
Морфология / Morphology 
Оригинальные исследования / Original Study Articles 

DOI: https://doi.org/10.17816/morph.695799 
 

Морфологическая оценка реактивных изменений тканей кожи после 

однократного рентгеновского облучения в различных дозах и при 

введении бета-D-глюкана 

А.В. Горбулич, О.Е. Миргородская, И.А. Одинцова 
Военно-медицинская академия. имени С.М. Кирова, Санкт-Петербург, Россия 

АННОТАЦИЯ 

Обоснование. На современном этапе развития медицины разные виды ионизирующего излучения 
являются фундаментальным методом диагностики и терапии неопластических патологий. 
Побочные эффекты, вызванные воздействием радиации на кожу, представляют собой широко 
распространённую проблему. 
Цель исследования — выявить и охарактеризовать морфологические изменения эпителиальной и 
соединительной тканей кожи у мышей после однократного рентгеновского облучения в разных 
поглощённых дозах (6,5, 7,0 и 7,8 Грей) и при введении бета-D-глюкана, обладающего 
противолучевым действием. 
Методы. Для морфологического анализа на 9-е сутки после облучения иссекали участки кожи в 
межлопаточной области, фиксировали их по стандартной методике и изготавливали срезы для 
световой микроскопии: образцы заливали в парафин, срезы окрашивали гематоксилином и 
эозином. Для выявления ядерного антигена пролиферирующих клеток срезы окрашивали 
иммуногистохимическим методом на маркер PCNA (Proliferating cell nuclear antigen). Проведены 
морфометрическая оценка и статистическая обработка некоторых показателей. 
Результаты. Диагностированы реактивные изменения кожи у мышей на 9-е сутки после 
однократного рентгеновского облучения в разных поглощённых дозах. Выявлены изменения 
ядерно-цитоплазматического отношения в кератиноцитах ростковых слоёв эпидермиса и снижение 
пролиферативной активности базальных кератиноцитов. У животных, котором вводили бета-D-
глюкана отмечена положительная динамика морфометрических показателей тканевых структур 
всех слоёв кожи. Применение иммуногистохимического метода подтвердило сохранность числа 
базальных эпителиоцитов, процессов кератинизации и структур дермы на фоне введения бета-D-
глюкана, что свидетельствует о его радиопротекторном действии. 
Заключение. Продемонстрированы морфологические особенности реактивных изменений 
структур кожи у мышей после однократного рентгеновского облучения в сублетальных и 
летальной дозах. Облучение привело к гибели кератиноцитов и нарушениям вертикально 
направленной дифференцировки (анизоморфии) в составе эпидермально-пролиферативной 
единицы, а также к образованию в дерме периваскулярного и перицеллюлярного отёков различной 
интенсивности. Применение бета-D-глюкана оптимизирует механизмы кератинизации и 
способствует поддержанию структур кожи и активации компенсаторно-приспособительных 
процессов. 
Ключевые слова: радиация; кожа мыши; эпидермис; дерма; радиационный дерматит; бета-D-
глюкан. 
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ABSTRACT 

BACKGROUND: At the present stage, ionizing radiation in the medical field is a fundamental method of 
diagnosis and therapy of various neoplastic pathologies. The manifestation of side effects from the skin 
caused by radiation is a widespread problem. 
AIM: To identify and characterize morphological changes in the epithelial and connective tissues of 
mouse skin after a single X-ray irradiation at different absorbed doses (6.5; 7 and 7.8 Gray) and with the 
administration of the radiation protection drug beta-D-glucan. 
METHODS: For morphological analysis, the skin areas of the interscapular region (back) were fixed and 
treated according to the standard method for light microscopy, then stained with hematoxylin and eosin. 
To identify the nuclear antigen of proliferating cells, the sections were stained with an 
immunohistochemical marker PCNA. Morphometric analysis and statistical processing of some indicators 
were carried out. 
RESULTS: The study identified reactive changes in mouse skin tissue on the 9th day after a single X-ray 
exposure at different absorbed doses. Changes in the nuclear-cytoplasmic ratio (NCR) of keratinocytes in 
the epidermal germ layers and a decrease in the proliferative activity of basal keratinocytes were detected. 
Beta-D-glucan administration to experimental animals resulted in positive dynamics in morphometric 
parameters of tissue structures across all skin layers. Immunohistochemistry confirmed the preservation of 
basal epithelial cell counts, keratinization processes, and dermal structures in the experimental treatment 
groups, suggesting a protective effect of beta-D-glucan. 
CONCLUSION: An experimental study demonstrated the morphological characteristics of reactive 
changes in mouse skin structures following a single X-ray irradiation at early stages at sublethal and lethal 
doses. Irradiation resulted in keratinocyte death and disruption of vertical differentiation (anisomorphism) 
within the epidermal proliferative unit, as well as the formation of perivascular and pericellular edema of 
varying intensity in the dermis. The use of beta-D-glucan optimizes keratinization mechanisms and 
maintenance of skin structures, leading to the activation of compensatory and adaptive processes. 
Keywords: radiation; mouse skin; epidermis; dermis; radiation dermatitis; beta-D-glucan. 
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ОБОСНОВАНИЕ 

