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ФАКТОРИ РОСТУ ТА HIF-1α В РАНОВОМУ ЛОЖІ ЩУРІВ 
ІЗ МЕТАБОЛІЧНИМ СИНДРОМОМ

Вступ. Процес гоєння ран шкіри починається одразу після ураження і є динамічним та складним 
біологічним процесом. Причини того, що рани не закриваються, загалом досі незрозумілі. У цьому плані 
найбільшу увагу привертають до себе фактори росту – клас сигнальних молекул, які необхідні для 
регуляції різноманітних клітинних процесів, зокрема й проліферації, диференціації, ангіогенезу, вижи-
вання, запалення та відновлення тканин або фіброзу.

Мета дослідження – з’ясувати концентрації факторів росту у шкірі при загоєнні повношарових 
вирізаних площинних ран у щурів різної статі із глутамат-індукованим ожирінням за умови їх лікування 
гелем карбополу з меланіном.

Методи дослідження. Новонароджені самці і самки окремо були рандомізовано розділені на 6 груп. 
Три групи без ожиріння та три групи із глутамат-індукованим ожирінням. Моделювання ран на спинній 
поверхні здійснювали під загальним наркозом за допомогою тіопенталу натрію в дозі 60 мг/кг маси 
тварини. У 6-й групі тварин із глутамат-індукованим ожирінням рани щоденно обробляли гелем кар-
бополу (0,5 %) – універсальним загущувачем для надання розчину желеподібної консистенції (Carbopol 
980) з меланіном (0,1 %). Рівень факторів росту визначали за допомогою відповідних наборів реактивів, 
методом непрямого імуноферментного аналізу (ELISA) за стандартним протоколом

Результати й обговорення. Показано, що в щурів контрольної групи із глутамат-індукованими 
ожирінням концентрація інсуліноподібного фактору росту (IGF) зростає в 1,5 раза щодо контролю без 
ожиріння. За наявності глутамат-індукованого ожиріння і площинної рани концентрація даного фак-
тору росту зростає в 1,9 раза, а в разі індукованого ожиріння і наявності площинної рани, обробленої 
меланіном, концентрація даного фактору зростає в 1,7 раза щодо відповідних значень без ожиріння. 
Концентрації епідермального фактору росту (EGF) за глутамат-індукованого ожиріння теж зроста-
ють, як у контролі, так і за наявності площинної рани та площинної рани, обробленої меланіном, в 1,4, 
2,2 і 1,6 раза відповідно. Показано, що за глутамат-індукованого ожиріння концентрація факторів рос-
ту фібробластів зростає в 1,6 раза щодо контролю. За наявності площинної рани та площинної рани, 
обробленої меланіном, вона зростає у 2,0 і 1,8 раза відповідно. У самців і самок із глутамат-індукованим 
ожирінням щоденна обробка ран гелем карбополу з меланіном прискорювала загоєння ран, у цьому про-
цесі задіяні фактори росту (IGF, EGF, FGF, PDGF, TGF, NGF, VEGF), концентрація яких вірогідно зростає 
щодо контрольних значень без ожиріння.

Висновки. У самців і самок із глутамат-індукованим ожирінням щоденна обробка ран гелем карбопо-
лу з меланіном прискорювала загоєння ран і суттєво зменшувала площу уражень упродовж експеримен-
ту. У цьому процесі задіяні фактори росту, концентрація яких достовірно зростає.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: глутамат-індуковане ожиріння; повношарові вирізані площинні рани; гель кар-
бополу з меланіном; фактори росту.
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ВСТУП. Відомо, що ожиріння, зокрема 
абдомінальне/вісцеральне ожиріння, є ста-
ном підвищеної інсулінорезистентності та 
хронічного запалення [1], а також значно 

порушеного загоєння шкірних ран [2]. 
У сучасній літературі наголошується, що 
причини того, що рани не закриваються, 
загалом досі незрозумілі, а сучасні методи 
лікування обмежені [3].

Процес гоєння ран шкіри починається 
одразу після ураження і є динамічним та 
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складним біологічним процесом, що вклю-
чає декілька фаз. Початкова фаза – це фаза 
гемостазу, запалення і міграції тривалістю 
2–3 дні від початку травмування. Під час 
цієї фази відбувається дегрануляція тром-
боцитів і мобілізація нейтрофілів до місця 
ураження, після чого мобілізуються інші 
лейкоцити, як-от макрофаги, що продукують 
фактори росту й цитокіни [1; 2].

