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Местные лучевые поражения (МЛП) в форме лучевых язв, сформированные в результате локально-
го воздействия источников ионизирующего излучения, характеризуются длительным волнообразным 
течением, плохим прогнозом в отношении самостоятельного заживления и требуют специализированных 
высокотехнологичных способов лечения. Одним из компонентов их патоморфогенеза является поражение 
сосудов микроциркуляторного русла, что наряду с повреждением клеток эпителиальной и соединитель-
ной тканей служит одной из причин морфологических особенностей развития этого вида повреждения. 
Генная индукция роста сосудов микроциркуляторного русла может стать одним из компонентов местного 
лечения МЛП. 

Цель исследования – оценить влияние проангиогенного геннотерапевтического препарата на ос-
нове pl-vegf165 («Неоваскулген», Россия) на процессы заживления в экспериментальной модели длитель-
но незаживающих тяжелых местных лучевых поражений (язв). 

Материал и методы. Эксперимент проведен на белых крысах-самцах (n=40), которые были раз-
делены на 4 группы по 10 животных: контроль, группа с однократным введением препарата через 14 сут 
после облучения, группа с двукратным введением через 14 и 27 сут, и группа с однократным поздним вве-
дением – через 35 сут. Основным критерием оценки заживления была макроскопическая планиметрия. 
Выполнены рутинные гистологическое и морфометрическое исследования. 

Результаты. Установлено, что статистически значимые различия динамики заживления МЛП по 
критерию площади язвенной поверхности получены между группами контроля и экспериментальными 
группами в отдаленный период – при наблюдении более чем через 60 сут. 

Заключение. Выявленный результат может быть объяснен динамикой развития новых сосудов 
микроциркуляторного русла, образовавшихся в результате генной индукции ангиогенеза. 
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Local radiation injuries in the form of radiation ulcers resulting from the local exposure to ionizing radia-
tion are characterized by a long wave-like course, poor prognosis for self-healing and require specialized high-tech 
treatment techniques. Damage to vessels of the microvasculature being a component of their pathomorphogenesis 
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along with the damage to the epithelial and connective tissue cells, is one of the reasons for the morphological 
features of this type of damage. Gene induction of the vascular growth in the microvasculature can be a compo-
nent of the local treatment of local radiation injuries. 

The aim of the study was to assess the effect of a pro-angiogenic gene therapeutic preparation based on 
pl-vegf165 (Neovasculgen, Russia) on the healing process of simulated long-term nonhealing severe local radia-
tion injuries (ulcers). 

Material and methods. The study included white male rats (n=40), which were divided into 4 groups, 
10 animals in each group: a control group, a group with a single administration of the preparation in 14 days after 
irradiation, a group with a double administration of the preparation in 14 and 27 days after exposure, and a group 
with a single late administration of the preparation in 35 days after exposure. Macroscopic planimetry was the 
main criterion for assessing the healing process. Routine histological and morphometric investigations were also 
performed. 

Results. The study results demonstrated that statistically significant differences in the dynamics of local 
radiation injury healing on the criterion “the ulcer surface area” were registered between the control group and 
experimental groups in the long-term period – in more than 60 days. 

Conclusion. The results obtained can be due to the development of new blood vessels of the microvascu-
lature resulting from the gene induction of angiogenesis. 

 

Key words: local radiation injuries, radiation ulcer, gene therapy, the endothelial vascular growth factor, 
vegf165. 
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Введение 
 

Местные лучевые поражения (МЛП) 
кожи являются результатом локального или 
неравномерного внешнего воздействия ис-
точника ионизирующего излучения. В клини-
ческой практике большая часть МЛП являют-
ся осложнениями рентгенотерапии опухолей 
и некоторых неопухолевых заболеваний [2, 7, 
8]. 

