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Аннотация. Цель исследования – оценить волокнистый компонент дермы кожи на фоне 
ожогового раневого процесса при местном использовании молекулярного водорода. Материал и мето-
ды. В эксперименте на 24 белых крысах-самцах линии Wistar моделировали ожоговую рану в межлопа-
точной области животного. Сформировали две группы: контрольную со спонтанным заживлением и груп-
пу с местным использованием водного раствора молекулярного водорода. Материал забирали на 3-и и 7-е 
сутки. С помощью гистохимических методов оценивали волокнистый компонент дермы кожи. Результа-
ты. На 3-и сутки раневого процесса в группе с использованием молекулярного водорода определялись 
начальные этапы формирования упорядоченных коллагеновых агрегатов, состоящих из тонких, извитых 
ретикулярных волокон, а в перифокальных участках раны начинали появляться клеточные представители 
фибробластического дифферона веретеновидной формы с крупным, бледным ядром, однако их количест-
во было незначительным. В контрольной группе на 3-и сутки ожога отмечалась хаотичная сеть и более 
плотное распределение ретикулярных волокон. На 7-е сут дерма в зоне ожога представлена плотным во-
локнистым компонентом с неупорядоченно расположенными толстыми, короткими волокнами, преиму-
щественно коллагена I типа. В более глубоких слоях дермы волокна формировали плотные тяжи. В группе 
с использованием молекулярного водорода наблюдалось увеличение количества фибробластов, а также 
упорядоченная сеть волокон, преимущественно коллагеновых I типа с немногочисленными ретикуляр-
ными волокнами. Заключение. Местное применение молекулярного водорода приводит к более физио-
логичной организации коллагеновых и ретикулярных волокон, а также к увеличению клеточного пред-
ставительства фибробластического дифферона. 
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Abstract. The aim was to evaluate the fibrous component of the skin dermis against the background of 
a burn wound with local application of molecular hydrogen. Material and methods. A burn wound in the inter-
scapular region was simulated in an experiment on 24 white male Wistar rats. Two groups were formed: the con-
trol  group  with  spontaneous  healing  and  the  group  with  local application of an aqueous solution of molecular  
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hydrogen. The material was collected on the 3rd and 7th days. The fibrous component of the skin dermis was 
evaluated using histochemical methods. Results. On the 3rd day of the wound process, the initial stages of or-
dered collagen aggregates formation consisting of thin, convoluted reticular fibers were determined in the group 
receiving molecular hydrogen, and cellular representatives of fibroblastic differon of a fusiform shape with a large, 
pale nucleus began to appear in the perifocal areas of the wound, but their number was insignificant. On the 3rd 
day after the burn, the control group had a chaotic network and a denser distribution of reticular fibers. On day 7, 
the dermis in the burn area was represented by a dense fibrous component with irregularly arranged thick, short 
fibers, mainly of type I collagen. In the deeper layers of the dermis, fibers formed dense strands. In the group re-
ceiving molecular hydrogen, an increased number of fibroblasts was detected, as well as an ordered network of 
fibers, mainly of type I collagen with a few reticular fibers. Conclusion. The local application of molecular hy-
drogen leads to a more physiological organization of collagen and reticular fibers, as well as to an increase in the 
cellular representation of fibroblastic differon. 

Keywords: dermis; fibroblasts; fibrous component; extracellular matrix; burns; collagen; molecular 
hydrogen 
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Введение 
 

Термические повреждения кожи пред-
ставляют собой одну из наиболее актуальных 
проблем современной медицины в связи с вы-
сокой частотой ожоговой травмы и значи-
тельным процентом инвалидизации постра-
давших [1]. Заживление ожоговых ран – 
сложный многофакторный процесс, вклю-
чающий взаимодействие различных клеточ-
ных популяций, внеклеточного матрикса 
(ВКМ) и биологически активных веществ 
[9,10]. 

Особое значение в регенерации кожи 
после термической травмы имеет восстанов-
ление волокнистого компонента дермы, кото-
рый определяет структурную целостность и 
функциональные характеристики восстанов-
ленной кожи [3]. Местная терапия, направ-
ленная на изменение физиологических про-
цессов реструктуризации ВКМ, представляет 
собой перспективное направление в регенера-
тивной медицине [6]. 

