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Обоснование. Установлено, что новые производные ацексамовой кислоты — N-ацетил-6-аминогексаноат 
серебра и 2-этил-6-метил-3-гидроксипиридиния N-ацетил-6-аминогексаноат стимулируют регенерацию и ми-
нерализацию костной ткани при остеопорозе. Однако до настоящего времени остается не изученным влияние 
2-этил-6-метил-3-гидроксипиридиния N-ацетил-6-аминогексаноата на особенности репаративного гистогенеза
и взаимосвязь его стадий с уровнями факторов роста в регенерирующих тканях при восстановлении кожи по-
сле термического ожога.

Цель работы – морфологическая оценка динамики заживления ожоговых ран кожи у крыс и ее взаимо-
связь с уровнями факторов роста (vascular endothelial growth factor и basic fibroblast growth factor) в регенери-
рующих тканях для характеристики репаративных свойств 2-этил-6-метил-3-гидроксипиридиния N-ацетил-6-
аминогексаноата. 

Материалы и методы. Работа выполнена на 63 нелинейных крысах, которым моделировали термический 
ожог по стандартной методике. Животным опытной группы на ожоговую рану ежедневно наносили 2 % мазь 
с 2-этил-6-метил-3-гидроксипиридиния N-ацетил-6-аминогексаноатом, животным контрольной группы 1 ожог 
не обрабатывали, контрольной группы 2  — ежедневно наносили мазевую основу. Морфологические исследова-
ния регенерирующих тканей из зоны ожога проводили на 7, 14 и 21-е сутки эксперимента после стандартной 
пробоподготовки. Концентрацию факторов роста в гомогенатах регенерирующих тканей определяли методом 
иммуноферментного анализа. 

Результаты. В фазу воспаления активная продукция и высвобождение из клеток vascular endothelial growth 
factor морфологически сопровождалась ранним неоваскулогенезом в грануляционной ткани и достоверными 
различиями показателей ее толщины у крыс опытной группы. В фазу пролиферации активация размножения 
и дифференцировки фибробластов ассоциирована с возрастанием уровня basic fibroblast growth factor и сохра-
нением повышенного уровня vascular endothelial growth factor во всех группах, но особенно высоким он был 
у крыс опытной группы. Фаза эпителизации сопровождалась статистически значимым снижением содержания 
basic fibroblast growth factor и vascular endothelial growth factor в регенерирующих тканях кожи в 1,9 и 1,8 раза 
соответственно в сравнении с контрольными группами. 

Заключение. Установлено, что 2 % мазь с 2-этил-6-метил-3-гидроксипиридиния N-ацетил-6-аминогексаноатом 
обладает репаративным потенциалом, о чем свидетельствует ускоренное сокращение как площади ожоговых 
дефектов, так и средних сроков их заживления в опытной группе по сравнению с контрольными.
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BACKGROUND: It was found that new derivatives of acexamic acid — N-acetyl-6-aminohexanoate of silver and 
2-ethyl-6-methyl-3-hydroxypyridinium N-acetyl-6-aminohexanoate stimulate regeneration and mineralization of bone
tissues in osteoporosis. However, to date, the effect of 2-ethyl-6-methyl-3-hydroxypyridinium N-acetyl-6-aminohexanoate
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VEGF, vascular endothelial growth factor — cосудистый эндотелиальный фактор роста; bFGF, basic fibroblast growth factor — основ-
ной фактор роста фибробластов; 2-Э-6-М-3-ГП N-А-6-АГ — 2-этил-6-метил-3-гидроксипиридиния N-ацетил-6-аминогексаноат.
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on the features of reparative histogenesis and the relationship of its stages with the levels of growth factors in regenerating 
tissues during skin restoration after thermal burn has not been studied.

AIM: To estimate the morphology dynamics of skin burn healing and its relationship with the levels of vascular 
endothelial growth factor and basic fibroblast growth factor growth factors in rat regenerating tissues to characterize the 
reparative properties of 2-ethyl-6-methyl-3-hydroxypyridinium N-acetyl-6-aminohexanoate. 

