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Резюме: Вивчено вплив мазі тіотриазоліну з наночастками срібла на морфологічні зміни шкіри щурів 
після термічного опіку. Репаративні процеси при застосуванні мазі тіотриазоліну з наночастками срібла 
перебігають інтенсивніше, ніж при використанні референт-препаратів («Мазь тіотриазоліну 2%», «Арго-
сульфан»), що підтверджується вкороченням стадії травматичного запалення, збільшенням інтенсивності 
й швидкості епідермізації та формування грануляційної тканини, рівномірним її дозріванням та приско-
ренням перебудови регенерату в переважній більшості спостережень. 
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Вступ. Опіки були, є і залишаються одним 
із найпоширеніших видів травматизму. При 
опіках, у першу чергу, страждає шкіра, оскіль-
ки саме вона відіграє важливу роль у захисті 
організму від екстремальних факторів зовні-
шнього середовища. В науковій літературі на-
явно багато даних про те, що навіть при опі-
ках I ступеню виникають не лише функціо-
нальні порушення в шкірі, але й виражені 
морфологічні зміни8.  

Серед методів, які використовуються в клі-
ніці для лікування опікових ран, важливе міс-
це займає фармакотерапія (ФТ), і, в першу 
чергу, застосування лікарських засобів (ЛЗ), 
що сприяють загоєнню ран1,12. На сьогодні, в 
арсеналі лікарів є великий вибір ЛЗ, що ма-
ють регенераторні й репаративні властивос-
ті2,4, однак, жоден із них не є універсальним, а 
їх ефект далекий від оптимального. Це обу-
мовлює необхідність пошуку та розробки но-
вих ЛЗ із протизапальною та репаративною 
активністю. ЛЗ із наночастками срібла (НЧС) 
мають імуномоделюючу, протимікробну, про-
тизапальну дію13,14. Нещодавно створена нова 
субстанція, що містить тіотриазолін й НЧС9,10. 
Субстанція отримана в Міжнародному центрі 
електронно-променевих технологій Інституту 
електрозварювання ім. Е.О. Патона НАН Ук-
раїни (метод отримання НЧС, запропонова-
ний академіком НАН України Б.О. Мовча-
ном7, полягає в електронно-променевому ви-
паровуванні та конденсації речовин у ваку-
умі). На основі субстанції спільно з ВАТ «Хім-

фармзавод «Червона зірка» виготовлена мазь 
тіотриазоліну, яка містить НЧС9,10. Раніше ми 
виявили3 позитивний ефект цієї мазі на заго-
єння опікової рани. 

Мета дослідження − морфологічне дослід-
ження шкіри області опіку з метою підтвер-
дження планіметричних та візуальних спос-
тережень за процесами загоєння опікової ра-
ни під впливом мазі тіотриазоліну з НЧС. 

Матеріали та методи дослідження. Дос-
лідження проводилися на 96 щурах популяції 
WAG масою 200-250 г. Тварини були розділені 
на 4 групи: 1 – експериментальний опік (без 
лікування, контроль, n=24), 2 – опік + «Мазь 
тіотриазоліну 2%» (ВАТ «Хімфармзавод «Чер-
вона зірка», Україна), засіб порівняння 1 
(n=24); 3 – опік + мазь «Аргосульфан» (Фарм-
завод Ельфа А.О., Польща), препарат порів-
няння 2 (n=24); 4 – опік + мазь тіотриазоліну з 
НЧС (0,00081%)10, основна група (n=24). Дана 
концентрація отримана в результаті скринін-
гових досліджень протизапальної дії мазі з 
різною концентрацією НЧС. Тваринам усіх 
груп викликали термічний опік ІІІ В ступеня 
на попередньо вистриженій ділянці спини 
площею 400 мм2,5. Мазі наносили щодня про-
тягом наступних 28 діб. Матеріалом для мор-
фологічного дослідження слугував висічений 
із зони термічного пошкодження комплекс 
тканин (шкіра, підшкірна клітковина, м’язи) 
всіх досліджуваних груп на 7, 14, 21, 28 добу 
експерименту. Матеріал фіксували в 10% ней-
тральному формаліні, шматочки тканин під-
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давали стандартному спиртовому проведен-
ню, парафінові зрізи фарбували гематоксилі-
ном й еозином, за методом Ван Гізон6,11. Ви-
користано методи: експериментальний, клі-
ніко-фармакологічний, морфологічний, ла-
бораторний, аналітико-порівняльний. 

