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АННОТАЦИЯ
ВВЕДЕНИЕ. Термические ожоги кожи у сельскохозяйственных животных являются 
частой травмой, приводящей к выбраковке животных, снижению продуктивности 
и значительному экономическому ущербу. Существующие методы лечения в вете-
ринарной практике часто недостаточно эффективны из-за медленного очищения 
ран, инфицирования и грубого рубцевания. Стимуляция репарации для улучшения 
результатов лечения возможна с помощью препаратов-регенерантов, в частности, 
секретома мультипотентных мезенхимальных стромальных клеток (ММСК), кото-
рый содержит комплекс цитокинов про- и противовоспалительного действия. 
ЦЕЛЬ. Оценить влияние секретома ММСК на репарацию кожи животных после тер-
мического ожога III степени. 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Исследование проведено на 60 морских свинках, которым на коже 
бедра моделировали термический ожог III степени и распределяли на контрольную 
(физиологический раствор, n = 20), опытную (секретом ММСК, n = 20) группы и группу 
сравнения (мазь на основе декспантенола, n = 20). Исследования проводили на 7-е, 
30-е и 60-е сутки, используя комплексный методический подход, включающий кли-
нический осмотр, ультрасонографические и гистологические исследования. 
РЕЗУЛЬТАТЫ. Доказано, что секретом ММСК на ранних стадиях (7-е сутки) стимули-
рует макрофагальную резорбцию детрита, а также неоангиогенез, формирование 
грануляционной ткани и эпителизацию. К 30-м суткам эксперимента в опытной 
группе выявили более раннее, по сравнению с другими группами, созревание 
фиброзной ткани и появление признаков органотипии в периферических частях 
регенерата. На 60-е сутки рубцовые изменения кожи были минимальны по срав-
нению с контролем и группой сравнения, при этом центральная, меньшая по пло-
щади, часть регенерата была представлена нормотрофическим рубцом с призна-
ками ремоделирования, а периферическая имела органотипическое строение. 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Применение секретома ММСК стимулирует репаративную регенерацию 
кожи после термического ожога за счет быстрой резорбции детрита, активизации 
роста грануляций, созревания и ремоделирования рубцовой ткани с выраженной 
тенденцией к формированию органотипического регенерата. Полученные данные 
обосновывают целесообразность дальнейших исследований на сельскохозяй-
ственных животных и разработку ветеринарных препаратов на основе секретома.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: кожа, УЗИ, секретом ММСК, термические ожоги кожи животных, 
регенерация
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ABSTRACT
INTRODUCTION. Thermal skin burns in farm animals represent a common traumatic inju-
ry, leading to culling, reduced productivity, and significant economic losses. Existing 
treatment modalities in veterinary practice are often insufficiently effective due to 
delayed wound debridement, infection, and extensive scarring. Stimulation of repair 
to improve treatment outcomes is achievable through the use of regenerative agents, 
particularly the secretome of multipotent mesenchymal stromal cells (MMSCs), which 
contains a complex of cytokines with both pro- and anti-inflammatory activity.
AIM. To evaluate the effect of the MMSC secretome on skin repair following a third-de-
gree thermal burn.
MATERIALS AND METHODS. The study was conducted on 60 guinea pigs. A third-degree ther-
mal burn was simulated on the femoral skin, after which the animals were divided into a 
control group (saline solution, n = 20), an experimental group (MMSC secretome, n = 20), 
and a comparison group (dexpanthenol-based ointment, n = 20). Examinations were per-
formed on days 7, 30, and 60, employing a comprehensive methodological approach that 
included clinical observation, ultrasonographic, and histological studies.
RESULTS. The study demonstrates that the MMSC secretome stimulates mac-
rophage-mediated resorption of detritus, as well as neoangiogenesis, granulation 
tissue formation, and epithelialization at the early stage (day 7). By day 30, the ex-
perimental group exhibited earlier maturation of fibrous tissue and the appearance 
of signs of organotypic structure in the peripheral parts of the regenerate, compared 
to the other groups. On day 60, scar changes in the skin were minimal compared to 
the control and comparison groups. At this stage, the smaller central area of the re-
generate was represented by a normotrophic scar with signs of remodeling, while the 
peripheral area exhibited an organotypic structure.
CONCLUSION. The application of the MMSC secretome stimulates reparative regenera-
tion of skin after a thermal burn by promoting rapid detritus resorption, enhancing 
granulation tissue growth, and facilitating the maturation and remodeling of scar tis-
sue, with a pronounced tendency towards the formation of an organotypic regene
rate. The obtained data substantiate the feasibility of further studies in farm animals 
and the development of veterinary drugs based on the secretome.
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ВВЕДЕНИЕ
Термические поражения кожи являются одной из 
распространенных травм у сельскохозяйственных 
животных. В условиях животноводческих комплек-
сов и частных хозяйств ожоги возникают при по-
жарах, контакте с нагретыми поверхностями обо-
рудования, воздействии горячих жидкостей, пара 
или открытого пламени [1]. У крупного рогатого 
скота, свиней и лошадей такие повреждения неред-
ко приводят к длительной потере продуктивности, 
выбраковке ценных особей, а также к затратам на 
лечение и уход [2; 3]. Сложность лечения ожогов у 
животных и высокий риск осложнений во многом 
определяются патофизиологическими процессами, 
развивающимися в зоне термического поражения.

Термическое поражение кожи характеризуется 
глубокой деструкцией тканей и выраженными на-
рушениями микроциркуляции, приводящими к 
формированию обширного некротического оча-
га, окруженного зоной некробиоза [4; 5]. Глубокие 
деструктивные изменения осложняют фермента-
тивное очищение очага повреждения, снижая его 
эффективность, а также значительно ухудшают 
перфузию перифокальных тканей, создавая небла-
гоприятные условия для регенерации и обусловли-
вая пролонгированное течение восстановитель-
ных процессов. Актуальность разработки новых 
терапевтических подходов для лечения пациен-
тов с термическими ожогами определяется высо-
кой частотой осложнений, которые наблюдаются 
при заживлении послеожоговой поверхности, к 
которым относятся инфицирование, замедленное 
формирование грануляций, грубые рубцовые на 
постдеструктивной поверхности изменения [4–6]. 
Существующие в ветеринарной практике подходы 
к лечению термических поражений характеризуют-
ся недостаточной разработанностью лечебной так-
тики и требуют дальнейшего совершенствования, 
что обусловливает актуальность исследований в 
данной области [7].