Молекулярный водород в последние го-
ды привлекает значительное внимание иссле-
дователей как потенциальный терапевтиче-
ский агент с антиоксидантными, противовос-
палительными и антиапоптотическими свой-
ствами [11]. Он представляет собой простей-
шую молекулу, состоящую из двух атомов во-
дорода, соединенных ковалентной связью. 
Особый интерес представляет его применение 
в лечении ран различной этиологии. 

По данным I. Ohsawa et al., (2007) моле-
кулярный водород обладает селективными 
антиоксидантными свойствами, нейтрализуя 
преимущественно гидроксильные радикалы 
(•OH) и пероксинитрит (ONOO-), которые яв-
ляются наиболее цитотоксичными активными 
формами кислорода [8]. 

Целью настоящего исследования яви-
лась оценка волокнистого компонента дермы 
кожи на фоне ожогового раневого процесса 
при местном использовании молекулярного 
водорода. 

Материал и методы исследования 
 

Эксперимент выполнен на 24 белых 
крысах-самцах линии Wistar в НИИ экспери-
ментальной биологии и медицины Воронеж-
ского государственного медицинского универ-
ситета им. Н.Н. Бурденко. Манипуляции с 
животными проводили в соответствии с пра-
вилами, изложенными в приказе Минздрав-
соцразвития № 708-н «Об утверждении пра-
вил лабораторной практики» от 23.08.2010 г. 
На проведение исследования получено раз-
решение локального этического комитета 
ВГМУ им. Н.Н. Бурденко (протокол № 6 от 
17.11.2016 г.). 

Животных случайным образом разде-
лили на 2 группы по 12 особей в каждой в за-
висимости от метода регионального воздейст-
вия: контрольную c моделированием ожого-
вой раны без лечебного воздействия (со спон-
танным заживлением) и экспериментальную 
группу с применением воды с повышенным 
содержанием молекулярного водорода, кото-
рой ежедневно орошали поверхность раны. 
Раствор молекулярного водорода готовили ex 
temporo в соответствии с инструкцией произ-
водителя Aquela 8.0 (Aquela 8.0 & Aquela High-
PSI Bottles, Ecomo International co., LTD, Япо-
ния), используя бутилированную воду и со-
блюдая температурный режим в помещении 
+20°С. Концентрация водорода в используе-
мом для орошения ран растворе достигала 
8.0 ppm. Измерение производили с помощью 
анализатора растворенного водорода МАРК-
501, с датчиком водородным ДВ-501 (Россия). 

Экспериментальным животным терми-
ческий ожог наносили под ингаляционным 
наркозом с помощью ветеринарной наркоз-
ной станции с испарителем ТЕС-3 Zoomed 
Minor Vet Optima (КНР). Для моделирования 
ожоговой травмы использовали портативную 
паяльную станцию термовоздушного типа 
марки Yihua 8858 (КНР). Ожог наносили пу-
тем экспозиции нагревательного элемента, 
разогретого до температуры 80°С, на расстоя-
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нии 10 мм от поверхности предварительно 
выбритого участка кожи в межлопаточной 
области животного в течение 40 сек. 

Результаты оценивали на 3-и, 7-е сутки 
восстановительного периода. Животных вы-
водили из эксперимента путем передозировки 
средства для ингаляционной анестезии «Аер-
ран» (Baxter Helthcare, США) на ветеринарной 
наркозной станции. 

Для морфологического исследования 
иссекали участок кожи с ожоговой поверхно-
стью и прилежащими тканями размером 
2,0×2,0 см. Образцы фиксировали в ней-
тральном растворе 10% формалина в течение 
48–72 ч. Фиксированный материал подвер-
гался процедуре пробоподготовки с заливкой 
в парафиновую среду с использованием гис-
тологического процессора МТР SLEE (Герма-
ния). Из парафиновых блоков на ротацион-
ном микротоме Accu-Cut SRM 200 (Япония) 
готовили срезы толщиной 5 мкм для гистохи-
мического анализа и 2 мкм для иммуномор-
фологического окрашивания. 

