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Резюме
Введение. Рубец – это новообразованная соединительная ткань, возникшая на месте глубоких дефектов кожи, сопровожда-
ющихся разрушением дермы вследствие изъязвлений, ожогов, трещин, воспалительных процессов. Для каждой стадии раз-
вития рубцовых деформаций характерны определенные морфологические изменения: альтерация и воспаление, пролифе-
рация фибробластов и формирование грануляций, эпителизация дефекта, созревание и ремоделирование рубцовой ткани.
Цель. Определить генетическую предрасположенность к формированию рубцовых деформаций у пациентов с признаками 
недифференцированной дисплазии соединительной ткани (НДСТ) и выработать оптимальный алгоритм профилактики 
и коррекции стрий с помощью заместительной коллагенотерапии препаратом Linerase.
Материалы и методы. Исследование проводилось на базе лаборатории ООО «Мелситек» (г. Нижний Новгород). В исследова-
нии участвовало 52 пациента (мужчины и женщины, средний возраст 21,9 ± 4,4 года), обратившихся в клинику «Мелситек» 
(г. Москва) в период с 2022 по 2024 г. Для диагностики признаков НДСТ использовалась скрининговая анкета по выявле-
нию признаков НДСТ и анализ генетических маркеров. Отдельно проводился клинический осмотр пациентов, выявление 
рубцовых изменений кожи, определялся характер заживления ран.
Результаты. Согласно проведенному исследованию, риск предрасположенности к атрофическим рубцам коррелирует со 
степенью предрасположенности к НДСТ. У пациентов с НДСТ с большей частотой встречается особый тип заживления 
кожи, представляющий собой шов в виде «папиросной бумаги», а также предрасположенность к атрофическим стриям, не 
связанным с беременностью или изменением массы тела.
Выводы. Риск предрасположенности к атрофическим рубцам коррелирует со степенью предрасположенности к НДСТ. 
Восполнение дефицита строительного материала и усиление экспрессии генов коллагена I и III являются патогенетическим 
вариантом терапии при коррекции атрофических рубцов и стрий.
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ВВЕДЕНИЕ

Изменение экспрессии коллагена типа I и  III имеет 
решающее значение при повреждении тканей и ремо-
делировании внеклеточного матрикса (ВКМ). Коллагены 
могут напрямую изменять микросреду раны, действовать 
как каркас для прикрепления и функционирования кле-
ток. Коллаген типа I имеет большее количество неполяр-
ных остатков, благодаря чему способен быстро собирать 
мономеры на стороне фибриллы, чтобы сделать ее боль-
ше. На начальных стадиях ремоделирования ткани или 
травмы экспрессия коллагена III увеличивается, посколь-
ку он более гидрофилен, чем колла-
ген  I, и  его образование фибрилл 
происходит медленно и  случайно. 
Дальнейшая реорганизация колла-
гена происходит путем ковалентно-
го сшивания фибрилл, что приводит 
к созреванию коллагена в сложные 
структуры и в конечном итоге вос-
станавливает прочность фибрилл на 
разрыв, которая является свойством 
коллагена I  [1–3]. Коллагены типа 
I и типа III необходимы для зажив-
ления ран и  регенерации тканей, 
с  увеличением синтеза коллагена 
типа III  на ранних фазах и  увели-
чением синтеза коллагена типа I на 
поздних стадиях. Понимание роли 
коллагенов типа I и III, участвующих 
в  ремоделировании ВКМ при по-
вреждении тканей и регенерации, 

имеет важное значение для разработки новых стратегий 
в терапии рубцов [4, 5].

Основные регуляторы уровней коллагена в  тканях 
и клетках (таких как фибробласты) включают матриксные 
металлопротеиназы (ММP) и тканевые ингибиторы метал-
лопротеиназы (ТИМP), которые также необходимы для го-
меостаза ВКМ (рис. 1). ММP являются протеолитическими 
ферментами, которые расщепляют белки ВКМ, тогда как 
ТИМP являются ингибиторами ММP, которые контролиру-
ют процессы производства и деградации.

