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В работе проведены in-vivo тесты геля на основе хитозана с добавлением ми-

рамистина, метилурацила и аскорбиновой кислоты при лечении глубоких ожогов 

кожи. Гель изготавливали путем растворения 2% хитозана в 0,5 процентной уксус-

ной кислоте в течение 24 часов с последующим фильтрованием через стеклянный 

фильтр со средним размером пор. Для получения модифицированных гелей в рас-

твор добавляли вышеуказанные вещества в соответствующих концентрациях. Ис-

следования in-vivo проводились на лабораторних крысах-самцах с моделирован-

ными ожогами IIB степени, которые были рандомизированы в контрольную и экс-

периментальную группы. Последние из 3 суток после нанесения ожога дважды в 

сутки производили обработку раневой поверхности разными модификациями ге-

лей на основе хитозана. Гистологическое исследование показало уменьшение вос-

палительной реакции и отека в биоптатах, ускорение эпителизации поверхности 

травмы и сокращение сроков заживления дефекта на 2-3 суток. Микробиологиче-

ские исследования выявили высокое бактериостатическое действие геля хитозана 

по отношению большинства представителей микрофлоры ожоговой поверхности, 

что позволило избежать инфекционных осложнений. 

Ключевые слова: хитозан, ожоги, крысы, мирамистин, метилурацил, кожа. 

 

Основной целью при лечении ожо-

гов является максимально быстрое восс-

тановление целостности кожного покрова. 

При поверхностных ожогах восстановле-

ние кожи производится с помощью мест-

ного консервативного лечения, в то время 

как при глубоких повреждениях возника-

ет необходимость проведения кожной 

пластики [9]. Однако при этом возникает 

проблема дефицита донорских ресурсов 

кожи, что существенно затрудняет возмо-

жность одномоментной пластики всех 

ожоговых ран. В условиях отсутствия эф-

фективной защиты раневой поверхности 

она становится входными воротами для 

инфицирования, через ее поверхность 

теряется вода, белки, электролиты и дру-

гие важные биомолекулы. При росте 

площади ожогов вышеупомянутые про-

блемы все больше влияют на течение 

ожоговой болезни, приводя к истощению, 

сепсису, а в некоторых случаях и к смерти 

пациента [11]. При отсутствии необходи-

мого объема донорской кожи современная 

медицина обладает материалами, которые 

используются для временного покрытия 

ожоговой раны [1]. Препараты для мест-

ного лечения ран могут иметь однонапра-

вленное действие или комплексное и раз-

ностороннее влияние на раневой процесс. 

Ляпунов и соавт. [3] сформулировали ос-

новные задачи местного лечения гнойных 

ран, которые, в основном совпадают с 

таковыми при лечении ожогов. В 1-й фазе 
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раневого процесса эти задачи следующие: 

подавление инфекции в ране, нормализа-

ция местного гомеостаза, активация отто-

ржения некротических тканей, адсорбция 

продуктов микробного и тканевого распа-

да. Во 2-й и 3-й фазах раневого процесса 

препараты должны препятствовать втори-

чной контаминации раны с одновремен-

ным подавлением роста микрофлоры, 

иметь протекторное действие в отношении 

регенерирующих тканей от механических 

повреждений, высушивания, обеспечить 

активацию обменных процессов в тканях, 

стимулировать репаративные процессы. 

В последнее время появилось боль-

шое число раневых покрытий, отличаю-

щихся по химическому составу основы и 

составу лекарственных веществ [4, 6, 8]. 

При изучении литературных источников, 

патентов и данных, полученных из Инте-

рнета, были обнаружены сведения более 

чем о 300 раневой покрытий, находящих-

ся на разных стадиях разработки [13]. Не-

которые из них предназначены для вре-

менного, другие – для постоянного закры-

тия дефекта. Часть из них являются син-

тетическими, другие – производными би-

ологических источников, в то время как 

есть и смешанный тип синтетических и 

биологических материалов. Вместе с тем 

до сих пор не существует универсального 

препарата, который подходит для исполь-

зования во всех фазах раневого процесса 

при ожогах различной глубины и удовле-

творяет по фармако-экономическими ха-

рактеристиками врача и пациента. Поэто-

му разработка и внедрение в клиническую 

практику новых видов и лекарственных 

форм материалов для закрытия ожоговых 

ран является актуальной медицинской 

проблемой современности. 

Среди материалов, используемых для 

создания раневых покрытий встречаются 

коллаген, натриевая соль карбоксиметил-

целлюлозы (КМЦ), оксиалкилцелюлоза, 

амилоза, декстран, альгинаты, хитин, хито-

зан, гиалуроновая кислота, декстран, акри-

ламид, агар-агар, поливинилхлорид, полиэ-

тилен, полипропилен, полиэтилентерефта-

лат, полиэпсилонкапролактон и др. [6, 7, 8, 

13]. Каждый материал имеет свои уника-

льные свойства, что позволяет использо-

вать его в тех или иных клинических слу-

чаях. В нашей работе проведено изучение 

покрытия для использования при ожого-

вых ранах на основе хитозана. 

