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Аннотация. Около пятой части населения мира страдает одним или несколькими хроническими 

заболеваниями, что подвергает их повышенному риску тяжелого течения коронавирусной 

инфекции COVID-19. При этом нередко выявляют метаболические расстройства, наличие которых 

играет важную роль в патогенезе COVID-19 и сопутствует более тяжёлым проявлениям 

заболевания. Наибольшее количество госпитализаций и смертей в мире, связанных с новой 

коронавирусной инфекцией, приходится на людей пожилого и старческого возраста. Возраст и 

сопутствующие заболевания, характерные для пожилых людей, такие как ожирение, сахарный 

диабет, артериальная гипертония, легочная, сердечно-сосудистая, почечная недостаточность, 

влияют на прогрессирование и прогноз COVID-19. Теперь, спустя более чем через 2 года после 

первоначальной вспышки SARS-CoV-2, имеются убедительные доказательства того, что люди с 

метаболическими заболеваниями не только более восприимчивы к тяжелому COVID-19, но и 

имеют повышенный риск определенных осложнений. Таким образом, первичная профилактика 

остается лучшей стратегией, позволяющей избежать постковидный синдром и связанных с ним 

метаболических нарушений. 

Ключевые слова: COVID-19, постковидный синдром, long COVID, метаболические нарушения, 

гипергликемия 

Для цитирования: Панина Ю.Н., Вишневский В.И., Мельчинская Е.Н., Вишневский М.В. 2023. 

Метаболические нарушения в постковидном периоде. Актуальные проблемы медицины. 46 (1):  

5–15. DOI: 10.52575/2687-0940-2023-46-1-5-15 
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Abstract. About a fifth of the world's population suffers from one or more chronic diseases, which 

exposes them to an increased risk of severe coronavirus infection COVID-19. At the same time, 
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metabolic disorders are often detected, the presence of which plays an important role in the pathogenesis 

of COVID-19 and is accompanied by a more severe manifestation of the disease. The largest number of 

hospitalizations and deaths in the world associated with a new coronavirus infection falls on elderly and 

senile people. Age and concomitant diseases characteristic of the elderly, such as obesity, diabetes 

mellitus, arterial hypertension, pulmonary, cardiovascular, and renal insufficiency affect the progression 

and prognosis of COVID-19. Now, more than 2 years after the initial outbreak of SARS-CoV-2, there is 

strong evidence that people with metabolic diseases are not only more susceptible to severe COVID-19, 

but also have an increased risk of certain complications. Thus, primary prevention remains the best 

strategy to avoid post-COVID syndrome and associated metabolic disorders. 

Keywords: COVID-19, postCOVID syndrome, long COVID, metabolic disorders, hyperglycemia 

For citation. Panina J.N., Vishnevskij V.I., Melchinskaja E.N., Vishnevskij M.V. 2023.  

Metabolic Disorders in the Post-COVID Period. Challenges in Modern Medicine. 46 (1): 5–15 (in 

Russian). DOI: 10.52575/2687-0940-2023-46-1-5-15 

 

Введение 

Коронавирусы (Coronaviridae) – это большое семейство РНК-содержащих вирусов, 

способных инфицировать как животных (их естественных хозяев), так и человека. 

Вспышка COVID-19, вызванная новым коронавирусом (CoV), называемым коронавиру-

сом «тяжелого острого респираторного синдрома» (SARS) 2 (SARS-CoV-2), была впервые 

обнаружена в конце декабря 2019 года в г. Ухане (Китай). Она стала крупнейшим гло-

бальным кризисом в области здравоохранения с начала XXI века [Mallah et al., 2021]. Пер-

вые случаи за пределами Китая были зарегистрированы в январе 2020 года, а в марте Все-

мирная организация здравоохранения (ВОЗ) объявила вспышку пандемией. 

На сегодняшний день данный вирус поразил более 200 стран и стал причиной мил-

лионов смертей [Acuti Martellucci et al., 2020; Zhou et al., 2021]. Меры общественного 

здравоохранения, такие как иммунизация и социальное дистанцирование, остаются 

наиболее эффективной мерой противодействия передаче коронавирусной инфекции 

(SARS-CoV-2) [Guerstein et al., 2021].  

Постковидный синдром (ПКС), также известный как «long COVID», – относительно 

новая проблема для медицинских работников в аспекте предполагаемого прогноза. До 

настоящего времени патогенетические механизмы его до конца не изучены [Seeherman, 

Suzuki, 2021]. Он представляет собой симптомокомплекс, который может поражать раз-

личные органы и системы человека, причем вне зависимости от тяжести течения инфек-

ции SARS-CoV-2 и во всех возрастных группах. 

Согласно мнению большинства исследователей, под термином «лонг-ковид» принято 

считать клинические проявления заболевания, продолжительность которого более 4, но ме-

нее 12 недель с начала болезни, а «постковидный синдром» – это период, длящийся более 

12 недель с момента развития заболевания (см. рис.) [Post-COVID Conditions. CDC, 2021].  

Актуальность ПКС определяется значительным ростом во всем мире пациентов с 

данной патологией; на сегодняшний день он имеет довольно пеструю, но характерную 

клиническую симптоматику [Michelen et al., 2021].  

Целью данного исследования стал анализ особенностей метаболических нарушений 

у пациентов в постковидном периоде по данным научной литературы. 

Материалы и методы 

В базах данных MedLine, PubMed, CochraneLibrary и e-library по ключевым словам 

был проведен поиск среди англо- и русскоязычных работ, опубликованных в период с 

2019 года по 2022 год. 
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Анализ современных источников 

Принято выделять несколько патогенетических аспектов развития лонг-ковида и 

ПКС:  

1) дисрегуляция аутоиммунных механизмов;  

2) системный воспалительный ответ;  

3) длительная персистенция вируса; 

4) непосредственное цитотоксическое воздействие вируса на клетки;  

5) вегетативные, нервные, эндокринные и метаболические нарушения;  

6) васкулопатия;  

7) дисбаланс пептидов, которые непосредственно образуются в результате воздей-

ствия SARS-CoV-2 на рецепторы ангиотензинпревращающего фермента I и II типов 

(АПФ-1 и АПФ-2). Не исключаются последствия состояния пациента, находившегося в 

критическом состоянии. 

 

Временная шкала COVID-19, лонг-ковида и постковидного синдрома  

Timeline of COVID-19, long COVID and post-COVID syndrome  

 

После острой фазы продолжается системное иммунное воспаление, сохраняются уже 

возникшие повреждения, что ухудшает течение имеющихся сопутствующих заболеваний 

[Белоцерковская и др., 2021]. Коронавирус наносит удар по различным органам и систе-

мам человека, может вызвать самые серьёзные осложнения и привести к тяжелым послед-

ствиям. У переболевших COVID-19 возникают проблемы с органами дыхания, сердечно-

сосудистой, эндокринной и нервной системами, психической сферы, а также метаболиче-

ские нарушения и другие осложнения. 

Для лечения больных с лонг-ковидом и ПКС в настоящее время противовирусные 

препараты не используют. Исключение составляют пациенты, у которых на протяжении 

нескольких месяцев сохраняется положительный результат ПЦР на SARS-CoV2 в назофа-

рингеальных мазках. Как правило, ими являются больные с заболеваниями кроветворных 

органов, ВИЧ-инфекцией, онкологической патологией [Avanzato et al., 2020]. 
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SARS-CoV2 обладает уникальной способностью воздействовать на рецепторы АПФ-2, 

а также на CD-147. Данные рецепторы присутствуют на разнообразных типах клеток: 

сердца, дыхательной системы, почек, ЖКТ, ЦНС, вплоть до стволовых клеток [Adhikari et 

al., 2020]. SARS-CoV2 запускает воспалительный каскад, сопровождающийся снижением 

экспрессии белка АПФ-2 в кардиомиоцитах, ведущий к развитию цитокинового шторма, 

дисфункции микрососудистого русла и миокардита, эндотелиальной дисфункции, нару-

шению сердечной проводимости и развитию сердечной недостаточности.  

Многочисленные кардиометаболические факторы риска, такие как ожирение, куре-

ние, артериальная гипертензия и сахарный диабет, вовлечены во взаимодействие между 

COVID-19 и сердечно-сосудистыми заболеваниями (ССЗ), что требует профилактики и 

лечения этих факторов риска и заболеваний [Raman et al., 2022]. Таким образом, COVID-

19 может увеличить риск развития ССЗ после острой инфекции даже у лиц с низким 

риском ССЗ до заражения COVID-19.  

Самым распространённым лабораторным изменением в крови является гиперглике-

мия, которая является маркером повышенного риска неблагоприятного исхода [Carrasco-

Sánchez et al., 2021; Mazori et al., 2021]. С точки зрения патофизиологии эндокринные и 

метаболические органы (включая мозг, поджелудочную железу, печень, скелетные мыш-

цы и жировую ткань) могут быть прямо или косвенно повреждены вирусной инфекцией и 

способствовать развитию вновь возникшей гипергликемии или резистентности к инсули-

ну после COVID-19. 

DARE-19 в настоящее время является единственным опубликованным рандомизиро-

ванным двойным слепым плацебо-контролируемым исследованием сахароснижающего 

препарата у пациентов, госпитализированных с COVID-19, по крайней мере, с одним кар-

диометаболическим фактором риска. Это исследование, из которого были исключены па-

циенты в критическом состоянии, показало, что ингибитор натрий-глюкозного котранс-

портера 2 типа (иНГЛТ-2) дапаглифлозин безопасен и хорошо переносится, но не приво-

дит к значительному снижению риска органной дисфункции или смерти. В другом обсер-

вационном исследовании, посвященном изучению ингибиторов НГЛТ-2 у пациентов с са-

харным диабетом 2 типа и COVID-19, было показано снижение смертности на 18 % 

[Kosiborod et al., 2021].  

В различных многоцентровых обсервационных исследованиях сообщалось либо об 

отсутствии, либо о низкой корреляционной связи между применением глиптинов –

ингибиторов дипептидилпептидазы-4 (ДПП-4) и смертностью, связанной с COVID-19. 

Глиптины относятся к группе препаратов, связанных со многими преимуществами, 

например, они хорошо переносятся пациентами с сахарным диабетом и имеют низкий 

риск гипогликемии даже в тяжелых случаях COVID-19. Их можно принимать (в зависи-

мости от дозы) даже при терминальной стадии почечной недостаточности (за исключени-

ем саксаглиптина) [Solerte et al., 2020; Cariou et al., 2021; Noh et al., 2021]. 

Применение производных сульфонилмочевины может быть оправдано у стабильных 

пациентов с COVID-19 при отсутствии риска гипогликемии и тщательном соблюдении 

режима питания [Santos et al., 2021].  

Для снижения высвобождения цитокинов у пациентов с COVID-19 средней и тяже-

лой степени применяют блокаду рецепторов ИЛ-6 тоцилизумабом [Group, 2021]. Сообща-

ется, что это лечение положительно влияет на резистентность к инсулину и чувствитель-

ность к инсулину [Castañeda et al., 2019]. Однако гипергликемия снижает эффективность 

этого препарата [Marfella et al., 2020], что еще больше подчеркивает важность контроля 

гликемии у пациентов с COVID-19. 

Наиболее распространенными причинами аутоиммунных заболеваний щитовидной 

железы являются антитела, атакующие щитовидную железу. Такая активация иммунной 

системы может также вызвать воспаление и дисфункцию щитовидной железы. Щитовид-
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ная железа может быть затронута косвенно в результате инфекции. Гормоны щитовидной 

железы влияют как на врожденный, так и на адаптивный иммунный ответ через генетиче-

ские и негеномные пути. Так, Т4 и Т3 увеличивают синтез и высвобождение цитокинов, 

которые являются компонентами «цитокинового шторма», который может быть вызван 

системными вирусными инфекциями. Последние являются триггерами для развития подо-

строго тиреоидита. И наоборот, респираторные инфекции могут спровоцировать тиреоид-

ный шторм у лиц с декомпенсированным гипертиреозом, что может увеличить риск 

смертности, связанной с инфекцией, вторичной по отношению к ССЗ. Стоит отметить, что 

Т4 активирует тромбоциты человека и может способствовать патологическому свертыва-

нию крови, возникающему при заражении COVID-19 [Scappaticcio et al., 2021]. Подострый 

тиреоидит, также известный как тиреоидит Де Кервена, представляет собой самоизлечи-

вающееся заболевание щитовидной железы, вызванное вирусным или поствирусным вос-

палительным процессом. 

