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ГЕНЕТИЧЕСКИЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ ФОРМИРОВАНИЯ ГРАНУЛЯЦИОННОЙ ТКАНИ 
У ПАЦИЕНТОВ С НЕЙРОПАТИЧЕСКОЙ ФОРМОЙ СИНДРОМА ДИАБЕТИЧЕСКОЙ 
СТОПЫ 
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ОБОСНОВАНИЕ. Процессы заживления ран нижних конечностей замедлены при сахарном диабете (СД). В различных ис-
следованиях показана роль контроля диабета, цитокинов и факторов роста в этих процессах. Однако роль генов, определя-
ющих пролиферацию клеток, синтез коллагена, формирование здоровой грануляционной ткани, остается малоизученной.

ЦЕЛЬ. Изучить особенности экспрессии генов коллагенов на различных фазах раневого процесса у лиц с нейропатиче-
ской формой синдрома диабетической стопы (СДС).

МЕТОДЫ. В проспективное исследование включены 4 больных с нейропатической формой СДС после проведенной хи-
рургической обработки, у которых были взяты образцы тканей для морфологического и генетического исследования на 0, 
10 и 15-е сутки местного лечения с целью оценки экспрессии генов коллагенов COL1A1, COL1A2, COL3A1. Стадия раневого 
процесса оценивалась по гистологической картине.

РЕЗУЛЬТАТЫ. В ходе исследования подтверждено, что размер ран включенных в исследование больных уменьшился 
на 8,8±7% через 10 дней местного лечения и на 18,3±8% через 15 дней терапии. Согласно данным гистологического 
исследования биоптатов раневого ложа, через 10 дней у всех больных отмечалась тенденция к уменьшению воспали-
тельного инфильтрата, к нарастанию количества фибробластоподобных клеток, фиксировалось наличие созревающей 
грануляционной ткани и появление формирующихся волокон соединительной ткани. Однако через 15 дней в тканях 
всех пациентов обнаружена сохраняющаяся воспалительная инфильтрация, несмотря на формирование зрелой грану-
ляционной ткани. По результатам генетического исследования на 10-е сутки местного лечения ран выявлена тенден-
ция к увеличению экспрессии гена COL1A1 в 3,2±1,3 раза, экспрессии гена COL1A2 в среднем в 2,0±1,0 раз, а экспрессии 
гена COL3A1 – в 1,25±1,1 раза по сравнению с исходными показателями. На 15-е сутки местного лечения отмечается 
тенденция к снижению экспрессии генов COL1A1 и COL1A2: по сравнению с исходными данными экспрессия COL1A1 
снизилась в 1,7±0,6 раза, а экспрессия генов COL1A2 и COL3A1 уменьшилась в 2,5±2 раза и в 20,0±3 раза соответственно. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Экспрессия генов коллагенов (COL1A1, COL1A2, COL3A1) более выражена в фазу пролиферации и снижается 
к ее окончанию, что подтверждается клинической картиной и данными морфологического исследования.
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BACKGROUND. Tissue repair processes are impaired in diabetic foot ulcers (DFUs). Previous research has shown that glycaemic 
control, cytokines and growth factors play an important role in wound healing. Emerging evidence also suggests that genes play 
a role via their regulation of cell proliferation, collagen synthesis and granulation tissue formation.

AIM. To evaluate collagen genes expression in different stages of wound healing in patients with DFUs.

MATERIALS AND METHODS. Prospective study included four patients with neuropathic DFUs after surgical debridement. Tissue 
samples were taken for morphological and genetic tests on days 0, 10 and 15 of local treatment to evaluate expression of collagen 
genes (i.e. COL1A1, COL1A2, COL3A1) and to perform morphological tests.

RESULTS. The present study confirmed that the size of wounds decreased by 8.8 ± 7% after 10 days of local treatment and 
by 18.3 ± 8% after 15 days of local treatment. According to histological examination of wound biopsies at day 10, all patients 
showed a tendency for lower levels of inflammatory infiltrate, increased number of fibroblast-like cells, presence of matur-
ing granulation tissue and emergence of connective tissue fibres. After 15 days, we detected inflammatory infiltration in the 
wounds, despite the formation of mature granulation tissue. According to results of genetic analysis on day 10 of local wound 
treatment, we found a tendency for increased expression of collagen genes relative to the baseline: COL1A1 increased by 3.2 
± 1.3 times, COL1A2 by 2.0 ± 1.0 times and COL3A1 by 1.25 ± 1.1 times. On day 15 of local treatment, in contrast, we found a 
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ОБОСНОВАНИЕ

Хронические раневые дефекты нижних конечностей 
развиваются у 25% больных сахарным диабетом (СД) в те-
чение жизни, что гораздо выше, чем в общей популяции. 
Это позволяет сделать предположение, что у лиц с нару-
шенным углеводным обменом исходно имеется предрас-
положенность к снижению скорости заживления травма-
тических повреждений мягких тканей [1].

