой плотности (рисунок 18). 

Одновременно с этим в исследуемых препаратах выявляются участки 

неокапиллярогенеза с новообразованными тонкостенными капиллярами (рисунок 

19). Структурно окрашиваются дифференцированные соединительнотканные во-

локна в зоне вокруг нитей. 
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Рисунок 18 – Увеличение сосудистой плотности вокруг имплантированной нити 
из полидиоксанона на 90-й день эксперимента (окр. СD 31, увел. 120х) 
 

 
 

Рисунок 19 – Участки неокапиллярогенеза вокруг имплантированных нитей из 
полидиоксанона на 90-й день эксперимента (окр. CD 31, увел. 450х): 1 – капилляры 
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3.3  Результаты морфологического исследования  
при применении поли-L-лактида 

 

В исследуемой группе гистологических препаратов, полученных от живот-

ных 3-й группы (PLLA), умерщвленных на 21-е сутки после начала эксперимента, 

были выявлены минимальные пролиферативные изменения, с формированием сла-

бо выраженных очагов скопления клеток регенеративного гистиона (рисунок 20). 

Скопления клеток имели преимущественно лимфо-плазмоцитарный характер, с 

примесью макрофагов вокруг введенных нитей. В поверхностных слоях обнаружи-

ваются очаги слабого отека дермы. Скопления клеток представлены преимуще-

ственно лимфоцитами на фоне новообразованного волокнистого компонента со-

единительной ткани и неоангиогенеза. Наблюдается незначительное количество 

клеток фибробластического ряда. 
 

 
 

Рисунок 20 – Нить из поли-L-молочной кислоты в гиподерме 

 на 21-й день после имплантации (окр. Гематоксилин-эозин, увел. 120х):  

1 – просвет ткани, содержавший имплантированную нить;  

2 – скопления клеток регенеративного гистиона 
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При микроскопическом исследовании опытной группы препаратов кожи с 

подкожно-жировой клетчаткой у крыс на 21-е сутки после введения нитей, 

наблюдаются немногочисленные скопления клеток, состоящие в основном из кле-

ток лимфоцитарного дифферона и плазмоцитов, с примесью единичных нейтро-

филов и макрофагов. Клеточная реакция минимально выражена и ограничена 

участками вокруг нитей. В тканях пограничной зоны выявляются немногочислен-

ные группы клеток регенеративного гистиона, преимущественно лимфоцитов, и 

большое количество новообразованных капилляров. Нейтрофилы в тканях погра-

ничной зоны отсутствуют. Также в пограничных участках наблюдается узкая зона 

соединительной ткани со слабо выраженным коллагеногенезом. 

Коллагеновые волокна хорошо дифференцированы, волокнистый компо-

нент преобладает над клеточным (клетки фибробластического ряда) (рисунок 21). 

 

 
 

Рисунок 21 – Клеточная реакция лимфо-плазмоцитарного характера с примесью 

макрофагов вокруг нитей из поли-L-молочной кислоты на 21-й день после  

имплантации (окр. гематоксилин-эозин, увел. 450х): 1 – лимфоциты;  

2 – плазмоциты; 3 – единичные нейтрофилы; 4 – макрофаги 
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В гистологических препаратах опытной группы, полученных от животных 

на 90-е сутки после введения нитей, в пограничной зоне выявлена пролиферация 

фибробластов и эндотелиальных клеток, формирующих множественные капилля-

ры (рисунок 22). 

 

 
 

Рисунок 22 – Нить из материала поли-L-молочная кислота в гиподерме  

на 90-й день после имплантации (окр. гематоксилин-эозин, увел. 120х) 
 

При микроскопическом исследовании в пограничных участках обнаружива-

ются лимфоциты и единичные макрофаги. В зоне вокруг нитей выявляется крайне 

слабая клеточная реакция, в количестве не более 40 клеток на 1 мм2, с преобладани-

ем лимфоцитов и плазмоцитов с единичными макрофагами и нейтрофилами, при 

этом эозинофилы в инфильтрате не встречались (рисунок 23). 
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Рисунок 23 – Немногочисленное скопление клеток регенеративного гистиона,  

преимущественно лимфо-плазмоцитарного характера, вокруг нитей из поли-L-

молочной кислоты на 90-й день после имплантации (окр. гематоксилин-эозин, 

увел. 450х): 1 – лимфоциты; 2 – плазмоцит; 3 – макрофаги;  

4 – волокна коллагена; 5 – фибробласт 

 

В целом клеточная реакция, сформировавшаяся вокруг имплантированных ни-

тей, слабо выражена и имеет отчетливую тенденцию к уменьшению в течение экс-

перимента, от 21-го к 90-му дню. Характеристика клеток регенеративного гистиона, 

а также динамика их количественного изменения представлены в таблице 5. 
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Таблица 5 – Динамика изменения состава регенеративного гистиона в зоне вокруг 

введенных нитей из поли-Lмолочной кислоты (PLLA) у экспериментальных жи-

вотных, Ме (q25-q75) {min-max} 

Показатель 

Группа Значение р 

Кон-

троль 
21 сутки 90 сутки 

сравнение 

контроль 

21 сутки 

сравнение 

контроль 

90 сутки 

Количество клеток 

регенеративного 

гистиона, мм² 

0 

75 

(56,25–93,75) 

{45–105} 

36 

(27–45) 

{21,6–50,4} 

0,011 0,010 

О
тн

ос
ит

ел
ьн

ая
 д

ол
я 

кл
ет

оч
ны

х 
эл

ем
ен

то
в,

 %
 

Лимфоциты 0 

53  

(39,75–66,25) 

{31,8–74,2} 

68 

(51–85) 

{40,8–95,2} 

0,012 0,011 

Плазмоциты 0 

30 

(22,5–37,5) 

{18–42} 

18 

(13,5–22,5) 

{10,8–25,2} 

0,012 0,012 

Нейтрофилы 0 

13 

(9,75–16,25) 

{7,8–18,2} 

9 

(6,75–11,25) 

{5,4–12,6} 

0,013 0,916 

Макрофаги 0 

4 

(3–5) 

{2,4–5,6} 

5 

(3,75–6,25) 

{3–7} 

0,012 0,013 

Примечание. Использовали U-критерий Манна – Уитни, учитывая поправку Бон-

ферони различия считали достоверными при р ≤ 0,017. 

