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Характеристика IBA-1-иммунопозитивных клеток при заживлении 

кожных ран 
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Военно-медицинская академия им. С.М. Кирова, Санкт-Петербург, Россия 

АННОТАЦИЯ 

Обоснование. Белок IBA-1 (Ionized calcium-binding adaptor molecule 1) является одним из 
селективных маркеров клеточного дифферона глиальных макрофагов. В состав единой 
макрофагальной системы организма входят различные органоспецифичные макрофаги, включая 
дермальные. В настоящее время в литературе отсутствуют сведения об использовании 
иммуногистохимической реакции на белок IBA-1 для идентификации макрофагов соединительных 
тканей в процессе регенерации кожи после травмы. 
Цель исследования — с помощью иммуногистохимического маркера IBA-1 выявить и 
охарактеризовать макрофаги соединительных тканей кожи в норме и в перинекротической области 
раны на этапах заживления механической раны. 
Методы. Объектом исследования служили фрагменты кожи средней трети бедра самцов крыс 
линии Wistar, взятые на разных сроках заживления глубокой резаной раны. Животных разделили 
на 9 групп: интактные особи (контрольная группа, n=5); крысы спустя 12 ч и 24 ч, а также 2, 3, 6, 
10, 15 и 25 суток после механической травмы бедра (n=5 в каждой группе). Биоптаты кожи 
использовали для проведения иммуногистохимических реакций с антителами к белку IBA-1 с 
последующей морфометрической и статистической обработкой результатов. 
Результаты. На разных этапах заживления раны и в контрольной группе выявлены IBA-1

+
 клетки, 

идентифицированные как макрофаги и различающиеся по структуре и морфометрическим 
характеристикам. По размеру тела IBA-1

+
 клетки разделили на 3 группы: малые, средние и 

большие. Наибольшее количество IBA-1
+
 клеток по сравнению с контролем выявлено через 2, 6 и 

15 суток после травмы. Кроме того, на разных сроках регенерации наблюдалась динамика 
численности малых, средних и больших IBA-1

+
 клеток. 

Заключение. Иммуногистохимическую реакцию с антителами к белку IBA-1 можно считать 
надёжным способом выявления макрофагов дермы. Её применение позволяет уточнить 
локализацию, проявления гетероморфии и гетерохронии клеток перинекротической области раны, 
а также охарактеризовать морфологические особенности макрофагального дифферона. 
Ключевые слова: кожа; регенерационный гистогенез; макрофаги; иммуногистохимия; 
соединительные ткани; дерма; IBA-1. 
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Characteristics of IBA-1-immunopositive cells in skin wound healing 
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Kirov Military Medical Academy, Saint Petersburg, Russia 

ABSTRACT 

BACKGROUND: IBA-1 (Ionized calcium binding adaptor molecule 1) is a selective marker for 
determining the cellular differentiation of glial macrophages. The body's macrophage system includes 
various organ-specific macrophages, including dermal macrophages. Currently, there are no studies that 
provide information on the identification of connective tissue macrophages using an 
immunohistochemical reaction for the detection of IBA-1 protein during skin regeneration after injury. 
AIM: to identify and characterize IBA-1-immunopositive connective tissue cells in normal skin and in the 
perinecrotic area of a wound following mechanical injury. 
METHODS: the objects of the study were skin fragments from male Wistar rats, taken from the middle 
third of the thigh at different stages of healing after a deep incised wound. Animals were divided into 9 
groups: Group 1—intact animals (control group, n=5); the remaining groups corresponded to the time of 
withdrawal from the experiment (5 animals per group): 12 hours, 24 hours, 2 days, 3 days, 6 days, 10 
days, 15 days, and 25 days after mechanical injury. Skin biopsies were used for immunohistochemical 
reactions with antibodies to the IBA-1 protein, followed by morphometric and statistical analysis of the 
obtained data. 
RESULTS: IBA-1-immunopositive cells, identified as macrophages, were detected at the wound healing 
and control stages. They differed from each other in structure and morphometric characteristics. These 
cells were divided into 3 groups based on body size: small, medium, and large. The highest number of 
IBA-1-immunopositive cells, compared with the control, was detected 2, 6, and 15 days after injury. At 
different stages of regeneration, the population dynamics of small, medium, and large macrophages were 
revealed. 
CONCLUSION: immunohistochemical reaction with antibodies to the IBA-1 protein is a reliable method 
for detecting dermal macrophages. Its use allows for the localization, heteromorphism, and heterochrony 
of cells in the perinecrotic wound area to be clarified, and the morphological characteristics of the 
macrophage differentiation to be characterized. 
Keywords: skin; regenerative histogenesis; macrophages; immunohistochemistry; connective tissue; 
dermi; IBA-1. 
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ОБОСНОВАНИЕ 