Репаративные процессы замедлены при СД, что пре-
имущественно обусловлено длительным течением и неу-
довлетворительным контролем заболевания [2]. Это выра-
жается как снижением выработки местных факторов роста, 
так и нарушением формирования коллагеновой сети [3]. 

Было доказано, что у лиц с СД репаративные процес-
сы замедлены, что выражается в наличии межклеточного 
отека, плохой организации экстрацеллюлярного матрикса 
(ЭЦМ) по данным световой микроскопии [4].

Коллаген – один из важнейших белков ЭЦМ. Различают 
более 20 типов коллагена, однако самыми распростра-
ненными являются коллагены I, II, III типов. Коллагены I и 
III типов синтезируются фибробластами и преимуществен-
но представлены в коже, костной ткани, связках, хрящах, 
сухожилиях. Они взаимодействуют с различными клетками 
и регулируют их миграцию и пролиферацию [5, 6]. Колла-
ген III типа начинает синтезироваться в ране через 10 ч по-
сле повреждения, в дальнейшем он заменятся на коллаген 
I типа [7].

В ходе эксперимента на лабораторных моделях было 
зафиксировано существенное различие в экспрессии ге-
нов коллагена I и III типов в коже в группах животных с СД 
и без него. В группе с диабетом (n=4) отмечалось снижение 
экспрессии генов коллагена I типа и повышение экспрес-
сии генов коллагена III типа по сравнению с контролем [8].

В различных исследованиях было показано, что соот-
ношение коллагена I типа к III типу может быть использо-
вано в качестве прогностического маркера успешного за-
живления раны [9, 10]. Bermudez DM и соавт. обнаружили, 
что в группе мышей без диабета соотношение I и III типов 
коллагена значительно выше, чем в группе с диабетом. 
Однако среди доступных литературных данных нет свиде-
тельств оценки динамики экспрессии коллагена на фоне 
местного лечения хронических раневых дефектов при син-
дроме диабетической стопы (СДС) [11].

Таким образом, анализ генетических механизмов и воз-
можный поиск генов-маркеров репарации тканей у лиц 
с СД представляет собой особый интерес как для фунда-
ментальной, так и для практической меди цины. 

ЦЕЛЬ 

Изучить особенности экспрессии генов коллагенов на 
различных фазах раневого процесса у лиц с нейропатиче-
ской формой СДС.

МЕТОДЫ

Дизайн исследования
Работа выполнена в дизайне открытого проспективно-

го исследования, в которое были включены пациенты с СД 
2 типа (СД2) и нейропатической формой СДС, находивши-
еся на стационарном лечении в отделении диабетической 
стопы ФГБУ НМИЦ эндокринологии. После проведенной 
хирургической обработки у пациентов производился за-
бор материала раневого ложа для морфологического и ге-
нетического исследований. Через 10 и 15 дней после нача-
ла местного лечения у пациентов также брали биообразцы 
для проведения контрольных исследований. 

Критерии соответствия
Четыре пациента с нейропатической формой СДС были 

включены в исследование. 

Критерии включения
1. Наличие СД2.
2. Пациенты старше 21 года и младше 80 лет.
3. Гликированный гемоглобин (HbA

1c
) ниже 12%.

4. Наличие нейропатической формы СДС.
5. Наличие раневого дефекта стопы, классификация 

Wagner II и III ст.
6. Отсутствие активной раневой инфекции после прове-

дения хирургической обработки раны на момент вклю-
чения в исследование.

Критерии невключения
1. Отсутствие нарушений углеводного обмена.
2. СД 1 типа.
3. Возраст младше 21 года и старше 80 лет.
4. HbA

1c
 выше 12,1%.

5. Наличие критической ишемии пораженной конечно-
сти.

6. Активная раневая инфекция.
7. Раны стоп Wagner 0–I и IV ст.