Трихромное окрашивание по пикро-
Маллори позволило стереометрически оце-
нить динамичные изменения волокнистого 
компонента кожи на разных стадиях течения 
ожогового процесса. Для оценки степени зре-
лости волокнистого компонента соединитель-
ной ткани использовали набор для окрашива-
ния пикросириус – Picro Sirius Red ab150681 
(Abcam, Великобритания). Результаты оцени-
вали с помощью поляризационной микроско-
пии, где желто-зеленым цветом визуализиро-
вались ретикулярные волокна, а красным – 
коллагеновые волокна I типа. В работе ис-
пользовалась авторская методика выявления 
тучных клеток, ретикулярных и коллагеновых 
волокон при светлопольной микроскопии с 
использованием гистохимического комбини-
рованного окрашивания гистологических 
препаратов (заявка на изобретение 
2024121742, 31.07.2024). 
 

Результаты и их обсуждение 
 

Морфологическое исследование образ-
цов дермы кожи крыс в области раны позво-
лило оценить эффективность применения 
раствора, обогащенного молекулярным водо-
родом. Так, на 3-и сутки ожогового процесса 
во всех наблюдаемых группах обнаруживалась 
фаза воспаления с выраженной деструкцией 
волокнистого и аморфного компонентов дер-
мы кожи. Более активное вовлечение макро-
фагов и тучных клеток наблюдалось в группе с 
применением молекулярного водорода (рис. 1, 
B). В группе с воздействием молекулярного 
водорода на 3-и сутки начиналось формиро-
вание сети, состоящей из тонких, извитых ре-
тикулярных волокон, в ячеистых структурах 
которых обнаруживались скопления тучных 
клеток с признаками дегрануляции (рис. 1, B, 
B’). Ранее образование тонких ретикулярных 

волокон, формирующих сеть, служит карка-
сом для активной миграции клеток [2, 3]. 
Спонтанное заживление также характеризо-
валось формированием сети ретикулярных 
волокон, но с более плотным распределением 
и практически отсутствием тучных клеток 
(рис. 1, С, D). 

При окрашивании по пикро-Маллори 
на 3-и сутки после ожога в группе с примене-
нием молекулярного водорода в перифокаль-
ных участках раны начинали появляться кле-
точные представители фибробластического 
дифферона веретеновидной формы с круп-
ным, бледным ядром, однако их количество 
было незначительным. На 7-е сутки после 
ожога в группе со спонтанным заживлением 
еще наблюдались признаки фазы воспаления. 
Под эпителием отмечались выраженная кле-
точная инфильтрация, тучные клетки с при-
знаками дегрануляции, немногочисленными 
кровеносными сосудами и плотным волокни-
стым компонентом с неупорядоченно распо-
ложенными толстыми, но короткими волок-
нами, преимущественно коллагена I типа. 
В более глубоких слоях дермы в зоне ожога 
волокна формировали плотные тяжи, по типу 
соединительнотканного рубца. 

В контрольной группе животных уча-
сток дермы в области ожога был представлен 
немногочисленными ретикулярными и кол-
лагеновыми волокнами, с очагами клеточного 
детрита, инфильтрацией воспалительными 
элементами, полнокровными сосудами в глу-
боких слоях дермы (рис. 2, E). 

Эффективно протекал процесс регене-
рации в группе с применением молекулярного 
водорода. Отмечалось увеличение количества 
фибробластов, которые были доминирующим 
клеточным типом в грануляционной ткани 
(рис. 2, В). Клеточный дифферон фибробла-
стов приобретал активированный фенотип, 
характеризующийся увеличенным ядром, бо-
лее крупными размерами клеток, что отража-
ло их активную синтетическую функцию [5]. 
Также обращал на себя внимание более ин-
тенсивный ангиогенез, отмеченный в группе с 
применением раствора молекулярного водо-
рода (рис. 2, С). В целом, применение водного 
раствора, обогащенного молекулярным водо-
родом, способствовало эффективному перехо-
ду от воспалительной фазы к пролифератив-
ной, что позволило клеточным фибробласти-
ческим представителям инициировать про-
цессы фибриллогенеза [4]. 
 

