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Ïîêàçàíî çíèæåííÿ ð³âíÿ åêñïðåñ³¿ ãåíà Tjp1 ïðè 
çàãîþâàíí³ ïîâíîøàðîâèõ âèð³çàíèõ ïëîùèííèõ ðàí 
øê³ðè ùóð³â íà òë³ àêòèâóâàííÿ â³ëüíîðàäèêàëüíèõ 
ïðîöåñ³â (çðîñòàííÿ âì³ñòó ñóïåðîêñèäíîãî àí³îí-
ðàäèêàëó). Â³äíîâëåííÿ ð³âíÿ åêñïðåñ³¿ öüîãî ãåíà ìî-
æå áóòè îïîñåðåäêîâàíî çðîñòàííÿì ð³âíÿ åêñïðåñ³¿ 
ãåíà Tlr2. Ïðè çàñòîñóâàíí³ ìåëàí³íó çà òèõ ñàìèõ 
óìîâ ð³âåíü åêñïðåñ³¿ Tjp1, ÿê ³ âì³ñò ñóïåðîêñèäíîãî 
àí³îí-ðàäèêàëó, øâèäøå íàáëèæàâñÿ äî êîíòðîëüíèõ 
çíà÷åíü çà â³äñóòíîñò³ ã³ïåðåêñïðåñ³¿ ãåíà Tlr2, ï³ä ÷àñ 
â³äíîâëåííÿ ö³ë³ñíîñò³ øê³ðè. 

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: åêñïðåñ³ÿ ãåí³â Tjp1, Tlr2, ïîâíîøàðîâ³ 
âèð³çàí³ ïëîùèíí³ ðàíè øê³ðè, ìåëàí³í. 

Âñòóï. Òèì÷àñîâ³ ïîðóøåííÿ áàð’ºðíèõ âëàñòè-
âîñòåé øê³ðè âèíèêàþòü âíàñë³äîê ïîäðÿïèí, 
ïîð³ç³â, îï³ê³â, ä³¿ îðãàí³÷íèõ ðîç÷èííèê³â, åíäî-
ãåííèõ ÷è åêçîãåííèõ ïðîòåàç ì³êðîîðãàí³çì³â 
[1]. Ó çäîðîâèõ îñîáèí ìåõàí³çìè â³äíîâëåííÿ 
ö³ë³ñíîñò³ øê³ðè çàçâè÷àé íàìàãàþòüñÿ çàïîá³ã-
òè àáî çâåñòè äî ì³í³ìóìó ä³þ ïîòåíö³éíèõ 
ïàòîãåí³â ³ ðîçâèòîê ³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³ [1, 2]. 

Îñíîâíèì ìåõàí³çìîì àêòèâàö³¿ â³ëüíîðà-
äèêàëüíèõ ïðîöåñ³â, ñêëàäîâî¿ ëàíêè ìåòàáî-
ë³÷íî¿ àêòèâíîñò³ êë³òèí, º çá³ëüøåííÿ óòâî-
ðåííÿ àêòèâíèõ ôîðì êèñíþ (ÀÔÊ). Îêð³ì 
ô³ç³îëîã³÷íèõ åôåêò³â (ðåãóëÿö³ÿ êë³òèííî¿ ïðîë³-
ôåðàö³¿ òà òîíóñó ñóäèí, ³íäóêö³ÿ òðàíñêðèïö³¿
îêðåìèõ ãåí³â òîùî) ÀÔÊ ìîæóòü ïðîÿâëÿòè 
é âèðàçíó òîêñè÷íó ä³þ íà ñòðóêòóðè êë³òèí.
¯õ ïîøêîäæóþ÷à ä³ÿ â îñíîâíîìó îáóìîâëå-
íà ïîäàëüøîþ ñòèìóëÿö³ºþ ïðîöåñ³â â³ëüíîðà-
äèêàëüíîãî îêèñíåííÿ, ùî ïðèçâîäèòü äî ðîç-
âèòêó îêèñíîãî ñòðåñó, ÿêèé ïðîÿâëÿºòüñÿ íà-
êîïè÷åííÿì òîêñè÷íèõ ïðîäóêò³â, óøêîäæåí-
íÿì ìîëåêóë, ìåìáðàí êë³òèí, òêàíèí, çíè-
æåííÿì ðåïàðàòèâíèõ ïðîöåñ³â ó ðàí³ [3–6]. 

Toll-ïîä³áí³ ðåöåïòîðè (àíãë. Toll-liked 
receptors) — êëàñ êë³òèííèõ ðåöåïòîð³â, ÿê³ â³ä³-
ãðàþòü îäíó ç êëþ÷îâèõ ðîëåé ó ïðèðîäæåíîìó 

³ìóí³òåò³ òà, ÿê íåùîäàâíî áóëî ïîêàçàíî, ðå-
ãóëþþòü áàð’ºðíó ôóíêö³þ øê³ðè [7, 8]. Ãåí
Tlr2 (êîäóº Toll-ïîä³áíèé ðåöåïòîð 2) åêñïðå-
ñóºòüñÿ â êë³òèíàõ íåñïåöèô³÷íîãî ³ìóí³òåòó 
(ìàêðîôàãè, ìàñòîöèòè òîùî), êåðàòèíîöèòàõ, 
ñàëüíèõ çàëîçàõ òîùî. Ïðîäóêò öüîãî ãåíà –
TLR2 â³ä³ãðàº êëþ÷îâó ðîëü ó ðîçï³çíàâàíí³ 
êîìïîíåíò³â êë³òèííî¿ ñò³íêè ãðàì-ïîçèòèâíèõ 
áàêòåð³é (íàïðèêëàä, (Staphilococcus aureus)), àê-
òèâóâàíí³ ïðîòè íèõ êë³òèííî¿ ã³ëêè ³ìóí³òåòó 
òà ï³äòðèìàíí³ òîëåðàíòíîñò³ äî âëàñíî¿ ì³êðî-
ôëîðè [2, 9]. Ïîêàçàíî çíèæåííÿ ð³âíÿ åêñïðåñ³¿ 
òà ôóíêö³¿ TLR2 íà ìîíîöèòàõ ³ ìàêðîôàãàõ 
ïðè àòîï³÷íîìó äåðìàòèò³, ÿê ó ëþäèíè, òàê 
³ ó òâàðèí [2, 10–12]. Òàêîæ áóëî âèÿâëåíî, 
ùî TLR2 ñèãíàë³çàö³ÿ ï³äâèùóâàëà ö³ë³ñí³ñòü 
ù³ëüíèõ êîíòàêò³â ó ëþäèíè òà ìèøåé, ùî 
áóëî ÷àñòêîâî îïîñåðåäêîâàíî ïîñèëåíîþ åêñ-
ïðåñ³ºþ ãåí³â á³ëê³â ù³ëüíèõ êîíòàêò³â [2]. 