Радиобиологические и рентгенологические методы применяются во многих сферах деятельности 
человека [1–3]. Особую значимость они имеют в медицине, где служат для ранней диагностики и 
лечения неопластических патологий, что актуально для выполнения задач масштабной 
национальной программы «Здоровая нация». Вместе с тем негативное влияние радиации на ткани 
различных органов, включая кожу и её производные, может иметь достаточно продолжительный 
латентный период, либо проявляться в виде отдалённой клинической симптоматики [2–4]. В этом 
плане экспериментальные исследования на животных предоставляют возможности для изучения 
ранних обратимых и необратимых реактивных изменений тканевых и клеточных структур. 
Результаты таких исследований служат основой для выбора эффективных радиопротекторных 
препаратов, используемых как в лечебных, так и в профилактических целях. К соединениям с 
потенциальным радиопротекторным действием относится бета-D-глюкан [5–7] — полисахарид 
природного происхождения, входящий в состав клеточной стенки некоторых растений и грибов. 
Известно, что его биохимический эффект определяется способностью нейтрализовать свободные 
радикалы и активные формы кислорода, что обеспечивает защиту ДНК клеточного ядра от 
радиационного повреждения [8–10]. Кроме того, бета-D-глюкан обладает иммуномодулирующим и 
гипогликемическим действием, демонстрирует противоопухолевый эффект, регулирует состояние 
микробиоты кишечника [6, 11] и может использоваться в качестве вспомогательного средства при 
лечении сердечно-сосудистых заболеваний [12]. Однако гистологическая характеристика его 
влияния на тканевые компоненты кожи до настоящего времени проведена недостаточно полно. 
Для корректной интерпретации результатов исследования важное значение имеют выбор 
экспериментальной модели и тщательный подбор дозы облучения. Ранее была предложена модель 
однократного рентгеновского облучения в сублетальной дозе 7,0 Гр с разной продолжительностью 
воздействия. Такая модель позволила охарактеризовать динамику и выявить морфологическое 
разнообразие реактивных изменений тканевых элементов кожи [13]. В настоящем исследовании 
предложена экспериментальная модель, предусматривающая применение различных доз 
облучения. Такой подход позволяет выявить наиболее широкий спектр морфологических 
изменений в структурах тканей кожи и провести сравнительный анализ их выраженности при 
введении бета-D-глюкана. 
Разработка эффективных методов защиты от воздействия ионизирующего излучения и новых 
подходов коррекции радиационных повреждений с использованием нетоксических биологических 
протекторов важна не только для медицины, но и для космической отрасли, оборонной и атомной 
промышленности, а также для ликвидации последствий техногенных катастроф. 
Цель исследования — выявить и охарактеризовать морфологические изменения эпителиальной и 
соединительной тканей кожи у мышей после однократного рентгеновского облучения в разных 
поглощённых дозах (6,5, 7,0 и 7,8 Гр) и при введении бета-D-глюкана, обладающего 
противолучевым действием. 

МЕТОДЫ 

ДИЗАЙН ИССЛЕДОВАНИЯ 

Проведено подтверждающее экспериментальное неослеплённое исследование на лабораторных 
животных в параллельных группах с простой рандомизацией. 

КРИТЕРИИ ОТБОРА 

Экспериментальные животные — половозрелые беспородные самцы белых аутбредных мышей 
массой тела 18–22 г (n=65), полученные из питомника лабораторных животных 
«Рапполово» (Ленинградская область, Россия). На протяжении двухнедельного карантина и во 
время проведения экспериментальной работы мышей содержали в стандартных условиях вивария 
со свободным доступом к воде и пище. 
Критерии включения: отсутствие видимых патологический признаков. 
Критерии исключения: Выбросов и биологически неправдоподобных значений не было. 