Ряд исследований предоставили информацию о роли 
ММP в келоидах и гипертрофических рубцах. Многие из 
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2  Рисунок 1. Основные регуляторы уровней коллагена в тканях и клетках
2  Figure 1. The main regulators of collagen levels in tissue and cells
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ММP, участвующих в формировании рубцов, секретируют-
ся самими фибробластами. Дисбаланс между экспресси-
ей ММP и ТИМP может быть вероятным механизмом на-
рушения синтеза коллагена и деградации, что и приводит 
к развитию келоидных и гипертрофических рубцов.

Было обнаружено, что ММP-1 (коллагеназа), которая 
инициирует деградацию коллагена типа I, снижается как 
по уровню мРНК, так и по активности в келоидах и гипер-
трофических рубцах. Это может быть связано с ТИМP-1, 
уровень которого повышен в гипертрофических рубцах 
человека по сравнению с нормальной кожей.

В исследовании К.В. Исмаиляна и соавт. было установ-
лено, что в сыворотке крови пациентов с незрелыми ги-
пертрофическими рубцами кожи установлены исходно 
сниженные уровни ММP-1 и ММP-9 при высоких значе-
ниях ТИМP-1, что позволяет рассматривать сниженную 
экспрессию в качестве важного звена патогенеза фибро-
пролиферативного процесса в коже, обусловливающего 
избыточное отложение компонентов ВКМ [6].

ПАТОГЕНЕЗ ФОРМИРОВАНИЯ РУБЦОВ

При повреждении кожа подвергается сложному про-
цессу заживления, в котором участвуют клетки крови и па-
ренхимы, факторы роста, цитокины, протеазы и белки ВКМ 
(ECM), что в конечном итоге приводит к ее восстановле-
нию. Этот процесс можно разделить на три перекрываю-
щиеся фазы: гемостаз/воспаление, пролиферация и ре-
моделирование.

ГЕМОСТАЗ И ВОСПАЛИТЕЛЬНАЯ РЕАКЦИЯ

Тромбоциты являются первыми клетками, которые 
прибывают к месту повреждения, и они играют важную 
роль в гемостазе, воспалении, реэпителизации, фибропла-
зии и ангиогенезе. В течение первых минут после ране-
ния (5–10 мин) тромбоциты способствуют вазоконстрик-
ции, чтобы уменьшить потерю крови и агрегировать при 
инициировании каскада коагуляции. Образуется тромбо-
цитарная пробка и сгусток сшитого фибрина, плазменного 
фибронектина, белков ECM, витронектина и тромбоспон-
динов, устанавливая временное закрытие раны. Сгусток 
крови действует как резервуар для цитокинов и факторов 
роста и представляет собой временную матрицу каркаса 
для миграции лейкоцитов, фибробластов и эндотелиаль-
ных клеток. После первоначальной вазоконстрикции со-
суды расширяются, а проницаемость капилляров увеличи-
вается (через 20 мин после ранения), позволяя большему 
количеству тромбоцитов и воспалительных клеток достичь 
временной матрицы раны. В результате рана становится 
гиперемированной и отечной.

Через несколько минут после травмы нейтрофи-
лы мигрируют к месту раны в ответ на активацию ком-
племента, дегрануляцию тромбоцитов и бактериальную 
деградацию и очищают пораженную область от внеш-
них частиц и микроорганизмов, погибая через несколь-
ко дней. Нейтрофилы также выделяют хемоаттрактан-
ты и провоспалительные молекулы, такие как фактор 

некроза опухоли альфа, интерлейкин (ИЛ)-1β и ИЛ-6, 
чтобы усилить воспалительную реакцию [7]. Вскоре по-
сле этого тучные клетки и моноциты инфильтрируют рану 
(в течение 2–3 дней), где моноциты дифференцируются 
в макрофаги и фагоцитарные патогены, оставшиеся ней-
трофилы и тканевые остатки. Макрофаги выделяют до-
полнительные факторы роста и цитокины, которые вы-
зывают миграцию клеток, пролиферацию и выработку 
нового ВКМ.