Заключение 
 

Установлены различия в организации и 
качественном составе коллагеновых и ретику-
лярных волокон в исследуемых группах. Ме-
ханизм данного эффекта, вероятно, связан со 
способностью молекулярного водорода селек-
тивно нейтрализовывать гидроксильные ра-
дикалы и пероксинитрит, которые играют 
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Рис. 1. Ремоделирование волокнистого компонента дермы кожи крыс на 3-и сутки после термического 
ожога. A, B – группа с применением водного раствора, обогащенного молекулярным водородом;  
С, D – группа спонтанного заживления. А – тонкие, извитые ретикулярные волокна (зеленое свечение) 
начинают формировать коллагеновые агрегаты (красное свечение в поляризованном свете); B, B’ – в 
ячеистых структурах ретикулярных волокон скопления тучных клеток с признаками дегрануляции;  
C – глубокие слои дермы ожогового участка с хаотичной сетью ретикулярных волокон, более плотное 
распределение; D – тучные клетки в ожоговой поверхности практически не выявляются,  
D’ – единичные тучные клетки со слабой степенью метахромазии, активная дегрануляция сопровож-
дается потерей метахроматичности гранул. Окраска: A, C – пикросириус (поляризационная микро-
скопия); B, D – комбинированное окрашивание толуидиновым синим и импрегнация серебром.  
Fig. 1. Remodeling of the fibrous component of the rat skin dermis on the 3rd day after thermal burn. A, B – 
group with local application of an aqueous solution enriched with molecular hydrogen; C, D – group of sponta-
neous healing. A – thin, convoluted reticular fibers (green glow) forming collagen aggregates (red glow in po-
larized light); B, B’ – clusters of mast cells with signs of degranulation in the cellular structures of the reticular 
fibers; C – deep layers of the dermis of the burn site with a chaotic network of reticular fibers, a denser distribu-
tion; D – mast cells are practically not detected in the burn surface, D’ – single mast cells with a weak degree of 
metachromasia, active degranulation is accompanied by a loss of granule metachromaticity. Staining: A, C – 
picrosirius (polarization microscopy); B, D – combined staining with toluidine blue and silver impregnation. 
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Рис. 2. Особенности репаративных процессов дермы кожи на 7-е сут после термического 
ожога. A–С, F – группа с применением водного раствора, обогащенного молекулярным водо-
родом; D, E – группа спонтанного заживления. A – упорядоченная сеть волокон, преимуще-
ственно коллагеновых I типа с немногочисленными ретикулярными волокнами (зеленое све-
чение); B – клеточные представители фибробластического дифферона; C – активный не-
оангиогенез; D – спонтанное заживление по типу «рубцевания», толстые, хаотично распо-
ложенные коллагеновые волокна; E – субэпителиально выраженная воспалительная реак-
ция, немногочисленные кровеносные сосуды в дерме и плотный волокнистый компонент с 
неупорядоченно расположенными толстыми, короткими волокнами; F – миграция и заселе-
ние тучных клеток в ожоговую область дермы кожи. Окраска: A, D – пикросириус (поляри-
зационная микроскопия); B, C, E – трихромное окрашивание по пикро-Маллори; F – комбини-
рованное окрашивание толуидиновым синим и импрегнация серебром.   
Fig. 2. Features of the reparative processes of the dermis of the skin on 7th day after a thermal burn. 
A–C, F – group with local application of an aqueous solution enriched with molecular hydrogen; D, 
E – group of spontaneous healing. A – an ordered network of fibers, mainly of type I collagen with 
few reticular fibers (green glow); B – cellular representatives of fibroblastic differon; C – active 
neoangiogenesis; D – spontaneous healing by the type of “scarring”, thick, randomly arranged col-
lagen fibers; E – a subepithelially pronounced inflammatory reaction, few blood vessels in the der-
mis and a dense fibrous component with irregularly arranged thick, short fibers; F – migration and 
colonization of mast cells into the burn area of the dermis of the skin. Staining: A, D – picrosirius 
(polarization microscopy); B, C, E – picro-Mallory trichromic staining; F – combined staining with 
toluidine blue and silver impregnation. 
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ключевую роль в деградации внеклеточного 
матрикса при термическом повреждении. 
Кроме того, молекулярный водород может 
модулировать активность фибробластов, что 
приводит к оптимизации синтеза компонен-
тов внеклеточного матрикса и ингибирова-
нию избыточной продукции провоспалитель-
ных цитокинов. 
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