Заживление кожных ран — это комплексная реакция клеток, принадлежащих к различным 
дифферонам и отличающихся по морфологическим характеристикам [1]. Особую роль в 
регенерации кожи играют компоненты соединительных тканей дермы: фибробласты, иммунные 
клетки, макрофаги, тучные клетки, кровеносные сосуды, внеклеточный матрикс. Дерма 
обеспечивает трофические процессы и поддерживает гомеостаз кожи. Клеточные диффероны 
дермы участвуют во всех этапах регенерации после травм, при этом одну из ключевых ролей 
играют кожные макрофаги [2, 3]. Макрофаги имеют костномозговое происхождение и 
присутствуют в тканях различных органов, формируя единую макрофагальную систему организма. 
Известно, что нарушения регуляции макрофагов могут существенно замедлить процесс 
заживления и привести к образованию хронических ран [4]. Именно поэтому необходимо 
понимать гетероморфию и функциональный потенциал этой популяции клеток во время 
восстановления повреждённых тканей [5]. Новейшие гистологические методы позволили выявить 
фенотипическое разнообразие клеток этого дифферона и молекулярные механизмы их участия в 
заживлении ран [6]. В последние годы появилось много работ, посвящённых исследованию 
макрофагов у животных [7–9]. В частности, выяснено, что у животных различные популяции 
тканевых макрофагов локализуются в определённых субтканевых нишах дермы (периваскулярных, 
перифолликулярных, периневральных). Вместе с тем остаётся нерешенным вопрос о гомологии 
данных клеточных популяций макрофагам дермы человека. Ранее значительным ограничением для 
изучения макрофагов являлась неселективность иммуногистохимических маркеров. До настоящего 
времени наиболее используемым маркером тканевых макрофагов считался антиген CD68. 
Секвенирование отдельных клеток позволило выявить несколько форм CD68

+
 клеток в коже [10–

12]. Кроме того, исследователи используют комплексные иммуногистохимические реакции для 
определения фенотипа макрофагов [13, 14]. Традиционно макрофаги человека выявляют на основе 
положительной экспрессии HLA-DR, CD14, CD11b, CD1c, CD68 и рецептора 
колониестимулирующего фактора 1 (CSF1R). Существуют единичные данные о возможности 
идентификации клеток макрофагального дифферона с помощью кроличьих моноклональных 
антител к белку IBA-1 (Ionized calcium-binding adaptor molecule 1), представляющему собой 
кальций-связывающий пептид [15]. IBA-1 служит специфическим маркером всех макрофагов, 
включая дендритные и интердигитирующие. Ранее IBA-1 широко использовался в качестве 
иммуногистохимического маркера для детекции глиальных макрофагов в составе нервных тканей 
и только в последнее время появились данные о его применении для выявления макрофагов в 
других органах — в печени, миокарде, лёгких и головном мозге [16]. Равномерное распределение 
этого белка в цитоплазме клеток позволяет не только идентифицировать их, но и проводить 
морфометрические исследования. В настоящее время в доступной литературе отсутствуют 
сведения об участии IBA-1-иммунопозитивных клеток дермы в регенерационном гистогенезе. 
Цель исследования — с помощью иммуногистохимического маркера IBA-1 выявить и 
охарактеризовать макрофаги соединительных тканей кожи в норме и в перинекротической области 
раны на этапах заживления механической раны. 

МЕТОДЫ 

ДИЗАЙН ИССЛЕДОВАНИЯ 

Проведено сплошное контролируемое рандомизированное неослеплённое исследование. Объекты 
исследования — фрагменты кожи бедра самцов крыс линии Wistar на разных этапах заживления 
глубокой резаной раны. 
  