Условия проведения
Исследование проведено в многопрофильном специ-

ализированном эндокринологическом стационаре (отде-
ление диабетической стопы ФГБУ НМИЦ эндокринологии). 

Гистологическое исследование выполнено на базе 
лаборатории гистологии и иммуногистохимии с группой 
крио банкинга НМИЦ эндокринологии. 

Генетическое исследование выполнено в отделении 
наследственных эндокринопатий.

Согласно текущим рекомендациям по ведению больных 
с СДС [12], все больные, включенные в исследование, полу-
чали адекватную разгрузку пораженной конечности и ан-
тибактериальную терапию. В ходе госпитализации у всех 
пациентов контроль гликемии был удовлетворительным 
с достижением индивидуальных целевых значений. Мест-

tendency for decreased expression of COL1A1, COL1A2 and COL3A1 relative to the baseline (1.7 ± 0.6, 2.5 ± 2 and 20.0 ± 3 times, 
respectively).

CONCLUSIONS. The expression of collagen genes (COL1A1, COL1A2, COL3A1) is more pronounced in proliferation phase and is 
subsequently reduced towards the end. These data were confirmed by morphological study and clinical pictures.
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ное лечение ран стоп проводилось с использованием ней-
тральных атравматических перевязочных средств.

Продолжительность исследования
Набор пациентов в исследование проведен в пери-

од с декабря 2016 г. по март 2017 г. Март 2017 г. – июнь 
2017 г. – проведение гистологического и генетического ис-
следований. Июль 2017 г. – обработка полученных данных, 
написание статьи.

Описание медицинского вмешательства
После проведенной хирургической обработки ран на 

0, 10 и 15-й день местного лечения у пациентов были взяты 
биоптаты раневого ложа объемом 1 см3 для проведения ги-
стологического и генетического исследований.

Образец ткани для проведения генетического иссле-
дования фиксировали в растворе RNAlater и хранили при 
температуре -22–15 °С.

Генетическое исследование проводилось в несколько 
этапов.
1. Выделение РНК. Суммарные РНК выделяли при помощи 

набора RNAqueous (Ambion, США) по протоколу, ре-
комендованному производителем, с одновременным 
удалением геномной ДНК. Немедленно после отбора 
ткань помещали в стабилизирующий раствор RNAlater 
(Ambion, США) и хранили при -70 °С. Гомогенизацию 
тканей проводили при помощи автоматического гомо-
генизатора Мagna Lyser (Roche, Швейцария) с исполь-
зованием керамических шариков Мagna Lyser Green 
Beads (Roche, Швейцария). Полученные клеточные ли-
заты наносили на ДНК/РНК-связываюшие картриджи 
(Ambion, США), которые затем обрабатывали ДНКазой 
I (PureLinkDNase, ThermoFisherScientific, США) для удале-
ния геномной ДНК. Суммарные РНК элюировали, изме-
ряли их концентрацию набором Qubit RNA HS AssayKit 
(LifeTechnologies, США) и хранили при -70 °С. 

2. Синтез кДНК. Синтез первой цепи кДНК проводили 
обратной транскриптазой SuperScript III при помощи 
набора The Super Script VIL OcDNA SynthesisKit (Ther-
moFisherScientific, США) по протоколу, рекомендован-
ному производителем. Синтезированная кДНК исполь-
зовалась немедленно для создания транскриптомных 
библиотек. 

3. Библиотеки транскриптомов. Полученные кДНК ис-
пользовали для амплификации 200–400 нт фрагментов 
(ампликонов) при помощи панели праймеров The Ion 
AmpliSeq™ Human Gene Expression Core Panel (LifeTech-
nologies, США) с использованием набора Ion Ampli Seq 
Library Kit Plus (LifeTechnologies, США) по протоколу, ре-
комендованному производителем. Реакцию проводили 
на амплификаторе Veriti (LifeTechnologies, США). Полу-
ченные смеси ампликонов (библиотеки транскриптомов) 
обрабатывали экзонуклеазой FuPa (LifeTechnologies, 
США) для частичной деградации праймеров и затем 
проводили лигирование олигонуклеотидных адаптеров, 
необходимых для дальнейшей амплификации библиотек 
при помощи эмульсионной ПЦР. Полученные библиоте-
ки очищали на магнитных частицах AgencourtAMPure XP 
(Beckman Coulter, США). Концентрации библиотек изме-
ряли методом ПЦР в реальном времени с использова-
нием набора Ion Library Quantitation Kit (LifeTechnologies, 
США) и библиотеки хранили при -20 °С. 