У цьому плані найбільшу увагу приверта-
ють до себе фактори росту. Фактори росту – 
це клас сигнальних молекул, які необхідні 
для регуляції різноманітних клітинних про-
цесів, зокрема й проліферації, диференці-
ації, ангіогенезу, виживання, запалення та 
відновлення тканин або фіброзу [4].

Відомо, що різні фактори росту можуть 
виконувати різноманітні функції в підтримці 
належної клітинної проліферації, диферен-
ціації, апоптозу та гомеостазу [5; 6].

Інсуліноподібні фактори росту (IGF) 1 та 
2 відносять до анаболічних протеїнів, що 
беруть участь у рості, а також опосеред-
ковують виникнення багатьох анаболічних 
і мітогенних ефектів гормону росту [7; 8]. 
Було ідентифіковано три різні рецептори 
IGF: рецептор інсуліну, IGF-1R та IGF-2R [9]. 
Інсуліновий рецептор та IGF-1R мають при-
близно 60 % подібності за структурою аміно-
кислот. IGF-1R відіграє важливу роль у рості 
та диференціації клітин [10].

Гіперінсулінемія підвищує рівень вільного 
IGF-1 у сироватці крові та знижує рівень про-
теїну, що зв’язує інсуліноподібний фактор 
росту (IGFBP-3), у сироватці крові. Гіперін-
сулінемія та підвищений рівень IGF-1 безпо-
середньо призводять до росту епітеліальних 
і фібробластичних клітин шляхом активації 
рецепторів [11; 12].

Актуальним є дослідження процесу заго-
єння за розвитку ожиріння та пошук нових 
ефективних дерматотропних засобів. Важ-
ливо відмітити, що кожний з дерматотропних 
препаратів діє у визначену фазу ранового про-
цесу, відповідно до його патогенезу. Наявна 
необхідність у створенні/пошуку препаратів, 
що діятимуть у всі фази ранового процесу.

Останніми роками зусилля вчених спря-
мовані на вивчення натуральних біологічно 
активних сполук, здатних прискорювати 
гоєння ран і впливати на інші захворювання. 
Серед них особливе місце належить мела-
ніну [13–15]. Aналіз літератури показує, що 
перспективними в даному напрямі є препа-
рати на основі меланіну.

Меланіни – це клас органічних спо-
лук поліфенольної природи, які поширені 

в живому світі: у рослинах, тваринах, най-
простіших і бактеріях, де насамперед вико-
нують роль пігментів, що надають забарв-
лення всьому живому. У людини меланін 
міститься в меланоцитах волосяних фолікул 
і епідермісу шкіри, у райдужній оболонці ока, 
чорній субстанції мозку й іншому, він є необ-
хідним для пігментації шкіри, захисту шкіри 
й очей від ультрафіолетового опромінення 
та радіаційного ураження [13].

Через природне походження меланінів, 
низький рівень їхньої токсичності вони, як 
і всі фенольні сполуки, є перспективними 
для створення засобів для шкіри, що старіє, 
лікування шкірних захворювань, а також ран 
різного генезу, опіків [5; 6]. Серед усіх мела-
нінів нашу увагу привернув меланін, проду-
центом якого є чорні дріжджеподібні гриби 
Pseudonadsoniella brunnea (штам Х1-М), які 
були висіяні зі зразків вертикальних скель 
острова Галіндез Аргентинського архіпе-
лагу, де розташована Українська антарк-
тична станція «Академік Вернадський», і які 
люб’язно булі надані нам для досліджень. 
Було показано, що меланін, продуцентом 
якого є Pseudonadsoniella brunnea, суттєво 
прискорює загоєння площиино-вирізаних 
і гнійно-некротичних ран [16; 17]. Проте 
в літературі відсутні дані про вплив меланіну 
на рановий процес у щурів різної статі із глу-
тамат-індукованим ожирінням та концентра-
ції факторів росту.

Мета дослідження – з’ясувати концен-
трації факторів росту у шкірі при загоєнні 
повношарових вирізаних площинних ран 
у щурів різної статі із глутамат-індукованим 
ожирінням за умови їх лікування гелем кар-
бополу з меланіном.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Дослідження 
проводились на білих нелінійних лаборатор-
них щурах (n = 64) віком 4 місяці, відповідно 
до рекомендацій Європейської конвенції 
про захист хребетних тварин, що використо-
вуються з дослідними й іншими науковими 
цілями (Страсбург, 1986 р.), за правилами 
Міжнародного комітету редакторів медичних 
журналів (ICMJE), а також за рекомендаці-
ями «Біоетичної експертизи доклінічних та 
інших наукових досліджень, що виконуються 
на тваринах» (Київ, 2006 р.).

