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Резюме

Язвенный колит (ЯК) и болезнь Крона (БК) входят в группу воспалительных заболеваний кишечника (ВЗК), являясь 
хроническими рецидивирующими воспалительными заболеваниями желудочно- кишечного тракта. На сегодняшний 
день наблюдается постоянный рост заболеваемости и инвалидизации среди трудоспособного молодого населения 
в возрасте 20–40 лет. Наиболее эффективным методом для изучения патогенеза заболевания и разработки новых 
линий терапии остается экспериментальное моделирование ВЗК in vivo.

Существует более шестидесяти различных экспериментальных моделей ЯК и БК на животных, которые включают 
себя химически индуцированный колит (оксазолоновый, ТНБС, декстрансульфат натрия, уксусная кислота), модели 
с адоптивным переносом Т-клеток, генетические модели, модели со спонтанными мутациями и модели, индуци-
рованные изменением состава кишечной микробиоты. Несмотря на результаты, полученные в исследованиях на 
животных и внесшие огромный вклад в изучение механизмов ВЗК, на сегодняшний день не существует идеальной 
модели, которая обеспечивала бы полное соответствие клинической ситуации. При выборе экспериментальной мо-
дели следует учитывать ряд факторов, а именно, локализацию воспаления, характер флогогенного стимула, динамику 
течения воспаления, особенности иммунного ответа и состав клеточного инфильтрата, а также наличие хронических 
осложнений, специфичных для двух важнейших форм ВЗК.

Ключевые слова: воспалительные заболевания кишечника, язвенный колит, болезнь Крона, экспериментальные 
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Summary

Ulcerative colitis (UC) and Crohn’s disease (CD) belong to the group of infl ammatory bowel diseases (IBD), being chronic 
relapsing infl ammatory conditions of the gastrointestinal tract. There is a continuous increase in morbidity and disability 
among the working-age young population aged 20–40 years. The most eff ective method for studying the pathogenesis of 
the disease and developing new lines of therapy remains experimental modelling of IBD in vivo.

There are more than sixty diff erent experimental models of UC and BC in animals, which include chemically induced colitis 
(oxazolone, TNBS, sodium dextran sulfate, acetic acid), models with adaptive T-cell transfer, genetic models, models with 
spontaneous mutations, and models induced by changes in the composition of the intestinal microbiota. Despite the results 
obtained in animal studies and which have made a huge contribution to the study of the mechanisms of IBD, today there is no 
ideal model that would ensure full compliance with the clinical situation. When choosing an experimental model, a number 
of factors should be taken into account, namely, the localization of infl ammation, the nature of the infl ammatory stimulus, the 
dynamics of the course of infl ammation, the features of the immune response and the composition of the cellular infi ltrate, 
as well as the presence of chronic complications specifi c to the two most important forms of IBD.

Keywords: infl ammatory bowel diseases, ulcerative colitis, Crohn’s disease, experimental models, chemically induced colitis, 
genetically engineered mouse models
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1. Введение

Воспалительные заболевания кишечника (ВЗК) – 
язвенный колит (ЯК) и болезнь Крона (БК) – явля-
ются хроническими рецидивирующими воспали-
тельными заболеваниями желудочно- кишечного 
тракта. Постоянный рост заболеваемости, инва-
лидизация, а также большая распространенность 
среди трудоспособного и молодого населения 
(в возрасте 20–40 лет) делают данную группу за-
болеваний социально значимой.

