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ОРИГИНАЛЬНАЯ СТАТЬЯ

Введение
Сочетанная боевая травма обусловливает гипоксические 

расстройства, которые наиболее выражены при поврежде-
нии органов грудной клетки (ГК). Нарушение целостности 
грудного каркаса оказывает влияние на функциональное 

состояние дыхательной системы (прежде всего на диффузи-
онную способность легких – ДСЛ), что уже нашло свое под-
тверждение в ряде работ [1–4]. Кроме того, еще одним меха-
низмом функциональных расстройств дыхательной системы 
вследствие травмы груди может быть дисфункция респира-

Функциональное состояние дыхательной системы  
при сочетанных боевых травмах
О.И. Савушкина*1,2, Е.Р. Кузьмина1, А.А. Зайцев1,3, М.М. Малашенко1, И.Ц. Кулагина1,  
Н.А. Терновская1, О.В. Фесенко1,3, Е.В. Крюков4
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Аннотация
Обоснование. Сочетанная боевая травма обусловливает гипоксические расстройства, наиболее выраженные при повреждении органов груд-
ной клетки (ГК). Однако при любой тяжелой огнестрельной травме все органы пострадавшего подвержены в той или иной степени контузион-
ному повреждению, а массивная кровопотеря запускает каскад патофизиологических реакций, приводящих к острому повреждению легких.
Цель. Изучить функциональное состояние дыхательной системы в различные периоды после тяжелых минно-взрывных ранений (МВР) не-
торакальной локализации.
Материалы и методы. В исследование включены 30 пациентов c диагнозом сочетанной боевой травмы, 100% мужчины, 100% курящие, 
медиана возраста – 37 лет. Медиана срока давности получения травмы (Ме) составила 63,5 (28–136) дня.
Результаты. Выполнено проспективное поперечное исследование. Общая выборка разделена на группы: 1-я группа – 19 пациентов с соче-
танными МВР (исключая ГК), полученными в период 3 мес, 2-я группа – 11 пациентов с сочетанными МВР (исключая ГК), полученными в пе-
риод более 3 мес на момент проведения исследования. Всем пациентам проведены спирометрия, бодиплетизмография, диффузионный тест. 
В общей группе у 3 пациентов выявлено нарушение вентиляции по обструктивному типу, у 37% (11/30), большинство из которых получили 
травмы конечностей, – нарушение диффузионной способности легких (ДСЛ). Кроме того, во 2-й группе обращают на себя внимание более 
низкие значения объема форсированного выдоха за 1-ю секунду (ОФВ1 – 115 и 102% долж. в 1 и 2-й группах соответственно; р=0,01) и более 
высокая частота выявления нарушения ДСЛ (в 21 и 64% случаев в 1 и 2-й группах соответственно; р=0,026).
Заключение. Следует уделять особое внимание диагностике функционального состояния дыхательной системы у пациентов, получивших тя-
желые травматические повреждения конечностей. Вследствие массивной кровопотери и шока в раннем посттравматическом периоде у дан-
ной категории пострадавших запускается каскад патофизиологических реакций, приводящих к повреждению легочной ткани разной степени 
выраженности, что впоследствии может обусловливать функциональные расстройства дыхательной системы, прежде всего нарушение ДСЛ.
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торной мускулатуры, что подтверждается данными A. Baydur 
и соавт. [5], а также собственным исследованием [6].

При боевой травме ГК возникает своеобразный вид по-
вреждения – ушиб легкого, морфологическим субстратом 
которого являются разрывы легочной паренхимы с фор-
мированием воздушных полостей или внутрилегочных 
гематом, дистелектазов (сочетание участков ателектаза и 
эмфиземы), имбибиция альвеол кровью [2, 7]. Необходимо 
также отметить, что при травме груди практически всег-
да отмечается поражение легочных сосудов той или иной 
степени выраженности, включая микротромбозы, тром-
бозы легочных артерий, что вносит свой вклад в послед-
ствия, обнаруживаемые в том числе в позднем периоде, 
а именно формирование вентиляционных расстройств и 
нарушение ДСЛ. 

Вместе с тем при любой огнестрельной травме все ор-
ганы пострадавшего подвержены в той или иной степени 
контузионному повреждению, включая органы ГК. В част-
ности, после тяжелого ранения, сопровождающегося мас-
сивной кровопотерей, нарушение микроциркуляции, ак-
тивация лейкоцитов и гиперцитокинемия могут привести 
к повреждению и отеку альвеоло-капиллярной мембраны 
с развитием острого повреждения легких, а в ряде случа-
ев  – острого респираторного дистресс-синдрома. Однако 
на современном этапе респираторные последствия нетора-
кальных ранений изучены недостаточно.

Цель исследования  – изучение функционального со-
стояния дыхательной системы в различные периоды после 
тяжелых минно-взрывных ранений (МВР) неторакальной 
локализации.

Материалы и методы
Дизайн исследования. В исследование включены 30 па-

циентов, 100% мужчины, 100% курящие, медиана возрас-
та  – 37 (30–44) лет, с диагнозом сочетанного МВР любой 
локализации, за исключением ГК, медиана срока давности 
которого на момент проведения исследований в общей 
группе составила 63,5 (28–136) дня.

Общая группа разделена следующим образом:
• �1-я группа – 19 пациентов с сочетанным МВР, получен-

ным в период 3 мес (90 дней) на момент проведения ис-
следования;

• �2-я группа  – 11 пациентов с сочетанными МВР, полу-
ченным в период более 3 мес на момент проведения 
исследования.

Распределение пострадавших при МВР в зависимости от 
локализации травмы представлено в табл. 1.

Из табл. 1 следует, что в 1-й группе 11 пациентов полу-
чили сочетанные МВР головы и конечностей (в 2 случаях с 
травматической ампутацией конечности), 6 – головы, шеи 
и глаз, 2  – головы, конечностей и мягких тканей живота. 
Во 2-й группе 7 пациентов получили сочетанные МВР го-
ловы и конечностей (в 5 случаях с травматической ампута-
цией конечности), 4 – ранения головы, шеи и глаз. У ряда 
пациентов выявлены посттравматические и постопераци-
онные осложнения: тромбозы глубоких вен нижних конеч-
ностей, синдромы фантома ампутированных конечностей 
со стойко выраженными болевыми синдромами.

Критерий включения – боевая травма. Критерии невклю-
чения  – выраженный болевой синдром; пневмоторакс; 
травма челюстно-лицевого аппарата, препятствующая гер-
метичному присоединению к загубнику; состояние после 
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Abstract
Background. Combined gunshot wounds (GSWs) causes hypoxic disorders, most pronounced in cases of damage to the chest. However, with 
any severe gunshot injury, all the organs are susceptible to varying degrees of contusion injury, and massive blood loss triggers a cascade of 
pathophysiological reactions leading to acute lung damage.
Aim. To study the lung function in various periods after severe GSWs of non-thoracic localization.
Materials and methods. The study included 30 patients with a diagnosis of combined combat injury, 100% men, 100% smokers, median age 37 years. 
The median period from injury (Me) was 63.5 (28–136) days. 
Results. A prospective cross-sectional study was performed. The total sample was divided into groups: group 1–19 patients with combined GSWs 
received over a period of 3 months, group 2–11 patients with combined GSWs received more than 3 months ago from the date of the study. All patients 
underwent spirometry, body plethysmography, and a diffusion test. In the total group, 3 patients had obstructive ventilation disorders, 37% (11/30, 
most of whom suffered injuries to their limbs) had impaired lung diffusion capacity (decreased DLco). In addition, in group 2, lower values of forced 
exhalation volume in 1 second are noteworthy (FEV1 115% pred. and 102% pred. in groups 1 and 2, respectively; p=0.01) and a higher incidence of 
decreased DLco (in 21% and 64% of cases in groups 1 and 2, respectively; p=0.026).
Conclusion. Special attention should be paid to the lung function in patients with severe traumatic limb injuries. Due to massive blood loss and shock 
in the early post-traumatic period, a cascade of pathophysiological reactions is triggered, leading to damage to lung tissue of varying severity, which 
can subsequently lead to functional disorders of the respiratory system, primarily a decreased diffusion capacity of lungs.

Keywords: сombined gunshot wounds, lung function, lung function tests
For citation: Savushkina OI, Kuzmina ER, Zaytsev AA, Malashenko MM, Kulagina ITs, Ternovskaya NA, Fesenko OV, Kryukov EV. The lung function after 
mine explosion wounds. Consilium Medicum. 2025;27(9):503–507. DOI: 10.26442/20751753.2025.9.203446

Таблица 1. Распределение пострадавших при МВР  
в зависимости от локализации травмы и срока ее получения

Локализация травмы Всего

Срок получения травмы

1-я группа 
(n=19);  

≤90 дней

2-я группа 
(n=11);  

>90 дней

Голова + конечности 18 11* 7** 

Голова + глаза + шея 10 6 4

Голова + конечности + 
непроникающее ранение 
живота

2 2 0

Примечание. Здесь и далее в табл. 2: *из них 2 ампутации, **из них 5 ампутаций

https://doi.org/10.26442/20751753.2025.9.203446
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трахеостомии, когда не удавалось герметизировать отвер-
стие трахеостомы; когнитивные нарушения; травма нижних 
конечностей и/или аппараты наружного остеосинтеза, не 
позволяющие расположиться в кабине бодиплетизмографа; 
онкологические заболевания; отравление неизвестными хи-
мическими веществами. Критерий исключения – невыпол-
нение хотя бы одного легочного функционального теста.

Условия проведения. Все пациенты проходили лечение 
в профильных отделениях ФГБУ «ГВКГ им. акад. Н.Н. Бур-
денко» в соответствии с характером травмы.

С учетом возможного формирования расстройств дыха-
тельной системы выполнено комплексное функциональ-
ное исследование: спирометрия, бодиплетизмография, 
диффузионный тест.

Исследования проводились на оборудовании MаstеrSсrе-
еnBody/Diff (Viаsys Hеalthсаre Erich Jager, Германия) с со-
блюдением международных и российских стандартов ка-
чества [8–11].

ДСЛ оценивалась по монооксиду углерода методом од-
нократного вдоха с задержкой дыхания и коррекцией по-
лученных данных по уровню гемоглобина.

Проанализировали следующие параметры:
1) �спирометрии: форсированная жизненная емкость лег-

ких (ЖЕЛ), ЖЕЛ (из двух показателей ЖЕЛ или фор-
сированная ЖЕЛ выбирался больший и принимался 
за ЖЕЛ), объем форсированного выдоха за первую 
секунду (ОФВ1), ОФВ1/ЖЕЛ;

2) �бодиплетизмографии: общая емкость легких (ОЕЛ), от-
ношение остаточного объема легких к ОЕЛ (ООЛ/ОЕЛ), 
отношение функциональной остаточной емкости легких 
(ФОЕпл) к ОЕЛ (ФОЕпл/ОЕЛпл), общее бронхиальное со-
противление (Rawобщ); 

3) �диффузионного теста: трансфер-фактор по оксиду 
углерода, скорректированный по уровню гемоглобина 
(DLсо).

При анализе показателей, полученных в результате ком-
плексного функционального исследования дыхательной 
системы, использованы должные значения Европейского 
сообщества стали и угля (1993 г.)  [10]. Результаты выра-
жали в процентах от должного значения (% долж.): полу-
ченное значение/должное значение ×100%. Интерпретация 
функциональных показателей внешнего дыхания осущест-
влялась с учетом отечественных и международных реко-
мендаций [8, 12].

За нижнюю границу нормы изучаемых показателей 
принималось фиксированное значение 80% долж., за ис-
ключением отношения ОФВ1/ЖЕЛ, за нижнюю границу 
нормы которого принято значение 0,7. Верхняя граница 
нормы (ВГН) показателей ООЛ/ОЕЛ, ФОЕпл/ОЕЛ рассчи-
тывалась как должное + 1,645SD (где SD – стандартное ква-
дратичное отклонение от среднего).

Статистический анализ
Выполнено проспективное поперечное исследование. Ста-

тистическая обработка данных проводилась с применением 

программно-прикладного пакета Statistica 13. Для описания 
количественных данных рассчитывались медиана, нижний 
и верхний квартили [Me (Q1–Q3)]. Оценка различий между 
количественными показателями производилась с исполь-
зованием непараметрического критерия Манна–Уитни. 
Для оценки различий между качественными показателями 
осуществлялось построение таблиц сопряженности и их 
последующий анализ с использованием точного критерия 
Фишера (при ожидаемых значениях хотя бы в одной ячейке 
менее 5). Различия считались статистически значимыми при 
достигнутом уровне значимости p<0,05.

Результаты
На момент проведения исследований состояние у 1 па-

циента расценено как средней степени тяжести, у осталь-
ных – удовлетворительное.

Результаты лучевых методов исследования представле-
ны в табл. 2, характеристика пациентов и результаты ле-
гочных функциональных тестов – в табл. 3.

Из табл. 2 следует, что компьютерная томография ор-
ганов ГК (КТ ОГК) выполнена 43% (13/30) пациентам, в 
5 случаях очаговых и инфильтративных изменений не вы-
явлено. У 6 пациентов выявлены гиповентиляционные и 

Таблица 2. Результаты лучевых методов исследования  
включенных в анализ пациентов, получивших тяжелые МВР

Лучевые методы диагностики Всего

Срок получения травмы

1-я группа  
(n=19);  

≤90 дней

2-я группа  
(n=11);  

>90 дней

КТ ОГК – норма 5 3* 2

КТ ОГК – выявлены гиповенти-
ляционные изменения

6 6 –

КТ ОГК – выявлены буллы 2 – 2

Рентгенологическое исследова-
ние легких – норма

17 10 7** 

*Из указанного числа пациентов пневмонию на этапе эвакуации перенес 1; **из указан-
ного числа пациентов пневмонию на этапе эвакуации перенесли трое.

Таблица 3. Характеристика пациентов, показатели легочных 
функциональных тестов после получения тяжелого МВР  
неторакальной локализации

Показатель Общая 
группа

1-я груп-
па (n=19)

2-я груп-
па (n=11) p

Срок давности получе-
ния травмы, дни

63,5  
(28–136)

32  
(22–55)

173  
(120–213)

<0,0011

Возраст, лет
37  

(30–44)
36  

(29–46)
38  

(31–44)
0,71

Индекс массы тела, 
кг/м2

24,5  
(21,5–27,6)

25  
(22–28)

23  
(21–29)

0,471

Гемоглобин, г/дл
13,3  

(12,9–15,1)
13,1  

(12,3–13,7)
13,8  

(13,0–15,3)
0,181

ЖЕЛ, % долж.
109  

(106–116)
114  

(106–117)
108  

(97–115)
0,171

ЖЕЛ<80% долж. 0 0 0 –

ОФВ1, % долж.
109  

(101–118)
115  

(103–118)
102  

(97–110)
0,011

ОФВ1<80% долж. 1 0 1 –

ОФВ1/ЖЕЛ, %
78  

(72–74)
78  

(77–83)
78  

(69–83)
0,551

ОФВ1/ЖЕЛ<0,7 3 1 2 –

ОЕЛ, % долж.
111  

(104–115)
111  

(107–115)
106  

(100–116)
0,361

ОЕЛ<80% долж. 0 0 0 –

ФОЕпл, % долж.
116  

(97–125)
117  

(97–128)
105  

(95–124)
0,271

ФОЕпл/ОЕЛ, % долж.
98  

(87–104)
99  

(87–107)
97  

(86–103)
0,491

ФОЕпл/ОЕЛ,%>ВГН 1 1 0 –

ООЛ, % долж.
112  

(96–125)
110  

(96–127)
113  

(94–123)
0,911

ООЛ/ОЕЛ, % долж.
97  

(91–107)
96  

(86–107)
97  

(94–108)
0,521

ООЛ/ОЕЛ,%>ВГН 1 1 0 –

Rawобщ, кПа×с/л
0,24  

(0,19–0,27)
0,24  

(0,19–0,26)
0,24  

(0,17–0,30)
0,411

Rawобщ >0,3 кПа×с/л 3 1 2 –

DLсо, % долж.
85  

(74–92)
88  

(80–93)
76  

(72–89)
0,0571

DLсо<80% долж. 11 (37) 4 (21) 7 (64) 0,0262

Примечание. Данные представлены как медиана (нижний квартиль–верхний квартиль) 
[Me (Q1–Q3)] или n (%); р – достигнутый уровень значимости различий; 1критерий Ман-
на–Уитни; 2точный критерий Фишера.



Оригинальная статья

CONSILIUM MEDICUM. 2025;27(9):503–507.506

https://doi.org/10.26442/20751753.2025.9.203446

ателектатические изменения и в 2 случаях – буллы в вер-
хушках обоих легких. Рентгенологическое исследование 
легких выполнено 17 пациентам, и во всех случаях патоло-
гия не диагностирована. 

Из табл. 3 следует, что медиана срока давности получения 
травмы на момент функциональных исследований дыха-
тельной системы в 1-й группе составила 32 (22–55) дня, во 
2-й группе – 173 (120–213) дня, и различие по данному пока-
зателю между группами оказалось статистически значимым.

Также из табл. 3 можно сделать вывод, что статистически 
значимых различий по возрасту, индексу массы тела, уров-
ню гемоглобина между группами не выявлено.

Медианы показателей легочной вентиляции оставались в 
пределах нормы. Однако ОФВ1 оказался ниже во 2-й группе, 
и различие с 1-й группой было статистически значимым.

Вместе с тем снижение ОФВ1 выявлено у 1 пациента из 
2-й группы, снижение ОФВ1/ЖЕЛ и увеличение Rawобщ  –  
у 1 пациента из 1-й группы и у 2 – из 2-й группы, увеличе-
ние отношений ООЛ/ОЕЛ и ФОЕпл/ОЕЛ – у 1 пациента из 
1-й группы.

Медиана показателя DLco снижена во 2-й группе, в пре-
делах нормы в 1-й группе, однако статистически значимых 
различий между группами не выявлено. Частота снижения 
DLco во 2-й группе составила в 64% (7/11), в 1-й группе – 
21% (4/19), и различие по данному показателю являлось 
статистически значимым.

Обсуждение
Согласно современной классификации боевая хирурги-

ческая травма объединяет: 
• �огнестрельные травмы, которые, в свою очередь, подраз-

деляются на огнестрельные (пулевые и осколочные), МВР, 
а также взрывные травмы;

• �неогнестрельные травмы, включающие неогнестрельные 
ранения и неогнестрельные механические травмы [13].

Известно, что МВР имеет наиболее тяжелые послед-
ствия и высокую летальность среди других видов боевой 
хирургической патологии. Не вызывает сомнений необ-
ходимость проведения легочных функциональных иссле-
дований в период реабилитации пациентов, получивших 
ранения ГК. Вместе с тем результаты настоящего исследо-
вания показали, что функциональные расстройства дыха-
тельной системы могут быть выявлены и при травмах не-
торакальной локализации.

Так, у более 1/3 пациентов (11/30, 37% случаев) диагно-
стировано нарушение ДСЛ (снижение DLco): большин-
ство (8/11) получили травмы конечностей с последующей 
ампутацией одной из них в 4 случаях, 3 – травмы головы. 
По результатам КТ ОГК в 2 случаях выявлены гиповенти-
ляционные изменения в задне-базальных отделах легких, в 
2 – буллы в верхушках обоих легких (возможно, не диагно-
стированные до получения травмы), в 2  – резидуальные 
поствоспалительные изменения в легких. Пяти пациентам 
выполнена только обзорная рентгенограмма ГК.

Таким образом, большинство пациентов с диагностиро-
ванным нарушением ДСЛ получили тяжелые травмы конеч-
ностей, сопровождающиеся массивной кровопотерей, что 
являлось причиной гиповолемии, нарушения перфузии и 
гипоксемии в раннем посттравматическом периоде. А.М. Го-
лубев и соавт. [14] показали, что при тяжелых сочетанных 
травмах ранние изменения в легких (в течение 1-го часа) 
заключаются в расстройстве микроциркуляции в малом 
круге кровообращения, которое проявляется полнокрови-
ем капилляров межальвеолярных перегородок, усилением 
проницаемости сосудов, очагами отека, кровоизлияниями. 
В этом периоде часть пациентов погибают от прогресси-
рования острого повреждения легких до острого респира-
торного дистресс-синдрома. По данным Т.В. Смелой [15], в 
ближайшем посттравматическом периоде (в течение 3–5 сут 
после получение травмы) у 41,1% пострадавших развилась 

полиорганная недостаточность, а ведущим синдромом в 
структуре полиорганных нарушений являлась острая ды-
хательная недостаточность, которой предшествовали шок 
и кровопотеря. Следовательно, выявленные у пациентов, 
включенных в настоящее исследование, участки гиповенти-
ляции и резидуальные поствоспалительные изменения ле-
гочной ткани по данным КТ ОГК, вероятнее всего, являются 
следствием описанных патоморфологических изменений.

Необходимо отметить, что в 5 случаях со сниженным пока-
зателем DLco по данным обзорной рентгенограммы ГК оча-
говых и инфильтративных изменений в легких не выявлено. 
Однако из анамнеза известно, что 2 пациента из этой катего-
рии на этапах эвакуации перенесли пневмонию. Кроме того, 
по мнению А.М. Голубева и соавт. [14], принимая во внимание 
тяжесть полученных травм, могут иметь место повреждения 
слизистой оболочки бронхов и бронхиол, развитие ателек-
тазов, дистелектазов и очаговой эмфиземы и, как следствие, 
нарушение ДСЛ. Однако, учитывая технические ограничения 
метода обзорной рентгенограммы органов ГК, выявлять опи-
санные изменения не представляется возможным.

При анализе показателей легочных функциональных 
тестов в настоящем исследовании обращают на себя вни-
мание более низкие значения показателя ОФВ1 и более 
высокая частота снижения DLco во 2-й группе, в которую 
включены пациенты, обследованные в период более 3 мес 
от получения травмы. С одной стороны, прошло достаточ-
ное количество времени после ранения и ожидаемо было 
бы получить более высокие значения изучаемых показате-
лей, с другой – вероятно, из-за тяжести ранения и после-
дующих оперативных вмешательств пациенты из 2-й груп-
пы находились на лечении дольше и позже направлены 
на комплексное функциональное исследование легких, по 
результатам которого выявлены более выраженные изме-
нения по сравнению с 1-й группой.

Кроме того, в исследовании диагностировано нарушение 
вентиляции по обструктивному типу (ОФВ1/ЖЕЛ<0,7) 
у 3  пациентов, вероятнее всего, обусловленное длитель-
ным анамнезом курения. У тех же пациентов оказалось 
увеличенным бронхиальное сопротивление, и у 1 из них 
выявлены «воздушные ловушки» (увеличение отношений  
ООЛ/ОЕЛ и ФОЕпл/ОЕЛ).

Рестриктивный (снижение ОЕЛ при сохранном в пре-
делах нормы отношении ОФВ1/ЖЕЛ) и обструктивно-ре-
стриктивный (снижение ОЕЛ и ОФВ1/ЖЕЛ) синдромы ни 
у одного пациента не установлены.

Следовательно, анализ показателей легочной вентиля-
ции и ДСЛ в комплексной функциональной диагностике 
у раненых имеет важное практическое значение, так как 
позволяет выявлять последствия боевой травмы, планиро-
вать варианты медикаментозной коррекции и программы 
медицинской реабилитации.

Ограничения исследования
Ограничениями исследования являются малый объем 

выборки во 2-й группе, отсутствие наблюдений в динамике 
на фоне реабилитационного лечения, отсутствие данных КТ 
ОГК у части пациентов с выявленным нарушением ДСЛ.

Заключение
Контузионное повреждение органов и тканей имеет ме-

сто при любой боевой травме. Не вызывает сомнений, что 
пациенты с ранениями ГК ожидаемо будут иметь функци-
ональные изменения дыхательной системы и нуждаться в 
соответствующем медикаментозном и реабилитационном 
лечении. Основной вывод, который следует из проведен-
ного исследования, – уделять особое внимание пациентам, 
получившим тяжелые травматические повреждения, пре-
жде всего конечностей. Вследствие массивной кровопоте-
ри и шока в раннем посттравматическом периоде у данной 
категории пострадавших запускается каскад патофизиоло-
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гических реакций, приводящих к повреждению легочной 
ткани разной степени выраженности, что впоследствии 
может обусловливать функциональные нарушения дыха-
тельной системы, преимущественно нарушение ДСЛ.

При выявлении функциональных расстройств дыха-
тельной системы целесообразно не ограничиваться рент-
генологическим исследованием легких, а проводить КТ 
ОГК для определения характера и объема поражения ле-
гочной ткани, постановки точного диагноза и своевремен-
ной коррекции диагностированных нарушений. Учитывая 
возможные осложнения со стороны дыхательной системы 
у получивших тяжелые травмы конечностей, следует про-
должить изучение такой категории пациентов с целью про-
ведения более детального анализа результатов лучевых и 
функциональных методов исследования.
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КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

Введение
Болезнь Стилла взрослых (БСВ) – это аутовоспалитель-

ное заболевание, которое не имеет специфических марке-
ров и характеризуется полиморфизмом клинических про-
явлений [1]. 

Этиология БСВ не установлена, однако предполагается, 
что БСВ  – реактивный синдром, который развивается у 
пациентов с генетической предрасположенностью после 
перенесенной инфекции [2, 3]. 

БСВ является редким заболеванием. Распространен-
ность в Европе составляет 0,1–0,4 случая на 100 тыс. насе-
ления [4] с преобладанием пациентов молодого возраста – 
от 18 до 35 лет, преимущественно женщин [5].

Основной исторический вклад в изучение БСВ внесли 
Дж. Стилл [6] и Э. Байвотерс [1]. Первый описал БСВ как 

отдельную форму ювенильного артрита, второй впервые 
ввел термин БСВ в медицинскую литературу.

Клинические проявления БСВ могут быть разнообраз-
ными  [7], однако наиболее частыми являются лихорадка, 
неспецифическая экзантема, артралгия или артрит [8, 9].

В связи с тем, что патогномоничные клинические сим-
птомы и специфические маркеры БСВ отсутствуют, миро-
вое медицинское сообщество предлагает выставлять диа-
гноз после исключения других причин лихорадки неясного 
генеза в соответствии с критериями Yamaguchi (табл. 1) [8] .

Для постановки диагноза БСВ необходимо не менее 
2  больших и 3 малых критериев при исключении других 
причин лихорадки неясного генеза. 

Среди клинических форм БСВ выделяют системную и 
хроническую суставную форму  [10]. Системная форма 

Трудности диагностики болезни Стилла взрослых
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ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова» Минздрава России  
(Сеченовский Университет), Москва, Россия

Аннотация 
Клинический случай иллюстрирует трудности верификации болезни Стилла взрослых – редкого аутовоспалительного заболевания, не име-
ющего патогномоничных симптомов и специфических лабораторных маркеров. У пациентки 50 лет с жалобами на лихорадку длительностью 
более 2 нед, артралгиями и экзантемой после исключения инфекционных, онкологических и аутоиммунных причин лихорадки неясного 
генеза диагностирована болезнь Стилла взрослых. Назначение адекватной дозы системных глюкокортикостероидов привело к купирова-
нию симптомов в течение первых суток. Особенностью клинического случая является поздний дебют заболевания. Данное наблюдение ак-
центирует внимание клиницистов на необходимости междисциплинарного подхода в диагностике пациентов с болезнью Стилла взрослых.
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Challenges in the diagnosis of adult-onset Still's disease. Clinical case
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Abstract 
A clinical case illustrates the challenges of verifying adult-onset Still's disease, a rare autoinflammatory disease with no pathognomonic symptoms 
and no specific laboratory markers. A 50-year-old female patient with fever lasting more than 2 weeks, arthralgia, and exanthema was diagnosed with 
adult Still's disease after excluding infectious, oncological, and autoimmune causes of fever of unknown origin. Administration of an adequate dose 
of systemic glucocorticosteroids resulted in symptom relief within the first day. A specific feature of the clinical case was the late onset of the disease. 
This case highlights the need for a multidisciplinary approach in the diagnosis of adult-onset Still's disease.
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имеет более благоприятный прогноз и в свою очередь под-
разделяется на моноцикличный (1 эпизод болезни с после-
дующей полной ремиссией) и полицикличный (2 и более 
эпизодов болезни) варианты. Хроническая суставная фор-
ма приводит к деструкции суставов и необходимости ор-
топедических операций [11].

Несмотря на разнообразие клинических проявлений, во 
всех случаях препаратами 1-й линии в лечении БСВ яв-
ляются системные глюкокортикостероиды (сГКС) в дозе 
0,5–1,0 мг/кг в сутки  [12]. При неэффективности сГКС 
рекомендуется назначение метотрексата или альтернатив-
ных базисных противовоспалительных препаратов в мак-
симально эффективной, не вызывающей нежелательных 
реакций дозе (до 30 мг/нед). В случае отсутствия эффекта 
на фоне лечения сГКС и базисными противовоспалитель-
ными препаратами могут быть рассмотрены к назначению 
генно-инженерные биологические препараты (анакинра, 
тоцилизумаб, инфликсимаб) [13].

Описание клинического случая
Пациентка Р., 50 лет, поступила в терапевтическое от-

деление Университетской клинической больницы №4 
ФГАОУ  ВО «Первый МГМУ им. И.М. Сеченова» (Сече-
новский Университет) 20 ноября 2024 г. с жалобами на 
повышение температуры тела до 39,2°C, боли в крупных 
(плечевые, локтевые, коленные, голеностопные), а также 
височно-нижечелюстных и лучезапястных суставах с обе-
их сторон, боли в горле при глотании, выраженную общую 
слабость. 

Анамнез жизни пациентки  – без особенностей. Аллер-
гическую непереносимость, вредные привычки, профес-
сиональные вредности, контакт с инфекционными боль-
ными, травмы отрицает. Из сопутствующих заболеваний: 
гипертоническая болезнь II стадии, целевой уровень арте-
риального давления достигнут, риск сердечно-сосудистых 
осложнений высокий; мочекаменная болезнь  – камень в 
правой почке; хронический атрофический гастрит, вне 
обострения; дивертикулез сигмовидной кишки.

Впервые ухудшение состояния пациентка отметила за 
2 мес до госпитализации, когда на фоне полного благопо-
лучия произошло повышение температуры тела до 39,5°C, 
по поводу чего начала прием нестероидных противовос-
палительных препаратов: парацетамола, ибупрофена, 
нимесулида – без эффекта. Через 2 нед к сохраняющейся 
лихорадке присоединились боли в крупных суставах, ко-
торые появлялись при движении, а также боли в горле при 
глотании. В связи с отсутствием эффекта от нестероидных 
противовоспалительных препаратов пациентка самостоя-
тельно начала антибиотикотерапию – Амоксиклав в дози-
ровке 875+125 мг 1 раз в день, однако после 5 дней приема 
препарата самочувствие не улучшилось.

В связи с неэффективностью проводимого лечения и 
сохранением жалоб пациентка обратилась в частный ме-
дицинский центр, где выполнен широкий спектр лабора-
торных и инструментальных исследований, включающих 
определение ревматоидного фактора, антител к цикличе-
скому цитруллиновому пептиду, антистрептолизин-О  –  
результаты оказались в пределах референсных значений; ан-
титела иммуноглобудина (Ig)G к антигенам описторхисов, 
токсокар, трихинелл, эхинококка – отрицательные; ДНК ви-
руса Эпштейна–Барр, цитомегаловируса – не обнаружены. 
Выполнены эзофагогастродуоденоскопия с биопсией, коло-
носкопия, рентгенография шейного отдела позвоночника, 
височно-нижнечелюстного сустава, компьютерная томо-
графия (КТ) гортани, ультразвуковое исследование щито-
видной железы – патология не выявлена. Несмотря на по-
вышение уровней С-реактивного белка – СРБ (204,1 мг/л) и 
креатинфосфокиназы (237 ед/л), данных за инфекционный 
или аутовоспалительный процесс не получено. Состояние 
пациентки прогрессивно ухудшалось: сохранялись лихо-

радка до 39,5°C, боли в суставах, нарастала общая слабость. 
Госпитализирована в терапевтическое отделение Универ-
ситетской клинической больницы №4 ФГАОУ ВО «Первый 
МГМУ им. И.М. Сеченова» (Сеченовский Университет) с 
диагнозом «лихорадка неясного генеза».

При физикальном обследовании выявлены повышение 
температуры тела до 38,9°C, наличие на поверхности обеих 
голеней неспецифической розеолезной сыпи, ограничение 
объема движений в ранее указанных суставах в связи с вы-
раженным болевым синдромом. Со стороны бронхолегоч-
ной, сердечно-сосудистой, пищеварительной и мочеполо-
вой систем – без особенностей.