Результати дослідження та їх обгово-
рення. В 1-й групі тварин на 7 добу експери-
менту в ділянці термічного опіку переважа-
ють ознаки 1-ої фази раневого процесу – трав-
матичного запалення – сформована зона нек-
розу епідермісу, дерми й гіподерми у вигляді 
тканинного детриту з обривками колагенових 
волокон, зруйнованими придатками й суди-
нами шкіри, розсіяною дифузною запальною 
інфільтрацією. Разом із тим, спостерігаються 
початкові ознаки 2-ої фази раневого процесу – 
утворення грануляційної тканини та епітелі-
зації − у периферичних відділах зони некрозу 
спостерігаються тяжі проліферуючих фіброб-
ластів, що вростають між зруйнованими струк-
турами. У ділянках шкіри, що прилягають до 
зони некрозу, епідерміс з ознаками гіперке-
ратозу, дистрофії, гіперплазії та гіпертрофії; 
колагенові та м’язові волокна, нервові стовбу-
ри, придатки шкіри з дистрофічними зміна-
ми. На 14 добу в зоні термічного впливу в 
частині випадків переважають явища 2-ої 
фази раневого процесу: сформована безпере-
рвна зона грануляційної тканини з епідермі-
зацією її пе-риферичних відділів. Однак, у 
70% спостережень у зоні ушкодження зберіга-
ється велика ділянка некрозу, грануляції сла-
бо розвинуті, в прилеглих тканинах є вторин-
ні стромальні некрози та кісти, крововиливи. 
На 21 добу у всіх випадках сформована безпе-
рервна зона регенерату, тривають процеси її 
епідермізації, проте, в 90% спостережень вона 
не завершена. З’являються ознаки 3-ої фази 
раневого процесу (формування і перебудова 
рубця), які починаються по периферії зони 
регенерату з перевагою в ній колагенових 
волокон, витісненням інших компонентів гра-
нуляційної тканини. Рівномірне дозрівання 
грануляційної тканини в половині випадків 
гальмується розвитком вторинних некрозів, 
кіст, відторгненням новоствореного епідермісу 
Спостерігається фібротизація тканин, приле-
глих до зони ре генерату (рис. 1). 

На 28 добу переважає 3-я фаза раневого 
процесу, проте, під епідермісом зустрічаються 
осередки молодої грануляційної тканини, що 
обумовлює нерівномірне фіброзування регене-
рату з осередками гіперплазії, дистрофії, дест-
рукції новоутвореного епідермісу. Розташова-
ні навколо тканини фіброзовані. Таким чи-
ном, у щурів з термічним опіком шкіри, які не 
отримували лікування, протягом експеримен-

ту спостерігається послідовна зміна фаз ране-
вого процесу з формуванням й перебудовою 
рубця. 

У 2-й групі тварин (лікування маззю тіотри-
азоліну) на 7 добу експерименту в зоні впливу 
превалюють явища травматичного запалення 
(деструктивні зміни епідермісу, дерми й гіпо-
дерми з перифокальним запаленням й неявно 
вираженими дисциркуляторними змінами в 
оточуючих тканинах). У порівнянні з контроль-
ною групою зазначається прискорення 2-ої 
фази раневого процесу – у 70% випадків шар 
грануляцій безперервний з епідермізацією пе-
риферичних відділів. На 14 добу пласт грану-
ляційної тканини у 80% спостережень безпе-
рервний, триває епідермізація зони регенера-
ту. У інших 20% випадків у її центральних 
відділах зберігаються невеликі ділянки нек-
розу, а в прикордонних тканинах – дрібні 
стромальні некрози й кісти, що може сприяти 
нерівномірному дозріванню грануляцій. На 
21 добу у всіх випадках зона регенерату без-
перервна, з повною епідермізацію у 80% спос-
тережень, прилеглі тканини відновлюють 
свою нормальну будову. Зазначаються ознаки 
перебудови регенерату: накопичення пучків 
колагенових волокон із певною просторовою 
орієнтацією, зниження вмісту судин та клі-
тин (рис. 2).  