 

Наглядно оценить динамику количественного изменения регенеративного 

гистиона можно глядя на график (рисунок 24). 
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Рисунок 24 – Динамика изменения выраженности клеточной реакции  

в зоне вокруг введенных нитей из поли-Lмолочной кислоты (PLLA)  

у экспериментальных животных 

 

При оценке результатов окрашивания по Маллори в 3 и 4-й группе крыс, 

также выявлено реактивное увеличение относительной площади соединительной 

ткани в препаратах экспериментальной группы по сравнению с препаратами кон-

трольной группы. Нарастала удельная площадь не только коллагеновых, но и эла-

стических волокон. Прирост количества коллагеновых и эластических волокон 

наблюдался в течение всего времени эксперимента (таблица 6). 
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Таблица 6 – Динамика изменений в тканях дермы и подлежащих тканях в зоне 

введения нитей из поли-L-молочной кислоты (PLLA) у экспериментальных жи-

вотных, Ме (q25-q75) {min-max} 

Показатель 

Группа Значение р 

Контроль 21 сутки 90 сутки 

сравнение 

контроль 

21 сутки 

сравнение 

контроль 

90 сутки 

Площадь  

эластических  

волокон, % 

6 

(5,69–6,39) 

{4,5–7,5} 

15 

(14,21–15,98) 

{11,25–18,75}

26 

(24,64–27,69) 

{19,5–32,5} 

0,012 0,013 

Площадь  

коллагеновых  

волокон, % 

94 

(93,61–94,32) 

{92,5–95,5} 

85 

(84,03–85,79) 

{81,25–88,75}

74 

(72,31–75,37) 

{67,5–80,5} 

0,012 0,013 

О
тн

ос
ит

ел
ьн

ая
 п

ло
щ

ад
ь т

ка
не

й Мышеч-

ной 

16 

(15,16–17,04) 

{12–18} 

16 

(14,29 –18,1) 

{11,2–19,4} 

16 

(15,46–16,84) 

{11,8–17,9} 

0,814 0,916 

Соедини-

тельной 

70 

(64,5–74,34) 

{61,96–77,5} 

73 

(68,25–76,59) 

{67,56–81,4} 

80 

(77,36–81,84) 

{77–85,6} 

0,531 0,016 

Жировой 

14 

(10,5–17,5) 

{10,5–21} 

11 

(8,25–13,75) 

{6,6–15,4} 

4 

(3–5) 

{2,4–5,6} 

0,296 0,012 

Примечание. Использовали U-критерий Манна – Уитни, учитывая поправку Бон-

ферони различия считали достоверными при р ≤ 0,017. 

 

В контрольной группе препаратов дермы и гиподермы при окрашивании по 

методу Маллори наблюдается отчетливое преобладание коллагеновых волокон в со-

ставе волокнистого компонента межклеточного вещества (рисунок 25).  
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Рисунок 25 – Контрольная группа препаратов. Преобладание коллагеновых  

волокон (синий) по сравнению с эластическими (красный) в дерме кожи 

(окр. по Маллори, увел.120х) 

 

В группе исследуемых препаратов на 21-й день эксперимента в зоне вокруг 

нитей наблюдается узкая прослойка плотной волокнистой неоформленной соеди-

нительной ткани с умеренно выраженным неоколлагеногенезом. В пограничных 

участках идентифицируются зрелые фибробласты и новообразованная соедини-

тельная ткань (рисунок 26). 

На 90-й день исследования наблюдается дальнейший прирост объёма со-

единительнотканных волокон вокруг нитей и в пограничной зоне (рисунок 27). 
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Рисунок 26 – Нить из поли-L-молочной кислоты в гиподерме на 21-й день  

после имплантации (окр. по Маллори, увел. 120х) 

 

 
 

Рисунок 27 – Неоколлагеногенез и неоэластиногенез в дерме кожи 

над имплантированной нитью из поли-L-молочной кислоты на 90-е сутки  

эксперимента. Коллагеновые волокна окрашены в синий, эластические –  

в красный цвет. (окр. по Маллори, увел. 120х) 
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При оценке ангиогенеза в зоне введения нитей и пограничной зоне, а также 

надлежащей дерме кожи, с последующей компьютерной морфометрией с количе-

ственным определением капиллярогенеза, выявлены отличия между контрольной 

и обеими экспериментальными группами (таблица 7). 

 

Таблица 7 – Динамика изменений сосудистой плотности в зоне вокруг введенных 

нитей из PLLA, в пограничной зоне и в тканях дермы у экспериментальных жи-

вотных, в препаратах, окрашенных антителами к CD31 и Factor VIII,  

Ме (q25-q75) {min-max} 

Зона 

Группа Значение р 

Контроль 21 сутки 90 сутки 

сравнение 

контроль 

21 сутки 

сравнение 

контроль 

90 сутки 

Со
су

ди
ст

ая
 п

ло
тн

ос
ть

  

(с
ре

дн
ее

 зн
ач

ен
ие

 в
 м

м²
) 

Вокруг  

нитей 
– 

36,73 

(27,55–45,91) 

{22,04–51,42} 

38,31 

(28,73–47,89) 

{22,99–53,63} 

– – 

Погра-

ничная 

зона 

22,12 

(16,59–27,65) 

{16,59–33,18} 

31,65 

(23,74–39,56) 

{18,99–44,31} 

35,42 

(26,57–44,28) 

{21,25–49,59} 

0,013 0,011 

Дерма 

34,08 

(25,56–42,6) 

{25,56–51,12} 

38,15 

(28,61–47,69) 

{22,89–53,41} 

42,2 

(31,65–52,75) 

{25,32–59,08} 

0,014 0,010 

Примечание. Использовали U-критерий Манна – Уитни, учитывая поправку Бон-

ферони различия считали достоверными при р ≤ 0,017. 
 

Исходя из данных таблицы 7, прирост количества новообразованных мик-

рососудов достигает статистически значимых величин уже к 21-му дню экспери-

мента, и далее достоверно увеличивается к 90-му дню. 
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В гистологических препаратах опытной группы с нитями из поли-L-

молочной кислоты, полученных от животных на 21-е сутки, в пограничной зоне 

вокруг имплантированных нитей было выявлено большее количество капилляров, 

в том числе новообразованных, чем в дерме и гиподерме контрольной группы 

препаратов (рисунок 28). 