Данные лабораторных и инструментальных исследований 
при поступлении: в общем анализе крови (ОАК) отмечалось 
повышение уровня скорости оседания эритроцитов (СОЭ) 
до 44 мм/ч, в биохимическом анализе крови – незначитель-
ное повышение уровня печеночных трансаминаз (аланин
аминотрансфераза – 45,5 ед/л, аспартатаминотрансфераза – 
37,3 ед/л), в коагулограмме – склонность к гипокоагуляции 
(международное нормализованное отношение – 1,69, акти-
вированное частичное тромбопластиновое время – 28,6 с), 
общий анализ мочи  – без особенностей. Электрокардио
грамма  – без особенностей, КТ органов грудной клетки 
(ОГК) – в легких без видимой патологии, однако выявлена 
внутригрудная лимфаденопатия. Также выполнена рентге-
нография локтевых и коленных суставов ввиду наиболее 
выраженного болевого синдрома в данной локализации  – 
при визуализации суставы без особенностей. 

Учитывая изложенное, в рамках диагностического по-
иска причин лихорадки неясного генеза и суставного син-
дрома сложились следующие концепции: 

1) �инфекционное заболевание с системными проявле-
ниями;

2) инфекционный эндокардит;
3) �паранеопластический синдром в рамках монокло-

нальной парапротеинемии или злокачественного но-
вообразования;

4) аутоиммунное или аутовоспалительное заболевание.
В связи с наличием у пациентки болей в горле, вну-

тригрудной лимфаденопатии посчитали необходимым 
исключить инфекцию дыхательных путей, которая мог-
ла бы вызвать системные проявления. По результатам 
консультации оториноларинголога активный инфекци-
онный процесс исключен. Данные за микоплазменную и 
хламидийную инфекции по результатам серологических 
исследований не получены: IgM и IgG к Chlamydophila 
pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae – в пределах референс-
ных значений. Концепция инфекционного очага другой ло-
кализации не подтверждена – при посеве мочи и фекалий 
роста микрофлоры не выявлено. 

Инфекционный эндокардит исключен по результатам 
отрицательного посева крови на аэробную и анаэробную 
микрофлору, трансторакальной и чреспищеводной эхо-
кардиографии.

С целью исключения моноклональной гаммапатии про-
изведен электрофорез белков сыворотки крови с иссле-
дованием М-градиента, данных за парапротеинемию не 

Таблица 1. Классификационные критерии М. Yamaguchi  
и соавт. (1992 г.)

Большие критерии Малые  
критерии

Диагнозы  
исключения

1. �Лихорадка ≥39°C, 
длящаяся >1 нед 

2. Артралгия >2 нед 
3. Типичная сыпь 
4. Лейкоцитоз ≥109/л

1. Боли в горле 
2. �Лимфаденопатия  

и/или спленомегалия 
3. �Нарушение функции 

печени 
4. �Отрицательные  

ревматоидный 
фактор и антинукле-
арные антитела

1. �Инфекционные 
заболевания 

2. �Злокачествен-
ные новообразо-
вания 

3. �Ревматологичес
кие заболевания
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получено. В рамках онкопоиска пациентка также консуль-
тирована акушером-гинекологом, гематологом, проведена 
КТ органов брюшной полости с внутривенным контрасти-
рованием  – данных за онкологический процесс также не 
получено. Однако при выполнении КТ органов брюшной 
полости с внутривенным контрастированием визуализи-
рована часть легких, где специалистом лучевой диагности-
ки заподозрена левосторонняя нижнедолевая пневмония, 
что и могло бы объяснить наличие лихорадки у нашей 
пациентки. В связи с этим повторно проведена КТ ОГК, 
вызван на консультацию пульмонолог, который трактовал 
данные неспецифические изменения легочной ткани как 
пневмонит в рамках аутовоспалительного процесса.

Для исключения дебюта системных васкулитов, систем-
ной красной волчанки, синдрома Шегрена, системной 
склеродермии определены соответствующие антитела. Все 
антитела находились в пределах референсных значений. 
Выявлен повышенный титр антинуклеарного фактора  – 
1:640, однако неспецифический тип свечения указывал, что 
это вариант нормы.

При поступлении в рамках синдрома лихорадки неясного 
генеза с учетом множественной артралгии пациентке назна-
чена антибактериальная (цефтриаксон 2,0 г/сут) и противо-
воспалительная (дексаметазон 8 мг/сут) терапия, так как на 
тот момент исключение инфекции или аутоимунного про-
цесса оказалось невозможно. Также назначены анальгетики 
(Кеторол 1,0 мл внутримышечно до 3 раз в день) и ингиби-
торы протонной помпы (омепразол 20 мг/сут).

На фоне проводимого лечения в ОАК отмечалась отри-
цательная динамика в виде нарастания нейтрофильного 
лейкоцитоза, нормохромной нормоцитарной анемии и со-
хранения повышенного уровня СОЭ (табл. 2). В биохими-
ческом анализе крови обращало на себя внимание значи-
тельное повышение уровня СРБ (212,1 мг/л) и ферритина 
(474 нг/мл); табл. 3.

В связи с отсутствием динамики состояния пациентки 
на фоне проводимой терапии созван кафедральный конси-
лиум, в ходе которого совместно с ревматологом принято 
решение о коррекции назначенной терапии и увеличении 
дозы сГКС. Учитывая, что у пациентки нельзя было полно-
стью исключить наличие очага инфекции (нейтрофильный 
лейкоцитоз, высокие уровни СОЭ, СРБ), принято решение 
продолжить антибактериальную терапию левофлоксаци-
ном 500 мг 2 раза в день. 

На следующий день после назначения дексаметазона 
в суточной дозировке 20 мг впервые за указанный пери-
од наблюдалось улучшение состояния пациентки в виде 

снижения температуры тела, уменьшения выраженности 
суставного синдрома. В последующем на фоне проводимо-
го лечения также отмечалась положительная динамика по 
данным лабораторных и инструментальных исследований: 
СРБ – 19,8 мг/л; ферритин – 360 нг/мл; по КТ ОГК – раз-
решение двустороннего пневмонита, уменьшение внутри-
грудных лимфатических узлов (рис. 1). 

Положительная клиническая и лабораторная динамика 
на фоне приема сГКС позволила совместно с клиническим 
фармакологом отменить антибиотикотерапию. 

Пациентка повторно консультирована ревматологом: 
сочетание лихорадки, фарингита, гиперферритинемии, 
нейтрофильного лейкоцитоза, отрицательных ревматоид-
ного фактора и антител к циклическому цитруллиновому 
пептиду, неспецифического типа свечения антинуклеарно-
го фактора (вариант нормы), исключение инфекционной 
и паранеопластической этиологии лихорадки позволили 
установить диагноз БСВ. Согласно критериям Yamaguchi 
имелось 4 из 4 больших и 4 из 4 малых критериев. 

Пациентка выписана из стационара в удовлетворитель-
ном состоянии и продолжила терапию сГКС амбулаторно 
с постепенным снижением дозы под контролем ревма-
толога. На данный момент пациентка находится на под-
держивающей терапии сГКС (преднизолон 5 мг/сут), жа-
лоб нет. При контроле ОАК, биохимический анализ крови, 
КТ ОГК – без изменений.

Обсуждение
Представленный клинический случай интересен для 

клиницистов ввиду объемного дифференциально-диагно-
стического поиска, связанного с отсутствием патогномо-
ничных симптомов и специфических лабораторных мар-
керов БСВ. Длительное время диагноз оставался неясным 
из-за необходимости исключения широкого спектра забо-
леваний, включая инфекционные, аутоиммунные и онко-
логические процессы.

Своевременное назначение сГКС в адекватных дозах при 
БСВ является ключевым фактором успешного лечения. 
Первоначальное назначение сГКС в малых дозах не при-
вело к купированию симптомов и нормализации лабора-
торных показателей у нашей пациентки, но в последующем 
при увеличении дозы сГКС наблюдалась положительная 
динамика клинических проявлений, лабораторных и ин-
струментальных показателей. 

Особенностью описанного клинического случая являет-
ся поздняя манифестация: в большинстве случаев дебют 
БСВ приходится на возраст 18–35 лет.

Таблица 2. Динамика показателей ОАК за весь период  
госпитализации

Показатель Норма 21.10 25.10 28.10 30.10 02.11 05.11

Лейкоциты, 
109/л

4–11 10,58 16,1 13,47 16,87 15,25 10,22

Нейтрофи-
лы, %

45–72 90,1 87,8 84,7 92,4 82,0 82,1

Эритроциты, 
1012/л

3,8–5,7 4,12 3,62 3,75 3,63 3,45 4,1

Гемоглобин, 
г/л

117–160 119 106 110 109 97 117

Тромбоциты, 
109/л

150–450 184 267 431 509 507 362

СОЭ, мм/ч 2–20 47 48 43 – – 48

Таблица 3. Динамика показателей маркеров воспаления  
за весь период госпитализации

Показатель Норма 21.10 23.10 28.10 30.10 02.11 05.11

СРБ, мг/л 0–5 – 212,1 – 272,6 44,2 19,8

Ферритин, 
нг/мл

5–148 – – 474 – 249 230

Рис. 1. КТ-динамика изменений в легочной ткани на фоне 
терапии сГКС (слева – КТ ОГК от 30.10, справа – КТ ОГК  
от 05.11). 
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Данный случай демонстрирует необходимость мульти-
дисциплинарного подхода к диагностике БСВ, включаю-
щего участие ревматологов, инфекционистов, онкологов 
и клинических фармакологов. Только комплексная оценка 
клинической картины, лабораторных и инструментальных 
данных позволила избежать диагностических ошибок и 
подобрать эффективную терапию.

Заключение
Представленный клинический случай подчеркивает 

необходимость повышения осведомленности врачей о 
БСВ для своевременной диагностики и надлежащего ле-
чения. БСВ является диагнозом исключения, его поста-
новка может быть затруднительной ввиду разнообразия 
клинических проявлений и отсутствия специфических 
диагностических маркеров, что требует тщательного диф-
ференциального поиска. Ключевыми факторами успеш-
ного лечения являются раннее назначение адекват-
ных доз системных сГКС и динамическое наблюдение  
за пациентом.
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КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

Введение
Бронхиальная астма (БА) – гетерогенное хроническое за-

болевание легких, осложняющее жизнь 262 млн взрослых и 
детей [1]. Из бюджета, расходуемого на лечение пациентов 
с БА, 1/2 приходится на небольшую, порядка 5–10%, когор-
ту пациентов с тяжелым течением [2]. 

Патологические процессы, лежащие в основе рассматри-
ваемой патологии, разнообразны, в результате чего кли-
ницисты сталкиваются с различными вариантами фено-

типов, что усложняет выбор тактики лечения, особенно в 
ситуациях, когда они пересекаются. 

С 2003 г. в арсенале врачей появилось первое монокло-
нальное антитело для лечения БА, что изменило парадигму 
лечения заболевания: возникла потребность адаптировать 
терапию к характеристикам и фенотипам пациента, дости-
гать не только клинического ответа, но и клинической ре-
миссии, а также модификации заболевания [3]. Несмотря 
на то что у многих пациентов с тяжелым течением забо-
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левания наблюдается хороший ответ на лечение биоло-
гическими препаратами, достижение ремиссии не всегда 
возможно. 

В приведенном клиническом случае мы показали опыт 
применения нового препарата для отечественной практи-
ки – тезепелумаба, являющегося блокатором тимического 
стромального лимфопоэтина. 

Законные представители пациента дали согласие на пу-
бликацию клинического случая.

Клинический случай
Пациент Г., 12 лет, госпитализирован в детское пульмо-

нологическое отделение ФГБУ СПБ НИИФ. 
Жалобы при поступлении: плохая переносимость физи-

ческих нагрузок, дыхательный дискомфорт при увеличе-
нии интервала между ингаляциями препаратов для базис-
ной терапии, затруднение носового дыхания. 

Анамнез жизни. Ребенок с отягощенной по атопии на-
следственностью: у матери  – сезонный аллергический 
ринит (АР), у бабушки по линии матери  – риноконъюн-
ктивальный синдром при контакте с кошкой. Ребенок 
доношенный, полновесный. Оценка по шкале Апгар  – 
8/9 баллов. Растет и развивается по возрасту. Вакциналь-
ный статус без особенностей. Перенесенные заболевания: 
острые респираторные заболевания 1–2 раза в год. В пер-
вые 7 лет жизни отмечались частые отиты. Ветряной оспой 
переболел в 6 лет. 

Аллергологический анамнез. Отмечают проявления ато-
пического дерматита (АтД) с первого года жизни по насто-
ящее время. Используют топические глюкокортикостерои-
ды (ГКС) с кратковременным положительным эффектом. 
Риниты носят затяжной характер. При контакте с пылью 
чихает. При контакте с животными появляются чиханье, 
кашель, усиливаются проявления АтД. На протяжении 
последних 3 лет отмечают ухудшение самочувствия с мая 
по июнь за счет обострения АР, БА. Ранее получал аллер-
ген-специфическую иммунотерапию аллергеном березы, 
на фоне которой отмечено выраженное ухудшение в тече-
нии АтД, в связи с чем прекратили лечение. 

Анамнез заболевания. Бронхиальная обструкция впер-
вые зафиксирована в возрасте 6 лет. Диагноз БА установ-
лен в 7  лет. Проводилась базисная терапия: будесонид + 
формотерол 80/4,5 мкг по 2 дозы 2 раза в день, с посте-
пенным снижением и отменой через 6 мес. В возрасте 
8 лет обострений БА, потребности в короткодействующих 
β2-агонистах не возникало. Бронхиальная обструкция воз-
обновилась с 9 лет. Контроль над заболеванием удалось 
достичь на комбинированной терапии высокими дозами 
ингаляционных ГКС (ИГКС) и длительно действующих 
β2-агонистов, однако после снижения лечения до средних 
доз ИГКС в составе комбинированной терапии отметили 
появление одышки в покое. Повторное повышение ИГКС 
до высоких доз в составе комбинированной терапии, смена 
как средств доставки, так и молекул в составе терапии не 
увенчались успехом. Несмотря на большой объем ингаля-
ционной терапии, в октябре 2024 г. развилось обострение 
БА, что потребовало госпитализации в стационар и про-
ведения короткого курса приема системных ГКС в дозе  
40 мг/сут по преднизолону на протяжение 5 дней. После 
купирования обострения терапию дополнили тиотропия 
бромидом 2,5 мкг 2 дозы в сутки, на фоне чего пациент 
отметил снижение переносимости физических нагрузок, 
а при увеличении  интервала между ингаляциями отме-
тил ухудшение самочувствия, появление эпизодов затруд-
ненного дыхания, в связи с чем ребенок ограничивал фи-
зическую нагрузку. Дополнительная потребность в приеме 
препаратов экстренной помощи возникает 2–3 раза в неде-
лю. В связи с указанными жалобами пациент госпитализи-
рован в ФГБУ СПБ НИИФ для оценки тяжести течения БА 
и решения вопроса о необходимом объеме лечения. 

При поступлении обращали на себя внимание выражен-
ные проявления АтД: кожные покровы сухие со множе-
ством эритематозно-сквамозных элементов на локтевых 
и подколенных сгибах, легкая лихенификация. При оцен-
ке органов дыхания отмечено выраженное нарушение 
носового дыхания. При аускультации дыхание жесткое с 
удлиненным выдохом, проводится во все отделы, без хри-
пов. Перкуторный коробочный звук. Частота дыхательных 
движениий  – 19 в 1 мин; сатурация артериальной крови 
(SрO2) – 99%, частота сердечных сокращений – 76 в 1 мин. 
В  остальном по органам и системам без особенностей. 
Опросник по контролю симптомов астмы ACQ-5 показал 
отсутствие контроля над заболеванием (3 балла). 

В ходе обследования выявлены гиперэозинофилия 26% 
(абс. 1840 кл/мкл), повышение уровня общего иммуногло-
булина Е (IgE) более 1100 МЕ/мл при норме до 100. Под-
тверждена бытовая, эпидермальная, пыльцевая (деревья, 
луговые и сорные травы) сенсибилизация путем проведе-
ния кожных проб. Функциональных нарушений при про-
ведении спирометрии и импульсной осциллометрии не 
отмечено. Бронходилатационная проба с сальбутамолом 
была отрицательной по обеим методикам. 

Соответственно, у пациента имело место поражение как 
верхних, так и нижних дыхательных путей, что соответ-
ствует современной теории единых дыхательных путей. 
Стоит отметить коморбидность тяжелого, неконтролиру-
емого течения БА со среднетяжелым течением АР и АтД. 

Обсуждение
В настоящее время руководство Глобальной инициати-

вы по борьбе с астмой (GINA) рекомендует использовать 
биологические препараты для пациентов с тяжелой, некон-
тролируемой астмой, чтобы улучшить симптомы и контро-
лировать заболевание [4]. Долгосрочные цели лечения, за-
явленные в руководстве GINA, заключаются в следующем: 
добиться хорошего контроля симптомов; поддерживать 
нормальный уровень активности; минимизировать риск 
смерти от БА, обострений, стойкого ограничения воздуш-
ного потока и побочных эффектов. Разнообразие таргет-
ной терапии требует от клинициста подбора терапии на 
основании индивидуальных данных пациента, с учетом не 
только критериев «включения», но и оценки ограничений 
при выборе конкретного препарата [2]. 

Нормативные документы определяют приведенную БА 
тяжелой, которая остается неконтролируемой, несмотря на 
лечение высокими дозами ИГКС в сочетании с β2-агони-
стами длительного действия (с пероральными ГКС или без 
них), или как БА, которая ухудшается при снижении дозы 
ИГКС [1]. Пациент, представленный в клиническом случае, 
соответствует и первому, и второму критерию. 

Перед нами стояла задача подобрать биологический пре-
парат для терапии с учетом результата обследования дан-
ного пациента. 

Тяжелое течение заболевания, высокий уровень IgE мог-
ли бы стать критериями выбора омализумаба – гуманизи-
рованного рекомбинантного моноклонального антитела 
IgG1, направленного против IgE [5]. Однако определить ис-
тинный уровень IgЕ у пациента не представляется возмож-
ным, несмотря на проведение исследований в различных 
лабораториях таких городов, как Санкт-Петербург и Чере-
повец, в связи с превышением диагностических возможно-
стей реагентов, что сделало расчет дозы данного препарата 
невозможным. 

Сочетание тяжелого течения БА с АтД заставило поду-
мать о терапии дупилумабом. Однако от нее было решено 
воздержаться в связи с исходно высоким уровнем эозино-
филов [6], а также с учетом данных литературы о зафикси-
рованных случаях преходящей гиперэозинофилии (более 
5000 кл/мкл), в том числе с клиническими проявления-
ми [7]. 
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Ставя перед собой целью не только снижение количе-
ства обострений, но и контроль над БА, снижение тяжести 
заболевания, мы отказались от терапии меполизумабом – 
гуманизированным моноклональным антителом, которое 
связывается со свободным интерлейкином-5, тем самым 
блокируя взаимодействие между интерлейкином-5 и его 
рецептором, приводя к снижению количества циркули-
рующих эозинофилов  [8]. Исследования показывают, что 
частота обострений снижается менее чем на 1/3, а достичь 
улучшения функциональных показателей и снижения сум-
марного индекса тяжести астмы не удается.

Таким образом, нам требовался препарат для лечения 
тяжелой астмы без ограничений по биомаркерам или фе-
нотипу [4]. Таким препаратом является тезепелумаб – че-
ловеческое моноклональное антитело, которое блокирует 
тимический стромальный лимфопоэтин, цитокин, выраба-
тываемый эпителиальными клетками и участвующий в па-
тогенезе астмы [9]. С учетом неэффективности 5-й ступени 
терапии, согласно клиническим рекомендациям «Бронхи-
альная астма» за 2024 г., принято решение о проведении 
генно-инженерной биологической терапии препаратом те-
зепелумаб 210 мг 1 раз в 4 нед.

Динамическое наблюдение. Клинически с 1-го месяца те-
рапии пациент отмечал улучшение в течении БА, несмотря 
на незначительную динамику в ACQ-5 с 3 баллов в начале 
лечения до 2,8 баллов в течение 1-го месяца терапии, до 
2,4 баллов через 3 мес терапии и до 1 балла через 6 мес от 
начала терапии (рис. 1). Отмечалась быстрая динамика в 
улучшении носового дыхания. 

Лабораторно отмечена быстрая нормализация уровня 
эозинофилов с 1840 кл/мкл в начале лечения до 834, 640 и 
383 кл/мкл через 4, 12 и 24 нед от начала лечения соответ-
ственно (рис. 2). Оценить динамику уровня общего IgE не 
представляется возможным: как в начале лечения, так и че-
рез 24 нед сохранялся уровень выше 1100 МЕ/мл, что выхо-
дило за рамки диагностических возможностей реактивов. 

Исходно у пациента не отмечалось нарушений параме-
тров функции внешнего дыхания (объем форсированного 
выдоха за 1-ю секунду – 98,91%, форсированная жизнен-
ная емкость легких – 98,37%), при этом через 6 мес терапии 
объем форсированного выдоха за 1-ю секунду увеличился 
до 108,85% (+0,59 л), а форсированная жизненная емкость 
легких – до 101,14% (+0,36 л). 

В настоящее время пациент получает лечение на протя-
жении 6 мес. Переносимость терапии хорошая. Обостре-
ний БА, АР, дополнительной потребности в препаратах 
экстренной помощи не возникало. Сезон подъема респи-
раторно-вирусных инфекций, паллинации деревьев пе-
ренес хорошо. В течении АтД существенной динамики не 
отмечено. 

С учетом достижения контроля над течением БА к 
6-му месяцу терапии тезепелумабом принято решение об 
уменьшении объема ингаляционной терапии: отменена те-

рапия тиотропием бромидом без ухудшения самочувствия 
пациента. 

Заключение
Использование генно-инженерных биологических пре-

паратов в терапии БА существенно повысило качество 
жизни пациентов и улучшило прогноз заболевания. Од-
нако, несмотря на снижение частоты обострений, не все 
препараты этой группы обеспечивают клиническую ре-
миссию и модифицируют течение болезни. Вариабель-
ность маркеров воспаления влияет как на эффективность, 
так и на безопасность терапии, затрудняя персонализацию 
лечения с учетом фенотипа пациента. Следовательно, в 
реальной клинической практике существует потребность 
в препарате, не ограниченном биомаркерами или феноти-
пом и направленном на модификацию заболевания  [10]. 
В представленном клиническом случае тезепелумаб проде-
монстрировал соответствие данным критериям, обеспечив 
быстрый и выраженный клинический ответ, позволивший 
достичь ремиссии БА у подростка.
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КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

Введение
В настоящее время достигнуты определенные успехи в 

лечении бронхиальной астмы (БА), что позволяет добиться 
хорошего контроля заболевания  [1, 2]. Наблюдение паци-
ентов с тяжелой БА (ТБА) и астматическим статусом (АС) 

представляет трудности у практических врачей на всех 
этапах оказания помощи  [3–5], при этом важна организа-
ция медицинской помощи по своевременной диагностике 
с определением объема базисной терапии (БТ), проведению 
неотложных мероприятий соответственно тяжести бронхи-

Астматический статус у ребенка с тяжелой 
бронхиальной астмой
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Аннотация
В статье описан клинический случай астматического статуса у ребенка с тяжелой бронхиальной астмой, который наглядно демонстриру-
ет важность организации для данной группы пациентов рациональной медицинской помощи на этапе территориальной поликлиники, где 
должны осуществляться своевременные мероприятия по оценке эффективности текущей противовоспалительной терапии, пересмотр ее 
объема и особенно – оформление документов для обеспечения пациентов жизненно необходимыми препаратами в системе льготного ле-
карственного обеспечения граждан. В персонифицированном определении фенотипа и подборе терапии нуждаются пациенты, которые не 
достигают контроля на средних и высоких дозах ингаляционных глюкокортикостероидов в комбинации с длительно действующими β2-аго-
нистами и имеют в анамнезе тяжелые обострения. Важно соблюдать преемственность оказания медицинской помощи таким пациентам на 
стационарном и амбулаторном этапах. 
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Abstract
The article describes a clinical case of asthmatic status in a child with severe bronchial asthma, which clearly demonstrates the importance of 
organizing rational medical care for this group of patients at the stage of a territorial polyclinic, where timely measures should be taken to assess 
the effectiveness of current anti-inflammatory therapy, review its scope, and especially paperwork to provide patients with vital medicines in the 
preferential drug treatment system provision of citizens. Personalized phenotype determination and therapy selection are needed for patients who 
do not achieve control on medium and high doses of inhaled glucocorticosteroids in combination with long-acting β2-agonists and who have a 
history of severe exacerbations. It is important to observe the continuity of medical care for such patients at the inpatient and outpatient stages.
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альной обструкции (БО) и рациональному динамическому 
наблюдению на амбулаторном этапе, особенно у пациентов 
с тяжелыми формами и имеющих в анамнезе эпизоды АС. 
Важными моментами в ведении таких пациентов являют-
ся осуществление своевременных мероприятий по оценке 
эффективности текущей противовоспалительной тера-
пии, пересмотр ее объема [6, 7] и оформление документов 
для обеспечения жизненно необходимыми препаратами 
в системе льготного лекарственного обеспечения (ЛЛО) 
граждан [8, 9]. В лечении пациентов с ТБА должен приме-
няться персонифицированный подход с учетом фенотипа 
заболевания. Важно соблюдать преемственность оказания 
медицинской помощи таким пациентам на стационарном и 
амбулаторном этапах [1, 6, 10, 11]. Обсуждение клинических 
ситуаций во врачебном сообществе облегчает ведение паци-
ентов с ТБА [12]. В качестве примера приводим описание АС 
у несовершеннолетнего пациента с ТБА.

Клинический пример
В приемное отделение педиатрического стационара бри-

гадой скорой медицинской помощи доставлен мальчик 
10 лет. Пациент предъявлял жалобы на приступообразный 
малопродуктивный кашель, одышку, свистящее дыхание и 
общую слабость.

Анамнез заболевания
Ребенок заболел остро – в день госпитализации отмеча-

лись кашель приступообразный, затрудненное дыхание, 
одышка, дистанционные свистящие хрипы. Для купирова-
ния приступа проведена ингаляция с комбинированным 
раствором фенотерола гидробромида и ипратропия бро-
мида моногидрата совместно с суспензией будесонида, но 
положительного эффекта не наблюдалось. Затем вызвана 
бригада скорой медицинской помощи, которая устано-
вила нарушение витальных функций у пациента: частота 
дыхания  – 30 в минуту, пульс  – 120 уд/мин, насыщение 
гемоглобина крови кислородом (SpO2)  – 88%. Выполнено 
парентеральное введение 30 мг преднизолона натрия фос-
фата. Из-за тяжелого состояния и отсутствия эффекта от 
лечения ребенок доставлен в стационар.

История течения заболевания: в августе 2020 г. в возрас-
те 6 лет диагностирована БА средней степени тяжести и 
определен объем противовоспалительной терапии, соот-
ветствующий 3-й ступени БТ – комбинация низких доз ин-
галяционных глюкокортикостероидов (ИГКС) и длительно 
действующих β2-агонистов – флутиказона пропионат + сал-
метерола ксинафоат в дозе 100 мкг + 50 мкг/сут через до-
зированный аэрозольный ингалятор. Однако на фоне про-
водимого лечения сохранялись ежедневные симптомы БА, 
ночные симптомы регистрировались ежемесячно, физиче-
ская активность оказалась ограничена, сохранялась потреб-
ность в применении комбинированного короткодейству-
ющего β2-агониста (КДБА)  – фенотерола гидробромида  + 
ипратропия бромида моногидрата более 1 раза в неделю.

В мае 2023 г. пациент находился на стационарном лечении 
в отделении реанимации с тяжелым обострением БА, ослож-
ненным АС и дыхательной недостаточностью (ДН) III степе-
ни. После проведенного интенсивного лечения и стабилиза-
ции состояния пациент выписан с диагнозом: «АС на фоне 
тяжелой неконтролируемой БА атопического генеза». Для 
достижения контроля над заболеванием и предотвращения 
повторных обострений пациенту даны четкие рекоменда-
ции: увеличить объем БТ до уровня 4-й  ступени  – начать 
прием комбинированного препарата будесонид + формоте-
рола фумарат дигидрат в дозировке 320 мкг + 9 мкг/сут через 
дозированный порошковый ингалятор для оптимального и 
быстрого достижения терапевтического эффекта. В террито-
риальной поликлинике лечащий врач выписал льготный ре-
цепт на препарат флутиказона пропионат + салметерола кси-
нафоат дозировкой 250 мкг + 50 мкг/сут для использования 

через дозированный аэрозольный ингалятор. Это решение 
принято из-за отсутствия в данный момент в аптечной сети 
препарата, назначенного врачом стационара в системе ЛЛО, 
так как последний требует предварительной заявки и в тот 
момент его не оказалось в наличии. Тем не менее, несмотря 
на применение препарата, назначенного врачом поликлини-
ки, который также относится к 4-й ступени БТ, в течение года 
лечения контроль над БА не достигнут. Пациент продолжал 
испытывать ежедневные одышки и серьезные ограничения 
физической активности.

С апреля 2024 г. наблюдалось учащение ночных симпто-
мов БА до двух эпизодов за ночь. В июне того же года паци-
ент повторно госпитализирован в отделение реанимации в 
связи с АС, который развился на фоне тяжелой формы БА. 
После выписки из стационара на основании рекомендаций, 
изложенных в выписном эпикризе, врачом поликлиники 
пациенту оформлены рецепты ЛЛО на препараты для под-
держивающей терапии: будесонид + формотерола фумарата 
дигидрат через капсульный порошковый ингалятор в дозе  
320 мкг + 18 мкг/сут и тиотрипия бромид моногидрад через 
Спиолто® Респимат® в дозе 2,5 мкг/сут, что соответствовало 
общепринятым рекомендациям [1, 2]. Через 2 нед использова-
ния препарата будесонид + формотерола фумарата дигидрат 
в форме капсульного порошкового ингалятора у ребенка 
участились приступы удушья. В связи с выявлением нежела-
тельной побочной реакции на основании приказа Росздрав-
надзора лечащий врач поликлиники подал извещение о 
нежелательной побочной реакции, оформлен протокол вра-
чебной комиссии (ВК), который подтвердил необходимость 
назначения пациенту противовоспалительной терапии через 
дозированный порошковый ингалятор, и выписан льготный 
рецепт. Эти меры направлены на обеспечение безопасности и 
благополучия пациента, а также на соблюдение всех норма-
тивных требований в области здравоохранения [13]. Однако 
пациент не приобрел в аптечной сети выписанные лекар-
ственные средства, использовал только суспензию будесони-
да через компрессионный небулайзер и тиотропия бромид 
моногидрат через Спиолто® Респимат® ежедневно. На фоне 
такой терапии у ребенка развился данный тяжелый приступ 
БА, потребовавший немедленной госпитализации.

Анамнез жизни: ребенок от 1-х срочных родов, которые 
протекали без патологии. Дальнейшее развитие пациента 
проходило в соответствии с возрастными нормами. Впервые 
признаки БО зафиксированы в мае 2017 г. в возрасте 3 лет. 
В 2019 г. отмечались эпизоды БО ежемесячно, в связи с чем 
проводилась терапия низкими дозами ИГКС (будесонид 
250 мкг/сут) в течение 3 мес. После отмены терапии ИГКС 
эпизоды свистящего дыхания возобновились. В августе 
2020 г. в возрасте 6 лет получал стационарное лечение в свя-
зи с БО средней степени тяжести, где диагностирована БА.

При осмотре пациента в отделении приемного покоя 
установлено тяжелое состояние. При этом температура 
тела  – 36,6°С. Регистрировались спутанность сознания, 
чувство нехватки воздуха и выраженный приступообраз-
ный кашель. При осмотре кожных покровов выявлены их 
бледность, цианоз носогубного треугольника. Оценка орга-
нов дыхания показала втяжение межреберных промежут-
ков, диффузное вздутие грудной клетки. При пальпации 
межреберных промежутков болезненности не установле-
но. Перкуссия грудной клетки установила звук с коробоч-
ным оттенком. При аускультации легких выслушивались 
ослабленное дыхание по всем полям, сухие свистящие 
хрипы, при форсированном дыхании кашель усиливался. 
Верифицирована экспираторная одышка с частотой дыха-
ния до 45 в минуту. Пиковая скорость выдоха составляла 
20–25% от нормы. Показатель SpO2 находился в диапазо-
не 80–83% и при проведении инсуффляции увлажненным 
кислородом (О2) через лицевую маску (FiO2 -0,4–-0,6) уве-
личивался до 92–94%. Аускультация сердца установила 
синусовую тахикардию с числом сердечных сокращений 
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до 130–135 в минуту. Артериальное давление составляло 
110/66–108/60 мм рт.  ст. Живот при пальпации – мягкий, 
безболезненный. Перистальтика не выслушивалась. Моче-
испускание у ребенка сохранялось самостоятельное.