 

СОДЕРЖАНИЕ ЖИВОТНЫХ 

Животных содержали в соответствии с ГОСТ 33215-2014 в стандартных условиях вивария 

при температуре 22±3ºС и влажности воздуха 30-70% с искусственным режимом освещения 12 ч / 
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12 ч, в поликарбонатных клетках по 10-15 особей, со свободным доступом к воде и пище. Для 

кормления использовали полнорационный гранулированный комбикорм «Комбикорм ЛБК-120» 

(ЗАО «Тосненский комбикормовый завод»). В ночь перед некропсией животных лишали корма, не 

ограничивая доступ к воде. После поступления из питомника животные находились в 14-дневном 

карантине, во время которого осуществляли ежедневный контроль их общего состояния. Грызуны 

с выявленными при визуальном осмотре отклонениями в эксперименты не включались. Перед 

началом экспериментов животные были распределены на сопоставимые группы. В качестве 

основного критерия рандомизации использовали массу тела, внутригрупповые отличия по данному 

показателю не превышали 10%. Масса тела животных в разных группах статистически не 

различалась. 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ ВОЗДЕЙСТВИЕ 

Животных распределили на шесть групп: в трёх группах мышей подвергали однократному 
облучению в поглощённой дозе 6,5 Гр, 7,0 Гр (сублетальная доза для мышей) или 7,8 Гр (летальная 
доза для мышей; n=10 в каждой группе); в двух группах мышам за 15-30 минут до облучения    в 
дозах 6,5 Гр и 7,8 Гр (n=10 в каждой группе) вводили растворимую форму бета-D-глюкана; 
контрольная группа состояла из интактных животных, которым вводили бета-D-глюкан (n=10); 
интактная группа животных (n=5). 
С помощью рентгенотерапевтической установки РУМ-17 (ООО «МосРентген», Россия) 
моделировали костномозговую форму лучевой болезни. Выполняли однократное воздействие 
рентгеновским излучением со следующими характеристиками: кожно-фокусное расстояние 0,50 м, 
напряжение 180 кВ, сила тока 14 мА, фильтр 0,5 мм Сu

+1
 мм Al. Дозиметрический контроль 

осуществляли с помощью индивидуального дозиметра ИД-11 (Россия). 
Для воздействия рентгеновского излучения мышей группами по 10 особей помещали в установку в 
специальных радиально расположенных пластиковых контейнерах головой к центру. В процессе 
облучения контейнеры вращались со скоростью 2 об./мин для обеспечения относительно 
равномерного облучение животных. 
Применяли растворимую форму бета-D-глюкана, выделенную из гриба Pleurotus 
ostreatus (НПФ «БИОС», Россия). Водный раствор бета-D-глюкана (концентрация 25 мг/мл) 
вводили мышам внутрижелудочно с помощью атравматичного зонда в объёме 0,5 мл на 20 г массы 
тела. 
Эвтаназию животных всех групп проводили на 9-е сутки после рентгеновского облучения путём 
передозировки смеси тилетамина и золазепама. 

Условия проведения исследования 

. Исследование выполнено в октябре-ноябре 2022 года. Облучение животных проводили 
сотрудники научно-исследовательской лаборатории лекарственной и экологической токсикологии 
научно-исследовательского отдела НИЦ Военно-медицинской академии имени С.М. Кирова. 
Взятие материала и дальнейшую его обработку – сотрудники кафедры гистологии с курсом 
эмбриологии Военно-медицинской академии имени С.М. Кирова 

ЦЕЛЕВЫЕ ПОКАЗАТЕЛИ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Основной показатель исследования 

Оценка противолучевой эффективности бета-D-глюкана и его влияния на репаративный гистогенез 
тканей кожи после однократного рентгеновского облучения в различных поглощённых дозах. 