 

 
 

Рисунок 28 – Увеличение плотности капилляров (коричневый цвет)  

вокруг имплантированной нити из поли-L-молочной кислоты на 21-й день  

после имплантации (окр. CD31, увел. 120х): 1 – капилляры 

 

Вокруг нитей отмечалась неравномерная пролиферация эндотелиальных 

клеток, формирующих единичные зрелые капилляры, а также узкая зона плотной 

неоформленной соединительной ткани с преобладанием волокнистого компонен-

та над клеточным (рисунок 29). 
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Рисунок 29 – Новообразованные капилляры вокруг нитей из поли-L-молочной 

кислоты на 21-й день после имплантации (окр. CD31, увел. 450х): 1 – капилляры 

 

При исследовании опытной группы препаратов, полученных от крыс на 90-

е сутки, отмечалось дальнейшее незначительное, но статистически достоверное 

увеличение сосудистой плотности всех трех изучаемых локализаций (вокруг ни-

тей, в пограничной зоне и дерме). На окрашенных срезах тканей выявлены зоны 

пролиферации фибробластических клеток с дифференцировкой в фибробласты, 

наблюдаются участки неокапиллярогенеза. Соединительнотканные волокна 

структурно окрашены и дифференцированы (рисунок 30). 

Отчетливо выявляются новообразованные тонкостенные сосуды в погра-

ничной зоне, стенка которых образована одним слоем клеток эндотелиоцитов (ри-

сунок 31). 

 



76 
 

 
 

Рисунок 30 – Увеличение плотности микрососудов (коричневый) вокруг нити  
из поли-L-молочной кислоты на 90-й день после имплантации  

(окр. Factor VIII, увел. 120х) 
 

 
 

Рисунок 31 – Новообразованные сосуды в ткани вокруг имплантированной нити 
из Поли-L-молочной кислоты на 90-й день после имплантации 

(окр. Factor VIII, увел. 450х): 1 – капилляры 
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Таким образом, при иммуногистохимическом окрашивании с антителами к 

CD31 и к Factor VIII исследуемых препаратов, содержащих нити из поли-L-

молочной кислоты, выявлено статистически достоверное увеличение плотности 

капилляров перифокально в участках вокруг нитей, а также в надлежащей дерме 

кожи по сравнению с окрашенными таким же методом препаратами контрольной 

группы. 

 
 

3.4   Сравнение реакции тканей на имплантаты обоих видов 
 

Наиболее наглядным способом сравнения изменений вокруг имплантиро-

ванных нитей из разных материалов, а в данном исследовании, как уже говори-

лось, это материалы полидиоксанон и поли-L-молочная кислота, очевидно, будет 

являться сопоставление данных всех вышеприведенных таблиц со статистической 

оценкой достоверности выявленных различий. Для большей наглядности, некото-

рые элементы таблиц будут проиллюстрированы графиками. 

Итак, рассмотрим выраженность и состав клеточной реакции вокруг имплан-

тированных нитей на разных сроках после имплантации (таблицы 8, 9). 

Исходя из данных таблицы 8, можно сделать заключение, что отсутствует ста-

тистически значимое различие в выраженности клеточной реакции тканей на им-

плантированные нити разных видов на 21-й день эксперимента. Можно говорить о 

некоторой тенденции в сторону количественного преобладания скопления клеток 

регенеративного гистиона вокруг нитей из полидиоксанона. Но, с учетом использо-

ванных нами статистических критериев, различие не переходит планку статистиче-

ской достоверности, потому мы можем говорить только о возможной тенденции.  

При этом выявляется достоверная разница в клеточном составе регенеративных ги-

стионов. В тканях, окружающих имплантированные нити из полидиоксанона, в со-

ставе регенеративного гистиона преобладают макрофаги и встречаются единичные 

гигантские многоядерные клетки. Состав регенеративного гистиона вокруг нитей из 

поли-L-полочной кислоты носит лимфо-плазмоцитарный характер.   
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Таблица 8 – Сравнение состава регенеративного гистиона в зоне вокруг введен-

ных нитей из поли-L-молочной кислоты (PLLA) и полидиоксанона (ПДО) у экс-

периментальных животных на 21-й день, Ме (q25-q75) {min-max} 

Показатель 

Группа Значение р 

сравнение 

ПДО-PLLA 
Контроль ПДО PLLA 

Количество клеток  

регенеративного 

 гистиона, мм² 

0 

156 

(117–195) 

{93–218} 

75 

(56,25–93,75) 

{45–105} 

0,037 

О
тн

ос
ит

ел
ьн

ая
 д

ол
я 

 

кл
ет

оч
ны

х 
эл

ем
ен

то
в,

 %
 

Лимфоциты 0 

9 

(6–11) 

{5–12} 

53 

(39,75–66,25) 

{31,8–74,2} 

0,012 

Плазмоциты 0 

38 

(28–47) 

{22–53} 

30 

(22,5–37,5) 

{18–42} 

0,296 

Нейтрофилы 0 

6 

(4–7) 

{3–8} 

13 

(9,75–16,25) 

{7,8–18,2} 

0,022 

Макрофаги 0 

47 

(35–59) 

{28–65} 

4 

(3–5) 

{2,4–5,6} 

0,012 

Гигантские  

клетки 
0 

8 

(6–10) 

{4–11} 

0 0,012 

Примечание. Использовали U-критерий Манна – Уитни, учитывая поправку Бон-

ферони различия считали достоверными при р ≤ 0,017. 

 

Далее, переходя к анализу показателей качественного и количественного со-

става регенеративного гистиона на 90-й день эксперимента, мы опираемся на данные 

таблицы 9. 
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Таблица 9 – Сравнение состава регенеративного гистиона в зоне вокруг введен-

ных нитей из поли-L-молочной кислоты (PLLA) и полидиоксанона (ПДО) у экс-

периментальных животных на 90-й день, Ме (q25-q75) {min-max} 

Показатель 

Группа Значение р 

сравнение 

ПДО-PLLA 
Контроль ПДО PLLA 

Количество клеток  

регенеративного  

гистиона, мм² 

0 

41 

(30–51) 

{24–57} 

36 

(27–45) 

{21,6–50,4} 

0,432 

О
тн

ос
ит

ел
ьн

ая
 д

ол
я 

кл
ет

оч
ны

х 
эл

ем
ен

то
в,

 %
 Лимфоциты 0 

29 

(21–36) 

{17–40} 

68 

(51–85) 

{40,8–95,2} 

0,011 

Плазмоциты 0 

22 

(16–27) 

{13–30} 

18 

(13,5–22,5) 

{10,8–25,2} 

0,531 

Нейтрофилы 0 0 

9 

(6,75–11,25) 

{5,4–12,6} 

0,012 

Макрофаги 0 

49 

(36–61) 

{29–68} 

5 

(3,75–6,25) 

{3–7} 

0,015 

Гигантские 

клетки 
0 

7 

(5–9) 

{4–9} 

0 0,013 

Примечание. Использовали U-критерий Манна – Уитни, учитывая поправку Бон-

ферони различия считали достоверными при р ≤ 0,017. 