Пациенты с тиреотоксикозом могут подвергаться более высокому риску осложне-

ний, связанных с инфекцией, таких как тиреоидный шторм. Лечение тиреотоксикоза с по-

мощью тионамидных препаратов обычно безопасно, но его следует проводить с осторож-

ностью, поскольку признаки и симптомы COVID-19 аналогичны симптомам агранулоци-

тоза, вызванного антитиреоидными препаратами [Inaba et al., 2021]. 

Вопрос взаимосвязи выраженности синдрома системного воспаления при COVID-19 

тяжелого течения и дыхательной недостаточности не теряет своей актуальности до насто-

ящего времени. Данные состояния обнаруживаются в виде различных нарушений кислот-

но-основного состояния, нарушениях катаболизма глюкозы, а также накоплением лактата 

[Bezuidenhout et al., 2021; Carrasco-Sánchez et al., 2021; Mazori et al., 2021; Velavan et al., 

2021; Alfano et al., 2022]. Раствор меглюмина натрия сукцината (реамберин) обладает ан-

тигипоксическим эффектом, поскольку способен восстанавливать функционирование ды-

хательной цепи митохондрий, устранять митохондриальную дисфункцию за счёт его уча-

стия в реакциях цикла Кребса, а также как субстрат второго митохондриального комплек-

са. Данный препарат может рассматриваться как перспективное направление лечения и 

профилактики интоксикационного синдрома и метаболических нарушений, вызванных 

гипоксией, а также дыхательной недостаточности [Орлов и др., 2021]. Концентрацию лак-

тата в крови можно рассматривать как лабораторный маркер указанных нарушений.  

По имеющимся данным при COVID-19 возможно развитие таких серьезных ослож-

нений, как инфаркт миокарда (ИМ), стресс-индуцированная кардиомиопатия, коронарный 

спазм, неишемическая кардиомиопатия, а также поражение эндокарда и перикарда [Коган 

и др., 2020].  

В Российской Федерации в лечении фульминатного миокардита применяют экзоген-

ный фосфокреатин – инфузию натриевой соли фосфокреатина (Неотона), который также 

рекомендуют назначать в качестве адъювантной кардиопротекторной терапии миокарди-

тов [Ойноткинова и др., 2020]. В постковидном периоде рекомендуется продолжить кар-

диопротекторную терапию и добавить триметазидин. Препаратом выбора для таких паци-

ентов также является мельдоний (милдронат) [Усачева и др., 2016]. Однако имеются и 

противоположные данные о том, что применение милдроната и триметазидина малоцеле-

сообразно на фоне выраженной интоксикации. В этих случаях целесообразно использо-

вать прямые энергоносители – фосфокреатин [Бондарев и др., 2020]. В американских ис-

следованиях пришли к выводу, что применение фосфокреатина обеспечивает снижение 

общей летальности в 3 раза [Орлов и др., 2021].  

L-карнитин представляет собой природное вещество, близкое к витаминам группы В, 

однако, в отличие от последних, синтезирующееся в организме человека [National Center for 

Biotechnology Information, 2022]. Карнитин напрямую влияет на метаболизм жирных кис-

лот, облегчает их поступление в митохондрии клеток и способствует образованию энергии. 

Указанный каскад является звеном цикла Кребса и ключевым этапом дыхания клеток.  
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Карнитин способствует организму удалять продукты метаболизма, которые возни-

кают при окислительном распаде сложных веществ (в том числе липидов). Как антиокси-

дант он способствует очищению ксенобиотиков, что особенно важно при интоксикации 

организма и нарушениях функции печени и/или почек. 

Различные патогенетические механизмы участвуют в поражении почек при COVID-19. 

Это прямое цитотоксическое воздействие вируса на структуры почек, эндотелиальная дис-

функция, цитокиновый шторм, нарушения гемодинамики и водного обмена, поражение ре-

нин-ангиотензин-альдостероновой системы. SARS-CoV-2 взаимодействует с расположенны-

ми на эндотелии кровеносных сосудов АПФ2-рецепторами, вызывая микроциркуляторные 

нарушения. Кроме того, повреждение почечной ткани вызвано синтезом провоспалительных 

интерлейкинов, а также гиповолемией и накоплением ангиотензина II и брадикинина. 

Поражения почек у пациентов с COVID-19 могут проявляться коллапсирующей 

нефропатией, болезнью минимальных изменений, мембранозной гломерулопатией, ост-

рым тубулярным некрозом, а также обострением аутоиммунного гломерулонефрита 

[Kudose et al., 2020]. 

Выводы 

Таким образом, пандемия COVID-19 создала уникальные проблемы для пациентов с 

метаболическими заболеваниями, группы пациентов с высоким риском тяжелой инфекции 

SARS-CoV-2. 

Последствия COVID-19 и последующих заболеваний, вероятно, будут наблюдаться 

еще много лет. Возможно, придется научиться жить с вирусом и знать о возможных 

осложнениях для людей с повышенным риском тяжелого заболевания, включая людей с 

сахарным диабетом и другими метаболическими заболеваниями. Неинфекционная панде-

мия метаболических заболеваний, вызванных сахарным диабетом и ожирением, поразив-

шая 0,5 миллиарда человек во всем мире, может рассматриваться как основа для инфек-

ционной пандемии COVID-19, которая непропорционально сильно затронула эту группу 

пациентов. Подводя итог, можно подчеркнуть, что первичная профилактика остается 

лучшей стратегией, позволяющей избежать ПКС, включая связанные с ним метаболиче-

ские нарушения. 
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Введение 

Быстро меняется и скорыми темпами в третьем десятилетии XXI века продолжает 

развиваться отечественная наука и медицина, обеспечивая безопасность и защиту населе-

ния. Новые технологии и инновации открывают новые возможности в решении реальных 

проблем многих пациентов. Задача современной физиотерапии и курортологии – в реаль-

ном восприятии инноваций. В познании терапевтических возможностей естественных и 

преформированных факторов физиотерапии и курортологии есть постоянно функциони-

рующий во времени и пространстве научно-исследовательский процесс по изучению но-

вых восстановительных ресурсов и технологий. Представляется интерес для рассмотрения 

оценки эффективности методов современной физиотерапии и курортологии по следую-

щим причинам. Во-первых, системные взаимосвязи между показателями количества и ка-

чества методов физиотерапии и курортологии, являющиеся результатами научной и кли-

нической деятельности, имеют характерные особенности как самих исследуемых функци-

онирующих систем, так и оценки эффективности лечения естественными и преформиро-

ванными факторами. Это возможно применять в подходах к совершенствованию органи-

зации терапии в каждом индивидуальном случае. Во-вторых, общие закономерности так-

же могут быть учтены при создании моделей системной медицинской реабилитации во 

вновь формирующихся условиях современной реальности и с учетом типа, мощности и 

технологической оснащенности лечебных учреждений и санаториев.  

Цель интегративного обзора – в определении подходов оценки эффективности при-

менения физических лечебных факторов, исследовании значимых результатов научных 

работ, которые можно рассматривать в актуальности решений и современных рекоменда-

ций прикладного характера для возникающих на практике проблем. 

Методы и источники исследования 

В обзоре рассматриваются данные из современной научной периодики по ключевым 

словам: «медицинская реабилитация», «физиотерапия», «курортология» в базе данных рос-

сийской научной электронной библиотеки eLibrary.ru. Для детальной оценки результатов 

исследований также произведён анализ полнотекстовых статей авторов на сайтах научных 

изданий за период с 2016 года по настоящее время. В итоговый анализ включались пре-

имущественно рандомизированные контролируемые исследования с уровнем качества дан-

ных, таких как рандомизация, сравнительный характер исследования и значимость. 

Основная часть 

В результате проведенного анализа научных работ можно говорить, что интерес к науч-

ной теме, посвященной оценке лечебного потенциала методов и методик физических факто-

ров в процессах реабилитации пациентов с различными заболеваниями, стабильно остаётся 

достаточно высоким и спектр изучаемых лечебных факторов необычайно разнообразен.  

Применение лечебных физических факторов в комплексных  

оздоровительных программах 

Оценить клиническую эффективность применения физических методов лечения в 

комплексных оздоровительных программах, предлагаемых рядом авторов, представляется 

перспективным в анализе направлений развития современной физиотерапии и курортоло-

гии. Например, в качестве критериев для разработки индивидуальной программы прове-
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дения разгрузочной диетотерапии рекомендуется учитывать генотип гена, ассоциирован-

ного с жировой массой и ожирением (FTO – fat mass and obesity associated), в частности 

полиморфизм rs 9939609, пол, возраст, динамику потери компонентов тела. Учёт этих па-

раметров призван оптимизировать программу оздоровления, исключить неблагоприятные 

последствия на генно-молекулярные механизмы. Многие из эффектов гипокалорийной 

диеты и физиотерапевтических процедур осуществляются посредством эпигенетической 

регуляции экспрессии генов, ответственных за активность и репарацию ДНК [Лысенков и 

др., 2018]. Согласно современным данным, немаловажную роль в развитии заболеваний 

могут играть мутации – однонуклеотидные замены или полиморфизм (SNP – single 

nucleotide polymorphism) в ДНК, влияющие на регуляцию экспрессии соответствующих 

генов и структуры синтезируемых белковых продуктов [Муженя и др., 2018]. Для боль-

ных с ожирением типированы SNP исследуемых генов до и после лечения физическими 

факторами. Комплексы оздоровительной программы включают диетотерапию, лечебную 

физкультуру, ручной и аппаратный массаж, грязелечение, бальнео- и гидротерапию, маг-

нитно-инфракрасно-лазерную и биорезонансную терапию. Авторы в исследовании демон-

стрируют эффективность физиотерапевтических процедур на эпигенетические механиз-

мы, отвечающие за саногенез, в зависимости от генотипа больных с ожирением. 

Применение лечебных физических факторов в острой стадии заболевания 

Медицинская реабилитация при ведении пациентов с острыми отравлениями в 

настоящее время остаётся актуальной научно-практической задачей. У токсикологических 

пациентов с острыми отравлениями наиболее высокая информативность гемореологиче-

ских изменений, синдрома повышенной вязкости крови [Гольдфарб и др., 2021]. Для воз-

действия на выделенные патогенетически значимые изменения в течение острых отравле-

ний авторами исследовано применение ряда преформированных физических факторов: 

лазерная гемотерапия, мезодиэнцефальная модуляция, гипербарическая оксигенация, вол-

новая биомеханотерапия, местное ультрафиолетовое облучение, а также лечебная физ-

культура, отмечен корригирующий эффект физических факторов, а также устранение со-

путствующего эндотоксикоза и наличие положительной динамики функциональных и 

местных расстройств.  

Применение клинико-диагностических алгоритмов в оценке  

эффективности лечебных физических факторов 

Модельные исследования в оценке клинической эффективности лечения естествен-

ными и преформированными факторами остаются интересными для анализа и для науч-

ной дискуссии [Пономаренко, 2003]. Созданием модели выделения из клинических фено-

типов больных бронхиальной астмой фенотипов-кластеров для оценки реабилитационно-

го потенциала и эффективности медицинской реабилитации на климатическом курорте 

Южного берега Крыма авторы исследования подтверждают целесообразность проводить 

восстановительное лечение во все сезоны года и для всех клинических фенотипов течения 

бронхиальной астмой. Моделирование позволяет провести анализ в подгруппах для выяв-

ления субпопуляций пациентов, у которых данный физический метод лечения наиболее 

предпочтителен [Иващенко и др., 2020; GINA, 2020]. При этом рассматривались традици-

онные восстановительные технологии в ведении данной патологии.  

Механизмы действия физических факторов на ткани организма 

В природе физических факторов эффект их воздействия часто зависит от морфо-

функциональных особенностей и биофизических свойств взаимодействующих с ними 

тканей. Так, многообразие физиологических и лечебных эффектов магнитотерапии обу-

словлено первичными биофизическими феноменами – эффект Холла (магнитоэлектриче-
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ский) и эффект Лоренца (магнитомеханический). Поглощение лазерного излучения про-

исходит за счет резонансных и нерезонансных механизмов, вызывающих фотобиологиче-

скую реакцию организма и определяющих физиологическое и лечебное действие этого 

физического фактора [Боголюбов, 2008; Королёв и др., 2021; Вахова и др., 2022; Кульчиц-

кая и др., 2022; Искра и др., 2022]. В пересмотре от 2021 года рекомендовано действие ги-

пербарической оксигенации как компрессионное, антигипоксическое, гипероксическое, 

мембранотропное, детоксикационное, антибактериальное, адаптационное [Гипербариче-

ская оксигенация…, 2021]. Возможность управлять механизмами воздействия физических 

лечебных факторов в зависимости от динамики физических характеристик тканей пациен-

тов, несомненно, актуально и перспективно.  