Щури були народжені 8 самками з різ-
ницею в 1–2 дні. Новонароджених самців 
і самок окремо було рандомізовано розді-
лено на 6 груп. 1-ша група – інтактний кон-
троль – група здорових щурів без моделю-
вання ран (n = 10); 2-га група – у щурів даної 
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групи віком 4 місяці моделювали повноша-
рові вирізані площинні рани, які нічим не 
обробляли (n = 11); 3-тя група – у 4-місячних 
щурів даної групи моделювали повношарові 
вирізані площинні рани, їх щоденно обро-
бляли гелем карбополу з меланіном (n = 11).

Щурам 4-ї, 5-ї та 6-ї груп на 2-й, 4-й, 6-й, 
8-й і 10-й дні після народження підшкірно вво-
дили розчин глутамату натрію в дозі 4,0 мг/кг 
[9]. Для створення однакових умов для всіх 
тварин щурам 1-ї, 2-ї і 3-ї груп у ті самі дні під-
шкірно вводили фізіологічний розчин у дозі 
8 мкг/мл. У контрольних щурів 4-ї групи із 
глутамат-індукованим ожирінням (далі – ГІО) 
рани не моделювали (n = 10). У 5-й групі тва-
рин із ГІО віком 4 місяці моделювали повно-
шарові вирізані площинні рани, які нічим не 
обробляли (n = 11), а у 6-й групі тварин із ГІО 
рани щоденно обробляли гелем карбополу 
(0,5  %) – універсальним загущувачем, для 
надання розчину желеподібної консистенції 
(Carbopol 980), з меланіном (0,1 %) (n = 11).

Моделювання ран на спинній поверхні 
здійснювали під загальним наркозом за допо-
могою тіопенталу натрію в дозі 60 мг/кг маси 
тварини (Thiopental sodium, BiochemieGmbH/
Austria). На 1-й, 3-й, 6-й, 9-й, 14-й, 18-й, 21-й 
та 24-й дні в усіх групах тварин вимірювали 
площу ранової поверхні в мм2.

У день повного загоєння ранової поверхні 
тварин зважували, умертвляли під ефірним 
наркозом, вимірювали назо-анальну дов-
жину для визначення індексу Лі, виділяли 
та зважували вісцеральний жир. Усіх щурів 
перевіряли на наявність ожиріння за допомо-
гою індексу Лі. Його розраховували за фор-
мулою: кубічний корінь маси тіла (у грамах) / 
довжину тіла (у сантиметрах). Якщо індекс 
Лі виявлявся меншим за 0,30, ожиріння було 
відсутнім. Якщо він дорівнював або був біль-
шим за 0,30, ми констатували ожиріння [18]. 
У щурів усіх груп вирізали шкіру в ділянках 
колишнього ранового ложа.

Рівень факторів росту визначали за допо-
могою відповідних наборів реактивів, мето-
дом непрямого імуноферментного аналізу 
(ELISA), за стандартним протоколом [19]. 
У лунки мікропланшета вносили по 100 мкл 
гомогенату шкіри (попередньо розведеного 
1:100 в 0,05 М Трис-HCl буфері з pH 7,4), 
інкубували з відповідними специфічними 
первинними антитілами (Santa Cruz, USA). 
Після цього додавали вторинні антитіла, 
кон’юговані з пероксидазою хрону (Sigma-
Aldrich, США). Для появи кольорової реак-
ції додавали о-фенілендіамін з додаванням 
H

2
O

2
 (Sigma, USA); реакцію розвивали 7 хв 

у темряві за кімнатної температури та зупи-
няли додаванням 1,5 М H

2
SO

4
. Визначення 

оптичної густини проводили на спектрофо-
тометрі (мікропланшетному рідері) (BioTek, 
USA) за довжини хвилі 492 нм. Результати 
виражали в умовних одиницях на 1 мг про-
теїну (ум. од./мг протеїну).