КРИТЕРИИ СООТВЕТСТВИЯ (ОТБОРА 

В исследование включены 45 самцов крыс массой 180–200 г, в возрасте 30–45 суток. 
Экспериментальные группы формировали случайным образом из особей, достигших необходимого 
возраста. Выбор крыс в качестве экспериментальной модели обусловлен их генетической 
близостью к человеку, сходством гистологического строения кожи, коротким жизненным циклом и 
простотой содержания. Критерием исключения определен фактор преждевременной смерти 
экспериментального животного до достижения срока выведения из эксперимента. В ходе 
исследования таких  животных не было. 
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СОДЕРЖАНИЕ ЖИВОТНЫХ 

Животных содержали в стандартных полипропиленовых клетках (по 5 особей в каждой) в помещениях 

с контролируемой температурой (20±2) °C и относительной влажностью воздуха 40–60%, при 

естественном освещении. Животные имели свободный доступ к питьевой воде (автопоилки) и 

полноценному гранулированному корму (ПКЗ-92, ООО «Лабораторснаб», Россия). 

 

Распределение в группы 

Животных разделили на 9 групп: контрольная группа — интактные особи (n=5); остальные группы 
соответствовали срокам после механической травмы кожи — 12 ч и 24 ч, а также 2, 3, 6, 10, 15 и 
25 суток (n=5 в каждой группе). 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ ВОЗДЕЙСТВИЕ 

Условия проведения исследования 

Экспериментальная часть работы выполнена в условиях сертифицированного вивария 
Государственного научно-исследовательского испытательного института военной медицины 
Министерства обороны РФ (Соглашение о научном сотрудничестве № 15 между Военно-
медицинской академией имени С.М. Кирова и ГНИИИ ВМ МО РФ от 13.09.2023 г.). 
Морфометрический анализ и статистическая обработка результатов выполнены на кафедре 
гистологии с курсом эмбриологии ФГБОУ ВО «Военно-медицинская академия имени 
С.М. Кирова» МО РФ. 

Экспериментальное воздействие 

Манипуляции с животными проводили в утренние часы. В качестве наркоза использовали смесь 
тилетамина и золазепама (10 мг/кг) в сочетании с ксилазином (10 мг/кг). Скальпелем наносили 
глубокий поперечный разрез кожи длиной около 2 см в области средней трети правого бедра; 
предварительную антисептическую обработку не проводили. Обезболивание не применялось. 
После нанесения травмы животных возвращали в клетку. Фрагменты кожи для исследования 
получали на последовательных этапах заживления ран: через 12 и 24 ч, а также спустя 2, 3, 6, 10, 15 
и 25 суток после вмешательства. Контролем служили интактные крысы; образцы размером 1,5–
2,0 см включали раневой канал, зону первичного некроза и перинекротическую область. 

ЦЕЛЕВЫЕ ПОКАЗАТЕЛИ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Основной показатель исследования 

В рамках представленной работы метод иммуногистохимического маркирования позволил 
идентифицировать макрофаги соединительных тканей дермы, что было подтверждено методом 
электронной микроскопии (рис.1). Проведён автоматизированный подсчёт иммунопозитивных 
клеток в перинекротической области на разных этапах раневого процесса, а также определены 
морфометрические параметры IBA-1

+
 клеток: форма, размер, истинное количество ядер на срезе и 

локализация. 