Систематический обзор библиографических баз 
данных по состоянию на 31 декабря 2016 г. показал, 
что зарегистрированная распространенность ВЗК 
превысила 0,3% в США, Океании и многих странах 

Европы [1]. Согласно исследованию глобального 
бремени болезней (ГББ) от 2017 г., стандартизиро-
ванный по возрасту уровень распространенности 
ВЗК составил 464,5 случаев на 100 000 населения 
(0,46%) в США и 449,6 случаев на 100 000 населе-
ния (0,45%) в Великобритании в период с 1990 
по 2017 г. [2]. Хотя в Восточной и Южной Азии, 
Океании и странах Африки к югу от Сахары этот 
показатель исторически ниже, стандартизиро-
ванный по возрасту показатель распространен-
ности ВЗК также значимо увеличился в новых 
индустриальных странах за последние 30 лет [2]. 
На сегодняшний день распространенность ЯК 



148

экспериментальная и клиническая гастроэнтерология | № 234 (2) 2025 experimental & clinical gastroenterology | № 234 (2) 2025

в мире составляет 4–20 случаев на 100000 населе-
ния, в России – 4,1 случаев на 100000 населения. 
Распространенность БК в мире составляет 2–8 
случаев на 100000 населения, в России – 0,8 случаев 
на 100000 населения [3].

В настоящее время диагностика ВЗК является 
сложной и инвазивной, а эффективное лечение тре-
бует персонифицированного подхода. Более того, 
расходы на лечение, а также рост заболеваемости 
ВЗК обусловливают настоятельную необходимость 
в экономически эффективных стратегиях для реше-
ния этой проблемы [4, 5].

Использование исследователями методов экспе-
риментального моделирования ВЗК на животных 
необходимо для лучшего понимания этиологии 
заболевания. Данные экспериментальные модели 
демонстрируют иммунопатологические процессы, 
напоминающие БК или ЯК у человека. Они вклю-
чают химически индуцированные модели развития 
колита, использование клеток иммунной системы, 

генноинженерные модели у мышей, получение живот-
ных со спонтанными мутациями, индукцию ВЗК с по-
мощью изменения состава кишечного микробиома, 
а также различные комбинации указанных подходов.

Хотя большинство экспериментальных моделей 
не полностью воспроизводят сложность клини-
ческих форм ВЗК, использование этих моделей 
дополнило наши знания о причинах развития и па-
тогенезе ВЗК. Кроме того, с применением экспе-
риментальных моделей были обнаружены новые 
терапевтические мишени, которые послужили ос-
новой для разработки новых методов лечения ВЗК. 
Преклинические модели активно используются для 
исследований безопасности и эффективности ин-
новационных методов лечения ВЗК. В этом обзоре 
будут описаны наиболее широко используемые 
экспериментальные модели ВЗК, которые оказались 
значимыми для понимания тонких молекулярных 
механизмов заболевания и возможности использо-
вания новых линий терапии.

2. Химически индуцированный колит

Благодаря своей технической простоте, высокой 
воспроизводимости и возможности контролировать 
прогрессирование заболевания наиболее распро-
страненной является модель химически индуци-
рованного воспаления кишечника [7]. Основным 
преимуществом химически индуцированного ко-
лита является возможность регулировать степень 

тяжести заболевания, изменяя концентрацию и про-
должительность воздействия химического агента. 
Однако главным недостатком этой модели является 
то, что воспалительный процесс не охватывает весь 
желудочно- кишечный тракт, а при введении хими-
ческих агентов обычно развивается острое воспале-
ние, которое не имеет тенденции к хронизации [37].

2.1. Колит, вызванный индукцией оксазолона
Оксазолоновый колит (ОК) вызывается интрарек-
тальным введением гаптена, известного как оксазо-
лон (4-этоксиметилен-2-фенил-2-оксазолин-5-он), 
в этаноле [7]. В настоящее время используются 
два метода индукции оксазолонового колита для 
получения либо саморазрешающегося острого, 
либо хронического ответа. Первый достигается 
однократным введением оксазолона ректально, 
тогда как последнему предшествует кожная сен-
сибилизация за пять дней до введения оксазолона, 
что приводит к хроническому течению OК [13, 14].

Однако для моделирования воспаления ки-
шечника при помощи оксазолона подходят не все 
линии мышей. Предпочтительным является ис-
пользование мышей линии BALB и линий, предрас-
положенных к гуморальному иммунному ответу [9].