На основании данных анамнеза выявлено наличие ТБА у 
пациента, клинической симптоматики – быстрое развитие 
приступа и нарастание тяжести ДН, выставлен диагноз: 
«БА, атопическая, перситирующая, тяжелой степени тяже-
сти, тяжелое обострение ДН 2-3. АС 1». Ребенок госпита-
лизирован в палату интенсивной терапии педиатрического 
отделения с ежедневным наблюдением врача анестезиоло-
га/реаниматолога.

При обследовании в первые сутки госпитализации: в 
клиническом анализе крови (КАК) выявлены лейкоци-
тоз до 11,0×109/л, увеличенное содержание эозинофилов 
до 13%, скорость оседания эритроцитов  – 14. При оценке 
кислотно-основного состояния (КОС) обращало внимание 
снижение парциального напряжения кислорода в артери-
альной крови (PaO2) менее 60 мм рт. ст., что является крите-
рием «жизнеугрожающей астмы», и снижение содержания 
электролитов натрия (Na+) и кальция (Са++), что, вероят-
но, обусловлено интенсивным сокращением мускулатуры 
бронхов при тяжелом обострении БА (табл. 1) [1, 2, 9].

В биохимическом исследовании крови отмечалось увели-
чение показателей С-реактивного белка до 32,4 мг/л и глюко-
зы до 6,90 ммоль/л. В иммунограмме зафиксировано сниже-
ние уровней иммуноглобулина (Ig)A до 0,9 и IgG до 6,7 г/л. 
Уровень общего IgE сыворотки крови составил 426 Ед/мл 
(при норме до 90 Ед/мл). В общем анализе мочи патологии не 
выявлено. При рентгенологическом обследовании органов 
грудной клетки зафиксирован участок снижения пневмати-
зации легочной ткани неправильной формы с нечеткими не-
ровными контурами средней интенсивности в средней доле 
правого легкого, вероятно, за счет инфильтрации.

В стационаре пациент получал следующее лечение:
• �оксигенотерапия увлажненным О2 через лицевую маску 

(FiO2 -0,4–-0,6) до достижения показателей SpO2 не ме-
нее 95% при дыхании атмосферным воздухом – 4 дня;

• �раствор фенотерола гидробромида + ипратропия бро-
мида моногидрата 0,25 мг + 0,5 мг/мл – 0,7 мл + раствор 
натрия хлорида 0,9% – 2–3 мл в виде ингаляции через ком-
прессионный небулайзер 4 раза в день курсом 10 дней; 

• �суспензия будесонида 0,5 мг/мл 2 мл + раствор натрия 
хлорида 0,9% 2 мл в виде ингаляции через компрессион-
ный небулайзер 2 раза в день курсом 17 дней;

• �раствор преднизолона натрия фосфата 30 мг/мл 3 мл 
(90 мг) + раствор натрия хлорида 0,9% 7 мл внутривен-
но) через инфузомат однократно, затем раствор предни-
золона натрия фосфата 30 мг/мл 4 мл (120 мг) + раствор 
натрия хлорида 0,9% 47 мл внутривенно через инфузо-
мат 1 раз в день курсом 3 дня, затем раствор преднизо-
лона натрия фосфата 30 мг/мл 3 мл (90 мг) + раствор на-
трия хлорида 0,9% 47 мл внутривенно через инфузомат 
2,0833 мм/ч в течение 24 ч соответственно, 1 раз в день – 
курсом 5 дней, затем раствор преднизолона натрия фос-

фата 30 мг/мл 1 мл (30 мг) + раствор натрия хлорида 0,9% 
100 мл 2 раза в день внутривенно капельно;

• �раствор аминофиллина 24 мг/мл 8 мл + раствор натрия 
хлорида 0,9% 50 мл в/через инфузомат 2,5 мл/ч, в тече-
ние 23 ч 12 мин – однократно (по жизненным показани-
ям и по заключению ВК в связи с тяжелым обострением 
БА и отсутствием достаточного клинического эффекта 
после ингаляционной терапии КДБА, ипратропия бро-
мидом, ИГКС, системными ГКС в течение 4 ч);

• �таблетки преднизолон 5 мг – перорально на 13-й день 
стационарного лечения, после окончания парентераль-
ного введения раствора преднизолона натрия фосфата: 
30 мг (6 таблеток) – 1 день, 27,5 мг (5,5 таблетки) – 2 дня, 
25 мг (5 таблеток) – 2 дня, 22,5 мг (4,5 таблетки) – 2 дня. 

На фоне проведенных лечебных мероприятий отмеча-
лась положительная динамика в виде снижения одышки до 
24 в минуту на 3-й день лечения, улучшения самочувствия 
(ребенок мог самостоятельно передвигаться, появился 
аппетит)  – на 4-й день, стабилизации SpO2 до 95–98% на 
дыхании атмосферным воздухом на 5-й день, уменьшения 
физикальных признаков БО на 4-й день и полного их купи-
рования – на 10-й день лечения. 

В результате динамического наблюдения инструмен-
тально-лабораторных показателей установлено снижение 
лейкоцитоза до 7,9×109/л и скорости оседания эритроци-
тов – до 4 в КАК, купирование отклонений КОС. Показатели 
спирограммы на 18-й день лечения: жизненная емкость лег-
ких – 80%, объем форсированного выдоха за первую секун-
ду – 83%, проба с бронхолитиком положительная (прирост 
объема форсированного выдоха за первую секунду на 27%). 

Пациент выписан из стационара на 19-е сутки в удовлет-
ворительном состоянии.

Обсуждение
Основная цель лечения БА – достижение и поддержание 

полного контроля над заболеванием, что позволяет паци-
ентам жить полноценной жизнью, минимизируя симптомы 
и риски обострений. Амбулаторный этап наблюдения за 
пациентами с тяжелыми формами БА является критически 
важным. Эти пациенты требуют постоянного медицинско-
го контроля и интенсивного лечения, включая регулярную 
оценку уровня контроля над заболеванием, своевременную 
коррекцию терапии и выявление осложнений. Такой подход 
обеспечивает более эффективное управление заболеванием 
и улучшает качество жизни пациентов  [1, 6, 7]. В террито-
риальной поликлинике особое внимание должно уделяться 
своевременному оформлению документов для обеспечения 
пациентов жизненно необходимыми препаратами в системе 
ЛЛО и контролю получения назначенной терапии. Кроме 
того, необходимо оперативно направлять пациентов в специ-
ализированные центры для определения фенотипа БА и 
подбора персонализированной биологической терапии при 
необходимости для пациентов с ТБА. Такой подход позволит 
значительно повысить эффективность лечения [1, 6–9]. 

Данный клинический случай обсуждался на междисци-
плинарном консилиуме. Участники консилиума пришли к 
единому выводу, что ключевыми факторами тяжелого обо-
стрения у пациента стали тяжелое течение БА, наличие АС 
в анамнезе и несоблюдение пациентом рекомендации ле-
чащего врача поликлиники. Членами консилиума подчер-
кнута важность регулярного контроля терапии ТБА и ее 
своевременной коррекции. Учитывая ступенчатый прин-
цип терапии БА, пациенту следовало получать терапию, со-
ответствующую объему 5-й ступени, что предусматривает 
направление в специализированный центр для оценки фе-
нотипа болезни и определения персонифицированной те-
рапии [1, 6, 7, 10, 11]. В достижении успеха наблюдения за 
пациентами с ТБА и повторными тяжелыми обострения-
ми важна преемственность стационарной и амбулаторной 
службы, а также при необходимости – своевременная орга-

Таблица 1. Оценка КОС в первые сутки госпитализации 

Показатель Значение Показатель Значение

РН, моль/л 7,40 НСТ, % 41

РаСО2, мм рт. ст. 45 НСО3, ммоль/л 27,3

РаО2, мм рт. ст. 50 СО2, ммоль/л 28,7

Na+, ммоль/л 132 ВЕecf, ммоль/л 2,3

К+, ммоль/л 3,9 ВЕ(В), ммоль/л 2,0

Са++, ммоль/л 0,11 SO2, % 86

Глюкоза, ммоль/л 6,4 Гемоглобин, г/л 149 

Примечание. РаСО2 – парциальное напряжение углекислого газа крови, К+ – ионы 
калия, НСТ – гематокрит, НСО3 – ионы бикарбоната, СО2 – углекислый газ, ВЕecf – уро-
вень оснований, ВЕ(В) – уровень буферных оснований, SO2 – насыщение гемоглобина 
кислородом.
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низация ВК и междисциплинарного консилиума для под-
бора (пересмотра) рациональной терапии.

Избежать фатального исхода в данном случае удалось 
благодаря своевременной диагностике АС, экстренной 
госпитализации пациента в палату интенсивной терапии 
и быстрому началу необходимых терапевтических меро-
приятий в соответствии с современными клиническими 
рекомендациями [1, 6, 7, 14]. Для купирования ДН пациен-
ту проведена терапия увлажненным О2. В программе лече-
ния АС использовались препараты, являющиеся основой 
терапии тяжелых обострений БА: парентеральный ГКС и 
ингаляционный КДБА. Однако в течение первых 4 ч лече-
ния не наблюдалось достаточного клинического эффекта, 
что потребовало стратегического пересмотра тактики ле-
чения. Экстренно созданная ВК, включая консультации ве-
дущих специалистов, пришла к единогласному решению о 
необходимости парентерального применения ингибитора 
фосфодиэстеразы по жизненным показаниям. Пациенту 
однократно введен раствор 2,4% аминофиллина, что значи-
тельно улучшило его состояние. Для снижения активности 
воспалительного процесса и купирования отека слизистой 
респираторного тракта применялись ИГКС и системные 
ГКС. Комплексный подход к лечению тяжелого обостре-
ния БА позволил стабилизировать состояние пациента и 
предотвратить развитие жизнеугрожающих осложнений.

Заключение
Представленный клинический случай наглядно демон-

стрирует важность организации рациональной медицин-
ской помощи для пациентов с БА на этапе территориальной 
поликлиники, особенно с тяжелыми формами и имеющих 
в анамнезе эпизоды АС, поскольку они входят в группу 
риска по формированию угрожающих жизни состояний. 
Специалисты амбулаторного звена должны осуществлять 
своевременные мероприятия по оценке эффективности 
текущей противовоспалительной терапии, пересмотр ее 
объема и оформление документов для обеспечения па-
циентов жизненно необходимыми препаратами в системе 
ЛЛО граждан. В персонифицированном определении фе-
нотипа и подборе терапии нуждаются пациенты, которые 
не достигают контроля на средних и высоких дозах ИГКС 
в комбинации с длительно действующими β2-агонистами и 
имеющие в анамнезе тяжелые обострения. Важно соблю-
дать преемственность оказания медицинской помощи та-
ким пациентам на стационарном и амбулаторном этапе. 
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Введение
Белок Клото
Белок Клото (БК) считается фактором долголетия и при-

влекает внимание своими нейропротективными и улучша-
ющими когнитивные функции свойствами [1, 2]. БК – это 
гормон, который секретируется в спинномозговую жид-
кость, плазму крови, мочу и влияет на возникновение не-
скольких преждевременных старческих фенотипов у мы-
шей и людей, включая атеросклероз, сердечно-сосудистые 
заболевания, инсульт и остеопороз [3]. Во многих исследо-
ваниях показано, что его повышенная экспрессия увеличи-
вает, а недостаточный синтез, наоборот, сокращает продол-
жительность жизни [1]. Так, например, мыши с дефицитом 
БК демонстрировали почечную дисфункцию, сосудистую 
кальцификацию, фиброз, остеопению, заболевания легких 
и короткую продолжительность жизни  [4]. У людей так-
же отмечается взаимосвязь низкого уровня растворимо-
го в сыворотке α-Klotho (БК) с более слабой когнитивной 
функцией [5]. БК существует в нескольких изоформах, ка-
ждая из которых кодируется отдельным геном и обладает 
своими функциями [6]. Наиболее значимой является изо-
форма α-Klotho [5, 7, 8].

Следует отметить тот факт, что экспериментальные и 
клинические исследования позволили сделать вывод о 
потенциальной связи БК как антивозрастного белка с раз-
личными возраст-зависимыми заболеваниями  [5]. В  по-

следние десятилетия из-за увеличения продолжительно-
сти жизни стали более распространенными заболевания, 
которые связаны со старением и снижением когнитивных 
функций. Механизмы, объясняющие связь между БК и ког-
нитивными функциями, сложны. Показано, что БК изме-
няет форму синапсов в гиппокампе и коре головного мозга 
у людей [8]. Так, в эксперименте на мышах с дефицитом БК 
наблюдали атрофию мозга, трудности в обучении, умень-
шение синапсов гиппокампа и его нейродегенерацию, про-
блемы с аксональным транспортом и демиелинизацию. 
Повышение же уровня БК улучшает пространственное 
обучение и память у трансгенных мышей с амилоидным 
белком-предшественником (hAPP), предотвращая потерю 
субъединиц рецептора NMDА в гиппокампе. Кроме того, 
сосудистое сплетение (структура, которая экспрессирует 
БК и создает цереброспинальную жидкость) участвует в 
переносе кальция в центральную нервную систему (ЦНС). 
Движение кальция через мембрану гранулярных пирами-
дальных клеток важно для долговременной потенциации 
и познания [5].

Молекулярный механизм, лежащий в основе антиокси-
дантного и противовоспалительного действия α-Klotho, 
реализуется путем индукции защитных генов, ингиби-
рования сигнальных путей старения, таких как сигнали-
зация серин-треониновой протеинкиназы (mTOR) или 
инсулиноподобного фактора роста 1 (ИФР-1)  [1]. Дан-
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ный механизм α-Klotho способствует выживанию клеток 
и пролиферации эмбриональных нейральных стволовых 
клеток [1].

Соответственно, дефицит БК способствует:
• �неспособности защищаться от окислительного стресса 

(ОС) в ЦНС и на периферии;
• �сниженной способности генерировать оксид азота для 

поддержания нормальной эндотелиальной реактивности;
• �дефектному опосредованию гликозилирования и регу-

ляции ионных каналов; 
• �повышенной сигнализации инсулина/ИФР и нарушен-

ному гомеостазу кальция и фосфата, что сопровожда-
ется измененными уровнями витамина D и эктопиче-
ской кальцификацией [3].

Y. Yamazaki и соавт. (2010 г.) описали нормальные уровни 
БК у людей. Так, значения варьируются от 239 до 1266 пг/мл-1  
(среднее ± sd; 562±146 пг/мл-1) и положительно коррелируют 
с фосфатом, а отрицательно – с возрастом, уровнями каль-
ция, фактора роста фибробластов 23 (FGF23), азота мочеви-
ны крови (BUN) и креатинина в крови. Уровни БК у детей 
(среднее ± sd; 952±282 пг/мл-1) почти вдвое больше (среднее 
± sd 562±146), тогда как в крови из пупочной вены они почти 
в 5 раз больше, чем у здоровых взрослых [3, 9]. 

Результаты исследований позволили считать БК белком 
против старения. Позже выявлена положительная связь 
БК с мышечной силой, минеральной плотностью костей, 
долголетием, выносливостью, а отрицательная  – с остео-
порозом, слабостью, инвалидностью и смертностью [4, 7]. 
В настоящее время физические упражнения, социальное 
взаимодействие и ограничение калорий считаются ключе-
выми факторами здорового старения, которые также свя-
заны с уровнями растворимой формы БК [8]. Идентифика-
ция БК как биомаркера может облегчить раннее выявление 
и вмешательство в заболевания, связанные с его понижен-
ной концентрацией, а в конечном итоге будет способство-
вать лучшему лечению и ранней диагностике [1]. 

Нами проведен обзор современной отечественной 
и зарубежной литературы, посвященный изучению 
взаимосвязи БК и синдрома обструктивного апноэ сна 
(СОАС). Использованы информационные базы данных 
eLIBRARY.  RU, Scopus, PubMed, Google Scolar. Поиск про-
изводили по следующим ключевым словам: белок Клото, 
обструктивное апноэ, сон, старение. Критерии отбора: 
публикации, период 2014–2025 гг., соответствие теме лите-
ратурного обзора. В результате детальной проверки досто-
верности источников непосредственно для цитирования 
отобраны 23 статьи, включенные в данный обзор.

Взаимосвязь сна и БК
Исследования последних лет достаточно убедительно 

доказывают роль СОАС в ускоренном и преждевременном 
старении. Так, известно, что сон и БК имеют общие физио-
логические пути с процессом старения, так как оба играют 
существенную роль в работе эндокринной и иммунной си-
стем и, следовательно, в процессах ОС, хронического вос-
паления [10], которые, в свою очередь, являются основны-
ми патогенетическими звеньями ОАС и дефицита БК [10].

«Точки приложения» α-Klotho на некоторые патогенети-
ческие механизмы СОАС представлены в табл. 1. 

Нарушения сна, безусловно, приводят к огромному количе-
ству различных возрастных заболеваний, таких как ожирение, 
сердечно-сосудистые заболевания, сахарный диабет 2-го типа, 
хроническая болезнь почек и психические расстройства [10]. 
Аналогичным образом воздействует на организм дефицит 
БК [11]. Несмотря на множественные исследования БК зару-
бежными коллегами, данные о связи между сном и БК, кото-
рые мы имеем в настоящее время, очень ограничены [10, 11]. 

В исследованиях оценивали взаимосвязь концентрации 
БК и качества сна, как субъективного, что осуществляли 
с помощью анкет (в основном используя Питтсбургский 
опросник качества сна PSQI), так и объективного, которое 
оценивали посредством полисомнографии [10]. Объектив-
ные параметры сна (общее время сна – TST, пробуждение 
после начала сна – WASO, эффективность сна – SE) были 
статистически значимо связаны с концентрацией БК в 
плазме крови. В других исследованиях отмечено, что луч-
шее субъективное качество сна (оцененное с помощью 
PSQI) было связано с более высоким уровнем БК [10]. 

В исследованиях у пациентов на гемодиализе выявлена 
значимая связь между качеством сна и уровнем раствори-
мого БК [11]. 

Существуют данные о том, что мелатонин, который яв-
ляется регулятором циркадного ритма у людей и других 
живых организмов, ослабляет ОС и замедляет ухудшение 
памяти, вызванные дефицитом БК, благодаря сигнальному 
взаимодействию между рецептором МТ2 (разновидностью 
мелатонинового рецептора), антиоксидантным потенциа-
лом, связанным с ERK (сигнальным путем митоген-акти-
вируемой протеинкиназы) и Nrf2 (редокс-чувствительным 
транскрипционным фактором) [12, 13].

В исследовании, проведенном J. Pákó и соавт. (2020 г.) [14], 
выявлено, что при ОАС уровни БК были снижены по срав-
нению с контрольной группой, а также снижение концен-
трации БК было связано с маркерами ночной гипоксемии 
и гипертонии [10, 13–15]. 

Повторяющиеся эпизоды нарушенного воздушного по-
тока из-за обструкции во время сна у пациентов с ОАС 
могут привести к апноэ/гипопноэ и последующим коле-
баниям оксигенации крови с прерывистой гипоксемией и 
гиперкапнией. Как следствие, прерывистая гипоксемия и 
последующая реоксигенация приводят к образованию ак-
тивных форм кислорода, что способствует системному ОС. 
Активные формы кислорода могут реагировать с нуклеино-
выми кислотами, белками и липидами, что приводит к из-
менениям ДНК, повреждению клеток и воспалению. Более 
того, прерывистая гипоксемия стимулирует производство 
провоспалительных факторов и способствует нарушению 
регуляции метаболизма и агрегации тромбоцитов [16]. 

Взаимосвязь ОАС и БК
ОАС – это многофакторное, гетерогенное и распростра-

ненное заболевание, которое характеризуется повторяю-
щимися эпизодами частичного или полного коллапса верх-
них дыхательных путей во время сна [17, 18–20]. 

Таблица 1. «Точки приложения» α-Klotho на некоторые патогенетические механизмы СОАС

Патогенетические механизмы СОАС Механизмы действия

• �Периодические эпизоды гипоксии, наблюдаемые 
при СОАС, связаны с ОС и повышенными  
уровнями провоспалительных медиаторов, 
которые в итоге вызывают изменения в системе 
свертывания крови и увеличивают риск  
образования тромбов

• �ОС и хроническое воспаление как основные 
механизмы СОАС

• �Участие в системе гемостаза: корецептор фактора роста фибробластов (FGF23), участие  
в метаболизме фосфатурического гормона [8], поддержание гомеостаза кальция и фосфатов

• �Подавление экспрессии секреции воспалительных молекул (молекулы межклеточной 
адгезии 1-го типа), интерлейкина-6, 8, 33, С-реактивного белка, пентраксина, факторов 
комплемента, поддержание энергетического метаболизма, ингибирование путей инсулина/
ИФР-1 и трансформирующего фактора роста β

• �В ЦНС предотвращает потерю субъединиц рецептора NMDA, участвует в переносе кальция 
в ЦНС



CONSILIUM MEDICUM. 2025;27(9):521–524. 523

https://doi.org/10.26442/20751753.2025.9.203408 review

Наиболее важными факторами риска являются средний 
возраст, мужской пол, центральное отложение жира в ор-
ганизме, анатомические нарушения верхних дыхательных 
путей, злоупотребление алкоголем и некоторыми лекар-
ственными препаратами, например снотворными, курение, 
недостаточная физическая активность и постменопаузаль-
ный статус у женщины. Такие симптомы, как повышенная 
дневная сонливость, засыпание во время повседневной 
деятельности, хроническая усталость и социальная изоля-
ция, делают ОАС важной социальной проблемой [19–21].

«Золотым стандартом» диагностики является ночная 
полисомнография, с помощью которой можно оценить 
тяжесть ОАС благодаря индексу апноэ/гипопноэ в час 
(Apnea-Hypopnea Index  – AHI)  [21]. Апноэ определяется 
как 90% снижение потока воздуха через нос, которое про-
должается более 10 с, а гипопноэ определяется как по край-
ней мере 30% снижение потока воздуха, продолжавшееся 
не менее 10 с, что связано с более чем 3% десатурацией или 
возбуждением пациента [17]. Тяжесть ОАС делится на лег-
кую, среднюю и тяжелую в зависимости от AHI: легкая сте-
пень тяжести – 5–14 эпизодов в час, средняя – 15–29 в час, 
тяжелая – более 30 эпизодов в час [22]. 

Повторные эпизоды апноэ/гипопноэ нарушают архитек-
туру сна, вызывают колебания внутригрудного давления, 
циклические изменения насыщения артериальной крови 
кислородом, симпатическую активацию и усиливают ОС, 
что приводит к повреждению тканей и органной недоста-
точности [19–22].

Последствия нелеченого ОАС включают ишемическую 
болезнь сердца, инсульт, аритмию, хроническую сердеч-
ную недостаточность и связаны с увеличением сердеч-
но-сосудистой смертности  [21]. ОАС является значимым 
и независимым фактором риска всех цереброваскуляр-
ных событий [14, 21]. В недавних открытиях ОАС связали 
с повышенной уязвимостью к когнитивным снижениям, 
ранним стадиям деменции и нейродегенеративным за-
болеваниям, таким как болезнь Альцгеймера или Пар-
кинсона  [14,  18]. Более того, в нескольких исследованиях 
предполагают более высокий риск остеопороза у взрослых 
пациентов с ОАС по сравнению со здоровыми субъектами. 
Соответственно, некоторые изменения, вызванные ОАС, 
напоминают изменения, вызванные старением [14, 18].

В то же время физиологическое старение способствует 
структурным и функциональным изменениям в верхних 
дыхательных путях, вызывая повышенный коллапс дыха-
тельных путей во время сна [18]. С возрастом увеличива-
ется тенденция к отложению жира в глотке, мягкое небо 
удлиняется, мышечный тонус и сенсорная дифференциа-
ция глотки нарушаются, в результате чего пожилые люди 
становятся более уязвимыми к возникновению и сохране-
нию эпизодов обструкции во время сна [18].

Клеточное старение – это остановка нормального деле-
ния клеток, в том числе в ответ на многопричинный ОС, 
что приводит к перепроизводству активных форм кисло-
рода. Активные формы кислорода вызывают повреждение 
ДНК и провоспалительную реакцию. Все эти изменения 
нарушают внутриклеточные процессы и способствуют 
необратимому ремоделированию тканей. Клеточное ста-
рение, вероятно, является основной причиной развития 
возрастных заболеваний, которые широко распростране-
ны среди пациентов с ОАС. Соответственно, процесс кле-
точного старения тесно связан с механизмом прерывистой 
гипоксии у пациентов с ОАС [13, 16].

Молекулярные механизмы, связывающие ОАС и уско-
ренное старение, крайне сложны и многогранны. Одним 
из основных механизмов считается ОС, индуцируемый 
прерывистой гипоксией и воспалением. Данные механиз-
мы создают положительную обратную связь, которая уско-
ряет окислительное повреждение теломер с последующим 
преждевременным клеточным старением [16].

Согласно исследованиям короткий сон и хроническая 
прерывистая гипоксия, характерная для СОАС, тесно свя-
заны с энергетическим дисбалансом, ожирением, неблаго-
приятными гормональными изменениями, изменениями 
микробиоты кишечника, дефицитом витамина D и, следо-
вательно, с системным воспалением и ОС. Приведенные 
физиологические последствия в свою очередь могут при-
вести к снижению уровня БК, так как они подавляют его 
синтез в почках. Впоследствии снижение экспрессии БК 
может привести к эндотелиальной дисфункции, избыточ-
ной продукции альдостерона, гипертонии, повреждению 
почечной структуры и функциональному ухудшению, 
усугубляя, соответственно, повышенное системное вос-
паление и ОС [10, 14, 15, 17]. Блокирование БК привело к 
увеличению продукции альдостерона и последующей ги-
пертонии у мышей. Гиперальдостеронизм наблюдали при 
ОАС, и он играет роль в гипертонии, связанной с ОАС [14]. 

БК подавляет экспрессию и секрецию воспалительных 
молекул, например молекулы межклеточной адгезии 1-го 
типа, интерлейкина-6, 8, 33, С-реактивного белка, пентрак-
сина, факторов комплемента, которые повышены при ОАС. 
БК также может предотвращать ОС. Следовательно, сни-
жение экспрессии БК может способствовать ускоренному 
системному воспалению и ОС [14, 23].

«Золотым стандартом» лечения ОАС является постоян-
ное положительное давление в дыхательных путях (СРАР), 
которое может быть обеспечено с помощью широкого 
спектра устройств  [22]. СРАР поддерживает верхние ды-
хательные пути открытыми во время сна и, как следствие, 
уменьшает апноэ и гипопноэ [22].

Показано, что СРАР обладает противовоспалительными 
свойствами и снижает ОС [19, 20, 22].

Обсуждение
Согласно исследованиям, проведенным на людях и жи-

вотных, БК может оказывать нейропротекторное действие 
при нескольких заболеваниях, включая болезнь Альцгей-
мера, рассеянный склероз, ОАС, болезнь Паркинсона, де-
прессия, аутоиммунный энцефаломиелит и множествен-
ная системная атрофия [24].

Заключение
Улучшение количества и качества сна можно считать 

терапевтическим подходом против старения для предот-
вращения, замедления и даже обращения вспять физио-
логического упадка и дегенеративных патологий, которые, 
безусловно, связаны с процессом старения [9].
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ОРИГИНАЛЬНАЯ СТАТЬЯ

Введение
Рак легкого (РЛ) и туберкулез (ТБ) остается достаточно 

редким и трудно диагностируемым сочетанием двух жиз-
неугрожающих заболеваний у одного больного. Механиз-
мы взаимодействия опухолевого и инфекционного про-
цессов все еще мало изучены. По данным исследований, 
ТБ легких повышает риск развития РЛ в 2,7 раза [1]. При 
этом риск развития ТБ у больных со злокачественным но-
вообразованием (ЗНО) легкого в 6–9 раз выше, чем в по-
пуляции [2]. Существует ряд публикаций, высказывающих 
предположение о возможных механизмах взаимодействия 
патологических процессов: независимое течение заболева-
ний, развитие РЛ на фоне инфекционного процесса и ТБ 
легких на фоне опухолевого процесса [3]. 

Известно, что ЗНО (в том числе и бронхолегочной си-
стемы) чаще встречаются у лиц пожилого возраста [4, 5], 
тогда как отдельные клинические случаи демонстрируют 
особенности течения сочетанной патологии в более моло-
дом возрасте [6, 7]. В настоящее время отсутствуют публи-
кации, описывающие особенности течения заболевания 
у больных РЛ и ТБ в зависимости от возраста. Известно, 
что в популяции в целом РЛ выявляется на стадии рас-

пространенного опухолевого процесса, не подлежащего 
радикальному хирургическому лечению. Более молодые 
пациенты позднее обращаются за медицинской помощью, 
реже проходят профилактические исследования, что в со-
четании с малосимптомным течением РЛ приводит к вы-
явлению опухолевого заболевания на продвинутой стадии. 
Старшая возрастная группа представляет собой особую 
категорию пациентов, которые зачастую имеют тяжелую 
сопутствующую патологию, сниженные функциональные 
резервы, высокий риск развития интра- и послеопераци-
онных осложнений. Сочетанная патология в подобных 
ситуациях ставит перед лечащим врачом нестандартные 
задачи: подбор оптимальной терапии двух нозологий (как 
с точки зрения выбора схемы лечения, так и в вопросе оче-
редности проводимой терапии), выбор объема и характера 
проводимого лечения, в том числе хирургического.

Таким образом, представляло интерес изучение особен-
ностей клинических проявлений, диагностики и лечения 
РЛ и ТБ в различных возрастных группах.

Цель исследования – изучить клинические формы рака 
и ТБ у обследованных больных, выявить особенности их 
клинических проявлений, стадирования РЛ и определения 

Возрастные особенности больных туберкулезом и раком 
легкого: клинико-рентгенологическая характеристика  
и возможности хирургического лечения
Г.М. Агафонов*1, Г.Г. Кудряшов1, П.К. Яблонский1,2
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Аннотация
Обоснование. Рак легкого и туберкулез являются самыми распространенными социально значимыми заболеваниями и, по данным Росста-
та, характеризуются наиболее высокой заболеваемостью и смертностью
Цель. Определить влияние возраста на клинические проявления сочетания рака и туберкулеза, особенности их диагностики и хирургиче-
ского лечения.
Материалы и методы. Проведен ретроспективный анализ данных 69 пациентов от 44 до 70 лет и старше с сочетанной патологией рака 
легкого и туберкулеза, находившихся на лечении в клинике с 2002 по 2024 г.
Результаты. Возраст не влиял на клинические симптомы заболевания, частоту и выраженность сопутствующих заболеваний (индекс Чарль-
сона), выраженность нарушений показателей функции внешнего дыхания, характер туберкулезного процесса. Частота выявления лекар-
ственно устойчивой Mycobacterium tuberculosis также оказалась сопоставима. При этом у пациентов молодого и среднего возраста чаще 
выявлялась лимфаденопатия средостения по данным компьютерной томографии, центральный плоскоклеточный рак с опухолевым пора-
жением медиастинальных лимфоузлов в сочетании с активным туберкулезным процессом, выше частота послеоперационных осложнений. 
У пациентов пожилого возраста, напротив, чаще по данным компьютерной томографии выявлялись интактные или кальцинированные вну-
тригрудные лимфатические узлы, периферические аденокарциномы на ранней стадии злокачественного процесса, нередко на фоне постту-
беркулезных изменений, а объем оперативного вмешательства, длительность послеоперационного периода, частота послеоперационных 
осложнений достоверно не отличались среди групп пациентов. 
Заключение. Течение рака и туберкулез легкого имеют свои особенности в зависимости от возраста манифестации. Более молодым пациен-
там с активным туберкулезным процессом целесообразно в обязательном порядке проводить бронхоскопическое исследование с биопсией 
подозрительных участков трахеобронхиального дерева. Пациенты старшей возрастной группы подлежат мини-инвазивной верификации 
изменений, особенно в участках легких с признаками ранее перенесенного туберкулеза.
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клинико-морфологической формы ТБ, оценки функцио-
нального статуса и возможностей хирургического лечения 
у пациентов с сочетанием ЗНО и ТБ легких в различных 
возрастных группах.

Материалы и методы
За период с 2002 по 2024 г. в Центре торакальной хирур-

гии ФГБУ СПб НИИФ получали лечение 69 пациентов с со-
четанием ТБ и РЛ. Для анализа возрастных особенностей 
течения сочетанной патологии пациенты распределены на 
следующие группы: младше 44 лет, 45–49 лет, 50–54 года, 
55–59 лет, 60–64 года, 65–69 лет, старше 70 лет.