Ù³ëüí³ êîíòàêòè (àíãë. Tight junctions) –
çàìèêàþ÷³ ì³æêë³òèíí³ êîíòàêòè, âëàñòèâ³ êë³-
òèíàì õðåáåòíèõ òâàðèí, ïîøèðåí³ â åï³òåë³-
àëüíèõ òêàíèíàõ, äå ñêëàäàþòü íàéá³ëüø àï³-
êàëüíó ÷àñòèíó (ëàò. Zonula occludens). Âîíè 
çàáåçïå÷óþòü ð³çíîìàí³òí³ ôóíêö³¿: êîíòðîëü 
çà ïåðåì³ùåííÿì ³îí³â, âîäè òà ìîëåêóë ÷å-ðåç 
ì³æêë³òèíí³ êîíòàêòè äëÿ çàáåçïå÷åííÿ ô³-
çè÷íîãî óù³ëüíåííÿ åï³òåë³þ òà êë³òèííî¿ ïî-
ëÿðíîñò³, ðåãóëþâàííÿ ñèãíàëüíî¿ òðàíñäóêö³¿,
òðàíñêðèïö³¿, êë³òèííî¿ ïðîë³ôåðàö³¿ é äèôå-
ðåíö³àö³¿ òîùî [2, 13, 14]. Á³ëîê öèòîïëàçìà-
òè÷íî¿ ïëàñòèíêè – ZO-1 (Zonula occludens-1, 
êîäóºòüñÿ ãåíîì Tjp1) ðàçîì ³ç ñâî¿ì ïàðòíå-
ðîì – îêëþäèíîì ôîðìóº îäèí ³ç â³äïîâ³äíèõ 
êîìïëåêñ³â á³ëîê-àñîö³éîâàíèõ ù³ëüíèõ êîí-
òàêò³â (ZO). ßêùî ö³ á³ëêè ù³ëüíèõ êîíòàêò³â 
ðóéíóþòüñÿ ï³ä âïëèâîì ïàòîãåí³â, ô³çè÷íèõ 
ïîøêîäæåíü àáî çà ðàõóíîê íåñòà÷³ êàëüö³þ, 
â³äáóâàºòüñÿ ïîðóøåííÿ áàð’ºðíî¿ ôóíêö³¿ øê³ðè, 
ùî, ó ñâîþ ÷åðãó, ìîæå ïðèâåñòè äî ðîçâèòêó 
ðÿäó ïàòîëîã³é øê³ðè [14–16].
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À.Ñ. Þåò, Ê.Î. Äâîðùåíêî, Ä.Ì. Ãðåá³íèê òà ³í.

Íàéïîøèðåí³øèìè ìåòîäàìè ë³êóâàííÿ â³ä-
êðèòèõ ðàí º âèêîðèñòàííÿ ìàçåé, ãåëåé, ïî-
â’ÿçîê, àíòèá³îòèê³â. Ïðîòå âèñîêà âàðò³ñòü ³ 
íåäîñòàòíÿ åôåêòèâí³ñòü ³ñíóþ÷èõ ïðåïàðàò³â 
ñïîíóêàº øóêàòè íîâ³ òåðàïåâòè÷í³ ðå÷îâèíè, 
ÿê³ áóëè á çäàòíèìè àêòèâóâàòè ðåãåíåðàòèâí³ 
ïðîöåñè ÿê çà ðàõóíîê ñòèìóëþâàííÿ ïðîë³-
ôåðàö³¿ â³äïîâ³äíèõ êë³òèííèõ ë³í³é ³ ñêëàäî-
âèõ ïîçàêë³òèííîãî ìàòðèêñó, òàê ³ øëÿõîì 
ìîäóëþâàííÿ åêñïðåñ³¿ ãåí³â ïåâíèõ òðàíñ-
ôîðìóþþ÷èõ ôàêòîð³â ðîñòó, ñïåöèô³÷íèõ ðå-
öåïòîð³â ³ ìàðêåð³â [1, 5, 6]. 

Ìåëàí³íè – ï³ãìåíòè øê³ðè, âîëîññÿ, ðàé-
äóæêè, ÷îðíî¿ ñóáñòàíö³¿ ìîçêó òîùî íàëåæàòü 
äî ïîë³ôåíîëüíèõ ñïîëóê. Â³äîìî, ùî ö³ ñïî-
ëóêè âèÿâëÿþòü ðåïàðàòèâíó, àíòèîêñèäàíòíó, 
ïðîòèçàïàëüíó, ðàíîçàãîþ÷ó, ³ìóíîìîäóëþþ÷ó 
òà ïðîòèïóõëèííó âëàñòèâîñò³ [17, 18]. Ðàí³øå 
íàìè áóëî ïîêàçàíî, ùî ìåëàí³í, ïðîäóöåíòîì 
ÿêîãî º àíòàðêòè÷í³ ÷îðí³ äð³æäæåïîä³áí³ ãðèáè 
Nadsoniella nigra, øòàì X1-M, âèñ³ÿí³ ³ç çðàçê³â 
âåðòèêàëüíèõ ñêåëü îñòðîâà Ãàë³íäåç (Óêðà¿í-
ñüêà àíòàðêòè÷íà ñòàíö³ÿ «Àêàäåì³ê Âåðíàä-
ñüêèé»), âîëîä³º âèðàæåíîþ öèòîïðîòåêòîð-
íîþ ä³ºþ, ³ ìîæå áóòè çàïðîïîíîâàíèé â ÿêîñò³ 
íîâîãî äåðìàòîòðîïíîãî ïðåïàðàòó [19]. 

Ç îãëÿäó íà âèùåçàçíà÷åíå ìåòîþ ðîáîòè 
áóëî ïðîàíàë³çóâàòè ³íòåíñèâí³ñòü â³ëüíîðàäè-
êàëüíèõ ïðîöåñ³â òà åêñïðåñ³þ ãåí³â Tlr2, Tjp1 
ï³ä ÷àñ â³äíîâëåííÿ ö³ë³ñíîñò³ øê³ðè òà ïðè 
ââåäåíí³ ìåëàí³íó.

Ìàòåð³àëè ³ ìåòîäè. Åêñïåðèìåíòàëüíà ìîäåëü. 
Äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåí³ íà á³ëèõ íåë³í³éíèõ 
ëàáîðàòîðíèõ ùóðàõ-ñàìêàõ ìàñîþ 200–250 ã,
n = 48, ÿê³ áóëè ðîçä³ëåí³ íà 4 ãðóïè. Ïåðåä 
ïî÷àòêîì åêñïåðèìåíòó ùóð³â âèòðèìóâàëè íà 
êàðàíòèí³ òà ìàðêóâàëè íàíåñåííÿì íàäñ³÷îê 
íà âóøí³ ðàêîâèíè. Â ÿêîñò³ êîíòðîëþ (ïåðøà 
ãðóïà) âèêîðèñòîâóâàëè ùóð³â áåç åêñïåðèìåí-
òàëüíèõ ðàí. Ïîâíîøàðîâ³ âèð³çàí³ ïëîùèíí³ 
ðàíè â³äòâîðþâàëè íà ïîïåðåäíüî äåï³ëüîâà-
í³é ä³ëÿíö³ øê³ðè ì³æëîïàòêîâî¿ çîíè â íàðêî-
òèçîâàíèõ çà äîïîìîãîþ ò³îïåíòàëó íàòð³þ (äî-
çà – 50 ìã/êã («BiochemieGmbH», Àâñòð³ÿ))
ùóð³â. Äëÿ öüîãî øê³ðó âèð³çàëè çà äîïîìî-
ãîþ õ³ðóðã³÷íèõ ñêàëüïåëÿ òà ï³íöåòó, ðîçì³ðîì
1 × 1 ñì2. Çàãîºííÿ ðàí ó òâàðèí ö³º¿ ãðóïè (äðóãà 
ãðóïà) â³äáóâàëîñÿ ñàìîñò³éíî øëÿõîì åï³òåë³-
çàö³¿. Îäðàçó ï³ñëÿ â³äòâîðåííÿ ðàí ³ äî ïîâíîãî 
çàãîºííÿ ïîðàíåííÿ [20, 21] ùóð³â òðåòüî¿ ãðó-

ïè îáðîáëÿëè äâ³÷³ íà äîáó 0,5%-âèì êàðáîïî-
ëîì (óí³âåðñàëüíèé ðîç÷èííèê ïðåïàðàò³â, ùî 
ÿâëÿº ñîáîþ êàðáîêñèàêðèëîâ³ ÷è êàðáîêñèâ³-
íèëîâ³ ïîë³ìåðè, äëÿ íàäàííÿ ¿ì ãåëåïîä³áíî¿ 
êîíñèñòåíö³¿ («Carbopol 980»)) çà äîïîìîãîþ 
ìåòàëåâîãî øïàòåëÿ, ÿêèé ïåðåä êîæíèì âè-
êîðèñòàííÿì ôëàìáóâàëè. Òâàðèíàì ÷åòâåðòî¿ 
ãðóïè âïðîäîâæ óñüîãî åêñïåðèìåíòó íà ðàíè 
íàíîñèëè îòðèìàíó íàìè ì³êðîá³îëîã³÷íèì 
øëÿõîì ôàðìàêîëîã³÷íó êîìïîçèö³þ íà îñíî-
â³ ìåëàí³íó (ïðîäóöåíòîì ÿêîãî º àíòàðêòè÷í³ 
÷îðí³ äð³æäæåïîä³áí³ ãðèáè Nadsoniella nigra, 
øòàì X1-M), 0,1 % êîíöåíòðàö³¿, ðîç÷èíåíó â 
0,5 % êàðáîïîë³. 