Исследование биотермодинамики и кинетики взаимодействия организма человека с 

внутренней энергией лечебных грязей и минеральных вод позволяет понимать протекаю-

щие при этом процессы, увеличивать эффективность применения природных лечебных 

факторов [Куликова и др., 2020; Фролков и др., 2020; Ефименко и др., 2021; Разумов, 2021]. 

Отмечен выраженный избирательный нефропротективный потенциал наружного примене-

ния минеральных вод и лечебных грязей в санаторно-курортном лечении детей, больных 

хроническим пиелонефриом, установлены воздействия природных лечебных факторов на 

основные звенья патогенеза хронического пиелонефрита у детей [Слободян и др., 2017]. 

Синдромно-патогенетический подход дополняется оценкой детерминант эффективности, 

влияющих на санаторно-курортное лечение, таких как длительность заболевания, наличие 

ряда субстанций, включая факторы роста, цитокины, химические агенты, механический 

стресс, индуцирующих экспрессию гена матриксных металлопротеиназ [Мироманова, 

Жамсуева, 2013; Гладких и др., 2019]. Улучшение функционального состояния тканей под 

действием физических факторов, возможно, воздействуя на механизмы реакции воспаления 

и нивелируя воспаление, будет снижать активность матриксных металлопротеиназ, дина-

мичность которых имеет широкий спектр биологических последствий.  

Знания биофизических основ и механизмов действия естественных и преформиро-

ванных факторов расширяют возможности их эффективного применения. Так, сеансы 

спелеотерапии по анализируемым ритмам электроэнцефалограмм до и после воздействия 

электроотрицательных аэроионов можно отнести к эффективному отдыху, готовности к 

активной деятельности, к способам восстановления работоспособности и ментальной ак-

тивности головного мозга [Семилетова и др., 2021]. 

Заключение 

В современных подходах эффективности применения естественных и преформиро-

ванных факторов в физиотерапии и курортологии можно учитывать молекулярно-

генетические механизмы, генотип человека, функционально-физиологические и клинико-

диагностические проявления, проводить модельные исследования различных нозологий и 

их профилактики. В этой связи остаётся перспективным анализ направлений развития со-

временной физиотерапии и курортологии. Доминантой для анализируемых исследований 

будет являться инновационная активность подходов и методов оценки клинической эф-

фективности лечебных физических факторов. 
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Аннотация. В данной статье описан клинический случай наблюдения и лечения пациента 

после перенесенной тяжелой формы новой коронавирусной инфекции. Состояние 

сопровождалось длительным симптомным периодом (постковидный период), снижением ряда 

объективных критериев, грубыми структурными нарушениями, выявляемыми при 

томографическом исследовании. Описана логика выбора и опыт применения различных 

препаратов и их комбинаций для терапии постковидного состояния. Особый интерес и 

актуальность вызывает наблюдение за применением ряда средств, обладающих 

потенциальными и доказанными антифиброзными свойствами. Приведены и обсуждаются 

изменения в динамике данных компьютерной томографии. Подобные ситуации вызывают 

значимые сложности в работе специалистов, связанных с реабилитацией постковидных 

пациентов. До настоящего времени тактика их лечения не имеет единого подхода. Описание 

данного случая может быть полезным в работе врачам – терапевтам, пульмонологам, ВОП и 

другим. 
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Пандемия новой коронавирусной инфекции (НКИ, COVID-19, SARS-CoV-2) и мас-

штабный урон, который нанесен ею человечеству, не имеют себе равных в современном 

обществе, а ее последствия могут быть столь же серьезными или даже опаснее, чем острая 

фаза COVID-19 [Основы иммунореабилитации…, 2020]. 

Кроме первоначальных сообщений о том, что пациенты ощущали выраженную уста-

лость в течение нескольких месяцев после выявления заболевания, COVID-19 стал причи-

ной широкого перечня политопных осложнений. 

К наиболее частым поздним осложнениям COVID-19 относятся: тромбоэмболия ле-

гочных артерий, венозный тромбоз, поражения сердца, инсульты, «мозговой туман», дер-

матологические осложнения и общие расстройства настроения [Desai et al., 2022]. 

Постковидным синдромом называют состояние, когда у пациента сохраняются свя-

занные с COVID-19 симптомы более 12 нед. от момента начала заболевания. А к состоя-

нию, определяемому как Long-COVID («долгий ковид», «лонг-ковид»), относят пациентов 

с симпоматикой, продолжающейся от 4 до 12 нед. от начала болезни. По данным различ-

https://orcid.org/orcid-search/search?searchQuery=ORCID: 0000-0002-9328-3905
https://orcid.org/orcid-search/search?searchQuery=ORCID: 0000-0002-3769-6027
https://orcid.org/orcid-search/search?searchQuery=ORCID: 0000-0003-3251-4084


 Актуальные проблемы медицины. 2023. Т. 46, № 1 (23–37) 

 Challenges in modern medicine. 2023. Vol. 46, No. 1 (23–37) 

 

25 

ных авторов, симптомы «лонг-ковида» могут присутствовать до 25 % случаев и более. Из 

них наиболее частыми являются усталость (80 %), одышка (60–70 %), кашель (50–70 %), 

боль в грудной клетке (22–40 %) [Белоцерковская и др., 2021; Зайцев, Лещенко, 2022]. По 

собственным данным авторов N = 113, 2020–21гг. (Бонцевич и др., 2020), в период «долго-

го ковида» чаще всего пациенты отмечали «слабость, утомляемость» (85 %), нарушение 

вкуса и обоняния (69 %), психические, астено-вегетативные и неврологические проявле-

ния (62,4 %), одышку (54,9 %), дискомфорт в грудной клетке (51,3 %), кашель (50,4 %).  

В настоящее время в литературе ведется большая дискуссия о возможностях формиро-

вания легочного фиброза после COVID-19. И несмотря на то, что большинство авторов ука-

зывают, что COVID-19 в большинстве случаев не приводит в формирование необратимых 

фиброзных изменений в легких, существуют и данные, свидетельствующие о вероятном рис-

ке фиброзирования легочной ткани. Так, в исследовании, проведенном Polak S.B. с соавтора-

ми, были систематизированы результаты патоморфологических исследований у пациентов с 

COVID-19. В большинстве случаев (85 %) преобладали эпителиальные изменения с диффуз-

ным альвеолярным повреждением. Более чем у половины пациентов (59 %) выявлены микро-

сосудистые поражения. Но в 22 % случаев в лёгких были выявлены изменения, соответству-

ющие интерстициальному фиброзу (гиперплазия фибробластов, фиброз, отложение коллагена 

в перегородках, микрокистозное сотовое легкое). При этом у большей части пациентов опре-

делялось сочетание разных гистологических типов поражения легких [Polak et al., 2020]. 

Вирус SARS-CoV-2 оказывает прямое повреждающее действие на паренхиму легко-

го, инфицируя клетки альвеолярного эпителия II типа. В пораженных пневмоцитах запус-

кается апоптоз, вследствие чего снижается синтез сурфактанта. Дефицит сурфактанта 

приводит к нарушению санации альвеол, что затрудняет перемещение слизи в зону муко-

цилиарного транспорта и сгущению мокроты, но и способствует спаданию (ателектазиро-

ванию) одних альвеол и перерастяжению соседних альвеол, что вызывает развитие пнев-

моторакса и пневмомедиастинума. Раннее развитие интерстициального отека при остром 

респираторном дистресс-синдроме также развивается из-за нарушения поверхностного 

натяжения инфицированных вирусом SARS-CoV-2 альвеол за счет «засасывания» в них 

«жидкости» из капилляров [Болевич, Болевич, 2020; Ходош и др., 2022]. 

В начале коронавирусной инфекции в Китае Z.Xu показал в альвеолах аутопсирован-

ных легких значительное количество гелеобразного вещества. Позднее Shi Y. и соавторы 

пришли к заключению о ведущей роли гиалуроновой кислоты, образованной альвеолами в 

результате гиперпродукции, в патогенезе респираторного дистресс-синдрома и дыхатель-

ной недостаточности при COVID-19 [Desai et al., 2022].  

В патофизиологии повреждения легких в острой фазе COVID-19, помимо прямого аль-

веолярного поражения вирусами, имеет место повреждение эндотелия с повреждением мик-

рососудов легочной сети. Ранние патологоанатомические исследования показывают наличие 

микротромбов в мелких сосудах легких [Болевич, Болевич, 2020; Ходош и др., 2022].  

Фиброзный паттерн поражения лёгких реализуется за счет как минимум трех меха-

низмов.  

1. «Нуклеокапсидный белок SARS-CoV-2 более чем на 90 % аналогичен белку 

SARS-CoV-1», который «непосредственно усиливает сигнал трансформирующего фактора 

роста бета (TGF-β) и является мощным профибротическим стимулом» [Основы иммуно-

реабилитации…, 2020]. 

2. Второй механизм связан с дисбалансом в ренин-ангиотензиновой системе. «В ре-

зультате высокоаффинного связывания SARS-CoV-2 с рецептором АПФ-2 снижается экс-

прессия АПФ-2 и повышается уровень ангиотензина 2, который играет ключевую роль в 

процессах аберрантного заживления повреждений и формирования легочного фиброза. 

Эти процессы включают выработку провоспалительных цитокинов, таких как IL-6 и IL-8, 

выработку активных форм кислорода инфицированными клетками альвеолярного эпите-

лия и активацию TGF-β1, которая, в свою очередь, приводит к пролиферации, миграции и 
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дифференцировке фибробластов в миофибробласты с последующим отложением в интер-

стиции коллагена и фибронектина» [Кузубова и др., 2021; Delpino, Quarleri, 2020].  

3. «Третий механизм связан с продукцией провоспалительных цитокинов, в том чис-

ле интерлейкин (interleukin, IL), IL-1, TNF, которые являются сильными индукторами син-

тетазы гиалуроновой кислоты-2 (HAS2), CD31+ в эндотелии, молекул адгезии (EpCAM+) 

в альвеолах, рекрутируются и делятся фибробласты. В сыворотке тяжелых пациентов с 

COVID-19 отмечают значительно повышенный уровень цитокинов Th1 и Th2. Цитокины 

Th2-типа оказывают противовоспалительное действие, а IL-10 является ингибитором син-

теза цитокинов. Эти цитокины Th2-типа, такие как IL-4, IL-6 и IL-13, стимулируют В-

лимфоциты для продуцирования Ig, а также стимулируют синтез коллагена фибробластов. 

Следовательно, неблагоприятная реакция цитокинов Th2 на стимуляцию фиброза значи-

тельно усилена, и риск легочного фиброза у пациентов с тяжелой формой COVID-19 

несравнимо больше» [Основы иммунореабилитации…, 2020]. 

В исследовании Polak S.B. с соавторами было показано, что если эпителиальный и 

сосудистый паттерны могут присутствовать на всех стадиях COVID-19, тогда как фиброз-

ный паттерн проявляется примерно через 3 недели, и не было выявлено четкой взаимосвя-

зи между формированием данного паттерна и использованием искусственной вентиляции 

легких [Polak et al., 2020]. 

В то же время в ряде исследований выявлено, что зоной повреждения при воздействии 

вируса SARS-CoV-2 в подобной ситуации являются альвеолоциты, а не эндотелиоциты. Исходя 

из этого предполагается, что механизм формирования легочного фиброза при НКИ отличается 

от механизма формирования фиброза при идиопатическом легочном фиброзе и ряде других за-

болеваний [Ефремова и др., 2016; Кузубова и др., 2021; Polak et al., 2020; Desai et al., 2022]. 

В настоящее время нет общего терапевтического алгоритма в лечении поствоспали-

тельного легочного фиброза и подобных изменений, связанных с перенесенной НКИ [Ав-

деев, 2017; Бонцевич и др., 2020; Временные методические рекомендации…, 2022; Зайцев 

и др., 2022; Polak et al., 2020; Bontsevich et.al., 2021]. В целом для достижения максималь-

ного эффекта рекомендована длительная терапия противофиброзными препаратами – до 

6 месяцев [Основы иммунореабилитации…, 2020], а возможно, и более. 