Результати досліджень піддавали ста-
тистичній обробці з використанням методів 
варіаційної статистики у програмі “Statistica 
8.0”. Отримані дані тестували на нормаль-
ність розподілу за допомогою тесту Шапіро – 
Вілка. Оскільки результати виявились нор-
мально розподіленими, для порівняння 
вибірок був використаний t-критерій Стью-
дента. Результати досліджень представлені 
як М + SD.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. 
У результаті проведених досліджень, наве-
дених у таблиці 1, показано, що в щурів 
контрольної групи із глутамат-індукованими 
ожирінням концентрація інсуліноподібного 
фактору росту (далі – IGF) зростає в 1,5 раза 
щодо контролю без ожиріння. За наявності 
глутамат-індукованого ожиріння та площин-
ної рани концентрація даного фактору росту 
зростає в 1,9 раза, а за індукованого ожи-
ріння і наявності площинної рани, обробле-
ної меланіном, концентрація даного фактору 
зростає в 1,7 раза щодо відповідних значень 
без ожиріння. Зазначимо, що IGF відіграє 
ключову роль у рості та розвитку організму, 
опосередковує більшість фізіологічних ефек-
тів гормону росту в периферичних тканинах, 
стимулює ріст і розвиток тканин [20; 21].

Концентрації епідермального фактору 
росту (далі – EGF) за наявності глутамат-ін-
дукованого ожиріння теж зростають, як 
у контролі, так і за площинної рани та пло-
щинної рани, обробленої меланіном, в 1,4, 
2,2 і 1,6  раза відповідно. EGF – важливий 
фактор, що стимулює ріст і проліферацію 
клітин, відіграє важливу роль у регенерації 
шкіри, продукуванні колагену й еластину, 
пришвидшує загоєння ран [22].

Фактори росту фибробластів (далі – FGF) 
належать до родини факторів росту, що 
беруть участь в ангіогенезі та загоєні ран. 
Показано, що за наявності глутамат-індуко-
ваного ожиріння його концентрація зростає 
в 1,6 раза щодо контролю. За наявності пло-
щинної рани та площинної рани, обробленої 
меланіном, вона зростає у 2,0 і 1,8 раза від-
повідно.

Базовий фактор росту фібробластів 
(далі – b-FGF), також відомий як фактор 
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росту фібробластів 2, або FGF-β, продуку-
ється ендотеліальними клітинами та фіброб-
ластами та впливає на фібробласти й ендо-
теліальні клітини. Як і інші члени родини FGF, 
b-FGF відіграє важливу роль у рості клітин, 
відновленні тканин і ангіогенезі. Виявлено, 
що b-FGF є найпотужнішим фактором сти-
муляції росту серед інших, що ін’єкція b-FGF 
спричиняє незначне набрякове утворення 
гранульованої тканини [23].

Повідомлялось також, що b-FGF збіль-
шує кількість фібробластів шкіри людини 
(далі – HDF) [24]. Ця проліферація, індуко-
вана b-FGF, пригнічувалася інгібітором Jun 
N-кінцевої кінази (далі – JNK) SP600125 та 
інгібіторами мітоген-активованої протеїнкі-
нази (далі – MEK) PD98059 та U0126. Окрім 
того, b-FGF підвищував рівні фосфорилю-
вання позаклітинної сигнально-регульованої 
кінази 1/2 (ERK1/2) та Jun N-кінцевої кінази 1 
(JNK1). Обробка ERK1, ERK2 або JNK1 
siRNA значно пригнічувала b-FGF-індуковану 
проліферацію. Автори показали, що шляхи 
ERK1/2 та JNK відіграють важливу роль 
у b-FGF-опосередкованому ефекті в HDF. 
Окрім того, було зроблено висновок, що кон-
троль сигналізації ERK1/2 та/або JNK може 
забезпечити новий терапевтичний засіб для 
лікування хронічних виразок шкіри [24]

Фактор росту тромбоцитів (далі – PDGF) 
є одним із багатьох факторів росту, які регу-
люють ріст і поділ клітин. Показано, що за 
наявності ГІО, ГІО і площинної рани, а також 
ГІО та площинної рани, обробленої мелані-
ном, його концентрація зростає в 1,5, 1,9 та 
1,8 раза щодо контролів.

Відомо, що трансформувальний фактор 
росту – бета (TGF-β) – білок (представник 
цитокінів), що контролює проліферацію, 
клітинне диференціювання та інші функції. 