Методы измерения целевых показателей 

Образцы кожи фиксировали в забуференном 10% растворе формалина и через 24 часа 
перекладывали в 96% этиловый спирт. После прохождения всех этапов проводки образцы заливали 
в парафиновые блоки, размещённые на специальных пластиковых кассетах. Парафиновые срезы 
толщиной 5 мкм изготавливали на ручном санном микротоме (Sakura, Япония) и помещали на 
предметные стёкла с полилизиновым покрытием, после чего оставляли для просушивания в 
термостате (12 часов при 37 C). Далее срезы депарафинировали в двух сменах ксилола (по 10 мин 
каждая), регидратировали в спиртах нисходящей концентрации (две смены 96% этанола и одна 
смена 80% этанола по 5 мин каждая) и промывали в дистиллированной воде (5 мин). Препараты 
помещали в цитратный буфер S1700 (Dako, Дания), предварительно нагретый до 60 С. Тепловое 
демаскирование антигена проводили в пароварке в течение 20–25 минут, после чего срезы 
промывали в дистиллированной воде (5 мин) и помещали в 3% раствор пероксида водорода (Н2О2) 
на 10 минут, снова промывали и помещали в 0,01 М фосфатно-солевой буфер (PBS, pH 7,4; 
ООО «БиолоТ», Россия) на 5 минут. Для блокировки неспецифического связывания антител 
использовали раствор Protein Block DP-125 (Spring Bioscience, США), который оставляли при 
комнатной температуре на 10 минут. После удаления блокировочного раствора добавляли 
первичные кроличьи моноклональные антитела к белку IBA-1 (разведение 1:1000; номер по 
каталогу EPR16588, Biocare Medical, США); инкубировали во влажной камере 48 ч при 
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температуре 27 С. После реакции с первичными антителами препараты промывали в двух 
сменах PBS и наносили анти-кроличьи вторичные реагенты, конъюгированные с полимером и 
пероксидазой хрена (из набора Anti-Goat HRP-DAB Cell & Tissue Staining Kit; S008, R&D Systems, 
США); инкубировали во влажной камере при 27 С в течение 30–40 минут. Далее срезы снова 
промывали в PBS и наносили на них необходимое количество рабочего раствора 3,3-
диаминобензидинтетрагидрохлорида (Dako, Дания) для образования окрашенного продукта (в 
течение 1–3 мин) и выявления иммуногистохимической реакции. После достижения оптимального 
окрашивания срезов, которое контролировали с помощью микроскопа, препараты промывали в 
3% растворе пероксида водорода и в дистиллированной воде (3 смены по 5 мин); срезы 
обезвоживали в изопропиловом спирте и смеси изопропилового спирта и ксилола (1:1), 
просветляли в ксилоле и заключали в перманентную среду Cytoseal 60 (Thermo Fisher Scientific, 
США). Препараты исследовали с помощью светового микроскопа Zeiss Axio Scope.A1 (Carl Zeiss, 
Германия) со встроенной фотокамерой Zeiss Axiocam ERc 5s; для послойного сканирования 
препаратов использовали цифровой сканер Pannoramic MIDI (3DHISTECH, Венгрия). 
Морфометрический анализ оцифрованных изображений со светового микроскопа Zeiss Axio 
Scope.A1 проводили в лицензинной программе Zen 2.3 (Carl Zeiss, Германия); для анализа 
сканированных препаратов использовали программу SlideViewer (3DHISTECH, Венгрия). 
Иммунопозитивные клетки визуализировали в 10 полях зрения в области раневого канала, 
первичного некроза и перинекротической области; в автоматизированном режиме при помощи 
опции «точки» подсчитывали количество окрашенных клеток на каждом препарате и вычисляли 
среднее количество в 10 полях зрения. Кроме того, с помощью встроенной опции «линейка» 
вычисляли длинную и широкую оси ядер (в мкм). Для определения степени вытянутости ядер, то 
есть отклонения их формы от идеальной окружности, вычисляли значение эксцентриситета (е): 

е=c/а (1) 
где с — расстояние от центра эллипса до его фокуса, а — длина большой полуоси эллипса. 
Для уточнения морфологии клеток вычисляли среднюю площадь оптического сечения ядра (V): 

V=/6*LB2 (2) 
где L — длинный поперечник ядра, B — короткий поперечник ядра. 
Для унификации данных вычисляли истинное число ядер, то есть количество полных ядер среди 
всех ядер, видимых на срезе (Nист): 

Nист=NT/(T+D)  (3) 
где N — видимое количество ядер, Т — толщина среза, D — диаметр ядра. 
Числовые данные заносили в таблицы Microsoft Excel (Microsoft, США) для статистической 
обработки и построения графиков. 

СТАТИСТИЧЕСКИЕ МЕТОДЫ 

Размер выборки 

Размер выборки предварительно не рассчитывали. 