Òàê ÿê ïðè âèêîíàíí³ ðîáîòè àíàë³çóâàâñÿ 
õàðàêòåð ïåðåá³ãó åêñïåðèìåíòàëüíîãî ðàíî-
âîãî ïðîöåñó ì’ÿêèõ òêàíèí, òåðì³íàìè ñïî-
ñòåðåæåííÿ áóëî îáðàíî êëþ÷îâ³ åòàïè çàãîºí-
íÿ – 3, 6, 9, 14 äîáè òà äåíü åï³òåë³çàö³¿ ðàíè, 
êîëè ïîñë³äîâíî çì³íþºòüñÿ ôàçà ãîñòðèõ çà-
ïàëüíèõ ÿâèù ³ç âèðàæåíîþ ã³äðàòàö³ºþ, ôà-
çàìè äåãðàäàö³¿ òà íåêðîë³çó, ïî÷àòêîì ðîçâè-
òêó ãðàíóëÿö³é, ïîâíèì çàïîâíåííÿì ïîâåðõí³ 
ðàíè ãðàíóëÿö³éíîþ òêàíèíîþ, ïî÷àòêîì êðà-
éîâî¿ åï³òåë³çàö³¿ òà çàêðèòòÿì äåôåêòó ðàíè 
øê³ðîþ [22].

Âèçíà÷åííÿ ³íòåíñèâíîñò³ ïðîäóêóâàííÿ ñóïåð-
îêñèäíîãî àí³îí-ðàäèêàëó. ²íòåíñèâí³ñòü ãåíå-
ðàö³¿ ñóïåðîêñèäíîãî àí³îí-ðàäèêàëó â ãîìî-
ãåíàòàõ âèçíà÷àëè çà íàêîïè÷åííÿì ÕÒÒ-ôîð-
ìàçàíó [23]. Ïðèíöèï ìåòîäó ïîëÿãàº â çäàò-
íîñò³ ñóïåðîêñèäíèõ àí³îí³â âçàºìîä³ÿòè ³ç 
2,3-á³ñ(2-ìåòîêñè-4-í³òðî-5-ñóëüôîôåí³ë)-2Í-
òåòðàçîë³é-5-êàðáîêñèàí³ë³äîì (ÕÒÒ) ç óòâî-
ðåííÿì ðîç÷èííîãî çàáàðâëåíîãî êîìïëåêñó 
ÕÒÒ-ôîðìàçàíó, ùî ìàº ï³ê ïîãëèíàííÿ ïðè 
470 íì. Âì³ñò á³ëêà âèì³ðþâàëè çà ìåòîäîì 
Ëîóð³ [24]

Ê³ëüê³ñíà ÇT-ÏËÐ ó ðåàëüíîìó ÷àñ³. ÐÍÊ îò-
ðèìóâàëè çà ìåòîäîì Chomczynski [25]; ñèí-
òåç êÄÍÊ òà ê³ëüê³ñíó ïîë³ìåðàçíó ëàíöþãîâó 
ðåàêö³þ â ðåàëüíîìó ÷àñ³ (Real-time PCR, êÏËÐ)
çà äîïîìîãîþ êîìåðö³éíîãî íàáîðó «Thermo 
Scientific Verso SYBR Green 1-Step qRT-PCR
ROX Mix» («Thermo Scientific», Ëèòâà), âèêî-
ðèñòîâóþ÷è ïî 0,4 ìêìîëü/ë êîæíîãî ïðàé-
ìåðà, ïðîâîäèëè çà òàêèõ, ðåêîìåíäîâàíèõ ô³ð-
ìîþ-âèðîáíèêîì, òåìïåðàòóðíèõ óìîâ: ñèíòåç 
êÄÍÊ 50 °Ñ – 30 õâ; ³í³ö³þþ÷à äåíàòóðàö³ÿ
95 °Ñ – 15 õâ; äàë³ 40 öèêë³â: äåíàòóðàö³ÿ ÄÍÊ 
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95 °Ñ – 15 ñ; ã³áðèäèçàö³ÿ ïðàéìåð³â 50 °Ñ – 
35 ñ; äîáóäîâà ëàíöþãà 72 °Ñ – 30 ñ; åëîíãàö³ÿ 
àìïë³ô³êàò³â 72 °Ñ – 5 õâ. 

Ó ðåàêö³ÿõ áóëî âèêîðèñòàíî òàê³ ïîñë³äîâ-
íîñò³ ïðàéìåð³â: äëÿ Tlr2 – ïðÿìèé – TGGT-
AGTTGTGGGTTGAAGC òà çâîðîòíèé – GA-
CAGAGAAGCCTGATTGGAG; Tjp1 – ïðÿìèé –
CCATCTTTGGACCGATTGCTG òà çâîðîò-
íèé – TAATGCCCGAGCTCCGATG; äëÿ Actb
(ãåí �-àêòèíó, ùî âèêîðèñòîâóºòüñÿ â ÿêîñò³
âíóòð³øíüîãî êîíòðîëþ ðåàêö³¿ çàâäÿêè êîíñ-
òèòóòèâí³é åêñïðåñ³¿) – ïðÿìèé – TGGGAC-
GATATGGAGAAGAT òà çâîðîòíèé – ATTGC-
CGATAGTGATGACCT. Â³äòâîðþâàí³ñòü ðå-
çóëüòàò³â àìïë³ô³êàö³¿ áóëî ïåðåâ³ðåíî â ïàðà-
ëåëüíèõ åêñïåðèìåíòàõ øëÿõîì ïîâòîðåííÿ 
êÏËÐ íà çðàçêàõ ÐÍÊ óñ³õ òâàðèí, ³ç êîæíèì 
ïðàéìåðîì íå ìåíøå òðüîõ ðàç³â (n = 9). Ï³ñëÿ 
êîæíîãî öèêëó àìïë³ô³êàö³¿ ç÷èòóâàëàñü ôëóî-
ðåñöåíö³ÿ áàðâíèêà SYBR Green I, à ïî çà-
ê³í÷åíí³ ðåàêö³¿ áóäóâàëàñü êðèâà ïëàâëåííÿ 
äëÿ êîíòðîëþ óòâîðåííÿ äèìåð³â ïðàéìåð³â 
òà ñïåöèô³÷íîñò³ ðåàêö³¿. Â³äíîñíó ê³ëüê³ñòü
ìÐÍÊ îáðàõîâóâàëè çà ïîð³âíÿëüíèì CT ìåòî-
äîì «��CT Method» [26], åôåêòèâí³ñòü ÏËÐ 
ðåàêö³é áóëà îäíàêîâîþ (Ex = (10–1/slope) – 1),
slope < 0,1. Â³äíîñíèé ð³âåíü åêñïðåñ³¿ çàçíà÷å-
íèõ ãåí³â íîðìàë³çóâàëè äî ìÐÍÊ Actb. 

Ñòàòèñòè÷íà îáðîáêà ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåíü. 
Îòðèìàí³ äàí³ òåñòóâàëè íà íîðìàëüíå ðîçïî-
ä³ëåííÿ çà äîïîìîãîþ òåñòó Øàï³ðî-Â³ëêà ç 
âèêîðèñòàííÿì ïðîãðàìíîãî ïàêåòó GraphPad 
Prism 5.04 («GraphPad Software Inc.», ÑØÀ). Ïî-
äàëüøèé îáðàõóíîê ðåçóëüòàò³â â³äáóâàâñÿ çà
äîïîìîãîþ äâîôàêòîðíîãî äèñïåðñ³éíîãî àíà-
ë³çó (two-way ANOVA) ³ç ïîñò òåñòîì Áîíôå-
ðîíí³. Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè íàâåäåí³ ó âèãëÿä³ 
ñåðåäíüîãî àðèôìåòè÷íîãî ± ñåðåäíüîêâàäðà-
òè÷íå â³äõèëåííÿ (äèñïåðñ³ÿ) – SD. Ðåçóëüòàòè 
ââàæàëè çíà÷óùèìè, êîëè p � 0,05.