MATERIALS AND METHODS: 63 nonlinear rats were used to establish thermal burn wound model according to 
standard methodics. Burn wounds of the experimental group animals were treated with 2% ointment of 2-ethyl-6-methyl-
3-hydroxypyridinium N-acetyl-6-aminohexanoate daily, control group 1 — the burns were not treated, control group 2 — 
ointment base was applied daily. Morphological examinations of regenerating tissues from the burn area were carried 
out on days 7, 14 and 21 of the experiment after standard sample preparation. The concentrations of growth factors in 
homogenates of regenerating tissues were determined by Enzyme Immunoassay. 

RESULTS: The inflammation phase is characterized by vascular endothelial growth factor active production and release 
from cells and morphologically accompanied by early neovasculogenesis in granulation tissue and significant differences in 
its thickness in rats of the experimental group. During the proliferation phase, activation of fibroblast reproduction and 
differentiation was associated with an increase in basic fibroblast growth factor levels and the maintenance of elevated 
vascular endothelial growth factor levels in all groups, especially high in experimental group rats. The epithelialization 
phase was accompanied by a statistically significant decrease in the content of basic fibroblast growth factor and vascular 
endothelial growth factor in regenerating skin tissues by 1.9 and 1.8 times, respectively, in comparison with the control 
groups. 

CONCLUSIONS: The obtained experimental data indicate 2% ointment with 2-ethyl-6-methyl-3-hydroxypyridinium 
N-acetyl-6-aminohexanoate has a reparative potential, as evidenced by the accelerated reduction both the area of burn 
defects and the average time for their healing in the experimental group compared to the control groups.

Keywords: skin burn; regeneration; healing phases; granulation tissue; growth factors.

Обоснование

Высокая популяционная частота травм кожи 
различной этиологии, в том числе термических 
ожогов, делает актуальным продолжающийся 
поиск эффективных средств, стимулирующих их 
репарацию. В ряде публикаций отмечаются по-
ложительные результаты воздействия на процес-
сы репаративной регенерации в тканях и органах 
ацексамовой кислоты и ее производных [1–3]. 
Установлено [4], что новые производные ацек-
самовой кислоты — N-ацетил-6-аминогексаноат 
серебра и 2-этил-6-метил-3-гидроксипириди-
ния N-ацетил-6-аминогексаноат (2-Э-6-М-3-ГП 
N-А-6-АГ) стимулируют регенерацию и ми-
нерализацию костной ткани при остеопорозе. 
Исследование Е.В. Андриановой и соавт. [5] по-
священо оценке роли биохимических механиз-
мов — оксидативного стресса и уровня метал-
лопротеиназ в реализации прорегенераторного 
потенциала 2-Э-6-М-3-ГП N-А-6-АГ при за-
живлении термических ожогов кожи.

Однако до настоящего времени остается 
не изученным влияние 2-Э-6-М-3-ГП N-А-6-АГ 
на особенности репаративного гистогенеза и вза-
имосвязь его стадий с уровнями факторов роста 
в регенерирующих тканях при восстановлении 
кожи после термического ожога.

В связи с этим представляет научный инте-
рес исследование морфологии фаз регенерации 
и динамики показателей сосудистого эндоте-
лиального фактора роста (VEGF) и основного 
фактора роста фибробластов (bFGF), которые 
индуцируют ангиогенез и репарацию тканей [6]. 

Цель работы — морфологическая оцен-
ка динамики заживления ожоговых ран кожи 
у крыс и ее взаимосвязь с уровнями факторов 

роста VEGF и bFGF в регенерирующих тканях 
для характеристики регенераторного потенциала 
2-Э-6-М-3-ГП N-А-6-АГ.

Материалы и методы

Исследование выполнено на 63 лаборатор-
ных нелинейных крысах массой 180–200 г. 
в соответствии с Директивой Европейского 
парламента и Совета Европейского Союза 
2010/63/ЕС от 22  сентября 2010 г. о защите 
животных, использующихся для научных целей, 
Приказом № 199н Минздрава России от 1 апре-
ля 2016 г. «Об утверж дении правил надлежащей 
лабораторной практики» и разрешением локаль-
ного Этического комитета ФГБОУ ВО ТГМУ 
Минздрава России (протокол № 4 от 09 марта 
2023 г.). Все манипуляции с крысами проводили 
по требованиям гуманного обращения с лабора-
торными животными [7].