ПРОЛИФЕРАЦИЯ

Пролиферативная фаза длится 2–10  дней после 
ранения, в  основном характеризуется пролифераци-
ей и миграцией клеток и включает в себя реэпителиза-
цию, ангиогенез и фиброплазию. Факторы роста и цито-
кины, выделяемые воспалительными и эпителиальными 
клетками в краях раны, вызывают пролиферацию и ми-
грацию кератиноцитов, чтобы закрыть рану новым эпи-
дермисом. Примерно через 4 дня после ранения рана 
начинает заполняться новой стромой, также называе-
мой грануляционной тканью из-за ее высокой плотно-
сти в фибробластах, гранулоцитах, макрофагах, капил-
лярах и коллагене  [8]. В ответ на различные факторы 
роста и под воздействием тромбина кровеносные сосу-
ды вблизи раны начинают прорастать и давать начало 
новым сосудам, которые снабжают питательными веще-
ствами и кислородом растущую ткань и отвечают за ее 
зернистый вид. Одновременно фибробласты и макрофа-
ги мигрируют к месту раны. Фибробласты размножают-
ся и производят большое количество коллагена и моле-
кул ECM (фиброплазия), которые заменяют временный 
матрикс. Фибробласты постепенно дифференцируют-
ся в миофибробласты, которые секретируют ECM и со-
кращаются, уменьшая размер раны. Этот новый матрикс 
играет важную роль в поддержке миграции эндотелиаль-
ных клеток и роста сосудов. Макрофаги выделяют факто-
ры роста и цитокины, которые дополнительно стимули-
руют фиброплазию и ангиогенез.

РЕМОДЕЛИРОВАНИЕ

Фаза ремоделирования является последней ста-
дией восстановления кожи, происходит от 2–3 нед. до 
2 лет после травмы и в основном характеризуется со-
кращением раны и реорганизацией ECM. Сокращение 
раны в  основном опосредовано миофибробластами 
и достигает своего максимума через 2 нед. после ра-
нения [9]. Грануляционная ткань подвергается процес-
су ремоделирования путем деградации большинства 
волокон коллагена типа III, которые были синтезирова-
ны во время пролиферативной фазы, и синтеза более 
прочной формы коллагена типа I. Этот процесс в основ-
ном опосредован ММР, секретируемыми макрофагами, 
эпидермальными клетками, эндотелиальными клетка-
ми и фибробластами [10, 11]. Большинство миофибро-
бластов, макрофагов и эндотелиальных клеток подвер-
гаются апоптозу или покидают поврежденный участок, 
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останавливая формирование грануляционной ткани 
и прекращая ангиогенез. Эти изменения типа коллагена 
в месте раны, наряду с закрытием раны и уменьшением 
количества сосудов, ответственны за замену грануляци-
онной ткани рубцом. Рубцовая ткань менее эластична, 
чем неповрежденная кожа, и не имеет структур придат-
ков, таких как волосяные фолликулы, сальные и пото-
вые железы.

МАТРИКСНЫЕ МЕТАЛЛОПРОТЕИНАЗЫ 
В ВОССТАНОВЛЕНИИ КОЖИ

ММP представляют собой семейство эндопротеиназ, 
состоящее из «классических» ММP, мембранно-связан-
ных ММP, ADAM (дезинтегрин и металлопротеиназы, так-
же известные как адамлизины) и ADAMTS (ADAM с моти-
вом тромбоспондина).

Классические ММP включают 24  секретируемых 
и связанных с поверхностью цинк-зависимых фермента, 
которые подразделяются на коллагеназы (ММP-1, ММP-8, 
ММP-13 и ММP-18), желатиназы (ММP-2 и ММP-9), стро-
мелизины (ММP-3, ММP-10 и  ММP-11), матрилизи-
ны (ММP-7 и  ММP-26), связанные с  мембраной ММP 
(ММP-14, ММP-15, ММP-16, ММP-17, ММP-24 и ММP-25) 
и  другие ММP (ММP-12, ММP-19, ММP-20, ММP-21, 
ММP-23, ММP-27 и ММP-28). С момента открытия ММP 
Гроссом и Лапьером в хвостах головастиков эти фер-
менты в первую очередь были связаны с деградацией 
ВКМ [12, 13]. Однако с появлением генетически модифи-
цированных моделей было обнаружено, что ММP имеют 
множество других нематриксных субстратов, таких как 
цитокины, хемокины, факторы роста, их связывающие 
белки и рецепторы.