Одним из эффективных средств для лечения паци-
ентов с ожогами кожи является регенеративный 
препарат – секретом мультипотентных мезенхи-
мальных стромальных клеток (ММСК). Он представ-
ляет собой кондиционную среду, которая содержит 
комплекс биологически активных веществ, в част-
ности, цитокины (IL-6, IL-10, IP-10, GRO/KC, TGF-β, 
IFN-γ, MCP-1, VEGF), липиды и внеклеточные вези-
кулы [8–10]. Комбинированное воздействие ком-

понентов секретома способствует избирательному 
воздействию на ключевые стадии репаративного 
процесса и оказывает активирующее действие на 
хемотаксис макрофагов и нейтрофилов, фермен-
тативный лизис детрита, неоваскулогенез и своев-
ременный регресс гемокапилляров при формиро-
вании и созревании регенерата, пролиферацию и 
апоптоз фибробластов, синтез компонентов вне-
клеточного матрикса [8–10]. На наш взгляд, пере-
численные эффекты препарата могут нивелировать 
негативные репаративные тенденции в ожоговой 
ране и способствовать улучшению заживления. 

Важным преимуществом секретома ММСК по срав-
нению, например, с клеточными суспензиями, яв-
ляется биологическая безопасность, связанная с 
универсальностью регуляторных молекул, отсут-
ствие риска иммунного отторжения и онкогенной 
трансформации, а также возможность стандартиза-
ции состава препарата [11–13]. Однако до сих пор 
изучение влияния секретома ММСК на репарацию 
кожи после ожогов не проводилось. Вместе с тем 
изучение этого вопроса с применением морфоло-
гического контроля процесса имеет важное науч-
ное и практическое значение как для углубленного 
изучения механизмов действия секретома, так и 
для оптимизации его применения в клинической 
практике [11–13]. 

В этой связи нами проведено экспериментальное 
исследование, направленное на выявление особен-
ностей течения репарации кожи после термического 
ожога на основании макроскопического и микроско-
пического исследования. Учитывая, что в клиниче-
ской практике для оценки динамики репарации кожи 
нередко прибегают к ультразвуковому исследованию 
(УЗИ), которое позволяет точно определять толщину 
кожи и рубцовой ткани [14–16] и оценить качество 
рубца и эффективность проводимой терапии [17–19], 
мы сочли целесообразным дополнить морфологиче-
ские данные результатами ультразвукового исследо-
вания кожи в области репарации. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Материалы
Исследование выполнено на базе кафедры ана-
томии и гистологии животных имени профессора 
А.  Ф.  Климова Московской государственной акаде-
мии ветеринарной медицины и биотехнологии – 
МВА имени К. И. Скрябина. Объектом исследования 
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послужили 60 гладкошерстных морских свинок-са-
мок в возрасте 6 месяцев. Выбор морских свинок в 
качестве экспериментальной модели обусловлен 
возможностью детального морфологического ана-
лиза и последующей экстраполяцией результатов на 
сельскохозяйственных животных, учитывая общие 
закономерности репарации кожи у млекопитающих.

Секретом ММСК в инъекционной форме (ООО 
«Т-Хелпер КТ», Москва) представляет собой зареги-
стрированный в Российской Федерации регенера-
тивный препарат на основе стандартизированного 
комплекса цитокинов, продуцируемого запатенто-
ванной линией мезенхимальных стволовых клеток. 
В состав секретома входят цитокины, экзосомы, ли-
пиды и внеклеточные везикулы. Цитокиновый ком-
плекс обеспечивает хемотаксис (TGF-β, IP-10, IL-6, 
IFN-γ, MCP-1, GRO/KC), регуляцию воспаления (IL-6, 
IP-10, IL-10, GRO/KC, TGF-β), ангиогенез (VEGF, GRO/
KC, TGF-β) и стимулирует регенерацию (IL-6, VEGF, 
TGF-β) [20].

Методы исследования
Экспериментальное моделирование ожога кожи 
III  степени осуществляли после седации 1 %-ным 
раствором Медитина путем аппликации стального 
цилиндра, нагретого на водяной бане до 100 °С при 
экспозиции 20 секунд [21]. 

Мониторинг репаративного процесса включал ма-
кроскопические, планиметрические, ультразвуко-
вые и гистологические исследования на 7-е, 30-е и 
60-е сутки эксперимента. 

Макроскопические исследования проводили путем 
осмотра и пальпации постдеструктивной поверхно-
сти и описания имеющихся изменений.

Планиметричесие исследования площади области 
репарации проводили по методу Л. Н. Поповой. 

Ультразвуковую визуализацию кожи в области ре-
парации выполняли в условиях Лечебно-диагно-
стического ветеринарного центра Московской ве-
теринарной академии на аппарате Samsung HS 50 с 
последующей дескриптивной оценкой полученных 
сканограмм.

Биопсийный материал отбирали в стерильных ус-
ловиях после седации животных 1 %-ным раство-
ром Медитина (0,1 мл на 1 кг массы животного), 
удаления волосяного покрова и обработки опера-
ционного поля антисептическим раствором Сеп-
то-спрей. Фрагмент кожи из области репарации  

с захватом интактных тканей иссекали до гиподе-
рмы, используя лезвие № 21, после чего края раны 
ушивали узловатым швом. Образцы фиксировали в 
10 %-ном формалине. Для гистологического исследо-
вания фрагменты толщиной 0,5–1 см обезвоживали 
в спиртах восходящих концентраций, заливали в 
парафин и изготавливали срезы толщиной 3 мкм на 
ротационных микротомах. Препараты окрашивали 
гематоксилином и эозином и изучали с использова-
нием микроскопа Micro Screen с программным обе-
спечением для цифрового анализа изображения.