Отличительной характеристикой пато-
морфогенеза МЛП служит отсроченность до-
зозависимых некротически-деструктивных 
явлений в тканях; кроме этого, показана не-
которая зависимость повреждения и регене-
рации тканей от индивидуальных особенно-
стей организма, топографо-анатомической 
локализации области воздействия [10]. Про-
цессы, развивающиеся в коже, включают ра-
диационно-индуцированную гибель клеток, в 
том числе клеток камбиального резерва эпи-
дермиса, эндотелиоцитов капилляров и др., 
нарушение функционирования цитокиновой 
ауто- и праракринной (цитокиновой) сети 
между кератиноцитами, фибробластами, гис-
тиоцитами и резидентными лимфоцитами [7, 
11, 12], что обеспечивает реализацию как пря-
мой так и отсроченной гибели клеточных 
элементов в том числе за счет ишемического и 
аутоиммунного компонентов патогенеза. 

Известно, что ионизирующее излучение 
резко снижает потенциал заживления ран [1], 
который требует скоординированности слож-
ных регуляторных событий, миграции и про-
лиферации клеток различных дифферонов, 

продукцию компонентов внеклеточного мат-
рикса, ангиогенеза и последующего ремоде-
лирования тканевого регенерата [3]. 

Лечение МЛП кожи предполагает ком-
плекс мер, направленных как на удаление по-
гибших тканей, так и на оптимизацию репа-
ративных процессов. Как правило, данные 
методы не позволяют добиться полного за-
живления у 79% пациентов. Самыми частыми 
осложнениями хирургического лечения луче-
вых повреждений являются нарушения кро-
вообращения в перемещаемых комплексах 
тканей [2]. 

В течение последнего десятилетия про-
ведено значительное количество исследова-
ний, которые описывают процессы восстанов-
ления поврежденных тканей организма за 
счет последовательного взаимодействия раз-
личных типов клеток, молекул внеклеточного 
матрикса и растворимых медиаторов. Эти ра-
боты положили начало формированию новых 
подходов в лечении ряда наследственных и 
приобретенных заболеваний при помощи 
генной терапии [18]. Важное место среди та-
ких работ занимают эксперименты по опти-
мизации регенерационного гистогенеза путем 
местного применения гена эндотелиального 
сосудистого фактора роста (Vascular 
endothelial growth factor, vegf) [4]. Такая мето-
дология основана на опосредованном воздей-
ствии на течение рапаративных процессов за 
счет улучшения кровоснабжения поврежден-
ных тканей, а также привнесении в зону реге-
нерации клеток-предшественниц, как с крово-
током, так и в составе периваскулярного мик-
роокружения растущих сосудов [5, 13]. Ука-
занный подход до сих пор не был применен 
для лечения длительно незаживающих луче-
вых язв, что явилось предпосылкой к плани-
рованию и проведению настоящего исследо-
вания. 

Цель работы – оценить влияние проан-
гиогенного геннотерапевтического препарата 
на основе pl-vegf165 (Неоваскулген, Россия) на 
процессы заживления в экспериментальной 
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модели длительно незаживающих тяжелых 
местных лучевых поражений (язв). 
 

Материал и методы исследования 
 

В основу эксперимента положена мо-
дель незаживающих тяжелых МЛП [9]. Поло-
возрелых самцов крысы породы Wistar массой 
180–200 г содержали в оптимальных для дан-
ного вида условиях. Температура воздуха в 
помещении составляла +22°С, влажность – 
50–60%. Длина светового дня составляла 12 ч 
и регулировалась при помощи искусственного 
освещения. Животных содержали на стан-
дартном рационе со свободным доступом к 
питьевой воде. Работа с животными осущест-
влялась с учетом строгого соблюдения «Евро-
пейской конвенции по защите позвоночных 
животных, используемых в эксперименталь-
ных и других научных целях» в ходе выпол-
нения научно-исследовательской работы по 
теме: «Исследование условий применения 
мезенхимальных стволовых клеток костного 
мозга для клеточной терапии тяжелых мест-
ных радиационных поражений». Эксперимент 
одобрен этическим комитетом ФГБУ ГНЦ 
ФМБЦ им А.И. Бурназяна ФМБА России (про-
токол №1 от 20.06.2012). 