Методы измерения целевых показателей 

Морфологические особенности строения тканей кожи изучали на гистологических препаратах, 
окрашенных гематоксилином и эозином, а также с использованием иммуногистохимического 
маркера пролиферативной активности PCNA (Proliferative cell nuclear antigen). PCNA 
синтезируется во всех фазах клеточного цикла, за исключением G0, при этом пик его содержания 
приходится на S-фазу. 
Для морфологического анализа фрагменты кожи фиксировали в 10% забуференном растворе 
формалина, обезвоживали в дегидратирующем растворе Изопрепа (БиоВитрум, Россия) и заливали 
в парафин по стандартной методике. Срезы толщиной 4–5 мкм изготавливали на ротационном 
микротоме Sakura Accu-Cut SRM 200 (Sakura Finetek, Япония) и окрашивали гематоксилином и 
эозином (ООО «БиоВитрум», Россия). 
Оценку пролиферативной активности ядер камбиальных клеток кожи и её производных проводили 
иммуногистохимическим методом. Для этого парафиновые срезы депарафинировали в двух сменах 
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ксилола и регидратировали в спиртах нисходящей концентрации по стандартной методике. Затем 
срезы погружали в модифицированный цитратный буфер S1700 (Dako, Дания), предварительно 
нагретый до 60° С и обрабатывали в пароварке в течение 20-25 минут для демаскирования 
антигена. После этого препараты промывали и проводили ингибирование эндогенной пероксидазы 
путём инкубации в 3% растворе перекиси водорода. Для блокировки неспецифического 
связывания вторичных антител на срезы наносили блокирующий раствор Protein block DP-
125 (Spring Bioscience, США) на 10 мин при комнатной температуре, после чего 
инкубировали (1 час при температуре 37ºС) с моноклональными антителами мыши к ядерному 
антигену пролиферирующих клеток PCNA (1:80; клон РС10, ab29, Abcam, Великобритания). После 
инкубации препараты промывали в двух сменах 0,01М фосфатно-солевого буфера (PBS) рН=7,4 
(«Биолот», Россия) . В качестве вторичных антител применяли вторичные реагенты, 
конъюгированные с полимером и пероксидазой хрена (Biocare medical, США), реакцию проводили 
во влажной камере при 27° С в течение 30 минут. На заключительном этапе препараты промывали 
в двух сменах фосфатно-солевого буфера и наносили на них рабочий раствор 3,3-
диаминобензидинтетрагидрохлорида (Dako, Дания) для выявления продукта 
иммуногистохимической реакции. После стандартной промывки в дистиллированной воде, 
обезвоживания в изопропиловом спирте и смеси спирта с ксилолом срезы докрашивали квасцовым 
гематоксилином Майера (ООО «БиоВитрум», Россия) втечение 40–60 секунд, промывали в 
слабощелочной воде (100 мл 10% раствора аммиака на 100 мл дистиллированной воды) и 
заключали в перманентную среду Cytoseal 60 (Thermo Fisher Scientific, США). 
Микроскопическое исследование препаратов проводили на бинокулярном микроскопе Axio 
Scope A1 (Carl Zeiss, Германия), оснащённом камерой Axiocam ERc 5s, при увеличении 
объектива 20, 40 и окуляра 10. Морфометрический анализ и подсчёт дифферонных структур 
эпидермиса и дермы осуществляли с помощью лицензионной программы Zen 2.3 (Zeiss Efficient 
Navigation; Carl Zeiss, Германия). 
Ядерно-цитоплазматическое отношение (ЯЦО) в кератиноцитах ростковых слоёв эпидермиса 
рассчитывали как отношение площади ядра к площади цитоплазмы. На каждом срезе 
просматривали по два поля зрения (объектив 20); общее количество измерений толщины слоёв 
кожи равно 10 для каждого поля зрения. Количество базальных кератиноцитов подсчитывали в 
15 полях зрения для каждой экспериментальной группы, на отрезке 0,1 мм. 

СТАТИСТИЧЕСКИЕ МЕТОДЫ 

Размер выборки 

Размер выборки предварительно не рассчитывали. 

Статистический анализ 

Для подсчёта средних значений использовали пакет программ Microsoft Office 
Excel 2013 (Microsoft, США) и Statistica10 (StatSoft, США). Данные представлены в виде среднего 
арифметического значения (M) и стандартной ошибки среднего (m). Характер распределения 
данных определяли с помощью критерия Шапиро–Уилка. В случае сравнения независимых групп, 
с распределением отличного от нормального, использовали U-критерий Манна–Уитни; значимость 
различий между показателями независимых групп с нормальным распределением оценивали с 
помощью t-критерия Стьюдента. Статистически значимыми считали различия при уровне 
значимости p ≤0,05 