Изучены клинические характеристики пациентов (пол, 
возраст, индекс массы тела, стаж курения, жалобы на мо-
мент госпитализации, индекс коморбидности Чарльсона, 
показатели функции внешнего дыхания, форма туберку-
лезного процесса и его активность, данные гистологическо-
го исследования опухоли, стадия опухолевого процесса по 
классификации TNM 8-го издания), результаты диагности-
ческих исследований (данные компьютерных томограмм – 
признаки внутригрудной лимфаденопатии, наличие каль-
цинатов в лимфатических узлах – ЛУ, предположение об 
этиологии изменений, локализация двух патологических 
процессов относительно друг друга, тест лекарственной 
чувствительности M. tuberculosis), особенности хирургиче-
ского лечения (длительность оперативного вмешательства, 
вид хирургического доступа, объем оперативного вмеша-
тельства, особенности интраплеврального спаечного про-
цесса, объем интраоперационной кровопотери, характери-
стика послеоперационных осложнений по классификации 
OTMM в торакальной хирургии, длительность послеопе-
рационного койко-дня).

Статистический анализ проводился с использованием 
программы StatTech v. 4.7.2 (разработчик – ООО «Статтех», 
Россия). Количественные показатели оценивались на пред-
мет соответствия нормальному распределению с помощью 
критерия Шапиро–Уилка (при числе исследуемых менее 50) 
или критерия Колмогорова–Смирнова (при числе исследу-
емых более 50). Количественные показатели, выборочное 
распределение которых соответствовало нормальному, 
описывались с помощью средних арифметических величин 
(M) и стандартных отклонений (SD). В качестве меры ре-

презентативности для средних значений указывались гра-
ницы 95% доверительного интервала. В случае отсутствия 
нормального распределения количественные данные опи-
сывались с помощью медианы (Me) и нижнего и верхнего 
квартилей (Q1–Q3). Сравнение трех и более групп по коли-
чественному показателю выполнялось с помощью однофак-
торного дисперсионного анализа, апостериорные сравне-
ния проводились с помощью критерия Тьюки (при условии 
равенства дисперсий) и Краскела–Уоллиса, апостериорные 
сравнения – с помощью критерия Данна с поправкой Холма 
в зависимости от нормальности распределения. Сравнение 
процентных долей при анализе таблиц сопряженности вы-
полнялось с помощью критерия хи-квадрат Пирсона. Разли-
чия считались статистически значимыми при p<0,05.

Результаты
Средний возраст пациентов составил 59,32±10,35 года 

(минимальный  – 21, максимальный  – 76), 79,7% состави-
ли мужчины. Мужской пол кратно преобладал над жен-
ским во всех возрастных группах, кроме группы 65–69 лет 
(54,5% мужчин). Треть (34,7%) пациентов относились к ка-
тегории пожилого возраста по данным Всемирной органи-
зации здравоохранения (старше 64 лет). Индекс массы тела 
почти не имел различия между группами. 

Время от появления клинической симптоматики или 
выявления рентгенологических изменений до госпитали-
зации в стационар статистически не отличалось между 
группами. В группах 55–59 лет и 60–64 года медиана пока-
зателя составила 3 мес, в остальных – 5 мес и более. Куря-
щие пациенты составляли 3/4 выборки, медиана стажа ку-
рения – 40 пачка-лет. При анализе групп различий по этим 
параметрам не выявлено.

Клинические симптомы (одышка, кашель, эпизоды кро-
вохарканья, снижение массы тела) статистически значимо 
не отличались при сравнении групп, однако стоит отме-
тить, что с возрастом наблюдается повышение выявляемо-
сти жалоб на одышку при физической нагрузке.

При анализе индекса коморбидности Чарльсона без 
учета баллов по возрастной характеристике в группе па-
циентов старше 70 лет наблюдался наивысший показатель 
(Ме – 4,0, интерквартильный размах 3,75–5,0; p=0,022), что 
статистически значимо выше, чем в группах 50–64 года.
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Abstract
Background. Lung cancer and tuberculosis are among the leading causes of morbidity and mortality, both within the categories of oncological and 
infectious diseases and among all pathological conditions of the human.
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При анализе функции внешнего дыхания показатели объ-
ема форсированного выдоха за 1-ю секунду и жизненной 
емкости легких не имели статистически значимых различий. 
Стоит отметить, что в абсолютных значениях в литрах дан-
ные показатели демонстрировали обратную зависимость от 
возраста, в то время как в относительных (%) – прямую. Ин-
декс Тиффно также не отличался между группами.

При анализе сканов компьютерной томографии (КТ) 
пациентов с сочетанной патологией выявлены следующие 
тенденции (рис. 1–4): с возрастом снижалась частота вы-
явления лимфаденопатии средостения, с одной стороны, и 
росла частота выявления кальцинатов внутригрудных ЛУ 
(ВГЛУ), с другой; при попытке дифференциальной диаг
ностики специалисты КТ реже подозревали сочетанную 
патологию у более старших пациентов и все чаще подо-
зревали ЗНО или не могли четко дифференцировать опи-
сываемые изменения. Кроме того, для более возрастных 
пациентов характерно подозрение на центральную лока-
лизацию опухоли легкого.

В 86,5% случаев инфекционный и онкологический про-
цессы наблюдались в одном и том же легком, в 50,7% – в пре-
делах одной доли легкого. При анализе данного показателя в 
зависимости от возраста различия практически не наблюда-
лись. Стоит отметить, что процессы в разных легких опреде-
лялись в лишь в группах пациентов старше 55 лет. 

Во всех возрастных группах преобладал (61%) лекар-
ственно чувствительный ТБ. По форме туберкулезного 
процесса статистически значимых различий в возрастных 
группах не отмечено. У 1/3 пациентов выявлена туберку-
лема легкого, у 1/4  – инфильтративный ТБ, также почти 
25%  пациентов имели кавернозный или фиброзно-ка-
вернозный ТБ. В 65% случаев регистрировался активный 
туберкулезный процесс на момент резекции легкого, при 
анализе возрастных групп наблюдалась тенденция к сни-
жению данного показателя с возрастом (рис. 5). 

Гистологический подтип опухоли также статистически 
значимо не отличался между группами. Плоскоклеточный 
рак преобладал в группе пациентов до 65 лет, в то время как 
в старшей возрастной группе преобладали аденокарциномы 
легкого, выявлялись карциноидные опухоли (рис. 6). Преоб-
ладающий гистотип опухоли коррелировал с локализаци-
ей ЗНО: с возрастом уменьшалась частота центрального и 
росла частота периферического РЛ. Стоит отметить, что у 
2 пациентов наблюдались синхронные центральная и пери-
ферическая опухоли в контралатеральных легких.

При анализе стадии онкологического процесса по клас-
сификации IJCC TNM (8-е издание; рис. 7) 40% пациентов 
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имели III и IV стадии; в более младшем возрасте наблюда-
лись более распространенные стадии болезни как за счет 
увеличенного размера опухолевого узла, так и за счет боль-
шей частоты поражения ЛУ средостения.

Средняя длительность операции составила 189±71 мин. 
Статистически незначимо дольше длились операции у па-
циентов старше 60 лет (Ме в среднем 200 мин в сравнении с 
Ме 150 мин у более молодых пациентов). Наиболее частым 
видом оперативного доступа стала торакотомия (75%), что 
связано как с выраженностью спаечного процесса у паци-
ентов нашей выборки [более чем в 1/2 случаев наблюда-
лась субтотальная или тотальная облитерация плевраль-
ной полости (рис. 8)], так и с временным промежутком 
наблюдения (активное применение видеоторакоскопи-
ческих операций при ТБ легких с 2013–2014 г.). Наиболее 
распространенным объемом операции во всех возрастных 
группах стала лобэктомия (почти 65%). Во всех возрастных 
группах имелись пациенты, перенесшие пневмонэктомию 
или билобэктомию, что свидетельствует об отсутствии ре-
шающего влияния возраста на выбор объема оперативного 
вмешательства. Объем интраоперационной кровопотери 
(табл. 1) оказался выше в более молодом возрасте, что свя-

зано с большей выраженностью спаечного процесса у дан-
ных пациентов, однако статистически значимые различия 
не наблюдались.

Осложнения в послеоперационном периоде наблюда-
лись в 48,5% случаев, наиболее частым (23,3%) стал прод-
ленный сброс воздуха (Ме 11 дней, интерквартильный 
размах 7–16 дней), большие осложнения (IIIA и IIIB) на-
блюдались в 48,5% всех осложнений. Распределение ос-
ложнений по классификации OTMM в разных возрастных 
группах представлено на рис. 9.

Медиана длительности послеоперационного периода со-
ставила 20 дней, возраст не оказывал статистически значи-
мого влияния на данный показатель.

Обсуждение
Пациенты с сочетанной патологией РЛ и ТБ легких пред-

ставляют сложность с точки зрения как диагностики, так 
и лечения.

Наиболее часто это мужчины старше 60–65 лет  [8–10], 
что, по данным некоторых авторов, является достоверным 
фактором риска развития ТБ на фоне злокачественного 
процесса в легких [8]. По данным Южнокорейского стра-
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хового регистра [11], риск развития РЛ у пациентов с ак-
тивной туберкулезной инфекцией с возрастом снижается 
с 9,85 для пациентов младше 50 лет до 2,57 для пациентов 
старше 70 лет. Эти данные сопоставимы с преобладанием 
в нашей когорте пациентов младше 60 лет с медианой воз-
раста 56 лет.

В подавляющем большинстве случаев выявление РЛ и 
ТБ происходило при развитии распространенного онколо-
гического процесса – 60–90% пациентов имели III и IV ста-
дию РЛ на момент установки диагноза [8, 12–14]. Однако в 
нашей выборке выявлено достаточно много ранних форм 
рака, что может объясняться случайной находкой при хи-
рургическом лечении ТБ легкого.

РЛ развивается в 11–12 раз чаще в течение первого года 
и более чем в 3 раза чаще в период с 1 по 3-й годы после 
установки диагноза активного ТБ в сравнении с «здоро-
вой» популяцией  [11, 15]. Это можно объяснить более 
активным обследованием пациентов во время противоту-
беркулезной терапии – при отсутствии должного эффекта 
от проводимого лечения одним из первых аспектов диф-
ференциальной диагностики становится РЛ. Длительность 
анамнеза, по нашим данным, статистически не отличалась 
между группами, указывая, что возраст в данном случае не 
влиял на скрытое течение болезни или более позднее об-
ращение за помощью среди пациентов пожилого возраста.

Дифференциальная диагностика РЛ и ТБ легких пред-
ставляет собой сложную задачу из-за схожести их клини-
ческих проявлений. Для обоих заболеваний характерны: 
кашель с отхождением мокроты, лихорадка, легочное кро-
вотечение, потеря аппетита и массы тела, одышка. По дан-
ным метаанализа W. Sun и соавт.  [16], персистирующий 
непродуктивный кашель в 2,43 раза чаще встречался при 

сочетании ТБ+РЛ по сравнению с пациентами только с ТБ, 
при этом ночная потливость наоборот  – почти в 2 раза 
реже. Значимо чаще в группе ТБ+РЛ по сравнению с изо-
лированным ТБ выявлялись одышка (отношение шансов – 
ОШ 3,58), наличие крови в мокроте (ОШ 1,46), гемоторакс 
(ОШ 5,73). Схожие результаты демонстрируют L. Zheng и 
соавт. [12]. Отсюда также следует, что появление стойкого 
кашля и кровохарканья у пациентов, пролеченных от ТБ, 
должно настораживать в отношении не только рецидива 
инфекции, но и первичного рака. При этом также не стоит 
забывать и о манифестации ТБ под маской рецидива онко-
логического заболевания [17].

По данным отечественных исследований, центральная 
локализация рака чаще выявлялась у пациентов с хрони-
ческим неактивным ТБ на фоне преобладания фиброзных 
процессов в области корня легкого. Кавернозный и фи-
брозно-кавернозный ТБ также ассоциированы с централь-
ным опухолевым поражением. Периферический рак встре-
чался преимущественно в сочетании с туберкулемами и 
очагами инфильтративного ТБ [18], что также совпадает с 
частотой выявления туберкулемы и инфильтративного ТБ 
(более 55% наблюдений) и периферического новообразо-
вания (2/3 случаев).

Возраст пациентов всегда играет роль в выборе метода 
лечения в связи с постепенным снижением функциональ-
ных резервов с течением жизни. Диагностика сочетанного 
диагноза характерна для пациентов с низким функцио-
нальным статусом (ECOG 3 и более), пожилого возраста 
и с наличием метастатического поражения [9], что значи-
тельно сокращает возможности лечения данной категории 
больных. По нашим данным, медиана индекса Чарльсона 
без учета возрастной характеристики почти во всех воз-
растных группах составила 3 балла (3,5 балла в группе 
45–49 лет и 4 балла – в группе старше 70 лет). Несмотря на 
отсутствие значимых различий в показателях функции ды-
хания, по нашим данным наблюдалось расхождение кри-
вых в абсолютных (снижение) и относительных значениях 
(рост) для более возрастных пациентов, что может делать 
последние более актуальными данными для оценки функ-
ционального статуса пациентов.

Хирургическое вмешательство является зачастую един-
ственным способом значимо повлиять на излечение и вы-
живаемость пациентов с сочетанной патологией РЛ и ТБ. 
Однако в этой когорте пациентов чаще требуются большой 
объем резекции и характерна высокая частота развития 
послеоперационных осложнений. Так, по данным S. Cicenas 
и соавт. [19], 40% операций составляли пневмонэктомии и 
на все операции пришлось 61% осложнений, из которых 
19,5% – хирургические осложнения. По данным A. Sharipov 
и соавт.  [20], коллектив авторов выполнил пневмонэкто-
мию почти 70% пациентов, что во многом связано с рас-
пространенным характером онкологического процесса. 
При этом они описывают лишь 1 случай осложнения  – 
тромболию легочной артерии, приведшую к летальному 
исходу. В нашей когорте пневмонэктомия выполнена лишь 
в 25% случаев, и операцией выбора у большинства паци-
ентов стала лобэктомия. Послеоперационный период про-
текал с осложнениями в 55% случаев, при этом чуть менее 
1/2 из них относились к категории больших осложнений, 
в большинстве своем за счет необходимости повторного 
дренирования плевральной полости по поводу продленно-
го сброса воздуха и пневмоторакса.

Заключение
Проблема РЛ и ТБ остается актуальной и не до конца из-

ученной. Выявлены особенности в зависимости возраста 
манифестации и лечения сочетанной патологии: сочетанная 
патология на догоспитальном этапе в основном выявляет-
ся у лиц более молодого и среднего возраста, для которых 
характерны поражение ЛУ средостения, плоскоклеточный 
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Таблица 1. Объем интраоперационной кровопотери

Возраст,  
лет

Кровопотеря
р

Me Q1–Q3 n

Младше 44 500 340–750 3

0,077

45–49 500 365–530 3

50–54 345 125–392,5 10

55–59 210 115–262,5 16

60–64 450 237,5–655 8

65–69 100 50–200 9

Старше 70 150 75–230 11
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гистотип опухоли и ее центральная локализация, повы-
шенная активность туберкулезного процесса в легких и, 
как следствие, большая выраженность спаечного процес-
са в плевральной полости, большая частота и степень по-
слеоперационных осложнений. У пожилых пациентов на 
догоспитальном этапе чаще подозревается наличие злока-
чественного процесса в легком, превалирующим типом опу-
холи является периферическая аденокарцинома с меньшей 
степенью распространенности процесса, развивающаяся на 
фоне посттуберкулезных изменений (рак в рубце).

Более молодым пациентам с активным туберкулезным 
процессом целесообразно в обязательном порядке прово-
дить бронхоскопическое исследование с биопсией подозри-
тельных участков трахеобронхиального дерева. Пациенты 
старшей возрастной группы подлежат мини-инвазивной 
верификации изменений, особенно в участках легких с при-
знаками ранее перенесенного ТБ.
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ОРИГИНАЛЬНАЯ СТАТЬЯ

Анализ влияния синего лазерного излучения  
на структуру слуховых косточек  
и аудиологические результаты стапедопластики 
В.М. Свистушкин*, Т.А. Демура, С.Т. Авраамова, Э.В. Синьков, В.П. Соболев, А.Р. Текоев, И.А. Зинченко

ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова» Минздрава России  
(Сеченовский Университет), Москва, Россия

Аннотация
Обоснование. Известно, что от 0,1 до 1% населения страдает отосклерозом, проявляющимся тугоухостью и ушным шумом. При тимпанальной 
и смешанной формах отосклероза проводится хирургическое лечение. Стапедопластика – эффективный способ хирургического лечения туго-
ухости при отосклерозе, но всегда есть риск нейросенсорной потери слуха, развития вестибулярных нарушений и паралича лицевого нерва. 
Использование излучения хирургических лазеров при проведении стапедопластики может значительно снизить риск осложнений или нежела-
тельных явлений, однако не всякая длина волны лазерного излучения подходит для проведения стапедопластики. Наше исследование направ-
лено на анализ гистологических изменений слуховых косточек после воздействия диодного синего лазера с длиной волны 445 нм.
Цель. Оценка микроструктурных (гистологических) изменений в слуховых косточках (в частности, основания стремени) при проведении 
стапедопластики с использованием диодного синего лазера, анализ размеров перфоративных отверстий в костной ткани, выявление эф-
фектов термического воздействия на соседние интактные структуры и сравнение лазерной стапедопластики (ЛС) с поршневой методикой с 
использованием ручного микроперфоратора на основании тональной пороговой аудиометрии.
Материалы и методы. Для гистологической оценки безопасности использования диодного лазера с длиной волны 445 нм проведено экспе-
риментальное исследование на замороженных слуховых косточках человека, изъятых у трупа. Лазером воздействовали на разные области 
косточек с различными параметрами мощности и времени, выбранными на основе предыдущих исследований. После воздействия образцы 
зафиксированы в растворе формалина и отправлены на гистологический анализ. Клиническое исследование спланировано как гибридное 
когортное с элементами проспективного и ретроспективного анализа. В группу ЛС входили пациенты, которым проводилась операция с 
использованием лазера с длиной волны 445 нм, – 52 пациента (36 женщин – 69,23%, 16 мужчин – 30,77%), в группу «Классическая стапедо-
пластика» (КС)  – пациенты, которых оперировали традиционным методом с использованием холодного инструментария,  – 57 пациентов 
(42  женщины – 73,68%, 15 мужчин – 26,32%). Сравнение двух групп происходило по результатам тональной пороговой аудиометрии.
Результаты. Эффект термического воздействия, представленный участками некроза в окружении перфоративных отверстий, демонстрировал 
значения от 487 до 727 мкм, со средним значением 608,6±91,5 мкм. Эти данные подчеркивают фокусированный характер теплового воздей-
ствия, при этом сохраненные участки вокруг костных дефектов не выявили морфологических различий с костями стремени в группе контроля. 
В позднем послеоперационном периоде (6 мес после операции) для костной проводимости в речевом диапазоне (p=0,529) и костной проводи-
мости на высоких частотах (p=0,894) статистически значимых различий между группами не отмечено. Средние значения показывают значитель-
ное уменьшение коэффициента воздушно-костного интервала через 6 мес после операции, что подтверждается результатами парного t-теста.
Заключение. Микроструктурные измерения дали важную информацию о размерах перформативных отверстий и тепловых эффектах, а ги-
стологический анализ слуховых косточек подтвердил их относительную стойкость к лазерному излучению и тем самым безопасность воздей-
ствия на структуры среднего и внутреннего уха. По результатам тональной пороговой аудиометрии ЛС показывает высокую эффективность 
в улучшении слуха пациентов, сопоставимую с результатами КС. Полученные данные будут полезны для дальнейшего совершенствования 
методик стапедопластики с использованием лазерного излучения с длиной волны 445 нм и повышения ее безопасности.
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Введение
По данным литературы, клинически выраженным ото-

склерозом страдает от 0,1 до 1% населения во всем мире, 
в то время как гистологический отосклероз выявляется у 
10–12% населения  [1–3]. Данные Бюро медицинской ста-
тистики Департамента здравоохранения г. Москвы пока-
зывают, что в структуре заболеваний уха в ЛОР-стацио-
нарах 5–8% составляют пациенты с отосклерозом. В то же 
время по данным сурдологических отделений за послед-
нее десятилетие этот показатель составляет от 10 до 16%.  
Заболевание чаще всего встречается у социально активной 
части населения в возрасте от 15 до 45 лет и проявляется 
двусторонней тугоухостью и низкочастотным ушным шу-
мом [4–6].

Впервые метод хирургического лечения отосклероза 
представлен в конце XIX в., после чего предложено мно-
жество модификаций этого хирургического вмешатель-
ства [7, 8]. На сегодняшний день основной метод лечения 
тимпанальной и смешанной форм отосклероза  – хирур-
гическое вмешательство, известное как стапедопласти-
ка  [9,  10]. Основной и самый важный этап этой опера-
ции  – перфорация основания стремени с последующей 
установкой протеза и изоляцией открытого преддверия, 
что традиционно выполняется с использованием специ-
альных микроборов или ручного микроперфоратора [11].

Однако методика сопровождается значительной меха-
нической вибрацией и шумом, несет определенные риски 
в виде попадания костных фрагментов в ушной лабиринт, 
что, в свою очередь, может привести к нейросенсорной 
потере слуха и вестибулярным нарушениям  [12, 13]. Для 
снижения таких рисков предложены и разработаны мето-
дики с использованием энергии лазера с различной длиной 
волны [14, 15]. Перкинс в 1980 г. впервые использовал арго-
новый лазер для точного формирования отверстия в под-
ножной пластинке стремени  [16, 17]. В настоящее время 
для этой операции применяются лазеры с различной дли-
ной волны. Каждый из них обладает своими уникальными 

особенностями, однако существует потенциал негативных 
последствий для внутреннего уха [18, 19].

Несмотря на доступность современных технологий, 
таких как микробор или различные виды лазеров, стапе-
допластика остается достаточно рискованной операци-
ей [20, 21]. Неосторожные манипуляции во время хирур-
гического вмешательства, а также неправильный выбор 
протеза стремени – наиболее распространенные причины 
кохлеовестибулярных нарушений в раннем послеопераци-
онном периоде [22–24]. Поэтому современные хирургиче-
ские лазеры активно внедряются в клиническую практику 
и становятся все более эффективным и безопасным ин-
струментом для решения широкого спектра задач, в том 
числе и в отохирургии [25, 26].

Тем не менее при использовании хирургических лазеров 
существуют определенные риски, связанные с чрезмерным 
нагревом окружающих тканей, что потенциально опасно 
для структур среднего и внутреннего уха [27, 28].

В нашей работе мы представляем результаты гистоло-
гического исследования слуховых косточек после воздей-
ствия диодного синего лазера с длиной волны 445 нм в раз-
личных режимах и разной мощности.

Цель исследования – оценка микроструктурных (гисто-
логических) изменений в слуховых косточках (в частности, 
основания стремени) при проведении стапедопластики с 
использованием диодного синего лазера; анализ размеров 
перфоративных отверстий в костной ткани, выявление эф-
фектов термического воздействия на соседние интактные 
структуры и сравнение лазерной стапедопластики (ЛС) с 
поршневой методикой с использованием ручного микро-
перфоратора на основании тональной пороговой аудиоме-
трии.

Материалы и методы
Для гистологической оценки безопасности использо-

вания диодного лазера с длиной волны 445 нм («Лазер-
мед-10-03») проведено исследование с использованием 
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замороженных человеческих слуховых косточек, предо-
ставленных кафедрой анатомии и гистологии человека 
ФГАОУ ВО «Первый МГМУ им. И.М. Сеченова» (Сеченов-
ский Университет). Эксперимент рассмотрен и разрешен 
локальным этическим комитетом (протокол №19-22 от 
06.10.2022).

Лучом синего лазера воздействовали на разные области 
слуховых косточек (молоточек, наковальню, стремя) с раз-
личными параметрами мощности и времени: 4 Вт, 0,15 с; 
5 Вт, 0,15 с; 5 Вт, 0,2 с; 7 Вт, 0,2 с; 8 Вт, 0,15 с; 7 Вт, 0,15 с; 10 Вт, 
0,15 с; 3 Вт, 0,15 с (рис. 1).

Такие значения выбраны исходя из результатов преды-
дущего экспериментального исследования по определе-
нию оптимальных параметров воздействия лазера с дли-
ной волны 445 нм.

Точки воздействия определены исходя из симуляции 
этапов стапедопластики (рассечение сухожилия стремен-
ной мышцы, испарение наковальне-стременного сочлене-
ния, испарение задней ножки стремени, перфорация под-
ножной пластины стремени).

После контактного воздействия лазера с длиной вол-
ны 445 нм образцы, фиксированные в 10% растворе ней-
трального формалина, направлялись в Централизованное 
патологическое отделение ФГАОУ ВО «Первый МГМУ 
им. И.М. Сеченова» (Сеченовский Университет).

Далее препараты костной ткани декальцинировали рас-
твором «СофтиДек» в концентрации 25 ммоль/дм3 на про-
тяжении 3–6 ч. После декальцинации препараты промы-
вали проточной водой, обезвоживали и заливали в блоки 
с парафином. Получали срезы толщиной 5 мкм, которые 
окрашивали гематоксилин-эозином. С помощью светово-
го микроскопа Nikon анализировали изменения в костной 
ткани под воздействием лазерного луча. В группу контроля 
включили сохранные кости стремени, полученные от па-
циентов без сопутствующей патологии внутреннего уха. 

Стремя образовано пластинчатой костной тканью, сна-
ружи выстлано однослойным плоским эпителием, а на су-
ставной поверхности покрыто гиалиновым хрящом. После 
воздействия лазера с длиной волны 445 нм в области пер-
форации в костной ткани определялись скопления детри-
та, местами с отщеплением обугленных фрагментов корти-
кальной пластинки. Структура кортикальной пластинки 
не изменялась  – сохранялись пустые клеточные лакуны 
(рис. 2). 

Для сравнения представлен гистологический срез из 
контрольной группы без воздействия лазерного излучения 
(рис. 3). 

Размер перфоративного отверстия в костной ткани ва-
рьировал, среднее значение составило 248,38±64,17 мкм, а 
эффект термического воздействия в виде участков некроза 
определялся в значениях 487–727 мкм (среднее значение 
составило 608,6±91,5 мкм). Сохранные участки, локализо-
ванные непосредственно вокруг костных дефектов, сфор-
мированных лазерным воздействием, не показали мор-

фологических различий с костями стремени пациентов 
группы контроля (см. рис. 3). 

Клиническое исследование проводилось на базе Кли-
ники болезней уха, горла и носа, в оториноларингологи-
ческом отделении Университетской клинической больни-
цы №1 Клинического центра ФГАОУ ВО «Первый МГМУ 
им. И.М. Сеченова» (Сеченовский Университет) в период 
с июня 2021 по июль 2023 г., спланировано как гибридное 
когортное клиническое исследование с элементами про-
спективного и ретроспективного анализа. В группу «Ла-
зерная стапедопластика» (ЛС) входили пациенты, которым 
проводилась операция с использованием лазера с длиной 
волны 445 нм, – 52 пациента (36 женщин – 69,23%, 16 муж-
чин  – 30,77%), в группу «Классическая стапедопластика» 
(КС)  – пациенты, которых оперировали традиционным 
методом с использованием холодного инструментария,  – 
57 пациентов (42 женщины – 73,68%, 15 мужчин – 26,32%). 

В течение первых 10 дней после операции пациенты на-
ходились под наблюдением в оториноларингологическом 
отделении. Слуховую функцию у пациентов оценивали 
методом тональной пороговой аудиометрии на приборе  
GSI/Grason-Stadler, после стапедопластики выполняли 
анализ порогов костной проводимости  – КП (оценивали 
степень повреждения внутреннего уха) на 2–3-и сутки и 
7–10-й день после операции. Перед этим на 7 или 8-й день 
послеоперационного периода из наружного слухового про-
хода удаляли гемостатическую губку и полоски медицин-
ского силикона. Через 3 и 6 мес после операции пациентов 
приглашали на повторный осмотр, в ходе которого прово-
дили контрольную тональную пороговую аудиометрию.

Аудиторную функцию оценивали через измерение ко-
эффициента воздушно-костного интервала (КВИ) и опре-
деление порогов слуха по воздушной проводимости (ВП) 
на частотах 0,5, 1, 2 и 4 кГц. Для определения степени по-

Рис. 1. Точки воздействия лазерного луча на слуховые 
косточки с различными параметрами.

Рис. 3. Вид костной ткани стремени пациента группы контроля. 
Окрашивание гематоксилин-эозином. ×200.

a
b

c

Рис. 2. Вид костной ткани стремени после лазерного воздей-
ствия: a – область перфорации; b – пустые клеточные лакуны; 
c – некротический детрит в очагах воздействия. Окрашивание 
гематоксилин-эозином. ×200.
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ражения внутреннего уха анализировали пороги слуха по 
КП на частотах 4 и 8 кГц. Расчет среднего значения порогов 
производился по методу среднего арифметического в ука-
занном частотном диапазоне. 

Результаты
Результаты макро- и микроскопического лазерного 

воздействия в условиях ex vivo. Анализ размеров точек 
лазерной аблации в костной ткани, образованных в резуль-
тате воздействия лазерного луча на слуховые кости, выя-
вил их вариабельность в зависимости от мощности и вре-
мени воздействия излучения. Среднее значение составило 
248,38±64,17 мкм. Стоит отметить важность взаимодей-
ствия лазерного излучения с мукопериостом подножной 
пластины стремени, который подвергается перфорации 
лазерным лучом, что подчеркивает значимость гемостаза 
в этом процессе, поскольку мукопериост имеет активное 
кровоснабжение  [14–17]. Еще один значимый с клиниче-
ской точки зрения аспект  – неполная перфорации под-
ножной пластины стремени позволяет не делать второй 
импульс (выстрел) лазерного воздействия (риск перегрева 
перилимфы), так как созданную «насечку» (участок непол-
ной перфорации) можно перфорировать ручным холод-
ным микроинструментом без опасности возникновения 
интраоперационных осложнений (кровотечения мукопе-
риоста, мобилизации и трещин подножной пластины стре-
мени). Размер полученной перфорации подножной пла-
стины стремени при оптимальных параметрах (4 Вт, 0,15 с) 
составил 0,6 мм, что позволяет установить стандартный 
титановый протез типа «К-пистон» с диаметром 0,4 мм.

Термическое воздействие проявлялось в виде зон коагу-
ляционного некроза, окружающих перфоративные отвер-
стия, в диапазоне 487–727 мкм (среднее 608,6±91,5 мкм). 
Эти данные подчеркивают фокусированный характер те-
плового воздействия, при этом сохраненные участки во-
круг костных дефектов не выявили морфологических раз-
личий с костями стремени в группе контроля (см. рис. 3).

Результаты исследования подтверждают, что лентику-
лярный отросток наковальни остается сохранным после 
воздействия лазера при проведении стапедопластики. 
Морфологические анализы не выявили значительных из-
менений в структуре лентикулярного отростка после ла-
зерного воздействия, что подчеркивает его устойчивость к 
негативным эффектам.

Гистологическое исследование слуховых косточек по-
сле действия диодного лазера выявило, что деструкция 
костной ткани имеет очаговый характер и ограничивается 
участком пятна воздействия лазерного луча. Наблюдаемые 
изменения не затрагивают сохранные участки структур 
барабанной полости, что подтверждает безопасность про-
цедуры и сохранность тканевой целостности.

Полученные макро- и микроморфологические данные 
подтверждают, что контактное воздействие диодного сине-

го лазера 445 нм формирует контролируемую перфорацию 
подножной пластины с репродуцируемым диаметром (при 
4 Вт, 0,15 с ≈ 0,6 мм) и ограниченной термозоной коагуля-
ционного некроза 487–727 мкм (в среднем 608,6±91,5 мкм), 
без морфологических изменений в сохранных участках, 
прилежащих к дефекту, и при сохранности лентикулярно-
го отростка. С практической точки зрения сочетание 4 Вт, 
0,15 с обеспечивает целевую перфорацию, при неполной 
перфорации ее безопасно завершать холодным инструмен-
том, избегая повторного импульса (минимизация перегре-
ва перилимфы). Эти результаты послужили основанием 
для выбора параметров и перехода к клинической оценке 
эффективности и безопасности лазерной стапедопластики.

