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Резюме
Введение. Селенопиран – органическое соединение селена, обладающее резко гидрофобными свойствами. Повышение растворимости в 
воде (как следствие – и биодоступности) возможно за счет образования комплексов включения с циклодекстринами. 
Цель. Целью работы явилось изучение влияния геля, содержащего клатратный комплекс селенопирана с β-циклодекстрином, на скорость 
ранозаживления на модели условно асептической полнослойной плоскостной раны у крыс.
Материалы и методы. Объектом исследования служил гель, содержащий клатратный комплекс селенопирана с β-циклодекстрином 
(содержание селенопирана в геле – 0,1 %). Использовалась модель полнослойной плоскостной раны у половозрелых крыс-самцов. 20 
особей разделили на 2 группы – интактную (без лечения) и опытную (получали лечение гелем). Эффективность оценивали по изменению 
площади раны на 3, 5, 7, 9, 11 и 14 день после нанесения.
Результаты и обсуждение. Результаты исследования показали, что относительная площадь ран у животных с нанесением геля уже к 
3 дню эксперимента была меньше, чем у интактных. На пятый день эксперимента различия были статистически значимы (57,49 ± 12,51 % 
у животных получающих лечение, по сравнению с 85,27 ± 26,61 % у интактных). К 14 дню эксперимента различия в группах животных 
практически не наблюдалось.
Заключение. Полученные результаты свидетельствуют о том, что при использовании геля, содержащего селенопиран в комплексе 
с β-циклодекстрином, ускоряет переход от фазы воспаления к фазе пролиферации. Вероятнее всего, это связано с антиоксидантными 
свойствами селенопирана. Учитывая более низкую концентрацию селенопирана в сравнении с терапевтическими концентрациями 
других антиоксидантов (таурина, аллантоина), его можно рассматривать в качестве перспективного ранозаживляющего средства для 
дальнейшего изучения.
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Abstract
Introduction. Selenopyran is an organic selenium compound with sharply hydrophobic properties. An increase in solubility in water (and as a 
consequence – and bioavailability) is possible due to the formation of inclusion complexes with cyclodextrins.
Aim. The aim of this work was to study the effect of a gel containing a clathrate complex of selenopyran with β-cyclodextrin on the rate of wound 
healing on a model of a conditionally aseptic full-thickness planar wound in rats.
Materials and methods. The object of the study was a gel containing a clathrate complex of selenopyran with β-cyclodextrin (the content of 
selenopyran in the gel was 0.1 %). A model of a full-thickness planar wound in sexually mature male rats was used. 20 individuals were divided into 
2 groups – intact (without treatment) and experimental (received gel treatment). Efficacy was assessed by the change in wound area at 3, 5, 7, 9, 11 
and 14 days after application of wound.
Results and discussion. The results of the study showed that the relative area of the wounds in the treated animals by the 3rd day of the 
experiment was less than in the intact ones. On the fifth day of the experiment, the differences were statistically significant (57.49 ± 12.51 % in 
treated animals versus 85.27 ± 26.61 % in intact animals). By the 14th day of the experiment, there were practically no differences in the groups of 
animals.
Conclusion. The results obtained indicate that when using a gel containing selenopyran in combination with β-cyclodextrin, it accelerates the 
transition from the inflammation phase to the proliferation phase. This is most likely due to the antioxidant properties of selenopyran. Considering 
the lower concentration of selenopyran in comparison with the therapeutic concentrations of other antioxidants (taurine, allantoin), it can be 
considered as a promising wound healing agent for further study. 
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ВВЕДЕНИЕ
Селенопиран – органическое соединение селена,  

синтетическое производное селеноксантена. Извест-
но, что указанное соединение проявляет антиокси-
дантные, иммуномоделирующие, гиполипидемичес- 
кие, антиатеросклеротические, анаболические, ра- 
диопротекторные, радиомодифицирующие, адапто-
генные и антистрессовые свойства [1–4]. 

В то же время для данного вещества характерны 
резко гидрофобные свойства (практически нераство-
рим в воде), что значительно снижает его биодоступ-
ность. Данный показатель можно повысить за счет 
увеличения растворимости препарата в воде за счет 
образования комплексов включения с циклодекстри- 
нами [5]. 