Процедура исследования
Перед экспериментом животных подразделяли на 
три группы: контрольную, опытную и группу срав-
нения. После моделирования ожога у животных 
разных групп обработку послеожоговой поверх-
ности проводили неодинаково. Всем животным 
моделировали ожоговое поражение по идентич-
ной методике. Через 30 минут после термического 
воздействия визуально определяли зону некроза и 
прилежащую к ней зону нарушения кровообраще-
ния и проводили обработку. 

В опытной группе инъецировали секретом ММСК в 
дозе 0,2 мл; препарат вводили подкожно в область 
нарушения кровообращения в четырех точках. 
Повторное введение препарата проводили через  
7 суток в соответствии с рекомендацией произво-
дителя. В контрольной группе таким же образом 
вводили физиологический раствор для исключения 
местной реакции на процедуру инъекции. В груп-
пе сравнения использовали один из традиционных 
подходов к лечению ожоговых повреждений – мазь 
на основе декспантенола, которую наносили на об-
ласть деструкции ежедневно в течение 7 суток со-
гласно инструкции по применению. 

РЕЗУЛЬТАТЫ 

Результаты макроскопического исследования
Через 7 суток воздействия в контрольной группе 
(рисунок 1  А) и группе сравнения (рисунок 1  В) 
постдеструктивная поверхность отличалась де-
фицитом ткани из-за активного лизиса некроти-
ческих тканей, который происходил под плотным 
струпом и сопровождался экссудацией; призна-
ки краевой эпителизации были выражены слабо.  
В то же время в опытной группе (рисунок 1  Б), 
напротив, наблюдали активную краевую эпите-



А.А. Усачева, Е.Н. Борхунова, 
М.А. Кузнецова, А.И. Довгий

Макроскопические и сонографические корреляции в оценке регенерации 
ожогового повреждения кожи морских свинок под действием секретома 
мультипотентных мезенхимальных стромальных клеток

73 АГРАРНЫЙ ВЕСТНИК СЕВЕРНОГО КАВКАЗА | ТОМ 16 № 1/2026

лизацию, а также рост грануляционной ткани 
под тонким струпом, в связи с чем дефицит тка-
ней в области репарации отсутствовал. Площадь 
постдеструктивной поверхности в контрольной 
группе составляла 2,65±0,19, в группе сравнения – 
3,24±0,26, в опытной группе – 3,03±0,24 см2.

К 30-м суткам в контрольной группе (рисунок 2 А) 
и группе сравнения (рисунок 2 В) сохранялся де-
фицит тканей, на постдеструктивной поверхно-
сти определялся плотный струп, а перифокаль-
но сохранялись признаки гиперемии и отека. 
В опытной группе (рисунок 2  Б) в этот срок на-
блюдали нормотрофический рубец, уровень по-
верхности которого соответствовал уровню по-
верхности окружающей кожи. Его центральная 
часть имеет багровый цвет, что соответствует 
морфологической незрелости рубцовой ткани. 
Периферическая часть характеризуется беле-
сым цветом, что указывает на морфологическую 
зрелость рубца. При этом максимальная пло-
щадь области репарации зафиксирована в  кон-

трольной группе (0,96±0,15 см2), минимальная –  
в опытной (0,34±0,06 см2), средние значения уста-
новлены в группе сравнения (0,67±0,08 см2). 

На 60-е сутки в контрольной группе (рисунок 3  А) 
отмечали рубец, большая часть которого имела 
красноватую окраску, а в группе сравнения (рису-
нок 3  В) обширная центральная часть регенерата 
имела темно-бордовый цвет и флюктуировала при 
пальпации. Все это указывает на морфологическую 
незрелость регенерата. В опытной группе (рису-
нок  3  Б) центральная, меньшая по размеру, часть 
регенерата была представлена рубцом белесого 
цвета, а периферическая не отличалась от окружа-
ющей интактной кожи. Планиметрические исследо-
вания показали, что площадь рубцовых изменений 
кожи была максимальной в контрольной группе 
(0,6±0,3  см2), минимальной – в опытной группе 
(0,25±0,14 см2) и имела средние значения в группе 
сравнения (0,45±0,2 см2). Все это указывает на более 
активное течение процессов созревания и ремоде-
лирования регенерата в опытной группе. 

термического воздействия визуально определяли зону некроза и прилежащую к ней зону 
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Рисунок 1. Состояние послеожоговой поверхности кожи в области бедра у морской 
свинки через 7 суток после нанесения ожога. А – контрольная группа, Б – опытная группа, 

В – группа сравнения.
Fig. 1. Post-burn skin surface condition in the guinea pig thigh region on day 7 after burn 

infliction. A – Control group, Б – Experimental group, В – Comparison group.
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Рисунок 2. Состояние послеожоговой поверхности кожи в области бедра у 
морской свинки на 30-е сутки после нанесения ожога. А – контрольная группа, Б –

опытная группа, В – группа сравнения.
Fig. 2. Post-burn skin surface condition in the guinea pig thigh region on day 30 after 

burn infliction. A – Control group, Б – Experimental group, В – Comparison group.

На 60-е сутки в контрольной группе (Рисунок 3А) отмечали рубец, большая часть 
которого имела красноватую окраску, а в группе сравнения (Рисунок 3В) обширная 
центральная часть регенерата имела темно-бордовый цвет и флюктуировала при 
пальпации. Все это указывает на морфологическую незрелость регенерата.  В опытной 
группе (Рисунок 3Б) центральная, меньшая по размеру, часть регенерата была 
представлена рубцом белесого цвета, а периферическая не отличалась от окружающей 
интактной кожи. Планиметрические исследования показали, что площадь рубцовых 
изменений кожи была максимальной в контрольной группе (0,6±0,3 см2), минимальной – в 
опытной группе (0,25±0,14 см2) и имела средние значения в группе сравнения (0,45±0,2 
см2). Все это указывает на более активное течения процессов созревания и 
ремоделирования регенерата в опытной группе. 