У нормальних клітинах TGF-β діє через свій 
сигнальний шлях, блокує клітинний цикл на 
G1-стадії, зупиняє, таким чином, проліфера-
цію [25]. Нами показано, що за наявності ГІО, 
ГІО і площинної рани, а також ГІО та пло-
щинної рани, обробленої меланіном, його 
концентрація зростає в 1,7, 2,0 та 1,7  раза 
щодо контрольних значень.

Концентрація фактору росту нервів (NGF) 
за наявності ГІО достовірно зростає тільки 
в разі площинної рани, у 2,3 раза. Зауважимо, 
що NGF – білок, що за функціями належить 
до інгібіторів протеаз, факторів росту, інгібі-
торів металоферментів. Він відіграє ключову 
роль у розвитку, підтримці життєздатності 
та функціонуванні окремих нейронів. Його 
дисфункція пов’язана з різними захворюван-
нями, зокрема й хронічним болем [26].

Фактор росту ендотелію судин (далі – 
VEGF) є підсімейством факторів росту. Його 
концентрація теж достовірно зростає 
у 2,5  раза тільки за наявності площинної 
рани. Відомо, що цей фактор стимулює утво-
рення нових кровоносних судин (ангіогенез). 
Його основні функції включають створення 
судин під час ембріонального розвитку та 
після травм, а також забезпечення колате-
рального кровообігу [27].

Фактор, що індукується гіпоксією – 
1-альфа (далі – HIF-1α) не належить до фак-
торів росту. Однак він відіграє центральну 
роль у регуляції метаболізму, сприяє ангіо-
генезу, регулює регенеративні процеси [28]. 
Показано, що його концентрація за ГІО теж 
зростає (рис. 1).

Так, за наявності ГІО, ГІО і площин-
ної рани, а також ГІО та площинної рани, 
обробленої меланіном, його концентрація 
зростає в 1,4, 1,9 та 1,5 раза щодо контр-
олю. Відомо, що цей білок є субодиницею 

Таблиця 1 – Концентрація факторів росту в гомогенаті шкіри щурів 
із глутамат-індукованим ожирінням (M ± SD)

♂ Контроль
Контроль + 
площинна 

рана 

Контроль 
+ площинна рана 
+ гель карбополу 

з меланіном

ГІО
ГІО + площинна 

рана

ГІО + площинна 
рана + гель 
карбополу 

з меланіном
IGF 30,00 ± 6,18 33,41 ± 7,48 37,45 ± 12,92 45,30 ± 15,91* 62,94 ± 12,07#, &&& 63,10 ± 14,80#, $$$

EGF 36,90 ± 11,69 35,61 ± 11,03 43,98 ± 15,98 51,47 ± 18,12 77,72 ± 17,69##, &&& 71,57 ± 11,64#, $$

FGF 29,59 ± 6,99 33,00 ± 9,31 38,34 ± 14,65 47,51 ± 15,72** 68,29 ± 12,17##, &&& 71,26 ± 11,18##, $$$

PDGF 33,67 ± 8,62 37,17 ± 9,25 41,59 ± 17,51 52,21 ± 17,31* 71,66 ± 11,76#, &&& 74,81 ± 14,41#, $$

TGF 31,66 ± 7,97 33,55 ± 7,98 39,41 ± 13,12 53,41 ± 16,56** 69,39 ± 11,87 &&& 68,74 ± 14,84$$$

NGF 7,96 ± 1,60 3,53 ± 0,89*** 6,10 ± 3,07^ 7,86 ± 2,60 8,03 ± 2,91&& 6,31 ± 1,71
VEGF 14,40 ± 4,41 6,00 ± 1,58** 13,19 ± 5,52^^ 14,84 ± 4,51 15,35 ± 4,98&& 11,39 ± 4,84

M + SD, * – p < 0,05; ** – p < 0,01, *** – p < 0,001, порівняно з контролем; # – p < 0,05; ## – p < 0,01; ### – p < 0,001, 
порівняно із щурами із глутамат-індукованим ожирінням. && – p < 0,01; &&& – p < 0,001, порівняно із групою кон-
троль + рана; $ – p < 0,05; $$ – p < 0,01; $$$ – p < 0,001, порівняно із групою контроль + рана + меланін; @ – p < 0,05, 
порівняно із групою ГІО + рана; ^ – p < 0,05, порівняно із групою контроль + рана.
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гетеродимерного фактору транскрипції. Він 
уважається основним регулятором тран-
скрипції, клітинної та прогресуючої відповіді 
на гіпоксію [29]. Бере участь у таких біологіч-
них процесах, як ангіогенез і еритропоез, що 
забезпечує доступ кисню до гіпоксичних тка-
нин [30]. Упродовж процесу гоєння ран чис-
ленні фактори росту відіграють роль у кон-
тролі проліферації і диференціації клітин.