Облучение лабораторных животных. 
Моделирование незаживающих тяжелых 
МЛП кожи осуществляли путем воздействия 
мягкого рентгеновского излучения на рентге-
новском аппарате РАП100-10 (Россия). Дози-
метрические характеристики исследовали с 
помощью тканеэквивалентного фантома, со-
стоящего из сборки тонких термолюминес-
центных детекторов ТТЛД-580 и прокладок из 
фторопласта общей толщиной 30 мм, поме-
щенной в плексигласовый цилиндр. Облуче-
ние фантома проводили при напряжении на 
трубке 30 кВ, токе трубки 6.1 мА, с алюминие-
вым фильтром толщиной 0.1 мм. Расстояние 
от источника излучения до поверхности сбор-
ки составляло 9 см. Животных облучали в те-
чение 380 с до достижения дозы на поверхно-
сти кожи 110 Гр (мощность дозы 17.5 Гр/мин). 

Генный индуктор ангиогенеза. Препа-
рат представлял собой высокоочищенную 
сверхскрученную плазмидную ДНК pl-
VEGF165 (лекарственный препарат «Неова-
скулген», производитель – ФГБУ «Нацио-
нальный медицинский исследовательский 
центр гематологии» Минздрава России; раз-
работчик – ПАО «Институт стволовых клеток 
человека», Россия). Доза для введения была 
подобрана, исходя из доклинических исследо-
ваний препарата, и составила 200 мкг, рас-
творенных в 6 мл воды для инъекций, на жи-
вотное. 

Характеристики эксперимента in 
vivo. В связи с тем, что после облучения дест-
руктивные и репаративные процессы в тканях  

развиваются гетерохронно, были апробирова-
ны два режима введения препарата: одно-
кратно или двукратно через 14 сут после облу-
чения (период активной гибели эндотелиоци-
тов и эпителиоцитов) и однократно на 35-е сут 
(период сформированного язвенного дефек-
та). Все животные были разделены на 4 груп-
пы по 10 крыс в каждой: 1-ю группу – кон-
трольную, в которой заживление МЛП проис-
ходило самостоятельно; 2-ю группу – раннее 
однократное введение препарата на 14-е сут; 
3-ю группу – двукратное введение препарата 
на 14-е и 27-е сут и 4-ю группу – позднее од-
нократное введение препарата на 35-е сут по-
сле облучения. 

Введение препарата. Раствор вводили 
туннельным способом в области дна и краев 
язвы в 5 точках. 

Гистологические и морфометрические 
исследования. Для оценки изменений исполь-
зовали планиметрические методы. Фотосъем-
ку лучевой язвы проводили цифровой фото-
камерой Canon. Площадь лучевого поражения 
кожи рассчитывали с помощью компьютер-
ной программы DraftSight (США). Гистологи-
ческие исследования проводили через 35, 48 и 
62 сут после облучения. Для уменьшения 
стресса животных наркотизировали путем 
внутривенного введения препарата «Золетил» 
100 мг (Virbac, Франция). В 0.5 мл 3% раство-
ра Золетила добавляли физиологический рас-
твор (NaCl 0,9%), доводя объем до 2 мл. На 
2 мл полученного раствора Золетила добавля-
ли 100 мкл препарата «Рометар» (Bioveta, Че-
хия). Каждому животному вводили в хвосто-
вую вену 0.3–0.5 мл полученного раствора. 
После введения препарата животное погру-
жали в глубокий сон и декапитировали. После 
выведения животного из эксперимента язву 
иссекали полностью вместе с лоскутом кожи и 
подлежащими структурами. Ткани подверга-
ли стандартной гистологической обработке, 
получали парафиновые блоки, изготавливали 
гистологические срезы толщиной 5–7 мкм. 
Плоскость среза проходила через все слои ко-
жи, срез включал как центральную часть об-
ласти поражения, так и периферические 
(краевые) участки. Срезы окрашивали гема-
токсилином и эозином. Изучение препаратов 
осуществляли при помощи микроскопа Leica 
DM1000 (Германия), оборудованного штатной 
системой фотовизуализации и программой 
обработки изображений и морфометрии 
ImageScope M (Россия). Оценивали диаметр 
язвенного дефекта, глубину дефекта, расстоя-
ние от края дефекта до первого сохранивше-
гося придатка кожи, толщину эпидермиса у 
края дефекта, толщину дермы от дна язвенно-
го дефекта до фасции кожной мышцы в цен-
тре дефекта и у его краев. Сканирование гис-
тологических препаратов для получения циф-
ровых гистотопограмм проводили прибором 
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Рис. 1. Местные лучевые пора-
жения кожи у крысы контроль-
ной группы. Сроки после облуче-
ния: 12-е сут (А), 33-е сут (Б), 
48-е сут (В), 62-е сут (Г). 