 

Согласно таблице 9, на 90-й день после имплантации нитей сохраняется та-

кая же тенденция – отсутствует статистически значимая разница в выраженности 

клеточной реакции, при сохранении достоверной разницу ее состава. Вокруг ни-
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тей из полидиоксанона преобладают макрофаги и присутствуют гигантские мно-

гоядерные клетки по типу инородных тел, в то время как вокруг нитей из поли-L-

лактида сохраняется лимфо-плазмоцитарный характер регенеративного гистиона. 

Разница в качественном составе регенеративного гистиона вокруг разных видов ни-

тей с течением времени эксперимента, может быть наглядно продемонстрирована на 

серии гистограмм (рисунок 32). 

 

 
 

Рисунок 32 – Динамика изменения количественного и качественного состава 

регенеративного гистиона в зоне вокруг нитей ПДО у экспериментальных 

животных 
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Рисунок 33 – Динамика изменения состава регенеративного гистиона в зоне  

вокруг введенных нитей из поли-Lмолочной кислоты (PLLA)  

у экспериментальных животных 

 

Далее, при сравнении результатов окрашивания по Маллори, целью которого 

было выявление прироста коллагеновых и эластических волокон в исследуемой 

группе препаратов, также выявляются некоторые отличия (таблица 10). 
 

  

0

10

20

30

40

50

60

70

80

90

лимфоциты, % плазмоциты, % нейтрофилы, % макрофаг, %

%

контроль 21 сутки 90 сутки

*

*

*

∆

∆

∆

* - статистически значимые 
отличия контроль - 21 сутки
∆ - статистически значимые 
отличия контроль - 90 сутки



82 
 
Таблица 10 – Сравнение выраженности изменений в тканях дермы и подлежащих 

тканях в зоне введения нитей из поли-L-молочной кислоты (PLLA) и полидиокса-

нона (ПДО) у экспериментальных животных на 21-й день эксперимента,  

Ме (q25-q75) {min-max} 

Показатель 

Группа Значение р 

сравнение 

ПДО-PLLA
Контроль ПДО PLLA 

Площадь  

эластических  

волокон, % 

6 

(5,69–6,39) 

{4,5–7,5} 

22 

(20,85–23,43) 

{16,5–27,5} 

15 

(14,21–15,98) 

{11,25–18,75} 

0,022 

Площадь  

коллагеновых  

волокон, % 

94 

(93,61–94,32) 

{92,5–95,5} 

78 

(76,57–79,16) 

{72,5–83,5} 

85 

(84,03–85,79) 

{81,25–88,75} 

0,012 

О
тн

ос
ит

ел
ьн

ая
 п

ло
щ

ад
ь 

тк
ан

ей
 

Мышечной 

16 

(15,16–17,04) 

{12–18} 

16 

(14,29 –18,1) 

{11,2–19,4} 

16 

(14,29 –18,1) 

{11,2–19,4} 

0,917 

Соедини-

тельной 

70 

(64,5–74,34) 

{61,96–77,5} 

76 

(74,75–78,09) 

{72,36–82,6} 

73 

(68,25–76,59) 

{67,56–81,4} 

0,531 

Жировой 

14 

(10,5–17,5) 

{10,5–21} 

9 

(6,75–10,25) 

{5,4–12,6} 

11 

(8,25–13,75) 

{6,6–15,4} 

0,531 

Примечание. Использовали U-критерий Манна – Уитни, учитывая поправку Бон-

ферони различия считали достоверными при р ≤ 0,017. 
 

Исходя из данных таблицы 10, на 21-е сутки после начала эксперимента, в 

препаратах экспериментальной группы, содержащих нити из поли-L-лактида, 

наблюдается статистически достоверный больший прирост коллагеновых волокон, 

чем в экспериментальных препаратах с нитями из полидиоксанона. При этом 

прирост эластических волокон между имплантами из обоих видов материалов не 
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имеет достоверной разницы. Изменения удельной площади соединительноткан-

ных волокон в экспериментальных препаратах, содержащих разные виды нитей, 

не имеют достоверной разницы между собой. Далее, к 90-му дню эксперимента, 

динамика изменений между группами исследуемых препаратов выравнивается 

(таблица 11). 
 

Таблица 11 – Сравнение выраженности изменений в тканях дермы и подлежащих 

тканях в зоне введения нитей из материалов PLLA и ПДО у экспериментальных 

животных на 90-й день эксперимента, Ме (q25-q75) {min-max} 

Показатель 

Группа Значение р 

сравнение 

ПДО-PLLA 
Контроль ПДО PLLA 

Примечание. Использовали U-критерий Манна – Уитни, учитывая поправку Бон-

ферони различия считали достоверными при р ≤ 0,017. 

Площадь  

эластических  

волокон, % 

6 

(5,69–6,39) 

{4,5–7,5} 

36 

(34,11–38,34) 

{27–45} 

26 

(24,64–27,69) 

{19,5–32,5} 

0,037 

Площадь  

коллагеновых  

волокон, % 

94 

(93,61–94,32) 

{92,5–95,5} 

64 

(61,66–65,89) 

{55–73} 

74 

(72,31–75,37) 

{67,5–80,5} 

0,022 

О
тн

ос
ит

ел
ьн

ая
 п

ло
щ

ад
ь 

тк
ан

ей
 

Мышечной 

16 

(15,16–17,04) 

{12–18} 

16 

(15,46–16,84) 

{11,8–17,9} 

16 

(15,46–16,84) 

{11,8–17,9} 

0,347 

Соедини-

тельной 

70 

(64,5–74,34) 

{61,96–77,5} 

81,09 

(79–87) {75,96–

92,5} 

80 

(77,36–81,84) 

{77–85,6} 

0,676 

Жировой 

14 

(10,5–17,5) 

{10,5–21} 

5 

(3,75–6,25) 

{3–7} 

4 

(3–5) 

{2,4–5,6} 

0,403 



84 
 

Исходя из данных таблицы 11, можно сделать заключение, что на 90-й день 

эксперимента не отмечается статистически значимой разницы в приросте волок-

нистого компонента соединительной ткани в обоих видах экспериментальных 

групп препаратов, при сравнении друг с другом. Также отсутствует достоверная 

разница в соотношении коллагеновых и эластических волокон в обеих группах 

экспериментальных препаратов. 