Статистический анализ 

Обработку полученных данных проводили с использованием программы Microsoft Excel и 
программного пакета Statistica 10.0 (StatSoft, США). Тип распределения данных оценивали с 
помощью критерия Колмогорова–Смирнова с поправкой Лиллиефорса. В случае нормального 
распределения для сравнения средних значений между группами использовали однофакторный 
дисперсионный анализ (ANOVA); для попарных сравнений применяли t-критерий Стьюдента. В 
группах, где распределение данных отличалось от нормального, для попарных сравнений 
использовали непараметрический критерий Манна–Уитни и критерий Краскела–Уоллиса для 
сравнения трёх и более групп. Различия считали статистически значимыми при р <0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ 

ОСНОВНЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Результаты исследования свидетельствуют о том, что иммуногистохимическое маркирование 
белка IBA-1 позволяет выявлять дермальные макрофаги, что подтверждается методом 
трансмиссионной электронной микроскопии (рис. 1). Световая микроскопия препаратов с 
иммуногистохимической реакцией с антителами к IBA-1 дает возможность определять размеры и 
форму ядер выявленных иммунопозитиных клеток. Макрофаги соединительных тканей кожи 
представляют собой гетероморфную популяцию. В перинекротической области раны встречаются 
три группы макрофагов: малые — длинная ось ядра составила 6–8 мкм, средние — 8–10 мкм и 
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большие — 11 мкм и более. По морфологической структуре выявленные макрофаги 
преимущественно имели овальную, продолговатую или неправильную форму и крупные ядра 
различной формы — от округлой до эллипсоидной (рис. 2). В дерме кожи интактных крыс в 
среднем выявлено (100,00±0,12) макрофагов; при этом часть из них локализовалась в составе 
наружного эпителиального влагалища волосяных фолликулов. Средний размер клеток по длинной 
оси составил (24,06±0,17) мкм, а средняя площадь оптического сечения ядра (V) — 
(8,00±1,12) мкм

2
, то есть все обнаруженные клетки относятся к группе больших макрофагов; ядра 

преимущественно имели овальную форму — е=0,51, Nист=83. 
В фазе некроза в перинекротической области раны количество иммунопозитивных к Iba-1 клеток 
закономерно увеличивается по сравнению с интактной кожей и спустя 2-е суток после травмы на 
препаратах выявлено (410,8±6,2) макрофагов, что на 310% превышает их количество на срезах 
кожи интактных крыс; в дерме Nист=340. На этом сроке в перинекротической области раны 
присутствовали макрофаги всех трёх групп: большие — (18,0±0,2) клеток, е=0,56; средние — 
(172,00±1,18) клеток, е=0,58; малые — (220,00±1,25) клеток, е=0,28. Средняя площадь оптического 
сечения ядер составила (10,00±5,15) мкм

2
. 

На 3-и сутки после травмы количество меченых клеток снижается до 200,5±5,1. По сравнению с 
нулевой фазой регенерации в перинекротической области раны в ходе воспалительной реакции 
встречаются Iba-1-иммунопозитивные клетки всех описанных ранее морфологических форм. 
В образцах кожи крыс спустя 6 суток после травмы выявлено (230,2±2,1) IBA-
1 иммунопозитивных клеток, Nист=181, что на 130% превышает значение показателя в 
контрольной группе и на 44% меньше, чем у животных на 2-е сутки эксперимента (p=0,03): 
большие макрофаги — (170,00±1,13) клеток, е=0,53; средние — (11,00±0,32) клеток, е=0,64; малые 
— (49,00±0,54) клеток, е=0,29. Средняя площадь оптического сечения ядер 
равна (11,00±3,03) мкм

2
. К 10-м суткам, согласно иммуногистохимическому исследованию, 

соотношение морфологически различных форм Iba-1-иммунопозитивных клеток остается прежним 
На препаратах, полученных на 15-е сутки эксперимента, обнаружено в среднем 
(780,1±7,6) клеток, Nист=632, что на 239% больше, чем на 6-е сутки после травмы (p=0,01). 
Средняя площадь оптического сечения ядер макрофагов дермы в регенерате 
составила (7,00±3,65) мкм

2
. Группа средних макрофагов [(359,00±2,21) клеток, е=0,68] 

количественно превалировала над группами больших [(122,00±3,36) клеток, е=0,53] и малых 
[(299,00±0,24) клеток, е=0,29]. На 25-е сутки наблюдается снижение общей численности IBA-1 
иммунопозитивных клеток (140,1±3,4), примечательно, что на данном сроке не выявлено малых 
форм. 