РЕЗУЛЬТАТЫ 

Кожа млекопитающих как покровный орган включает два основных тканевых компонента: 
многослойный плоский ороговевающий эпителий кожного генетического типа — эпидермис и 
соединительнотканную основу, представленную дермой и гиподермисом. Ведущим клеточным 
диффероном эпидермиса являются кератиноциты, относящиеся к обновляющейся клеточной 
популяции. У мышей клетки базального слоя интактной кожи имеют столбчатую форму и плотно 
расположены в один ряд (рис. 1, а). Морфометрические параметры эпителиоцитов и слоёв кожи 
интактных мышей представлены в табл. 1. Остальные слои эпидермиса также чётко 
визуализировались на срезах (см. рис. 1, а). Дерма интактных животных включает два слоя — 
сосочковый и сетчатый. Сосочковый слой образован рыхлой соединительной тканью с 
преобладанием фибробластов; в нём также выявлено небольшое количество диффузно 
расположенных лимфоцитов и тучных клеток (см. рис. 1, а). Сетчатый слой сформирован плотной 
неоформленной соединительной тканью, в межклеточном веществе которой преобладают плотные 
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пучки коллагеновых волокон. При этом сетчатый слой значительно толще 
сосочкового (см. табл. 1); от него в подлежащую жировую ткань проникают пучки 
соединительнотканных волокон, разделяющих гиподермис на структурно-функциональные 
единицы — дольки, ведущим клеточным диффероном которых являются адипоциты. 
У животных после однократного воздействия рентгеновского излучения во всех слоях кожи 
выявлены реактивные изменения со стороны большинства клеточных дифферонов. 
На 9-е сутки после однократного облучения в дозе 6,5 Гр в базальном и шиповатом слоях отмечена 
гибель кератиноцитов по типу вакуольной дистрофии (рис. 1, b). Форма клеток базального слоя 
изменилась со столбчатой на более округлую, цитоплазма просветлена, для ядер характерен 
пикноз. В клетках зернистого слоя отчётливо визуализировались ядра; кератиноциты 
поверхностных слоёв сильно уплощены и неплотно прилегают друг к другу. Толщина дермы 
снижена как за счёт сосочкового, так и сетчатого слоя (см. табл. 1). Наружное эпителиальное 
влагалище волоса представлено 2–3 слоями крупных клеток с утолщённым ободком цитоплазмы. 
Эпителиоциты, прилежащие к волосу, имели уплощённую форму и вытянутое ядро; похожая 
форма клеток отмечена и в эпидермисе устья волосяного фолликула. В сальных железах 
преобладали дифференцирующиеся себоциты. 
У мышей, облучённых в поглощённой дозе 7,0 Гр (сублетальная доза), на 9-е сутки также 
отмечены признаки гибели клеток росткового слоя и незначительное увеличение ЯЦО (см. табл. 1). 
Наблюдали изменение ориентации кератиноцитов в базальном слое — наряду с эпителиоцитами 
столбчатой формы встречались клетки, вытянутые вдоль базальной мембраны. В базальном слое 
выявлено наибольшее разнообразие формы ядер эпителиоцитов; в шиповатом слое отчётливо 
видна дезорганизация межклеточных контактов. Эпидермис на всём протяжении имел 
неравномерную толщину, увеличивающуюся в области устья волосяного фолликула (рис. 1, с). 
Толщина всех слоёв дермы ещё больше снижена по сравнению с соответствующими показателями 
у животных, облучённых в дозе 6,5 Гр (см. табл. 1). В сосочковом слое выражен перицеллюлярный 
отёк, а также лимфоцитарная инфильтрация дермы и наружного эпителиального влагалища волоса. 
Среди кератиноцитов наружного эпителиального волосяного влагалища преобладали клетки 
вытянутой формы. Отмечены деструктивные изменения в гладких миоцитах мышцы, 
поднимающей волос, и отёк, расположенный вдоль неё (см. рис. 1, с). 
У мышей после однократного облучения в дозе 7,8 Гр (летальная доза) в кератиноцитах 
поверхностного слоя эпидермиса сохранились ядра. При этом ядра базальных кератиноцитов 
имели меньшую площадь (см. табл. 1) и содержали мелкодисперсный хроматин. Признаки 
вакуольной дистрофии чаще встречались в эпителиоцитах шиповатого слоя (рис. 1, d). Толщина 
дермы достигла самых низких значений среди всех групп облучённых животных (см. табл. 1). 
Стенки эпителиальных влагалищ волосяных фолликулов истончены, содержат клетки со 
сморщенными ядрами, особенно в нижней трети фолликула. В области матрицы волоса видны 
скопления гиперхромных клеток без чёткой границы между ними. В глубоких слоях дермы в 
стенке артериол выявлены отёчные эндотелиоциты; местами отмечено отслоение эндотелиоцитов 
от базальной мембраны. Цитоплазма гладких миоцитов мышцы, поднимающей волос, 
вакуолизирована. 
У животных всех экспериментальных групп выявлена лимфоцитарная инфильтрация дермы разной 
степени выраженности. 
У необлучённых мышей, которым вводили бета-D-глюкан (контрольная группа), наблюдали 
пролиферативную активность клеток базального слоя; толщина эпидермиса и дермы сопоставима с 
аналогичными показателями у интактных животных (см. табл. 1). Вместе с тем на препаратах кожи 
этой группы визуально стёрта граница между сосочковым и сетчатым слоями. Кроме того, более 
выражена гетероморфия кератиноцитов наружного эпителиального влагалища волоса: два слоя 
уплощённых клеток, прилежащих к волосу, и три слоя клеток округлой формы, расположенных по 
периферии; выраженного отёка вокруг волосяных фолликулов не обнаружено. Себоциты находятся 
на разных стадиях дифференцировки. 
В группе животных, получавших бета-D-глюкан, при облучении в поглощённой дозе 6,5 Гр, на 9-
е сутки количество клеток базального слоя оставалось сохранным. Иммуногистохимическое 
исследование с использованием маркера PCNA показало положительную реакцию ядер в клетках 
базального и шиповатого слоёв (рис. 2, a, b). При введении бета-D-глюкана после однократного 
облучения в летальной дозе 7,8 Гр отмечена выраженная лимфоцитарная инфильтрация 
эпидермиса и всех слоёв дермы; все слои эпидермиса чётко дифференцировались на 
гистологических срезах. Среди клеток базального слоя преобладали кератиноциты столбчатой 
формы. Выявлено также увеличение количества кератиноцитов в шиповатом слое до четырёх 
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рядов. Кератиноциты зернистого слоя содержали пикнотизированные ядра в первом слое, тогда как 
во втором и третьем слоях ядра отсутствовали (рис. 2, d, c). Выраженных отёков в дерме не 
обнаружено, хотя они изредка встречались вокруг волосяных фолликулов и сальных желёз. Стенка 
наружного эпителиального влагалища представлена двумя слоями уплощённых клеток, 
прилежащих к волосу, и тремя слоями клеток округлой формы по периферии. В основании 
волосяных луковиц визуализировались скопления базофильно окрашенных клеток, что 
свойственно волосу, находящемуся в фазе анагена. На срезах сальных желёз присутствовали 
себоциты на всех стадиях цитодифференцировки. Выраженных реактивных изменений со стороны 
эндотелиоцитов кровеносных сосудов в разных слоях дермы не обнаружено, однако визуально 
отмечено увеличение количества профилей капилляров в дерме игиподермисе. 