Результаты клинической части исследования. Доопе-
рационные аудиологические показатели сопоставимы в 
обеих группах, что позволило оценить исходные условия 
для каждого метода операции. Пороги слуха как по ВП, 
так и по КП находились примерно на одинаковом уровне, 
что обеспечило надежную базу для последующего сравне-
ния результатов операций (рис. 4). Данные о порогах КП 
до операции показывают среднее значение на уровне 24 дБ 
для частот от 250 до 4000 Гц и 25 дБ на 8000 Гц. Пороги ВП 
значительно выше – среднее составляет 58 дБ на тех же ча-
стотах и 65 дБ на частоте 8000 Гц. Это указывает на наличие 
смешанной тугоухости у исследуемых пациентов, что под-
тверждается воздушно-костным интервалом со средним 
значением 35 дБ. 

В группе ЛС мы сравнили долю пациентов с ушным шу-
мом (переменная бинарная, код 1/0, среднее значение ин-
терпретируется как доля) до операции и на 7–10-е сутки. 
Парный t-тест показал статистически значимое снижение 
доли пациентов с тиннитусом: до операции – 0,480769, на 
7–10-е сутки – 0,096154, t=4,27, p=0,000045. На рис. 5 приве-
дено процентное соотношение пациентов с тиннитусом до 
и после операции, что визуально подтверждает выражен-
ное снижение симптома.

На столбчатой диаграмме (рис. 6) показан процент паци-
ентов, испытывающих головокружение в разные периоды до 
и после операции: до операции – 0 пациентов, на 1-е сутки 
после операции 28,85% пациентов пожаловались на субъек-
тивное ощущение головокружения (подтверждено опреде-
лением нистагма), на 7–10-е сутки после операции – 0  паци-
ентов. Эти результаты указывают на значимое увеличение 
головокружения в 1-е сутки после операции с последующим 
его исчезновением к 7–10-м суткам после операции. Это мо-
жет быть связано с непосредственными последствиями хи-
рургического вмешательства, которые быстро регрессируют 
в течение первой послеоперационной недели.

На основе статистического анализа данных о головокру-
жении на 1-е сутки после операции по КС и ЛС не обна-
ружено значимых различий в частоте этого побочного эф-
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Рис. 4. Сравнение аудиологических показателей в группах 
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фекта между 2 группами пациентов (рис. 7). Результат теста 
Манна–Уитни показывает, что статистически значимых 
различий в интенсивности головокружения на 1-е сутки 
после операции между группами ЛС и КС нет (p=0,712).

Процентное уменьшение тиннитуса после операции на 
1-е сутки в группе КС составило 52,94%, в то время как в 
группе ЛС это уменьшение достигло 81,48% (рис. 8). Од-
нако результаты Z-теста для сравнения пропорций пока-
зали, что статистически значимых различий между двумя 
группами нет (Z-статистика=0,884, p=0,377), т. е. различие 
в процентных показателях уменьшения тиннитуса между 
КС и ЛС статистически не подтверждается. 

Краткосрочные результаты (7–10-е сутки после опера-
ции) показали улучшение слуха в обеих группах, что де-
монстрирует эффективность описанных методов стапедо-
пластики. В позднем послеоперационном периоде для КП 
речевого диапазона – РД (p=0,529) и КП высоких частот – 
ВЧ (p=0,894) статистически значимых различий не обнару-

жено, что указывает на сопоставимые результаты между 
группами в этих параметрах (табл. 1).

Сравнение аудиологических данных через 6 мес после 
операции отражено в табл. 2 и на рис. 9. Результаты ста-
тистического теста Манна–Уитни показывают следующее: 
ВП  РД  – значимые различия между группами (p=0,0026); 
КП РД  – значимые различия между группами (p=0,0032); 
ВП ВЧ  – различия статистически незначимы (p=1,0); 
КП  ВЧ  – различия статистически незначимы (p=1,0); 
КВИ – различия статистически незначимы (p=0,1533).

Это означает, что на уровне слуховых порогов в РД (как 
для ВП, так и для КП) наблюдаются статистически значи-
мые различия между ЛС и КС через 6 мес после операции. 
Для других параметров значимых различий не обнаружено.

В позднем послеоперационном периоде (6 мес после 
операции) для КП РД (p=0,529) и КП ВЧ (p=0,894) стати-
стически значимых различий не обнаружено (см. рис. 9). 
Средние значения показывают значительное уменьшение 
КВИ через 6 мес после операции, что подтверждается ре-
зультатами парного t-теста. 
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Таблица 1. Ключевые аудиологические и статистические  
показатели для каждой из групп в послеоперационном  
периоде на 7–10-е сутки

Параметр

КС ЛС

Медиана  
[Q1; Q3]

Мин. – 
Макс.

Медиана  
[Q1; Q3]

Мин. – 
Макс.

ВП РД 36 [29; 44] 15–85 32 [26; 39] 18–85

КП РД 26 [17; 34] 6–74 23 [15; 30] 7–75

ВП ВЧ 32 [34; 55] 15–70 49 [35; 48] 18–95

КП ВЧ 29 [16; 41] 9–86 29 [16; 45] 11–82

КВИ 17 [13; 20] 5–41 15 [12; 18] 6–36

Таблица 2. Ключевые аудиологические и статистические  
показатели для каждой из групп в послеоперационном  
периоде через 6 мес

Пара-
метр

ЛС КС

Меди-
ана

Q1; 
Q3 Мин. Макс. 

Ме-
диа-

на 

Q1; 
Q3 Мин. Макс.

ВП РД 24 17; 30 15 75 30 21; 39 12 79

КП РД 14 10; 21 7 71 21 14; 29 5 71

ВП ВЧ 32 25; 48 14 89 27 25; 48 12 63

КП ВЧ 22 11; 38 9 78 25 11; 38 9 76

КВИ 9 7; 12 4 22 10 8; 15 4 27
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Обсуждение
В ходе исследования, направленного на оценку микро-

структурных изменений в слуховых косточках при ста-
педопластике с использованием диодного синего лазера, 
получены результаты, которые заслуживают внимания и 
дальнейшего обсуждения. Размеры перфоративных отвер-
стий в костной ткани оказались вариабельными в зави-
симости от мощности и времени воздействия излучения, 
а эффект термического воздействия проявился в форме 
участков некроза с разнообразием размеров.

Выявлено отсутствие морфологических различий в со-
хранных участках, окружающих костные дефекты, между 
костями стремени после лазерного воздействия (ex vivo) и 
костями контрольной группы без воздействия (см. рис. 3). 
Это указывает на высокую фокусировку воздействия лазе-
ра на целевые структуры, минимальное воздействие на со-
седние ткани и потенциальную безопасность процедуры.

Анализ теплового воздействия на перилимфу, несмотря 
на свою значимость, остается недостаточно освещенным в 
литературе. Результаты нашего предыдущего исследования 
с физическими параметрами вычисления нагревания жид-
кости подчеркивают влияние тепловых эффектов на пери-
лимфу: это может привести к оптимизации лазерных мето-
дик и повышению безопасности лазерной отохирургии.

Результаты нашей статьи представляют важность для 
развития методов стапедопластики с использованием ди-
одного лазера и подчеркивают необходимость дополни-
тельных исследований в области воздействия лазера на 
структуры внутреннего уха с учетом их физиологических 
и оптических особенностей.

Стоит отметить еще один значимый аспект работы – ис-
следование некроза лентикулярного отростка наковальни 
(наковальне-стременное сочленение) после воздействия 
лазера. Лентикулярный отросток – ключевая структура в 
механизме передачи звуковых колебаний, так как стапеди-
альный протез типа «К-пистон» впоследствии навешива-
ется именно в этой области. Воздействие лазерного излуче-
ния на эту структуру может вызвать различные изменения, 
включая тепловой стресс, денатурацию белков и в итоге не-
кротические процессы. Наблюдаемый некроз лентикуляр-
ного отростка может быть обусловлен не столько прямым 
воздействием лазера, сколько непосредственной связью с 
пережатым стапедиальным протезом типа «К-пистон».

Аудиологические результаты представляют собой клю-
чевой компонент оценки эффективности и безопасности 
стапедопластики. Исследование охватывает комплексное 
аудиологическое обследование пациентов, которое вклю-
чало пороги слуха по КП и ВП на различных частотах. До-
операционные аудиологические показатели сопоставимы в 
обеих группах, что позволило оценить исходные условия 
для каждого метода операции. Пороги слуха как по ВП, так 
и по КП находились примерно на одинаковом уровне, что 
обеспечило надежную базу для последующего сравнения 
результатов операций. 

Данные о порогах КП до операции показывают среднее 
значение на уровне 24 дБ для частот от 250 до 4000 Гц и 
25 дБ на 8000 Гц. Пороги воздушной проводимости значи-
тельно выше – среднее составляет 58 дБ на тех же часто-
тах и 65 дБ на частоте 8000 Гц. Это указывает на наличие 
смешанной тугоухости у исследуемых пациентов, что под-
тверждается воздушно-костным интервалом со средним 
значением 35 дБ. Краткосрочные результаты (7–10 дней по-
сле операции) показали улучшение слуха в обеих группах, 
что демонстрирует эффективность описанных методов 
стапедопластики. В позднем послеоперационном перио-
де для КП РД (p=0,529) и КП ВЧ (p=0,894) статистически 
значимых различий не обнаружено, что указывает на сопо-
ставимые результаты между группами в этих параметрах. 
Особенно заметно улучшение слуховой функции на сроке 
6 мес после операции, где пороги КП снижаются до 14 дБ, 

что на 13 дБ ниже начальных значений. Пороги ВП так-
же улучшились, достигнув 24 дБ против исходных 65 дБ. 
Следовательно, процедура ЛС способствует значительно-
му улучшению слуха, что подтверждается статистическим 
анализом с использованием t-критерия Стьюдента и теста 
Манна–Уитни.

Таким образом, обобщая представленные данные, мож-
но констатировать значительное улучшение слуховой 
функции у пациентов после проведения КС и ЛС. Улучше-
ние порогов слуха подтверждается не только статистиче-
ски значимыми данными, но и отсутствием серьезных по-
слеоперационных осложнений, что также говорит в пользу 
метода ЛС.

Заключение
Проведенное исследование гистологических изменений 

в слуховых косточках в результате ЛС с использованием 
диодного синего лазера с длиной волны 445 нм расширило 
наши знания о воздействии лазерного излучения на ткани 
среднего и внутреннего уха. Микроструктурные измере-
ния дали важную информацию о размерах перфоративных 
отверстий и тепловых эффектах, а гистологический анализ 
слуховых косточек подтвердил их относительную стой-
кость к лазерному излучению и тем самым безопасность 
воздействия на структуры среднего уха. Важно также от-
сутствие морфологических различий в лентикулярном 
отростке наковальни, за исключением случаев, связанных 
с пережатием протеза. По результатам тональной порого-
вой аудиометрии ЛС показывает высокую эффективность 
в улучшении слуха пациентов, сопоставимую с результа-
тами КС с использованием холодных инструментов. Это 
подчеркивает функциональную эффективность использо-
вания лазера с длиной волны 445 нм. Полученные данные 
будут полезны для дальнейшего совершенствования мето-
дик ЛС и повышения ее безопасности.
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Аннотация
В настоящее время эозинофилы периферической крови рассматриваются в качестве важного маркера при определении ведущего эндотипа вос-
палительной реакции у пациентов с тяжелым неконтролируемым полипозным риносинуситом. При этом отмечаются выраженное превалирова-
ние Т2-эндотипа воспаления среди данной группы больных и частое сочетание с другими Т2-иммуноопосредованными заболеваниями. В соответ-
ствии с современной стратегией лечения тяжелого неконтролируемого полипозного риносинусита расчет абсолютного количества эозинофилов 
в крови является необходимым условием при принятии решения о назначении генно-инженерной биологической терапии. Однако наряду с высо-
кой эффективностью данного лечения по результатам клинических исследований и в условиях реальной клинической практики некоторые авторы 
отмечают развитие преходящей эозинофилии в крови, вплоть до развития гиперэозинофильного синдрома у отдельных пациентов, получающих 
лечение дупилумабом. Данная ситуация требует детального мониторинга за изменением уровня эозинофилов в периферической крови в связи с 
возможными рисками токсического действия на эпителиальные клетки дыхательных путей, клетки сердечной мышцы и эндотелий сосудов.
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Abstract
Peripheral blood eosinophils are now seen as an important marker in determining the leading endotype of the inflammatory response in patients with 
severe uncontrolled rhinosinusitis polyposa. The T2-endotype of inflammation is dominant in this group of patients, frequently associated with other T2-
immunomediated diseases. In accordance with the current strategy for treating severe, uncontrolled rhinosinusitis polyposa, the absolute eosinophil count 
is a prerequisite for deciding on the use of genetically engineered biological therapy. However, despite the high efficacy of these treatments as demonstrated 
by the results of clinical studies and real-world clinical practice, transient blood eosinophilia has been reported, sometimes with the development of 
hypereosinophilic syndrome in individual patients receiving dupilumab treatment. This situation requires detailed monitoring of changes in the peripheral 
blood eosinophil count due to the potential risks of toxic effects on the epithelial cells of the respiratory tract, cardiac muscle cells, and vascular endothelium.
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Введение
В настоящее время выбор оптимальной тактики лече-

ния пациентов, страдающих полипозным риносинуситом 
(ПРС), продолжает оставаться актуальным и широко об-
суждаемым направлением в оториноларингологии. Приве-
денная ситуация обусловлена как медицинскими, так и со-
циальными аспектами. Последние выражаются в высокой 
распространенности субклинических форм заболевания, 
рецидивах полипозного процесса, несмотря на проводи-
мое консервативное или оперативное лечение. Отсутствие 
возможности долгосрочного контроля над течением ПРС, 
особенно при активации гнойного воспаления, часто ста-
новится причиной временной нетрудоспособности, а в 
ряде случаев требует госпитализации в стационар в свя-
зи с риском развития внутричерепных осложнений по-
средством риносинусогенного инфицирования. Данное 
заболевание встречается практически во всех возрастных 
группах населения, однако наибольшую долю составля-
ют лица трудоспособного возраста, у которых временные 
рамки дебюта полипозного процесса достаточно широки и 
охватывают в среднем период 18–46 лет [1–4].

Хроническое течение воспалительного процесса при ПРС 
приводит к значительному снижению качества жизни паци-
ентов, особенно при наличии сопутствующей бронхолегоч-
ной патологии, аспирин-индуцированных респираторных 
заболеваний, атопии и т.д.  [5]. Для выбора оптимальной 
тактики лечения таких коморбидных пациентов требуют-
ся организация, скоординированная работа целой команды 
специалистов, включающей оториноларингологов, аллерго-
логов-иммунологов, пульмонологов, а также ревматологов, 
когда необходима дифференциальная диагностика эозино-
фильного гранулематозного полиангиита (ЭГПА).

В настоящее время приведенный мультидисципли-
нарный подход приобрел наиболее важное значение, по-
скольку существенно изменились представления о пато-
физиологических основах развития ПРС и, как следствие, 
пересмотрена стратегия лечения данного заболевания.

Особенности воспалительных реакций при ПРС
В соответствии с последней редакцией Европейско-

го меморандума по риносинуситу и назальным полипам 
(European Position Paper on Rhinosinusitis and Nasal Polyps – 
EPOS) 2020 г. ПРС выступает в качестве одного из фено-
типов первичного хронического риносинусита. В основе 
развития данного заболевания лежит целый каскад воспа-
лительных механизмов, происходящих на уровне тканей 
слизиcтой оболочки полости носа, околоносовых пазух и 
организма в целом, результатом которого выступает имму-
ноопосредованное ремоделирование слизистой оболочки, 
сопровождаемое ростом полипов. 

Отдельное внимание уделяется определению эндотипа 
воспаления при ПРС, который классифицируется на T2- и 
не-Т2-эндотип воспаления, объединяющий воспалитель-
ные реакции 1 и 3-го типа.

Основными участниками воспаления 1-го типа выступа-
ют Т-хелперные лимфоциты 1-го типа (Th1), врожденные 
лимфоидные клетки 1-го типа (ILC-1), цитотоксические 
лимфоциты (Тс1), натуральные киллеры (NK), Т1-эффек-
торные цитокины: интерферон γ (ИФН-γ), фактор некроза 
опухоли α (ФНО-α), интерлейкины (ИЛ)-12, 2, 6. Основ-
ными клетками-участниками выступают макрофаги. Этот 
иммунный ответ связан с вирусной, внутриклеточной бак-
териальной инфекциями, а также важен при опухолевых и 
аутоиммунных процессах. 

Развитие Т2-эндотипа воспаления ассоциировано с ци-
токинами 2-го типа. Согласно ряду исследований у паци-
ентов с хроническим ПРС (ХПРС) Т2-эндотип воспаления 
встречается наиболее часто  – по последним данным, у 
87% человек [6, 7]. Анализ территориального распростра-
нения Т2-эндотипа воспаления среди населения, проведен-

ный в отдельных городах, странах и континентах, показал, 
что течение данного воспалительного процесса выявляет-
ся у 85% больных, проживающих в Бельгии, Нидерландах и 
Люксембурге, а также высоко выявление Т2-воспаления у 
жителей Австралии (до 73%), Пекина (61%) [8].

На клеточном уровне в Т2-воспалительном ответе задей-
ствованы различные клетки, такие как базофилы, эозино-
филы, которые являются основными участниками Т2-отве-
та, В-лимфоциты, естественные Т-киллеры (NK-T-клетки), 
ILC-2, Th2, Т-цитотоксические клетки (Tc2) и ключевые ци-
токины: ИЛ-4, 5, 9, 13, 31. Этот тип иммунного ответа раз-
вивается на аллергены, яды, ирританты, паразитарную и 
глистную инвазию.

Многие авторы отмечают плохой контроль над течением 
ПРС при проведении стандартного консервативного или 
хирургического лечения примерно у 30% пациентов, име-
ющих именно Th2-эндотип [9].

Третий тип воспалительной реакции наименее характе-
рен для пациентов с ПРС. В иммунном ответе 3-го типа за-
действованы Th17, ILC-3, Tc17, цитокины ИЛ-17, 22, 23, 6, 8, 
трансформирующий фактор роста β, а основные клетки-
участники  – нейтрофилы. Этот иммунный ответ связан с 
ответом на внеклеточные бактериальные, грибковые инфек-
ции и имеет значение при аутоиммунной патологии. 

В отдельных публикациях сообщается о наличии соче-
тания нескольких типов воспаления, отличающихся ак-
тивностью течения процесса, потенциалом разрушения 
эпителиальных клеток, глубиной поражения субэпители-
ального слоя и снижением уровня противовирусной или 
противомикробной активности [10]. Кроме того, Th2-лим-
фоциты могут менять свой фенотип, продуцируя цитоки-
ны Т1-профиля: ИФН-γ, ФНО-α, например у пациентов 
с бронхиальной астмой (БА) и атопическим дерматитом 
(АтД) [11, 12].

Не исключается влияние на воспалительный профиль 
полипов носа и формирование эндотипа у пациентов с 
ПРС различных сопутствующих заболеваний. Согласно 
последним данным совместно с ПРС в комплекс взаимо
связанных Т2-иммуноопосредованных заболеваний вхо-
дят БА, аллергический ринит, АтД и эозинофильный эзо-
фагит (ЭоЭ). По статистике, у 69% пациентов, страдающих 
ПРС, имеется по крайней мере одно сопутствующее воспа-
лительное заболевание 2-го типа, а у 36% человек с хрони-
ческим риносинуситом с полипами носа диагностируется 
не менее двух сопутствующих воспалительных состояний 
2-го типа [13].

При ПРС, ассоциированном с Т2-воспалительным от-
ветом, отмечаются неэффективность или непродолжи-
тельный ответ на применение топических и системных 
кортикостероидов, рост полипов в короткие сроки после 
проведенного оперативного лечения [14].

В соответствии с последней редакцией EPOS 2020 г. па-
циенты, исчерпавшие возможности стандартного лечения 
ПРС, нуждаются в идентификации основного эндоти-
па воспаления. Применительно к больным ПРС наличие 
Т2-типа воспаления определяется в качестве ведущего ме-
ханизма на основе жалоб на нарушения носового дыхания, 
снижение/отсутствие обоняния, наличие сопутствующей 
патологии в виде БА, атопии, аллергии, аспирин-индуци-
рованного заболевания, повышение уровня эозинофилов 
в периферической крови и/или иммуноглобулина Е (IgE), 
определяемого в ходе видеоэндоскопического исследова-
ния двустороннего полипозного процесса в полости носа, 
сопровождаемого продукцией эозинофильного муцина.

Новые возможности лечения ПРС,  
ассоциированного с Т2-эндотипом
Только комплексный анализ состояния пациента и, в слу-

чае коморбидной патологии, обсуждение больного в рамках 
мультидисциплинарной команды, включающей аллерголо-
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га-иммунолога, пульмонолога и других специалистов, позво-
ляют наиболее точно определиться с показаниями для назна-
чения генно-инженерной биологической терапии (ГИБТ). 
При этом особого внимания заслуживает оценка эозинофи-
лов в крови, которая включает определение как процентного, 
так и абсолютного количества эозинофилов (АКЭ). Расчет 
последнего производят, исходя из содержания в общем ана-
лизе крови лейкоцитов и эозинофилов в процентах по фор-
муле: АКЭ = лейкоциты (109/л) × эозинофилы (%) × 10.

Экспертами EPOS в коммуникации с членами Европей-
ского форума по исследованиям и образованию в области 
аллергии и заболеваний дыхательных путей (Тhe European 
Forum for Research and Education in Allergy and Airway 
diseases – EUFOREA) в качестве одного из критериев для на-
значения БТ обозначено количество эозинофилов в тканях 
≥10 в поле зрения или АКЭ в крови ≥150 клеток/мкл [15]. 
При этом оценка АКЭ в крови представляет особый инте-
рес не только на этапе подбора кандидатов для проведения 
ГИБТ, но и при непосредственном лечении пациентов с ис-
пользованием моноклональных антител в условиях реаль-
ной клинической практики.

В настоящее время основными препаратами для прове-
дения ГИБТ у пациентов с ПРС являются: омализумаб  – 
гуманизированное моноклональное антитело, нацеленное 
на IgE, меполизумаб – гуманизированное моноклональное 
антитело против ИЛ-5, дупилумаб – человеческое моно-
клональное антитело, связывающееся с компонентом ре-
цептора, ИЛ-4Rα (альфа-субъединица рецептора ИЛ-4), 
подавляющее, соответственно, двойную передачу сигналов 
ИЛ-4 и 13 [16]. При этом наибольшее количество работ как 
среди зарубежных, так и среди отечественных публика-
ций посвящено изучению эффективности и безопасности 
применения препарата дупилумаб при лечении ПРС, в том 
числе и у коморбидных пациентов. Повышенное внимание 
к данной молекуле обусловлено перспективными возмож-
ностями препарата таргетно блокировать пути передачи 
сигналов с ИЛ-4 и 13, что приводит к уменьшению концен-
трации большинства маркеров воспаления 2-го типа, вклю-
чая IgЕ, периостин, множественные провоспалительные 
цитокины и хемокины (например, эотаксин, TARC – хемо-
кин, регулируемый тимусом и активацией), а также снижа-
ет уровень фракции оксида азота в выдыхаемом воздухе 
(FeNO), что особо актуально для коморбидных в отноше-
нии БА пациентов. В результате прицельного воздействия 
на механизмы Т2-воспаления применение препарата ду-
пилумаб уже на этапе III фазы клинических исследований 
SINUS-24 и SINUS-52 показало высокую эффективность в 
отношении купирования основных назальных симптомов 
тяжелого неконтролируемого ПРС и стабилизации БА.

Основные вопросы, связанные с развитием 
эозинофилии на фоне ГИБТ
Одними из первых сообщений о развитии эозинофилии 

периферической крови на фоне применения биологиче-
ской терапии у пациентов с ПРС стали наблюдения, опу-
бликованные по результатам III фазы клинических иссле-
дований SINUS-24 и SINUS-52. По итогам исследований 
авторами отмечено, что у некоторых пациентов, получав-
ших дупилумаб, наблюдалась преходящая эозинофилия, не 
сопровождающаяся развитием каких-либо клинических 
проявлений. В обоих исследованиях описано временное, 
но незначительное увеличение среднего (не медианного) 
количества эозинофилов в крови у пациентов, получав-
ших дупилумаб. При этом, согласно результатам SINUS-52, 
уже к концу 52-недельного периода лечения количество 
эозинофилов возвращалось к исходному уровню, уста-
новленному на этапе рандомизации. По мнению авторов, 
выявленная транзиторная эозинофилия в периферической 
крови во время применения дупилумаба обусловлена сни-
жением уровня эотаксина-3, который предотвращает ми-

грацию эозинофилов из крови в ткани без ингибирования 
выработки эозинофилов или выхода их из костного мозга. 

Заслуживает внимания и сообщение о выявлении у 4 па-
циентов серьезных нежелательных явлений (НЯ) во время 
клинических исследований препарата дупилумаб, сопро-
вождающихся развитием эозинофилии: у одного больного 
установлен ЭГПА во время периода лечения, у другого за-
фиксирована эозинофилия, ассоциированная с артралги-
ей, обострением БА и бессонницей. Еще один случай ЭГПА 
выявлен через 300 дней после однократного приема дупи-
лумаба, а случай ЭГПА зарегистрирован у одного пациента 
из группы плацебо. При этом авторами не выявлено при-
чинно-следственной связи между развитием ЭГПА и лече-
нием дупилумабом [17]. 

Последующие долгосрочные наблюдения за изменением 
уровня абсолютного количества эозинофилов в цельной 
крови на фоне терапии дупилумабом у пациентов с тя-
желым неконтролируемым ПРС в реальной клинической 
практике показали также постепенное, но не линейное 
увеличение АКЭ в цельной крови, начиная с 1-го меся-
ца лечения и вплоть до 13-го месяца применения ГИБТ.  
Через 1 мес лечения средний уровень эозинофилов со-
ставил 300  клеток/мкл, через 4 мес  – 700 клеток/мкл, че-
рез 7 мес – 500 клеток/мкл, через 10 мес – 700 клеток/мкл, 
через 13 мес  – 400 клеток/мкл. При этом авторами отме-
чено, что уровень повышения абсолютного количества эо-
зинофилов в крови варьировал в зависимости от наличия 
сопутствующего Т2-ассоциированного заболевания. Так, 
при сочетании ХПРС с АтД изменения АКЭ носили мини-
мальный характер, а преходящее повышение эозинофилов 
с последующим их снижением зафиксировано у пациентов, 
страдающих сопутствующей БА. Наиболее значимые изме-
нения в сторону снижения АКЭ установлены при ассоциа-
ции ПРС с ЭоЭ. При этом за весь период данного одноцен-
трового ретроспективного одногруппового продольного 
исследования серьезных НЯ не выявлено [18]. 

Анализ доступных источников выявил сообщения о зна-
чительном повышении эозинофилов крови более 5000 кле-
ток/мкл на фоне применения препарата дупилумаб у паци-
ентов с БА. Однако авторами не зафиксировано развития 
каких-либо клинических последствий [19, 20]. Сопостави-
мые данные получены в нашем наблюдательном исследо-
вании, где у 5,1% больных в процессе лечения препаратом 
дупилумаб выявлена эозинофилия периферической крови 
1500 клеток/мкл и выше к 4-му месяцу применения ГИБТ. 
Однако во время терапии отмечалось постепенное воз-
вращение указанного показателя к исходным значениям с 
одновременным улучшением назальных симптомов ПРС и 
отсутствием значимых побочных эффектов в отношении 
эозинофилии [21].

В литературе появляются отчеты, где терапия дупи-
лумабом вызывала острую эозинофильную пневмонию 
(ЭП) или рецидив хронической  [22]. Проанализировав 
базу данных Системы отчетности о НЯ (The FDA Adverse 
Event Reporting System  – FAERS) Управления по контро-
лю пищевых продуктов и лекарств в США (Food and Drug 
Administration – FDA) за 2017–2023 гг., получили 110 сооб-
щений о возникновении ЭП на фоне терапии дупилума-
бом. ЭП развивалась в среднем от 5 нед до 7 мес от начала 
терапии дупилумабом [23]. По некоторым данным, ЭП мо-
жет развиваться через 6 дней после начала приема дупи-
лумаба [21]. У этих пациентов часто наблюдалась тяжелая 
БА с необходимостью приема системных кортикостерои-
дов. В ряде случаев БА сочеталась с ПРС. Описаны случаи 
развития ЭП у пациентов с БА и ПРС после перехода с 
терапии моноклональными антителами против ИЛ-5 или 
рецепторов ИЛ-5 (ИЛ-5R) на терапию дупилумабом из-за 
недостаточного контроля ХПРС [24, 25]. Связь терапии ду-
пилумабом с развитием ЭП и возможные механизмы про-
должают изучаться.
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Появились сообщения о появлении ЭГПА-подобных 
симптомов в ходе лечения дупилумабом. Сообщалось, что 
это пациенты с тяжелой БА и ПРС, получавшие системные 
глюкокортикостероиды и переведенные с терапии против 
ИЛ-5 на терапию против ИЛ-4/13. Возможно, у данных па-
циентов имел место несвоевременно диагностированный 
(латентный) ЭГПА [26–28].

Отсутствие описанных НЯ у пациентов, получавших 
дупилумаб по поводу АтД и ЭоЭ, представляет интерес и 
требует дальнейшего изучения [19]. Возможно, это связано 
с еще недостаточным количеством данных.

Проводя анализ возможных причин развития эозино-
филии в периферической крови, нельзя не коснуться во-
просов нормальной физиологии. Эозинофилы – это клет-
ки врожденного иммунитета. Они являются лейкоцитами, 
обитающими в тканях, а в кровеносном русле содержание 
эозинофилов составляет менее 5%. Данные клетки разви-
ваются из предшественников CD34+ИЛ5Rα+, которые, 
в свою очередь, возникают из общих миелоидных кле-
ток-предшественников в костном мозге.

В физиологических условиях эозинофилы обнаружи-
ваются в тимусе, селезенке, лимфатических узлах, легких, 
молочной железе, Пейеровых бляшках кишечника, молоч-
ной железе, матке, жировой ткани, поддерживая иммун-
ный гомеостаз и целостность тканей. Эозинофильная ин-
фильтрация сердца, кишечника, пищевода, дыхательных 
путей, кожи, печени и желчных протоков, центральных и 
периферических нервов наблюдается при воспалительных 
заболеваниях. Выделяют активированный фенотип эози-
нофилов, который формируется под действием ИЛ-5, 3, 33, 
гранулоцитарно-макрофагальный колониестимулирую-
щий фактор (GM-CSF) и регуляторный фенотип, который 
наблюдается в тканях (резидентные эозинофилы). В тканях 
период жизни эозинофильных гранулоцитов зависит от 
локального воздействия медиаторов воспаления – ИЛ-4, 5, 
простагландина E2, фактора активации тромбоцитов и 
других, выделяемых элементами микроокружения и са-
мими эозинофилами [29]. Эозинофилы являются одной из 
наиболее агрессивных эффекторных клеток воспаления, 
обладающих высоким цитотоксическим потенциалом, при 
этом формирование различных эффекторных функций 
эозинофилов происходит также с участием различных ци-
токинов, среди которых применительно к ГИБТ представ-
ляют особый интерес ИЛ-4, 5 и 13 [30].

В структуре зрелых эозинофильных лейкоцитов содер-
жится множество сформированных гранул, внутри которых 
присутствуют различные предварительно сформированные 
факторы роста, хемокины и цитокины (ИЛ-2,  4,  5  и  13). 
Отложение данных специфических гранул в тканях может 
приводить к развитию ряда патологических состояний, свя-
занных с эозинофильной инфильтрацией [31].

Различные виды белков, содержащихся в гранулах зре-
лых эозинофилов, обладают высокой токсичностью по от-
ношению к эпителиальным клеткам дыхательных путей, 
клеткам сердечной мышцы и эндотелию. В этой связи мас-
сивная эозинофильная инфильтрация может стать причи-
ной развития респираторной дисфункции и повреждения 
целых систем органов  [32]. По данной причине контроль 
за изменением уровня эозинофилов в крови как на этапе 
планирования назначения ГИБТ у пациентов с ПРС, так и 
при ее непосредственном проведении приобретает прин-
ципиально важное значение.

В настоящее время под термином «эозинофилия» пони-
мается увеличение AКЭ>500 клеток/мкл. Данное состояние 
классифицируется по степеням, где легкая эозинофилия 
определяется как 500–1500 эозинофилов/мкл, умеренная – 
1500–5000 клеток/мкл, а тяжелая – >5000 эозинофилов/
мкл. Патофизиологические механизмы, лежащие в основе 
развития эозинофилии, разнообразны. Первичная эозино-
филия имеет клональный характер, развивается при опу-

холях миелоидного ряда и ассоциирована с патогенными 
вариантами генов. Вторичная, реактивная эозинофилия 
возникает вследствие паразитарных заболеваний, инфек-
ции, аутоиммунных заболеваний, заболеваний легких, же-
лудочно-кишечного тракта, аллергических заболеваний, 
реакций в ответ на применение различных препаратов или 
при наличии злокачественных новообразований. 