После депиляции кожи в межлопаточной 
облас ти крысам моделировали термический 
ожог площадью 225 мм2 контактным спосо-
бом под  общей анестезией (Золетил-100 в дозе 
8  мг/кг внутримышечно) [8, 9] с помощью 
прикладывания стального трафарета (темпе-
ратура накаливания 240 °С, экспозиция 8 с). 
2-Э-6-М-3-ГП N-А-6-АГ синтезирован в отде-
ле химии и технологии синтетических лекар-
ственных средств АО «ВНЦ БАВ» (г. Старая 
Купавна) и любезно предоставлен руководите-
лем отдела лауреатом Государственной премии 
Российской Федерации, д-м хим. наук, профес-
сором С.Я. Ска чиловой. В эксперименте исполь-
зовали 2 % гомогенную мазь с 2-Э-6-М-3-ГП 
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N-А-6-АГ, приготовленную на основе поли-
этиленгликоля (на 100 г): 2,0 г 2-Э-6-М-3-ГП 
N-А-6-АГ, 10,0 г поливинилового спирта, 5,0  г 
полиэтиленгликоля (ПЭГ 400), 83,0 г воды. 
В зависимости от местного воздействия крысы 
были разделены на три группы по 21  живот-
ному: в контрольной группе 1 область ожога 
не обрабатывали, но имитировали аппли кации 
мази, наблюдая спонтанное течение заживления 
кожи; крысам контрольной группы 2 на дефект 
ежедневно наносили мазевую основу (полиэти-
ленгликоль, поливиниловый спирт, вода); жи-
вотным опытной группы — 2 % мазь с 2-Э-6-
М-3-ГП N-А-6-АГ. Аппликации мази и мазевой 
основы начинали со вторых суток и продолжали 
до завершения эксперимента. 

Материалом для морфологического иссле-
дования служили регенерирующие ткани, ис-
сеченные из зоны термического поражения 
у животных на 7, 14 и 21-е сутки эксперимента. 
Образцы подвергали пробоподготовке по стан-
дартным протоколам и окрашивали гематок-
силином и эози ном по общепринятым методи-
кам [10, 11]. Количественную оценку структур 
регенерата (высота струпа, лейкоцитарного 
вала, толщина грануляционной ткани, погра-
ничной зоны эпителия и протяженность эпи-
телиального клина) проводили путем микро-
скопической морфомет рии с использованием 
микроскопа Eclipse E200 (Nikon, Япония) с ви-
деокамерой Infinity 2 (Lumenera Corp., Канада) 
и программы «Морфометрический анализ» 
(ООО «АргусСофт», Россия).

Для изготовления гомогенатов из зоны ра-
невых дефектов хирургическими ножницами 
получали стандартные биоптаты регенериру-
ющих тканей и помещали их в пластиковые 
микропробирки типа Эппендорф (ROLL s.a.s., 
Италия) с 1,8 мл изотонического раствора на-
трия хлорида. Изготовление гомогенатов тканей 
производили в гомогенизаторе Minilys (Bertin 
Technologies, Франция). 

Концентрацию факторов роста в гомогенатах 
регенерирующих тканей определяли методом 
иммуноферментного анализа с использованием 

тест-систем Rat bFGF (Ray Biotech, Inc., США) 
и Quantikine® ELISA Rat VEGF Immunoassay 
(R&D Systems, Inc., США).

Концентрацию общего белка в супернатантах 
гомогенатов регенерирующих тканей определяли 
фотометрически биуретовым методом [12]. В ра-
боте использовали набор реагентов для определе-
ния общего белка производства АО  Диакон-ДС 
(Россия). Концентрации спе цифических белков, 
изученных в настоящей работе, нормализовали 
по содержанию общего белка в гомогенатах 
тканей и выражали в пико граммах на мг белка 
(пг/мг белка).