НЕЖЕЛАТЕЛЬНЫЕ ИСХОДЫ 

На протяжении всего периода наблюдения нежелательные явления отсутствовали. 

ОБСУЖДЕНИЕ 

РЕЗЮМЕ РЕЗУЛЬТАТОВ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Исследованы реактивные изменения структур кожи мышей на 9-е сутки после однократного 
рентгеновского облучения в различных поглощённых дозах, включая сублетальную (7,0 Гр) и 
летальную (7,8 Гр). На выбранном сроке наблюдения пролиферативная активность эпителиоцитов 
ещё не восстановилась, что проявлялось снижением количества клеток в базальном слое. Выявлено 
незначительное увеличение ЯЦО в клетках базального слоя при поглощённой дозе 7,0 Гр и ещё 
более выраженное повышение этого показателя при дозе 7,8 Гр; ЯЦО кератиноцитов шиповатого 
слоя незначительно снизилось при облучении всеми дозами. Вакуольная дистрофия наиболее 
выражена в клетках шиповатого слоя. В камбиальных клетках эпителиоцитов эпидермиса и 
эпителиальных корневых влагалищ волос при разных поглощённых дозах ЯЦО изменялось 
преимущественно за счёт увеличения площади ядер, что, вероятнее всего, связано с резервным 
механизмом ускоренной реализации пролиферативного потенциала этих клеток. При введении 
мышам бета-D-глюкана отмечена пролиферативная активность базальных кератиноцитов, 
увеличение количества дифференцирующихся клеток в шиповатом слое и восстановление 
процессов кератинизации зернистых эпителиоцитов. В тканях дермы снизилась отёчность, но 
инфильтрация лейкоцитами сохранилась. Кроме того, у мышей, получавших бета-D-глюкан, 
выявлена лучшая сохранность эпителиальных структур волосяных фолликулов и сальных желёз. 

ИНТЕРПРЕТАЦИЯ РЕЗУЛЬТАТОВ ИССЛЕДОВАНИЯ 

В научной и клинической литературе у пациентов, проходящих лучевую терапию, хорошо описан 
радиационный дерматит, связанный, как правило, с суммарной дозой облучения 2–5 Гр, 
полученной фракционно [1, 4, 14]. Острые кожные проявления чаще всего возникают через 1–
2 недели после завершения курса лучевой терапии и проходят через 2–4 недели после окончания 
лечения [1]. При многоразовом облучении кожи собак (12 фракций по 4,0 Гр в течение 12 суток) 
наиболее выраженные реактивные изменения также наблюдали в первые две недели после 
воздействия, тогда как восстановление физиологического уровня дифференцировки кератиноцитов 
и возвращение показателей апоптоза к значениям, характерным для нормальной кожи, 
происходило только через 9 недель после облучения [14]. В литературе также представлены 
данные о положительном эффекте низких доз облучения на заживление кожно-мышечных ран у 
экспериментальных животных [15]. Известно, что при всех изученных дозах облучения, 
полученных одноразово или фракционно, в первую очередь гибнут эпителиоциты базального и 
шиповатого слоёв эпидермиса, содержащих делящиеся клетки. Установлено, что ингибирование 
митозов стволовых клеток базального слоя происходит уже через 30–60 минут после однократного 
облучения в дозе 5,0 Гр [16, 17]. Некоторые авторы также сообщают об укрупнении отдельных 
клеток и увеличении межклеточных пространств, что сопровождается снижением плотности 
клеток по сравнению с интактной кожей. Подобные изменения описаны при визуализации кожи на 
6-е сутки после облучения, причём степень их выраженности растёт с увеличением дозы [18]. 
Повреждение базальных кератиноцитов вызывает высвобождение различных цитокинов и 
хемокинов, что приводит к активации других клеточных дифферонов эпидермиса: клеток 
Лангерганса, дендритных клеток, тучных клеток, Т-лимфоцитов, нейтрофилов и макрофагов [1]. 
Помимо базальных кератиноцитов описаны реактивные изменения эндотелиальных клеток как в 
гемокапиллярах сосочкового слоя дермы и более глубоких сосудистых сплетений [19], так и в 
микроциркуляторном русле других органов, особенно на ранних сроках после однократного 
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рентгеновского облучения в сублетальной дозе 7,0 Гр [13, 18]. В клетках зернистого слоя после 
лучевого воздействия сохранились пикнотически изменённые ядра, то есть наблюдался 
паракератоз, что не свойственно для эпидермиса интактных животных и может свидетельствовать 
о нарушении цитодифференцировки кератиноцитов. Таким образом, изменения ЯЦО, формы и 
количества кератиноцитов в базальном слое могут приводить к нарушениям вертикально 
направленной дифференцировки клеток в составе эпидермально-пролиферативной единицы, 
являющейся гистионом эпидермиса. 
Расширение гемокапилляров, отмеченное на 9-е сутки после облучения, вероятно, обусловлено 
повышением проницаемости стенки кровеносных сосудов и может служить причиной 
периваскулярного и перицеллюлярного отёков различной интенсивности. Такие отёки наблюдали 
при всех исследованных дозах облучения, особенно вокруг волосяных фолликулов. Радиационно-
индуцированные реактивные изменения эпидермиса и эндотелиоцитов кровеносных капилляров, 
сопровождающиеся воспалительной реакцией и окислительным стрессом, способствуют усилению 
проявлений кожных дерматитов [2]. 
В эпидермисе кожи животных экспериментальных групп PCNA