4. Амплификация библиотек на ISP микрочастицах. Ам-
плификацию полученных библиотек на микрочастицах 
проводили эмульсионной ПЦР на амплификаторе Ion-
TorrentOneTouch 2 (LifeTechnologies, США) по протоколу, 
рекомендованному производителем, с использованием 
набора Ion PI Template OT2 200 Kit v3. В результате были 
получены микрочастицы ISP (IonSphereParticles) с им-
мобилизованными на них библиотеками транскрипто-
мов. Для использования в реакции секвенирования ISP 
обогащали при помощи стрептавидин-содержащих ча-
стиц MyOneStreptavidinC1 Beads (LifeTechnologies, США) 
на приборе IonOneTouchES (LifeTechnologies, США). 

5. Секвенирование библиотек транскриптомов. Секвени-
рование проводили на полупроводниковом секвенаторе 
нового поколения IonProton (LifeTechnologies, США) с ис-
пользованием набора IonPIHi-QSequencing 200 Kit (Life-
Technologies, США) и полупроводникового чипа IPChipV.3 
(LifeTechnologies, США) по протоколу, рекомендованному 
производителем. В качестве эндогенных контролей ис-
пользовались транскрипты генов: TBP, GUSB, PGK1 и HMBS.
Материал для гистологического исследования фикси-

ровали в 10% растворе формалина, затем заливали в пара-
фин по обычной методике.

Серийные срезы толщиной 3–5 мкм депарафинировали по 
стандартной схеме и окрашивали гематоксилином и эозином.

Степень выраженности отека, экстрацеллюлярного ма-
трикса и воспалительного инфильтрата оценивались полу-
количественным методом.

Основной исход исследования
Основными конечными точками исследования были 

показатели экспрессии генов коллагенов на различных 
этапах заживления ран. 

Дополнительные исходы исследования
Оценивали взаимосвязь динамики экспрессии генов 

коллагенов на различных фазах раневого процесса с ги-
стологической и клинической картиной.

Анализ в подгруппах
Участники исследования не были разделены на группы 

и подгруппы.

Методы регистрации исходов
Размеры раневых дефектов были оценены путем опре-

деления их площади и глубины. 
Параметры площади были оценены методом очерчи-

вания контура раны и подсчетом квадратных сантиметров 
внутри контура.

Гистологические критерии воспаления, регенерации 
и зрелости грануляционной ткани были оценены количе-
ственным методом согласно общепринятым принципам 
(классификация Давыдовского и Кузина).

Динамика экспрессии генов коллагена 1 типа (COL1A1, 
COL1A2) и коллагена 3 типа (COL3A1) определялась с по-
мощью стандартного для данного вида исследований про-
граммного обеспечения.

Этическая экспертиза
Информированное согласие на проведение того или 

иного метода диагностики и терапии было подписано все-
ми пациентами. Протокол данного исследования одобрен 
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на заседании локального этического комитета ФГБУ ЭНЦ 
28 ноября 2012 года (протокол №18).

Статистический анализ
Принципы расчета размера выборки. Размер выборки 

предварительно не рассчитывался.
Методы статистического анализа данных. Стати-

стическая обработка полученных данных осуществлена 
с помощью программы STATISTICA (StatSoft Inc. США, вер-
сия 6.0). В связи с малыми объемами выборок принято 
решение применить непараметрические методы анализа 
данных, методы описательной статистики (среднее; сред-
неквадратичное отклонение). Учитывая низкую репрезен-
тативность выборки, другие методы статистического ана-
лиза не применялись.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Объекты (участники) исследования
В исследование включены пациенты с СД2, 2 женщины 

и 2 мужчин, средний возраст составлял 57±3 года, дли-
тельность заболевания – 10,7±5 лет, контроль диабета – 
неудовлетворительный, средние значения HbA

1c
 10,4±3%. 