Циклодекстрины представляют собой природные 
макроциклы углеводной природы, несущие в соста-
ве молекулы цилиндрическую полость. Форма моле-
кул циклодекстринов представляет собой усеченный 
конус. Данная форма стабилизирована водородными 
связями между OH-группами. Все ОН-группы в цик- 
лодекстринах находятся на внешней поверхности  
молекулы, поэтому внутренняя полость цикло-
декстринов является гидрофобной. Это позволяет 
включать в молекулу циклодекстрина лекарственные 
препараты, обладающие гидрофобными свойства-
ми  [6]. За счет образования клатратного комплекса 
изменяются свойства гидрофобных лекарственных 
веществ, в частности, повышается их растворимость 
в воде и стабильность, а также меняются технологи-
ческие свойства [7]. Возможность применения цик- 
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лодекстринов в наружных лекарственных формах в 
качестве энхансеров (веществ, увеличивающих про-
никновение лекарственных веществ) в последние го-
ды активно изучается. Их достоинством является то, 
что данные соединения терапевтически инертны, не 
мешают нормальному функционированию кожи, не 
меняют рН, не вызывают раздражения [8]

Целью работы явилось изучение влияния геля, 
содержащего клатратный комплекс селенопирана с 
β-циклодекстрином, на скорость ранозаживления на 
модели условно асептической полнослойной пло- 
скостной раны у крыс.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Объектом исследования служил гель, содержа-

щий клатратный комплекс селенопирана с β-цикло-
декстрином (1 : 10). Лекарственная форма геля являет-
ся удобной для нанесении на раневую поверхность,  
не растекается, активные компоненты иммобилизи-
рованы в гелевой форме. Состав геля представлен в 
таблице 1. 

Таблица 1. Состав исследуемого геля

Table 1. Composition of testing gel

Компонент лекарственной формы
Component of drug form

Содержание, г
Containing, g

Клатратный комплекс селенопирана с β-цикло-
декстрином (1 : 10)
Clathrate complex of selenopyran with β-cyclo- 
dextrin (1 : 10)

0,5

Карбопол
Сarbopol

0,5

Нипагин: нипазол (3 : 1), г
Nipagin: nipazole (3 : 1), g

0,1

0,1 М раствор натрия гидроксида
0.1 M sodium hydroxide solution

5,0

Вода очищенная
Purified water

до 50,0

Таким образом, гель содержит в своем составе 
0,1 % селенопирана.

Для определения ранозаживляющей активности 
геля использовали модель условно асептической пол-
нослойной плоскостной раны у крыс [9]. Для прове-
дения исследования использовали здоровых, поло-
возрелых крыс мужского пола, весом 200 ± 20  г. Для 
воспроизведения модели полнослойной плоскост-
ной кожной раны у крыс под эфирным наркозом выст-
ригали шерсть и подшерсток в области середины  
спины и вырезали кожный лоскут площадью около 
100 мм2, удаляя также подкожную жировую клетчатку. 
Дефекты кожи оставляли открытыми на протяжении 
всего периода наблюдений. В эксперименте было за-
действовано 20 особей, которые разделили на 2 груп-
пы по 10 животных:
•• группа I – интактная, плоскостные раны живот-

ных не подвергались воздействию каких-либо ле- 
карственных препаратов; 

•• группа II – животным в день нанесения раны и да-
лее ежедневно 1 раз в сутки на рану тонким слоем 
наносили 0,2–0,3 грамма исследуемого геля.
Скорость закрытия ран оценивали с помощью 

планиметрического метода Л. Н. Поповой [10]. Изме-
рение площади раневой поверхности осуществляли 
сразу после нанесения раны, а также на 3, 5, 7, 9, 11 
и 14  сутки после моделирования плоскостной раны. 
На кожный дефект накладывали предметное стек-
ло и обводили контур раны маркером. Стёкла ска-
нировали на сканере EpsonStylus CX8300. Площадь 
раны определяли с помощью программного комп- 
лекса «ImageJ» для обработки изображений. Вычис-
ляли относительную площадь ран (ОПР), по фор- 
муле:

0
ОПР 100 %,

S
x

S

 
= ⋅ ⋅ 
 

где S – площадь раны при наблюдении (мм2); S0 – ис-
ходная площадь раны (мм2).

На 14 день после моделирования полнослойной 
плоскостной раны животным проводилась эвтаназия 
путем передозировки средств для наркоза с учетом 
положений, регламентируемых Правилами гуманного 
обращения с лабораторными животными.

Статистическая обработка полученных данных 
проводилась при помощи пакета прикладных прог- 
рамм STATA («StataCorp»). Определялись следующие 
показатели: средняя арифметическая (М), среднее 
квадратичное отклонение (р), ошибка средней ариф-
метической (м). Для оценки статистической значимос- 
ти полученных различий использовался непарамет- 
рический критерий Манна – Уитни.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Динамика изменения относительных площадей 

условно асептических полнослойных плоскостных 
ран представлена в таблице 2 и на рисунке 1.