+
 эпителиоциты распределены 

неравномерно. После лучевого воздействия в поглощённой дозе 7,8 Гр большинство 
кератиноцитов росткового слоя эпидермиса слабо окрашивались на иммуногистохимический 
маркер PCNA, что указывает на снижение активности процессов репарации ДНК. У мышей, 
которым вводили бета-D-глюкан, обладающий протекторным действием, количество 
PCNA

+
 эпителиоцитов в базальном и шиповатом слоях выше по сравнению с группой, не 

получавшей препарат, что также можно связать с активацией процессов репарации ДНК и 
сохранением пролиферативной функции клеток. Наибольшее число PCNA

+
 эпителиоцитов 

выявлено в участках эпидермиса с увеличенным числом кератиноцитов в шиповатом слое, то есть 
при акантозе, что свидетельствует о значительном ускорении клеточного цикла кератиноцитов в 
условиях вертикальной анизоморфии. 
Важными маркерами состояния кожи являются её производные — волосяные фолликулы и 
сальные железы. Известно, что на 4-е сутки после облучения в дозе 40 Гр у мышей снижается 
площадь сальных желёз и прогрессируют реактивные изменения; к 6-м суткам отмечено 
дальнейшее уменьшение объёма некоторых желёз, а часть из них полностью исчезает [18]. 
Наряду с утолщением эпидермиса происходит и выпадение волос. В настоящем исследовании 
после однократного рентгеновского облучения кожи в дозе 7,8 Гр все структурные компоненты 
сальных желёз определялись на гистологических срезах, однако в них выявлены качественные и 
количественные изменения — в ядрах базальных себоцитов отсутствовала реакция с антителами 
к PCNA [20]. Полученные данные свидетельствуют о снижении пролиферативной активности и 
гибели себоцитов, что подтверждает высокую радиочувствительность и реактивность камбиальных 
клеточных элементов эпидермиса и дериватов кожи. 
Дермальный компонент кожи обеспечивает регуляцию органного гомеостазиса. Несмотря на 
различное происхождение клеточных дифферонов, они образуют целостную систему, 
регенераторные свойства которой определяются ведущими дифферонами — эпидермальным, 
фибробластическим и эндотелиальным [21, 22]. Строгая синхронизация репаративных процессов 
является важнейшим условием нормального хода заживления кожи, в том числе при радиационно-
индуцированных повреждениях. Радиационное облучение является одним из основных 
стимуляторов апоптоза и активаторов механизмов старения в различных клетках. Показано, что 
полисахариды могут регулировать радиационно-индуцированный апоптоз различными 
путями [10]. При введении бета-D-глюкана в эпидермисе и эпителиальных структурах волоса 
экспериментальных животных, облучённых в дозах 6,5 и 7,8 Гр, сохранилась пролиферативная 
активность клеток. В научной литературе описаны иммуномодулирующее действие глюканов [6], 
противоопухолевая активность, стимуляция хемотаксической активности лейкоцитов [23], а также 
антимутагенный, гипохолестеринемический, антиоксидантный и гипогликемический 
эффекты [6, 11, 12]. В условиях проведённого эксперимента влияние бета-D-глюкана на иммунную 
систему морфологически проявилось в лейкоцитарной инфильтрации тканей дермы у облучённых 
мышей. Одной из актуальных задач военной медицины и гражданского здравоохранения является 
совершенствование системы противорадиационной защиты личного состава войск и населения. 
Именно поэтому изучение вопросов реактивности тканей, динамики заживления и степени 
повреждения органных и тканевых компонентов кожи при воздействии ионизирующего излучения 
остаётся одним из приоритетных направлений экспериментальной гистологии. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
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На светооптическом уровне исследованы реактивные изменения структур эпидермиса и дермы у 
мышей в норме и на 9-е сутки после облучения в поглощённых дозах 6,5, 7,0 и 7,8 Гр. Состояние 
эпителиального, фибробластического и эндотелиального дифферонов кожи характеризовалось 
выраженными реактивными изменениями неспецифического характера. У всех облучённых 
животных отмечено снижение числа базальных кератиноцитов, изменение ядерно-
цитоплазматического отношения в кератиноцитах базального и шиповатого слоёв эпидермиса, 
нарушение процессов кератинизации клеток зернистого слоя, снижение толщины всех слоёв дермы 
и отечность её структур. 
Выявлены морфологические особенности кожи после введения бета-D-глюкана мышам, 
облучённым в поглощённых дозах 6,5 и 7,8 Гр. Сохранение числа базальных кератиноцитов, 
процессов кератинизации и структурной организации кожи свидетельствует о возможном 
радиопротекторном действии бета-D-глюкана, обусловленном его влиянием на пролиферативную 
активность клеток и активацией компенсаторно-приспособительных процессов. 
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ТАБЛИЦЫ 