Активность ММP строго регулируется как на транс-
крипционном, так и на посттранскрипционном уровне. 
Несколько типов клеток, таких как кератиноциты, фибро-
бласты, эндотелиальные клетки и воспалительные клет-
ки, могут контролировать активность ММP путем регу-
ляции экспрессии генов в ответ на цитокины, факторы 
роста, гормоны, онкогены и контакт с другими клетка-
ми или ВКМ [13]. Для некоторых ММP регуляция также 
происходит посредством модификации хроматина, ста-
билизации информационной РНК и во время секреции 
фермента. Важно, что все ММP синтезируются как не-
активные зимогены и требуют активации другими про-
теазами, такими как плазминоген, фурин или другие 
ММP. Наконец, активные ММP контролируются ТИМP, се-
мейством из четырех секретируемых белков (ТИМP-1, 
ТИМP-2, ТИМP-3 и ТИМP-4), которые обратимо ингиби-
руют активность ММP.

МАТРИКСНЫЕ МЕТАЛЛОПРОТЕИНАЗЫ 
ПРИ ЗАЖИВЛЕНИИ ОСТРЫХ РАН

Хотя уровни ММP очень низкие в нормальной коже, 
их экспрессия и активность сильно увеличиваются при 
травме. Имеются данные об увеличении экспрессии ге-
нов во время заживления ран ММP-2, ММP-3, ММP-9, 

ММP-11, ММP-12, ММP-13 и  ММP-14. После ранения 
ММP секретируются воспалительными клетками и очи-
щают рану от поврежденного ВКМ [14]. ММP также игра-
ют важную роль в формировании грануляционной тка-
ни, воздействуя на базальные мембраны артериол. Это 
помогает мигрирующим эндотелиальным клеткам из но-
вых сосудов достичь раневого ложа. В ответ на факто-
ры роста эндотелиальные клетки существующих сосу-
дов активируют сигнальные каскады, которые достигают 
кульминации в высвобождении ММP, что обеспечива-
ет пролиферацию и миграцию эндотелия посредством 
переваривания тканевого матрикса. Аналогично, мигри-
рующие кератиноциты секретируют ММP-1. В фазу ре-
моделирования фибробласты и миофибробласты высво-
бождают ММP, которые деградируют нерегулярные части 
матрикса, составляют рубец и помогают в сокращении 
новообразованной рубцовой ткани (рис. 2). Важно, что 
ММP также регулируют воспалительную реакцию и сиг-
нализацию «клетка – клетка» и «клетка – матрикс» пу-
тем активации или инактивации цитокинов, хемокинов 
и факторов роста. Таким образом, ММP играют решаю-
щую роль на всех этапах заживления ран, и, как след-
ствие, неконтролируемая активность этих протеаз счи-
тается одной из основных причин нарушений процессов 
регенерации [15, 16].

Цель – определить генетическую предрасположен-
ность к формированию рубцовых деформаций у паци-
ентов с  признаками недифференцированной диспла-
зии соединительной ткани (НДСТ) и продемонстрировать 
способ профилактики и коррекции с помощью препара-
та Linerase.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование проводилось на базе лаборатории 
ООО «Мелситек» (г. Нижний Новгород). В исследовании 
участвовало 52 пациента (мужчины и женщины, средний 
возраст 21,9 ± 4,4 года), обратившихся в клинику «Мелси-
тек» (г. Москва) в период с 2022 по 2024 г.

Критериями включения в исследование являлись: на-
личие внешних и/или висцеральных признаков НДСТ, воз-
раст пациентов 18–35 лет, подписание информирован-
ного добровольного согласия на участие в исследовании.

Критерии исключения: моногенные наследственные 
синдромы (Марфана, Элерса – Данлоса и др.), артери-
альная гипертензия, ишемическая болезнь сердца, не-
коронарогенные заболевания миокарда, пороки серд-
ца, инфекционный эндокардит, травмы грудной клетки, 
диффузные болезни соединительной ткани, хроническая 
почечная недостаточность, ожирение, острые и хрони-
ческие заболевания внутренних органов в стадии обо-
стрения, эндокринная патология, злокачественные забо-
левания, беременность.