Использование хитозана – природ-

ного полимера – обусловлено наличием у 

него ряда уникальных свойств, таких как 

биосовместимость, способность к биодег-

радации с образованием безвредных мо-

номеров, нетоксичность и др. [2, 5]. Хи-

мическая структура хитозана приведена 

на рисунке 1. 

  

 
Рис. 1. Химическая структура хитозана 

 

Хитозан не вызывает иммунной реа-

кции организма; источники получения 

хитозана возобновляемые, поскольку его 

получают путем щелочной обработки хи-

тина – одного из наиболее распростра-

ненных в природе полисахаридов, входя-

щий в состав панцирей ракообразных, 

покровов насекомых, клеточной стенки 

грибов и тому подобное. В отличие от 

других полисахаридов, хитозан имеет в 

своем составе первичную аминогруппу, 

что дает возможность создания на его ос-
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нове широкого спектра производных при 

приемлемых условиях синтеза. Преиму-

щества таких полимерных пленок сущест-

венные, например, более высокая степень 

защиты по сравнению с тканевыми мате-

риалами, а также их полная атравматич-

ность [7, 10, 11]. Именно использование 

хитозана может способствовать созданию 

биосовместимых материалов с оптималь-

ным соотношением цены и качества. 

Поэтому целью нашей работы стало 

проведение комплекса исследований по 

получению материалов на основе хитоза-

на, определение их физико-химических 

свойств, а также доклинические испыта-

ния новых синтетических материалов для 

лечения термических повреждений кожи. 

Материалы и методы 

Для получения геля хитозана испо-

льзовали низкомолекулярный хитозан, 

полученный из панцирей камчатских кра-

бов без всяких примесей (по результатам 

рентгеновской дифракции и микроскопи-

ческих исследований). Готовили 2% раст-

вор хитозана в 0,5% уксусной кислоте в 

течение 24 часов. Фильтровали через сте-

клянный фильтр со средним размером 

пор, рН полученного геля выдерживали не 

ниже 7,0. Полученный гель формирует 

тонкую умеренно растворимую в воде 

пленку на коже или полимерной подлож-

ке в течение 10 минут. Поскольку важное 

значение для синтеза коллагена, входяще-

го в состав соединительной ткани имеет 

аскорбиновая кислота, целесообразно в 

лечении ожоговых ран использовать гель 

на основе аскорбиновой кислоты. Для 

приготовления такого геля использовали 

1% раствор аскорбиновой кислоты в дис-

тиллированной воде. К раствору добавля-

ли хитозан (концентрация хитозана не 

превышала 2%) и растворяли в течение 24 

часов. Полученный гель также формирует 

тонкую пленку за 10-15 мин. 

В состав последних гелей включали 

0,5% мирамистина (бензилдиметил [3 – 

(миристоиламино) пропил] аммония хло-

ридмоногидрат) и 0,5% метилурацила (2,4-

диокси-6-метил-1,2,3,4-тетрагидропири-

мидин). В работе для сравнения использо-

вали растворы мирамистина и метилура-

цила на глицерин-желатиновой основе. 

Для изучения особенностей зажив-

ления ожоговой раны при применении 

хитозанового геля был проведен экспери-

мент на 72 лабораторных крысах самцах 

4-х месячного возраста. Всем эксперимен-

тальным животным наносилась ожоговая 

рана IIb степени на коже межлопаточной 

области с предварительным удаления во-

лосяного покрова. Под наркозом на обна-

женный участок кожи прикладывали сте-

клянную пробирку с водой которая нагре-

валась до температуры 95
0
С. Время экс-

позиции составляло 20-25 секунд, 

Согласно цели и задач работы живо-

тные были разделены на 4 серии. 

І серия (18 животных) – после нане-

сения ожога крыс помещали в стерильные 

боксы и выполняли стандартный туалет 

ожоговой раны с использованием стери-

льных марлевых повязок. 

ІІ серия (18 животных) – с 3 суток 

для местного лечения ожоговой раны ис-

пользовали гель ацетат хитозана. 

ІІІ серия (18 животных) – с 3 суток 

для лечения ожоговой раны использовали 

гель хитозана с 0,5% содержанием мети-

лурацила и мирамистина. 

ІV серия (18 крыс) – с 3 суток для лече-

ния ожоговой раны использовали мазь с 

0,5% содержанием мирамистина и метилу-

рацила на глицерин-желатиновой основе. 