После получения биологического материала 
животных выводили из эксперимента в соответ-
ствии с правилами эвтаназии.

Статистический анализ полученных дан-
ных выполняли с помощью программы IBM® 

SPSS® Statistcs 23.0 IBM Corporation (США). 
Количественные данные представлены в ви де 
среднего арифметического и стандартного откло-
нения. Статистическую значимость разности 
средних в двух группах оценивали с по мощью 
критериев Стьюдента или Манна – Уитни, 
в трех группах — с помощью однофакторного 
дисперсионного анализа или критерия Краске-
ла – Уоллиса в зависимости от типа распре-
деления полученных количественных данных. 
Различия между показателями в группах считали 
статистически значимыми при p < 0,05.

Результаты 

Результаты наших исследований показали, 
что 2-Э-6-М-3-ГП N-А-6-АГ в виде 2 % мази 
обладает репаративным потенциалом, о чем 
свидетельствует ускоренное сокращение площа-
ди ожоговых дефектов (табл. 1) и уменьшение 
средних сроков их заживления. 

Через 7 дней после моделирования ожо-
га площадь термотравмы у крыс контроль-
ных групп  1  и 2 составила 217,3 ± 13,3 
и 207,2 ± 8,3  мм2 соответственно, к 14-м суткам 
она сократилась до 57  и 56 % от исходной ве-
личины. К завершению наблюдения (21-й день) 

Таблица 1 / Table 1

Динамика сокращения площади дефектов кожи крыс при регенерации термического ожога
Dynamics of reduction of the area of skin defects in rats during thermal burn regeneration

Группы животных
Площадь дефекта кожи (X ± SD), мм2

7-е сутки 14-е сутки 21-е сутки

Контрольная 1 217,3 ± 13,3 130,2 ± 14,7 46,3 ± 8,30

Контрольная 2 207,2 ± 8,3 127,1 ± 13,3 35,7 ± 15,6

Опытная 174,5 ± 7,9* 44,5 ± 10,7* 0 (рубец)*

* Различие статистически значимо (р < 0,05) между показателем у животных опытной и контрольных групп 1 и 2.
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у животных этих групп еще сохранялся раневой 
дефект, составляющий 20,5 и 15,8 % от первона-
чального значения. В опытной группе животных 
аппликации мази с 2-Э-6-М-3-ГП N-А-6-АГ по-
тенцировали репаративные процессы, что про-
являлось в достоверно (р < 0,05) активном сокра-
щении площади ареала ожоговой раны, которая 
на 7-е  сутки составила 77,5 %, на 14-е сутки — 
20,1 % от исходного размера, а к 21-м суткам 
эксперимента на месте бывшего дефекта опре-
делялся лишь небольшой рубец.

Гистологический анализ микропрепаратов 
тканей из области термического повреждения 
показал, что смена фаз регенерационного гисто-
генеза у животных трех изучаемых групп носила 
стереотипный характер, однако морфологически 
и морфометрически были выявлены отличия 
в их осуществлении. 

У животных опытной группы было установ-
лено ускоренное по сравнению с контрольны-
ми течение всех фаз репарации. На 7-е сутки 

наблюдения (фаза воспаления) область дефекта 
покрыта тонким струпом, который спаян с под-
лежащими тканями лишь в центральной части. 
Толщина струпа была значительно меньше, чем 
у животных контрольных групп 1 и 2 в данный пе-
риод исследования, и составляла 257,3 ± 1,2 мкм 
против 368,5 ± 19,7 и 310,6 ± 5,6  мкм соответ-
ственно (табл. 2). Лейкоцитарный вал почти 
не определялся, его толщина в 1,3 раза меньше, 
чем у крыс обеих контрольных групп, что сви-
детельствует о стихании воспалительного про-
цесса. 