Для диагностики признаков НДСТ использовалась 
скрининговая анкета по выявлению признаков НДСТ 
и анализ генетических маркеров. Отдельно проводился 
клинический осмотр пациентов, выявление рубцовых из-
менений кожи, определялся характер заживления ран.
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На основании скрининговой анкеты [17] по выявлению 
признаков НДСТ пациенты были разделены на 4 группы: 
низкий, средний, высокий риск НДСТ и отсутствие призна-
ков. Всем пациентам было проведено генетическое тести-
рование (COL1A1, MMP1, MMP3, ELN, COL3A1, TIMP1).

Результаты корреляции показателей представлены 
в табл. 1.

Согласно проведенному исследованию, риск пред-
расположенности к атрофическим рубцам коррелирует 
со степенью предрасположенности к НДСТ. У пациентов 
с НДСТ с большей частотой встречается особый тип за-
живления кожи, представляющий собой шов в виде «па-
пиросной бумаги», а также предрасположенность к атро-
фическим стриям, не связанным с беременностью или 
изменением массы тела [17]. Стоит предположить, что на-
личие полиморфизмов генов увеличивает вероятность 
возникновения рубцовых деформаций.

Наше раннее исследование, посвященное анали-
зу пролиферативной активности и  экспрессии генов 
(COL1a1, MMP1a, MMP1b, MMP3, VCAN, ELN) в фибробла-
стах после воздействия препаратов коллагена, показало, 
что для препарата Linerase через 48 ч наблюдается более 
высокая экспрессия гена COL1a1 по сравнению с осталь-
ными препаратами  [18]. Таким образом, назначение 

заместительной коллагенотерапии Linerase является 
оправданным этапом при регенерации тканей, особенно 
у пациентов с риском несостоятельности синтеза колла-
гена при атрофических рубцах.

ОБСУЖДЕНИЕ

В результате проведенного исследования сделан вывод 
о клинико-патогенетической значимости экспрессии кол-
лагена, ММР и ТIМР1 в развитии фибропластических про-
цессов, что позволяет рассматривать эти параметры в ка-
честве критериев при выборе тактики ведения пациентов.

Идентификация и использование генетических мар-
керов заживления ран сложны, поскольку траектория за-
живления раны зависит от типа раны и от конкретных 
характеристик раны, таких как ее площадь, глубина, место-
расположение и скорость закрытия. Несмотря на это раз-
нообразие, часто встречающиеся патологии ран, такие как 
гипертрофические рубцы и келоиды, как правило, харак-
теризуются чрезмерным синтезом и отложением коллаге-
на. А атрофические изменения в большей степени связаны 
с высокой активностью ММP и полиморфизмами гена COL3.

Таким образом, идентифицированные в ходе иссле-
дования с помощью генетического тестирования мар-
керы могут использоваться для прогнозирования типа 
рубца (табл. 2).

2  Рисунок 2. Различные фазы процесса заживления раны и травмы
2  Figure 2. Different stages of the wound and trauma healing process

A – нормальная кожа, имеющая эпидермис и дерму; B – повреждение и приток крови к месту травмы; C – после травмы образуется сгусток, предотвращающий потерю крови; макрофаги 
способствуют ремоделированию ткани, и на этой стадии уровень col III начинает повышаться; D – сокращение раны и образование струпа; E – созревание ткани приводит к образованию 
рубцовой ткани из-за ремоделирования ECM, где col III заменяется col I; F – восстановление нормальной кожи после заживления раны.
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2  Таблица 1. Результаты корреляции показателей
2  Table 1. Indicator correlation results

Переменные Все Риска нет
0

Низкий риск
1

Средний риск
2

Высокий риск
3 р Попарное сравнение

rs1800012_COL1A1 (n = 52) (n = 5) (n = 15) (n = 22) (n = 10) p = 0,765 p0–1 = 0,278