Животных выводили из эксперимен-

та через 6, 9, 12 и 21 сутки после нанесе-

ния ожоговой травмы. 

Для установления особенностей ре-

генерации кожи мы применяли следую-

щие методики: 

а. Микробиологическое исследо-

вание поверхности дефекта кожи. Ис-

ходя из того, что для ожоговых ран харак-

терно заражение не монокультурой, а в 

основном, ассоциациями микроорганиз-

мов, для микробиологического исследо-

вания микрофлоры ожоговой раны испо-

льзовали смывы, которые засевали на раз-

личные специальные питательные среды с 

целью выделения и идентификации выде-

ленных микроорганизмов. 
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Микробиологическое исследование 

осуществляли до начала нанесения хито-

занового геля и после его нанесения с 3-х 

суток, для этого использовали бактериос-

копический (окраска по методу Грама с 

последующей иммерсионной микроско-

пией) и бактериологический методы. Сре-

ди исследуемых микроорганизмов были 

стафилококки, стрептококки, псевдомо-

нады, энтеробактерии и грибы рода 

Candida. Также проводились исследова-

ния чувствительности выделенных куль-

тур к 10 антибиотикам: бензилпеницил-

лину, ампициллину, оксациллину, карбе-

нициллину, канамицину, эритромицину, 

олеандомицину, тетрациклину, гентами-

цину, линкомицину. Выделенные чистые 

культуры грибов исследовались на чувст-

вительность к 5 противогрибковым препа-

ратам: нистатину, амфотерицину В, клот-

римазолу, кетоконазолу и флуконазолу. 

б. Гистологическое исследование. 

Под наркозом проводили удаление пов-

режденных участков кожи животных и 

подкожной фасции, фиксировали их в 

растворе нейтрального формалина (рН 

7,2) в течение 24 часов. Образцы обезво-

живали в спиртах возрастающей концент-

рации и заливали в парафин. В дальней-

шем получали гистологические срезы то-

лщиной 5-7 мкм и после депарафинизации 

проводили окраску препаратов гематок-

силин-эозином. Анализ препаратов про-

водили на световом микроскопе 

"OLYMPUS" с видеокамерой с использо-

ванием программы захвата изображений 

"ВидеоТест 5.0" (Санкт-Петербург, Рос-

сия). Морфометрию проводили с помо-

щью программы "SEO Image lab 2.0" (Су-

мы, Украина). Абсолютные морфометри-

ческие величины, которые позволяют об-

ъективно оценить состояние кожи не дают 

информации о степени патологических 

отклонений в отношении аналогичного 

показателей контроля. Поэтому при про-

ведении морфометрии препаратов учиты-

вали процент эпителизованной (ПЭп) и 

рубцовой (ПРТ) тканей, относительный 

объем клеточной инфильтрации (ООКИ) и 

поврежденных коллагеновых волокон 

(ООПКВ). Сравнение процессов регене-

рации проводили в рамках всех экспери-

ментальных серий. 

Результаты и их обсуждение 

При проведении бактериологическо-

го и микологического исследования смы-

вов с ожоговой раны крыс І (контрольной) 

серии обнаружили, что константными 

микроорганизмами являются золотистый 

стафилококк (S. aureus), Streptococcus 

salivarius, дрожжеподобные грибы рода 

Candida (индекс постоянства – 88,8%, 

66,7% и 55,5%). Часто встречались 

Bacillus cereus, Aspergillus sp. (Индекс 

постоянства – 50%, 38,9%). Относительно 

часто встречались бактероиды (индекс 

постоянства – 22,2%) и бактерии группы 

кишечной палочки (16,7%). Другие мик-

роорганизмы выделялись редко. 

С целью определения ведущего воз-

будителя воспалительного процесса ожо-

говой раны были проведены дополните-

льные исследования, направленные на 

установление количественного уровня 

каждого штамма микроорганизма, перси-

стирующего в содержимом ожоговой ра-

ны (табл. 1). 

Из данных приведенных в таблице 1, 

видно, что в микрофлоре ожоговой раны 

крыс 1 серии доминировали стафилокок-

ки, которые проявляли выраженные пато-

генные свойства. Кроме того, у крыс І 

серии отмечено изменение количествен-

ного и качественного характера микроф-

лоры ожоговой раны в начальные сроки. 

Первоначально (1 – 3 сутки исследования) 

в посевах из ожоговых ран обнаруживаю-

тся значительно меньшее количество коа-

гулазопозитивних стафилококков по сра-

внению с 5 – 7 днями эксперимента. По-

вышение удельного веса стафилококков, а 

параллельно с этим и стрептококков, мо-

жет привести к развитию одного из осло-

жнений – вплоть до сепсиса. Кроме того, 

количество коагулазопозитивних стафи-

лококков уменьшается на 12 сутки (у 7 

крыс до 102, у 10 – до 78 – 83 КОЕ / мл), 

что возможно связано с активацией кле-

точных и гуморальных факторов иммун-

ной защиты. 
 