Ðåçóëüòàòè. ²íòåíñèâí³ñòü íàêîïè÷åííÿ ñó-
ïåðîêñèäíîãî àí³îí-ðàäèêàëó. Ó ðåçóëüòàò³ ïðî-
âåäåíèõ íàìè åêñïåðèìåíòàëüíèõ äîñë³äæåíü 
áóëî ïîêàçàíî, ùî âì³ñò ñóïåðîêñèäíîãî àí³î-
íó â ãðóï³ òâàðèí ³ç ð³çàíèìè ðàíàìè áóâ âèùèì 
ó 2; 2,3; 2,1 (p � 0,0001) ³ 1,6 ðàçà (p � 0,05) íà 3, 
6, 9 ³ 14 äîáó çàãîºííÿ â³äïîâ³äíî â ïîð³âíÿíí³ 
ç êîíòðîëåì (òàáë. 1). Çàçíà÷åíèé ïîêàçíèê 
ó äðóã³é òà òðåò³é ãðóï³ ùóð³â äîñòîâ³ðíî íå 
â³äð³çíÿâñÿ. 

Îäíàê ó ùóð³â, ÿêèì íà ðàíè íàíîñèëè 
ìåëàí³í, öåé ïîêàçíèê áóâ â 1,4 (ð � 0,05), 1,7 
(ð � 0,001) ³ 1,6 ðàçà (ð � 0,05) íèæ÷èì íà 6, 9 ³ 
14 äîáó â³äïîâ³äíî, í³æ ó òâàðèí, ðàíè ÿêèõ íå 
îáðîáëÿëè ìåëàí³íîì, òà áóâ ìåíø ï³äâèùåíèì 
â³äíîñíî êîíòðîëþ: â 1,9 ³ 1,7 ðàçà (ð � 0,0001) 
íà 3 è 6 äîáó çàãîºííÿ â³äïîâ³äíî, ³ âæå íà 9 
äîáó ïîâåðòàâñÿ äî êîíòðîëüíèõ çíà÷åíü. 

Ó ïîïåðåäí³õ äîñë³äæåííÿõ, íàìè áóëî ïî-
êàçàíî, ùî ïîâíå çàêðèòòÿ ðàíè íà ìîäåë³ 
ïîâíîøàðîâèõ âèð³çàíèõ ïëîùèííèõ ðàí øê³-
ðè ó òâàðèí øëÿõîì ñàìîñò³éíî¿ åï³òåë³çàö³¿ 
â³äáóâàëîñÿ íà 23,2 ± 1,0 äåíü, ó òîé æå ÷àñ ó 
ùóð³â, ðàíè êîòðèõ îáðîáëÿëè ìåëàí³íîì, ðà-
í³øå – íà 21,0 ± 0,5 äåíü [5]. 

Ð³âåíü åêñïðåñ³¿ ãåí³â Tlr2 ³ Tjp1. Íàìè áóëî 
âèÿâëåíî, ùî ð³âåíü åêñïðåñ³¿ ãåíà Tlr2 â ãðóï³ 
òâàðèí ³ç ð³çàíèìè ðàíàìè áóâ âèùèì ó 3,8; 

Íàêîïè÷åííÿ ñóïåðîêñèäíîãî ðàäèêàëó
ï³ä ÷àñ â³äíîâëåííÿ ö³ë³ñíîñò³ øê³ðè
òà ïðè ââåäåíí³ ìåëàí³íó (M ± SD, n = 7)

×àñ, äîáà
íìîëü ÕÒÒ-ôîðìàçàíó × ìã 

á³ëêà –1

Êîíòðîëü

– 27,3 ± 1,91

Ðàíà

3
6
9
14

Ïîâíà åï³òåë³çàö³ÿ

54,6 ± 4,91****
62,8 ± 6,15****
57,3 ± 4,52****

45,0 ± 3,94*
28,5 ± 2,90

Ðàíà + êàðáîïîë

3
6
9
14

Ïîâíà åï³òåë³çàö³ÿ

56,6 ± 5,91****
65,8 ± 6,15****
55,3 ± 4,52****
48,7 ± 3,94**
29,5 ± 2,90

Ðàíà + êàðáîïîë ³ ìåëàí³í

3
6
9
14

Ïîâíà åï³òåë³çàö³ÿ

50,9 ± 4,87***
45,1 ± 3,71*/#
33,7 ± 3,24###
28,0 ± 2,34#
27,0 ± 2,51

Ïðèì³òêè: **** – p � 0,0001, *** – p � 0,001, ** – p � 
0,01, * – p � 0,05 â³äíîñíî êîíòðîëþ; ### – p � 0,001, 
# – p � 0,05 ðàíè ç íàíåñåíèì ìåëàí³íîì â³äíîñíî 
òâàðèí ³ç ðàíàìè.
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4,1; 3,5 ³ 2,3 ðàçà (p � 0,0001) íà 3, 6, 9 ³ 14 äî-
áó çàãîºííÿ â³äïîâ³äíî â ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðî-
ëåì (ðèñ. 1). Ð³âí³ åêñïðåñ³¿ öüîãî ãåíà ó äðó-
ã³é òà òðåò³é ãðóï³ ùóð³â äîñòîâ³ðíî íå â³ä-
ð³çíÿëèñÿ. 

Ó òîé æå ÷àñ, ó ùóð³â, ÿêèì íà ðàíè íàíîñè-
ëè ìåëàí³í, öåé ïîêàçíèê áóâ â 1,2 (ð � 0,05), 
2,1; 2,9 ³ 2,2 ðàçà (ð � 0,0001) íèæ÷èì íà 3, 6, 9
³ 14 äîáó â³äïîâ³äíî, í³æ ó òâàðèí äðóãî¿ ãðóïè, 
òà áóâ ìåíø ï³äâèùåíèì â³äíîñíî êîíòðîëþ:
ó 3,1 ³ 2 ðàçà (ð � 0,0001) íà 3 ³ 6 äîáó çàãîºí-
íÿ â³äïîâ³äíî, ³ âæå íà 9 äîáó ïîâåðòàâñÿ äî 
êîíòðîëü-íèõ çíà÷åíü. Ð³âåíü ìÐÍÊ çàçíà÷å-
íîãî ãåíà áóâ íà ð³âí³ êîíòðîëþ ó äðóã³é, 
òðåò³é òà ÷åòâåðò³é ãðóïàõ òâàðèí ïðè ïîâíî-
ìó çàêðèòò³ ðàíè. 

Ó ðåçóëüòàò³ ïîäàëüøèõ åêñïåðèìåíòàëüíèõ 
äîñë³äæåíü áóëî ïîêàçàíî, ùî ð³âåíü åêñïðåñ³¿ 
ãåíà Tjp1 â ãðóï³ òâàðèí ³ç ð³çàíèìè ðàíàìè áóâ 
íèæ÷èì ó 5; 4,4; 3,7 ³ 3 ðàçà (p � 0,0001) íà 3, 6, 
9 ³ 14 äîáó çàãîºííÿ â³äïîâ³äíî â ïîð³âíÿíí³ ç 
êîíòðîëåì (ðèñ. 2). Ð³âí³ åêñïðåñ³¿ öüîãî ãåíà ó 
äðóã³é òà òðåò³é ãðóï³ ùóð³â äîñòîâ³ðíî íå â³ä-
ð³çíÿëèñÿ. 