О развитии гиперэозинофильного синдрома говорят 
при AКЭ>1500 клеток/мкл. Данный термин целесообраз-
нее применять при отсутствии верифицированных причин 
развития эозинофилии тканей, но при наличии сохраняю-
щейся эозинофилии в течение не менее 6 мес и признаков 
повреждения органов [33]. Данное патологическое состоя-
ние чаще всего сопровождается повреждением кожи, ды-
хательных путей, сердца и центральной нервной системы.

Соответственно, выявляемая эозинофилия перифериче-
ской крови на фоне применения ГИБТ у пациентов с Т2-ас-
социированными заболеваниями, в том числе и с ПРС, 
требует повышенного внимания и создания комплексных 
мер по контролю и возможности своевременной коррек-
ции установленных нарушений. Случаи гиперэозинофи-
лии, описанные при лечении дупилумабом, чаще являются 
транзиторными, не связанными с клиническими прояв-
лениями. Данная клиническая ситуация требует тщатель-
ного наблюдения и исключения заболеваний, связанных с 
гиперэозинофилией.

Заключение
Подходы к лечению ПРС существенно изменились и 

носят дифференцированный характер. В современных 
условиях эозинофилы периферической крови стоит рас-
сматривать не только в качестве важного маркера при 
определении ведущего эндотипа воспалительной реакции 
при планировании ГИБТ у пациентов с тяжелым некон-
тролируемым ПРС и другими Т2-ассоциированными за-
болеваниями, но и как важный, доступный в повседнев-
ной клинической практике маркер развития различных 
патологических состояний или формирования временных 
транзиторных реакций в ответ на БТ.
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Реконструктивная хирургия носа.  
Перспективы тканевой инженерии  
и трехмерной печати в ринохирургии
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Аннотация
Хирургическое вмешательство на носу представляет собой комплекс операций, направленных на восстановление анатомической и физио-
логической структуры носа. Традиционно в хирургии носа применяются различные методы: использование собственных тканей пациента 
(аутопластические операции), имплантация биоматериалов, взятых у других людей (аллопластические операции), или синтетических или 
искусственных материалов для устранения дефектов. Однако количество аутогенных хрящей ограничено, не говоря уже о том, что при из-
влечении как ушных, так и реберных хрящей неизбежно возникают дополнительные разрезы, которые могут привести к осложнениям в до-
норской зоне. Тканевая инженерия, которая на протяжении многих лет активно развивается, представляет собой многообещающий подход 
к реконструкции тканей и органов, включая нос. В последнее время наблюдается повышенный интерес к созданию новых тканей и каркасов 
для органов с помощью технологии 3D-печати. Эта технология позволяет точно контролировать микроархитектуру и внутреннюю структуру, 
что создает идеальные условия для заселения клеток. Существует лишь несколько исследований, посвященных тканевой инженерии хря-
щевой ткани, применению стволовых клеток и факторов роста для этой цели. В этом обзоре представлены основные сведения о доступных 
исследованиях, посвященных стандартным хирургическим подходам, а также применению стволовых клеток, биоматериалов и трехмерной 
печати для реконструкции носа.

Ключевые слова: ринохирургия, тканевая инженерия, биоматериалы, стволовые клетки, трехмерная биопечать, хрящевые трансплантаты, 
факторы роста
Для цитирования: Кокаев Р.И., Мусаева И.И., Наказова А.А., Абатаева А.С. Реконструктивная хирургия носа. Перспективы тканевой инженерии 
и трехмерной печати в ринохирургии. Consilium Medicum. 2025;27(9):543–548. DOI: 10.26442/20751753.2025.9.203291
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Reconstructive surgery of the nose. Prospects of tissue engineering  
and three-dimensional printing in rhinosurgery: A review
Romesh I. Kokaev1,2, Iman I. Musaeva*2, Amina A. Nakazova2, Aliat S. Abataeva2

1Institute of Biomedical Investigations – branch of Vladikavkaz Scientific Centre of Russian Academy of Sciences, Vladikavkaz, Russia;
2North Ossetian State Medical Academy, Vladikavkaz, Russia

Abstract
Surgical intervention on the nose is a complex of operations aimed at restoring the anatomical and physiological structure of the nose. Traditionally, 
various methods are used in nasal surgery: the use of the patient's own tissues (autoplastic operations), implantation of biomaterials taken from other 
people (alloplastic operations), or synthetic or artificial materials to eliminate defects. However, the number of autogenous cartilages is limited, not to 
mention that additional incisions inevitably occur during the extraction of ear cartilage and rib cartilage, which can lead to complications in the donor 
area. Tissue engineering, which has been actively developing for many years, represents a promising approach to the reconstruction of tissues and 
organs, including the nose. Recently, there has been increased interest in creating new tissues and skeletons for organs using 3D printing technology. 
This technology allows precise control of the microarchitecture and internal structure, which creates ideal conditions for cell population. There are 
only a few studies devoted to tissue engineering of cartilage tissue, the use of stem cells and growth factors for this purpose. This review provides 
basic information about available research on standard surgical approaches, as well as the use of stem cells, biomaterials and three-dimensional 
printing for nasal reconstruction.

Keywords: rhinosurgery, tissue engineering, biomaterials, stem cells, three-dimensional bioprinting, cartilage grafts, growth factors
For citation: Kokaev RI, Musaeva II, Nakazova AA, Abataeva AS. Reconstructive surgery of the nose. Prospects of tissue engineering and three-
dimensional printing in rhinosurgery: A review. Consilium Medicum. 2025;27(9):543–548. DOI: 10.26442/20751753.2025.9.203291
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Введение
Основная цель реконструкции носа – устранить дефор-

мацию без ущерба для его структуры и физиологии. Хи-
рургическое вмешательство на носу включает в себя ряд 
операций, направленных на восстановление анатомии и 
физиологии носа. Необходимый объем или степень рекон-
струкции зависят от требований пациентов к внешнему 
виду и процедуры, используемой для сохранения прохо-
димости носовых ходов. Первое упоминание о трансплан-
тации дополнительных биологических тканей в область 
носа относится к 1861 г. В то время L. Ollier использовал 
фрагмент лобной кости в качестве части лобного лоскута 
для восстановления обширного дефекта наружного носа. 
В 1875 г. J. Hardy и в 1886 г. L. Quigley использовали транс-
плантацию кости для коррекции седловидной деформации 
носа. В России свободную костную пластику начали при-
менять такие врачи, как М.М. Кузнецов (1900 г.), П.И. Дья-
конов (1902 г.), В.Н. Павлов-Сильванский (1912 г.), В.А. Пе-
римов (1913 г.), Н.Д. Мареев (1914 г.), Н.Н. Петров (1922 г.), 
В.А. Гусынин (1927 г.) и др. Однако костные трансплантаты 
подвергались критике из-за их рассасывания, непредсказу-
емости отдаленных результатов и дополнительной травмы 
в донорской зоне [см. подробнее: 1, 2].

Современный стандартный хирургический подход 
включает использование аутологичных тканей или им-
плантацию аллопластических, био- или синтетических/
искусственных материалов для устранения дефектов. Не-
жизнеспособность тканей и осложнения, связанные с их 
извлечением, повысили потребность в изучении методов 
тканевой инженерии для реконструкции носа с использо-
ванием биоматериалов, стволовых клеток и факторов ро-
ста в сочетании с 3D-биопечатью [3].

Тканевая инженерия представляет собой междисципли-
нарную область, объединяющую биологию, медицину и 
инженерию. Она использует биологические или синтети-
ческие каркасы, а также различные процедуры клеточной 
дифференцировки для создания функциональных тканей, 
заменяющих ткани организма. Это позволяет снизить 
зависимость от донорских тканей и органов и успешно 
применить ее в ринохирургии. Тканевая инженерия хря-
ща включает в себя 3 основных компонента: каркас, био-
совместимый синтетический или натуральный материал, 
способный поддерживать трехмерную структурную це-
лостность и биоинтеграцию, а также рост клеток, таких как 
хондроциты. В последнее время наблюдается повышенный 
интерес к созданию новых тканей и каркасов органов с 
использованием технологии 3D-печати, позволяющей хо-
рошо контролировать микроархитектуру и внутреннюю 
структуру, подходящую для заселения клеток. Подходы к 
тканевой инженерии сосредоточены на изменении формы 
и функциональности хрящей через воздействие на их ос-
новные клетки – хондроциты [4].

Современные подходы к искусственному производству 
органов и тканей человека сосредоточены на технологии 
3D-печати для создания каркасов с превосходной микро-
архитектурой [5]. 3D-биопечать позволяет печатать клетки 
непосредственно в потенциальных 3D-структурах интере-
сующих органов.

Данный метод превосходит другие традиционные ме-
тоды засева клеток благодаря высокой эффективности и 
хорошему контролю над микроматрицей, создаваемой для 
биопечатных клеток [6]. Кроме того, важную роль до и по-
сле биопечати играет другая новая технология – методы с 
компьютерной поддержкой, или биокомпьютерное произ-
водство (Bio-CAM) [7]. Его основная функция заключается 
в прогнозировании жизнеспособности изготовления пу-
тем моделирования нескольких компьютерных образцов.

Стволовые клетки обеспечивают 3-й необходимый ком-
понент для успешной реализации тканевой инженерии в 
ринохирургии. Как известно, они обладают высокой спо-

собностью к репликации и дифференцировке в различные 
типы клеток. Хондроциты получают из эмбриональных 
мезенхимальных стволовых клеток (МСК). МСК обладают 
меньшей склонностью к образованию опухолей по срав-
нению с эмбриональными или фетальными стволовыми 
клетками. Они могут быть легко получены из различных 
тканей, таких как костный мозг, жировая ткань, синовиаль-
ная оболочка и пуповинная кровь с применением различ-
ных факторов роста и цитокинов [8–10].

Цель исследования  – рассмотреть традиционные под-
ходы в реконструктивной хирургии носа и проанализи-
ровать дальнейшие перспективы применения тканевой 
инженерии в ринохирургии на основании данных совре-
менной литературы.

Материалы и методы
Поиск проводили в базах данных eLibrary, Google Scholar, 

PubMed, Web of Science, Scopus. Использованы ключевые 
слова и словосочетания на русском и английском языках, 
связанные с темой исследования, такие как «ринохирур-
гия», «тканевая инженерия хряща», «стволовые клетки», 
«аутохрящ», «3D-биопечать», «факторы роста», «хрящевые 
трансплантаты», "rhinosurgery", "cartilage tissue engineering", 
"stem cells", "autochondria", "3D bioprinting", "growth factors", 
"cartilage grafts".

Критериями отбора стали оригинальные научные ста-
тьи и обзоры, вышедшие в печать в рецензируемых науч-
ных изданиях; исследования, опубликованные на русском 
или английском языке; обзоры литературы, содержащие 
важные данные для раскрытия темы настоящего обзора. 
На этапах поиска и отбора были исключены публикации, 
не соответствующие указанным критериям, а также тезисы 
конференций, дубликаты, неполные версии статей и источ-
ники, не прошедшие рецензирование.

Применение ауто- и аллогенных биоматериалов
В области вторичной ринопластики традиционными и 

наиболее распространенными методами реконструкции 
являются использование трансплантатов из хряща, над
хрящницы, фасции и подкожного жира [11, 12]. 

Хрящевые трансплантаты обладают большей жизнеспо-
собностью благодаря своей аваскулярной структуре и низ-
кому уровню метаболизма. Они также имеют более высо-
кую степень приживляемости [13].

Реберный аллохрящ
По использованию реберного аллохряща в литературе 

приводится небольшое количество исследований, тем не 
менее представим результаты некоторых из них. Прове-
дена оценка отдаленных эстетических и функциональных 
результатов пациентов после вторичной ринопластики.

Первое исследование включает 12 пациентов  [14], про-
оперированных с использованием консервированного ре-
берного аллохряща, воспалительная реакция наблюдалась 
всего лишь у 1 пациента. У остальных исследуемых отме-
чен стойкий положительный функциональный и эстети-
ческий эффект. Стоит отметить, что воспаление у един-
ственного исследуемого отмечено спустя только 8–10 дней, 
после применения антибиотиков и вскрытия области 
инфильтрации нежелательный процесс был полностью 
ликвидирован. Таким образом, отдаленный эффект у всех 
12 пациентов (более года) был исчерпывающим.

Второе исследование схожее с ранее описанным, только 
уже под наблюдением находились 24 пациента [15] с отсут-
ствием каудального отдела перегородки носа и, соответ-
ственно, опущением кончика носа в результате наруше-
ния опорных структур, сужением угла носового клапана, 
деформацией спинки носа после перенесенной травмы. 
После наблюдения в длительный срок (более года) также 
не отмечалось никаких нежелательных эффектов, в том 



CONSILIUM MEDICUM. 2025;27(9):543–548. 545

https://doi.org/10.26442/20751753.2025.9.203291 REVIEW

числе западения либо смещения срединных структур носа, 
что указывало бы на лизис имплантата. Исключением так 
же, как и в 1-м исследовании, явился 1 пациент, у которого 
наблюдался реактивный отек и гнойное воспаление в бли-
жайший послеоперационный период. Отмечены стойкие 
эстетические и функциональные эффекты у наблюдаемых 
пациентов.

Реберный аутохрящ
Применение реберного хряща в хирургии дает специали-

сту доступ к большому объему пластического материала. 
Однако у этого метода есть и свои недостатки. В частно-
сти, это значительная травма донорской зоны, повышенная 
жесткость трансплантата и риск его искривления в после
операционный период  [16]. Чтобы предотвратить дефор-
мацию имплантата из реберного хряща, рекомендуется 
удалить надхрящницу и поверхностные слои хряща [17].

В литературе приводится множество примеров исполь-
зования реберного аутохряща при первичной или повтор-
ной риносептопластике. В 1-м исследовании  [18] среди 
16  больных, у которых отмечалось затруднение носового 
дыхания и которым проведены операции по устранению 
седловидной деформации носа, отмечалось его полное 
улучшение. У 45 из этой же группы наблюдавшихся боль-
ных также отмечены хорошие эстетические результаты. 
В  единственном случае, спустя 2 года после проведенной 
операции, пациент столкнулся с серьезной травмой носа, 
что привело к искривлению его спинки. В ходе повторной 
операции диагностирован перелом длинной ножки, кото-
рый был успешно исправлен и укреплен с помощью тонкой 
спицы. Эстетический результат повторного вмешательства 
также был удовлетворительным.

В другом исследовании прооперированы 17 пациен-
ток  [19]. Всем проводили первичную или повторную ри-
носептопластику для удлинения перегородки носа при по-
мощи реберного аутохряща с фиксацией его к каудальной 
части носа непрерывным швом. У всех пациенток в ранний 
и послеоперационный период осложнений не выявили. 
В итоге достигнут желаемый эстетический результат.

Ушной хрящ
Применение композиционных трансплантатов из ушной 

раковины – это идеальный способ коррекции краевых де-
фектов крыльев носа, который позволяет воссоздать есте-
ственную форму арки края крыла носа [20]. Забор материа-
ла осуществляется следующим образом: на верхнем полюсе 
ушной раковины, учитывая размеры и форму дефекта кры-
ла носа, чертят схему необходимого трансплантата. После 
повторной обработки мягких тканей тем же раствором из 
донорской зоны забирается запланированный трансплан-
тат. Края хряща донорской зоны ушиваются нерассасыва-
ющимся шовным материалом (полиэстер  4/0), а на кожу 
накладываются узловые кожные швы нитью 5/0  нейлона. 
Трансплантат укладывают на дефект крыла носа и фиксиру-
ют к его краям нитью 6/0 пролена.

В одном исследовании приводится анализ использова-
ния ушного трансплантата у 6 пациентов [21]. Всем 6 паци-
ентам хирургическое вмешательство было осуществлено 
под общим наркозом. В зависимости от конфигурации и 
размеров дефектов места разрезов были соответствующим 
образом маркированы. Трансплантат получен из ушной 
раковины и включал в себя хрящевую ткань и кожу, кото-
рые точно соответствовали дефекту в области крыла носа. 
Важнейшим этапом операции было грамотное иссечение 
лоскута, поскольку точность этой процедуры напрямую 
влияет на успешное приживление трансплантата. У всех 
пациентов отмечены положительные функциональный и 
эстетический эффекты. 

В другом зарубежном исследовании проведен ретро-
спективный анализ за 8-летний период, включающий опе-

рации с использованием ушного хряща  [22]. Всего таких 
случаев описано 101. Донорский хрящ использовали в ши-
роком спектре методов трансплантации: трансплантаты 
кончика носа, дорсальные накладки, замена перегородки 
и т.д. Средний период наблюдения составил 12 мес. Часто-
та осложнений была низкой. Ни у одного из пациентов не 
наблюдалось резорбции или инфекции трансплантата, не 
наблюдалось никаких ушных инфекций или гематом.

Тканевая инженерия
В области хирургии носа и использования биоматериа-

лов особое внимание уделяется созданию биохряща, кото-
рый должен быть максимально приближен по свойствам 
к хрящу перегородки носа. Процесс создания тканеинже-
нерного хряща включает 4 ключевых этапа: формирование 
каркаса, заселение хондроцитов на каркас, использование 
факторов роста для дифференциации и созревания кле-
ток, а также создание условий окружающей среды, которые 
имитируют естественную биологическую нишу хряща.

3D-биопечать
3D-биопечать представляет собой разновидность адди-

тивного производства и технологии тканевой инженерии. 
Относительно недавнее открытие показало, что эффек-
тивная 3D-биопечать сложных хрящевых конструкций 
может быть успешно реализована с помощью биочернил 
для печати каркасных органов, таких как ушная раковина 
и нос  [23]. Перед началом процесса печати создается ин-
дивидуальная модель органа или ткани пациента [24, 25]. 
С помощью компьютерной и магнитно-резонансной то-
мографии можно реконструировать форму носа исследу-
емого и использовать ее в качестве основы для создания 
модели в соответствии с потребностями пациента. Затем 
созданная модель импортируется в 3D-биопринтер. После 
этого биочернила, содержащие МСК, факторы роста (ФР) 
и другие добавки, наносятся слой за слоем для формирова-
ния конструкции. В результате специальной культивации 
in vitro создается персонализированная целевая ткань.

Существуют различные технологии биопечати органов, 
которые можно классифицировать следующим образом: 
струйная 3D-биопечать, 3D-биопечать на основе экстру-
зии, лазерная 3D-биопечать и комбинированная 3D-био-
печать  [26]. В зависимости от задач экспериментального 
дизайна выбирается материал биочернил в соответствии 
с их биологическими, биофизическими и биохимическими 
свойствами. Затем для создания каркаса выбирают соот-
ветствующую технологию 3D-биопечати.

Каждый этап 3D-биопечати определяет качество конеч-
ной конструкции, и биочернила на основе гидрогеля явля-
ются ключевым компонентом. Гидрогели – это трехмерные 
молекулярные сети, состоящие из гидрофильных полимер-
ных цепочек, которые могут принимать любую форму, раз-
мер или конфигурацию и впитывать в тысячу раз больше 
своего сухого веса в среде с высоким содержанием воды. 
С развитием технологии 3D-биопечати система на основе 
гидрогеля стала идеальным носителем для клеток в раз-
личных областях тканевой инженерии.

Идеальные биочернила должны обладать хорошей био-
совместимостью, способностью к биологическому разло-
жению и достаточными механическими свойствами, чтобы 
поддерживать морфологию носа и имитировать естествен-
ную внеклеточную среду. Кроме того, необходимо учиты-
вать влияние гидрогелевого материала и процесса его сши-
вания на инкапсулированные стволовые клетки. Поскольку 
одновременное достижение механических свойств и биосо-
вместимости является сложной задачей, в настоящее время 
редко используются биочернила с одним составом, и сме-
шанные биочернила постепенно становятся стандартом.

Q. Yao и его коллеги создали каркасы из поликапролак-
тона и гидроксиапатита, которые успешно выдержали фи-
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зиологические и механические нагрузки у кроликов  [27]. 
Аналогичным образом M. Wang и соавт. разработали тех-
нологию биопечати пористых каркасов из пропиленфума-
рата, обладающих хорошими свойствами для инженерии 
костной ткани [28].

В другом исследовании F. Pati и его коллеги засеяли на-
печатанные на 3D-принтере каркасы из поликапролактона 
(PCL) / полилактид-ко-гликолида / β-трикальцийфосфата 
мезенхимальными стромальными клетками ткани нижней 
носовой раковины человека  [29]. Это позволило создать 
костеподобный внеклеточный матрикс и улучшить его 
остеогенные свойства. Результаты показали, что децел-
люляризованные каркасы обладают улучшенными остео-
индуктивными и остеокондуктивными свойствами. 

Аналогично J. Kundu и соавт. продемонстрировали воз-
можность биопечати хрящей, используя хондроциты, 
инкапсулированные в альгинат  [30]. В качестве механи-
ческой опоры выступал PCL, и образование хряща было 
подтверждено в экспериментах in vivo. Показано, что кон-
струкции из PEG (полиэтиленгликоля) и PCL, содержащие 
хондроциты, являются хорошим биоматериалом для био-
печати ушных структур.

В своих исследованиях другие ученые [31, 32] показали, 
что прямое биопечатание структур, засеянных хондро-
цитами человека или МСК, для восстановления дефектов 
хряща с использованием диметакрилата PEG (PEGDMA) в 
качестве биочернил приводит к созданию конструкции с 
более высокой жизнеспособностью клеток и интеграцией 
в поврежденный хрящ.

Отбор стволовых клеток
Для создания тканевых структур носовых хрящей мож-

но использовать различные типы клеток-предшественни-
ков: клетки-предшественники хондроцитов (CPC), МСК 
(МСК, индуцированные плюрипотентные стволовые клет-
ки, эмбриональные стволовые клетки) [33].

Среди МСК наиболее распространены следующие: ство-
ловые клетки жировой ткани, стволовые клетки костного 
мозга, МСК из синовиальной оболочки, МСК из пуповин-
ной крови, МСК из периферической крови. В жировой 
ткани концентрация МСК значительно выше, чем в других 
источниках, таких как костный мозг, дерма, пуповина, зуб-
ная пульпа и плацента, что увеличивает доступность ре-
сурса [34].

Ранее для создания тканевых структур носовых хрящей 
чаще всего использовали МСК из носовых пазух и костно-
го мозга. В последнее время наиболее доступными являют-
ся МСК из жировой ткани.

Жировые МСК (ADSCs) стали одним из самых попу-
лярных типов клеток-предшественников и для создания 
хрящевой ткани с помощью 3D-биопечати благодаря своей 
распространенности, способности к быстрому размноже-
нию, относительной безопасности при извлечении и отсут-
ствию этических ограничений [35].

В исследовании S. Mohamed-Ahmed и соавт. обнаружено, 
что способность к дифференцировке и тканеспецифич-
ность у BMSCs (костномозговые МСК) и ADSCs различает-
ся [36]. BMSCs превосходят ADSCs в остео- и хондрогенной 
дифференцировке, в то время как ADSCs обладают более 
высоким пролиферативным и адипогенным потенциалом.

Однако МСК в жировой ткани более плотно растущие, 
чем в костном мозге. У взрослых людей с полностью сфор-
мировавшимся скелетом концентрация МСК в костном 
мозге составляет от 0,001 до 0,002%, что соответствует 
нескольким сотням клеток на миллилитр костного моз-
га. В  то же время ADSCs составляют приблизительно 1% 
клеток стромально-сосудистой фракции (SVF) в получен-
ной путем ферментной диссоциации жировой ткани, что 
в 500–1000 раз больше, чем в костном мозге  [37]. Таким 
образом, жировые МСК обладают практическими преиму-

ществами в качестве материала для регенерации хрящевой 
ткани и способны синтезировать белки хрящевого матрик-
са при добавлении ФР.

Факторы роста
Зрелые хондроциты, стволовые клетки, полученные из 

жировой ткани, и стволовые клетки, полученные из кост-
ного мозга, а также ФР могут быть использованы для про-
изводства хряща при загрузке в каркасы [38]. Для исследо-
ваний хряща in vitro необходимо регулировать параметры 
микроокружения, чтобы имитировать условия in vivo.

Для формирования зрелой ткани клетки должны быть 
простимулированы ФР, из которых некоторыми наибо-
лее широко используемыми являются трансформирую-
щие ФР (ТФР) β1, β2 или β3, ФР фибробластов и костные 
морфогенные белки. Все они отвечают за стимулирование 
процесса хондрогенеза. F. Barry и соавт. установили, что 
все 3  семейства ТФР способствуют хондрогенезу, одна-
ко ТФР-β2 и ТФР-β3 являются наиболее активными [39]. 
TGF-β2 и костный морфогенный белок 7 эффективно сти-
мулируют развитие хряща при совместном культивирова-
нии со стволовыми клетками, полученными из жировой 
ткани [40].

В клиническом исследовании у 32 пациентов проведе-
но расширение дорсальной части носа с использованием 
хондроцитов из ушного хряща в сочетании с аутосыво-
роткой, содержащей в большой концентрации ФР  [41]. 
Гель вводили в подкожное пространство на спинке носа и 
придавали ему форму путем надавливания пальцем. Не-
делю спустя было замечено образование твердого хряща, 
гистологический анализ подтвердил созревание хряща с 
надхрящницей через 6 мес. Кроме того, в отчете отмечается 
незначительный дефект донорского участка с успешными 
эстетическими результатами после 17 мес наблюдения. Ре-
зультатом метода стало увеличение зрелых хондроцитов in 
vitro. Использование стволовых клеток, полученных из жи-
ровой ткани, может снизить риск возникновения дефектов 
хряща у донора.

В другом исследовании J. Planas использовал коллаген и 
гликозаминогликаны для создания пористой матрицы, на-
полненной ФР тромбоцитов [42]. Этот имплантат показал 
хорошие результаты при устранении небольших дефектов 
костной спинки носа [43]. Авторы предположили, что его 
можно применять и для более серьезных повреждений.

C. Tiengo и соавт. также продемонстрировали исполь-
зование коллагена из бычьих сухожилий и гликозами-
ногликанов в сочетании с перихондриальным лоскутом, 
хрящевым трансплантатом и кожным трансплантатом для 
восстановления носовой перегородки [44, 45].

Каркасы
Для создания идеальных каркасов необходимы биомате-

риалы, которые обладают пористой структурой, способной 
удерживать хондроциты и стволовые клетки. Такие мате-
риалы должны быть гидрофильными, биосовместимыми, 
биоразлагаемыми и не вызывать иммунного ответа. Иссле-
дования показали, что альгинатные гидрогели обладают 
хорошими хондрогенными свойствами, но не подходят для 
наложения швов и не могут быть использованы для пря-
мой имплантации [38].

В двух отдельных исследованиях представлен новый 
каркас, созданный с использованием поли(3-гидрокси-
бутирата-со-3-гидроксивалерата)  – биосовместимого и 
биоразлагаемого пластика, полученного из бактерий. Этот 
материал способен формировать новые хрящи и обеспе-
чивать структурную целостность [46, 47]. Однако каркасы 
из поли(3-гидроксибутирата-со-3-гидроксивалерата) име-
ют высокую стоимость и являются достаточно хрупкими. 
Коллагеновые губки и поливиниловый спирт также пока-
зали эффективность в стимулировании роста хрящевой 
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ткани и могут быть использованы для электроосаждения и 
3D-печати каркасов с точным контролем [48].

Заключение
Регенеративная медицина достигла значительных успе-

хов как в общей клинической практике, так и в ринохи-
рургии. Хотя традиционные методы реконструкции носа, 
которые включают использование аутологичной ткани или 
имплантацию аллопластических, био- или синтетических/
искусственных материалов и имеют в целом неплохие ре-
зультаты, но все же необходима минимизация осложнений 
и неудовлетворительных функциональных и эстетических 
результатов для пациента. Тканевая инженерия и 3D-био-
печать вкупе могут стать в этой сфере незаменимой нишей, 
хотя имеются некоторые сложности и в том, и в другом на-
правлениях. Например, невозможность послойной печати, 
которая затрудняет печать сложных полых структур, а так-
же тот фактор, что для создания идеального хряща необхо-
димо тщательно подбирать биочернила, посевные клетки, 
ФР и другие методы, способствующие хондрогенезу.
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Введение
Острые респираторные заболевания (ОРЗ) представля-

ют собой актуальную проблему современного здравоох-
ранения, что обусловлено значительными затратами на 
лечение и экономическими потерями в связи с временной 
нетрудоспособностью пациентов. Кроме того, при кажу-
щейся «простоте» и «легкости» заболеваний данной груп-

пы высока вероятность развития рецидивов, осложненно-
го течения и хронизации процесса.

ОРЗ вызывают патогены, тропные к эпителию респира-
торного тракта  – как верхних, так и нижних его отделов. 
Как правило, в большинстве случаев (до 87,5% общего чис-
ла острых респираторных вирусных инфекций  – ОРВИ) 
«простуда» протекает с развитием клиники поражения 
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Аннотация
Острые респираторные вирусные инфекции являются гетерогенной группой заболеваний, объединяющей поражение как верхних (в боль-
шинстве случаев), так и нижних отделов дыхательных путей. Частота развития данной патологии, обращаемости к врачам и экономические 
потери ежегодно имеют тенденцию к увеличению. Значительную роль в ухудшении эпидемиологической ситуации играют штаммы возбу-
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ной терапии в случае вирусной этиологии процесса, в результате чего наблюдается рост антибиотикорезистентности патогенов. У многих 
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верхних отделов дыхательных путей, в частности форми-
руются острые риносинусит, назофарингит, тонзиллофа-
рингит, средний отит, ларингит [1]. Острый средний отит 
нельзя в полной мере назвать ОРЗ в силу анатомии, одна-
ко гистологическое строение и наличие прямого контакта 
полостей среднего уха и носоглотки через слуховую трубу 
позволяют считать данные процессы патогенетически свя-
занными. Респираторные патогены способны колонизиро-
вать эпителий всех отделов респираторного тракта, однако 
благодаря наличию специфических и неспецифических 
факторов защиты в местах «входных ворот» инфекции, как 
правило, удается локализовать процесс в области верхних 
дыхательных путей и предотвратить распространение па-
тологического процесса в трахею, бронхи и легкие.

В абсолютном большинстве случаев ОРЗ вызывают виру-
сы – данные процессы составляют до 95% общего числа ин-
фекционных заболеваний респираторного тракта [2]. Более 
30 млн человек в России ежегодно переносят ОРВИ: у детей 
число эпизодов может достигать 6–8 случаев в год, а у взрос-
лых пациентов – 2–4. Так, в 2024 г. заболеваемость ОРВИ со-
ставила 21 457,88 на 100 тыс. населения всех возрастов [3].

Диагностические сложности  
и проблема антибиотикорезистентности
Вид возбудителя у каждого конкретного пациента обус

ловлен текущей эпидемиологической ситуацией. Практиче-
ски в каждом эпидемиологическом сезоне в человеческой 
популяции циркулируют вирусы, геном которых представ-
лен РНК  – вирусами гриппа (типа А, В и С), пневмовиру-
сами  – респираторно-синцитиальным вирусом (Human 
Respiratory syncytial virus) и метапневмовирусом человека 
(Human Metapneumovirus), парамиксовирусами  – вирусом 
парагриппа (Human Parainfluenza virus), коронавирусами, 
пикорнавирусами – риновирусами (Rhinovirus), и вирусами, 
геном которых представлен молекулой ДНК  – аденовиру-
сами (Human mastadenovirus), парвовирусами  – бокавиру-
сом человека  [2, 4]. Этиологическая диагностика ОРВИ на 
основе клинической картины во многом затруднительна. 
Существуют некоторые «типичные» клинические прояв-
ления того или иного вирусного процесса, однако ни один 
из таких признаков не является строго патогномоничным. 
Для выявления конкретного возбудителя вирусной приро-
ды используют различные тестовые системы (тест-полоски, 
полимеразную цепную реакцию, иммуноферментный ана-
лиз и другие), однако такого рода диагностика достаточно 
экономически затратна и не всегда оправдана.