На 28 добу у всіх тварин має місце рівномір-
не фіброзування та повна епідермізація реге-
нерату з осередками гіперплазії епідермісу у 
20% випадків. 

У 3-й групі тварин (лікування маззю «Арго-
сульфан») на 7 добу в зоні впливу, як і в попе-
редніх групах, спостерігається морфологічна 
картина травматичного запалення з початко-
вим новоутворенням сполучної тканини і епі-
дермізацією, у 30% випадків шар грануляцій 
безперервний. На 14 добу триває формування 
грануляційної тканини та її епідермізація, од-
нак, новостворений епідерміс з дистрофічни-
ми змінами, у 40% випадків у центральних 
відділах зони впливу зберігається значна ді-
лянка некрозу, у прилеглих тканинах є вто-
ринні некрози й кісти, осередки фіброзу нав-
коло судин, нервів. На 21 добу у 100% спосте-
режень молода сполучна тканина безпере-
рвна з ознаками перебудови, у 60% із повною 
її епідермізацією, осередками гіперплазії та 
дист-рофії епідермісу. У 40% прилеглі ткани-
ни з надмірним фіброзуванням, некрозами й 
кістами (рис. 3).  

На 28 добу триває перебудова рубцевої тка-
нини, фіброзом прилеглих тканин. Епідермі-
зація повна зі збереженням локусів гіперпла-
зії, дистрофії, десквамації епітелію. 

 



128   Клінічна фармакологія та фармакологічний нагляд 

ISNN 2070-3112 
«Клінічна фармація, фармакотерапія та медична стандартизація»       
2015, №3-4 

У 4-й (основній) групі (лікування маззю тіо-
триазоліну з НЧС) у препаратах шкіри щурів 
на 7 добу експерименту в зоні ушкодження є 
морфологічні прояви як травматичного запа-
лення (зона некрозу шкіри у межах епідермі-
са і дерми з перифокальним запаленням, по-
мірно виражений набряк навколишніх тка-
нин із повнокрів’ям судин і периваскулярни-
ми крововиливами), так і утворення грануля-
ційної тканини, її епітелізації. Причому порів-
няно з контрольною групою в 90% спостере-
жень зазначається прискорення формування 
як грануляційної тканини, так і новоутво-
рення епідермісу. На 14 добу триває процес 
формування регенерату, який у 90% спосте-
режень носить безперервний характер, продо-
вжується епідермізація. На 21 добу зона реге-
нерату у всіх спостереженнях носить безпере-
рвний характер, у 90% випадків вона повніс-
тю епідермізірована, у 10% − із осередками 
дистрофії епідермісу. 

 

 
 

Рис. 1. Стромальні кісти зони регенерату. 
Десквамація новоствореного епідер-
місу з повторною епідермізацією. 
Контроль, 21 доба. Забарвлення ге-
матоксиліном й еозином, х100. 

 

 
 
Рис. 2. Зниження вмісту судин на периферії 

зони регенерату. Лікування маззю 
тіотриазоліну, 21 доба. Забарвлення 
за ван Гізон, х400. 

 

 
 
Рис. 3. Осередкова гіперплазія новостворе-

ного епідермісу. Лікування маззю 
«Аргосульфан», 21 доба. Забарвлення 
гематоксиліном й еозином, х400. 

 
У цьому ж терміні присутні морфологічні 

ознаки формування і перебудови рубцевої 
тканини − наростає кількість пучків колаге-
нових волокон, змінюється їх розташування, 
знижується вміст клітин і судин. Тканини 
навколо відновлюють свою нормальну будову 
(рис. 4).  