Таблица 1. Морфометрические показатели тканевых структур кожи у мышей на 9-е сутки после однократного рентгеновского облучения 

Группа 
Базальные 

кератиноциты, 
шт. на 1 мм2 

Ядерно-цитоплазматическое отношение Толщина, мкм 

Базальные 
кератиноциты 

Шиповатые 
кератиноциты 

Эпидермис Дерма Сосочковый слой Сетчатый слой 

Интактные мыши 31,26±1,95 0,53±0,06 0,58±0,03 13,762,81 218,9328,68 15,211,81 203,7327,56 

Поглощённая доза 6,5 Гр 27,00±1,86* 0,60±0,06* 0,54±0,05 17,81±1,71*,  153,62±14,71* 13,42±1,52 137,93±12,09* 

Поглощённая доза 7,0 Гр 27,00±2,13* 0,59±0,05* 0,57±0,06 15,17±1,37 126,53±8,24* 7,48±0,71* 113,51±8,75* 

Поглощённая доза 7,8 Гр 26,26±0,95* 0,62±0,03* 0,57±0,03 20,03±2,17* 109,7611,43* 9,571,33* 100,1910,53* 

Контрольная группа  32,38±1,25 0,49±0,05* 0,61±0,04* 14,98±2,03 217,14±17,42 16,34±1,31 200,16±12,31 

6,5 Гр + бета-D-глюкан 30,26±0,35 0,54±0,04 0,60±0,07* 9,88±1,19*,  144,01±18,08* 9,11±1,58* 134,76±18,31* 

7,8 Гр + бета-D-глюкан 30,89±0,74 0,55±0,02 0,61±0,04* 11,29±2,59 170,92±10,07* 16,34±1,31 154,60±10,87* 

Примечание. Контрольную группу составляют интактные мыши, которым вводили бета-D-глюкан; данные представлены в виде M±m, где M — среднее арифметическое значение, m — стандартная ошибка среднего; * р <0,05 по 

сравнению с интактными животными;  — анализ с учётом поверхностного слоя;  — анализ без учёта поверхностного слоя. 
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Рис. 1. Гистологические срезы кожи мышей: a — интактная мышь; b — мышь на 9-е сутки после однократного рентгеновского 

облучения в дозе 6,5 Гр; c — в дозе 7,0 Гр; d — в дозе 7,8 Гр; окрашивание гематоксилином и эозином, 

увеличение 200; 1 — базальные кератиноциты, 2 — сосочковый слой дермы, 3 — сетчатый слой дермы, 4 — 

волосяные фолликулы, 5 — себоциты, 6 — адипоциты, 7 — мышца, поднимающая волос; стрелками отмечены 

кератиноциты, погибающие по типу вакуольной дистрофии. 
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Рис. 2. Гистологические срезы кожи мышей на 9-е сутки после однократного рентгеновского облучения в различных 

поглощённых дозах и при введении бета-D-глюкана: a — при облучении в дозе 6,5 Гр; b — при облучении в дозе 6,5 Гр 

и введении бета-D-глюкана; c — при облучении в летальной дозе 7,8 Гр; d — при облучении в дозе 7,8 Гр и введении 

бета-D-глюкана; иммуногистохимическое окрашивание на маркер пролиферативной активности PCNA; 

увеличение 400. 
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