Описание клинического случая 

На амбулаторный прием к пульмонологу 06.07.2021 г. обратилась пациентка К., 

63 лет, с жалобами на длительный кашель умеренной интенсивности, одышку при уме-

ренной (и даже небольшой) физической нагрузке. 

Из анамнеза заболевания: считает себя больной с ноября-декабря 2020 г. (в течение 

7 месяцев), когда перенесла новую коронавирусную инфекцию (COVID-19), тяжелого тече-

ния, с поражением легких, КТ – 3–4 ст. (объем поражения легких – 50–75 %). Получала ста-

ционарное лечение с 04.12.2020 г. по 28.12.2020 г. в ковидном госпитале № 1 г. Белгорода. 

Из анамнеза жизни известно, что женщина страдает хроническими заболеваниями: 

гипертонической болезнью II стадии, сахарным диабетом II типа. На момент приема при-

нимала ингибитор АПФ (лизиноприл 10 мг), селективный бета-адреноблокатор бисопро-

лол 2,5 мг, гипогликемическое средство метформин («Глюкофаж лонг») 500 мг, витамин Д 

1 500 МЕ, гиполипидемический препарат аторвастатин 10 мг, антигистаминный препарат 

биластин («Никсар»), препарат с противовоспалительным и бронхолитическим действием 

будесонид 80 мкг+формотерола фумарат дигидрат 4,5 мкг («Формисонид»). 

О тяжести перенесенного заболевания можно судить по отдельным лабораторным 

параметрам из выписки истории болезни пациента. В общем анализе крови при поступле-

нии в стационар (анализ от 05.12.20 г.) лимфопения (7 %), в биохимическом анализе крови 

(07.12.20 г.) повышение уровня С-реактивного белка до 152,4. В эти же сроки отмечена 

гипергликемия – 10,24 ммоль/л; базовые биохимические показатели, такие как общий бе-
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лок, мочевина, креатинин, билирубин, лактатдегидрогеназа, аланинаминотрансфераза 

(АЛТ), аспартатаминотрансфераза (АСТ), были в норме. В коагулограмме отмечено сни-

жение протромбинового индекса – 54 % (при норме 80–120 %), при нормальных значениях 

активированного частичного тромбопластинового времени, фибриногена, международного 

нормализованного отношения и тромбинового времени. Анализ крови на Д-димер в ста-

ционаре не был проведен. 

В электрокардиограмме (ЭКГ) на 5 й день госпитализации (08.12.20): ритм синусовый, 

ЧСС = 89'. Электрическая ось сердца отклонена влево. Неполная блокада ПНПГ. Блокада 

передней ветви левой ножки пучка Гиса. Неспецифические нарушения процесса реполяри-

зации в миокарде. В повторной ЭКГ от 18.12.21 отмечалось удлинение интервала QT. 

Заключение компьютерной томографии органов грудной клетки (КТ) от 05.12.2020: 

КТ картина двухсторонней полисегментарной пневмонии (с высокой степенью вероятно-

сти обусловленной вирусной, в том числе COVID-19 инфекцией. Выраженность КТ 3). КТ 

от 16.12.20 г. – без существенной динамики. 

В стационаре в лечении применялись системные стероиды (дексаметазон, ме-

тилпреднизолон), антибактериальная (цефотаксим), антикоагулянтная (эноксапарин 

натрия, ривароксабан микронизированный), муколитическая (амброксол) терапия и окси-

генотерапия (увлажненный кислород). На фоне лечения достигнута положительная дина-

мика. К 28.12.20 г. (на 21-й день болезни) С-реактивный белок снизился до 8,2. 

Пациентка выписана в удовлетворительном состоянии. При выписке даны рекомен-

дации продолжить прием антикоагулянтных препаратов, бисопролола, метилурацила и по-

ливитаминов.  

В клиническом анализе крови от 29.06.21 г. без патологических изменений; в биохи-

мическом анализе крови – повышение глюкозы до 6,6 ммоль/л, базовая биохимия – в пре-

делах референсных значений (см. табл. 1).  

При осмотре пульмонологом выявлено жесткое дыхание, свистящие шумы (хрипы) и 

крепитации по задней поверхности легких. ЧДД – 18 в мин, SpO2 – 97 %. Тоны сердца – 

звучные, ритмичные. ЧСС = Пульс = 82 уд/мин. АД D = S=115/75 мм рт. ст. Прочие объек-

тивные данные без патологии. 

На приеме проведено исследование функции внешнего дыхания (ФВД) (аппарат 

Conteс™ SP70B, протокол ECCS). При этом нарушений ФВД по основным показателям не 

выявлено. ПСВ (PEF) – 81 %, ОФВ1 (FEV1) 2,31 л (101 %, должный – 2,17); ФЖЕЛ (FVC) 

2,78 л (107 %, должная – 2,59); индекс Генслара (FEV1/FVC) – 83,1 %. Тест 6-минутной 

ходьбы – 370 м. 

Таким образом, отмечено несоответствие степени выраженности жалоб относитель-

но удовлетворительному объективному статусу. 

С учетом данных анамнеза по коморбидной патологии был выставлен следующий 

диагноз:  

Основной диагноз: Перенесенная подтвержденная SARS-COV-2 (COVID-19) инфек-

ция (12/2020 СКТ +, а/т – положительные), тяжелой степени, с поражением легких КТ – 3–

4 ст, остаточные явления: кашлевой синдром, неполный регресс поражения (пост-COVID-

19-синдром). ДН 0 ст.  

Сопутствующий диагноз: Гипертоническая болезнь II стадия, неполный медицин-

ский котроль, риск 3. Целевое АД менее 130/80. ХСН 1, ф.к 2. Гиперурикемия. Ожирение 

I ст. Сахарный диабет II тип. Жировой гепатоз. Хронический панкреатит, ремиссия. Желч-

нокаменная болезнь. Камень желчного пузыря (11 мм). 

Рекомендовано дообследование: ЭКГ, ЭХО-КГ, ФВД – через 3 мес., анализ на 

COVID-19: антитела IgG (S), КТ органов грудной клетки – оценка в динамике (с момента 

выписки не было проведено). Назначено выполнение комплексных реабилитационный 

программ для постковидных пациентов, обильное питье (в том числе – применение груд-

ного сбора № 2, рекомендуемого при непродуктивном кашле), антипневмококковая вакци-
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нация, санаторно-курортное лечение.  Также было рекомендовано заменить прием будесо-

нида / формотерола на курс небулайзерной терапии (ипратропия бромид 0,25 мг + будесо-

нид 500 мкг) с оценкой клинического ответа; комбинированный бактериальный лизат 

(«Исмиген») по схеме; массаж грудной клетки (спины) № 10; продолжать прием глюкофа-

жа, аторвастатина, витамина Д, лизиноприла и бисопролола. 

При повторном приеме через 1 месяц (17.08.2021 г.) на фоне проводимой терапии 

существенной динамики нет. Сохраняются жалобы на кашель умеренной интенсивности и 

одышки при привычной нагрузке. При осмотре по-прежнему определяется жесткое дыха-

ние, свистящие шумы и крепитации по задней поверхности легких. ЧДД – 18 в мин, 

SpO2 – 96 %. Давление и пульс в норме. Тест 6-минутной ходьбы (6МХ) – 380 м. 

По данным КТ органов грудной клетки от 10.08.21 г. выявлено, что в обоих легких, 

больше в нижних долях, сохраняются множественные уплотнения легочной по типу «ма-

тового стекла», диффузные ретикулярные изменения и множественные плевропульмо-

нальные тяжи. В заключении КТ указано на наличие выраженных диффузных интерсти-

циальных поствоспалительных изменений в легких после перенесенной двусторонней 

пневмонии (рис. 1). 

По данным эхокардиографии от 10.08.2021 г.: «Гипертрофия левого желудочка. 

Нарушение диастоличенской функции по 1 типу, уплотнение створок аортального и мит-

рального клапанов, малый выпот в полости перикарда (до 10 мм)». Лабораторные показа-

тели без существенных отклонений, отмечено небольшое повышение С-реактивного бел-

ка – 13,3 (см. табл. 1). Диагноз прежний, но была добавлена формулировка «вероятное 

формирование пневмофиброза в нижних долях (поствоспалительный фиброз)». 

Рекомендована повторная КТ органов грудной клетки через 3 месяца (ноябрь 2021, 

оценка прогрессирования фиброзных изменений в динамике); продолжить выполнение 

реабилитационных программ; санаторно-курортное лечение (Кавказ, Южный берег Крыма 

и др. регионы с горным, морским, хвойным лечебными факторами). 

Так как от противовоспалительной и бронхолитической терапии не было эффекта, а 

по КТ отмечались признаки выраженных диффузных интерстициальных поствоспали-

тельных изменений в легких, в рамках поиска новых лечебных тактик пациентке было 

назначено комплексное неспецифическое противофиброзное и противовоспалительное 

лечение следующими препаратами: 

1. Бовгиалуронидаза азоксимер («Лонгидаза») 3.000 МЕ в/м (на 0,5 % растворе Но-

вокаина, 2мл) × 1 раз в 3–4 дня –10 инъекций [Инструкция к препарату «Лонгидаза»]. 

2. Полиферментный препарат с противовоспалительным и иммуномодулирующим 

действием (панкреатин + папаин + рутозида тригидрат + бромелаин + трипсин + липаза + 

амилаза + химотрипсин – «Вобэнзим») 3 таблетки 3 раза в день в течение 1 месяца [Ин-

струкция к препарату «Вобэнзим»].  

3. Раствор экстракта алоэ 1,0 × 1 раз в день, п/к – 10 дней, (оказывает адаптогенное, 

общетонизирующее, противовоспалительное действие, улучшает клеточный метаболизм, 

трофику и регенерацию тканей) [Инструкция к препарату «Алоэ»]. 

Также был рекомендован курс физиотерапевтического лечения: ультравысокочастот-

ная терапия (УВЧ) (оказывает противовоспалительное действие, снимает спазмы сосудов, 

стимулирует регенерацию поврежденных тканей) или магнитно-лазерная терапия (оказы-

вает противоспалительное действие, улучшает обмен веществ, повышает количество ан-

тиоксидантов в крови, улучшает микроциркуляцию);  электрофорез с кальцием глюкона-

том (или хлоридом) на нижние отделы грудной клетки – 15 сеансов (электрофорез оказы-

вает дезинтоксикационное, противоаллергическое, противовоспалительное, трофическое 

действие) [Сафроненко, Гасанов, 2015], массаж спины, а также – продолжение приема 

кардиопрепаратов и метформина. 

Согласно инструкции по применению препарат бовгиалуронидаза азоксимер облада-

ет противофиброзной активностью. «Его субстратом являются мукополисахариды – глико-
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заминогликаны (ГАГ). ГАГ составляют основу межклеточного матрикса соединительной 

ткани. Благодаря своей ферментативной активности гиалуронидаза способна расщеплять 

такие ГАГ, как гиалуроновая кислота, хондроитин, хондроитинсульфаты, дерматансуль-

фат, а также их олигосахаридные производные. Разрушение данных молекул препятствует 

образованию коллагеновых волокон. В результате деполимеризации под действием гиалу-

ронидазы ГАГ теряют вязкость, способность связывать воду, ионы металлов. Рубцовая 

ткань уменьшается в объеме, становится более эластичной, затрудняется формирование 

новых коллагеновых волокон в очаге хронического воспаления» [Основы иммунореабили-

тации…, 2020.; Жестков и др., 2022; Зайцев и др., 2022]. 

В исследовании «DISSOLVE» по изучению активности бовгиалуронидазы азоксиме-

ра у пациентов после перенесенного COVID-19 с сохранением изменений в легких при КТ 

и жалобами на одышку было показано, что «на фоне применения данного препарата 

58,4 % пациентов имели положительный эффект, причём среди них у 44,6 % он превышал 

10 %. Вторым наиболее важным результатом явилось улучшение газообмена, оцениваемое 

в ходе теста с шестиминутной ходьбой. Значимое улучшение показателей (на 30 и более 

процентов) наблюдалось и на 75 день, и на 180 день наблюдения, что клинически означает 

практически полное устранение одышки как в покое, так и при нагрузке у данной катего-

рии пациентов» [Котова, Полянский, 2021]. В настоящий момент требуется дополнитель-

ное изучение и подтверждение этих данных [Жестков и др., 2022].  