Как острый, так и хронический ОК у мышей ха-
рактеризуется поверхностным воспалением слизи-
стой оболочки дистального отдела толстой кишки, 
большим объемом воспалительного инфильтрата 
(нейтрофилов, макрофагов и лимфоцитов), умень-
шением числа бокаловидных клеток, образованием 
отека, потерей эпителиальных клеток, кровоизлия-
нием и расширением сосудов [13, 15, 16]. Эти гисто-
логические особенности напоминают ЯК у человека 
[7, 10]. Предполагается, что хроническая гиперпро-
дукция цитокинов, секретируемых T-хелперами 
2 типа (интерлейкин-4, –5, –13) является основной 
причиной возникновения ЯК у человека [6, 17].

Воздействие оксазолона у мышей характеризу-
ется активацией иммунного ответа с вовлечением 
Т-хелперов 2 типа и характеризуется выработкой 

интерлейкина (ИЛ)-4 в острой фазе, которая затем 
сменяется выработкой ИЛ-13 в хронической фазе 
[13, 18, 19, 20]. Повышенная продукция ИЛ-13 также 
была обнаружена в Т-клетках собственной пластин-
ки, выделенных у пациентов с ЯК [21]. Интересно, 
что использование мышей с дефицитом рецептора 
ИЛ-4α, являющегося общим рецептором как для 
ИЛ-4, так и для ИЛ-13, привело к обострению ЯК, 
которое можно было устранить только путем сни-
жения экспрессии ИЛ-13 у этих мышей [22].

В клиническом исследовании фазы IIa у пациен-
тов с ЯК с использованием моноклонального анти-
тела к ИЛ-13 (анрукинзумаб) не было обнаружено 
существенного терапевтического эффекта [23]. 
Аналогичным образом, клинические испытания IIa 
фазы у пациентов с ЯК с тралокинумабом, другим 
моноклональным антителом, нейтрализующим 
ИЛ-13, не привели к значительному улучшению 
клинического ответа, но показали более высокую 
частоту клинической ремиссии и скорости зажив-
ления слизистой оболочки у 43 пациентов с ЯК по 
сравнению с 37 пациентами с ЯК, получавшими 
плацебо- контроль [24].

Хотя основной клеточный источник ИЛ-13 при 
ЯК пока не определен, известно, что как натураль-
ные Т-киллеры, так и Т-хелперы 2 типа секрети-
руют большое количество ИЛ-13 во время ОК [13, 
21]. Модель строго оксазолон- индуцированного 
воспаления кишки имеет ряд ограничений, вклю-
чая быструю потерю массы тела и высокий уро-
вень летальности после введения оксазолона [7]. 
Кроме того, введение более низких доз оксазолона 
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приводило к воспалительной реакции, характери-
зующейся быстрой смертью большинства мышей 
или выборочным выживанием меньшинства с лег-
ким, транзиторным заболеванием [13].

Для сравнения, у животных с хронической моде-
лью ОК, которым вводили ту же интраректальную 
дозу оксазолона, наблюдалась устойчивая потеря 
массы тела и случаи гибели только к 9-му дню после 
введения [13]. Вариабельность ответа организма 
в этой модели требуют использования большого 

количества животных в каждой эксперименталь-
ной группе, что может увеличивать стоимость ис-
следования и вызывать этические проблемы.

Этиология ОК не полностью отражает таковую 
при ЯК у человека, что подтверждается разницей 
в соотношении субтипов Т-клеток. Хотя модель 
хронического ОК приводит к непрерывно про-
грессирующему колиту [13], ЯК у человека харак-
теризуется периодами ремиссии и повторными 
рецидивами.