 
Leica Aperio CS2 (Германия). 

Статистический анализ. На первом 
этапе статистического анализа определяли 
средние значения, стандартные отклонения, 
медианы, нижний и верхний квартили коли-
чественных показателей в каждой группе. За-
тем оценивали распределение количествен-
ных признаков закону нормального распреде-
ления с использованием критерия Шапиро–
Уилка. В случае распределения признаков, 
отличного от нормального, для межгруппо-
вых сравнений использовали непараметриче-
ские критерии: Колмогорова–Смирнова для 
одномоментного сравнения сразу всех групп 
по одному из показателей и U-критерий Ман-
на–Уитни для попарных межгрупповых срав-
нений в случае выявления статистически зна-
чимой разницы при сравнении с использова-
нием критерия Колмогорова–Смирнова. Для 
сравнения показателей в каждой из групп на 
разных сроках наблюдения применяли крите-
рий Вилкоксона. Во избежание ошибки мно-
жественных сравнений использовали поправ-
ку Бонферрони. 
 

Результаты и их обсуждение 
 

Развитие местных изменений в коже и 
подлежащих тканях у животных контрольной 
группы соответствовало ранее описанной ди-
намике [6, 9]. Местные изменения начина-
лись с эритемы и снижения тургора кожи. 
К 12–13-м сут после облучения у животных 
регистрировали проявления сухого дермати-
та, который переходил во влажный. Преиму-
щественными процессами в этом периоде бы-
ли десквамация эпителия, лейкоцитарная 
инфильтрация погибших и погибающих тка-
ней, разрушение коллагенового остова дермы. 
К 25-м суткам после облучения у 60% живот-
ных начинал образовываться язвенный де-
фект с серозно-геморрагическим экссудатом, 
ссыхающимся в тонкие коричневые корочки, 

в последующем образуя струп темно-
коричневого цвета. На 29–36-е сут происхо-
дило окончательное формирование язвы, по-
сле чего некротический процесс прогрессиро-
вал (рис. 1). 

Динамика развития лучевого пораже-
ния в опытных группах полностью совпадет с 
контрольной до момента формирования тка-
невого дефекта после 10–12-х сут (табл. 1). 

Раннее однократное введение (2-я груп-
па). При однократном введении в ранние сро-
ки патологические процессы носили тяжелый 
характер, но в сравнении с контрольной груп-
пой площадь язвенного дефекта была значи-
тельно меньше (рис. 1, 2). 

По данным гистологического исследо-
вания, лишь у одной крысы из 2-й группы к 
62-м сут развившаяся грануляционная ткань 
заполняла дефект кожи. В остальных случаях 
язвенный дефект определялся отчетливо, со-
ответствовал по морфологии контролю: глу-
бина – 8600±1200 мкм, диаметр в наиболь-
шем измерении – 16650±1900 мкм (рис. 3). 