У всех пациентов диагностирована нейропатическая фор-
ма СДС, диабетическая ретинопатия (препролифератив-
ная – 2, пролиферативная – 2), диабетическая нефропатия 
(ХБП С1А1 – 1, ХБП С2А1 – 1, ХБП С3А2 – 2). Длительность 
течения СДС – 2±0,6 года. Согласно классификации Wagner, 
раневые дефекты II ст. – 2, III ст. – 2. Средняя площадь раны 
составляла 15,9±6 см2. У всех пациентов, включенных 
в исследование, отсутствовали клинические признаки 
критической ишемии нижней конечности, что было под-
тверждено результатами инструментальных исследова-
ний (УЗДС артерий нижних конечностей и транскутанная 
оксиметрия). Всем пациентам проводились хирургическая 
обработка раны, разгрузка нижней конечности с помощью 
разгрузочного полубашмака, антибактериальная терапия. 
В ходе госпитализации у всех больных достигнуты индиви-
дуальные целевые значения гликемии.

Основные результаты исследования
В ходе исследования подтверждено, что размер ран 

включенных в исследование пациентов уменьшился 
на 8,8±7% через 10 дней местного лечения и на 18,3±8% 

через 15 дней после начала местного лечения. Соглас-
но данным гистологического исследования биоптатов 
ран, через 10 дней у всех больных отмечалась тенденция 
к уменьшению воспалительного инфильтрата, к нараста-
нию количества фибробластоподобных клеток, фиксиро-
вались наличие созревающей грануляционной ткани и по-
явление формирующихся волокон соединительной ткани. 
Через 15 дней местного лечения в ранах всех включенных 
в исследование больных отмечено формирование зрелой 
грануляционной ткани. 

По результатам генетического исследования 
на 10-е сутки местного лечения ран отмечена тенденция 
к увеличению экспрессии генов COL1A1 в 3,2±1,3 раза, экс-
прессии гена COL1A2 в среднем в 2,0±1,0 раз, а экспрессии 
гена COL3A1 в 1,25±1,1 раза по сравнению с исходными по-
казателями. 

По данным генетического исследования, на 15-е сут-
ки местного лечения отмечается тенденция к снижению 
экспрессии генов коллагенов I и III типов. Экспрессия генов 
COL1A2 и COL3A1 уменьшилась в 2,5±2 раза и в 20,0±3 раза 
соответственно, по сравнению с исходными данными. 
Однако, несмотря на тенденцию к снижению экспрессии 
COL1A1, на 15-е сутки местного лечения, показатели экс-
прессии данного гена по-прежнему превышали исходные 
в 1,7±0,6 раза. 

Дополнительные результаты исследования
Несмотря на формирование зрелой грануляционной 

ткани, по данным световой микроскопии на 15-е сутки 
местного лечения отмечалось сохранение воспалитель-
ной инфильтрации. 

Нежелательные явления
В ходе исследования нежелательных явлений зафикси-

ровано не было.

ОБСУЖДЕНИЕ

Резюме основного результата исследования
В исследование было включено 4 пациента с нейро-

патической формой СДС после хирургической обработки 
раны. До начала местного лечения был проведен забор 
биоптатов раневого ложа для проведения морфологиче-
ского и генетического исследования.

Рис. 1. Типичная гистологическая картина биоптатов раны на 0, 10, 15-е сутки местного лечения: 1) Эпидермис сохранен, в дерме очаги плаз-
моцитарной и лимфоцитарной инфильтрации; 2) Созревающая грануляционная ткань представлена мелкими сосудами, диффузной лимфо- 

и лейкоцитарной инфильтрацией (сегментоядерные нейтрофилы) и нежной рыхлой соединительной тканью; 3) Зрелая грануляционная ткань, 
умеренная лимфоцитарная инфильтрация и лейкоцитарная инфильтрация, представленная плазмоцитами с преобладанием сегментоядерных 

нейтрофилов, выраженная пролиферация фибробластов, сосудистый лейкостаз.

1 2 3
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В ходе исследования зафиксировано уменьшение 
размеров ран на 10-е и 15-е сутки местного лечения, 
а также тенденция к повышению экспрессии генов колла-
гена I и III типа на 10-й день и тенденция к ее снижению 
на 15-й день местного лечения.

Учитывая малый объем выборки, полученные данные 
не могут считаться достоверными и требуют дальнейшего 
изучения.

Обсуждение основного результата исследования
Согласно многочисленным исследованиям, процессы 

заживления у пациентов с СД замедлены. Это обусловле-
но нарушением экспрессии факторов роста и цитокинов, 
повышенной протеолитической активностью, что выра-
жается в повышении уровней матриксных металлопроте-
иназ, способствующих деградации коллагеновых струк-
тур [1, 2, 3]. В результате этого рана «застревает» на одном 
из этапов заживления и хронизируется. 