2.2. Колит, вызванный 2,4,6-тринитробензолсульфоновой кислотой (ТНБС)
В  этой экспериментальной модели также ис-
пользуется интраректальное введение гаптена 
(2,4,6-тринитробензолсульфоновой кислоты) 
в этаноле. Введение 0,5 мг ТНБС в 50% этаноле 
мышам приводит к развитию хронического транс-
мурального колита, характеризующегося диареей, 
потерей массы тела и выпадением прямой кишки, 
т. е. патологией, которая имитирует некоторые 
симптомы БК у людей [11]. Однократное введение 
ТНБС приводит к острому химическому повреж-
дению эпителия кишечника, причем возникающее 
воспаление является самокупирующимся, а не 
хроническим, как у человека [11]. В этой острой 
модели колита у мышей развиваются различные 
реакции, которые варьируют в зависимости от 
возраста, генетического фона и вводимой дозы 
ТНБС [24].

Для получения хронического колита была раз-
работана модель, включающая предварительную 
сенсибилизацию кожи 1% р-ром ТНБС с последу-
ющими (до 6) повторными еженедельными интра-
ректальными введениями возрастающих доз ТНБС 
[20]. Эта модель напоминает хроническую фазу БК 
и сопровождается продукцией ИЛ-23 и ИЛ-17 клет-
ками собственной пластинки слизистой оболочки 
[26]. Позже было обнаружено, что субъединица p40 
входит в состав не только ИЛ-23 (гетеродимер – 
субъединицы p40 и p19), но и ИЛ-12 (гетеродимер – 
субъединицы p40 и p35) [26].

В ходе клинических испытаний с бриакинума-
бом, моноклональным антителом, распознающим 
субъединицу p40, было показано снижение се-
креции как ИЛ-12, так и ИЛ-23 [28], что, в свою 
очередь, приводило к клиническому улучшению 
у пациентов с БК в остром периоде [29]. Разработка 
препарата бриакинумаб была прекращена из-за на-
личия на рынке другого ингибитора ИЛ-12/ИЛ-23, 
устекинумаба, который значительно способствует 
как индукции, так и поддержанию клинической 
ремиссии у пациентов с ЯК [30].

Несмотря на обострения ТНБС-колита у мышей, 
у которых отсутствует субъединица p19 ИЛ-23, 
были разработаны новые методы лечения, наце-
ленные на рецепторы ИЛ-23 и ИЛ-23, которые были 
признаны успешными при тестировании в клини-
ческих испытаниях у пациентов с ВЗК [31].

Как и в случае с моделью оксазолонового колита, 
вариации в ответах на введение ТНБС требуют 
использования большого количества эксперимен-
тальных животных [25, 32]. Различия в выраженно-
сти воспаления могут возникать из-за разной ко-
литогенной активности партий ТНБС, дозы ТНБС, 
линии мышей и микробного статуса в виварии 
[20]. Кроме того, высокие показатели смертности, 
которые наблюдаются у восприимчивых колоний 
мышей [25] или после повторных введений ТНБС 
[33], поднимают этические вопросы использования 
этой доклинической экспериментальной модели.

2.3. Колит, вызванный индукцией декстрансульфата натрия
Данная экспериментальная модель язвенного ко-
лита на мышах является наиболее используемой. 
Она была создана в 1990 г. Окаясу путем введения 
декстран сульфата натрия (ДСН) с молекулярной 
массой 40–50 кДа в питьевую воду [12].

Предполагается, что ДСН образует нанолипид-
ные везикулы со среднецепочечными жирными 
кислотами в толстой кишке, которые сливаются 
с мембраной колоноцитов и повышают уровень 
воспалительных цитокинов [34]. Диета с высоким 
содержанием жиров усугубляет потерю массы тела, 
вызывает экспрессию воспалительных цитокинов 
и укорочение толстой кишки в этой модели. Через 
день после введения частицы ДСН определяются 
в клетках Купфера печени, в макрофагах брыжееч-
ных лимфатических узлов и в собственной пла-
стинке толстой кишки [35]. Введение ДСН также 
характеризовалось эрозией эпителия кишечника, 
воспалительной инфильтрацией толстой киш-
ки и изменениями кишечной микробиоты [12]. 
Трансмуральное воспаление, наблюдаемое при 
ТНБС-колите, в этой модели отсутствует [36].