 

 

 

 

Российский медико-биологический вестник имени академика И.П. Павлова, №4, 2012 г. 

  

38 

 

Таблица 1 

Количественный и качественный состав микрофлоры (С ≥ 34%) 

ожоговой раны у животных І серии 
 

 

Микроорганизм 

День исследования 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

Количество КОЕ /мл смыва с тампона 

Staphylococcus sp.  ≤102 ≤102 ≤ 102 ≤ 103 ≤ 105 ≤ 106 ≤ 106 ≤ 105 ≤ 105 ≤ 104 ≤ 102 ≤ 102 

Streptococcus sp. ≤70 ≤102 ≤103 ≤103 ≤104 ≤107 ≤104 ≤103 ≤102    

Candida sp. ≤102 ≤102 ≤102 ≤103 ≤103 ≤103 ≤104 ≤102 ≤102 ≤50 ≤14 ≤10 

Bacillus cereus  ≤50 ≤102 ≤103 ≤104 ≤104 ≤104 ≤102 ≤70     

Aspergillus sp.   ≤102 ≤102 ≤104 ≤104 ≤102 ≤70 ≤30     

 

Результаты исследования микробно-

го пейзажа ожоговой раны у крыс І серии 

также показали, что на 10 сутки экспери-

мента в нем отсутствуют стрептококки. 

На наш взгляд, это связано главным обра-

зом с антагонистическими свойствами 

стафилококков, которых уже на 7 сутки 

эксперимента было значительно больше 

чем стрептококков. 

Сегодня одной из актуальных про-

блем медицины является развитие, в ре-

зультате ряда причин, устойчивости мно-

гих бактерий к антибиотикам. Именно 

поэтому, мы провели изучение антибио-

тикограммы выделенных бактерий к 10 

видам антибиотиков, широко применяе-

мых в клинической медицине. 

Проведеный анализ чувствительно-

сти стафилококков и стрептококков к ан-

тибиотикам диско-диффузионным мето-

дом, обнаружил высокий уровень рези-

стентности этих бактерий к большинству 

антибактериальных препаратов (табл. 2).

 

Таблица 2 

Доля резистентных микроорганизмов в отношении общего количества проб  

от крыс І серии, котрые содержат данный бактериальный штам (%) 
 

Микро 
организм 

Антибиотик/ количество резистентних штаммов 

Б
ен
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и
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и
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и
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и
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о
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Г
ен
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и
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н

 

Л
и

н
к
о

-м
и

ц
и

н
 

Staphylococcus 

aureus 
8 14 34 6 45 55 61 56 70 48 

Streptococcus sр. 25 37 9 12 8 6 12 53 41 13 

 

Изучив грибковую микрофлору ожо-

говой раны, установлено, что наибольшее 

количество (≤ 104 КОЕ / мл) грибов рода 

Candida была на 7 сутки эксперимента, 

параллельно с наибольшим количеством 

стафилококков (≤ 106 КОЕ / мл). 

Анализ чувствительности штаммов 

Candida spp. к противогрибковым препа-

ратам выявил значительный рост рези-

стентных к нистатину (табл. 3) штаммов 

среди выделенных кандид. Так среди 

C.tropicalis и C. pseudotropicalis не выяв-

лено штаммов, резистентных к антимико-

тикам. Но, 75% штаммов C.krusei были 

резистентными к флуконазолу. 
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Таблица 3 

Доля резистентных штаммов грибов рода Candida в отношении  

к об щему количеству проб, которые содержат данный штамм микроорганизма (%) 
 

Микроорганизм 
Антимикотик/ количество резистентних штаммов(%) 

нистатин амфотерицин В клотримазол кетоконазол флуконазол 

Candida spp. 83 3 31 25 20 

 

Выявление, при видовой расшиф-

ровке резистентных штаммов C.krusei 

требует большего внимания. Такое вни-

мание связано с тем, что данный вид гри-

бов относится к наименее патогенным 

представителям рода Candida, но при 

снижении защитных реакций организма и 

при такой высокой резистентности к рас-

пространенным антимикотикам может 

вызвать осложнения. 