ОБСУЖДЕНИЕ 

РЕЗЮМЕ РЕЗУЛЬТАТОВ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Иммуногистохимическая реакция с антителами к белку IBA-1 является надёжным методом 
выявления макрофагов соединительных тканей дермы. В рамках экспериментального изучения 
раневого процесса этот метод позволил подтвердить и уточнить особенности гетероморфии и 
гетерохронии этого типа клеток на разных этапах регенерации кожи. Так, результаты 
морфометрического анализа свидетельствуют о значительной гетерогенности макрофагов, 
участвующих в репаративном гистогенезе соединительных тканей кожи у крыс, что проявляется в 
первую очередь в вариабельности морфологии и кариометрических характеристик IBA-1

+
 клеток. 

На разных этапах раневого процесса наблюдали отчётливую динамику численности макрофагов 
разных групп (рис. 3). 
Наибольшее количество малых макрофагов обнаружено в фазе воспаления. В этот же период 
пикового значения достигло и число средних форм, а также появились единичные большие IBA-
1

+
 клетки. Наибольшее количество средних макрофагов выявлено в фазе дифференцировки. Стоит 

отметить, что данный период в целом характеризуется максимальным скоплением клеток 
исследуемого дифферона; кроме того, на срезах обнаружено наибольшее количество малых и 
больших форм макрофагов. 

ИНТЕРПРЕТАЦИЯ РЕЗУЛЬТАТОВ ИССЛЕДОВАНИЯ 

С помощью иммуногистохимической реакции с антителами к белку IBA-1 в соединительных 
тканях кожи идентифицированы клетки макрофагального дифферона, локализующиеся как в 
поверхностном, так и в глубоком слоях дермы. Клетки этого иммунофенотипа выявлены и при 
регенерации кожи после нанесения механической раны. В фазе некроза в перинекротической зоне 
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количественно преобладали малые формы макрофагов, в фазе воспаления — малые и средние, а в 
фазе дифференцировки — средние. В результате первичного подсчёта IBA-1

+
 клеток наибольшее 

их количество выявлено в фазы воспаления и дифференцировки тканевых структур, что 
соответствовало 2, 6 и 15-м суткам эксперимента. Опираясь на данные литературы, можно 
констатировать, что исследования, основанные на иммуногистохимической реакции с антителами 
к белку IBA-1, подтверждают наличие взаимосвязи между процессами регенерационного 
гистогенеза и ранее выявленной динамикой количества макрофагов в перинекротической области 
огнестрельной кожно-мышечной раны [17]. Установлено, что в соединительной ткани глубоких 
слоёв интактной кожи присутствуют только большие макрофаги сходной формы. По-видимому, 
они относятся к популяции резидентных макрофагов — гистиоцитов. Исследование проведено на 
молодых животных в возрасте 1,5–2,0 месяца. Известно, что в макрофагах крыс такого возраста 
хорошо развит секреторный аппарат, что подтверждается полученными результатами: в 
большинстве клеток хорошо визуализировались многочисленные гранулы (рис. 4). 
В ходе воспалительного процесса в первые сутки после повреждения кожи доминирующими 
клетками воспалительного инфильтрата становятся моноциты. Они мигрируют в рану, 
привлекаемые фрагментами белков внеклеточного матрикса, трансформирующим фактором 
роста  (TGF-β) и моноцитарным хемотаксическим белком 1, после чего дифференцируются в 
макрофаги [18]. В отличие от контрольной группы в воспалительной фазе раневого процесса 
основное количество выявленных макрофагов принадлежит к группам средних и малых (рис. 5). 
Вероятно, это связано с замедлением миграции моноцитов в очаг воспаления и усиленной 
дифференцировкой ранее прибывших клеток. Применение антител к белку IBA-1 позволило 
выявить на светооптическом уровне интенсивную грануляцию цитоплазмы средних и больших 
макрофагов, тогда как цитоплазма малых форм окрашивалась равномерно. Можно предположить, 
что малые и средние макрофаги относятся к моноцитоидным и переходным формам, тогда как 
большие представляют собой зрелые клетки, составляющие основную часть популяции 
макрофагов интактной кожи; численность больших клеток сохраняется относительно постоянной 
как на этапах пролиферации и дифференцировки, так и в период адаптации тканевых структур. 
В фазе пролиферации в соединительных тканях дермы всё ещё преобладают функционально 
зрелые макрофаги; вместе с тем, повышается количество малых форм, что свидетельствует о 
медленном пополнении пула моноцитарных макрофагов, мигрирующих в грануляционную 
ткань (рис. 6). Примечательно, что в фазе дифференцировки тканевых структур наблюдается 
взрывной рост количества IBA-1