Значительно реже ОРЗ имеют бактериальную приро-
ду – 0,5–10% случаев всех заболеваний [5]. С учетом роста 
глобальной антибиотикорезистентности во всем мире во-
прос этиологической диагностики в случае бактериальных 
инфекций стоит более остро. В каждом конкретном случае 
необходимо тщательно подходить к решению о назначении 
антибактериальной терапии, потому что не назначенное 
вовремя адекватное этиотропное лечение многократно 
увеличивает риск тяжелого течения заболевания, а также 
различного рода инфекционных осложнений. В свою оче-
редь необоснованное назначение системных антибиоти-
ков приводит к глобальному росту микробной резистент-
ности, что является «камнем преткновения» современной 
медицины и затрагивает врачей абсолютно всех специаль-
ностей и пациентов [6–8].

Патогенез и клиническая картина ОРЗ
Тяжесть течения заболевания в каждом конкретном случае 

индивидуальна и зависит от настоящего состояния специ-
фического и неспецифического звеньев иммунитета, общей 
реактивности организма, факторов патогенности самого воз-
будителя. Глобально патогенез ОРЗ состоит из нескольких 
стадий, таких как адгезия возбудителя к эпителию верхних 
дыхательных путей и инвазия возбудителя в эпителиоциты, 

а затем репродукция, колонизация микроорганизмами эпи-
телия верхних дыхательных путей и их распространение. 
Во время данных процессов как самим возбудителем, так и 
иммунными клетками организма человека синтезируются 
различные цитокины и факторы воспаления, оказывающие 
как местное, так и системное действие, что приводит к раз-
витию классической клинической картины с локальными 
симптомами и интоксикационным синдромом (ИС). Далее в 
случае типичного течения заболевания формируется специ-
фический гуморальный и клеточный иммунитет, благодаря 
чему достигаются элиминация возбудителя и, соответствен-
но, выздоровление человека. Однако в процессе ОРВИ проис-
ходит местное и системное снижение иммунитета, что может 
приводить к активизации эндогенной сапрофитной инфек-
ции или суперинфицированию, быстрому формированию 
очага инфекции и бактериальным осложнениям [2].

Длительность инкубационного периода при ОРВИ во 
многом зависит от патогенности инфекционного агента, 
но в среднем составляет 1–14 сут [2]. После инкубационно-
го периода начинается период с развернутой клинической 
симптоматикой. Независимо от рода и вида возбудителя 
существуют общие признаки ОРВИ. Данное заболевание 
обычно сопровождается ИС: ухудшением общего самочув-
ствия, нарушением аппетита, головной болью, слабостью, 
утомляемостью, повышением температуры тела (ТТ)  – от 
субфебрильных значений до высоких. Повышение ТТ име-
ет в основе адаптивное начало: благодаря гипертермии 
возникает потенциирование реализации специфических и 
неспецифических факторов системы иммунитета, форми-
руется стресс-реакция, что в конечном итоге приводит к ре-
ализации механизма реагирования организма на инвазию 
патогена. Однако при чрезмерной реактивности организма 
возникает гиперергическая реакция, ТТ повышается до не-
обоснованно высоких значений, что может представлять 
опасность для функционирования различных органов и си-
стем. Именно формирование ИС значительно снижает ка-
чество жизни (КЖ), нарушает сон и работоспособность [9]. 
Жалобы на затруднение носового дыхания, отделяемое из 
полости носа, дискомфорт/боль в области носо- и/или ро-
тоглотки, осиплость, кашель (продуктивный или непродук-
тивный), затруднение дыхания, одышка и другие симптомы 
обусловлены локализацией воспалительного процесса и 
представляют собой проявление местной воспалительной 
реакции [2]. В большинстве случаев ОРЗ различной этиоло-
гии имеют схожую клиническую картину, особенно в самом 
начале развития. Данное состояние объединяется термином 
«гриппоподобные инфекции».

Современные подходы к терапии: этиотропная, 
патогенетическая и симптоматическая
Основная объективная диагностика ОРЗ заключается в 

проведении физикального обследования, включающего об-
щий и оториноларингологический осмотры, измерение ТТ, 
пальпацию регионарных лимфоузлов. Данного комплекса 
мероприятий, как правило, оказывается достаточно для по-
становки диагноза. Однако существуют некоторые тонкости. 
При постановке диагноза ОРЗ принципиально важно понять 
этиологию процесса (вирусная или бактериальная), чтобы 
выбрать наиболее верную тактику лечения и избежать не
обоснованного назначения тех или иных препаратов, в част-
ности антибиотиков. Однако, несмотря на обилие молекуляр-
но-генетических и биологических методов диагностики, их 
доступность не всегда является достаточной, а назначение – 
оправданным. Принципиальным фактором является дли-
тельность заболевания до момента обращения пациента за 
медицинской помощью. Перед врачом стоит сложная и ответ-
ственная задача – выбор адекватного этиотропного лечения. 
Данная проблема в современном мире является достаточно 
острой: в результате широкой доступности лекарственных 
препаратов, а также наличия различных информационных 
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ресурсов, не всегда предоставляющих актуальную информа-
цию, многие люди пренебрегают обращением к врачу, выби-
рая путь самолечения, что в свою очередь приводит к тому, 
что «классическая» картина заболевания изменяется, возни-
кают стертые, атипичные формы, трудные в отношении диаг
ностики и выбора необходимой тактики лечения.

Несмотря на обилие терапевтических подходов с целью 
воздействия на этиотропный фактор, только малое их ко-
личество показывает свою эффективность. В большинстве 
случаев патологические процессы имеют самолимитирую-
щее течение, а элиминация возбудителя достигается путем 
реализации собственных защитных сил организма [5, 10].

Для этиотропной терапии ОРВИ существует целый ряд 
препаратов, обладающих прямым или опосредованным про-
тивовирусным действием. Однако применение этиотропной 
терапии для большинства препаратов эффективно только в 
течение 1–2 сут от начала заболевания. Назначение такого 
лечения, конечно, является желательным, но не всегда воз-
можно вследствие ограничения по времени. Одним из самых 
актуальных вопросов лечения ОРВИ на современном этапе 
является необоснованное назначение антибактериальной 
терапии. Согласно Клиническим рекомендациям по терапии 
ОРВИ от 2025 г. не рекомендуется назначение антибиотиков 
в случае неосложненного течения заболевания в течение 
10–14  дней. Рассмотреть назначение препаратов с антибак-
териальной активностью можно при наличии осложненного 
течения, наличия признаков сопутствующей бактериальной 
инфекции, а также неэффективности предшествующей кон-
сервативной комплексной противовирусной терапии [2].

Важный аспект в лечении больных ОРВИ  – патогенети-
ческое и симптоматическое воздействие, которое в том или 
ином объеме показано всем пациентам вне зависимости от 
тяжести состояния. Основные общие назначения включают 
диету, постельный режим, а также соблюдение питьевого 
режима  – обильное питье обеспечивает проведение пер
оральной детоксикации  [2]. Большую роль при назальных 
симптомах играют элиминационно-ирригационная тера-
пия, применение назальных деконгестантов, комплексных 
интраназальных средств, что обеспечивает механическое 
удаление патологического секрета, уменьшение воспале-
ния, восстановление аэрации полости носа и околоносовых 
пазух для реализации нормальной функции начального от-
дела респираторного тракта. В настоящее время для лечения 
боли в горле используют топические препараты с проти-
вовоспалительным, антисептическим, антибактериальным 
и обезболивающим свойствами, что не только позволяет 
снизить дискомфорт, связанный с болевым симптомом, но и 
способствует элиминации возбудителя из очага поражения. 
Для лечения кашля используют мукоактивные отхаркиваю-
щие и противокашлевые препараты.

Обоснование применения НПВП в симптоматическом 
лечении ОРЗ
С точки зрения симптоматического и патогенетического 

лечения важным и оправданным является назначение си-
стемных препаратов, обладающих жаропонижающим, боле-
утоляющим и противовоспалительным действием – несте-
роидных противовоспалительных препаратов (НПВП)  [2]. 
Бесспорным преимуществом применения лекарственных 
веществ из данной группы является не только быстрое на-
ступление комплексного положительного эффекта, при-
водящего к снижению ТТ, улучшению общего состояния и 
уменьшению болевых ощущений, но и их широкий тера-
певтический диапазон. Одним из самых «проблемных» и 
тяжело переносимых проявлений ОРВИ, отрицательно вли-
яющих на КЖ, является ИС. Повышение ТТ как часть ИС 
возникает с первых моментов болезни, а начинать бороться 

с гиперергической реакцией организма необходимо практи-
чески сразу же после начала клинических проявлений.

Наряду с системным ИС большое влияние на состояние 
пациентов оказывает и болевой синдром (БС), который раз-
вивается на фоне воспаления слизистой органов-мишеней, 
пораженных респираторными возбудителями, а также по-
ражения лимфоидной ткани. Борьба с воспалением, наряду 
с этиотропной терапией, является одним из основных на-
правлений лечебной тактики при ОРЗ.

Локсопрофен как инновационный представитель 
НПВП: фармакологические особенности  
и преимущества
Следовательно, больным ОРВИ оправданным является 

назначение препаратов из группы НПВП. Недавно в арсе-
нале врачей появился Скоролокс (действующее вещество – 
локсопрофен)  – представитель группы НПВП, который 
представляет собой уникальную инновационную молекулу, 
впервые зарегистрированную в Российской Федерации в 
2024 г. Препарат вывела на рынок Российской Федерации 
фармацевтическая компания ООО «Др. Редди'с Лаборато-
рис» (Индия), препарат уже давно зарекомендовал себя в 
качестве эффективного обезболивающего, противовоспа-
лительного и жаропонижающего средства в Японии. Лок-
сопрофен  – производное пропионовой кислоты, является 
пролекарством, т.е. обладает более широким профилем 
безопасности при первичном прохождении через желудоч-
но-кишечный тракт по сравнению с другими препаратами 
из группы НПВП. После приема внутрь он оказывает слабое 
стимулирующее действие на слизистую оболочку желуд-
ка, всасывается из желудочно-кишечного тракта в неизме-
ненном виде, после чего быстро превращается в активный 
метаболит – транс-ОН-форму, который оказывает сильное 
ингибирующее действие на биосинтез простагландинов. 
Локсопрофен проявляет выраженное анальгетическое, про-
тивовоспалительное и жаропонижающее действие за счет 
ингибирующего действия на биосинтез простагландинов 
в результате блокирования фермента циклооксигеназы-1 
и 2. В отличие от широко используемого при ОРЗ, не име-
ющего противовоспалительного эффекта анальгетика-ан-
типиретика парацетамола, реализующего действие через 
ингибирование циклооксигеназы-3 на уровне центральной 
нервной системы, Скоролокс обладает рядом преимуществ, 
таких как системное (способствует снижению выражен-
ности ИС), местное (в очаге воспаления) противовоспали-
тельное действие и выраженный анальгетический эффект*. 
Действие Скоролокса сохраняется до 8 ч, что обеспечивает 
удобство применения, в отличие от более короткого време-
ни действия парацетамола. Как уже упоминалось, терапев-
тический коридор парацетамола достаточно узкий, в то вре-
мя как безопасная дозировка препаратов из группы НПВП, а 
в частности Скоролокса, гораздо более широкая. 

Скоролокс показан в качестве противовоспалительного 
и обезболивающего средства при ревматоидном артрите, 
остеоартрозе, люмбаго, плече-лопаточном периартрите 
(плечевом синдроме), шейно-плечевом синдроме, зубной 
боли (в том числе после экстракции зуба), посттравмати-
ческом и послеоперационном БС. При острых инфекци-
ях верхних отделов дыхательных путей, в том числе при 
остром бронхите, Скоролокс используют с жаропонижаю-
щей и обезболивающей целью. Необходимо отметить, что 
локсопрофен не влияет на прогрессирование заболевания 
и предназначен для уменьшения боли и воспаления на 
момент применения. Рекомендуемая разовая доза препа-
рата Скоролокс составляет 60 мг (1 таблетка), кратность – 
1–2  раза в сутки, максимальная суточная доза  – 180 мг 
(3  таблетки). Выбор дозы и кратности определяется осо-

*Парацетамол, ЛП-№(005344)-(РГ-RU)-020524. Инструкция по медицинскому применению препарата; Cкоролокс, таблетки, 
ЛП-№006440 от 26.11.2024. Инструкция по медицинскому применению препарата
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бенностями пациента и выраженностью клинических про-
явлений. Рекомендуется принимать препарат максимально 
возможным коротким курсом и в минимальной эффектив-
ной дозе, необходимой для устранения симптомов.

Эффективность и безопасность применения препарата 
Скоролокс подтверждена результатами нескольких клини-
ческих исследований (КИ). В двойных слепых сравнитель-
ных КИ III фазы у пациентов с ревматоидным артритом, 
остеоартрозом и люмбаго продемонстрированы преиму-
щества применения локсопрофена по сравнению с исполь-
зованием соответственно индометацина, диклофенака и 
ибупрофена [11]. Оптимальный противовоспалительный и 
обезболивающий эффект локсопрофена продемонстриро-
ван в двойном слепом сравнительном КИ III фазы у боль-
ных при плече-лопаточном периартрите (плечевом синдро-
ме), шейно-плечевом синдроме и у пациентов с болью после 
операций и травм, в том числе после экстракции зуба, по 
сравнению, соответственно, с ибупрофеном и мефенамовой 
кислотой [11]. Согласно результатам двойных слепых срав-
нительных КИ III фазы у пациентов с острой инфекцией 
верхних дыхательных путей локсопрофен продемонстри-
ровал лучшие показатели эффективности и безопасности 
при использовании в течение 3,5 дней и при однократном 
применении по сравнению с аналогичными курсами ибу-
профена [11].

S. Marone и соавт. (2000 г.) наблюдали 664 пациентов в воз-
расте 14–76 лет с симптомами тонзиллита и фарингита на 
фоне ОРВИ. Авторы отметили, что уже на первой неделе ле-
чения локсопрофеном наблюдалась значительная положи-
тельная динамика в отношении боли в горле (спонтанной и 
при глотании) и выраженности таких проявлений, как по-
вышенная ТТ, гиперемия слизистой оболочки, лимфадено-
патия [12].

В сравнительном многоцентровом слепом рандомизиро-
ванном исследовании продемонстрированы множественные 
эффекты локсопрофена у взрослых пациентов с аксилляр-
ной ТТ≥38,0ºС и симптомами ОРВИ. Через 4 ч после введе-
ния дозы препарата ТТ снизилась до 36,77±0,41ºС. Среднее 
снижение от исходного значения составило -1,69±0,62ºС и 
было статистически значимым (p<0,0001). Доля участников, 
достигших нормализации ТТ, определяемой как ТТ<37ºС в 
течение 6 ч, достигла 81,16%. Исследователи отметили умень-
шение выраженности головной боли через 4 и 6 ч после вве-
дения дозы (p<0,0001). Аналогичные тенденции наблюдали в 
отношении уменьшения боли в глотке/одинофагии и боли в 
суставах/мышцах [13].

В ретроспективном исследовании T. Ushida и соавт. 
(2019  г.) при изучении базы данных пациентов выявлено, 
что наиболее часто назначаемым препаратом при БС был 
локсопрофен (32,7% из 451 538 пациентов). В 90,6% случаев 
требовалось назначение только обезболивающего препара-
та, т.е. в большом количестве клинических случаев моноте-
рапия препаратом с действующей молекулой локсопрофен 
была достаточной для достижения необходимого уровня 
анальгезирующего эффекта [14].

В исследовании, проведенном R. Lederman и соавт. 
(2001  г.), продемонстрированы хорошая переносимость 
препарата локсопрофен и более низкое число развившихся 
нежелательных явлений по сравнению с препаратом с дей-
ствующей молекулой диклофенак [15].

Заключение
Препарат Скоролокс является первым лекарственным 

веществом с действующей молекулой локсопрофен, заре-
гистрированным в Российской Федерации для использо-
вания у пациентов старше 18 лет. Положительное влияние 
локсопрофена на течение патологического процесса и КЖ 
пациентов с ОРЗ, а также его эффективность и безопас-
ность открывают широкие перспективы для применения в 
клинической практике.
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ОРИГИНАЛЬНАЯ СТАТЬЯ

Введение
Фарингит  – это воспаление слизистой оболочки (СО) 

ротоглотки, вызванное, как правило, вирусной или бакте-
риальной инфекцией. Менее распространенными причи-
нами являются аллергия, травма, рак, рефлюкс и некото-
рые токсины [1]. Вирусный фарингит, характеризующийся 
воспалением и раздражением горла, может быть вызван 
различными вирусами, такими как риновирус (15–20%), 
аденовирус (6%), коронавирус (>5%), вирус простого 
герпеса (4%), вирус гриппа (2%), вирус Эпштейна–Барр 
(<1%) [2, 3]. Несмотря на то что вирусный фарингит часто 
вызывает временный дискомфорт, он может нарушить по-

вседневную деятельность и значительно снизить качество 
жизни (КЖ).

Существует несколько способов облегчения симптомов 
обычного фарингита. Антибиотики неэффективны, по-
скольку фарингит – это вирусное заболевание. Лечение на-
правлено на облегчение симптомов и включает системные 
пероральные анальгетики, местную терапию, мероприятия 
по созданию благоприятных окружающих условий для об-
легчения боли у взрослых с острым фарингитом [4].

В медицине наблюдается значительный интерес к таким 
средствам местного применения, как эфирные масла, бла-
годаря их антибактериальным свойствам, особенно важ-
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Аннотация
Цель. Вирусный фарингит, известный как боль в горле, является широко распространенным заболеванием, от которого страдают люди всех 
возрастов во всем мире. Цель данного исследования – оценить эффективность медицинского изделия, содержащего комбинированный пре-
парат из натуральных эфирных масел (CDNEO), в лечении боли в горле у пациентов с острым вирусным фарингитом. В связи с растущей 
устойчивостью к традиционным антибактериальным препаратам эфирные масла вызывают интерес благодаря своим потенциальным боле-
утоляющим, противовоспалительным и антибактериальным свойствам. 
Результаты. В исследовании участвовал 81 пациент, которых случайным образом разделили на две группы: принимавших препарат, со-
держащий комбинированные препараты из натуральных эфирных масел (CDNEO), и тех, кто получал плацебо. Для оценки боли в горле ис-
пользовали опросник, 45 участников принимали CDNEO, 36 – плацебо. В группе CDNEO наблюдали значительное уменьшение боли в горле: 
средний балл по Визуальной аналоговой шкале снизился с 5,36 до 1,09, а в группе плацебо  – с 4,97 до 2,19. При p<0,001 такое различие 
свидетельствует о статистической значимости. Кроме того, меньшему числу пациентов в группе CDNEO потребовались нестероидные проти-
вовоспалительные препараты, что указывает на существенные различия в обезболивании и сроках восстановления. 
Выводы. Двойной слепой метод исследования позволил более объективно оценить эффективность применения масел, поскольку в изу-
чении также участвовала контрольная группа плацебо. Данное исследование показало, что CDNEO значительно уменьшает боль в горле и 
снижает потребность в дополнительных обезболивающих препаратах у пациентов с острым вирусным фарингитом. Полученные результаты 
позволяют предположить, что натуральные эфирные масла могут выступать в качестве альтернативного метода лечения фарингита, осо-
бенно в рамках усилий по минимизации использования нестероидных противовоспалительных препаратов и борьбы с устойчивостью к 
антибиотикам.
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ным в борьбе с широко распространенной бактериальной 
резистентностью [5]. В частности, исследования показали 
эффективность применения эфирных масел в ароматера-
пии для облегчения боли в горле, что подчеркивает их те-
рапевтический потенциал [6].

Большая часть существующей литературы посвящена 
свойствам эфирных масел отдельных растений. В част-
ности, масло перечной мяты (Mentha piperita) известно 
своими антибактериальными, противогрибковыми и ан-
тиоксидантными эффектами  [7]. Аналогичным образом 
масло чайного дерева (Melaleuca alternifolia) ценят за его 
противовоспалительные свойства  [8, 9], а масло корицы 
(Cinnamomum osmophloeum)  – за его способность пода-
влять синтез интерлейкина, что указывает на потенциаль-
ные противовоспалительные свойства  [10]. Масло кален-
дулы (Calendula officinalis) широко используют благодаря 
его антисептическим свойствам, особенно при воспалении 
СО рта и глотки [11].

Учитывая болеутоляющие, противовоспалительные и 
антибактериальные свойства препаратов на основе эфир-
ных масел, целью исследования стало определение эффек-
тивности комбинированных препаратов из натуральных 
эфирных масел (CDNEO) в снижении боли в горле и улуч-
шении КЖ у пациентов с острым вирусным фарингитом.

Гипотеза исследования заключалась в следующем: ком-
бинированные препараты из натуральных эфирных масел 
эффективны для уменьшения боли в горле у пациентов с 
острым вирусным фарингитом.

Материалы и методы
В данном рандомизированном проспективном клиниче-

ском исследовании использовали двойной слепой метод. Его 
проводили в рамках трех практик врачей общей практики в 
Даугавпилсе (Латвия) в течение 13 мес (с января 2023 г. по 
февраль 2024 г.). Исследование соответствовало этическим 
принципам и получило одобрение (№2-PEK-4/438/2023) 
локального этического комитета. Исследование проводили 

после получения информированного согласия пациентов, 
которые участвовали в нем добровольно и чьи личные дан-
ные были строго конфиденциальны.

Для изучения лечебных свойств комбинированных препа-
ратов из натуральных эфирных масел (CDNEO) установле-
но партнерство с латвийской фармацевтической компанией 
SIA Solepharm. Сотрудничество заключалось в доброволь-
ном и бесплатном предоставлении образцов препарата с 
маслами (Олефар) и плацебо для проведения исследования.

В состав препарата входят облепиховое масло, масла ка-
лендулы, перечной мяты, чайного дерева и корицы. CDNEO 
и плацебо были предоставлены в идентичных стеклянных 
флаконах, маркированных номерами образцов от 1 до 130. 
В качестве плацебо использовали 0,9% физиологический 
раствор хлорида натрия. На протяжении всего исследо-
вания только указанная латвийская фармацевтическая 
компания (SIA Solepharm) имела доступ к содержимому 
каждого образца. Чтобы свести к минимуму предвзятость, 
врачи и исследователи не знали о содержимом, а образцы 
доставлялись в двух немаркированных коробках с предва-
рительно смешанными флаконами.

Врач извлекал образец из выбранной коробки (№1 
или №2), маркированной только номером, указанным в фор-
ме согласия. Во время приема препарата пациент не знал, 
что именно он получил – CDNEO или плацебо. После на-
бора необходимого числа пациентов латвийская фармацев-
тическая компания SIA Solepharm сообщила, чем является 
каждый пронумерованный образец – CDNEO или плацебо.

Сбор данных
Пациенты отобраны из трех практик врачей общей 

практики. Для участия в исследовании приглашены паци-
енты, обратившиеся к терапевту с острой болью в горле, у 
которых диагностирован вирусный фарингит.

Критерии включения в исследование:
• согласие пациента на участие в исследовании;
• возраст от 18 лет и старше;
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Abstract
Objective. Viral pharyngitis, commonly known as a sore throat, is a widespread condition affecting people of all ages globally. This study aimed to 
assess the effectiveness of a medical device containing the combined drugs of natural essential oils (CDNEO) formulation in managing throat pain in 
patients with acute viral pharyngitis. With the growing resistance to traditional antibacterial treatments, essential oils have attracted interest for their 
potential analgesic, anti-inflammatory, and antibacterial properties.
Results. The study involved 81 patients randomly divided into two groups: those taking a medical device containing combined drugs of natural 
essential oils (CDNEO) and those taking a placebo. A questionnaire was used to assess throat pain among the participants, with 45 receiving the 
CDNEO and 36 the placebo. The CDNEO group experienced a significant reduction in throat pain, with the average Visual analogue scale score 
decreasing from 5.36 to 1.09, compared to the placebo group, which saw a decrease from 4.97 to 2.19. This difference, with p<0.001, indicates statistical 
significance. Additionally, fewer patients in the CDNEO group required nonsteroidal anti-inflammatory drugs, highlighting significant differences in 
pain management and recovery times. 
Conclusion. By using a double-blind research method, it was possible to evaluate the effectiveness of the oils more objectively, since there was also a 
control placebo group. The study shows that CDNEO significantly reduces throat pain and decreases the need for additional pain relief medication in 
patients with acute viral pharyngitis. The findings suggest that natural essential oils could serve as an alternative treatment for pharyngitis, particularly 
in efforts to minimize nonsteroidal anti-inflammatory drugs use and combat antibiotic resistance.
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• диагноз «острый вирусный фарингит»;
• �случайное распределение среди одного из 130 образцов;
• �пациент начинал использовать образец в 1-й день лече-

ния, применяя его 3 раза в день, делая по 3 впрыскива-
ния в горло, в течение как минимум 7 дней.

Критерии исключения:
• �отказ пациента от участия в исследовании;
• �неправильное использование пациентом медицинского 

изделия;
• �повышенная чувствительность или аллергия на какие-

либо ингредиенты препарата на основе натурального 
масла.

Первоначальную оценку степени боли проводили с по-
мощью Визуальной аналоговой шкалы (ВАШ) до начала 
приема препарата. Пациенты сообщали о своем уровне 
боли во время осмотра терапевта по шкале, где 0 означа-
ло отсутствие боли, а 10 – самую сильную боль. Данные о 
возрасте и поле взяты из медицинских карт пациентов. На 
7-й день лечения исследователи связывались с пациентами, 
чтобы оценить степень боли по 10-балльной шкале, поин-
тересоваться, применяли ли дополнительные анальгетики, 
на какой день вернулись к обычному питанию, не испыты-
вая боли, а также узнать о продолжительности и частоте 
использования препарата.

Статистический анализ
Результаты опроса пациентов занесены в приложение 

MS Excel. Использовали такие методы статистического ана-
лиза, как описательная статистика и непараметрические 
тесты: критерий Пирсона и U-критерий Манна–Уитни. 
Для таблиц размером более 2×2 с малой выборкой (более 
20,0% ячеек имеют ожидаемое число менее 5) использова-
ли критерий точной вероятности Фишера. В ходе анализа 
уровень значимости устанавливали при значении p<0,05 с 
доверительным интервалом 95,0%. Данные анализирова-
ли с помощью IBM SPSS Statistics 29.0 (Statistical Package of 
Social Sciences).

Результаты
Из 101 пациента, включенного в исследование, 20 (19,8%) 

не соответствовали критериям включения, поскольку ис-
пользовали комбинированные препараты из натуральных 
эфирных масел (CDNEO) менее 3 раз в день и менее 7 дней, 
что привело к их исключению из дальнейшего исследова-
ния.

Число пациентов, отвечающих всем критериям отбо-
ра, составило 81 человек, из них 42 (51,9%)  – женщины, 
39 (48,1%)  – мужчины. Средний возраст пациентов  – 
44,47  года, при этом самому младшему было 18 лет, а са-
мому старшему  – 91 год. Среди участников 45 (55,56%) 
включены в группу CDNEO, 36 (44,44%) – в группу плацебо 
(табл. 1).

Один из вопросов касался того, оказал ли масляный 
спрей полезное воздействие на пациентов. Из них 33 

(73,3%) пациента из группы комбинированных препаратов 
из натуральных эфирных масел (CDNEO) сообщили, что 
препарат им помог, в то время как 12 (26,7%) не отметили 
какой-либо пользы от CDNEO. В группе плацебо 8 (22,2%) 
пациентов отметили, что препарат им помог, а 28 (77,8%) 
сказали, что не помог. Отмечены статистически значимые 
различия между типом препарата и его воспринимаемой 
эффективностью (p<0,001); рис. 1.

Для измерения интенсивности боли мы использовали 
ВАШ. В обзорной статье представлены доказательства уме-
ренной корреляции (r=0,48–0,54) между ВАШ и индексом 
ограничения жизнедеятельности из-за боли в шее (Neck 
Disability Index)  [12]. Таким образом, ВАШ обеспечива-
ет надежные результаты. В обеих группах боль до начала 
применения препарата была одинаковой: средний балл 
в группе, принимавшей комбинированное натуральное 
эфирное масло (CDNEO), составил 5,36, а в группе, прини-
мавшей плацебо,  – 4,97 (степень боли  – 0–10 баллов). До 
начала лечения статистически значимых различий между 
двумя группами не выявлено (p=0,470). Однако после при-
менения препарата 3 раза в день в течение не менее 7 дней 
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Рис. 1. Субъективные ощущения пациентов после приема 
препарата.
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Рис. 2. Степень боли до и после приема испытуемого  
препарата.
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Рис. 3. Прием обезболивающих препаратов в дополнение  
к исследуемому препарату.

Таблица 1. Характеристики пациентов в исследовании (n=81)

Характеристики, абс. (%)

Пол

женщины 42 (51,9)

мужчины 39 (48,1)

Возраст, лет

минимальный 18

максимальный 91

средний 44,5

Группа

спрей с натуральным эфирным маслом Олефар 45 (55,6)

плацебо 36 (44,4)
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боль уменьшилась в обеих группах. Отмеченный средний 
уровень боли в группе CDNEO составил 1,09, а в группе 
плацебо – 2,19. Отмечены статистически значимые разли-
чия между типом препарата и степенью снижения боли 
(p<0,001). CDNEO оказался эффективнее плацебо в сниже-
нии уровня боли (рис. 2).

Между двумя группами исследования существует стати-
стически значимая разница в частоте использования не-
стероидных противовоспалительных препаратов – НПВП 
(p=0,002). В группе комбинированного натурального 
эфирного масла (CDNEO) только 8 (17,8%) пациентов при-
нимали дополнительные обезболивающие препараты, в 
то время как 37 (82,2%) не принимали их. В то же время в 
группе плацебо 19 (52,8%) пациентов нуждались в НПВП, а 
17 (47,2%) сообщили, что не принимали их (рис. 3).

В двух группах исследования существует статистиче-
ски значимая разница в сроках возвращения пациентов к 
привычному режиму питания (p=0,03). В группе комби-
нированного препарата из натуральных эфирных масел 
(CDNEO) в среднем пациенты начали принимать свою 
обычную пищу в 2,31 дня по сравнению с 2,83 в группе 
плацебо. Таким образом, группа CDNEO вернулась к нор-
мальному питанию несколько раньше, чем группа плацебо.

Обсуждение
Результаты показали статистически значимое различие 

между двумя группами исследования, свидетельствующее 
о том, что местное применение комбинированных нату-
ральных эфирных масел не только облегчает боль, улуч-
шая КЖ и способствуя возобновлению повседневной де-
ятельности, но и снижает потребность в дополнительных 
болеутоляющих препаратах. Это особенно важно, учи-
тывая опасения по поводу чрезмерного использования и 
побочных эффектов НПВП. В состав комбинированных 
натуральных эфирных масел входят облепиха, календула, 
корица, чайное дерево и перечная мята, которые обладают 
обезболивающими, противовоспалительными и антибак-
териальными свойствами, способными уменьшить бакте-
риальную коинфекцию.

Успех исследования зависит от приверженности пациен-
тов и приемлемости для них схемы лечения. Простой спо-
соб применения, а именно спрей для горла, вероятно, спо-
собствовал высокому уровню приверженности, что делает 
его практичным вариантом для ежедневного использова-
ния. Кроме того, натуральные средства часто рассматрива-
ются пациентами как более безопасные, что повышает их 
готовность и желание придерживаться протокола лечения.

Учитывая экономические аспекты, использование ком-
бинированных натуральных эфирных масел может стать 
экономически выгодной альтернативой традиционным 
фармацевтическим препаратам, особенно в регионах с 
ограниченным доступом к услугам здравоохранения или 
там, где рецептурные лекарства непомерно дороги.

Положительные результаты данного исследования могут 
повлиять на политику общественного здравоохранения, 
особенно в лечении таких распространенных вирусных 
инфекций, как фарингит. Включение препаратов на осно-
ве натуральных эфирных масел в национальные руковод-
ства по здравоохранению может снизить зависимость от 
антибиотиков, особенно при лечении заболеваний, при 
которых антибиотики неэффективны, например вирусных 
инфекций. Такой подход также может помочь смягчить 
глобальную проблему устойчивости к антибиотикам.

Ограничения и будущие исследования
К ограничениям данного исследования относятся не-

большой размер выборки, короткая продолжительность 
лечения и использование 0,9% солевого раствора хлорида 
натрия в качестве плацебо. Увлажняющее действие физ-
раствора на СО полости рта могло частично облегчить 

боль при остром фарингите. Кроме того, специфический 
травяной вкус испытуемого образца мог психологиче-
ски заставить пациентов поверить в его эффективность,  
что, возможно, способствовало достижению лучших ре-
зультатов.

В исследовании не указана причина острого фарингита 
у пациентов. Выявление причины позволило бы оценить 
эффективность исследуемого препарата в зависимости от 
причины фарингита.