Двукратное введение (3-я группа). При 
двукратном введении препарата отмечалось 
снижение площади язвы, начиная с 48-х сут 
до крайнего срока наблюдения. К 62-м сут у 3 
крыс из 4 язвенный дефект полностью зажил. 
При двукратном введении проангиогенного 
препарата патоморфологические изменения к 
33-м сут. полностью коррелировали с кон-
трольной группой. Диаметр язвенного дефек-
та составлял 20100±1100 мкм, глубина – 
8700±2670 мкм. К 48-м сут лишь у одной 
крысы было отмечено наличие язвы кратеро-
образной формы, в остальных случаях разви-
валась грануляционная ткань. Диаметр пора-
жения был равен 24000±4200 мкм, глубина – 
6700±2900 мкм. К концу срока наблюдения у 
всех крыс отмечалось уменьшение площади 
поражения и развитие грануляционной ткани. 
Диаметр дефекта составлял 12500±6100 мкм, 
глубина – 3100±1900 мкм (рис. 4). 
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Таблица 1 
Площадь язвенного дефекта кожи крыс, см2 (M±σ) 

 

Сроки после  
облучения, (сут) 

1-я группа 
(контрольная) 2-я группа 3-я группа 4-я группа 

6-е 8.77±0.92 9.06±1.60 9.21±1.20 8.23±0.95 
11-е 7.08±0.93 6.51±1.70 6.38±1.19 8.46±0.61 
15-е 4.92±1.38 4.36±1.02 4.77±0.86 5.78±0.93 
19-е 3.10±0.58 3.26±0.77 3.00±0.67 3.94±0.72 
22-е 2.89±0.38 3.21±0.85 2.69±0.63 3.19±0.66 
26-е 2.85±0.55 2.88±0.94 2.67±1.28 2.86±0.81 
29-е 2.45±0.84 2.63±0.96 2.25±0.96 2.74±0.75 
33-е 1.87±0.61 2.08±0.77 1.91±0.39 2.50±0.67 
36-е 1.73±0.94 1.97±0.93 2.24±0.43 2.41±0.74 
40-е 1.81±0.76 1.95±0.83 2.22±0.73 2.40±0.74 
43-е 2.23±1.26 2.12±1.21 2.57±1.09 2.51±0.56 
48-е 3.67±0.89 3.09±1.36 3.15±1.96 2.78±0.54 
55-е 6.02±1.72 3.40±0.94 2.19±0.95* 3.83±1.50 
62-е 7.07±2.07 3.63±0.64 1.82±1.18*/** 4.22±1.47 

Примечание: количество животных в каждой группе (n=10); * – различия при сравнении с контрольной 
группой статистически значимы (р<0.05); ** – различия при сравнении с 4-й группой (однократное вве-
дение pl-vegf165 на 35-е сут после облучения) статистически значимы (р<0.05). 
 

 2-я группа: 
однократное введение  

препарата на 14-е сут после 
облучения 

3-я группа: 
двукратное введение  

препарата на 14-е и 27-е сут 
после облучения 

4-я группа: 
однократное введение  

препарата на 35-е сут после 
облучения 

 
Рис. 2. Местные лучевые поражения кожи у крыс экспериментальных групп. Сроки после облучения: 
33-е сут (ряд А), 48-е сут (ряд Б), 62-е сут (ряд В). 

 
Позднее однократное введение (4-я 

группа). В случае однократного введения пре-
парата на 35-е сут после облучения площадь 
язвенного дефекта была меньше, чем в кон-
трольной (табл. 1). Тем не менее, во всех экс-
периментальных группах наблюдалась поло-
жительная динамика заживления язвенного 
дефекта. Диаметр язвенного дефекта на 48-е 
сут. после облучения достигал 

23630±4000 мкм, глубина – 4700±1070 мкм. 
К концу срока наблюдения под толстым стру-
пом полнослойный дефект мягких тканей от-
сутствовал, однако поверхность под струпом 
не была эпителизирована – дефект эпидерми-
са достигал 23500 мкм в диаметре (рис. 5). 