 
 
Рис. 4. Завершена епідермізація зони регене-

рату. Лікування маззю тіотриазоліну з 
НЧС, 21 доба. Забарвлення гематокси-
ліном й еозином, х200 

 
На 28 добу у всіх випадках закінчена епі-

дермізація, триває рівномірне формування й 
перебудова рубцевої тканини. 

Таким чином, при застосуванні мазі тіотри-
азоліну з НЧС у більшості випадків деструк-
тивний процес не має тенденції до поглиб-
лення, що сприяє більш ранньому згасанню 
запалення, початку репаративного процесу у 
порівнянні з попередніми групами тварин. На 
більш ранніх термінах формується молода 
сполучна тканина, відбувається її епідерміза-
ція. 

 
 

Висновки: 
1. Термічний опік у щурів, які не отримува-

ли лікування, протікає по типу неповної 
репаративної регенерації з формуванням 
рубцевої тканини. 

2. При використанні препаратів порівняння 
(«Мазь тіотриазоліну 2%» та «Аргосуль-

фан») процес загоєння, в порівнянні з кон-
трольною групою, протікає зі зниженням 
інтенсивності й термінів запалення, прис-
коренням створення й дозрівання грану-
ляцій, їх епідермізації. Разом із тим, у 20-
40% випадків мають місце вторинні стро-
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мальні некрози й кісти, осередки гіпер-
плазії, дистрофії й деструкції епідермісу, 
фіброзування прилеглих тканин. 

3. Репаративний процес при застосуванні 
мазі тіотриазоліну з наночастками срібла 
перебігає інтенсивніше, ніж при викорис-
танні референт-препаратів, що підтвер-

джується обмеженням деструктивного 
процесу в межах епідермісу й дерми, при-
скоренням епітелізації й повним закрит-
тям дефекту в переважній більшості спос-
тережень на 21 добу vs 28 діб при застосу-
ванні референт-препаратів.  
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ВЛИЯНИЕ МАЗИ ТИОТРИАЗОЛИНА С НАНОЧАСТИЦАМИ СЕРЕБРА НА МОРФОЛОГИЧЕ-
СКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ КОЖИ КРЫС ПОСЛЕ ТЕРМИЧЕСКОГО ОЖОГА  
Т. В. Звягинцева, И. В. Гринь, О. В. Наумова, В. В. Гринь  
Харьковский национальный медицинский университет, г. Харьков, Украина 
 
Резюме: Изучено влияние мази тиотриазолина с наночастицами серебра на морфологические особенности 
термического повреждения кожи крыс. Репаративные процессы при применении мази тиотриазолина с 
наночастицами серебра протекают интенсивнее, чем при использовании референт-препаратов («Мазь тио-
триазолина 2%», «Аргосульфан»), что подтверждается укорочением стадии травматического воспаления, 
увеличением интенсивности и скорости эпидермизации и формирования грануляционной ткани, равно-
мерным ее созреванием и ускорением перестройки регенерата в подавляющем большинстве наблюдений. 
 
Ключевые слова: термический ожог, морфологические исследования, мазь тиотриазолина, наночастицы 
серебра. 
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INFLUENCE OF THIOTRIAZOLINE OINTMENT WITH SILVER NANOPARTICLES ON MORPHO-
LOGICAL CHANGES IN THE SKIN OF RATS WITH EXPERIMENTAL BURN  
T. V. Zvyagintseva, I. V. Grin, O. V. Naumova, V. V. Grin  
Kharkiv National Medical University, Kharkiv, Ukraine 
 
Summary: The morphological features of thermal rat burn after administration of Thiotriazoline ointment with 
silver nanoparticles were studied. The application of Thiotriazoline ointment with silver nanoparticles caused 
more intense reparative processes in comparison with the referent drugs («Thiotriazoline Ointment 2%», «Ar-
gosulfan»). It was proved by reduced traumatic inflammation stage, increased intensity and speed of epidermi-
zation and granulation tissue formation, even maturation and accelerated regenerate restructuring during most 
studies. 
 
Keywords: thermal burn, morphological researches, Thiotriazoline ointment, silver nanoparticles. 
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