Наилучшими модельными животными для 
таких экспериментов являются мыши линий 
C3H/HeJ, NOD/Ltj и NOD-scid. Токсическое воз-
действие ДСН у этих животных проявляется 
в виде гиперемии, отеков и язв в среднем и дис-
тальном отделах толстого кишечника, а также 
наличием кровавой диареи [37]. Модель ДСН-
индуцированного колита используется не только 
на грызунах, но и на более крупных животных – 
кроликах [38].

Эффективность применения ДСН зависит от 
его концентрации, молекулярной массы и дли-
тельности воздействия. На основании экспери-
ментальных данных были разработаны стандар-
тизированные протоколы. Для моделирования 
острого колита, вызванного ДСН, рекомендуется 
использовать 3,5% раствор ДСН (M ~ 40 кДа) в те-
чение 5 дней. Для хронического колита следует 
применять 0,5–1,0% раствор ДСН на протяжении 
длительного времени (4–5 циклов с чередованием 
с чистой питьевой водой) или использовать ДСН 
с молекулярной массой около 5 кДа [37].



150

экспериментальная и клиническая гастроэнтерология | № 234 (2) 2025 experimental & clinical gastroenterology | № 234 (2) 2025

2.4. Колит, вызванный введением уксусной кислоты
Следующая модель включает индукцию язвен-
ного колита (ЯК) путём интраректального введе-
ния 1 мл 4% уксусной кислоты на глубину 8 см. 
Изолированное использование уксусной кислоты 
либо ее сочетания с этанолом для моделирования 
ЯК – один из самых распространённых методов 
[39]. В результате введения уксусной кислоты в ки-
шечник наблюдаются такие клинические проявле-
ния, как кровянистая диарея и потеря массы тела, 
а также морфологические изменения, включая зна-
чительный воспалительный ответ с обширными 

кровотечениями, очаговыми язвами, истончени-
ем стенки кишечника, уменьшением числа крипт 
и нейтрофильной инфильтрацией [40].

Ректальное введение уксусной кислоты также 
возможно в 10% концентрации, но в меньшем объ-
ёме – 0,5 мл. В этом случае проявляются признаки 
интоксикации, диарея с примесью слизи и крови, 
а также снижение массы тела животных; морфоло-
гические изменения включают выраженную гипе-
ремию и отёк слизистой оболочки, значительные 
кровоизлияния и множественные участки некроза.

3. Генетические модели ВЗК

Генетические модели ВЗК подразделяются на две 
подгруппы: 1) генноинженерные модели, в которых 

индуцируется специфический генетический де-
фект; 2) модели со спонтанными мутациями.

3.1. Генноинженерные модели ВЗК (биомодели)
Распространенной линией для моделирования ВЗК 
являются мыши, нокаутные по гену ИЛ-10(–/-), у ко-
торых воспаление кишечника возникает из-за рез-
кого снижения синтеза ИЛ-10 – важного противо-
воспалительного цитокина. У мышей с дефицитом 
ИЛ-10 развивается спонтанный энтероколит, харак-
теризующийся прогрессирующей клеточной ин-
фильтрацией слепой кишки, толстой кишки, прямой 
кишки и тонкой кишки с трансмуральными пораже-
ниями и высокой частотой возникновения колорек-
тальных аденокарцином, наблюдаемых у 6-месяч-
ных мышей [8, 41]. У мышей, у которых отсутствует 
рецептор ИЛ-10β, также развивается спонтанный 
энтероколит [42, 43]. Мыши линии ИЛ-10(–/-) часто 
используются для разработки лечебных схем ВЗК 
с применением различных иммунобиологических 
препаратов, антибиотиков и пробиотиков. Хотя 
лечение антибиотиками является более предпочти-
тельным выбором для лечения колита у пациентов 
с дефицитом ИЛ-10, недавнее исследование на жи-
вотных с дефицитом ИЛ-10 показало, что периоди-
ческое воздействие антибиотиков может ускорять 
развитие тяжелого колита у мышей- самцов [44].