Морфометрический анализ выявил ста-
тистически значимые различия при двукрат-
ном введении pl-vegf165 по сравнению с 
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Рис. 3. Площадь тканевого де-
фекта кожи в контрольной и 
экспериментальных группах 
животных в ключевые точки 

наблюдения:  – 1-я группа 

(контрольная группа),  – 2-я 

группа,  –3-я группа,  – 
4-я группа; * – статистически 
значимые различия с контроль-
ной группой отмечены (р<0.05). 

  

 

Рис. 3. Гистотопограмма мест-
ного лучевого поражения у жи-
вотного 2-й группы, 62-е сут 
после облучения. Обозначения:  
1 – струп; 2 – некроз и органи-
зованный фибрин; 3 – демарка-
ционный вал; 4 – регенерирую-
щая кожная мышца; 5 – жиро-
вая ткань. Окраска гематокси-
лином и эозином. Ув. ×4. 

  

 

Рис. 4. Гистотопограмма мест-
ного лучевого поражения у жи-
вотного 3-й группы, 62-е сут 
после облучения. Обозначения:  
1 – струп; 2 – плотная волокни-
стая соединительная ткань;  
3 – регенерирующая кожная 
мышца; 4 – жировая ткань в дне 
язвы. Окраска: гематоксилин и 
эозин. Ув. ×4. 

  

 

Рис. 5. Гистотопограмма мест-
ного лучевого поражения у жи-
вотного 4-й группы, 62-е сутки 
после облучения. Обозначения:  
1 – струп; 2 – некроз и фибрин;  
3 – демаркационный вал;  
4 – регенерирующая кожная 
мышца. Окраска: гематоксилин 
и эозин. Ув. ×4. 
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Таблица 2 
Результаты гистологического исследования зоны лучевого дефекта через  

48 и 62 сут после облучения 
 

1-я группа 
(контрольная) 2-я группа 3-я группа 4-я группа 

Сроки после облучения, сут 

Показатели 

48-е 62-е 48-е 62-е 48-е 62-е 48-е 62-е 
Диаметр  

дефекта, мм 
19.2±6.4 20.2±5.6 17.4±5.5 16.6±1.9* 24.4±4.2 12.5±6.1* 23.63±4 23.1±5.5 

Глубина  
дефекта, мм 

6.2±3.7 5.3±3.1 6±1.2 8.6±2.7 6.7±2.9 3.1±1.9* 9.8±2.8 струп 

Расстояние от 
края до перво-
го придатка, 

мм 

1.4±0.7 3.1±2.5 1.5±0.3 1.2±0.2* 1.1±0.5 1.2±0.14* 1.88±0.1 0.4±0.1* 

Толщина эпи-
дермиса у края 
дефекта, мкм 

61±14.9 90±41 84±2.8 78±4.2 80±21.9 111.9±2.9* 67.7±28 44±12 

Толщина  
дермы в  

центре, мм 

6.2±3.1 5.3±2.8 6±1.2 8.6±3.2 7.1±3.4 3.1±1.9* 9.3±3.1 струп 

Толщина дер-
мы у края де-

фекта, мм 

5.4±2.2 5.1±1.9 3.8±0.4 6.9±1.5 6.5±2.4 2.9±1.7* 3.7±1 струп 

Примечание: количество животных в каждой группе (n=10); * – различия при сравнении с контрольной 
группой статистически значимы (р<0.05). 
 
контрольной группой и группой животных, 
которым вводили препарат однократно на  
35-е сут после облучения. Гистологические 
исследования также показали статистически 
значимые различия по сравнению с контро-
лем во всех группах по показателю «расстоя-
ние от края язвы до первого придатка кожи»; 
во 2-й и 3-й группах по диаметру дефекта; в  
3-й группе по глубине дефекта, толщине дер-
мы и эпидермиса у края и толщине дермы в 
центре дефекта. Между экспериментальными 
группами статистически значимых различий 
не было выявлено (табл. 2). 