Под действием мази дебютные изменения 
связаны с активной миграцией клеток в область 
раны и последующей интенсификацией процес-
сов дифференцировки клеточного компонента. 
К этому сроку наблюдения раневой дефект прак-
тически  полностью заместился грануляционной 
тканью, отмечалось появление краевой эпители-
зации. На высокую степень зрелости грануля-
ционной ткани указывало присутствие помимо 

Таблица 2 / Table 2 

Морфометрические параметры структур регенерата кожи крыс в динамике эксперимента
Morphometric parameters of rat skin regenerate structures in the dynamics of the experiment

Группы животных

Показатели, X ± SD

толщина струпа лейкоцитарный вал грануляционная 
ткань

эпителий

протяженность на границе

7-е сутки

Контрольная 1 367,9 ± 15,7 142,8 ± 7,4 484,7 ± 12,9 386,3 ± 14,4 20,5 ± 6,6

Контрольная 2 325,1 ± 14,7 131,2 ± 6,1 501,5 ± 14,0 401,3 ± 15,7 22,6 ± 6,4

Опытная 233,5 ± 14,4*, # 117,7 ± 12,2* 604,2 ± 13,0*, # 568,1 ± 22,2*, # 35,0 ± 7,2

14-е сутки

Контрольная 1 213,7 ± 13,6 88,1 ± 10,5 786,1 ± 14,6 601,2 ± 15,0 38,7 ± 7,1

Контрольная 2 203,8 ± 10,2 79,9 ± 7,4 798,2 ± 10,2 610,9 ± 19,3 42,8 ± 11,5

Опытная 56,1 ± 12,1*, # 20,1 ± 6,4*, # 904,5 ± 12,0*, # 715,9 ± 14,5*, # 61,7 ± 10,2

* Различие статистически значимо (р < 0,05) между показателем у животных опытной и контрольных групп 1 и 2; 
# различие статистически значимо (р < 0,05) между соответствующими показателями у  животных группы по 
сравнению с предыдущим сроком эксперимента.

Рис. 1. Гистологическая структура грануляционной ткани через 7 дней после моделирования ожога: а — контрольная 
группа 1; b  — опытная группа. Окраска гематоксилином и эозином. Ок. 10, об. 60
Fig. 1. Histological structure of granulation tissue 7 days after burn modeling: a  — control group 1; b  — experimental group. 
Staining hematoxylin and eosin. Ok. 10, vol.  60

a b
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популяции клеток воспаления горизонтально 
ориентированных фибробластов и интенсивное 
новообразование капилляров (рис. 1).

К 14-м суткам эксперимента в области ожо-
гового поражения у опытной группы животных 
отмечался равномерный тонкий струп (толщи-
на 172,7 ± 4,12  мкм, что достоверно меньше, 
чем в обеих контрольных группах) и пролифе-
рирующий пласт эпителия, который нарастал 
под струп по всей зоне пораженной поверхности 
кожи. Область дефекта была заполнена грану-
ляционной тканью, с признаками преоблада-
ния пролиферативных процессов и активной 
перестройки в развитую соединительную ткань 
(рис. 2), а именно с резорбцией капилляров, зна-
чительным ростом фибробластов, более ранним 
появлением коллагеновых волокон и преобла-
данием среди них горизонтально направленных. 

Морфометрически были выявлены статисти-
чески значимые различия между сравниваемы-
ми группами и в фазе пролиферации (14-е сут). 
Причем в ходе смены фаз посттравматической 
регенерации толщина струпа и лейкоцитарного 
вала уменьшалась, а толщина грануляционной 
ткани, новообразованного эпителия и его про-
тяженность увеличивались (табл. 2). 

На 21-е сутки наблюдения макроскопически 
место дефекта у крыс контрольных групп еще 

хорошо просматривалось, сохранялись фраг-
менты струпа, тогда как у животных опытной 
группы этот участок практически неотличим 
от неповрежденной кожи. Эпителизация облас-
ти бывшего ожога у мазь-индуцированных 
животных завершилась в среднем на 2,2 сут 
раньше в сравнении контрольными группами. 
Микроскопически на 21-е сутки наблюдался 
рост регенерирующего эпителия по всей площа-
ди дефекта с образованием производных кожи 
в отличие от слабодифференцированного эпи-
телия в группах контроля (рис. 3). 