Ïðîòå â ùóð³â, ÿêèì íà ðàíè íàíîñèëè ìå-
ëàí³í, öåé ïîêàçíèê áóâ â 1,9 (ð � 0,0001) ³ 2,6 
ðàçà (ð � 0,0001) âèùèì íà 9 ³ 14 äîáó â³äïî-
â³äíî, í³æ ó òâàðèí äðóãî¿ ãðóïè, òà ìåíøå 
çíèæóâàâñÿ â³äíîñíî êîíòðîëþ: ó 4,8, 3,5, 2
(ð � 0,0001) ³ 1,2 ðàçà (ð � 0,01) íà 3, 6, 9 ³ 14
äîáó çàãîºííÿ â³äïîâ³äíî. Ð³âåíü ìÐÍÊ çàçíà-
÷åíîãî ãåíà áóâ íà ð³âí³ êîíòðîëþ ó äðóã³é, 
òðåò³é òà ÷åòâåðò³é ãðóïàõ òâàðèí ïðè ïîâí³é 
åï³òåë³çàö³¿ ðàíè. 

Îáãîâîðåííÿ. Â³äíîâëåííÿ ö³ë³ñíîñò³ øê³ðè 
ÿâëÿº ñîáîþ äèíàì³÷íèé ïðîöåñ, ç îäíîãî áî-
êó ÿêîãî – íàäì³ðíèé çàïàëüíèé ïðîöåñ, ç 
³íøîãî – íå çàãîþâàííÿ ïîøêîäæåíü àáî 
õðîí³÷íà ðàíà [1, 2, 5, 6]. Ñóïåðîêñèäíèé 
àí³îí-ðàäèêàë áåðå áåçïîñåðåäíþ ó÷àñòü â ³í³-
ö³àö³¿ â³ëüíîðàäèêàëüíèõ ïðîöåñ³â. Éîãî ãåíå-
ðàö³ÿ º ïóñêîâîþ ëàíêîþ êàñêàäó ðåàêö³é, 
ÿê³ ïðèçâîäÿòü äî âèíèêíåííÿ ³íøèõ ÀÔÊ.
Çðîñòàííÿ âì³ñòó ñóïåðîêñèäíîãî àí³îí-ðàäè-
êàëó çà óìîâ çàãîþâàíí³ ÿê ïîâíîøàðîâèõ ïëî-
ùèííèõ âèð³çàíèõ ðàí, òàê ³ ãí³éíî-íåêðîòè÷-
íèõ ðàíîâèõ ïîâåðõîíü ï³ñëÿ îï³ê³â, âèêëèêà-
íèõ ðîç÷èíîì êàëüö³ºâî¿ ñîë³ â³äáóâàºòüñÿ çà 
ðàõóíîê éîãî ãåíåðàö³¿ ó ì³òîõîíäð³àëüíèõ òà
ì³êðîñîìàëüíèõ åëåêòðîíòðàíñïîðòíèõ ëàíöþ-
ãàõ êë³òèí åï³òåë³þ. Îêð³ì òîãî, äîäàòêîâèì 
äæåðåëîì ñóïåðîêñèäó ìîæå áóòè êñàíòèíîê-
ñèäàçíà ðåàêö³ÿ, ï³ä ÷àñ ÿêî¿ â ÿêîñò³ ïîá³÷íî-
ãî ïðîäóêòó ïðîäóêóºòüñÿ �O2

– ðàäèêàë [3, 27]. 
Á³ëüøå òîãî, ìàñîâàíà ãåíåðàö³ÿ ñóïåðîêñèä-

Ðèñ. 1. Ð³âåíü åêñïðåñ³¿ ìÐÍÊ ãåíà Tlr2 ï³ä ÷àñ â³ä-
íîâëåííÿ ö³ë³ñíîñò³ øê³ðè òà ïðè ââåäåíí³ ìåëàí³íó. 
1 – êîíòðîëü; 2 – ðàíà; 3 – ðàíà + êàðáîïîë; 4 – ðà-
íà + êàðáîïîë ³ ìåëàí³í; **** – p � 0,0001 ðàíè 
â³äíîñíî êîíòðîëþ; #### – p � 0,0001 ðàíè ç íàíå-
ñåíèì ìåëàí³íîì â³äíîñíî òâàðèí ³ç ðàíàìè; ÷÷÷÷ –
p � 0,0001 ðàíè ç íàíåñåíèì ìåëàí³íîì ïîð³âíÿíî 
ç êîíòðîëåì

Ðèñ. 2. Ð³âåíü åêñïðåñ³¿ ìÐÍÊ ãåíà Tjp1 ï³ä ÷àñ â³ä-
íîâëåííÿ ö³ë³ñíîñò³ øê³ðè òà ïðè ââåäåíí³ ìåëàí³íó. 
1 – êîíòðîëü; 2 – ðàíà; 3 – ðàíà + êàðáîïîë; 4 – ðàíà 
+ êàðáîïîë ³ ìåëàí³í; **** – p � 0,0001 ðàíè â³äíîñíî 
êîíòðîëþ; #### – p � 0,0001 ðàíè ç íàíåñåíèì ìåë-
í³íîì â³äíîñíî òâàðèí ³ç ðàíàìè; ÷÷÷÷ – p � 0,0001, 
÷÷ p � 0,01 ðàíè ç íàíåñåíèì ìåëàí³íîì ïîð³âíÿíî 
ç êîíòðîëåì
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íîãî ðàäèêàëó ìîæå â³äáóâàòèñÿ çà ðàõóíîê ôåð-
ìåíòó ÍÀÄÔÍ-îêñèäàçè, ùî êàòàë³çóº îäíî-
åëåêòðîííå â³äíîâëåííÿ ìîëåêóëÿðíîãî êèñíþ 
çà ðàõóíîê îêèñíåííÿ ÍÀÄÔÍ [28]. Â³äîìî, 
ùî íàéâèùà åêñïðåñ³ÿ ÍÀÄÔÍ-îêñèäàç õà-
ðàêòåðíà äëÿ çàïàëüíèõ êë³òèí, òàêèõ ÿê íåé-
òðîô³ëè òà ìàêðîôàãè, ÿê³ ðåêðóòóþòüñÿ äî 
ïîøêîäæåíèõ êë³òèí øê³ðè òà ð³çíèõ îðãàí³â 
ï³ä ÷àñ ïîøêîäæåíü ³ çàïàëåííÿ. Âíàñë³äîê òàê 
çâàíîãî «äèõàëüíîãî âèáóõó» çàïàëüíèõ êë³òèí 
â³äáóâàºòüñÿ ïîòóæíå ïðîäóêóâàííÿ ñóïåðîêñèä-
íîãî-àí³îíó ï³ä ä³ºþ ôàãîöèòàðíî¿ ³çîôîðìè 
ÍÀÄÔÍ-îêñèäàçè. Íèí³ ââàæàºòüñÿ, ùî ñàìå
çàïàëüí³ êë³òèíè º îñíîâíèì äæåðåëîì ãåíåðà-
ö³¿ ðàäèêàëó �Î2

–. Îêð³ì òîãî, äî óòâîðåííÿ
ñóïåðîêñèäíîãî àí³îíó òàêîæ ìîæóòü çàëó÷à-
òèñÿ íåëåéêîöèòàðí³ ³çîôîðìè ÍÀÄÔÍ-îêñè-
äàç, à òàêîæ ÍÀÄÔÍ-îêñèäàçè åíäîòåë³þ ì³êðî-
ñóäèí øê³ðè âíàñë³äîê ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ïðî-
çàïàëüíèõ öèòîê³í³â (çîêðåìà, ÔÍÏ-�), ÿê³, ó 
ñâîþ ÷åðãó, º ³íäóêòîðàìè åêñïðåñ³¿ ÍÀÄÔÍ-
îêñèäàç ñóäèííîãî åíäîòåë³þ [27, 28]. 