Рисунок 3. Состояние послеожоговой поверхности кожи в области бедра у 
морской свинки на 60-е сутки после нанесения ожога. 

Примечание: А – контрольная группа, Б – опытная группа, В – группа сравнения.

Fig. 3. Post-burn skin surface condition in the guinea pig thigh region on day 60 after 
burn infliction. 

Note: A – Control group, Б – Experimental group, В – Comparison group.

Результаты гистологического исследования
Через 7 суток после нанесения ожога в контроле (Рисунок 4А) и группе сравнения 

(Рисунок 4В) под струпом выявлен слой некротически измененной кожи с воспалительной 
инфльтрацией и слабо выраженными признаками макрофагальной резорбции детрита. 
Глубже наблюдали тонкий и при этом - неравномерный по толщине пласт 
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Результаты гистологического исследования
Через 7 суток после нанесения ожога в контроле 
(рисунок 4 А) и группе сравнения (рисунок 4 В) под 
струпом выявлен слой некротически измененной 
кожи с воспалительной инфильтрацией и слабо 
выраженными признаками макрофагальной ре-
зорбции детрита. Глубже наблюдали тонкий и при 
этом неравномерный по толщине пласт грануля-
ционной ткани. В опытной группе (рисунок 4  Б) 
под тонким струпом обнаруживали признаки ак-

тивной макрофагальной резорбции детрита с уча-
стием гигантских многоядерных клеток инород-
ных тел, что, несомненно, и обусловливает раннее 
очищение очага деструкции от некротических 
масс. При этом грануляции формировали более 
мощный пласт, чем в других группах, и располага-
лись непосредственно под струпом, отделяясь от 
него тонкой зоной демаркации. Признаки краевой 
эпителизации были отчетливо выражены, а эпите-
лиальный пласт плотно соединялся с подлежащи-
ми грануляциями. 

Рисунок 2. Состояние послеожоговой поверхности кожи в области бедра у 
морской свинки на 30-е сутки после нанесения ожога. А – контрольная группа, Б –

опытная группа, В – группа сравнения.
Fig. 2. Post-burn skin surface condition in the guinea pig thigh region on day 30 after 

burn infliction. A – Control group, Б – Experimental group, В – Comparison group.

На 60-е сутки в контрольной группе (Рисунок 3А) отмечали рубец, большая часть 
которого имела красноватую окраску, а в группе сравнения (Рисунок 3В) обширная 
центральная часть регенерата имела темно-бордовый цвет и флюктуировала при 
пальпации. Все это указывает на морфологическую незрелость регенерата.  В опытной 
группе (Рисунок 3Б) центральная, меньшая по размеру, часть регенерата была 
представлена рубцом белесого цвета, а периферическая не отличалась от окружающей 
интактной кожи. Планиметрические исследования показали, что площадь рубцовых 
изменений кожи была максимальной в контрольной группе (0,6±0,3 см2), минимальной – в 
опытной группе (0,25±0,14 см2) и имела средние значения в группе сравнения (0,45±0,2 
см2). Все это указывает на более активное течения процессов созревания и 
ремоделирования регенерата в опытной группе. 

Рисунок 3. Состояние послеожоговой поверхности кожи в области бедра у 
морской свинки на 60-е сутки после нанесения ожога. 

Примечание: А – контрольная группа, Б – опытная группа, В – группа сравнения.

Fig. 3. Post-burn skin surface condition in the guinea pig thigh region on day 60 after 
burn infliction. 

Note: A – Control group, Б – Experimental group, В – Comparison group.

Результаты гистологического исследования
Через 7 суток после нанесения ожога в контроле (Рисунок 4А) и группе сравнения 

(Рисунок 4В) под струпом выявлен слой некротически измененной кожи с воспалительной 
инфльтрацией и слабо выраженными признаками макрофагальной резорбции детрита. 
Глубже наблюдали тонкий и при этом - неравномерный по толщине пласт 

Рисунок 3
Состояние послеожоговой поверхности кожи в области бедра у морской свинки на 60-е сутки после нанесения 
ожога: А – контрольная группа; Б – опытная группа; В – группа сравнения

Figure 3
Post-burn skin surface condition in the guinea pig thigh region on day 60 after burn infliction: A – control group; 
Б – experimental group; В – comparison group

грануляционной ткани.  В опытной группе (Рисунок 4Б) под тонким струпом 
обнаруживали признаки активной макрофагальной резорбции детрита с участием 
гигантских многоядерных клеток инородных тел, что, несомненно, и обусловливает 
раннее очищение очага деструкции от некротических масс. Наряду с этим наблюдали 
толстый При этом грануляции формировали более мощный пласт, чем в других группах, и 
располагались непосредственно под струпом, отделяясь от него тонкой зоной демаркации. 
Признаки краевой эпителизации были отчетливо выражены, а эпителиальный пласт 
плотно соединялся с подлежащими грануляциями. 

Рисунок 4. Строение регенерата кожи через 7 суток после нанесения ожога. 
Примечание: А – контрольная группа, общий вид: 1 – струп, 2 – область краевой 

эпителизации, 3 – некротически измененная кожа, 4 – грануляционная ткань. Б – опытная 
группа, общий вид: 1 – струп, 2 – область краевой эпителизации, 3 – грануляционная 
ткань. В – группа сравнения, общий вид: 1 – струп, 2 – область краевой эпителизации, 3 –
некротически измененная кожа, 4 – грануляционная ткань. Гематоксилин и эозин, х40.

Fig. 4. Structure of the skin regenerate on day 7 after burn infliction.
Note: A – Control group, general view: 1 – eschar, 2 – marginal epithelialization zone, 3 

– necrotic skin, 4 – granulation tissue. Б – Experimental group, general view: 1 – eschar, 2 –
marginal epithelialization zone, 3 – granulation tissue. В – Comparison group, general view: 1 –
eschar, 2 – marginal epithelialization zone, 3 – necrotic skin, 4 – granulation tissue. Hematoxylin 
and eosin, ×40.