Поскольку морфологические изменения 
в тканях всегда обусловлены их функциональ-
ным состоянием [13], нами было изучено со-
держание в регенерирующих структурах кожи 
уровней bFGF и VEGF. 

Динамика уровней bFGF и VEGF в гомогена-
тах регенерирующих тканей термических ожогов 
кожи крыс представлена в табл. 3. 

В фазу воспаления (7-е сут) уровни bFGF 
и VEGF в регенерирующих тканях кожи крыс 
опытной группы достоверно превышали этот по-
казатель в контрольных группах 1 и 2 соответ-
ственно на 14,5, 24,4 % и на 31,3, 27,7% (везде 
р < 0,05). 

В фазе пролиферации к концу второй не-
дели эксперимента происходило повышение 

Рис. 2. Гистологическая структура центральной зоны регенерата через 14 дней после моделирования ожога: а — кон-
трольная группа 1; b  — опытная группа. Окраска гематоксилином и эозином. Ок. 10, об. 60
Fig. 2. Histological structure of the central regenerate zone 14 days after the burn simulation: a  — control group 1; b  — 
experimental group. Staining hematoxylin and eosin. Ok. 10, vol. 60

a b

Рис. 3. Область бывшего дефекта через 21 день после моделирования ожога: а — контрольная группа 1; b — опытная 
группа. Окраска гематоксилином и эозином. Ок.  10, об. 20
Fig. 3. The area of the former defect 21 days after the simulation of the burn: a — control group 1; b — experimental group. 
Staining hematoxylin and eosin. Ok.  10, vol.  20

a b
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концентрации bFGF у всех исследуемых 
крыс, но особенно выраженно  —  у животных 
опытной группы, у которых содержание это-
го цитокина по сравнению с контрольными 
группами  1  и 2 было выше на 39,9 и 50,1 % со-
ответственно (р < 0,05). В этот срок наблюдения 
(14-е сутки) различий в содержании VEGF в ре-
генерирующих тканях кожи животных опытной 
и контрольных групп не обнаружено (p > 0,05).

К моменту завершения репарации (21-е сут-
ки) концентрации обоих исследуемых факторов 
роста в регенерирующих тканях кожи снизи-
лись во всех группах животных, но особенно 
выраженные изменения наблюдались в опыт-
ной группе: уровень bFGF был на 42,3 и 49,8 % 
ниже, а уровень VEGF — на 39,9 и 44,9 % ниже, 
чем в контрольных группах 1 и 2 соответственно 
(р < 0,05). 

Концентрации bFGF и VEGF в гомогенатах 
регенерирующих тканей кожи животных обе-
их контрольных групп статистически значимо 
не отличались во все сроки эксперимента.

Сравнение содержания bFGF и VEGF в гомо-
генатах регенерирующих тканей кожи в каждой 
исследуемой группе животных в разные фазы 
раневого процесса по сравнению с предыдущей 
фазой показало однонаправленность изменений 
концентрации факторов роста, но выявило раз-
личия по достоверности уровней этих изменений 
в контрольных и опытной группах. 

Так, повышение уровня bFGF в фазе про-
лиферации и его снижение к 21-м суткам экс-
перимента было достоверным у животных всех 
исследуемых групп. Однако только в опытной 
группе животных уровень bFGF на 21-е сутки 
наблюдения был статистически значимо ниже 
такового к 7-м суткам эксперимента. 

Уровни VEGF в гомогенатах регенерирующих 
тканей кожи крыс всех групп к 14-м суткам экс-
перимента достоверно не отличались от таковых 
на предыдущем сроке эксперимента. 

В завершающий срок эксперимента было 
выявлено статистически значимое снижение 
уровня VEGF в гомогенатах регенерирующих 
тканей кожи всех групп животных, а также 
значения этого фактора роста были достоверно 
ниже по сравнению таковыми на 7-е сутки экс-
перимента.