На очередном осмотре через 1 месяц (17.09.21 г.) – пациентка продолжала жаловать-

ся на сохранение малопродуктивного кашля, умеренной интенсивности, одышки при фи-

зической нагрузке. Объективная картина не претерпела существенных изменений. При 

осмотре объективный статус и тест 6МХ без существенной динамики. 

Так как пациент настаивал на поиске альтернативных подходов к лечению в связи с 

неудовлетворительным эффектом от ранее проводимой терапии, было предложено в каче-

стве базисного препарата применить ингибитор тирозинкиназы с выраженным противо-

фиброзным эффектом – нинтенданиб («Варгатеф») в дозе 100 мг 2 раза в день в течение 

1 мес., с оценкой эффекта и переносимости. На время приема нинтеданиба – отменить 

курс бовгиалуронидазы. 

Обоснование использования специфической антифибротической терапии основано 

на спектре фиброзных заболеваний легких, наблюдаемых при COVID-19, от фиброза, свя-

занного с пневмонией, до тяжелого острого повреждения легких, при котором происходит 

эволюция до широко распространенных фиброзных изменений. 

Пирфенидон и нинтеданиб являются антифибротическими препаратами, которые, 

несмотря на разные механизмы действия, одинаково эффективны в снижении скорости 

снижения функции легких примерно на 50 % [George et al., 2020; Bazdyrev et al., 2021]. С 

началом пандемии НКИ в мире стали активно изучать возможности данных препаратов в 

профилактике и лечении ковид-ассоциированного фиброза легких [Lechowicz et al., 2020]. 

Согласно инструкции по применению «после приема per os нинтеданиб быстро аб-

сорбируется из желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) и его максимальные концентрации в 

плазме крови достигаются приблизительно через 2–4 ч. Стабильные концентрации препа-

рата достигаются в среднем через 1 нед. Основной путь элиминации нинтеданиба – желч-

нофекальная экскреция, период полувыведения составляет около 10–15 ч». «В исследова-

ниях in vitro показано, что нинтеданиб подавляет многие процессы формирования легоч-

ного фиброза, такие как пролиферация, миграция и дифференциация фибробластов, а так-

же продукция и депозиция экстрацеллюлярного матрикса. На животных моделях легочно-

го фиброза выявлено, что при терапии нинтеданибом уменьшается выраженность воспа-

ления и образования фиброза, независимо от причины их развития, а также восстанавли-

вается нарушенная легочная микрососудистая архитектоника» [Авдеев, 2017]. «Влияние 

на микрососуды осуществляется за счет уменьшения апоптоза эндотелиальных клеток 

микрососудов кожи и замедления ремоделирования легочных сосудов путем уменьшения 
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пролиферации клеток гладкой мускулатуры сосудов, толщины стенки легочных сосудов, 

тем самым препарат уменьшал процентную долю окклюзированных легочных сосудов». 

«Также в недавно представленных работах продемонстрировано и in vitro, и in vivo, 

что нинтеданиб ингибирует поляризацию M2 макрофагов, которые играют важную роль в 

развитии фиброза легких. В исследовании INBUILD было показано, что нинтеданиб сни-

жает концентрацию IL-1β в бронхоальвеолярном лаваже, тем самым уменьшая выражен-

ность фиброза» [George et al., 2020].  

При осмотре пульмонологом через месяц (19.10.21), на 20-й день приема препарата 

нинтеданиб, отмечалось сохранение жалоб на малопродуктивный кашель умеренной ин-

тенсивности и одышку при нагрузке, но при этом субъективно пациентом было отмечено 

уменьшение интенсивности данных симптомов. Также отмечена существенная положи-

тельная динамика аускультативной картины изменений в легких и улучшение результатов 

теста 6МХ до 410 м. 

Было рекомендовано: продлить курс приема нинтеданибом еще на 1 месяц. Однако 

данная рекомендация не была осуществлена, т. к. изначально препарат пришлось приобре-

тать самостоятельно, а стоимость препарата оказывала существенные ограничения. 

Ожидаемых существенных положительных изменений по данным контрольной КТ 

(от 26.11.2021 г.) в легких не было отмечено (см. рис.).  

Таким образом, имела место обратная ситуация по сравнению с первыми осмотрами: 

субъективно пациент имел существенное улучшение на фоне аускультативных позитив-

ных изменений при отставании или отсутствии убедительных инструментальных данных. 

При следующем осмотре пульмонологом (29.11.2021 г.) пациентка отметила даль-

нейшее улучшение состояния в виде уменьшения одышки и интенсивности кашля. При 

этом по результатам объективного обследования состояние без значимой динамики. 

Было рекомендовано продолжить прием нинтенданиба (100 мг × 2 раза в день) до 

3 месяцев, согласовать назначение в условиях областного учреждения. N-ацетилцистеин 

(«Флуимуцил», «АЦЦ») – 600 мг × 2 раза в день, до 3 мес.; суппозитории бовгиалуронида-

зы азоксимера (3000 ЕД ректально – 1 раз в 3 дня, до 3 мес.). Повторить курс электрофоре-

за с кальцием глюконата (или хлоридом кальция) и УВЧ (или магнито-лазерная терапия) 

на нижние области грудной клетки 15–20 сеансов, чередовать. Продолжить прием мет-

формина и кардиологических средств. 

Для возможности бюджетного получения препарата нинтенданиб 16.12.2021 г. паци-

ентка консультирована специалистами областной клинической больницы (пульмонологи, 

радиолог). В заключении отмечено: «По данным СКТ за 3 месяца, динамика отсутствует, 

нет типичных признаков интерстициального фиброза, отсутствуют тракционные бронхо-

эктазы, сотовое легкое, уменьшение объема долей обоих легких. Аускультативно отсут-

ствует крепитация в базальных отделах. Таким образом, назначение антифибротических 

препаратов в настоящее время не показано». 

В итоге, несмотря на положительную динамику на фоне приема нинтенданиба, по 

линии регионального здравоохранения препарат не удалось закупить, так как постковид-

ные состояния не входят в нозологический перечень показаний к назначению данного ле-

карственного средства. А картина по данным компьютерной томографии не соответствует 

в полной мере типовому лёгочному идиопатическому фиброзу, поэтому данный диагноз 

также не был применен к пациентке. Дальнейшее самостоятельное приобретение препара-

та для этой пациентки не было возможным. Лечение было продолжено суппозиториями 

бовгиалуронидазы и оральной формой N-ацетилцистеина. 

Обоснование использования препарата N-ацетилцистеин (NAC) в терапии пациентов 

с разной фазой течения НКИ и постковид-синдрома является предметом изучения многих 

научных коллективов. По данным предварительных исследований данный препарат может 

быть полезным для разрешения симптоматики пост-COVID-19 [Гайнитдинова и др.,2021; 

Французевич и др., 2021]. 
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При очередном осмотре пульмонолога (21.01.2022 г.) отмечено, что субъективно па-

циентка отмечает продолжающуюся положительную динамику: кашель стал более редким 

(больше утром, умеренной интенсивности, днем – незначительный), уменьшилась одышка 

при нагрузке. Сатурация повысилась до 97–98 %, сохранились небольшие крепитации в 

нижних отделах слева. На приеме проведено исследование ФВД, результаты которого при-

ведены в таблице 2. По данным оценки внешнего дыхания в динамике отмечается неболь-

шое снижение ФЖЕЛ и ПСВ. Было рекомендовано: продолжить прием N-ацетилцистеина 

в дозировке 600 мг × 2 раза в день – на 1 мес., свечи бовгиалуронидазы азоксимера 

3 000 ЕД ректально 1 раз в 3 дня – на 1 мес. Продолжить прием метформина и кардиоло-

гических средств длительно. 

При контрольном осмотре (18.03.2022 г.) пациентка отмечала дальнейшую положи-

тельную динамику в виде уменьшения выраженности одышки при физической нагрузке и 

кашля. Сохранялся небольшой интенсивности и непостоянный кашель (больше – утром, 

днем – незначительный), иногда с небольшим количеством мокроты, а также одышка при 

нагрузке (меньше в динамике). По данным перкуссии и аускультации – без существенной 

динамики. 

Таблица 1 

Table 1 

Динамика лабораторных показателей и теста 6МХ 

Dynamics of laboratory parameters and the 6-minute walk test 

Общий клинический анализ крови 

 29.06.21 14.08.21 02.11.21 01.02.22 05/2022 

Гемоглобин (г/л) 145 157 156 145 140 

Гематокрит (л/л) 0,4 0,5 0,5 0,4 0,5 

Лейкоциты, 10*9/л 6,06 5,84 7,14 6,18 5,26 

Тромбоциты, 10*9/л 178 186 162 164 177 

Скорость оседания эритроцитов (мм/ч) 4 9 4 12 6 

Биохимия 

С-реактивный белок, мг/л (норма 0,1–5) – 13,31 2,83 2,86 3 

Аспартатаминотрансфераза, ЕД/л (норма 5–31) 19,1 17,1 15,9 14,5 15 

Аланинаминотрансфераза, Ед/л (норма 5–34) 15,8 14,4 16,9 17,5 13 

Щелочная фосфотаза, МЕ/л (норма 30–120) – – 48 50,2 63 

Гамма-глютамилтрансфераза, ЕД/л (норма 7–38) – – 29,2 24,5 20,0 

Лактатдегидрогеназа, Ед/л (норма 135–214) – 220,0 – –  

Холестерин, ммоль /л  (норма 3,1–5,2) 4,13 3,28 – 4,33 4,4 

Липопротеиды низкой плотности ммоль/л 

(норма 2,6–4,1) 
– 1,46 – 2,44 1,81 

Липопротеиды высокой плотности ммоль/л 

(норма 1,55–3,5) 
– – – 1,33 1,47 

Креатинин, мкмоль/л (норма 54–115) 69,6 62,0 – 70,8 61,0 

Мочевина, ммоль/л (норма 1,7–8,3) 5,66 – – –  

Мочевая кислота, мкмоль/л (норма 155–357) – – 385,1 267,0 270,0 

Глюкоза крови, ммоль/л (норма 3,3–6,1) 6,6 – 7,1 7,8 – 

Гликозилированный гемоглобин % (норма 4,2–6) – – – 6,48 6,49 

Общий белок, г/л (норма 64–85) 68.91 – 72,8 72,03 70,0 

Антитела      

 10.04.21 г. 10.08.21 г. 02.11.21 г.   

Уровни а/т IgG (КП = 1,4) 6,4 19,8 15,95 – 
> 400 

BAU 

Тест 6МХ 370 380 410 425 450 
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Таблица 2 

Table 2 

Динамика спирометрических показателей 

Dynamics of spirometric parameters 

 Исходные на 06.07.2021 Должные: 21.01.2022 г. Изм. % (06.07/21.01) 

PEF / ПСВ 81,00 %  69,00 % –12,00 % 

FEV1 / ОФВ1 2,31–101 % 2,17 2,2–101 % 0 

FVC / ФЖЕЛ 2,78–107 % 2,59 2,7–104 % –3,00 % 

FEV1/FVC / 

Инд. Генслара 
83,10 %  81,50 % –1,60 % 

 

Запланирован контроль КТ органов грудной клетки на март/апрель 2022 г. В плане ле-

чения принято решение продолжить использование суппозиториев бовгиалуронидазы азок-

симера до апреля 2022 г., таб. амброксола на 2–4 недели; омега-3, витамина А и Е («Ае-

вит») – 1 месяц. Продолжить прием метформина (лонг) 500 мг, аторвастатина 10 мг, алло-

пуринола 100 мг – длительно. Замена лизиноприла (с целью снижения возможного влияния 

«ингибиторного» компонента кашля) на кандесартан («Атаканд», «Ордисс», «Гипосарт») 

8 мг или таб. телмисартан («Микардис», «Телзап») 40 мг – 1 таб. 1 раз в день, длительно. 

При контрольном осмотре после окончания курса рекомендованной терапии 

(20.05.2022 г.) пациентка отмечает положительную динамику: кашель с небольшим отделя-

емым густой светлой мокроты стал реже и меньшей интенсивности, уменьшились одышка и 

дискомфорт в груди. Увеличилась переносимость физических нагрузок (увеличение дистан-

ции в тесте 6-минутной ходьбы, до 450 м; самостоятельно отмечает значимое увеличение 

дистанции и темпа при скандинавской ходьбе). Объективно также отмечается положитель-

ная динамика в виде значительного улучшения аускультативной картины в легких. При этом 

на контрольном КТ от 17.05.22 г. отмечается минимальная положительная динамика в виде 

уменьшения выраженности ретикулярных изменений в легких (см. рис.). 