На 30-е сутки в контроле (Рисунок 5А) и группе сравнения (Рисунок 5В) в 
структуре регенерата определяли центральную часть, покрытую струпом и содержащую 
созревающие грануляции, и рубцовую периферическую часть. В опытной группе в 
области воздействия визуализировали зрелый рубец (Рисунок 5Б). 

Рисунок 5. Строение регенерата кожи через 30 суток после нанесения ожога.
Примечание: А – контрольная группа, общий вид: 1 – струп, 2 – область краевой 

Рисунок 4
Строение регенерата кожи через 7 суток после нанесения ожога: А – контрольная группа, общий вид: 1 – струп; 
2 – область краевой эпителизации; 3 – некротически измененная кожа; 4 – грануляционная ткань. Б – опытная 
группа, общий вид: 1 – струп; 2 – область краевой эпителизации; 3 – грануляционная ткань. В – группа сравне-
ния, общий вид: 1 – струп; 2 – область краевой эпителизации; 3 – некротически измененная кожа; 4 – грануляци-
онная ткань. Гематоксилин и эозин, х40

Figure 4
Structure of the skin regenerate on day 7 after burn infliction: A – Control group, general view: 1 – eschar; 2 – mar-
ginal epithelialization zone; 3 – necrotic skin; 4 – granulation tissue. Б – Experimental group, general view: 1 – es-
char; 2 – marginal epithelialization zone; 3 – granulation tissue. В – Comparison group, general view: 1 – eschar;  
2 – marginal epithelialization zone; 3 – necrotic skin; 4 – granulation tissue. Hematoxylin and eosin, ×40
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На 30-е сутки в контроле (рисунок 5  А) и группе 
сравнения (рисунок 5  В) в структуре регенерата 
определяли центральную часть, покрытую струпом 
и содержащую созревающие грануляции, и рубцо-
вую периферическую часть. В опытной группе в об-
ласти воздействия визуализировали зрелый рубец 
(рисунок 5 Б). 

На 60-е сутки в контрольной группе (рисунок 6  А) 
определяли область рубцовых изменений кожи, 
где в эпидермисе регистрировали умеренный акан-
тоз, в центральной части регенерата определяли 

созревающую рубцовую ткань. В группе сравнения 
(рисунок 6 В) регенерат эпителизирован, в его пе-
риферической части видны многочисленные во-
лосяные фолликулы и сальные железы. При этом 
соединительнотканная часть регенерата состояла 
из зрелых грануляций, а в глубоких слоях – из фи-
брозной ткани, что указывает на замедленное ре-
моделирование структуры регенерата. В опытной 
группе (рисунок 6  Б) большая часть регенерата, 
распложенная на периферии области репарации, 
имела строение, близкое к органотипическому. 

грануляционной ткани.  В опытной группе (Рисунок 4Б) под тонким струпом 
обнаруживали признаки активной макрофагальной резорбции детрита с участием 
гигантских многоядерных клеток инородных тел, что, несомненно, и обусловливает 
раннее очищение очага деструкции от некротических масс. Наряду с этим наблюдали 
толстый При этом грануляции формировали более мощный пласт, чем в других группах, и 
располагались непосредственно под струпом, отделяясь от него тонкой зоной демаркации. 
Признаки краевой эпителизации были отчетливо выражены, а эпителиальный пласт 
плотно соединялся с подлежащими грануляциями. 

Рисунок 4. Строение регенерата кожи через 7 суток после нанесения ожога. 
Примечание: А – контрольная группа, общий вид: 1 – струп, 2 – область краевой 

эпителизации, 3 – некротически измененная кожа, 4 – грануляционная ткань. Б – опытная 
группа, общий вид: 1 – струп, 2 – область краевой эпителизации, 3 – грануляционная 
ткань. В – группа сравнения, общий вид: 1 – струп, 2 – область краевой эпителизации, 3 –
некротически измененная кожа, 4 – грануляционная ткань. Гематоксилин и эозин, х40.

Fig. 4. Structure of the skin regenerate on day 7 after burn infliction.
Note: A – Control group, general view: 1 – eschar, 2 – marginal epithelialization zone, 3 

– necrotic skin, 4 – granulation tissue. Б – Experimental group, general view: 1 – eschar, 2 –
marginal epithelialization zone, 3 – granulation tissue. В – Comparison group, general view: 1 –
eschar, 2 – marginal epithelialization zone, 3 – necrotic skin, 4 – granulation tissue. Hematoxylin 
and eosin, ×40.

На 30-е сутки в контроле (Рисунок 5А) и группе сравнения (Рисунок 5В) в 
структуре регенерата определяли центральную часть, покрытую струпом и содержащую 
созревающие грануляции, и рубцовую периферическую часть. В опытной группе в 
области воздействия визуализировали зрелый рубец (Рисунок 5Б). 

Рисунок 5. Строение регенерата кожи через 30 суток после нанесения ожога.
Примечание: А – контрольная группа, общий вид: 1 – струп, 2 – область краевой 

Рисунок 5
Строение регенерата кожи через 30 суток после нанесения ожога: А – контрольная группа, общий вид: 1 – струп; 
2 – область краевой эпителизации; 3 – фиброзная ткань; 4 – очаги некроза; 5 – грануляционная ткань. Б – опыт-
ная группа, общий вид: 1 – эпидермис; 2 – зрелая грануляционная ткань; 3 – фиброзная ткань. В – группа срав-
нения, общий вид: 1 – струп; 2 – область краевой эпителизации; 3 – фиброзная ткань; 4 – грануляционная ткань. 
Гематоксилин и эозин, х40

Figure 5
Structure of the skin regenerate on day 30 after burn infliction: A – Control group, general view: 1 – eschar; 2 – margin-
al epithelialization zone; 3 – fibrous tissue; 4 – necrotic foci; 5 – granulation tissue. Б – Experimental group, general view: 
1 – epidermis; 2 – mature granulation tissue; 3 – fibrous tissue. В – Comparison group, general view: 1 – eschar; 2 – mar-
ginal epithelialization zone; 3 – fibrous tissue; 4 – granulation tissue. Hematoxylin and eosin, ×40

эпителизации, 3 – фиброзная ткань, 4 - очаги некроза, 5 – грануляционная ткань. Б –
опытная группа, общий вид: 1 – эпидермис, 2 – зрелая грануляционная ткань, 3 –
фиброзная ткань. В – группа сравнения, общий вид: 1 – струп, 2 – область краевой 
эпителизации, 3 – фиброзная ткань, 4 – грануляционная ткань. Гематоксилин и эозин, х40.