Обсуждение 

В проведенных нами исследованиях мор-
фология раневого процесса и динамика фак-
торов роста в контрольных группах не имели 
существенных различий, следовательно, обна-
руженный эффект индукции заживления ожо-
гов определяется действием мази с 2-Э-6-М-
3-ГП N-А-6-АГ, которое особенно выражено 
в фазах воспаления и пролиферации. Дебютная 
фаза (воспаления) характеризовалась активной 

Таблица 3 / Table 3 

Уровни факторов роста в гомогенатах тканей в динамике регенерации термического ожога кожи крыс
Levels of growth factors in tissue homogenates in the dynamics of thermal burn regeneration of rat skin

Группы животных
Показатели, X ± SD

bFGF, пг/мг белка VEGF, пг/мг белка

7-е сутки

Контрольная 1 25,90 ± 1,60 97,0 ± 13,9

Контрольная 2 22,90 ± 0,99 102,1 ± 16,4

Опытная 30,30 ± 1,49* 141,2 ± 15,5*

14-е сутки

Контрольная 1 51,00 ± 2,73# 118,60 ± 9,35

Контрольная 2 42,10 ± 3,30# 100,2 ± 12,5

Опытная 84,80 ± 3,90*, # 113,0 ± 12,4

21-е сутки

Контрольная 1 22,00 ± 0,93# 66,30 ± 3,43#, !

Контрольная 2 25,30 ± 1,41# 72,30 ± 6,88#, !

Опытная 12,70 ± 1,07*, #, ! 39,80 ± 3,56*, #, !

* Различие статистически значимо (р < 0,05) между показателями у животных опытной группы и контрольных 
групп  1 и 2; # различие статистически значимо (р < 0,05) между соответствующими показателями у животных 
группы по сравнению с предыдущим сроком эксперимента; ! различие статистически значимо (р < 0,05) между 
соответствующими показателями у животных группы на третьей неделе эксперимента по сравнению с первой 
неделей.
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продукцией и высвобождением из клеток про-
ангиогенных факторов, в первую очередь VEGF, 
что морфологически проявилось более ранним 
неоваскулогенезом в новообразованной грану-
ляционной ткани, а также достоверными раз-
личиями показателей толщины грануляционной 
ткани у крыс опытной группы. 

Отмеченные в фазе пролиферации особен-
ности морфогенеза — активация пролиферации 
и дифференцировки клеток фибробластического 
ряда, синтезирующих коллаген, ассоциированы 
с возрастанием уровня bFGF и сохранением по-
вышенного уровня VEGF во всех группах, осо-
бенно высоким у крыс, получавших аппликации 
мази. Это проявлялось стимулирующим влияни-
ем на активность соединительной ткани — бо-
лее ранней заменой клеток воспалительного ряда 
на фибробласты, ускорением трансформации 
грануляционной ткани в зрелую соединитель-
ную, характеризующейся редукцией капилляров. 

Фаза эпителизации сопровождалась статисти-
чески значимым снижением содержания bFGF 
и VEGF в регенерирующих тканях кожи. Причем 
в опытной группе животных концентрация обо-
их факторов роста в 1,9 и 1,8 раза была ниже, 
чем в контрольных группах 1 и 2 соответствен-
но. Перестройка грануляционной ткани в зрелую 
соединительную стимулировала репарацию эпи-
телия, что подтверждалось морфометрическими 
и планиметрическими данными. 

Выводы

Таким образом, 2 % мазь с 2-Э-6-М-3-ГП N-А-
6-АГ обладает репаративным потенциалом, о чем 
свидетельствует ускоренное сокращение как пло-
щади ожоговых дефектов, так и средних сроков 
их заживления в опытной группе по сравнению 
с контрольными. Поскольку в опытной группе 
заживление термических ожогов кожи животных 
наступило в более ранние сроки и при более низ-
ких уровнях bFGF и VEGF в регенерирующих 
тканях по сравнению с контрольными группами, 
можно заключить, что для оптимальной репара-
ции тканей кожи в фазе эпителизации характер-
ны низкие уровни изученных факторов роста. 
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