Динамику изменения соотношения коллагеновых и эластических волокон 

между препаратами исследуемых групп с течением времени эксперимента, можно 

наглядно представить на серии графиков (рисунок 34). 

Принимая во внимание использованные жесткие критерии статистических 

расчетов, можно говорить о некоторой тенденции к преобладанию количества 

коллагеновых волокон вокруг нитей из поли-L-лактида. Не превышающей, однако, 

порога статистической значимости в конечной точке эксперимента. Снижение до-

ли коллагеновых волокон, прослеживаемое на рисунке 34, не должно вводить в 

заблуждение при оценке результатов, так как в количественном аспекте происхо-

дил прирост коллагеновых волокон в препаратах опытных групп, по сравнению 

сгруппой контроля. А снижение процентного соотношения по сравнению с эла-

стическими волокнами обусловлено с более выраженным количественным приро-

стом последних. 

Изменение сосудистой плотности оценивалось по иммуногистохимическо-

му методу окрашивания с антителами к CD31 и Factor VIII. Производилось срав-

нение между исследуемыми препаратами, содержащими разные типы нитей, а 

также с контрольной группой препаратов (таблица 12, 13). 

При оценке выраженности сосудистой реакции на имплантацию нитей из 

заданных материалов на 21-й день эксперимента, исходя из данных таблицы 12, 

отсутствует достоверная разница в выраженности процесса неоангиогенеза вокруг 

нитей из полидиоксанона, в сравнении с нитями из поли-L-молочной кислоты. 

Различий не наблюдается во всех исследуемых зонах – вокруг нитей, пограничной 

зоне и надлежащей дерме кожи. 
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Рисунок 34 – Сравнение выраженности изменений в тканях дермы  

и подлежащих тканях в зоне введения нитей из материалов PLLA и ПДО  

у экспериментальных животных 
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Таблица 12 – Сравнительна оценка изменений сосудистой плотности в зоне во-

круг введенных нитей из ПДО и PLLA, в пограничной зоне и в тканях дермы у 

экспериментальных животных, в препаратах, окрашенных антителами к CD31 и 

Factor VIII на 21-й день, Ме (q25-q75) {min-max} 

Зона 

Группа Значение р 

сравнение 

ПДО-PLLA Контроль ПДО PLLA 

Со
су

ди
ст

ая
 п

ло
тн

ос
ть

  

(с
ре

дн
ее

 зн
ач

ен
ие

 в
 м

м²
) 

Вокруг  

нитей 
– 

49,4 

(37,05–61,75) 

{29,64–69,16} 

36,73 

(27,55–45,91) 

{22,04–51,42} 

0,210 

Погранич-

ная зона 

22,12 

(16,59–27,65) 

{16,59–33,18} 

39,3 

(29,48–49,13) 

{23,58–55,02} 

31,65 

(23,74–39,56) 

{18,99–44,31} 

0,531 

Дерма 

34,08 

(25,56–42,6) 

{25,56–51,12} 

48,5 

(32,78–54,63) 

{26,22–61,18} 

38,15 

(28,61–47,69) 

{22,89–53,41} 

0,531 

Примечание. Использовали U-критерий Манна – Уитни, учитывая поправку Бон-

ферони различия считали достоверными при р ≤ 0,017. 

 

Далее, как представлено в таблице 13, на 90-й день эксперимента также от-

сутствует разница в выраженности неоангиогенеза между исследуемыми группа-

ми препаратов. 
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Таблица 13 – Сравнительна оценка изменений сосудистой плотности в зоне во-

круг введенных нитей из ПДО и PLLA, в пограничной зоне и в тканях дермы у 

экспериментальных животных, в препаратах, окрашенных антителами к CD31 и 

Factor VIII на 90-й день, Ме (q25-q75) {min-max} 

Зона 
Группа Значение р 

сравнение 
ПДО-PLLA 

Контроль ПДО PLLA 

Со
су

ди
ст

ая
 п

ло
тн

ос
ть

  
(с

ре
дн

ее
 зн

ач
ен

ие
 в

 м
м²

) Вокруг  
нитей 

– 
54,6 

(40,95–68,25) 
{32,76–76,44} 

38,31 
(28,73–47,89) 
{22,99–53,63} 

0,144 

Погра-
ничная 
зона 

22,12 
(16,59–27,65) 
{16,59–33,18} 

43,7 
(32,78–54,63) 
{26,22–61,18} 

35,42 
(26,57–44,28) 
{21,25–49,59} 

0,531 

Дерма 
34,08 

(25,56–42,6) 
{25,56–51,12} 

52,5 
(39,38–65,63) 
{31,5–73,5} 

42,2 
(31,65–52,75) 
{25,32–59,08} 

0,531 

Примечание. Использовали U-критерий Манна – Уитни, учитывая поправку Бон-

ферони различия считали достоверными при р ≤ 0,017. 

 

При статистических подсчетах отсутствует какая-либо четкая тенденция к 

большей выраженности процесса ангиогенеза вокруг того или иного вида нитей. 

Однако, при построении графиков по полученным средним значениям сосудистой 

плотности на мм2, отмечается возможность тенденции к преобладанию количе-

ства микрососудов вокруг нитей из материала полидиоксанона. Данное предпо-

ложение может быть проиллюстрировано серией графиков (рисунок 35). 