Fig. 5. Structure of the skin regenerate on day 30 after burn infliction. 
Note: A – Control group, general view: 1 – eschar, 2 – marginal epithelialization zone, 3 

– fibrous tissue, 4 – necrotic foci, 5 – granulation tissue. Б – Experimental group, general view: 1 
– epidermis, 2 – mature granulation tissue, 3 – fibrous tissue. В – Comparison group, general 
view: 1 – eschar, 2 – marginal epithelialization zone, 3 – fibrous tissue, 4 – granulation tissue. 
Hematoxylin and eosin, ×40.

На 60-е сутки в контрольной группе (Рисунок 6А) определяли область рубцовых 
изменений кожи, где в эпидермисе регистрировали умеренный акантоз, в центральной 
части регенерата определяли созревающую рубцовую ткань. В группе сравнения (Рисунок 
6В) регенерат эпителизирован, в его периферической части видны многочисленные 
волосяные фолликулы и сальные железы. При этом соединительнотканная часть 
регенерата состояла из зрелых грануляций, а в глубоких слоях – из фиброзной ткани, что 
указывает на замедленное ремоделирование структуры регенерата. В опытной группе 
(Рисунок 6Б) большая часть регенерата, распложенная на периферии области репарации, 
имела строение, близкое к органотипическому. Центральная часть имела рубцовое 
строение и занимала небольшую площадь, в ее структуре определяли эпидермис со 
сглаженным сосочковым рисунком, а также соединительнотканную часть, 
представленную фиброзной тканью с тонкими, хорошо структурированными, рыхло 
расположенными, разнонаправленными пучками коллагеновых волокон. Во всех группах 
в соединительнотканной части регенерата наблюдается макрофагальная инфильтрация, 
что указывает на продолжающееся ремоделирование его структуры. 

Рисунок 6. Строение регенерата кожи через 60 суток после нанесения ожога. 
Примечание: А – контрольная группа, общий вид: 1 – эпидермис, 2 – фиброзная 

ткань. Б – опытная группа, общий вид: 1 – эпидермис, 2 – фиброзная ткань, 3 – регенерат 
органотипического строения. В – группа сравнения, общий вид: 1 – эпидермис, 2 –
созревающая грануляционная ткань, 3 – фиброзная ткань в периферической части 
регенерата.

Fig. 6. Structure of the skin regenerate on day 60 after burn infliction. 
Note: A – Control group, general view: 1 – epidermis, 2 – fibrous tissue. Б – Experimental 
group, general view: 1 – epidermis, 2 – fibrous tissue, 3 – regenerate with organotypic structure. 
В – Comparison group, general view: 1 – epidermis, 2 – maturing granulation tissue, 3 – fibrous 
tissue in the peripheral part of the regenerate.

Результаты ультразвукового исследования

Рисунок 6
Строение регенерата кожи через 60 суток после нанесения ожога: А – контрольная группа, общий вид: 1 – эпи-
дермис; 2 – фиброзная ткань. Б – опытная группа, общий вид: 1 – эпидермис; 2 – фиброзная ткань; 3 – регене-
рат органотипического строения. В – группа сравнения, общий вид: 1 – эпидермис; 2 – созревающая грануля-
ционная ткань; 3 – фиброзная ткань в периферической части регенерата

Figure 6
Structure of the skin regenerate on day 60 after burn infliction: A – Control group, general view: 1 – epidermis, 2 – fibrous 
tissue. Б – Experimental group, general view: 1 – epidermis; 2 – fibrous tissue; 3 – regenerate with organotypic structure. 
В – Comparison group, general view: 1 – epidermis; 2 – maturing granulation tissue; 3 – fibrous tissue in the peripheral part 
of the regenerate
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Центральная часть имела рубцовое строение и за-
нимала небольшую площадь, в ее структуре опре-
деляли эпидермис со сглаженным сосочковым 
рисунком, а также соединительнотканную часть, 
представленную фиброзной тканью с тонкими, хо-
рошо структурированными, рыхло расположенны-
ми, разнонаправленными пучками коллагеновых 
волокон. Во всех группах в соединительнотканной 
части регенерата наблюдается макрофагальная ин-
фильтрация, что указывает на продолжающееся ре-
моделирование его структуры. 

Результаты ультразвукового исследования
При проведении ультразвукового исследования во 
всех экспериментальных группах регистрирова-
лась характерная эхоструктура кожных покровов, 
представленная двухслойным гиперэхогенным 
эпидермисом, отделенным субэпидермальной ги-

поэхогенной полосой от подлежащих тканей. В дер-
мальном слое визуализировались эхогенные струк-
туры и гиперэхогенные фиброзные перегородки 
гиподермы.

Через 7 суток при ультразвуковом исследовании 
(рисунок 7) в контрольной группе в дерме опре-
деляли гипоэхогенный очаг размером 1,49×0,37 см 
с центральным гиперэхогенным включением;  
в опытной группе размер гипоэхогенной зоны 
составлял 1,92×0,41 см, превышая контрольные 
значения и размер гипоэхогенной зоны в группе 
сравнения (1,78×0,36 см). Гипоэхогенная зона соот-
ветствовала грануляционной ткани.

На 30-е сутки у всех животных визуализировали  
гипоэхогенную зону, размер которой составлял  
в контрольной группе 1,5×0,38, в опытной – 1,58×0,27, 
а в группе сравнения – 0,94×0,17 см (рисунок 8).