ВИСНОВКИ. У щурів обох статей із глу-
тамат-індукованим ожирінням порушувався 
процес загоєння повношарових вирізаних 
площинних ран. Гель карбополу з меланіном 
справляв виражену дерматотропну дію, яка 
супроводжувалась достовірним зростанням 
факторів росту – IGF, EGF, FGF, PDGF, TGF, 
NGF, VEGF.
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Рис. 1. Концентрація HIF-1α в гомогенаті шкіри щурів із глутамат-індукованим ожирінням (M ± SD).
1 – інтактний контроль – група здорових щурів без моделювання ран; 2 – група щурів із моделюванням повноша-
рових вирізаних площинних ран, які нічим не обробляли; 3 – група щурів із моделюванням повношарових виріза-
них площинних ран, які щоденно обробляли гелем карбополу з меланіном; 4 – група контрольних щурів із ГІО без 
моделювання ран; 5 – група тварин із ГІО і моделюванням повношарових вирізаних площинних ран, які нічим не 
обробляли; 6 – група тварин із ГІО та моделюванням повношарових вирізаних площинних ран, які щоденно обро-
бляли гелем карбополу з меланіном
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CONTENT OF GROWTH FACTORS AND HIF-1Α IN THE WOUND BED 
OF RATS WITH METABOLIC SYNDROME

Summary
Introduction. The process of skin wound healing begins immediately after injury and is a dynamic and complex 

biological process. The reasons why wounds do not close are still largely unclear. In this regard, growth factors, 
a class of signaling molecules that are essential for the regulation of a variety of cellular processes, including 
proliferation, differentiation, angiogenesis, survival, inflammation, and tissue repair or fibrosis, have attracted 
the most attention.

The Aim of the Study. To determine the concentrations of growth factors in the skin during the healing of full-
thickness excisional flat wounds in rats of different sexes with glutamate-induced obesity, provided that they were 
treated with carbopol gel with melanin.

Research Methods. Newborn males and females were randomly divided into 6 groups. Three groups – 
non-obese and three groups with glutamate-induced obesity. Simulation of wounds on the dorsal surface was 
performed under general anesthesia using sodium thiopental at a dose of 60 mg/kg of animal weight. In 
the 6th group of animals with glutamate-induced obesity, wounds were treated daily with carbopol gel (0,5 %) – 
a universal thickener to give a solution a jelly-like consistency (Carbopol 980) with melanin (0,1 %). The level 
of growth factors was determined using the appropriate reagent sets by indirect enzyme-linked immunosorbent 
assay (ELISA) according to a standard protocol.

Results and Discussion. It was shown that in control rats with glutamate-induced obesity, the concentration 
of insulin-like growth factor (IGF) increases 1.5 times compared to non-obese controls. In glutamate-induced 
obesity and the presence of a planar wound, the concentration of this growth factor increases by 1,9 times, 
and in induced obesity and the presence of a planar wound treated with melanin, the concentration of this factor 
increases by 1,7 times compared to the corresponding values ​​without obesity. Epidermal growth factor (EGF) 
concentrations in glutamate-induced obesity also increase, both in control and in flat wound and flat wound 
treated with melanin, by 1,4, 2,2, and 1,6 times, respectively. It has been shown that in glutamate-induced obesity, 
the concentration of fibroblast growth factors increases 1,6 times compared to control. In a flat wound and a flat 
wound treated with melanin, it increases by 2,0 and 1,8 times, respectively. In males and females with glutamate-
induced obesity, daily wound treatment with carbopol gel with melanin accelerated wound healing, and this 
process involved growth factors, the concentration of which significantly increased relative to non-obese controls.

Conclusions. In males and females with glutamate-induced obesity, daily wound treatment with carbopol gel 
with melanin accelerated wound healing and significantly reduced the area of ​lesions throughout the experiment. 
Growth factors are involved in this process, the concentration of which increases significantly.

KEY WORDS: glutamate-induced obesity; full-thickness excised planar wounds; carbopol gel with 
melanin; growth factors.
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