Таким образом, не смотря на разность клеточного состава регенеративного 

гистиона вокруг нитей из изучаемых видов материалов, статистически достовер-

ных различий в количественном приросте микрососудов и площади соединитель-

нотканных волокон между препаратами, содержащими нити из разных видов ма-

териалов, не отмечено.  
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Рисунок 35 – Сравнительна оценка изменений сосудистой плотности  

в зоне вокруг введенных нитей из ПДО и PLLA, в пограничной зоне и в тканях 

дермы у экспериментальных животных, в препаратах, окрашенных антителами  

к CD31 и Factor VIII 
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Резюме 
 

Таким образом, в ходе проведенного эксперимента, установлено, что вокруг 

нитей из полидиоксанона присутствует умеренно выраженная клеточная реакция, 

с четкой тенденцией к уменьшению от 21 к 90-му дню. Клеточная реакция тканей 

вокруг нитей из поли-L-молочной кислоты характеризуется как «слабая», также с 

тенденцией к уменьшению выраженности. Скопление клеток вокруг нитей из по-

лидиоксанона отличается по качественному составу от такового вокруг нитей из 

поли-L-молочной кислоты. При этом отсутствует статистически значимое разли-

чие в количественной выраженности клеточной реакции между разными нитями 

как на 21-й, так и на 90-й день эксперимента. 

При имплантации нитей из обоих видов материалов происходит статистиче-

ски значимая, в сравнении с контролем, стимуляция выработки волокнистого 

компонента межклеточного вещества. При этом разница не имеет статистической 

значимости при сравнении выраженности неоколлагеногенеза и неоэластиногене-

за вокруг нитей из ПДО с этими же процессами вокруг нитей из PLLA. 

При морфометрическом анализе результатов иммуногистохимического 

окрашивания препаратов маркерами неоангиогенеза CD31 и Factor VIII, установ-

лено, что неоангиогенез активизируется вокруг обоих видов нитей, в сравнении с 

препаратами контроля. Однако, при сравнении исследуемых групп препаратов 

между собой, разница не имеет статистической значимости, как на 21-й, так и на 

90-й день эксперимента. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
 

Проведенное исследование показало, что присутствует разница состава кле-

точной реакции вокруг имплантированных нитей из полидиоксанона и из поли-L-

молочной кислоты. Количественно клеточная реакция вокруг имплантированных 

нитей из полидиоксанона характеризуется как «умеренная», с отчетливой тенден-

цией к уменьшению. В составе преобладают макрофаги, встречаются единичные 

гигантские многоядерные клетки типа инородных тел. Клеточная реакция вокруг 

нитей из поли-L-молочной кислоты характеризуется как «слабая», также с тен-

денцией к снижению выраженности в течение времени эксперимента. В составе 

регенеративного гистиона преобладают лимфоциты и плазмоциты. 

Неяркая выраженность клеточной реакции на оба вида имплантированных 

нитей подтверждает отличную совместимость полидиоксанона и поли-L-

молочной кислоты с тканями организма и отсутствие провоспалительного дей-

ствия данных материалов на ткани. Отсутствие в числе клеток регенеративного 

гистиона эозинофилов, выявленное во всех опытных группах препаратов, позво-

ляет сделать вывод об отсутствии аллергической реакции на имплантированные 

нити. Этот факт является неоспоримым плюсом данной методики, учитывая рас-

тущие показатели аллергизации населения крупных городов. 

При сравнении показателей количества клеток регенеративного гистиона на 

1 мм2 становится ясно, что отсутствует статистически значимая разница между 

выраженностью клеточной реакции на нити из полидиоксанона, по сравнению с 

нитями из поли-L-молочной кислоты. Различия не имеют четкой статистической 

значимости как на 21-й, так и на 90-й день эксперимента. Однако, принимая во 

внимание использование в статистических подсчетах поправки Бонферрони, уже-

сточающей критерии достоверности различий, можно говорить о присутствии 

тенденции к преобладанию выраженности клеточной реакции тканей вокруг ни-

тей из полидиоксанона на 21-й день. На 90-й день разница между исследуемыми 

группами имеет еще менее выраженные различия.  
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Количественные изменения регенеративного гистиона с течением времени 

эксперимента можно представить наглядно в виде графика (рисунок 36).  

 

 
 

Рисунок 36 – Сравнение количественного изменения регенеративного гистиона  

в зоне вокруг введенных нитей из поли-L-молочной кислоты (PLLA)  

и полидиоксанона (ПДО) у экспериментальных животных 

 

Таким образом, при сравнении количественной выраженности регенератив-
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В составе клеток регенеративного гистиона вокруг нитей из полидиоксано-

на в большем количестве присутствуют макрофаги, а также наблюдаются единич-

ные гигантские многоядерные клетки, в то время как вокруг нитей из поли-L-

лактида клеточная реакция имеет преимущественно лимфоплазмоцитарный со-

став, с небольшим количеством макрофагов. Данное различие, скорее всего, обу-

словлено более быстрым процессом резорбции нити из материала полидиоксано-

на и ее фрагментацией в ходе данного процесса [192]. Потому в ткани вокруг ре-

зорбирующейся нити мигрируют и накапливаются там макрофаги, как основные 

клетки, фагоцитирующие инородные вещества. Этим же объясняется присутствие 

в составе указанного регенеративного гистиона гигантских многоядерных клеток 

инородных тел, которые также имеют макрофагальное происхождение.  

Фагоцитоз – ведущая, но не единственная функция макрофагов. Они 

обладают выраженным регулирующим влиянием на большинство клеточных 

дифферонов, входящих в состав регенеративного гистиона. Помимо фагоцитоза, 

они синтезируют широкий спектр цитокинов, регулирующих скорость 

пролиферации и характер дифференцировки клеток [86, 161]. А также являются 

основными источниками VEGF, продукция которого обуславливает выражен-

ность реакции ангиогенеза [128]. Продуцируемые макрофагами цитокины TGF-β 

и EGF также влияют на процессы регенерации тканей. 

 Биодеградация нити из поли-L-лактида происходит гораздо медленнее, и 

первоначально имеет поверхностный механизм резорбции, который подразумева-

ет резорбцию полимера во внешнем слое, диффузно доступном для окружающей 

биологической среды, с длительным сохранением целостности нити, без ее фраг-

ментации с образованием мелких частиц [16]. Возможно, по причине отсутствия 

раздражающего действия множества мелких фрагментов имплантата на ткани, 

макрофаги в составе клеточной реакции вокруг нитей из поли-L-лактида выявля-

ются в небольшом количестве как на 21-й, так и на 90-й день эксперимента. Также 

разностью механизмов резорбции материалов может объясняться тенденция к 

большему количеству клеток регенеративного гистиона на единицу площади ис-

следуемых тканей при имплантации нитей из материала полидиоксанона. Однако, 
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количественная разность клеточной реакции не достигает статистической значи-

мости, что позволяет не учитывать ее влияние на клинический результат при ис-

пользовании монофиламентных нитей из данных материалов в практике.  