При проведении ультразвукового исследования во всех экспериментальных 
группах регистрировалась характерная эхоструктура кожных покровов, представленная 
двухслойным гиперэхогенным эпидермисом, отделенным субэпидермальной 
гипоэхогенной полосой от подлежащих тканей. В дермальном слое визуализировались 
эхогенные структуры и гиперэхогенные фиброзные перегородки гиподермы.

Через 7 суток при ультразвуковом исследовании (Рисунок 7) в контрольной группе 
в дерме определяли гипоэхогенный очаг размером 1,49×0,37 см с центральным 
гиперэхогенным включением; в опытной группе размер гипоэхогенной зоны составлял 
1,92×0,41 см, превышая контрольные значения и размер гипоэхогенной зоны в группе 
сравнения (1,78×0,36 см). Гипоэхогенная зона соответствовала грануляционной ткани.

Рисунок 7. Ультразвуковая картина кожи морских свинок на 7-е сутки после 
нанесения ожога.

Примечание: А – контрольная группа, Б – опытная группа, В – группа сравнения.
Fig. 3. Ultrasonographic appearance of guinea pig skin on day 7 after burn infliction. 

Note: A – Control group, Б – Experimental group, В – Comparison group.

На 30-е сутки у всех животных визуализировали гипоэхогенную зону, размер 
которой составлял в контрольной группе 1,5×0,38 см, в опытной - 1,58×0,27 см, а в группе 
сравнения - 0,94×0,17 см (Рисунок 8).

При проведении ультразвукового исследования во всех экспериментальных 
группах регистрировалась характерная эхоструктура кожных покровов, представленная 
двухслойным гиперэхогенным эпидермисом, отделенным субэпидермальной 
гипоэхогенной полосой от подлежащих тканей. В дермальном слое визуализировались 
эхогенные структуры и гиперэхогенные фиброзные перегородки гиподермы.

Через 7 суток при ультразвуковом исследовании (Рисунок 7) в контрольной группе 
в дерме определяли гипоэхогенный очаг размером 1,49×0,37 см с центральным 
гиперэхогенным включением; в опытной группе размер гипоэхогенной зоны составлял 
1,92×0,41 см, превышая контрольные значения и размер гипоэхогенной зоны в группе 
сравнения (1,78×0,36 см). Гипоэхогенная зона соответствовала грануляционной ткани.

Рисунок 7. Ультразвуковая картина кожи морских свинок на 7-е сутки после 
нанесения ожога.

Примечание: А – контрольная группа, Б – опытная группа, В – группа сравнения.
Fig. 3. Ultrasonographic appearance of guinea pig skin on day 7 after burn infliction. 

Note: A – Control group, Б – Experimental group, В – Comparison group.

На 30-е сутки у всех животных визуализировали гипоэхогенную зону, размер 
которой составлял в контрольной группе 1,5×0,38 см, в опытной - 1,58×0,27 см, а в группе 
сравнения - 0,94×0,17 см (Рисунок 8).

Рисунок 7
Ультразвуковая картина кожи морских свинок 
на 7-е сутки после нанесения ожога: А – кон-
трольная группа; Б – опытная группа; В – груп-
па сравнения

Figure 7
Ultrasonographic appearance of guinea pig skin 
on day 7 after burn infliction: A – control group; 
Б – experimental group; В – comparison group

Рисунок 8
Ультразвуковая картина кожи морских свинок 
на 30-е сутки после нанесения ожога: А – кон-
трольная группа; Б – опытная группа; В – груп-
па сравнения

Figure 8
Ultrasonographic appearance of guinea pig skin 
on day 30 after burn infliction: A – control group; 
Б – experimental group; В – comparison group
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На 60-е сутки в контрольной группе определяли ги-
поэхогенный участок толщиной 0,3 см, тогда как в 
опытной и группе сравнения визуализировали ги-
перэхогенные зоны толщиной 0,29 см и 0,24 см со-
ответственно (рисунок 9).

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
Результаты проведенного исследования подтвер-
ждают предположение о том, что глубокие деструк-
тивные изменения тканей при термическом ожоге, 
сопровождающиеся нарушениями микроциркуля-
ции и замедлением ферментативного очищения 
раневого дефекта, создают неблагоприятные усло-
вия для репаративного гистогенеза и обусловлива-
ют необходимость поиска эффективных методов 
лечения [4–6]. Использованный нами регенера-
тивный препарат – секретом ММСК продемонстри-
ровал высокую терапевтическую эффективность в 
отношении репарации ожоговых повреждений, что 
согласуется с современными представлениями о 
его полимодальном действии на ключевые стадии 
регенераторного процесса [8–10].

Установлено, что применение секретома сопрово-
ждалось стимуляцией макрофагальной реакции, 
что приводило не только к более раннему, по срав-
нению с контролем и группой сравнения, очище-
нию области повреждения от некротических масс, 
но и к активизации развития грануляционной тка-
ни и эпителизации, что объясняется наличием в 
составе секретома цитокинов, стимулирующих эти 
процессы, в частности VEGF, TGF-β, IL-6. Получен-
ные данные совпадают с результатами работ [11–
13], в которых показано, что секретом модулирует 

хемотаксис, секреторную и фагоцитарную актив-
ность макрофагов.

Выявленные к 30-м суткам межгрупповые разли-
чия в площадях ожоговых дефектов (минимальные 
значения в опытной группе – 0,34±0,06 см² против 
0,96±0,15 см² в контроле и 0,67±0,08 см² в группе 
сравнения), а также формирование нормотрофиче-
ского рубца указывают на оптимизацию процессов 
созревания и ремоделирования рубцовой ткани 
под влиянием секретома. Данный эффект, вероят-
но, обусловлен сбалансированным соотношением 
провоспалительных и противовоспалительных ци-
токинов (IL-6, IL-10, TGF-β), регулирующих своевре-
менный апоптоз фибробластов и регресс новообра-
зованных капилляров в зоне заживления [8].