Всего от 18 крыс контрольной серии, 

выделено и идентифицировано более 60 

штаммов микроорганизмов, относящихся к 

12 таксономическим группам, что свиде-

тельствует о том, что в ожоговой ране пер-

систирует по несколько видов одновре-

менно. То есть, складывается впечатление, 

что гнойно-воспалительный процесс обу-

словливают ассоциации условно-

патогенных и патогенных микроорганиз-

мов. Так, практически у всех крыс и серии, 

с ожоговыми ранами, оказываются ассо-

циации, состоящие из 2-х или 3-х микроор-

ганизмов. Монокультура выявлена только 

у 2-х крыс. Следует заметить тот факт, что 

вторым или третьим ассоциативным мик-

роорганизмом выступает Candida spp., на 

который антибиотики не действуют, более 

того, эти грибы могут использовать анти-

биотики в качестве источника азота и ко-

торый проявляет определенную резистент-

ность к антимикотикам. 

Поэтому, как видно из эксперимента, 

в патогенезе послеожоговых осложнений 

важная роль принадлежит эндогенной 

инфекции, которая формируется под вли-

янием эндогенных возбудителей – пред-

ставителей нормальной микрофлоры. Из-

вестно, что данные осложнения, вызван-

ные условно-патогенными микроорганиз-

мами, характеризуются длительностью и 

тяжестью течения. Это связано в том чис-

ле и с тем, что для такой микрофлоры ха-

рактерна высокая устойчивость к распро-

страненным антибиотикам, доказательст-

вом этого являются результаты антибио-

тикограммы. В этой связи, применение 

адекватного местного лечения ожогов 

определяет возможность снижения боль-

шинства осложнений ожоговой болезни. 

Именно поэтому для опыта были 

взяты крысы II серии (n = 18), которым с 

3-х суток для местного лечения ожоговой 

раны использовали гель ацетат хитозана и 

III серии (n = 18) – для этих животных с 3-

х суток при лечении ожоговой раны испо-

льзовали гель хитозана с 0,5% содержани-

ем метилурацила и мирамистина. 

Как следует из материалов, приве-

денных в таблице 4, видовой состав мик-

рофлоры ожоговой раны у крыс II и III 

серий был менее разнообразен. Среди 

грамположительных бактерий преобладал 

Staphylococcus aureus. Этот вид стафило-

кокка был обнаружен у всех крыс этих 

групп, но уже после третьего нанесения 

(на 5 сутки) геля ацетата хитозана, коли-

чество этих бактерий значительно умень-

шилось (до 34 КОЕ / мл – у крыс III серии 

и до 102 КОЕ / мл – II серии ), по сравне-

нию с контрольной группой. 

В общей структуре микрофлоры 

ожоговой раны у крыс II и III серий пред-

ставители рода Streptococcus были менее 

многочисленными. В начале использова-

ния геля ацетата хитозана численность 

этих бактерий уменьшилось до 2 • 102 

КОЕ / мл, после второго нанесения – до 

63 КОЕ / мл, а после четвертого нанесе-

ния данные бактерии не обнаруживались. 

Анализируя результаты бактериологичес-

кого исследования микрофлоры ожоговой 

раны крыс ІІІ серии следует отметить, что 

количество Streptococcus spp. уже после 
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первого нанесения уменьшилась до 33 

КОЕ / мл, но полное исчезновение этих 

бактерий было лишь на 9 сутки экспери-

мента. Данное обстоятельство, очевидно, 

свидетельствует о том что, гель ацетата 

хитозана имеет более выраженные бакте-

рицидные свойства по сравнению с гелем 

ацетата хитозана с 0,5% содержанием ме-

тилурацила и мирамистина. 

 

Таблица 4 

Количественный и качественный состав микрофлоры ожоговой раны  

у крыс ІІ и ІІІ серий 
 

Микроорганизм 

ІІ серия ІІІ серия 

День исследования/ количество 

(КОЕ/мл) 

День исследования/ количество 

(КОЕ/мл) 

3 4 5 6 7 8 9 3 4 5 6 7 8 9 10 

Staphylococcus sp. 3*102 ≤102 34 15 9   4*102 2*102 ≤102 ≤102 56 24 6  

Streptococcus sp. 2*102 63 12     33 27 18 13 13 6   

Candida sp. 34 33 30 30 7 3  58 55 35 24 20 20 7  

Bacillus cereus 4       4*102 ≤102 52 5     

 

Изучение грибковой микрофлоры у 
крыс II и III серий в процессе лечения по-
казало, что уже однократная обработка 
воспалительного очага уменьшила коли-
чество Candida spp. до 34 КОЕ / мл (II се-
рия) и 58 КОЕ / мл (III серия). 

Как, известно, «критическим» уровнем 
для развития инфекционного процесса яв-
ляется – 105 микробных тел на 1 грамм тка-
ни раны (М. И. Кузин, Б. М. Костюченок 
1990; M. Humer et al., 1975). Результаты на-
шего исследования показали, что значите-
льное меньшение обсемининня ожоговой 

раны достигается уже после первого нане-
сения геля на основе хитозана. 