Рисунок 1. Влияние геля, содержащего клатратный комплекс 
селенопирана, на относительную площадь полнослойной 
плоскостной раны у крыс

Figure 1. The effect of a gel containing a selenopyran clathrate 
complex on full-thickness planar wound relative area in rats
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Таблица 2. Динамика изменения относительных площадей  
условно асептических полнослойных плоскостных ран у крыс

Table 2. Dynamics of change in relative areas conditionally 
aseptic full-thickness planar wounds in rats

День 
эксперимента

Day of 
experiment

Группа I 
(интактная)

Group I (Intact)

Группа II (нанесение  
на раневую поверхность 
0,1 % геля 1 раз в сутки) 

Group II (application  
of 0.1 % gel to the wound 

surface once a day)

1 100,00 ± 0,00 100,00 ± 0,00

3 93,78 ± 26,01 78,11 ± 17,45

5 85,27 ± 26,61 57,49 ± 12,51*

7 66,37 ± 22,98 43,13 ± 17,69

9 26,85 ± 13,29 20,07 ± 11,38

11 12,59 ± 8,62 11,45 ± 5,80

14 7,10 ± 2,98 6,90 ± 5,32

Примечание. * Имеется статистически значимое отличие в 
группе животных с применением клатратного комплекса селено-
спирана и циклодекстрина, относительно интактной группы живот-
ных при p < 0,05.

Note. * Statistically significant difference in the group of animals 
using the clathrate complex of selenospiran and cyclodextrin vs intact 
group, p < 0.05.

Результаты исследования показали, что к 3-му 
дню эксперимента заживление полнослойной пло-
скостной раны протекало более интенсивно у живот-
ных, получавших 0,1 % гель, содержащий клатратный 
комплекс селенопирана и циклодекстрина, по срав-
нению с показателями группы интактных животных 
(см. таблицу 2). На 5-й день эксперимента примене-
ние клатратного комплекса способствовало сокраще-
нию относительной площади раны до 57,49 ± 12,51 % 
по сравнению 85,27 ± 26,61 % в интактной группе,  
различие признано достоверным (статистически зна-
чимым). С 7-го по 14-й день после моделирования 
полнослойной плоскостной раны наблюдалось пос- 
тепенное снижение различий относительной площа-
ди ран между параметрами в группе животных, полу-
чавших селенопиран в комплексе с циклодекстрином,  
и интактной группой: 7-й день – на 23,24 %, 9-й день – 
на 6,78 %, 11-й день – на 1,14 %, 14-й день – на 0,3 %.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Полученные результаты свидетельствуют о том, 

что клатратный комплекс селенопирана и β-цикло-
декстрина в лекарственной форме 0,1 % геля сокра-
щал сроки заживления на модели условно асептичес- 
кой плоскостной полнослойной раны у крыс. При при-
менении селенопирана, различия в относительной 
площади раны начинают наблюдаться уже к 3 суткам 
эксперимента. Скорость уменьшения относительной 
площади раны в период с 1 по 5 сутки у животных, по-
лучающих селенопиран, составила в среднем 10,63 % 
в сутки и была максимальной за весь период экспе-

римента, в то время как у интактных животных в этот 
же период она составляла всего 3,68 % в сутки. Мак-
симальная скорость уменьшения площади раны у ин-
тактных животных наблюдалась позже – с 5 по 9 сутки 
эксперимента в среднем 14,61 % в сутки. Таким об-
разом, нанесение 0,1 % геля селенопирана на услов- 
но асептические полнослойные плоскостные раны у 
крыс ускоряло наступление фазы пролиферации, при 
которой происходит быстрое закрытие раны, по срав-
нению с интактными животными.

Механизм данного эффекта может быть связан с 
антиоксидантной активностью селенопирана. Как из-
вестно, свободнорадикальные реакции оказывают 
значительное влияние на протекание раневого про-
цесса. В условиях исчерпания ресурсов собственной 
антиоксидантной системы в области раны запускает-
ся каскад вторичных свободнорадикальных реакций  
как непосредственно в ране, так и в клетках перифо-
кальной зоны. В результате развитие последующих  
фаз раневого процесса после воспаление задержива-
ется  [11]. Селенопиран, обладающий антиоксидант-
ными свойствами, подавляет вторичные свободно-
радикальные реакции, вследствие чего ускоряется 
переход от фазы воспаления к фазе пролиферации. 
При этом значительно снижается риск развития хро-
нического воспаления, которое может привести к  
появлению длительно незаживающей раны.

Лекарственные формы, включающие другие анти-
оксиданты, например, таурин и аллантоин применяют-
ся в более высоких концентрациях: 4–0,5  % [12]. В то 
же время концентрация селенопирана в составе раз-
работанного нами геля значительно ниже, чем у пе- 
речисленных выше средств. В связи с этим селенопи-
ран можно рассматривать в качестве перспективного 
ранозаживляющего средства, требующего дальней-
шего изучения.
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