Роль короткодистантных регуляторов 
морфогенетических процессов, в частности, 
факторов роста, стала глубоко исследоваться 
на протяжении последних трех десятилетий. 
Среди них VEGF определяется многими авто-
рами как плеотропный фактор роста, активно 
задействованный в регенерации тканей кожи 
в ходе раневого процесса [14, 19, 21]. Меха-
низмы участия VEGF в заживлении раны це-
лесообразно подразделить на две группы: свя-
занные с ангиогенезом напрямую, и не свя-
занные с развитием и ростом сосудов в грану-
ляционной ткани кожи. За счет первого меха-
низма достигаются закономерное увеличение 
оксигенации метаболически затратных про-
цессов пролиферации, миграции, дифферен-
цировки клеточных элементов мультиткане-
вого регенерата [17]. Не связанное с ростом 
сосудов воздействие связано с включением в 
молекулярный сигналинг оси VEGF-VEGFR1 
клеток, не относящихся к эндотелиальному 
дифферону. Показано, что кератиноциты экс-
прессируют различные рецепторы к этому 
фактору, взаимодействие которых с лигандом 
обеспечивает пролиферацию этих клеток [21, 

24]. Известно, что фибробласты различной 
тканевой и органной локализации обладают 
специфическим рецепторным полем для 
VEGF [20, 23]. Причем источниками самого 
VEGF в условиях заживления ран и при дру-
гих явлениях чаще всего становятся гистиоци-
ты и стромальные клетки-предшественницы 
[15, 22]. 

Лучевая язва характеризуется целым 
рядом особенностей, важнейшими из которых 
является волнообразное течение, что большая 
часть авторов связывает с циклическим по-
вреждением сосудов [1], изменением феноти-
пического состава раневого инфильтрата, а 
следовательно, и особой динамикой цитоки-
нового профиля в ране. Привнесение экзо-
генного VEGF является тем фактором, кото-
рый ощутимо повлияет на течение гистогене-
тических процессов. В частности, экзогенный 
рекомбинантный эндотелиальный сосуди-
стый фактор роста и др. при хронических де-
фектах кожи ишемического генеза показали 
свою эффективность при некоторых режимах 
введения в эксперименте и клинической 
практике [16]. Однако, белковые факторы, 
введенные одномоментно, характеризуются 
крайней нестойкостью в раневом экссудате, в 
то время как генная индукция относительно 
пролонгирована по времени за счет активно-
сти трансфицированных клеток, выступаю-
щих в качестве «биореакторов», продуци-
рующих регуляторный фактор. 
 

Заключение 
 

Таким образом, полученные результаты 
подтверждают волнообразную или двухфаз-
ную динамику развития некротических 
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процессов в язве, о чем свидетельствует 
уменьшение размеров язвенного дефекта с 
8.77±0.92 см2 на 6-е сутки до 1.81±0.76 см2 к 
40-м суткам и начало роста размера дефекта с 
43-го дня. За весь период наблюдения само-
стоятельное заживление в контроле зарегист-
рировано только у 20% животных. 

В нашем исследовании установлено, что 
по основным морфометрическим показателям 
введение генного индуктора ангиогенеза спо-
собствует прогрессу в заживлении язвы, в ос-
нове которого, вероятно, лежит предотвраще-
ние второй волны некротических изменений в 
местных лучевых поражениях за счет индук-
ции роста местной сосудистой сети. Причем, 
наиболее выражен этот эффект при двукрат-
ном введении, что может свидетельствовать о 
дозозависимом эффекте примененного воз-
действия. 

Так же показано, что лечение генноте-
рапевтическим препаратом наиболее целесо-
образно в фазу разгара клинического прояв-
ления местного лучевого поражения, не до-
жидаясь необходимости хирургического вме-
шательства. 
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