1 40 (77,0%) 5 (100,0%) 12 (80,0%) 16 (73,0%) 7 (70,0%)  p0–2 = 0,416

2 9 (17,0%) 0 (0%) 3 (20,0%) 4 (18,0%) 2 (20,0%)  p0–3 = 0,392

3 3 (6,0%) 0 (0%) 0 (0%) 2 (9,0%) 1 (10,0%)  p1–2 = 0,486

       p1–3 = 0,454

       p2–3 = 0,987

rs1799750_MMP1 (n = 52) (n = 5) (n = 15) (n = 22) (n = 10) p = 0,271 p0–1 = 0,167

1 14 (27,0%) 0 (0%) 4 (27,0%) 8 (36,0%) 2 (20,0%)  p0–2 = 0,210

2 25 (48,0%) 4 (80,0%) 5 (33,0%) 9 (41,0%) 7 (70,0%)  p0–3 = 0,523

3 13 (25,0%) 1 (20,0%) 6 (40,0%) 5 (23,0%) 1 (10,0%)  p1–2 = 0,525

       p1–3 = 0,156

       p2–3 = 0,309

rs35068180_MMP3 (n = 52) (n = 5) (n = 15) (n = 22) (n = 10) p = 0,516 p0–1 = 0,705

1 16 (31,0%) 2 (40,0%) 4 (27,0%) 8 (36,0%) 2 (20,0%)  p0–2 = 0,945

2 22 (42,0%) 2 (40,0%) 5 (33,0%) 8 (36,0%) 7 (70,0%)  p0–3 = 0,535

3 14 (27,0%) 1 (20,0%) 6 (40,0%) 6 (27,0%) 1 (10,0%)  p1–2 = 0,695

       p1–3 = 0,156

       p2–3 = 0,203

rs7787362_ELN (n = 52) (n = 5) (n = 15) (n = 22) (n = 10) p = 0,005* p0–1 = 0,787

1 10 (19,0%) 2 (40,0%) 5 (33,0%) 3 (14,0%) 0 (0%)  p0–2 = 0,180

2 27 (52,0%) 3 (60,0%) 10 (67,0%) 11 (50,0%) 3 (30,0%)  p0–3 = 0,016*

3 15 (29,0%) 0 (0%) 0 (0%) 8 (36,0%) 7 (70,0%)  p1–2 = 0,024*

       p1–3 < 0,001*

       p2–3 = 0,161

rs1800255_COL3A1 (n = 52) (n = 5) (n = 15) (n = 22) (n = 10) p = 0,326 p0–1 = 0,573

1 29 (56,0%) 4 (80,0%) 10 (67,0%) 11 (50,0%) 4 (40,0%)  p0–2 = 0,223

2 22 (42,0%) 1 (20,0%) 5 (33,0%) 11 (50,0%) 5 (50,0%)  p0–3 = 0,325

3 1 (2,0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (10,0%)  p1–2 = 0,315

       p1–3 = 0,262

       p2–3 = 0,309

rs4898_TIMP1 (n = 52) (n = 5) (n = 15) (n = 22) (n = 10) p = 0,861 p0–1 = 0,518

1 15 (29,0%) 2 (40,0%) 3 (20,0%) 8 (36,0%) 2 (20,0%)  p0–2 = 0,754

2 21 (40,0%) 1 (20,0%) 7 (47,0%) 8 (36,0%) 5 (50,0%)  p0–3 = 0,509

3 16 (31,0%) 2 (40,0%) 5 (33,0%) 6 (28,0%) 3 (30,0%)  p1–2 = 0,564

       p1–3 = 0,983

       p2–3 = 0,631

Примечание. * Выделенные группы статистически значимо (p > 0,05) не различаются по: (5)
•	 rs1800012_COL1A1
•	 rs1799750_MMP1
•	 rs35068180_MMP3
•	 rs7787362_ELN
•	 rs1800255_COL3A1
•	 rs4898_TIMP1
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КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

Пациентка С., 37 лет, обратилась с жалобами на стрии 
в области живота, появившиеся после беременности. Объ-
ективно: на передней брюшной стенке отмечаются белые 
линейные атрофии (стрии), представленные множествен-
ными полосами, расположенными перпендикулярно ли-
ниям натяжения кожи.