Интерес также представляет модель вос-
паления, опосредованного фактором некроза 

опухолей-α (ФНО-α). У мышей линий TNFARE/+ 
и VillinCreTnfAREneo/+ в результате хронической 
гиперпродукции ФНО-α спонтанно развивается 
CD8+ T-лимфоцит- зависимый илеит, напоминаю-
щий таковой при БК [37].

Одной из линий, используемых в аналогичной 
модели, является линия T/I, в которой ингибирован 
синтез как ИЛ-10, так и ФНО-α. У этих генетиче-
ских моделей уже к 4–5 нед. жизни спонтанно раз-
вивается тяжелая форма острого язвенного колита. 
При этом применение антибиотиков сразу после 
перехода мышей на самостоятельное питание пре-
дотвращает развитие ЯК, что косвенно указывает 
на значительную роль бактерий в патогенезе забо-
левания. Биомодели являются релевантной экспе-
риментальной моделью ВЗК с учетом подтвержде-
ния роли причинных мутаций генов цитокинов 
в развитии семейных форм ВЗК и ассоциации 
частых генетических вариантов генов цитокинов 
с риском развития спорадических случаев ВЗК. В то 
же время, выраженность клинического фенотипа 
у животных- биомоделей существенным образом 
зависит от их микробиологического статуса и ус-
ловий содержания, что затрудняет получение вос-
производимых данных.

3.2. Модели ВЗК на основе спонтанных мутаций
Спонтанные мутации могут способствовать раз-
витию проявлений ВЗК и в дальнейшем поддер-
живаться в колониях лабораторных животных. 
Одной из наиболее успешных моделей спонтанного 
генетически обусловленного колита является ли-
ния мышей SAMP1/YitFc, у которых наблюдается 
повышенная экспрессия цитокинов и хемокинов, 
а также их рецепторов (в частности, CCR2), что 
приводит к хроническому воспалению кишечника, 
гистологическая картина которого практически 
идентична таковой у пациентов с БК [37]. Показано, 

что у мышей SAMP1/YitFc, как и у пациентов 
с БК, отмечается гиперпродукция интерферона-α 
Т-клетками, инфильтрирующими стенку киш-
ки. Основным недостатком моделей спонтанного 
развития ВЗК является отсутствие контроля над 
сроками исследования, а также значительный раз-
брос во времени и степени проявления симптомов. 
Однако, такие модели часто используются в ситуа-
циях, когда работа с химическими веществами или 
патогенами невозможна, или когда исследование 
требует анализа генетических факторов ВЗК.

4. Модель ВЗК путем адоптивного переноса Т-клеток

В середине 90-х годов было показано, что введе-
ние Т-хелперов иммунодефицитным мышам спо-
собно индуцировать ВЗК c преимущественной 

локализацией хронического воспаления в тонкой 
и толстой кишке [45]. Для этого на первом этапе 
производят выделение спленоцитов из селезенки 
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мыши-донора линии BALB/с. Среди популяции 
спленоцитов методом магнитного сортинга вы-
деляют популяцию CD4+, CD45RB (высокий). 
Выделенные клетки вводят сингенному имму-
нодефицитному реципиенту линии SCID или 
RAG–/–. Воспаление развивается через 5–8 недель 
после введения клеток. Считается, что развитие 
колита при использовании этой модели связано 
преимущественно с гиперпродукцией интерфе-
рона-γ и ФНО-α, причем в роли источника ФНО-α 

выступают нелимфоидные клетки реципиента. 
Модель с введением Т-клеток служит важным ин-
струментом для понимания механизмов поддер-
жания хронического воспаления при ВЗК. Так, 
например, с ее использованием было показано, 
что одним из механизмов нарушенного контроля 
воспаления со стороны Т-регуляторов является 
снижение экспрессии в них транскрипционного 
фактора Foxp3, для запуска которой требуется па-
ракринный сигналинг со стороны ИЛ-10 [46].