Â³äîìî, ùî ïðîäóêóâàííÿ ñóïåðîêñèäíîãî 
àí³îí-ðàäèêàëó çíà÷íî ï³äâèùóºòüñÿ ïðè óñ-
êëàäíåíîìó ïåðåá³ãó òðàâì øê³ðè òà êîðåëþº 
ç ³íòåíñèâí³ñòþ çàïàëüíî¿ ôàçè ðàíîâîãî ïðî-
öåñó. Äåñòðóêòèâíà ðîëü ïåðåá³ãó ðàíîâîãî ïðî-
öåñó òà ïîãëèáëåííÿ â³ëüíîðàäèêàëüíèõ ïðî-
öåñ³â ó òêàíèíàõ ïðèçâîäÿòü äî ïåðâèííî¿ òà 
âòîðèííî¿ àëüòåðàö³¿ (çàãèáåë³ êë³òèí). Çà ðà-
õóíîê öüîãî ïîì³òíî óñêëàäíþºòüñÿ åï³òåë³çàö³ÿ 
ðàíè, ïîøèðþºòüñÿ íåêðîç òêàíèí òà ãàëüìó-
ºòüñÿ ïî÷àòîê ðåïàðàòèâíèõ ïðîöåñ³â [5]. Îòæå, 
ïðè ð³çíèõ ïàòîëîã³÷íèõ ïðîöåñàõ â îðãàí³çì³, 
õðîí³÷íèõ çàõâîðþâàííÿõ òîùî òà çà óìîâ íå 
åôåêòèâíîãî ë³êóâàííÿ, äèñôóíêö³¿ ó â³äíîâ-
ëåíí³ áàð’ºðíèõ âëàñòèâîñòåé øê³ðè ìîæóòü 
ïðèçâåñòè äî ïîñèëåííÿ é á³ëüø òðèâàëî¿ ÷óò-
ëèâîñò³ äî àëåðãåí³â, ì³êðîáíî¿ êîëîí³çàö³¿ òà/
àáî ³íôåêö³¿ íà äîäàíîê äî çá³ëüøåííÿ âòðàòè 
òðàíñåï³äåðìàëüíî¿ âîäè [4]. Ùî, ó ñâîþ ÷åðãó, 
ìîæå ïðèçâåñòè äî óñêëàäíåíü ó çîí³ ðîçòàøó-
âàííÿ ðàíè: ã³ïåðòðîô³÷íèõ ³ êåëî¿äíèõ ðóáö³â, 
òðîô³÷íèõ âèðàçîê, õðîí³÷íèõ ðàí òà ³íêîëè 
ïóõëèí [1, 5, 6]. 

Åï³äåðìàëüí³ ù³ëüí³ êîíòàêòè, ÿê³ ñêëàäà-
þòüñÿ ç òðàíñìåáðàííèõ á³ëê³â, – öå äèíàì³÷-
í³ ñòðóêòóðè, ùî çìåíøóþòü ÷è çá³ëüøóþòü 
ù³ëüí³ñòü ó â³äïîâ³äü ÿê íà åíäîãåíí³ ñèãíàëè 
ç åï³òåë³àëüíèõ ³ ñóáåï³òåë³àëüíèõ êîìïàðòìåí-

ò³â, òàê ³ íà ä³þ åêçîãåííèõ àãåíò³â: áàêòåð³é òà 
àëåðãåí³â. Çì³íè â åêñïðåñ³¿ áóäü-ÿêîãî ãåíà, 
ùî êîäóº á³ëîê ù³ëüíèõ êîíòàêò³â, ìàþòü çíà-
÷íèé âïëèâ íà ö³ë³ñí³ñòü ù³ëüíèõ êîíòàêò³â â 
ö³ëîìó [2, 29]. Ó íàøîìó äîñë³äæåíí³ áóëî âè-
ÿâëåíî çíèæåííÿ ð³âíÿ ìÐÍÊ ãåíà Tjp1, ùî 
êîäóº á³ëîê öèòîïëàçìàòè÷íî¿ ïëàñòèíêè ZO-1 
ïðè ð³çàíèõ ðàíàõ ùóð³â. Ïîä³áí³ ðåçóëüòàòè 
áóëî îòðèìàíî â ïàö³ºíò³â ç àòîï³÷íèì äåðìà-
òèòîì, íà òâàðèííèõ ìîäåëÿõ ïîâíîøàðîâèõ 
âèð³çàíèõ ïëîùèííèõ ðàí ³ â êóëüòóð³ íåîíà-
òàëüíèõ ïåðâèííèõ êåðàòèíîöèò³â ëþäèíè [2, 
30]. Òàê, áóëî ïîêàçàíî, ùî â³äíîâëåííÿ ù³ëü-
íèõ êîíòàêò³â ó êåðàòèíîöèòàõ áóëî ³íäóêîâà-
íî âïëèâîì ðåöåïòîðà âðîäæåíîãî ³ìóí³òåòó 
TLR2. Íàïðèêëàä, ìèø³, íîêàóòí³ çà ãåíîì 
Tlr2 (Tlr2-/-), ïðè åêñïåðèìåíòàëüíèõ ìîäåëÿõ 
ïîðàíåíü ìàëè óïîâ³ëüíåíå é íåïîâíå â³äíîâ-
ëåííÿ áàð’ºðíî¿ ôóíêö³¿ øê³ðè [2]. Ïðè öüîìó, 
íà ìåõàí³÷í³é åï³äåðìàëüí³é ìîäåë³ ïîðàíåíü ó 
ëþäèíè (çíÿòòÿ âåðõíüîãî øàðó øê³ðè íà ëèï-
êó ñòð³÷êó (àíãë. tape-stripping)) áóëî ïîêàçàíî, 
ùî äåÿê³ á³ëêè òåïëîâîãî øîêó òà ã³àëóðîíî-
âà êèñëîòà áóëè ë³ãàíäàìè ðåöåïòîðà TLR2 
[2, 31]. Òàêîæ åêñïðåñ³ÿ Tlr2 áóëà àêòèâîâàíà 
ñèíàíòðîïíèìè áàêòåð³ÿìè ìèøåé. ² ï³ä ä³ºþ 
àãîí³ñò³â TLR2 â³äáóëîñÿ â³äíîâëåííÿ ñèíòåçó 
á³ëê³â ù³ëüíèõ êîíòàêò³â [2]. Íàìè áóëî ïðî-
äåìîíñòðîâàíî ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ ìÐÍÊ ãåíà 
Tlr2 ïðè ð³çàíèõ ðàíàõ øê³ðè ùóð³â. 

TLR äàâíÿ òà åâîëþö³éíî êîíñåðâàòèâíà ðî-
äèíà ðåöåïòîð³â, ÿê³ â³ä³ãðàþòü êðèòè÷íó ðîëü 
ó âðîäæåíîìó ³ìóí³òåò³ òà çàïàëüíèõ ïðîöåñàõ 
[32]. TLR ðîçï³çíàþòü êîíñåðâàòèâí³ ïàòîãåí-
àñîö³éîâàí³ ìîëåêóëÿðí³ ïàòåðíè (PAMPs), ÿê³ 
âëàñòèâ³ âåëèê³é ãðóï³ ì³êðîîðãàí³çì³â, ³ â³ä³-
ãðàþòü ðîëü ó ³íäóêö³¿ âðîäæåíî¿ òà íàáóòî¿ 
³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³ [32, 33]. Íà ñüîãîäí³, óæå 
âñòàíîâëåíèé çâ’ÿçîê ì³æ TLR ³ PPAR�-øëÿ-
õàìè. Âçàºìîä³ÿ ë³ïîïîë³ñàõàðèä³â êë³òèííèõ 
îáîëîíîê áàêòåð³é ³ç TLR-ðåöåïòîðàìè ñïðè-
÷èíþº àêòèâàö³þ âíóòð³øíüîêë³òèííîãî ñèã-
íàëüíîãî êàñêàäó, îïîñåðåäêîâàíîãî ÿäåðíèìè 
ðåöåïòîðàìè PPAR�, ïðîòèçàïàëüíà ðîëü ÿêèõ 
ïîêàçàíà ÷èñëåííèìè äîñë³äæåííÿìè [34].