Будущие исследования должны быть направлены на 
воспроизведение данных результатов в более крупных 
популяциях и в течение длительного периода времени. 
Кроме того, изучение биохимических механизмов, лежа-
щих в основе обезболивающего и противовоспалитель-
ного действия эфирных масел, может дать более глубокое 
представление об их терапевтическом потенциале. Хотя 
проведенное исследование дает предварительные данные, 
подтверждающие эффективность сочетания натуральных 
эфирных масел, в дальнейших работах необходимо изу-
чить влияние длительного применения на безопасность и 
провести подробные биохимические исследования эфир-
ных масел.

Заключение
Использование двойного слепого метода исследования 

позволило более объективно оценить эффективность при-
менения масел, поскольку в исследование также включена 
контрольная группа плацебо. Многообещающие результа-
ты подчеркивают потенциал терапии на основе эфирных 
масел в лечении фарингита и других воспалительных за-
болеваний. По мере развития здравоохранения в направ-
лении более персонализированных и устойчивых практик 
натуральные средства, такие как комбинированные эфир-
ные масла, могут сыграть решающую роль в формирова-
нии будущих терапевтических стратегий. Данный сдвиг в 
сторону интеграции натуральных методов лечения, осно-
ванных на фактических данных, может существенно по-
влиять на результаты лечения пациентов и общее состоя-
ние здоровья населения.
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Особенности ведения пациентов  
после двусторонней тонзиллэктомии
А.В. Толданов*1, Г.Н. Никифорова1, М.В. Свистушкин1, Е.Д. Куликова2, А.В. Гурылева2, А.С. Мачихин2,  
В.М. Свистушкин1

1�ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова» Минздрава России  
(Сеченовский Университет), Москва, Россия;

2ФГБУН «Научно-технологический центр уникального приборостроения Российской академии наук», Москва, Россия

Аннотация
Обоснование. Хронический тонзиллит (ХТ) – хроническое заболевание с местными проявлениями в виде стойкой воспалительной реакции 
небных миндалин, которое представляет собой достаточно распространенную патологию в человеческой популяции. В ряде случаев таким 
пациентам показано и проводится хирургическое вмешательство – двусторонняя тонзиллэктомия (ДТ), наиболее грозным осложнением ко-
торой является кровотечение из миндаликовых ниш. Современные мероприятия, направленные на профилактику и остановку кровотече-
ния, к сожалению, не всегда адекватно решают данную проблему. Тема контроля послеоперационного течения и ускорения регенеративных 
процессов после удаления небных миндалин остается актуальной.
Цель. Оценить влияние на течение раневого процесса после ДТ применения топического гемостатического препарата комплексного дей-
ствия на основе, в том числе, результатов цифровых оптических методов оценки кровенаполнения. 
Материалы и методы. Исследование проводили в Клинике болезней уха, горла и носа ФГАОУ ВО «Первый МГМУ им. И.М. Сеченова» (Сече-
новский Университет). В исследование включены 140 (100%) пациентов в возрасте 18–66 лет, из них 60 (42%) – мужчины, 80 (57%) – женщи-
ны, которым по медицинским показаниям выполнена ДТ. В качестве комплексного гемостатического препарата использовали 1% водный 
раствор неполной серебряной соли полиакриловой кислоты, содержащий наночастицы серебра. Все наблюдаемые пациенты разделены 
на 3 группы: группу 1 или контрольную, в которой препарат не применяли, группу 2 с местным применением препарата интраоперационно, 
группу 3 с местным применением препарата интраоперационно и в послеоперационный период. Всем больным проводили оценку боли по 
Визуальной аналоговой шкале лицевой боли по Вонгу–Бейкеру, цитологическое исследование с поверхности миндаликовой ниши, цифро-
вую визуальную оценку состояния послеоперационного поля. В качестве цифрового оптического метода оценки кровенаполнения приме-
няли бесконтактную фотоплетизмографию.
Результаты. В ходе исследования показаны уменьшение болевых ощущений в глотке, повышение фагоцитоза бактерий, ускорение отхожде-
ния фибрина, появления фибробластов и перехода лейкоцитарной реакции к полиморфноклеточной в обеих группах с местным применени-
ем исследуемого препарата. Степень выраженности указанных эффектов была выше у пациентов, которые применяли интраоперационно и 
в послеоперационный период 1% водный раствор неполной серебряной соли полиакриловой кислоты, содержащий наночастицы серебра. 
Продемонстрирована возможность проведения неинвазивной количественной оценки кровенаполнения тканей слизистой оболочки поло-
сти рта, труднодоступных для традиционных методов визуализации, без причинения дискомфорта пациенту. Предложенный подход может 
дополнить существующие методы ведения пациентов после ДТ в клинической практике.
Заключение. В клинических условиях продемонстрированы эффективность и безопасность нового комплексного подхода к ведению паци-
ентов после ДТ, основанного на применении гемостатического препарата 1% водного раствора неполной серебряной соли полиакриловой 
кислоты, содержащего наночастицы серебра, для профилактики кровотечений и ускорения регенерации, а также метода фотоплетизмогра-
фии для неинвазивной количественной оценки кровенаполнения миндаликовых ниш в послеоперационном периоде.

Ключевые слова: хронический тонзиллит, двусторонняя тонзиллэктомия, фотоплетизмография, неинвазивная диагностика, гемостатический 
раствор
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Введение
Хронический тонзиллит (ХТ)  – это инфекционно-ал-

лергическое заболевание с местными проявлениями в 
виде стойкой воспалительной реакции небных минда-
лин, приводящее к угнетению неспецифических факто-
ров естественной резистентности организма, нарушению 
гуморального и клеточного звеньев иммунитета с об-
щей токсико-аллергической реакцией и периодическими 
обострениями в виде ангин  [1]. ХТ является одним из 
наиболее распространенных заболеваний ЛОР-органов. 
В разных странах, согласно данным эпидемиологических 
исследований, заболеваемость ХТ составляет 5–40% [2–6]. 
В нашей работе мы использовали классификацию, пред-
ложенную Б.С. Преображенским и В.Т. Пальчуном, в ко-
торой рассматриваются простая, токсико-аллергическая 
форма ХТ 1-й степени (ТАФ I) и токсико-аллергическая 
форма ХТ 2-й степени (ТАФ II). Так, ТАФ II характеризу-
ется стойкими функциональными нарушениями в работе 
органов, которые проявляются как в момент обостре-
ния ХТ, так и вне его. Кроме того, для ТАФ II характерно 
наличие эпизодов паратонзиллярного абсцесса в анам-
незе и/или сопутствующих сопряженных заболеваний 
(ревматизма, приобретенных пороков сердца, артрита и 
т.д.). При ТАФ II рекомендуется двусторонняя тонзиллэк-
томия (ДТ), а в послеоперационном периоде таким боль-
ным необходим контроль раневого процесса в глотке до 
10 дней [7].

Одно из самых распространенных хирургических вме-
шательств в мире – ДТ, которое впервые упоминают в до-
кументах, датируемых более 2 тыс. лет назад [8, 9]. На долю 
ДТ приходится 20–40% всех хирургических вмешательств 
на ЛОР-органах. Одним из основных осложнений, разви-

вающихся как во время операции, так и после нее, явля-
ется кровотечение, которое происходит в 1,5–5% случаев. 
В структуре смертности, связанной с удалением небных 
миндалин, кровотечениям также принадлежит ведущее 
место [10, 11]. A. Stevenson и соавт. (2012 г.) проанализиро-
вали данные исходов после ДТ за 26 лет (в 1984–2010 гг. 
в г. Дэйтоне, США) и выявили, что эпизоды кровотечения 
после ДТ отмечены у 33,7% больных, а послеоперационное 
кровотечение стало наиболее частой причиной смерти па-
циентов – в 54,2% случаев [12].

Кровотечения после ДТ подразделяют на первичные, ко-
торые возникают во время нее, и вторичные, появляющие-
ся в послеоперационном периоде. Вторичные кровотечения 
могут быть ранними (в течение 24 ч) и поздними (более чем 
через 24 ч после операции). Если сравнивать распростра-
ненность первичных (ранних) и вторичных (поздних) кро-
вотечений, то, по результатам большинства исследований, 
вторичные отмечаются более часто. По мнению R. Howells 
и соавт., поздние кровотечения обычно наблюдаются в пе-
риод между 5 и 10-м днями после операции [13]. Считает-
ся, что послеоперационное кровотечение, возникающее в 
первые часы после операции, происходит в результате не-
адекватной хирургической техники и гемостаза, в то время 
как позднее послеоперационное кровотечение – вследствие 
отхождения фибриновых пленок, что обусловлено не толь-
ко хирургической техникой удаления небных миндалин, но 
и рядом предрасполагающих факторов, зависящих, в том 
числе, и от самого пациента. Необходимо отметить, что ин-
фицирование области миндаликовой ниши в послеопера-
ционном периоде также может приводить к изъязвлению 
стенки сосуда, ее эрозии и способствовать возникновению 
поздних кровотечений [13–21].
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Abstract
Background. Chronic tonsillitis is a chronic disease with local manifestations in the form of a persistent inflammatory reaction of the palatine tonsils, 
a fairly common pathology in the human population. In some cases, such patients are shown and undergoing surgical intervention  – bilateral 
tonsillectomy (BT), the most serious complication of which is bleeding from the amygdala niches. Unfortunately, modern measures aimed at 
preventing and stopping bleeding do not always adequately solve this problem. The topic of postoperative control and acceleration of regenerative 
processes after removal of palatine tonsils remains relevant.
Aim. To evaluate the effect on the course of the wound process after BT of the use of a topical complex hemostatic drug based, among other things, 
on the results of digital optical methods for assessing blood supply. 
Materials and methods. The study was conducted at the Clinic of Ear, Throat and Nose Diseases at Sechenov First Moscow State Medical University 
(Sechenov University). The study included 140 (100%) patients aged 18 to 66 years, including 60 (42%) men and 80 (57%) women who underwent 
BT for medical reasons. A 1% aqueous solution of an incomplete silver salt of polyacrylic acid containing silver nanoparticles was used as a complex 
hemostatic preparation. All observed patients were divided into 3 groups: a control group 1 without the use of the drug, a group 2 with topical 
intraoperative use of the drug, a group 3 with topical intraoperative and postoperative use of the drug. All patients underwent pain assessment using 
the Wong–Baker visual analogue facial pain scale, cytological examination from the surface of the amygdala niche, and digital visual assessment of 
the condition of the postoperative field. Contactless photoplethysmography was used as a digital optical method for assessing blood supply.
Results. The study showed a decrease in pain in the pharynx, an increase in bacterial phagocytosis, an acceleration of fibrin release, the appearance 
of fibroblasts and the transition of the leukocyte reaction to polymorphocellular in both groups with topical application of the studied drug. The 
severity of these effects was higher in patients who received intraoperatively and in the postoperative period. The possibility of carrying out a 
noninvasive quantitative assessment of blood filling of the oral mucosa tissues, which are difficult to access for traditional imaging methods, 
without causing discomfort to the patient is demonstrated. The proposed approach can complement the existing methods of managing patients 
after BT in clinical practice.
Conclusion. In clinical conditions, the effectiveness and safety of a new integrated approach to the management of patients after BT, based on 
the use of the hemostatic drug Hemoblock to prevent bleeding and accelerate regeneration, as well as the photoplethysmography method for 
noninvasive quantitative assessment of blood filling of amygdala niches in the postoperative period, has been demonstrated. 
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В настоящее время, по данным литературы, описано 
множество способов остановки кровотечения в ходе ДТ, 
а также методов ускорения регенеративного процесса в 
послеоперационном периоде. Среди гемостатических ме-
роприятий наиболее распространены механические ме-
тоды остановки кровотечения, такие как тампонада ниш 
марлевыми тампонами или удаленной миндалиной, сши-
вание передних и задних небных дужек, коагуляция сосу-
дов, обработка ниш излучением хирургических лазеров, 
лигирование сосудов, укладка на раневую поверхность 
небных ниш гемостатической салфетки на основе солей 
железа и обогащенной тромбоцитами плазмы. Применяют 
различные медикаментозные средства местного и общего 
типа действия, среди которых системные гемостатики  – 
Дицинон, аминокапроновая кислота, Андроксон, амино-
метилбензойная кислота, перекись водорода, апротинин, 
транексамовая кислота, применяются инфильтрация ниши 
эпсилон-аминокапроновой кислотой, лиофилизированая 
викасольная плазма, пасты на основе субгаллата висмута, 
тромбопластин, гемостатическая губка, промышленно вы-
пускаемые фибриновые клеи, гели и т.д. [22–32].

В последние годы в различных литературных источниках 
все чаще упоминается в качестве средства для остановки 
капиллярных и паренхиматозных кровотечений препарат 
Гемоблок, который представляет собой 1% водный рас-
твор неполной серебряной соли полиакриловой кислоты, 
содержащий наночастицы серебра, оказывающий гемоста-
тический, бактерицидный, противовирусный и противо-
грибковый эффекты. Препарат действует местно, не про-
никает в системный кровоток, не содержит компонентов 
животного происхождения, не проявляет раздражающего, 
прижигающего, вяжущего, токсического, резорбтивного 
или аллергенного действия, а также побочного действия 
на ткани. Препарат не требует дополнительного обору-
дования при использовании, не ухудшает визуализацию 
в области нанесения, не приводит к тромбообразованию, 
повышению скорости оседания эритроцитов [33–37]. Дей-
ствие на раневые поверхности изучали врачи различных 
клинических специальностей (хирургии, эндоскопии, ги-
некологии и офтальмологии), а также имеется несколько 
публикаций, посвященных применению данного препа-
рата при операциях у больных с ХТ. В.Г. Лейзерман и со-
авт. в 2020 г. опубликовали исследование, в которое вошли 
325  пациентов, в результате которого они сделали вывод 
о том, что препарат позволяет не только оптимизировать 
процесс ДТ, но и предупредить возможные осложнения, 
ускорить заживление тонзиллярной ниши, сократить сро-
ки трудовой и социальной реабилитации [38]. Схожие дан-
ные продемонстрировали Д.С. Пшенников и соавт. в 2020 
и 2024 г. [39, 40]. Однако в существующих публикациях не-
достаточно информации о методах остановки кровотече-
ния в интраоперационном и раннем послеоперационном 
периоде, отсутствуют оценки сроков кровотечения и отда-
ленных результатов лечения. Соответственно, результаты 
использования препарата Гемоблок у больных после ДТ по 
поводу ХТ должным образом не оценивали, в том числе и 
в отдаленном периоде. 

Послеоперационный уход за пациентом и профилакти-
ка послеоперационных кровотечений являются важными 
этапами лечения, которые могут быть оптимизированы не 
только с точки зрения медикаментозного лечения, но и на 
основе повышения эффективности мониторинга течения 
раневого процесса в тонзиллярных нишах. Мезофаринго-
скопия в данном случае является наиболее распространен-
ным методом контроля, однако дает только качественную 
оценку, в значительной степени зависящую от опыта вра-
ча. Измерение тканевой перфузии – полезный диагности-
ческий параметр ран, который может помочь определить 
их способность к заживлению  [41]. В настоящее время 
для бесконтактной, производительной и объективной ди-

агностики раневой поверхности набирают популярность 
неинвазивные оптические методы, к которым относятся 
лазерная допплеровская визуализация перфузии  [42], ла-
зерная спекл-диагностика [43], методы анализа хемилюми-
несценции, конфокальная лазерная эндомикроскопия [44], 
автофлуоресценции  [45] и т.д. Перечисленные подходы к 
контролю состояния слизистой оболочки (СО) подразуме-
вают сложную организацию регистрации данных, введе-
ние в ткани дополнительных веществ либо обладают недо-
статочной чувствительностью и точностью. 

Одним из перспективных методов оценки состояния 
мягких тканей глотки является фотоплетизмография, ко-
торая основана на регистрации в течение ограниченного 
времени и последующем анализе изображений исследуе-
мой ткани, позволяющем оценить изменение во времени 
объема крови в микроциркуляторном русле исследуемой 
ткани, или перфузию  [46]. Интенсивность пикселей по-
следовательности изображений зависит от количества 
отраженного от ткани излучения, изменяющегося в зави-
симости от объема протекающей крови и, как следствие, 
оптической плотности. Фотоплетизмография  – простой 
в технической реализации, достаточно чувствительный и 
быстрый метод  [47], основным недостатком которого яв-
ляется сильная зависимость от артефактов движения объ-
екта в кадре.

Учитывая сказанное, остается актуальной проблема кон-
троля и ускорения течения раневого процесса, а также сни-
жения болевых ощущений после тозиллэктомии, при этом 
существующие методы, направленные на профилактику и 
остановку интраоперационных и послеоперационных кро-
вотечений при тонзиллэктомии, в полной мере не решили 
данную проблему.

Цель исследования  – оценка влияния на течение ра-
невого процесса после ДТ новых подходов к контролю и 
ускорению заживления, в частности местного применения 
гемостатических препаратов комплексного действия и 
цифровых оптических методов оценки кровенаполнения. 
Полученные в исследовании данные могут лечь в основу 
разработки новой методики ведения пациентов при ДТ.

Материалы и методы
Исследуемый препарат
В качестве гемостатического препарата в исследовании 

использовали 1% водный раствор неполной серебряной 
соли полиакриловой кислоты, содержащий наночастицы 
серебра. При взаимодействии с белками плазмы крови, 
главным образом с альбумином, препарат формирует на 
раневой поверхности полимерный комплекс (полиакрило-
вую матричную структуру, связанную с молекулами аль-
бумина). Такая структура упаковывается в несколько ми-
крослоев, создавая прочную полиметакрилатную пленку 
на поверхности раны. Агрегаты белков могут составлять до 
1000 молекул и создавать пленку толщиной до 1 микрона 
(мкм). Весь процесс создания первичной матрицы и инте-
грации белковых комплексов начинается с первых секунд 
и занимает до 2 мин. В дальнейшем поверхностная струк-
тура «препарат – белок» замещается фибрином. При образо-
вании полимерного комплекса наступает гемостаз. Поли-
метакрилатная пленка не видима невооруженным глазом, 
биодеградирует естественным путем в течение 1 сут. Прак-
тически одновременно с формированием устойчивой по-
верхностной пленки начинается процесс фибринизации/
коллагенизации, а полная коллагенизация поверхности 
происходит за 2–3 сут. Препарат за счет наличия в составе 
наночастиц серебра обладает бактерицидным, противови-
русным и противогрибковым действиями. Бактерицидный 
эффект проявляется в отношении большинства известных 
грамположительных и грамотрицательных бактерий, та-
ких как Streptococcus spp., Staphylococcus spp., Moraxella spp. 
и других, грибковой флоры (Candida spp. и иных), а так-
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же к устойчивым внутрибольничным штаммам бактерий. 
Гемоблок препятствует развитию раневой инфекции, а 
раны заживают первичным натяжением шва без нагное-
ний [33–37].

Экспериментальная выборка
В исследование, проводимое в Клинике болезней уха, 

горла и носа ФГАОУ ВО «Первый МГМУ им. И.М. Сечено-
ва» (Сеченовский Университет), включены 140 (100%) па-
циентов в возрасте 18–66 лет, из них 60 (42%) – мужчины, 
80 (57%) – женщины с ТАФ II ХТ. Диагноз во всех случаях 
устанавливали на основании жалоб, анамнеза, клиниче-
ской картины, стандартного оториноларингологического 
осмотра с цифровой визуализацией и результатов лабора-
торных исследований. Критериями включения в исследо-
вание стали возраст 18–70 лет, наличие ТАФ II ХТ, согласие 
пациента на проведение лечения в соответствии с клини-
ческими рекомендациями Национальной медицинской ас-
социации оториноларингологов и участие в данном клини-
ческом исследовании. 

В зависимости от вариантов ведения во время операции 
и в послеоперационном периоде все пациенты, включен-
ные в исследование, разделены на 3 группы.

Группу 1 или контрольную составили 35 человек, сред-
ний возраст которых – 30 лет, из них 18 – женщины (сред-
ний возраст – 32 года), 17 – мужчины (средний возраст – 
29  лет). В данной группе 1% водный раствор неполной 
серебряной соли полиакриловой кислоты, содержащий 
наночастицы серебра, не применяли.

Группу 2 составили 35 человек, средний возраст ко-
торых – 30 лет, из них 20 – женщины (средний возраст – 
31 год), 15 – мужчины (средний возраст – 30 лет). В данной 
группе 1% водный раствор неполной серебряной соли по-
лиакриловой кислоты, содержащий наночастицы серебра, 
применяли только интраоперационно.

Группу 3 составили 70 пациентов, средний возраст ко-
торых – 32 года, из них 39 – женщины (средний возраст – 
33 года), 31 – мужчины (средний возраст – 31 год). В данной 
группе 1% водный раствор неполной серебряной соли по-
лиакриловой кислоты, содержащий наночастицы серебра, 
применяли интраоперационно и в послеоперационном 
периоде.

Протокол исследования
Всем пациентам выполнена ДТ по классической мето-

дике под общим обезболиванием (под эндотрахеальным 
наркозом). В группе 1 гемостаз осуществляли стандартны-
ми методами: радиоволновой коагуляцией кровоточащих 
участков, прижатием марлевых тампонов, прошиванием 
небных дужек. В группе 2 на область миндаликовых ниш 
путем орошения и установки смоченных стерильных мар-
левых тампонов наносили на 1–2 мин в объеме 2–3 мл 1% 
водный раствор неполной серебряной соли полиакрило-
вой кислоты, содержащий наночастицы серебра. В груп-
пе 3 интраоперационно препарат наносили так же, как и в 
группе 2, и дополнительно в послеоперационном периоде 
орошали миндаликовые ниши 2–3 мл препарата в день до 
полного отхождения фибрина. 

В послеоперационном периоде на всех пациентов в тече-
ние первых 7 сут заполняли анкеты с оценкой выраженно-
сти клинических проявлений (показателей фибрина, отека 
СО, наличия сгустков крови и эпителизации). В анкете 
также отражали болевые ощущения (пробу глоткá и Визу-
альную аналоговую шкалу), количество обезболивающих 
препаратов, примененных по просьбе пациента, учитыва-
ли каждый эпизод кровотечения. Проводили документи-
рование фарингоскопической картины при помощи эндо-
фотографии со дня поступления до полного отхождения 
фибрина. Осуществляли регистрацию количественных ха-
рактеристик тканей методом фотоплетизмографии. 

Материалом для цитологического исследования стали 
мазки-отпечатки из тонзиллярных ниш. Материал извле-
кали из раны поролоновым тупфером и наносили на обез
жиренные предметные стекла. Полученный материал по-
сле предварительного высыхания на воздухе окрашивали 
Азур-эозином по Паппенгейму и исследовали с помощью 
светового микроскопа [48, 49].

Фотоплетизмографическое исследование
Фотоплетизмография позволяет бесконтактно и неин-

вазивно регистрировать изменения кровенаполнения по-
верхностных слоев тканей на основе анализа изменения их 
оптических характеристик [50]. Вызванные работой серд-
ца периодические колебания объема крови в исследуемых 
тканях приводят к изменению соотношения поглощенно-
го и обратно рассеянного тканями излучения  [51]. Реги-
страция обратно рассеянного излучения, например в виде 
изображений тканей с помощью цифровой камеры, при 
контролируемом освещении позволяет оценивать изме-
нения в кровенаполнении. Наиболее частым объектом из-
мерений в фотоплетизмографическом исследовании стали 
кожные покровы, однако существуют работы, показываю-
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Объектив
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Рис. 1. Экспериментальная установка для неинвазивного 
мониторинга кровенаполнения СО тонзиллярных ниш:  
a – схема; b – реализация.



CONSILIUM MEDICUM. 2025;27(9):561–569. 565

https://doi.org/10.26442/20751753.2025.9.203486 Original Article

c
Зарегистрированный сигнал

Ам
пл

ит
уд

а
Ам

пл
ит

уд
а

Ам
пл

ит
уд

а

0                                    2                                    4                                     6                                     8                                  10
Время, с

Время, с
0                                     2                                    4                                     6                                     8                                  10

Фотоплетизмограмма

Фурье-спектр фотоплетизмограммы

0                               5                              10                             15                             20                            25                      30

5
4
3
2
1

6
4
2
0

-2
-4

a

b

0,414
0,412
0,410
0,408
0,406
0,404

×10-3

×10-6

Рис. 2. Пример исходного изображения (a), выделенной гиперемированной области СО (b), исходный сигнал,  
фотоплетизмограмма и Фурье-спектр фотоплетизмограммы гиперемированной области (c).

a         b

c         d

Группа 1
Группа 2
Группа 3

Группа 1
Группа 2
Группа 3

Группа 1
Группа 2
Группа 3

8

7

6

5

4

3

2

1

0

Боль

1                 2                 3                4                 5                 6                7 1                                3                                5                               7

1                               3                                5                              7

3,5

3

2,5

2

1,5

1

0,5

0

Отек СО

Фибрин

1,8

1,6

1,4

1,2

1

0,8

0,6

0,4

0,2

0
1                                3                               5                                7

Группа 1

Группа 2

Группа 3

Оценка отека по дням
4,5

4

3,5

3

2,5

2

1,5

1

0,5

0

Рис. 3. Данные клинического наблюдения: a – оценка боли; b – оценка отхождения фибрина; c – оценка эпителизации; d – оценка 
отека по дням.



Оригинальная статья

CONSILIUM MEDICUM. 2025;27(9):561–569.566

https://doi.org/10.26442/20751753.2025.9.203486

щие возможность контроля кровенаполнения внутренних 
органов и отдельных областей полости рта  [52–54]. В на-
стоящее время в научной литературе отсутствуют данные 
об использовании метода фотоплетизмографии для кон-
троля состояния тонзиллярных ниш в послеоперацион-
ном периоде. Для количественной оценки и визуализации 
кровенаполнения тканей указанным методом совместно с 
ФГБУН НТЦ УП РАН разработана соответствующая зон-
довая экспериментальная установка (рис. 1).

Ключевыми элементами системы являются эндоскопиче-
ский зонд, обладающий полем зрения 60°, белые светодиод-
ные источники излучения на дистальном конце, необходи-
мые для устранения зеркальной составляющей скрещенных 
поляризаторов, и заокулярный модуль для регистрации 
изображений, включающий объектив с фокусным рассто-
янием 35 мм и видеокамеру. Зонд закрепляли на штативе 
с возможностью его поворота в трех плоскостях. Пациент 
находился на стуле с подголовником в комфортном поло-
жении. Во время съемки язык фиксировали шпателем. Зонд 
вводили в ротовую полость на 20–30 мм, изображения тон-
зиллярных ниш записывали в течение 10 с с частотой ка-
дров 60 Гц, всего регистрировали 600 кадров. Обработку за-
регистрированной последовательности кадров проводили 
в MATLAB с помощью оригинального алгоритма, подробно 
описанного A. Guryleva и соавт. (2024 г.) [55], включающе-
го коррекцию межкадровых смещений исследуемой обла-
сти, определение гиперемированной области, покадровое 
вычисление среднего значения интенсивности пикселей в 
выделенной области. Полученный сигнал из усредненных 
значений подвергали Фурье-фильтрации в диапазоне ча-
стот, соответствующих сердечной активности. Отфильтро-
ванный сигнал представлял собой фотоплетизмограмму, 
отражающую изменение кровенаполнения исследуемых 
тканей во времени (рис.  2.). В качестве метрики кровена-
полнения использовали амплитуду фотоплетизмограммы. 
Съемку тонзиллярных ниш пациентов проводили на 1, 3 и 
7-й дни после операции.

Результаты и обсуждение
Данные клинического наблюдения, а именно динамика 

боли, отхождения фибрина, эпителизации и отека по дням, 
проанализированы по отдельным группам пациентов и 
дням наблюдения: определены средние, минимальные 
и максимальные значения. Результаты представлены на 
рис. 3. В ходе проведенного исследования отмечено, что в 
группе 3, т.е. у пациентов, которые получали препарат ин-
траоперационно и в послеоперационный период, снизи-
лись болевые ощущения в глотке (рис. 3, a), наблюдались 
более быстрое отхождение фибрина (рис. 3, b), уменьшение 
отека СО (рис. 3, c), более активная эпителизация раневой 
поверхности (рис. 3, d) относительно контрольной группы. 
В группе 2 наблюдали те же эффекты, но в менее выражен-
ной форме. 

На ускорение процесса уменьшения отека, регенерации 
послеоперационной области, отхождение фибрина также 
указывают данные фарингоскопической картины при по-
мощи фотографии. Динамика заживления в разных груп-
пах на 1, 3, 7, 10-е сутки показана на рис. 4.

В результате цитологического исследования препара-
тов мазков – отпечатков с миндаликовых ниш (рис. 5) – 
определено, что после применения препарата увеличи-
вается количество незрелых клеток (глубоких слоев) 
многослойного плоского эпителия. Отмечается скопле-
ние глубоких слоев многослойного плоского эпителия, 
умеренно выражена полиморфноклеточная лейкоцитар-
ная реакция (сегментоядерные нейтрофилы, гистиоциты, 
лимфоциты) (см.  рис.  5,  a, b). Отмечается полиморфизм 
лейкоцитарной реакции: несмотря на значительное пре-
обладание сегментоядерных нейтрофилов, увеличивается 
количество гистиоцитов и лимфоцитов и появляются эо-
зинофилы (см. рис. 5, c). Препарат стимулирует эпители-
зацию раневой поверхности (увеличивается количество 
клеток плоского эпителия, в ряде случаев отмечается 
плоскоклеточная метаплазия); см. рис. 5, d. Появляются 
фибробласты (см.  рис.  5, e). Стимулируется фагоцитоз 

a 

b

c

1-е сутки                                                           3-и сутки                                                         7-е сутки                                                    10-е сутки

1-е сутки                                                           3-и сутки                                                         7-е сутки                                                    10-е сутки

1-е сутки                                                           3-и сутки                                                         7-е сутки                                                    10-е сутки

Рис. 4. Примеры динамики заживления послеоперационных ран: a – в группе 1; b – в группе 2; c – в группе 3.
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бактерий (см. рис. 5, f), активизируются сегментоядерные 
нейтрофилы (большое количество клеток с вакуолизаци-
ей цитоплазмы).

Количественную оценку кровенаполнения тканей после-
операционной раны, полученную с помощью фотоплетиз-
мографии, проводили по отдельным группам пациентов в 
указанные ранее дни наблюдения. Для каждого набора дан-
ных определены средние, минимальные и максимальные 
значения (рис. 6). Изменение величины амплитуды фото-
плетизмограммы по дням соответствует динамике сниже-
ния показателей для соответствующей группы (см. рис. 3). 
Измерения до и после обработки тонзиллярных ниш могут 
свидетельствовать о быстром отклике тканей на воздей-
ствие препаратом.

Заключение
Исследование показало, что применение местного ге-

мостатического препарата 1% водного раствора неполной 
серебряной соли полиакриловой кислоты с наночастица-
ми безопасно, позволяет повысить эффективность тече-
ния раневого процесса миндаликовых ниш в отношении 
большинства традиционно оцениваемых показателей и, 
соответственно, ускорить процессы заживления. Результа-

a                b                       c 

d                 e                       f 

e                         f
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(глубоких слоев) многослойного плоского эпителия.
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применения гемостатического препарата. 
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Рис. 5. Изображения цитологических препаратов. Мазки-отпечатки с миндаликовой ниши после применения гемостатическо-
го препарата. Окраска Азур-эозином. x40: a – увеличение количества незрелых клеток (глубоких слоев) многослойного плоского 
эпителия; b – скопление незрелых клеток многослойного плоского эпителия; c – сегментоядерные нейтрофилы; d – элементы плоско-
клеточной метаплазии, поверхностные клетки многослойного плоского эпителия, небольшое количество лейкоцитов; e – клетки типа 
фибробластов отростчатой формы, умеренно выраженная лейкоцитарная реакция; f – фагоцитоз бактерий.
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Рис. 6. Сравнение значений амплитуды фотоплетизмограммы 
по группам.
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ты данной работы продемонстрировали, что метод фото-
плетизмографии и предложенное аппаратно-программное 
обеспечение позволяют провести неинвазивную и коли-
чественную оценки кровенаполнения тканей СО полости 
рта, труднодоступных для традиционных инструменталь-
ных методов. Данные фотоплетизмографического иссле-
дования соответствуют результатам стандартного кли-
нического наблюдения, однако повышают объективность 
и скорость исследования, а также его комфортность для 
пациента. Предложенный комплексный подход к ведению 
больных после ДТ, основанный на применении гемоста-
тического препарата с целью профилактики кровотече-
ний и ускорения регенерации послеоперационной раны, 
а также метода фотоплетизмографии для неинвазивной 
количественной оценки кровенаполнения в тканях после-
операционной раны, может дополнить существующие тра-
диционные варианты планирования, ведения и лечения 
хирургических пациентов в клинической практике. 
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