К 60-м суткам в опытной группе зафиксирова-
на минимальная площадь рубцовых изменений 
(0,25±0,14 см²) и формирование регенерата, боль-
шая часть которого имела органотипическое строе-
ние, что свидетельствует о высокой эффективности 
процесса ремоделирования рубца. В контрольной 
группе и группе сравнения сохранялись признаки 
морфологической незрелости регенерата (багро-
вая окраска, мягкая консистенция, замедленное ре-
моделирование соединительнотканной части), что 
подтверждает пролонгированное течение восста-
новительных процессов.

Данные ультразвукового мониторинга объективи-
зируют выявленные макроскопические и гистоло-
гические различия. Формирование на 60-е сутки в 
опытной группе гиперэхогенной зоны толщиной 
0,29 см (против гипоэхогенного участка в контроле 
толщиной 0,3 см) отражает завершение процессов 
ремоделирования и формирование зрелой рубцо-

Рисунок 8. Ультразвуковая картина кожи морских свинок на 30-е сутки после 
нанесения ожога.

Примечание: А – контрольная группа, Б – опытная группа, В – группа сравнения.
Fig. 6. Ultrasonographic appearance of guinea pig skin on day 30 after burn infliction. 

Note: A – Control group, Б – Experimental group, В – Comparison group.

На 60-е сутки в контрольной группе определяли гипоэхогенный участок толщиной 
0,3 см, тогда как в опытной и группе сравнения визуализировали гиперэхогенные зоны 
толщиной 0,29 см и 0,24 см, соответственно (Рисунок 9).

Рисунок 9. Ультразвуковая картина кожи морских свинок на 60-е сутки после 
нанесения ожога.

Примечание: А – контрольная группа, Б – опытная группа, В – группа сравнения.
Fig. 9. Ultrasonographic appearance of guinea pig skin on day 60 after burn infliction. 

Note: A – Control group, Б – Experimental group, В – Comparison group.

Обсуждение результатов
Результаты проведенного исследования подтверждают предположение о том, что 

глубокие деструктивные изменения тканей при термическом ожоге, сопровождающиеся 
нарушениями микроциркуляции и замедлением ферментативного очищения раневого 
дефекта, создают неблагоприятные условия для репаративного гистогенеза и 
обусловливают необходимость поиска эффективных методов лечения [4-6]. 
Использованный нами регенеративный препарат – секретом ММСК продемонстрировал 
высокую терапевтическую эффективность в отношении репарации ожоговых 
повреждений, что согласуется с современными представлениями о его полимодальном 
действии на ключевые стадии регенераторного процесса [8-10].

Установлено, что применение секретома сопровождалось стимуляцией 
макрофагальной реакции, что приводило не только к более раннему, по сравнению с 
контролем и группой сравнения, очищению области повреждения от некротических масс,
но и к активизации развития грануляционной ткани и эпителизации, что объясняется 
наличием в составе секретома цитокинов, стимулирующих эти процессы, в частности,  
VEGF, TGF-β, IL-6. Полученные данные совпадают с результатами работ [11-13], в 
которых показано, что секретом модулирует хемотаксис, секреторную и фагоцитарную 
активность макрофагов.

Рисунок 9
Ультразвуковая картина кожи морских сви-
нок на 60-е сутки после нанесения ожога:  
А – контрольная группа; Б – опытная группа; 
В – группа сравнения

Figure 9
Ultrasonographic appearance of guinea pig skin 
on day 60 after burn infliction: A – control group; 
Б – experimental group; В – comparison group
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вой ткани, что соответствует данным литературы 
о динамике эхогенности в ходе репарации [17–19]. 
Более выраженная гипоэхогенная зона в опытной 
группе на 7-е сутки (1,92×0,41 см), соответствующая 
активно формирующейся грануляционной ткани, 
подтверждает стимулирующее действие секретома 
на неоваскулогенез и пролиферацию фибробластов.

Выявленные в ходе исследования эффекты секре-
тома ММСК – ускорение очищения очага термиче-
ского поражения кожи, стимуляция формирования 
и созревания грануляций и ремоделирования руб-
цовой ткани – согласуются с известными данными о 
механизмах действия данного препарата и его пре-
имуществах перед клеточной терапией (отсутствие 
риска иммунного отторжения и онкогенной транс-
формации, возможность стандартизации) [12; 13]. 
Комплексный характер регенераторного действия 
секретома, подтвержденный результатами макро-
скопического, гистологического и ультразвукового 
исследований, соответствует современным пред-
ставлениям о перспективных направлениях кор-
рекции патогенеза термических поражений кожи 
средствами регенеративной медицины [4–6].

Основным ограничением настоящей работы явля-
ется ее лабораторный характер, выполненный в 
условиях эксперимента на мелких лабораторных 
животных, что требует осторожной экстраполяции 
полученных результатов на сельскохозяйственных 
животных и с термическими поражениями кожных 
покровов. В будущих исследованиях необходимо 
оценить эффективность и безопасность примене-

ния секретома ММСК в условиях реального сель-
скохозяйственного производства с учетом видовых 
особенностей и возраста животных. Несмотря на 
это, проведенное исследование показывает, что 
секретом ММСК является эффективным средством, 
улучшающим течение репарации кожи после ожо-
гового поражения, что обосновывает целесообраз-
ность его дальнейшего изучения и внедрения в 
ветеринарную практику для лечения сельскохозяй-
ственных животных.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Секретом мультипотентных мезенхимальных стро-
мальных клеток оказывает выраженное положи-
тельное действие на репарацию кожи после терми-
ческого ожога. Полученные данные свидетельствуют 
о том, что он запускает каскад реакций, которые сти-
мулируют макрофагальную активность, способству-
ет ферментативному очищению постдеструктивной 
поверхности от детрита, стимулирует рост и созрева-
ние грануляций, а также созревание и ремоделиро-
вание рубцовой ткани. При этом обращают на себя 
внимание незначительные рубцовые изменения 
кожи и выраженная тенденция к органотипической 
регенерации. Данные, полученные на лабораторных 
животных, обосновывают целесообразность прове-
дения дальнейших исследований с целью внедрения 
секретома ММСК в ветеринарную практику для ле-
чения термических поражений у крупного рогатого 
скота, свиней и других видов сельскохозяйственных 
животных.
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