 

 
 

Аксиальные срезы компьютерных томограмм в легочном окне от августа 2021 года (А), ноября 

2021 года (Б) и мая 2022 года (С). Визуализируются диффузные ретикулярные изменения 

и множественные плевропульмональные тяжи на фоне зон уплотнений легочной ткани по типу 

«матового стекла»  

Axial sections of computed tomograms in the pulmonary window from August 2021 (A), November 2021 

(B) and May 2022 (C). Diffuse reticular changes and multiple pleuropulmonary cords are visualized 

against the background of zones of lung tissue compaction according to the ground glass type 
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Таким образом, в результате применения различных схем комплексного лечения от-

мечалась достаточно медленная общеклиническая и инструментальная динамика с макси-

мальным субъективным эффектом с момента применения курса нинтенданиба. Динамика 

СКТ-картины за весь период наблюдения приведена на рисунке. 

В заключительном клиническом диагнозе были отражены особенности постковидно-

го состояния и курс специфической терапии: «Основной диагноз: Перенесенная подтвер-

жденная SARS-CoV-2 (COVID-19) инфекция (12/2020), тяжелой степени, с поражением 

легких КТ – 3–4 ст, остаточные явления: формирование пневмофиброза в нижних долях 

(поствоспалительный фиброз) – после курса специфической антифиброзной терапии 

(нинтенданиб, 10/2021) с положительным клиническим эффектом, кашлевой синдром 

(пост-COVID-19-синдром). ДН 0 ст.» 

Заключение 

В данной работе описан случай ведения пациента после перенесенной новой коронави-

русной инфекции тяжелого течения. Постковидный период сопровождался стойким наруше-

нием ряда объективных параметров и самочувствия пациента, явлениями формирующегося 

пневмофиброза. В итоге в течение длительного времени у данной пациентки предпринимались 

различные терапевтические подходы (методики), попытки подобрать оптимальные препараты 

и наиболее действенные схемы реабилитационной и противофиброзной направленности. 

Последовательно и совместно применялись такие препараты, как бовгиалуронидазы 

азоксимер, N-ацетилцистеин, полиферментный препарат (панкреатин + папаин + рутозида 

тригидрат + бромелаин + трипсин + липаза + амилаза + химотрипсин), экстракт алоэ жид-

кий, нинтеданиб, физиотерапевтические методы (массаж, УВЧ, электрофорез с кальцием). 

Наиболее выраженный и быстрый эффект в части ряда объективных параметров и по 

субъективным ощущениям пациента был отмечен на экспериментальный месячный курс 

препарата нинтенданиб. Кроме этого, постепенная динамика отмечена на длительном кур-

се бовгиалуронидазы азоксимера с (и без) N-ацетилцистеином. Возможно, затяжное тече-

ние заболевания (постковидный синдром), можно связать с индивидуальными особенно-

стями пациента, достаточно серьезным коморбидным фоном (сахарный диабет II типа, ги-

пертоническая болезнь II стадии, жировой гепатоз и др.), тяжелым течением новой коро-

навирусной инфекции и поздним обращением к пульмонологу. Также не было возможно-

сти провести и оценить эффективность более длительного курса специфической антифиб-

ротической терапии препаратом нинтенданиб. 

Данное наблюдение также показывает, что динамика изменений по КТ существенно 

отстает от объективных и субъективных параметров, таких как аускультативная картина, 

переносимость физических нагрузок, интенсивность кашля и одышки, тест шестиминут-

ной ходьбы, функция внешнего дыхания, на которые, по мнению авторов, необходимо об-

ращать больше внимания. 

При сохранении кашля и одышки пациентам следует повторно проводить углублен-

ное дообследование, включая КТ, тест с 6-минутной ходьбой и исследование легочной 

функции спустя недели и месяцы после перенесенной Ковид-19 инфекции. Важен кон-

троль лабораторных параметров, исследования, направленные на оценку коагуляционных 

и воспалительных изменений в динамике. В большинстве случаев требуется взвешенный 

индивидуальный подбор терапии с учетом коморбидной патологии. 
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Введение 

В 2016 году почти два миллиарда человек на планете старше 18 лет имели избы-

точный вес, а из них более 650 миллионов страдали ожирением [Александрова, Колос-

ницына, 2018]. В России на конец 2016 года зарегистрировано 23,5 млн лиц с ожирением 

[Дедов и др., 2018], среди лиц старше 30 лет у 50 % мужчин и 60 % женщин была избы-

точная масса тела [Ожирение в России: статистические данные, 2013]. 

По рекомендации Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ) индекс массы 

тела (ИМТ) до сих пор остается ведущим показателем для выявления избыточной массы 

тела или ожирения. Несмотря на то, что, по мнению ряда авторов, на ИМТ оказывают 

влияние такие факторы, как пол, раса, тип конституции, гидратационный баланс, высо-

кая мышечная масса (например, у спортсменов) [Бродовская и др., 2019]. 

Современные методы диагностического поиска позволили глубже погрузиться в 

проблему ожирения. Дискретное распределение жировой ткани, гендерные особенности 

и различная степень метаболических нарушений позволили выявить два компонента жи-

ровой ткани: подкожный и висцеральный. Висцеральная жировая ткань выступает как 

самостоятельный орган эндокринной системы, синтезирующий ряд биологически актив-

ных веществ пептидной и непептидной природы, обладающих выраженной провоспали-

тельной, атерогенной, тромботической, гипертензивной и др. активностью, которые 

провоцируют развитие метаболических нарушений, приводящих к эндокринным, кар-

диоваскулярным патологиям и смерти [Чумакова и др., 2018]. 

Накопившиеся знания о причинах появления избыточной жировой ткани и ее 

функциональной активности ставят ее в ряд хронических мультифакторных эндокрин-

ных заболеваний, приводящих к развитию и прогрессированию большого количества 

состояний и заболеваний, в первую очередь нарушению функционирования сердечно-

сосудистой системы [The GBD 2015 Obesity Collaborators, 2017]. 

Увлеченность научного сообщества проблемой ожирения, углубленное понимание 

патогенетических процессов привели к формированию теории «парадокса ожирения». 

Начиная с 1999 года активно публикуются эпидемиологические наблюдения, которые 

показывают, что у пациентов с избыточной массой тела и ожирением риск большинства 

сердечно-сосудистых событий ниже, чем у пациентов с нормальным ИМТ. На сего-

дняшний день данный феномен встречается практически при всех сердечно-сосудистых 

заболеваниях (ССЗ), однако чаще описывается при сердечной недостаточности и ИБС 

[Carbone et al., 2019; ESC Guidelines…, 2021]. Отсутствие метаболических факторов рис-

ка развития ССЗ у лиц с ожирением послужило основанием для формирования пред-

ставлений о существовании «метаболически» здорового ожирения [Волкова и др. , 2017; 

Neeland et al., 2018].  

Многогранность научных мнений и высокая частота осложнений данного заболе-

вания продолжают подталкивать медицинское сообщество к поиску «святого грааля» в 

области ожирения для разработки четких профилактических мер по снижению риска 

развития сердечно-сосудистых и эндокринных нарушений. 

Цель: изучить выраженность антропометрических и индексируемых показателей 

ожирения и их связь с частотой развития сердечно-сосудистых событий в неорганизо-

ванной популяции. 

Материалы и методы 

В исследование был включен 361 человек, возраст составил от 25 до 64 лет. Период 

наблюдения за респондентами составил 108 месяцев. 

В зависимости от наличия или отсутствия факторов риска развития сердечно-

сосудистых заболеваний респонденты были разделены на 2 группы. В первую группу 

вошел 221 человек (68 мужчин и 153 женщины) без факторов риска кардиальной пато-
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логии. Средний возраст данной группы составил 37,27 ± 11,4 лет. Вторую группу соста-

вили 140 наблюдаемых с одним фактором риска развития сердечно-сосудистой патоло-

гии – избыточная масса тела, из которых 55 мужчин и 85 женщин. Возраст этой группы 

в среднем был равен 50,0 ± 11,6 лет. 

Диагноз избыточная масса тела устанавливался на основе расчета ИМТ по формуле 

Кетле (масса тела (кг)/(рост (м))
2
. 

В качестве диагностических методов проводились антропометрические измерения, 

включающие измерение окружности талии (ОТ, см), окружности бедер (ОБ, см) с расче-

том типа распределения жировой ткани (ОТ (см)/ОБ (см)). 

В качестве вспомогательных методов выявления ожирения производился расчет 

следующих индексов: индекс центрального ожирения (ИЦО, (ОТ (см)/рост, 

(см))×100 %), индекс ожирения тела (ИОТ, (ОТ (см)/(рост, м)
1,5

)–18), индекс продукта 

накопления липидов (ИПНЛ, (ОТ–65)×ТГ – для мужчин и (ОТ–58)×ТГ – для женщин). 

Для определения уровня висцерального ожирения производился расчет индекса висце-

рального ожирения (ИВО, (ОТ/(39,68 + (1,88 × ИМТ)) × (ТГ/1,03) × (1,31/ЛВП) для муж-

чин и (ОТ/(36,58 + (1,89×ИМТ)) × (ТГ/0,81) × (1,52/ЛВП) для женщин; у здоровых лиц за 

норму принимается уровень, равный 1. 

Всем респондентам выполнялся биохимический анализ крови с определением 

уровней общего холестерина (ОХС), липопротеинов высокой плотности (ХС ЛВП), ли-

попротеинов низкой плотности (ХС ЛНП), триглицеридов (ТГ) и индекса атерогенности 

(ИА). Для выявления инсулинорезистентности использовали отношение ТГ/ХС ЛВП 

(ммоль/л), за норму принимали уровень до 1,32. 

Критериями исключения были: возраст моложе 24 и старше 65 лет; наличие в 

анамнезе тяжелой хронической почечной недостаточности , определяемой по уровню 

креатинина сыворотки >250 ммоль/л; наличие заболеваний печени , определяемых по 

повышению уровня печеночных ферментов – трансаминаз ≥ 2 раза верхней границы 

нормы; наличие злокачественных новообразований, психических заболеваний, также 

исключались пациенты со злоупотреблением алкоголя и приемом наркотических 

средств и пациенты с невозможностью или нежеланием дать добровольное информи-

рованное согласие. 

Проведение этого исследования было одобрено локально-этическим комитетом 

ФГБОУ ВО ОрГМУ Минздрава России. Все пациенты, включенные в исследование, 

подписали добровольное информированное согласие. 

Полученные результаты обработаны с использованием программы SPSS Statistics 

23.0. Проверяли нормальность распределения количественных признаков с помощью 

критерия Шапиро – Уилка. Для описания признаков с нормальным распределением ис-

пользовали среднее значение и стандартное отклонение; для признаков с распределени-

ем, отличным от нормального, определяли медиану с указанием межквартильного раз-

маха – 25-й и 75-й процентили. Сравнения двух групп из совокупностей с нормальным 

распределением проводили с помощью t-критерия Стьюдента для двух независимых вы-

борок. При анализе данных из совокупностей, отличающихся от нормального распреде-

ления, для сравнения двух независимых групп использовались U-критерии Манна – 

Уитни. С целью статистического изучения взаимосвязи между признаками выполнялся 

корреляционный анализ Спирмена, также применялся регрессионный анализ для опре-

деления влияния признаков друг на друга. Оценка риска развития события проводилась 

с помощью анализа выживаемости методом Каплана – Мейера. Различия считали стати-

стически значимыми при р < 0,05.  
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Результаты 

В исследование были включены пациенты с нормальным уровнем АД. Уровень АД у 

пациентов 1 группы составил 115,0 [106,0; 122,0] / 74,0 [68,0; 80,0] мм рт. ст., у пациентов 

2 группы уровень АД был в среднем равен 123,5 [114,0; 132,8] / 79,0 [72,0; 85,8] мм рт. ст. 