Большое количество макрофагов и наличие гигантских многоядерных кле-

ток вокруг нитей из полидиоксанона не является благоприятным, так как при та-

кой гистологической картине имеется возможность перехода регенеративного 

процесса в гранулематозную реакцию, характеризующуюся продуктивным воспа-

лением с формированием гранулемы инородного тела. Однако, относительно ко-

роткие сроки биодеградации нити из полидиаксонона (180–260 дней) по сравне-

нию с нитью из поли-L-лактида (от 18 до 24 месяцев) [127, 130, 179], а также зна-

чимое снижение выраженности клеточной реакции в течение времени экспери-

мента, позволяют сделать такое предположение маловероятным.  

Преобладание лимфоцитов в составе регенеративного гистиона вокруг нити 

из поли-L-лактида обусловлено, как уже предполагалось, поверхностным меха-

низмом ее резорбции. Ранее лимфоциты определялись как иммунокомпетентные 

клетки, обеспечивающие антигенную защиту. Однако, помимо этой функции, 

лимфоциты оказывают влияние на процессы тканевой регенерации за счет спо-

собности синтезировать различные факторы роста [97]. Т-лимфоциты секретиру-

ют TNF-альфа и гамма-IFN, что тормозит синтез коллагена фибробластами. Также 

лимфоциты стимулируют продукцию матриксных металлопротеиназ [116]. Неко-

торые субпопуляции Т-лимфоцитов способны к активному синтезу фактора роста 

сосудов VEGF и, соответственно, стимуляции ангиогенеза [131]. При этом, между 

иммунной и регуляторной функцией Т-лимфоцитов существует реципроктное 

взаимодействие – то есть, активация иммунных функций приводит к снижению 

морфогенетических влияний Т-лимфоцитов на регенераторные процессы [109].  

При анализе данных, полученных при морфометрическом исследовании 

препаратов, окрашенных по методу Маллори, регистрируется хорошо выражен-

ное стимулирующие действие имплантации нитей на образование волокнистых 

компонентов соединительной ткани, в сравнении с препаратами группы контроля. 

Прирост регистрируется во всех исследуемых группах, вне зависимости от вида 
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материала. То есть, нарастание удельной площади соединительной ткани проис-

ходило в течение всего времени эксперимента, в исследуемых группах препара-

тов, содержащих нити как из материала полидиоксанона, так и из поли-L-

молочной кислоты. Данную тенденцию можно проиллюстрировать графиком  

(рисунок 37). 

 

 
 

Рисунок 37 – Сравнение выраженности изменений в тканях дермы и подлежащих 

тканях в зоне введения нитей из материалов PLLA и ПДО  

у экспериментальных животных 

 

Регистрировался значимый прирост площади не только коллагеновых, но и 

эластических волокон, во всех исследуемых группах по сравнению с группой кон-

троля. Это является прогностически благоприятным признаком т.к. присутствие 

эластических волокон вокруг имплантированных нитей делает сформированный 

ими подкожный каркас более нежным и эластичным, без формирования грубого 

фиброза и деформаций поверхности кожи и контуров лица, и тела. 
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При сравнительном статистическом анализе результатов качественного и 

количественного прироста волокнистого компонента соединительной ткани во-

круг нитей можно предположить, что нити из поли-L-лактида вызывают образо-

вание более плотного каркаса, чем нити из полидиоксанона, так как среди ново-

образованных волокон в зоне вокруг нити из поли-L-молочной кислоты значимо 

преобладает коллаген, причем в большем процентном соотношении к эластину, 

чем вокруг нитей из полидиоксанона.  

Наличие этой разницы может быть проиллюстрировано серией графиков 

(рисунок 38, 39). 

Как известно, фибриллярный белок коллаген обеспечивает прочностные ха-

рактеристики ткани, потому неоколлагеногенез, вызываемый в гиподерме и 

надлежащей дерме кожи при имплантации нитей, способствует укреплению кож-

ного лоскута и, таким образом, коррекции и профилактике процессов возрастного 

птоза тканей лица, и образованию избыточного кожного лоскута [10].  

 

 
 

Рисунок 38 – Динамика изменений в тканях дермы и подлежащих тканях в зоне 

введения нитей из полидиоксанона (ПДО) у экспериментальных животных 
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Рисунок 39 – Динамика изменений в тканях дермы и подлежащих тканях  

в зоне введения нитей из поли-L-молочной кислоты (PLLA)  

у экспериментальных животных 

 

Эластические волокна обуславливают упругость дермы – это способность 

подвергаться значительному растяжению с последующим возвращением в исход-

ное состояние, без потери свойств и остаточной деформации [76]. Прирост их ко-

личества под влиянием имплантированных нитей будет обуславливать благоприят-

ный клинический результат при практическом применении методики субдермаль-

ной имплантации нитей из исследуемых материалов. Положительные изменения 

эстетических характеристик кожного лоскута – его упругости и эластичности – 

обусловлены количественным приростом именно пула эластических волокон меж-

клеточного вещества в зоне вокруг нитей и надлежащей дерме кожи.   

Различия между группами исследуемых препаратов, содержащих нити из по-

лидиоксанона или поли-L-лактида, в общем приросте волокнистого компонента в 

окружающих тканях незначительны. Так, сравнение удельного прироста соедини-

тельнотканных волокон между контрольными препаратами, содержащими разные 

0

10

20

30

40

50

60

70

80

90

100

Площадь эластических волокон, % Площадь  коллагеновых волокон, %

%

контроль 21 сутки 90 сутки

*

*

∆

∆

* - статистически
значимые отличия 
контроль - 21 сутки
∆ - статистически
значимые отличия 
контроль - 90 сутки



97 
 
виды нитей, не выявило значимых различий как на 21-й, так и на 90-й день. Однако, 

тенденция к преобладанию коллагеновых волокон вокруг имплантированных ни-

тей из поли-L-лактида сохраняется в течение всего времени эксперимента. 

При окраске методами иммуногистохимии, антителами к CD31 (DAKO) и 

Factor VIII (DAKO), выявлен неоангиогенез, обуславливающий прирост количе-

ства микрососудов вокруг нитей из обоих исследуемых материалов относительно 

препаратов контроля. Такое заключение позволил сделать тот факт, что в препа-

ратах исследуемых групп как с нитями из материала полидиоксанона, так и из по-

ли-L-лактида, количество капилляров на единицу площади (мм2) в окружающих 

тканях нарастало в течение всего времени эксперимента, по сравнению с кон-

трольной группой препаратов. 