Чтобы выяснить причину таких ре-
зультатов, мы изучили чувствительность 
микроорганизмов, индекс постоянности 
которых был ≥ 34%: Staphylococcus spp., 
Streptococcus spp. и Candida spp. к мира-
мистину методом серийных разведений 
(табл. 5). Для данного опыта использовали 
аптечный «Мирамистин» и суспензии ми-
кроорганизмов со стандартным количест-
вом 104КОЕ/мл среды. 

Таблица 5 

Доля резистентних штаммов микроорганизмов, выделенных  

от крыс ІІ и ІІІ серии (С ≥ 34%) к мирамистину (у%) 
 

Микроорганизм 

Концентрация мирамистина в среде (%) 

0,2 0,3 0,5 1,0 

Количество резистентних штаммов (%) 

Staphylococcus spp 48 33 22 15 

Streptococcus spp. 34 25 12 6 

Candida spp. 61 52 19 6 

 

Итак, как видно из таблицы 5, в усло-

виях опытов in vitro доказано, что мирамис-

тин в концентрации 1% имеет более выра-

женное противомикробное действие в отно-

шении микробов, которые колонизировали 

ожоговую рану крыс II и III серий, чем тот 

же мирамистин, но в меньшей концентрации. 

Возможно именно это стало причиной раз-

ницы в результатах лечения гелем ацетат 

хитозана и гелем ацетат хитозана с 0,5% со-

держанием мирамистина и метилрацила. 

В соответствии с задачами исследова-

ния, нами была изучена чувствительность (in 

vitro) клинических штаммов микроорганиз-

мов, которые часто могут вызывать послео-

жоговые осложнения, к ацетату хитозана, 

ацетату хитозана с 0,5% мирамистином и 

метилурацилом и антибиотиков, широко 

используемых в медицинской практике. Ре-

зультаты исследования в таблице 6.
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Таблица 6 

Чувствительность клинических штаммов микроорганизмов к 

антибіотикам и гелям на основе хитозана 

Препарат 

Количество чувствительных штаммов, % 

S. aureus 

(п=23) 

S. 

epider-

midis 

(п=20) 

S. sapro-

phy- 

ticus 

(n=20) 

S. pyo-

genes 

(n=20) 

S. faeca-

lis 

(n=20) 

P.vulgari

s (n=10) 

Бензилпенициллин 52,2 45,0 10,0 55,0 20,0 20,0 

Ампициллин 47,8 50,0 50,0 95,0 40,0 30,0 

Оксациллин 60,9 55,0 95,0 80,0 40,0 60,0 

Карбенициллин 34,8 55,0 0 50,0 25,0 30,0 

Канамицин 65,2 75,0 25,0 45,0 30,0 20,0 

Эритромицин 73,9 80,0 100,0 40,0 40,0 30,0 

Олеандомицин 60,9 65,0 55,0 10,0 20,0 30,0 

Тетрациклин 52,2 70,0 0 0 0 10,0 

Гентамицин 65,2 75,0 100,0 100,0 85,0 90,0 

Линкомицин 73,9 70,0 45,0 95,0 35,0 70,0 

Ацетат хитозана 95,7 95,0 100,0 75,0 85,0 60,0 

Ацетат хитозана с 

0,5% мирамистина 

и метилурацила 

87,0 85,0 100,0 75,0 75,0 50,0 

Препарат 

Количество чувствительных штаммов, % 

E. colі 

(n=20) 

K. pneu-

moniae 

(n=20) 

Р. 

aerиginosa 

(n-20) 

Е 

aerogenes 

(n-5) 

M. 

morganii 

(n=2) 

A. 

anitratus 

(n=2) 

Бензилпенициллин 20,0 30,0 40,0 35,0 0 50,0 

Ампициллин 60,0 55,0 65,0 50,0 50,0 50,0 

Оксациллин 45,0 60,0 60,0 55,0 100,0 50,0 

Карбенициллин 30,0 45,0 45,0 30,0 0 50,0 

Канамицин 45,0 65,0 70,0 35,0 0 0 

Еритромицин 40,0 35,0 40,0 65,0 100,0 50,0 

Олеандомицин 35,0 40,0 25,0 40,0 50,0 50,0 

Тетрациклин 10,0 0 25,0 35,0 0 0 

Гентамицин 100,0 95,0 85,0 100,0 100,0 100,0 

Линкомицин 65,0 85,0 60,0 60,0 100,0 50,0 

Ацетат хитозана 85,0 65,0 95,0 70,0 50,0 100,0 

Ацетат хитозана с 

0,5% мирамистина 

и метилурацила 

90,0 55,0 90,0 40,0 50,0 100,0 

 

 

Как следует из материалов, приведен-

ных в таблице 6, чувствительность патогенов 

гнойно-септических процессов ожоговых ран 

к антибиотикам зависела как от типа послед-

них, так и от вида возбудителей. 