Îòæå, íà îñíîâ³ îòðèìàíèõ ðåçóëüòàò³â ³ ë³-
òåðàòóðíèõ äàíèõ ìè ìîæåìî ïðèïóñòèòè, ùî 
ï³äâèùåíà åêñïðåñ³ÿ Tlr2 â ñóñ³äí³õ êë³òêàõ 
åï³äåðì³ñó (ó êë³òèííîìó øàð³ íèæ÷å ù³ëüíèõ 
êîíòàêò³â) ïðè ðóéíóâàíí³ øê³ðíîãî áàð’ºðó 
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[2, 35] º íåîáõ³äíîþ äëÿ âèêîíàííÿ íàñòóïíèõ 
ôóíêö³é. Ïî-ïåðøå, öå øâèäêå ðåàãóâàííÿ íà 
ïàòîãåíí³ ì³êðîîðãàí³çìè, ùî ïðîë³ôåðóþòü ó 
ì³ñö³ äåôåêòó ðàíè. Äðóãà ôóíêö³ÿ ïîëÿãàº â 
ñïðèÿíí³ ðàííüîìó ôîðìóâàííþ ù³ëüíèõ êîí-
òàêò³â ó êåðàòèíîöèòàõ, ÿê³ óòâîðþþòü ìîíîøàð 
íàä äåðìàëüíîþ îñíîâîþ ðàíè. Ðàííº óòâîðåí-
íÿ òàêèõ ù³ëüíèõ êîíòàêò³â çàïîá³ãàº ïîäàëü-
øîìó âèòîêó ñèðîâàòêè ³ òèì ñàìèì îáìåæóº 
ê³ëüê³ñòü ïîæèâíèõ ðå÷îâèí ³ ìîëåêóë àäãåç³¿, 
ÿê³ ñïðèÿòèìóòü íàäì³ðíîìó ðîñòó ì³êðîîðãà-
í³çì³â. ², êð³ì òîãî, öå òàêîæ çâåäå äî ì³í³ìóìó 
âòðàòó âîäè, ïîïåðåäæàþ÷è çíåâîäíåííÿ ðàíè 
[2]. Ó ñâîþ ÷åðãó, ñèíòåç â³äïîâ³äíèõ ù³ëüíèõ 
êîíòàêò³â òàêîæ áóäå íåîáõ³äíèì äëÿ ïðèãí³-
÷åííÿ TLR2 – îïîñåðåäêîâàíîãî çàïàëåííÿ, 
êîòðå ìîæå áóòè øê³äëèâèì íà ï³çí³õ ñòàä³ÿõ 
çàãîºííÿ ðàí. Ïîòð³áí³ ïîäàëüø³ äîñë³äæåííÿ 
äëÿ âèÿâëåííÿ ìåõàí³çì³â, çà äîïîìîãîþ ÿêèõ 
TLR2 ñïðèÿº â³äíîâëåííþ áàð’ºðíî¿ ôóíêö³¿ 
ù³ëüíèõ êîíòàêò³â. Çàïðîïîíîâàíî, ùî ³íòåð-
ëåéê³í 1 òà ÔÍÏ-� ìîæóòü áóòè âàæëèâèìè 
ìåä³àòîðàìè ïðè TLR2-îïîñåðåäêîâàí³é ðåïà-
ðàö³¿ øê³ðíîãî áàð’ºðó. Òîä³ ÿê äåÿê³ ì³êðîÐÍÊ 
íàâïàêè ïðèãí³÷óþòü ñèíòåç TLR2, ÿê, éìîâ³ð-
íî, ³ éîãî ôóíêö³þ [2, 36, 37]. 

Ðàí³øå íàìè áóëî âñòàíîâëåíî, ùî øâèäêå 
â³äíîâëåííÿ ö³ë³ñíîñò³ øê³ðè, îïîñåðåäêîâàíå 
ðàíàìè ð³çíî¿ åò³îëîã³¿, ïðè çàñòîñóâàíí³ ìå-
ëàí³íó â³äáóâàëîñÿ íà ïî÷àòêîâ³é ôàç³ ðåãå-
íåðàö³¿ øê³ðè, ùî ñâ³ä÷èëî ïðî äîö³ëüí³ñòü ó
çàñòîñîâóâàíí³ ö³º¿ ðå÷îâèíè äëÿ ë³êóâàííÿ 
ÿê ð³çàíèõ ðàí, òàê é ³íôåêö³éíèõ ãí³éíî-
çàïàëüíèõ ïðîöåñ³â [5, 6]. Ó ðîáîò³ ìè ñïîñ-
òåð³ãàëè ìåíøå çíèæåííÿ ð³âíÿ åêñïðåñ³¿ ãåíà 
Tjp1, â³äñóòí³ñòü ã³ïåðåêñïðåñ³¿ ãåíà Tlr2 íà 
òë³ ïðèãí³÷åííÿ íàêîïè÷åííÿ ñóïåðîêñèäíîãî 
ðàäèêàëó ïðè â³äíîâëåíí³ ö³ë³ñíîñò³ øê³ðè ñà-
ìå çà óìîâ çàñòîñóâàííÿ ìåëàí³íó. Òàê, çìåí-
øåííÿ åêñïðåñ³¿ Tlr2 çà óìîâ âèêîðèñòàííÿ 
ö³º¿ ðå÷îâèíè ìîæíà ïîÿñíèòè ïîòóæíîþ áàê-
òåðèöèäíîþ ä³ºþ ìåëàí³íó íà ïàòîëîã³÷íó 
ì³êðîôëîðó: Staphylococcus aureus, Pseudomonas 
aeruginosa, Candida albicans, âèÿâëåíó â íàøèõ 
ïîïåðåäí³õ äîñë³äæåííÿõ [5]. Öå ñâ³ä÷èòü ïðî 
òå, ùî ðåïàðàòèâíà àêòèâí³ñòü TLR2 çàäëÿ 
ïðèñêîðåííÿ â³äíîâëåííÿ åï³äåðìàëüíîãî áà-
ð’ºðó òà îáìåæåííÿ ðîñòó ïàòîãåííèõ ì³êðî-
îðãàí³çì³â ìîæå áóòè íà ìåíøîìó ð³âí³ ïðè 

çàãîþâàíí³ ðàí ð³çíî¿ åò³îëîã³¿ ñàìå çà óìîâ 
âèêîðèñòàííÿ ìåëàí³íó. 

ßê áóëî çàçíà÷åíî, ìåëàí³í çàõèùàº îðãà-
í³çì â³ä óëüòðàô³îëåòîâîãî òà ðåíòãåí³âñüêîãî
îïðîì³íåííÿ, âîëîä³º ðàä³îïðîòåêòîðíîþ, ñòðåñî-
ïðîòåêòîðíîþ, öèòîïðîòåêòîðíîþ, àíòèîêñè-
äàíòíîþ òà ïðîòèçàïàëüíîþ ä³ºþ [5, 17–19]. 
Ïðîäóöåíòîì ìåëàí³íó, çàä³ÿíîìó â íàøîìó 
äîñë³äæåíí³, º äð³æäæåïîä³áí³ ãðèáè, ùî æè-
âóòü â åêñòðåìàëüíèõ óìîâàõ Àíòàðêòè÷íîãî 
ï³âîñòðîâó òà âèêîðèñòîâóþòü ìåëàí³í äëÿ çà-
õèñòó â³ä øê³äëèâîãî óëüòðàô³îëåòîâîãî âèïðî-
ì³íþâàííÿ, ïåðåòâîðþþ÷è åíåðã³þ íà áåçïå÷íó 
ê³ëüê³ñòü òåïëà. Çàâäÿêè ö³é âëàñòèâîñò³ ìåëà-
í³í ïîãëèíàº äî 99,9 % óëüòðàô³îëåòó, ïîïåðåä-
æàº óòâîðåííÿ â³ëüíèõ ðàäèêàë³â íà ì³í³ìàëü-
íîìó ð³âí³ ³ ìîæå áóòè ñèëüí³øèì ðàä³îïðî-
òåêòîðîì, àíòèîêñèäàíòîì òîùî â ïîð³âíÿíí³ 
ç ³íøèìè ìåëàí³íàìè [5, 17]. 