Высказывается предположение, что в условиях дли-
тельной стойкой гипергликемии имеется генетическая 
предрасположенность к замедленному заживлению [11], 
таким образом, целью данного исследования явилось из-
учение особенности экспрессии генов коллагенов на раз-
личных стадиях раневого процесса у лиц с нейропатиче-
ской формой СДС.

В ходе исследования зарегистрировано клиниче-
ски значимое уменьшение размера раневых дефектов 
на 8,8±7% через 10 дней местного лечения и на 18,3±8% 
через 15 дней после начала местного лечения. Согласно 
данным гистологического исследования биоптатов ран, 
через 10 дней у всех больных определялся переход раны 
из фазы воспаления в фазу пролиферации: отмечалась 
тенденция к уменьшению воспалительного инфильтрата, 
к нарастанию количества фибробластоподобных клеток, 
фиксировалось наличие созревающей грануляционной 
ткани и появление формирующихся волокон соединитель-
ной ткани. Через 15 дней местного лечения в ранах всех 
включенных в исследование больных отмечено формиро-
вание зрелой грануляционной ткани, однако сохранялось 
наличие клеток воспалительного инфильтрата (смешанная 
лимфо- и лейкоцитарная инфильтрация). Типичная гисто-
логическая картина биоптатов ран пациентов, включенных 
в исследование, представлена на рис. 1. Таким образом, не-
смотря на удовлетворительный гликемический контроль, 
отсутствие признаков инфекции по данным клинической 
картины, соблюдение условий разгрузки пораженной ко-
нечности и ежедневные перевязки ран, во всех ранах име-
ются признаки воспаления, что может говорить о наруше-
нии репаративных процессов в ране. Полученные данные 
согласуются с результатами исследований Комелягиной 
Е.Ю. с соавт., где были зафиксированы наличие неполной 
репарации и склонность к фиброзу у пациентов с нейро-
патической формой СДС длительностью более года [13], 
а также с результатами зарубежных исследователей, где 
были зафиксированы увеличение количества фиброб-
ластов и сохранение по ли морф но я дер ных лейкоцитов 
на 3-и сутки местного лечения у лабораторных моделей [7].

По результатам генетического исследования, 
на 10-е сут ки местного лечения ран отмечена тенденция 
к увеличению экспрессии генов COL1A1 в 3,2±1,3 раза, экс-
прессии гена COL1A2 в среднем в 2,0±1,0 раза, а экспрес-
сия гена COL3A1 – в 1,25±1,1 раза по сравнению с исходны-

ми показателями. 
Полученные данные свидетельствуют о нарушении 

синтеза коллагена, что не согласуется с данными исследо-
вания Moura LI и соавт., где на 3-и сутки местного лечения 
было зафиксировано снижение экспрессии генов коллаге-
нов I и III типов (COL1A1, COL1A2, COL3A1) [8]. 

На 15-е сутки местного лечения отмечается тенденция 
к снижению экспрессии генов COL1A1 и COL1A2: по срав-
нению с исходными данными экспрессия COL1A1 увеличи-
лась в 1,7±0,6 раза, а экспрессия генов COL1A2 и COL3A1 
уменьшилась в 2,5±2 раза и в 20,0±3 раза соответственно. 
Полученные данные согласуются с результатами морфо-
логического исследования биоптатов ран, где отмечалось 
наличие зрелой грануляционной ткани с сохраняющимся 
воспалительным инфильтратом.

Уменьшение экспрессии гена коллагена III типа 
к 15-м суткам лечения можно объяснить его замещени-
ем на коллаген I типа. Однако снижение экспрессии гена 
COL1A2 требует дальнейшего изучения на большей выбор-
ке.

Ограничения исследования
Учитывая малый объем выборки больных и небольшие 

сроки наблюдения, полученные данные невозможно экс-
траполировать на общую популяцию. 

В связи с малой длительностью наблюдения недоста-
точно данных об отдаленных результатах, что требует про-
должения исследования и проведения статистического 
анализа в полном объеме.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Согласно полученным результатам, у лиц с нейропати-
ческой формой СДС, по данным генетического исследо-
вания, репаративные процессы замедлены. При переходе 
раны в фазу пролиферации отмечается повышение экс-
прессии генов коллагена I и III типа, однако к 15-м суткам 
местного лечения их экспрессия существенно снижается, 
что согласуется с данными гистологического исследова-
ния.
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