Из числа значимых патогенов все 

штаммы микроорганизмов проявляли вы-

сокую чувствительность к ацетату хито-

зана. Наименьшую чувствительность к 

ацетату хитозана с 0,5% мирамистина и 
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метилурацила проявляли штаммы Е. 

aerogenes (40,0% чувствительных штам-

мов), P.vulgaris и M. morganii (50,0% чувс-

твительных штаммов), K. pnemoniae 

(55,0% чувствительных штаммов). 

Так, при лечении ожоговых ран крыс 

ІІ серии наблюдается положительная дина-

мика в микробном пейзаже. Уже на 3 сутки 

лечения с применением геля ацетата хито-

зана количество стрептококков и стафило-

кокков в ожоговых ранах уменьшилась в 2 

раза. На 5-7 сутки под влиянием ацетата 

хитозана раны были стерильными, чего не 

наблюдалось у крыс І (конрольной) серии. 

Использование гелевых покрытий на 

основе хитозана приводит к ускорению 

репаративных процессов, причем морфо-

логическая картина кожи не имеет разни-

цы в зависимости от вида покрытия. 

В биоптатах на 3 сутки после нане-

сения геля хитозана наблюдается менее 

выраженный отек тканей кожи, полнокро-

вие сосудов подкожной жировой клетчат-

ки и дермы. Также выявляются некроти-

ческие изменения и расслоения эпидерми-

са (на месте ожоговых пузырей), на пове-

рхности эпидермиса оказывается корка 

(вследствие подсыхания экссудата). Во 

всех слоях кожи присутствует диффузная 

экссудативно-воспалительная реакция – 

интенсивная лейко-лимфогистиоцитарная 

инфильтрация, дисциркуляторные изме-

нения. Пленка на основе хитозана при 

окраске гистологических препаратов ге-

матоксилин-эозином имеет желтоватый 

цвет, часто с фиолетовыми оттенками 

(влияние гематоксилина, видимо вызваное 

сродством к ацетильных группам хитоза-

на). Вследствие гистологической провод-

ки в материале пленки часто обнаружи-

ваются трещины, он может фрагментиро-

ваться. Проникающая способность пленки 

незначительная: можно увидеть четкую 

границу между ксеноматериалом и тка-

нью организма (рис. 3 А). 

Биоптат кожи с покрытием после 6 

дней наблюдения характеризуется значите-

льно меньшим отеком эпидермиса, дермы и 

подкожной клетчатки. По сравнению с соо-

тветствующим сроком ожога кожи грануля-

ционная ткань в участках повреждения при-

обретает большее развитие. Тканевый дет-

рит и некротические ткани ограничиваются 

воспалительной нейтрофильно-лимфоци-

тарной инфильтрацией. Среди воспалитель-

ного инфильтрата заметен макрофагально-

гистиоцитарный компонент. В общем биоп-

тат по сравнению с контрольной серией без 

коррекции быстрее очищается от некроти-

ческих тканей (рис. 3 В). 

Через 12 суток после ожога в коже с 

хитозановой пленкой наблюдаются незна-

чительные явления дисциркуляторных из-

менений, минимальная лимфогистиоцита-

рная инфильтрация. Грануляционная и 

соединительная ткань имеют большее рас-

пространение относительно соответству-

ющего срока ожоговой болезни кожи (рис. 

3 С). Развитие соединительной ткани отме-

чается во всех слоях дермы, подкожной 

жировой клетчатке. В эпидермисе заметная 

пролиферативная активность базальных 

слоев в виде акантотичних и паракератоз-

них изменений плоского эпителия. 

На 21 день наблюдения биоптат кожи 

с хитозановой пленкой не имеет признаков 

отека. Количество соединительной ткани 

является значительным, однако грубоволо-

книстый компонент менее выражен относи-

тельно ожога кожи без коррекции. Значите-

льная часть поврежденного эпидермиса 

эпителизировалась. Деформация и наруше-

ние структуры за счет рубцовых изменений 

кожи имеют место, но выраженность их 

незначительная (рис. 3 D). 

Морфометрия поврежденных участ-

ков кожи животных контрольной серии 

показала начало эпителизации раны уже 

на 6 сутки наблюдения, при этом процент 

эпителизации составил 20,4 ± 2,9% при 

наличии 34,2 ± 1,6% рубцовой ткани и 

грануляций. Как видно из таблицы 7, ис-

пользование гелевых покрытий на основе 

хитозана и в комбинации с мирамистином 

и метилурацилом приводит к росту эпите-

лизации и уменьшению процента рубцо-

вой ткани. В последний срок наблюдения 

имеется уменьшение рубца почти в 2 раза 

по сравнению с контролем. Клеточная 

инфильтрация является маркером воспа-

лительного процесса и имеет тенденцию к 

уменьшению в контрольной группе живо-
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тных в соответствии со сроками сбора 

материала. Использование гелевых пок-

рытий приводит к снижению относитель-

ного объема клеточной инфильтрации во 

все сроки наблюдения, что может быть 

свидетельством противовоспалительных 

свойств материала и проявлением выра-

женной антимикробной активности. Про-

центный объем поврежденных коллагено-

вых волокон является показателем функ-

ционального состояния соединительной 

ткани и характеризует активность ее кле-

точного компонента. 