Таблица 1 

Table 1 

Антропометрические данные пациентов в зависимости от групповой принадлежности 

Patient anthropometric data depending on group specificity 

Группа 

Показатель 

1 группа 2 группа 
p 

м ж м
*
 ж

#
 

рост (см), 

Mе [Q25; Q75] 

175,0 

[170,0; 180,0] 

164,0  

[160,0; 167,8] 

176,0  

[172,0; 181,0] 

163,0  

[157,0; 165,0] 

0,17
*
/ 

0,09
#
 

вес (кг), 

Mе [Q25; Q75] 

67,0  

[62,0; 72,5] 

57,0  

[53,4; 61,0] 

86,0  

[80,5; 94,0] 

75,8  

[70,5; 86,0] 

<0,001
*
/<0,001

#
 

ИМТ, 

Mе [Q25; Q75] 

21,9  

[20,3; 23,3] 

21,5  

[19,8; 23,3] 

27,3  

[26,4; 28,7] 

29,1  

[26,8; 32,4] 

<0,001
*
/<0,001

#
 

ОТ (см), 

Mе [Q25; Q75] 

78,0  

[71,0; 83,0] 

70,0  

[65,0; 76,5] 

94,0  

[86,0; 99,1] 

90,0  

[84,0; 100,0] 

<0,001
*
/<0,001

#
 

ОБ (см), 

Mе [Q25; Q75] 

90,0  

[85,3; 95,8] 

94,3  

[89,0; 98,0] 

102,0  

[94,0; 107,0] 

110,0  

[102,0; 113,7] 

<0,001
*
/<0,001

#
 

ОТ/ОБ, 

Mе [Q25; Q75] 

0,87 

[0,83; 0,91] 

0,75  

[0,71; 0,81] 

0,92 

[0,87; 0,97] 

0,84  

[0,8; 0,87] 

<0,001
*
/<0,001

#
 

 

Из результатов, представленных в таблице 1, видно, что пациенты 2 группы имели 

избыточную массу тела по уровню ИМТ. ОТ превышает границу нормы у женщин 2 груп-

пы при допустимом верхнем значении в 80 см, что свидетельствует о повышенном риске 

развития сердечно-сосудистых заболеваний и сахарного диабета 2 типа (ВОЗ, 1997 год). 

Согласно результатам индекса «талия/бедро», у мужчин 1 группы определялся промежу-

точный тип распределения жировой ткани, а у мужчин 2 группы этот показатель превы-

шал отметку в 0,9, что свидетельствует об андроидном типе распределения жировой тка-

ни, что по рекомендациям ВОЗ является косвенным признаком висцерального ожирения и 

ассоциировано с повышенным риском развития дислипидемии, сахарного диабета 2 типа 

и кардиоваскулярной патологии. У женщин 1 и 2 групп при вычислении соотношения ОТ 

к ОБ был выявлен промежуточный тип распределения жировой ткани, который характе-

ризуется равномерным отложением жирового запаса на талии и бедрах. При сопоставле-

нии данных об ИМТ и ОТ/ОБ выявлено, что мужчины и женщины 1 группы имели мета-

болически здоровый фенотип ожирения, мужчины 2 группы имели метаболически нездо-

ровый фенотип, а женщины 2 группы, несмотря на избыточную массу тела, имели мета-

болически здоровый фенотип ожирения. 

При проведении дисперсионного анализа выявлены статистически значимые разли-

чия между группами мужчин и женщин по всем изучаемым антропометрическим показа-

телям, кроме роста (р < 0,05). 

На первом этапе наблюдения всем пациентам проводился биохимический анализ 

крови с определением уровней ОХС, ХС ЛВП, ХС ЛНП, ТГ, глюкозы в сыворотке крови и 

расчетом индексов атерогенности и инсулинорезистентности. 

Согласно шкале стратификации сердечно-сосудистого риска SCORE, пациенты 1 и 

2 группы относились к группе низкого риска развития сердечно-сосудистых событий. 

У мужчин и женщин обеих групп уровень показателей липидограммы соответствовал до-

пустимым значениям (таб. 2). 
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Таблица 2 

Table 2 

Уровень показателей липидного спектра в зависимости от групповой принадлежности 

Level of lipid spectrum values depending on group specificity 

Группа 

Показатель 

1 группа 2 группа 
p 

м ж м
*
 ж

#
 

ОХС (ммоль/л), 

Mе [Q25; Q75] 

4,3 

[3,9; 4,81] 

4,39 

[3,96; 4,89] 

4,52 

[4,1; 5,07] 

4,72 

[4,25; 5,19] 
0,04

*
/0,002

#
 

ТГ (ммоль/л), 

Mе [Q25; Q75] 

0,84 

[0,62; 1,12] 

0,78 

[0,61; 0,96] 

1,01 

[0,84; 1,36] 

0,91 

[0,67; 1,23] 
0,001

*
/0,003

#
 

ХС ЛНП, (ммоль/л), 

Mе [Q25; Q75] 

2,6 

[2,2; 3,0] 

2,52 

[2,03; 2,97] 

2,86 

[2,37; 3,26] 

2,89 

[2,43; 3,22] 
0,049

*
/0,001

#
 

ХС ЛВП, (ммоль/л), 

Mе [Q25; Q75] 

1,23 

[1,1; 1,49] 

1,4 

[1,22; 1,59] 

1,2 

[1,1; 1,4] 

1,29 

[1,18; 1,44] 
0,049

*
/0,006

#
 

глюкоза крови нато-

щак (ммоль/л), 

Mе [Q25; Q75] 

5,12 

[4,57; 5,46] 

4,68 

[4,13; 5,12] 

5,25 

[4,84; 5,67] 

4,77 

[4,25; 5,23] 
0,047

*
/0,043

#
 

ТГ/ХС ЛВП (ИР), 

Mе [Q25; Q75] 

0,6 

[0,47; 0,86] 

0,54 

[0,43; 0,73] 

0,83 

[0,67; 1,06] 

0,69 

[0,49; 0,95] 
0,001

*
/<0,001

#
 

ИА, 

Mе [Q25; Q75] 

2,26 

[1,91; 2,9] 

2,12 

[1,73; 2,58] 

2,8 

[2,32; 3,13] 

2,58 

[2,19; 2,99] 
0,012

*
/<0,001

#
 

 

При проведении дисперсионного анализа между двумя группами выявлены стати-

стически значимые различия по всем показателям липидного спектра (р < 0,05). 

Таблица 3  

Table 3 

Индексируемые показатели ожирения в зависимости от групповой принадлежности  

Indexed rates of obesity depending on group affiliation 

Группа   

Показатель 

1 группа 2 группа 
p 

м ж м
*
 ж

#
 

ИОТ, 

Mе [Q25; Q75] 

21,1 

[18,5; 23,5] 

26,8 

[24,4; 29,4] 

25,4 

[22,4; 28,3] 

34,9 

[31,6; 37,5] 
<0,001

*
/<0,001

#
 

ИВО, 

Mе [Q25; Q75] 

0,78 

[0,56; 1,12] 

0,94 

[0,73; 1,19] 

1,06 

[0,85; 1,32] 

1,21 

[0,9; 1,68] 
<0,001

*
/<0,001

#
 

ИЦО ( %), 

Mе [Q25; Q75] 

45,0 

[40,0; 48,0] 

43,0 

[40,0; 47,0] 

53,0 

[48,0; 56,0] 

56,0 

[51,0; 60,0] 
<0,001

*
/<0,001

#
 

ИПНЛ 

(см*ммоль/л), 

Mе [Q25; Q75] 

9,48 

[4,57; 17,08] 

9,03 

[4,97; 15,84] 

29,2 

[18,0; 36,7] 

27 

[20,7; 38,5] 
<0,001

*
/<0,001

#
 

 

Из таблицы 3 следует, что индекс ожирения тела превышает верхнюю границу допу-

стимого значения у мужчин обеих групп при норме 8–20; у женщин в норме данный ин-

декс колеблется в пределах от 21 до 32, следовательно, у женщин 2 группы цифры превы-

сили нормальное пороговое значение. Индекс висцерального ожирения повышен у муж-

чин и женщин 2 группы, что свидетельствует о преобладании у них висцерального компо-

нента жировой ткани. Результаты индекса центрального ожирения свидетельствуют о том, 

что мужчины и женщины, вошедшие в 1 группу, были стройными и здоровыми (норма  

43–46 и 42–46 % соответственно); мужчины 2 группы имели избыточный вес, который 

входит в рамки 53–58 %, а женщины данной группы страдали чрезвычайно избыточным 

весом при допустимых границах от 54 до 58 %. Индекс продуктов накопления липидов 

позволяет нам определить не только распределение жировой ткани, но и ее функциональ-
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ное состояние. Нормативные значения для этого показателя окончательно не определены, 

но его рост ассоциирован с риском развития сердечно-сосудистых событий: у пациентов 2 

группы данный показатель в 3 раза выше уровня пациентов 1 группы. 

Все индексируемые показатели ожирения статистически значимо отличались друг от 

друга у пациентов обеих групп (р < 0,05). 

За весь период наблюдения у пациентов 1 группы было зарегистрировано 

14 (6,33 %) случаев сердечно-сосудистых событий, из них 5 (7,35 %) у мужчин и 9 (5,8 %) 

среди женщин. Средний промежуток времени до развития сердечно-сосудистых событий 

в подгруппе мужчин и женщин составил 104,4 ± 1,8 vs 103,6 ± 1,4 месяца соответственно. 

У пациентов 2 группы зафиксировано 11 (7,86 %) случаев сердечно-сосудистых наруше-

ний: 4 (7,2 %) – у мужчин и 7 (8,2 %) – у женщин. Средняя продолжительность периода до 

развития кардиоваскулярных исходов равна 103,2 ± 2,4 месяца у мужчин и 102,4 ± 2,1 ме-

сяца у женщин (см. рис.). 
 

График кривых выживаемости у пациентов в группах 

Plot of survival curves in patients in groups 

 

При проведении регрессионного анализа в подгруппе мужчин выявлена зависимая 

связь между индексом висцерального ожирения и средним временем до развития сердеч-

но-сосудистых исходов (β = 1,6, р = 0,004). При расчете вероятности развития сердечно-

сосудистого события также зафиксирована связь с ИВО у пациентов без факторов риска 

развития ССЗ (β = 0,49, р = 0,04). 

При проведении корреляционного анализа выявлена положительная связь между 

ИВО и уровнем ЛПНП (r = 0,31, p = 0,0001), уровнем глюкозы в сыворотке крови (r = 0,14, 

p = 0,005), индексом ожирения тела (r = 0,28, p = 0,0001), ИМТ (r = 0,32, p = 0,0001), ин-

дексом атерогенности (r = 0,62, p = 0,0001), индексом инсулинорезистентности (r = 0,9, 

p = 0,001), индексом продукта накопления липидов (r = 0,68, p = 0,0001), индексом цен-

трального ожирения (r = 0,4, p = 0,0001). 

Обсуждение 

Проблема ожирения в современном обществе уже давно вышла за рамки одной па-

тологии, она масштабируется, приобретая размеры настоящей эпидемии, вовлекая в свой 

круговорот жизненно важные системы организма. Ожирение тесно связано с развитием 

артериальной гипертонии, атеросклероза коронарных и сонных артерий, сахарного диабе-
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та 2 типа. Своевременная диагностика и профилактика развития ожирения предотвратит 

глобализацию проблемы и повысит качество и продолжительность жизни. 

ИМТ, используемый для оценки степени ожирения, не дает представления о харак-

тере распределения жировой ткани и вероятности развития сердечно-сосудистого конти-

нуума, поэтому в практику все чаще стали внедрять индексируемые показатели ожирения, 

которые позволят отдифференцировать висцеральную жировую ткань от гормонально 

пассивной подкожной: индекс висцерального ожирения, индекс ожирения тела, индекс 

центрального ожирения, индекс продуктов накопления липидов. 

Установлено, что высокие значения ИВО и ИПНЛ ассоциируются с риском развития 

СД 2 типа [Kouli et al., 2017], также с повышением ИВО связывают развитие ИБС [Шально-

ва и др., 2018; Gilani et al., 2017]. ИПНЛ является новым независимым предиктором сердеч-

но-сосудистых событий при нормальном ИМТ [Hosseinpanah et al., 2016; Ray et al., 2018]. 

В проведенном нами наблюдении у пациентов с нормальным ИМТ только у мужчин 

определялся повышенный уровень ИОТ. В группе пациентов с избыточной массой тела 

были зафиксированы повышенные уровни индексируемых показателей ожирения, таких 

как ИОТ, ИВО, ИПНЛ, ИЦО. В этой группе процент случаев сердечно-сосудистых 

осложнений был выше, чем у пациентов без избыточной массы тела. Однако только ИВО 

доказал зависимое влияние на продолжительность жизни пациентов до развития сердеч-

но-сосудистых исходов. 