Ùîäî ìîæëèâèõ ìåõàí³çì³â âïëèâó ìåëàí³íó 
ÿê ïîë³ôåíîëüíî¿ ñïîëóêè íà åêñïðåñ³þ ïðî-
àíàë³çîâàíèõ ãåí³â ï³ä ÷àñ â³äíîâëåííÿ ö³ë³ñ-
íîñò³ øê³ðè, ïåðø çà âñå, ñë³ä çàçíà÷èòè éîãî 
âèðàæåíó öèòîïðîòåêòîðíó ä³þ: â³í çíèæóº àê-
òèâí³ñòü ïðîöåñ³â ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³-
ä³â, çá³ëüøóº àêòèâí³ñòü ôåðìåíò³â àíòèîêñè-
äàíòíî¿ ñèñòåìè, çàïîá³ãàþ÷è ïîøêîäæåííþ 
ÄÍÊ; âïëèâàº íà ïðîäóêö³þ öèòîêèí³â: TNF-�, 
²Ë-6, VEGF òîùî çà ðàõóíîê, íàïðèêëàä, âïëè-
âó íà åêñïðåñ³þ ÿäåðíèõ ðåöåïòîð³â PPAR [38];
ïîñèëþº åêñïðåñ³þ eNOS òà âèä³ëåííÿ ïðîòè-
çàïàëüíèõ öèòîê³í³â äëÿ çíèæåííÿ ³íòåíñèâ-
íîñò³ çàïàëåííÿ ïðè ðàíîçàãîºíí³ [5, 6, 17–19]. 
Îòæå, îòðèìàí³ íàìè ðåçóëüòàòè ìîæóòü ñâ³ä-
÷èòè ïðî äîö³ëüí³ñòü çàñòîñîâóâàííÿ ìåëàí³íó 
äëÿ ë³êóâàííÿ ãí³éíî-çàïàëüíèõ ïðîöåñ³â ïðè 
ïîðàíåííÿõ øê³ðè.

Âèñíîâêè. Ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷íèé àíàë³ç 
âèÿâèâ çíèæåííÿ ð³âíÿ åêñïðåñ³¿ ãåíà Tjp1 
ïðè çàãîþâàíí³ ïîâíîøàðîâèõ âèð³çàíèõ ïëî-
ùèííèõ ðàí øê³ðè ùóð³â íà òë³ çðîñòàííÿ 
âì³ñòó ñóïåðîêñèäíîãî àí³îí-ðàäèêàëó. Â³ä-
íîâëåííÿ ð³âíÿ åêñïðåñ³¿ öüîãî ãåíà ìîæå áóòè 
îïîñåðåäêîâàíî çðîñòàííÿì ð³âíÿ åêñïðåñ³¿ 
ãåíà Tlr2. Ïðè çàñòîñóâàíí³ ìåëàí³íó çà òèõ 
ñàìèõ óìîâ ð³âåíü åêñïðåñ³¿ Tjp1, ÿê ³ âì³ñò 
ñóïåðîêñèäíîãî àí³îí-ðàäèêàëó, øâèäøå íà-
áëèæàâñÿ äî êîíòðîëüíèõ çíà÷åíü çà â³äñóòíîñ-
ò³ ã³ïåðåêñïðåñ³¿ ãåíà Tlr2, ï³ä ÷àñ â³äíîâëåííÿ 
ö³ë³ñíîñò³ øê³ðè. 



51ISSN 0564–3783. Öèòîëîã³ÿ ³ ãåíåòèêà. 2020. Ò. 54. ¹ 6

Åêñïðåñ³ÿ ãåí³â TLR2 òà TJP1 ï³ä ÷àñ â³äíîâëåííÿ ö³ë³ñíîñò³ øê³ðè

Äîòðèìàííÿ åòè÷íèõ ñòàíäàðò³â. Ïîçèòèâíèé 
âèñíîâîê á³îåòè÷íî¿ êîì³ñ³¿ îòðèìàíî íà çà-
ñ³äàíí³ á³îåòè÷íî¿ êîì³ñ³¿ ÍÍÖ «²íñòèòóò á³î-
ëîã³¿ òà ìåäèöèíè» Êè¿âñüêîãî íàö³îíàëüíîãî 
óí³âåðñèòåòó ³ì. Òàðàñà Øåâ÷åíêà â³ä 29 ëèñ-
òîïàäà 2017 ð. Ó ðîáîò³ äîòðèìóâàëèñÿ ì³æ-
íàðîäíèõ ðåêîìåíäàö³é ñòîñîâíî ïðîâåäåííÿ 
ìåäèêî-á³îëîã³÷íèõ äîñë³äæåíü ³ç âèêîðèñòàí-
íÿì òâàðèí çã³äíî ªâðîïåéñüêî¿ êîíâåíö³¿ (Euro-
pean convention for the protection of vertebrate 
animals used for experimental and other scientific 
purposes), à òàêîæ Çàêîíó Óêðà¿íè ¹ 3447-IV 
«Ïðî çàõèñò òâàðèí â³ä æîðñòîêîãî ïîâîäæåí-
íÿ» â³ä 21 ëþòîãî 2006 ð. 
Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü ïðî â³ä-
ñóòí³ñòü êîíôë³êòó ³íòåðåñ³â, ô³íàíñîâèõ ÷è 
³íøèõ.
Ô³íàíñóâàííÿ. Öå äîñë³äæåííÿ íå îòðèìóâàëî 
áóäü-ÿêîãî êîíêðåòíîãî ãðàíòó â³ä ô³íàíñóþ-
÷èõ óñòàíîâ â äåðæàâíîìó, êîìåðö³éíîìó àáî 
íåêîìåðö³éíîìó ñåêòîðàõ.

TLR2, TJP1 GENES EXPRESSION DURING 
RESTORATION OF SKIN INTEGRITY
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The decrease of Tjp1 gene expression against the 
background of activation of free radical processes 
(increase in the content of superoxide anion-radical) was 
observed during healing of full-thickness skin wounds in 
rats. The restoration of the expression level of this gene 
may be mediated by an increase in the expression level 
of Tlr2 gene. The level of Tjp1 gene expression as well as 
the content of the superoxide anion radical, was closer to 
the control values at the specified wound pattern in the 
absence of Tlr2 gene overexpression upon the treatment 
with melanin during restoration of skin integrity.

ÝÊÑÏÐÅÑÑÈß ÃÅÍÎÂ TLR2 È TJP1
ÂÎ ÂÐÅÌß ÂÎÑÑÒÀÍÎÂËÅÍÈß 
ÖÅËÎÑÒÍÎÑÒÈ ÊÎÆÈ

À.Ñ. Þåò, Å.À. Äâîðùåíêî, Ä.Í. Ãðåáèíûê, 
Î.Â. Òàáóðåö, Ò.Â. Áåðåãîâàÿ, Ë.È. Îñòàï÷åíêî

Ïîêàçàíî ñíèæåíèå óðîâíÿ ýêñïðåññèè ãåíà Tjp1
ïðè çàæèâëåíèè ïîëíîñëîéíûõ âûðåçàííûõ ïëîñ-
êîñòíûõ ðàí êîæè êðûñ íà ôîíå àêòèâàöèè ñâî-

áîäíîðàäèêàëüíûõ ïðîöåññîâ (óâåëè÷åíèå ñîäåð-
æàíèÿ ñóïåðîêñèäíîãî àíèîí-ðàäèêàëà). Âîññòàíîâ-
ëåíèå óðîâíÿ ýêñïðåññèè ýòîãî ãåíà ìîæåò áûòü 
îïîñðåäîâàíî ðîñòîì óðîâíÿ ýêñïðåññèè ãåíà Tlr2. 
Ïðè ïðèìåíåíèè ìåëàíèíà ïðè òåõ æå óñëîâèÿõ 
óðîâåíü ýêñïðåññèè Tjp1, êàê è ñîäåðæàíèå ñóïåð-
îêñèäíîãî àíèîí-ðàäèêàëà, áûñòðåå ïðèáëèæàëîñü 
ê êîíòðîëüíûì çíà÷åíèÿì ïðè îòñóòñòâèè ãèïåð-
ýêñïðåññèè ãåíà Tlr2, âî âðåìÿ âîññòàíîâëåíèÿ 
öåëîñòíîñòè êîæè.
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