Пациентке провели генетическое тестирование (табл. 3) 
и анкетирование по выявлению признаков НДСТ [17]. Ре-
зультаты скрининговой анкеты: 16 баллов, что соответству-
ет средней степени тяжести признаков НДСТ.

Используя разработанный алгоритм, можно сделать 
вывод, что у пациентки высокая вероятность развития 
атрофических рубцов, что коррелирует с данными клини-
ческой картины.

Для коррекции рубцовых деформаций использует-
ся достаточно большой арсенал инъекционных и аппа-
ратных методик. Однако обоснованным с точки зрения 
патофизиологических и генетических аспектов являет-
ся назначение заместительной коллагенотерапии пре-
паратом Linerase.

Препарат Linerase – лошадиный коллаген типа I (ре-
гистрационное удостоверение №РЗН 2021/14792  от 
09.08.2024). При добавлении к лиофилизированному ге-
терологическому коллагену типа I физиологического рас-
твора (натрия хлорид 0,9%) происходит самопроизволь-
ный гидролиз этого белка с  получением аминокислот 
и трипептидов массой 3–6 кДа. Курс процедур состоит из 
4 сессий один раз в 2 нед. (рис. 3).

Перед подкожным введением препарата Linerase па-
циентам проводилась топическая анестезия кремом, со-
держащим 0,025 г лидокаина и 0,025 г прилокаина в ко-
личестве 4–5  г (РУ No. П N014033/01) под окклюзию 
пищевой полиэтиленовой пленкой с экспозицией 20 мин.

Препарат Linerase был разведен в 5 мл NaCl и инъеци-
ровался иглами 32G 4–6 мм интрадермально. Общий объ-
ем препарата на зону живота составил 5 мл. Курс соста-
вил 4 процедуры один раз в 2 нед. (рис. 4).

2  Таблица 3. Результаты генетического скрининга паци
ентки С., 37 лет
2  Table 3. Results of genetic screening for patient S.,  
37 years old

Атрофический рубец

Генетический маркер Риск, если:

TIMP1 (mut/mut) 

MMP1 (mut/norm)

MMP3 (norm/norm)

COL3A1 (mut/mut)

ELN (mut/mut)

2  Таблица 2. Идентифицированные с помощью генетическо-
го тестирования маркеры для прогнозирования типа рубца
2  Table 2. Prognostic markers for scar types identified through 
genetic testing

Атрофический рубец

Генетический маркер Риск, если:

TIMP1 (mut/mut) (mut/norm)

MMP1 (mut/mut) (mut/norm)

MMP3 (norm/norm)

COL3A1 (mut/mut) (mut/norm)

Нормотрофический рубец

Генетический маркер Риск, если:

TIMP1 (norm/norm)

MMP1 (mut/mut) (mut/norm)

MMP3 (norm/norm)

COL3A1 (norm/norm)

Гипертрофический рубец

Генетический маркер Риск, если:

TIMP1 (norm/norm)

MMP1 (norm/norm)

MMP3 (mut/mut) (mut/norm)

COL3A1 (norm/norm)

2  Рисунок 3. Курс процедур заместительной коллагенотерапии Linerase в среднем состоит из 4 сессий один раз в 2 нед.
2  Figure 3. Linerase collagen replacement therapy in a course of approx. 4 sessions in two-week intervals
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проведенное исследование показало, что риск пред-
расположенности к атрофическим рубцам коррелирует со 
степенью предрасположенности к НДСТ. Восполнение де-
фицита строительного материала и усиление экспрессии 
генов коллагена I и III является патогенетическим вариан-
том терапии при коррекции атрофических рубцов и стрий. 
Благодаря заместительной коллагенотерапии Linerase 
и алгоритму прогноза генетических маркеров рубцовых 
деформаций можно значительно улучшить качество жиз-
ни пациента и профилактировать возможные косметиче-
ские симптомы НДСТ.� 0
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2  Рисунок 4. Результат коррекции атрофических стрий пре-
паратом Linerase
2  Figure 4. Results of atrophic striae correction using Linerase
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