Наглядно полученные результаты можно представить на графиках  

(рисунок 40, 41). 

 

 
 

Рисунок 40 – Динамика изменений сосудистой плотности в зоне вокруг введенных 

нитей из ПДО, в пограничной зоне и в тканях дермы у экспериментальных  

животных, в препаратах, окрашенных антителами к CD31 и Factor VIII 
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Рисунок 41 – Динамика изменений сосудистой плотности в зоне вокруг введенных 

нитей из PLLA, в пограничной зоне и в тканях дермы у экспериментальных  

животных, в препаратах, окрашенных антителами к CD31 и Factor VIII 

 

Сравнение же исследуемых групп препаратов между собой не выявило 

достоверных различий в приросте количества микрососудов. Различий не 

наблюдалось ни в одной из трех исследуемых зон в препаратах – вокруг нитей, 

пограничной зоне и надлежащей дерме кожи. На графиках отмечалась некото-

рая тенденция к преобладанию количества микрососудов вокруг нитей из мате-

риала полидиоксанона, что может быть обусловлено преобладанием макро-

фагов в составе регенеративного гистиона. Как ранее отмечалось, макрофаги 

являются мощными продуцентами VEGF в составе регенеративного гистиона. 

VEGF – это сигнальный белок, фактор роста эндотелия сосудов, потенцирую-

щий миграцию и пролиферацию эндотелиальных клеток в зону развертывания 

регенераторного процесса [17]. Соответственно, относительное преобладание 

макрофагов в составе регенеративного гистиона вокруг полидиоксаноновых 
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нитей может обуславливать наблюдаемую тенденцию. Однако, при отсутствии 

статистически достоверной разница в выраженности клеточных реакций, вы-

раженность неоангиогенеза также не достигает достоверной разницы. Таким 

образом, не смотря на разность клеточного состава регенеративного гистиона 

вокруг нитей из изучаемых видов материалов, достоверных различий в иных 

измеряемых параметрах не наблюдалось. 
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ВЫВОДЫ 
 
1. Клеточная реакция вокруг обоих видов нитей характеризуется как «уме-

ренная» – вокруг нитей из полидиоксанона, и «слабая» – вокруг нитей из поли-L-
лактида. В клеточном составе регенеративного гистиона вокруг нитей из материа-
ла полидиоксанона преобладают макрофаги и присутствуют единичные гигант-
ские многоядерные клетки инородных тел. Вокруг нитей из поли-L-молочной 
кислоты скопление клеток имеет лимфо-плазмоцитарный характер, с единичными 
макрофагами. В обоих случаях выраженность клеточной реакции снижается в те-
чение времени эксперимента, при этом качественный состав регенеративного ги-
стиона остается неизменным. 

2. Субдермальная имплантация нитей из обоих видов материалов стимули-
рует новообразование и значимый прирост волокнистого компонента в окружаю-
щей соединительной ткани, включая зону вокруг нитей, пограничную зону и 
надлежащую дерму кожи. Регистрируется прирост как коллагеновых, так и эла-
стических волокон в течение всего времени эксперимента. 

3. Имплантация нитей из обоих видов материалов стимулирует неоангиоге-
нез в окружающих тканях и надлежащей дерме кожи. Разница является статисти-
чески достоверной, по сравнению с препаратами группы контроля, и имеет тен-
денцию к увеличению в течение всего времени эксперимента. 

4. Присутствует разность клеточного состава регенеративного гистиона вокруг 
нитей из полидиоксанона и нитей из поли-L-лактида. Предположительно, она обу-
словлена более интенсивным процессом резорбции полидиоксанона в тканях орга-
низма. Общий количественный прирост соединительнотканных волокон при срав-
нении опытных групп препаратов между собой не имеет достоверной разницы как 
на 21-й, так и на 90-й день эксперимента. При этом препаратах, содержащих нити из 
поли-L-лактида, сравнительно более выражен прирост коллагеновых волокон, в 
сравнении с препаратами, содержащими нити из полидиоксанона. Подобная тенден-
ция сохраняется в течение всего времени эксперимента. Процесс неоангиогенеза не 
имеет значимых различий между исследуемыми группами препаратов, ни на одном 
из регистрируемых сроков. 
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 
 

• Монофиламентные биодеградируемые нити на основе полидиоксанона и 

поли-L-молочной кислоты являются безопасными при субдермальной импланта-

ции in vivo, поскольку не вызывают дегенеративные изменения в тканях, не спо-

собствуют формированию фиброзной капсулы и жировых инфильтратов. 

• Возможна имплантация монофиламентных биодеградируемых нитей на 

расстоянии, не превышающем 1–2 мм друг от друга, поскольку клеточная и тка-

невая реакция на их присутствие не приводит к эффекту сморщивания за счет ак-

тивного формирования соединительной ткани с преобладанием волокнистого 

компонента. 

• Результаты постмаркетинговой экспериментальной оценки показали, что 

монофиламентные биодеградируемые нити на основе полидиоксанона и поли-L-

молочной кислоты могут применяться для армирования мягких тканей, при этом, 

исходя из особенностей клеточной реакции окружающих тканей, применение ни-

тей из поли-L-лактида, по сравнению с нитями из полидиоксанона, будет иметь 

меньшую вероятность развития гранулемы инородного тела вокруг имплантиро-

ванной нити и, в дальнейшем, формирования избыточного фиброза. Соответ-

ственно, применение нитей из поли-L-лактида будет являться более предпочти-

тельным в клинической практике. 

• Предложенная экспериментальная модель является адекватной и реали-

зуемой в условиях постмаркетинговой оценки безопасности и эффективности ни-

тей для армирования кожи. 
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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ 
 
ПДО – полидиоксанон 

УФО – ультрафиолетовое облучение 

CD31 – cluster of differentiation 31, кластер дифференцировки 31 

IL-1 – интерлейкин 1 

IL-2 – интерлейкин 2 

IL-3 – интерлейкин 3 

IL-4 – интерлейкин 4 

IL-5 – интерлейкин 5 

IL-6 – интерлейкин 6 

PLLA – poly-L-lactic acid, поли-L-молочная кислота 

TNF-α – tumor necrosis factor alfa; фактор некроза опухолей альфа 
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