+
 клеток в составе дермы, что, вероятно, связано с небольшим 

увеличением количества моноцитарных макрофагов и присутствием обширной популяции 
функционирующих зрелых форм вследствие отложенной гибели клеток в регенерате. Кроме того, с 
учётом морфологических характеристик можно предположить, что обнаруженные нами малые 
формы макрофагов представляют собой гибнущие клетки, связывающие антитела к IBA-1, и, 
следовательно, включённые в общую популяцию при анализе. 
Полученные в ходе иммуногистохимического исследования данные в целом согласуются со 
сведениями о корреляции фаз раневого процесса с численностью различных форм макрофагов [19]. 
Это, вероятно, обусловлено тем, что перинекротическая область является основной зоной 
миграции клеток, необходимых для регенерации тканей. 

ОГРАНИЧЕНИЯ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Иммуногистохимическая реакция с антителами к IBA-1 позволила селективно выявить клетки 
макрофагального дифферона, однако не даёт возможности надёжно описать их морфологию с 
целью определения степени дифференцировки. На срезах количество видимых ядер значительно 
отличалось от истинного количества ядер, что также ограничивает возможности кариометрии. Мы 
полагаем, что для наиболее полного определения внутридифферонной гетероморфии макрофагов в 
раневом процессе требуется системный подход, объединяющий классические методы 
гистологического исследования, иммуногистохимическое маркирование и методы математической 
статистики. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Соединительные ткани кожи в норме и в перинекротической области механической раны 
представляют собой полидифферонную структуру. Одним из её элементов являются IBA-1- 
иммунопозитивные клетки, которые, согласно результатам исследований, относятся к макрофагам. 
С учётом гистионной концепции регенерационного гистогенеза, активно разрабатываемой 
гистологами Военно-медицинской академии, регенерационный гистион дермы представлен не 
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только клетками различных дифферонов, но и компонентами межклеточного вещества, 
кровеносными сосудами и нервными элементами. Состав регенерационного гистиона изменяется в 
зависимости от фазы регенерации. На всех стадиях заживления кожной раны в составе гистиона 
присутствуют IBA-1

+
 клетки, которые вносят свой вклад в регенерационный гистогенез. 
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РИСУНКИ 

 

Рис.1.  Ультраструктура Iba-1-иммунопозитивной клетки (макрофага) кожи интактной крысы. Электронограмма. Ув. 6400. Здесь: 
Я – ядро; ГЭС – гранулярная эндоплазматическая сеть; Л – лизосома. 
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Рис. 2. Репрезентативные фотографии гистологического среза кожи интактной крысы — IBA-1-иммунопозитивные клетки в 

сетчатом слое дермы: а — увеличение объектива ×4, окуляр 10; b — увеличение объектива ×70, окуляр ×10; 

стрелками указаны — Iba-иммунопозитивные клетки. 
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Рис. 3. Динамика количества разных форм IBA-1-иммунопозитивных макрофагов в процессе заживления кожной раны. 

 

 

Рис. 4. IBA-1-иммунопозитивные клетки в составе дермы интактной крысы (стрелки): иммуногистохимическая реакция; 

увеличение объектива ×40, окуляр ×10. 
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Рис. 5. Дерма — перинекротическая область раны в фазе воспаления: средние и малые IBA-1-иммунопозитивные клетки; 

иммуногистохимическая реакция; увеличение ×4, окуляр ×10. 

 

 

Рис. 6. Дерма — перинекротическая область раны в фазе пролиферации: а — большие и средние макрофаги с везикулами; 

b — малые макрофаги; иммуногистохимическая реакция; увеличение объектива ×70, окуляр ×10. 
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