5. Модели, индуцированные изменениями состава кишечной 
микробиоты

Хорошо известно, что хроническое воспаление при 
ВЗК сопровождается выраженными изменениями 
состава кишечной микрофлоры, включая экспансию 
протеобактерий и уменьшение фирмикутных бак-
терий (поздний дисбиоз). Это происходит в резуль-
тате оксидативного повреждения в просвете кишки 
и увеличения доступности нитратов и железа [47]. 
Поздняя стадия дисбиоза также характеризуется 
общим уменьшением биоразнообразия кишечной 
флоры и потерей полезных симбионтов, что может 
приводить к усилению адгезии и транслокации 
симбиотических микроорганизмов, таким образом 

вызывая хроническое воспаление. В связи с этим 
для изучения этиопатогенетической роли дисбиоза 
при ВЗК применяются модельные системы, осно-
ванные на введении в организм безмикробных 
мышей фекальной микробиоты пациентов с ЯК 
и БК. Колитогенная активность микробиоты оце-
нивается как у животных с нормальным генотипом, 
так и при наличии ключевых генетических поло-
мок, важных в контексте ВЗК, например, выклю-
чении гена ИЛ-10, что позволяет проводить более 
комплексный анализ роли внутренних и внешних 
факторов в возникновении ВЗК [48].

6. Заключение

Хотя результаты исследований на животных внесли 
огромный вклад в изучение этиологии и патогенеза 
ВЗК, существует ряд ограничений использующихся 
экспериментальных моделей, которые требуют 
осторожности при экстраполяции получаемых 
результатов на клиническую практику. К таким 
ограничениям относят следующие факторы:
1. Лабораторные животные и человек различаются 

по своим иммунным реакциям на схожие анти-
гены из-за видоспецифических особенностей 
функции иммунной системы [49];

2. Эксперименты на мышах, как правило, не вос-
производят генетическое и экологическое раз-
нообразие, присущее человеческим популяциям, 
хотя их можно точно смоделировать с помощью 
диеты, модуляции состава кишечной микробио-
ты и внешних воздействий;

3. Чтобы установить роль определенных генетиче-
ских вариантов в патологии, исследователи, как 
правило, используют биомодели с аблацией или 
трансгенезом одного гена, в то время как риск 
заболевания человека редко связан с полной 
потерей функции одного гена или белка;

4. В большинстве экспериментальных исследо-
ваний на линейных мышах невозможно учи-
тывать изменение реакции на терапию, кото-
рое может возникнуть в испытаниях на людях 
из-за широкой вариабельности генотипов. Эта 

проблема может быть решена путем использо-
вания аутбредных или беспородных мышей, 
но это приводит к этическим и экономическим 
последствиям из-за необходимости использова-
ния большей выборки для достижения стати-
стической значимости конечной точки между 
группами [50].

Среди всех моделей ВЗК в настоящее время 
наиболее часто используются химически инду-
цированные модели. Наиболее оптимальным 
и экономически обоснованным подходом для мо-
делирования ЯК является ректальное введение 
4% уксусной кислоты. В свою очередь, для моде-
лирования БК лучше всего подходит ректальное 
введение ДНБС. Среди генетических моделей осо-
бое место занимают мыши линии SAMP1/YitFc, 
у которых с возрастом развиваются типичные для 
человека проявления БК.

Модели на животных в последнее время до-
полнены самыми современными молекулярно- 
клеточными технологиями, такими как РНК-
секвенирование единичных клеток, генетический 
трейсинг, кишечные органоиды и др. Несмотря на 
имеющиеся ограничения, доклинические экспе-
риментальные модели на животных по-прежнему 
служат незаменимым инструментом для обнару-
жения потенциальных механизмов развития ВЗК.
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