Как видно из таблицы 7, ООПКВ не 

имеет существенных отличий во все сроки 

наблюдения как в контрольной так и в 

экспериментальных сериях но в послед-

них он значительно меньше. Данное об-

стоятельство может свидетельствовать об 

активном участии хитозана и его произ-

водных в обмене травмированной ткани и 

быть дополнительным фактором норма-

лизации заживления ожоговых ран. 
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Рис. 3. Биоптат кожи крысы после нанесения ожога ІІB степени  

при применении геля на основе ацетата хитозана через 3 (А), 6 (В), 12 (С) и 21 (D) день 

после моделирования термической травмы. Окраска гематоксилин-эозин; Х 200 
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Таблица 7 

Морфометрические параметры ожоговой раны животных  

контрольной и экспериментальных серий 
 

  ПЕп (%) ПРТ (%) ООКИ ООПКВ 

6 сутки 

Контроль - - 0,097±0,008 0,036±0,001 

ІІ серия - - 0,065±0,004 0,021±0,005 

ІІІ серия - - 0,071±0,006 0,019±0,002 

9 сутки 

Контроль 20,4±2,9 34,2±1,6 0,076±0,003 0,041±0,003 

ІІ серия 29,1±3,8 26,4±4,2 0,053±0,004 0,025±0,002 

ІІІ серия 26,7±4,19 27,1±1,9 0,058±0,002 0,031±0,004 

12 сутки 

Контроль 45,8±6,6 36,5±1,9 0,046±0,007 0,038±0,0009 

ІІ серия 56,8±3,3 30,28±2,4 0,035±0,002 0,020±0,004 

ІІІ серия 53,1±4,2 29,7±3,2 0,029±0,004 0,016±0,001 

21 сутки 

Контроль 65,4±2,6 21,3±1,8 0,017±0,002 0,029±0,003 

ІІ серия 84,5±4,1 11,5±0,8 0,011±0,0006 0,015±0,0007 

ІІІ серия 82,6±3,8 13,9±1,5 0,010±0,0008 0,019±0,004 

 

Выводы 

Местное использование геля на осно-

ве ацетата хитозана и ацетата хитозана с 

0,5% мирамистином и метилурацилом в 

терапии ожоговой раны крыс сокращает 

длительность гнойно-воспалительного 

процесса, вызваного условно-патогенными 

микроорганизмами, которые после аппли-

кации геля имеют менее выраженные пато-

генные свойства. Применение геля на ос-

нове хитозана приводит к ускорению очи-

щения раны от некротических масс, уме-

ньшению количества рубцовой ткани и 

ускорению эпителизации раны, что приво-

дит к сокращению длительности лечения 

ожоговой поверхности на 2-3 суток. 
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EXPERIMENTAL VALIDATION OF A GEL BASED ON CHITOSAN ACETATE  

FOR THE TREATMENT OF BURNS 

 

M.V. Pogorelov, O.V. Kalinkevich, T.V. Ivakhnyuk, F.R. Moskalenko, S.D. Bonchev,  

S.N. Danilchenko, A.M. Sklyar, A. N. Kalinkevich, V.Z. Sikora, А.N. Romanyuk 

 

In the work in vivo test of the gel based on chitosan with additions of miramistin, 

methyluracil and ascorbic acid were performed. The gel was prepared by solution of 2% 

chitosan in 0.5% acetic acid during 24h with the subsequent filtration through the glass 

filter with the average pore size. To obtain the modified gels the above mentioned sub-

stances were added to the solution in the proper concentrations. In vivo investigations 

were conducted using laboratory male rats with the modeled burns of IIB degree, which 

were randomized in the control and experimental groups. The last 3 days after applica-

tion of burns, twice a day the wound surface was treated with different modifications of 

chitosan-based gels. Histological study has shown the decrease of inflammation reaction 

and edema in biopsy material, acceleration of epithelization on the wound surface and 

decrease of wound repair terms by 2-3 days. Microbiological investigation revealed the 

high bacteriostatic action of chitosan gel against the most species of burn surface micro-

flora, which allowed avoiding infectious complications. 

Key words: chitosan, burns, rats, Miramistin, methyluracil, leather. 
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