По данным исследования ЭССЕ-РФ, распространение ожирения у женщин начиная с 

45–54 лет в 2 раза выше, чем у мужчин [Остроумова и др., 2017]. 

В нашем исследовании мы отметили, что процент развития сердечно-сосудистых ис-

ходов у мужчин в группе без факторов риска и в группе пациентов с избыточной массой 

тела достоверно не отличается (7,35 vs 7,2 %), хотя мужчины данных групп статистически 

значимо отличались друг от друга по индексам ожирения. В подгруппе женщин наблюда-

лась зеркальная ситуация: присутствие фактора риска в виде избыточной массы тела при-

вело к развитию большего числа случаев сердечно-сосудистых исходов (5,8 vs 8,2 %). 

Женщины 1 и 2 групп статистически значимо отличались друг от друга по всем антропо-

метрическим и индексируемым показателям ожирения. 

Метаанализ 8 исследований (n = 61386; число событий 3 988) показал, что у лиц с 

«метаболически» здоровым ожирением относительный риск смерти от всех причин и/или 

сердечно-сосудистых событий в 1,24 раза выше, чем у «метаболически» здоровых пациен-

тов с нормальным ИМТ. В то же время от величины ИМТ не зависел риск неблагоприят-

ного прогноза среди «метаболически» нездоровых лиц [Kramer et al., 2013]. 

Наши данные согласуются с результатами этого метаанализа: женщины обеих групп 

имели метаболически здоровый фенотип ожирения, но у женщин с избыточной массой 

тела вероятность развития сердечно-сосудистых заболеваний была выше, чем у женщин с 

нормальным ИМТ. 

Повышение ИВО связано с высоким кардиометаболическим риском как в общей по-

пуляции, так и у пациентов без каких-либо явных метаболических нарушений [Хорлам-

пенко и др., 2020; Сваровская, Гарганеева, 2021]. 

Заключение 

До сих пор для диагностики ожирения в клинической практике традиционно исполь-

зуется ИМТ. Однако на сегодняшний день достоверно установлено, что его информатив-

ность является недостаточной для прогнозирования риска развития сахарного диабета 

2 типа, сердечно-сосудистых заболеваний и прочих недугов. Помимо этого, ИМТ облада-

ет U-образной ассоциацией со смертностью от ССЗ и не владеет самостоятельным незави-

симым вкладом в смертность [Bastien et al., 2014], причем выявленная взаимосвязь зареги-

стрирована во всех этнических группах и не зависит от пола. 
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Измерение окружности талии как альтернатива ИМТ также не является идеальным 

решением и не позволяет в полной мере оценить кардиометаболический риск. 

Поиск новых маркеров ожирения, имеющих высокую прогностическую значимость 

в отношении сердечно-сосудистых заболеваний и смерти от них, является актуальной 

проблемой не только здравоохранения, но и общества в целом. Оценка ИВО и метаболи-

ческого фенотипа ожирения может быть использована как самостоятельный предиктор 

риска развития сердечно-сосудистых осложнений, что нашло отражение в результатах 

нашего исследования и ряде других. Однако для определения пограничных значений дан-

ного показателя требуется организация крупномасштабных проспективных эпидемиоло-

гических исследований. 
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Аннотация. Целью исследования являлась оценка эффективности методов выявления зон 

избыточного механического давления базиса съемного протеза на слизистую оболочку протезного 

ложа для повышения точности корректировок ортопедических конструкций. На кафедре 

ортопедической стоматологии и ортодонтии Рязанского государственного медицинского 

университета имени академика И.П. Павлова был разработан прототип маркера и методика его 

использования для диагностики патологических и воспалительных реакций слизистой оболочки 

рта и коррекции ортопедических конструкций, позволяющая оптимизировать пробу Шиллера – 

Писарева. Для оценки эффективности метода было проведено исследование с участием 

15 пациентов. В I группе пациентов зоны избыточного давления базиса на протезное ложе 

выявлялись с применением корригирующих силиконовых оттискных масс, во II группе – с 

помощью окрашивания химическим карандашом предполагаемого очага воспаления и 

механической травмы на слизистой оболочке, в III группе данные участки окрашивались 

диагностическим раствором «Колор-Тест № 1» с помощью разработанного маркера. 

Эффективность методов оценивалась в течение 7 дней по частоте обращаемости пациентов для 

коррекций и площади зон проведенных коррекций, выраженности болевых ощущений при 

пользовании протезами, а также по площади воспаления мягких тканей протезного ложа. По 

результатам анализа эффективности проведенных методов было установлено, что способ 

выявления избыточной нагрузки тканей протезного ложа базисом протеза с использованием 

разработанного маркера позволял точно и локально провести коррекции протезов за количество 

посещений вдвое меньше, чем в I и II группах. Это обеспечивало наибольшую результативность 

данного метода по сравнению с остальными, что отразилось на наименьшей площади 

корректировок базисов (7,6 ± 1,1 мм
2
) и воспаления слизистой оболочки (7,2 ± 0,8 мм

2
) в 

III группе, так как в I группе данные показатели составили 13,2 ± 1,9 и 8,6 ± 2, а во II группе –  

8,8 ± 1,3 и 11 ± 1,5 мм
2
. 

Ключевые слова: поражения слизистой оболочки полости рта, диагностика в полости рта, базисы 

съемных протезов, частичные съемные протезы, проба Шиллера – Писарева, йодсодержащий 

раствор 
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Abstract. The aim of the study was evaluation the effectiveness of detection methods of excessive 

mechanical pressure zones of the denture basis on the mucous membrane of the prosthetic bed to improve 

the accuracy of corrections of prosthetic structures. At the Department of Orthopedic Dentistry and 

Orthodontics, the Ryazan State Medical University of the Ministry of Health of Russia developed a 

marker prototype and a method for its use for the diagnosis of pathological and inflammatory reactions of 

the oral mucosa and the correction of prosthetic structures, which allows optimizing the Schiller-Pisarev 

test. To evaluate the effectiveness of the method, a study was conducted involving 15 patients. In group 

I patients, zones of excessive pressure of the basis on the prosthetic bed were identified using corrective 

silicone impression masses, in group II, by staining with a chemical pencil of the alleged focus of 

inflammation and mechanical injury on the mucous membrane, in group III, these areas were stained with 

the diagnostic solution «Color-Test No. 1» using the developed marker. The effectiveness of the methods 

was evaluated within 7 days according to the frequency of patients seeking corrections and the area of the 

zones of corrections, the severity of pain when using prostheses, as well as the area of inflammation of 

the soft tissues of the prosthetic bed. Based on the results of the analysis of the effectiveness of the 

methods performed, it was found that the method for detecting excessive loading of the tissues of the 

prosthetic bed with the basis of the prosthesis using the developed marker made it possible to accurately 

and locally correct the prostheses in the number of visits half as much as in groups I and II. This ensured 

the greatest effectiveness of this method compared to the others, which was reflected in the smallest area 

of baseline adjustments (7.6 ± 1.1 mm
2
) and mucosal inflammation (7.2 ±0.8 mm

2
) in group III, since in 

group I the data indicators were 13.2 ± 1.9 and 8.6 ± 2, and in II - 8.8 ± 1.3 and 11 ± 1.5 mm
2
. 
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Введение 

В настоящее время известно множество объективных методов, позволяющих точно 

локализовать патологические и воспалительные очаги в слизистой оболочке полости рта и 

подлежащих мягких тканях, возникающие после различных хирургических вмешательств, 

при хронических заболеваниях слизистой оболочки полости рта и пародонта, а также в 
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случае различных повреждений, появляющихся в том числе у пациентов, использующих 

съемные зубные протезы [Nitya et al., 2020]. 

На клиническом приеме для выявления воспалительных осложнений перечисленных 

патологических изменений применяются макрогистохимические методы витального 

окрашивания слизистой оболочки с макроскопической оценкой результатов, которые поз-

воляют оценить динамику патологических процессов. Методы витальной окраски доста-

точно информативны, в частности, проведение проб с использованием растворов на осно-

ве йода, йода в сочетании с окисью цинка, растворов толуидинового синего и гематокси-

лина позволяют оценить наличие и интенсивность патологических процессов в слизистой 

оболочке полости рта, выявить клеточную атипию, а также предположить изменения па-

раметров плотности капиллярной сети и тканевой перфузии в исследуемом участке 

[Mayank et al., 2017]. Положительные показатели подобных проб определяются способно-

стью диагностических средств окрашивать тканевую поверхность в процессе взаимодей-

ствия ее определенных клеточных элементов или молекул с диффундирующими компо-

нентами раствора [Король и др., 2013]. Однако в настоящее время не установлены совре-

менные доступные унифицированные методы, позволяющие дозированно и равномерно 

наносить некоторые диагностические растворы на исследуемый участок слизистой обо-

лочки без применения вспомогательных средств и материалов. 

Одним из примеров может являться проба Шиллера – Писарева, которая применяет-

ся для прижизненной окраски гликогена в тканях десны [Иванов, 2009]. В стандартном 

варианте проведения пробы используется раствор Люголя, который наносится на исследу-

емый участок с помощью кисточки или ватного тампона. Преимуществом представленной 

пробы является ее объективность и широта диагностической интерпретации, позволяю-

щей визуально определить содержание гликогена в воспаленных и раневых зонах при ак-

тивности пролиферативных макрофагов [Кульчиков и др., 2021], зонах ангиогенеза и 

ранозаживления за счет присутствия гликогена в адвентиции сосудов [Кузин, Костюче-

нок, 2009]. На поверхности эпителия в области раневого дефекта или травмы слизистой 

оболочки положительное окрашивание указывает на снижение степени ороговения тканей 

(отсутствие кератинизации), что также является благоприятной средой для накопления 

гликогена [Дурново и др., 2018]. Данный процесс характерен, например, для воспалитель-

ных реакций слизистой оболочки протезного ложа, часто встречающихся у пациентов, ис-

пользующих съемные протезы [Choufani et al., 2020; Wang et al., 2020]. Недостатком про-

бы Шиллера – Писарева является невозможность нанесения йодсодержащего раствора на 

слизистую полости рта с соблюдением четко контурированных границ окрашивания, так 

как выраженная диффузия раствора не позволяет зонировать исследуемый участок и огра-

ничивать его до необходимых размеров в случае диагностических наблюдений [Гуйтер и 

др., 2021]. При этом обильная саливация в полости рта является фактором, приводящим к 

размыванию раствора и в конечном итоге его преждевременному удалению с поверхности 

слизистой оболочки, что снижает объективность исследования. 

Однако применение диагностических методик, основанных на витальном окрашива-

нии, для выявления патологических процессов на поверхности слизистой оболочки полости 

рта актуально у пациентов, использующих съемные пластиночные протезы по причине не-

физиологичного воздействия их базисов на протезное ложе, вследствие чего возможна из-

быточная механическая компрессия мягких тканей [Садыков и др., 2018; Рединов и др., 

2020]. Применение экспресс-методик выявления воспаления при пользовании съемными 

протезами может активно использоваться также и при их коррекции, повышая ее точность и 

результативность. Это, в свою очередь, положительно сказывается на качестве жизни и 

стоматологическом здоровье пациентов в связи с обеспечением большего удобства пользо-

вания ортопедическими конструкциями за счет своевременного устранения травмирующего 

мягкие ткани протезного ложа фактора [Ершов и др., 2017; Sevbitov et al., 2020]. 
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Цель исследования: оценка эффективности методов выявления зон избыточного 

механического давления базиса съемного протеза на слизистую оболочку протезного ложа 

для повышения точности корректировок ортопедических конструкций. 

Материалы и методы 

На кафедре ортопедической стоматологии и ортодонтии Рязанского государственно-

го медицинского университета имени академика И.П. Павлова был разработан прототип 

маркера для диагностики патологических и воспалительных реакций слизистой оболочки 

рта и коррекции ортопедических конструкций (заявка на патент на изобретение 

№ 2022112020 от 04.05.2022). 

Данный маркер выполнен из пластмассы, устойчивой к обработке дезинфицирую-

щими медицинскими средствами. Он состоит из резервуара для диагностического раство-

ра, который представляет собой цилиндр, имеющий внутри на двух боковых поверхностях 

по одному ряду трапециевидных лопаток, направленных поочередно косо друг к другу 

под углом 45 градусов (рис. 1). Резервуар с одной стороны имеет сужающийся конусооб-

разный конец с отверстием для помещения съемного волокнистого стержня из фетра. 

 

 

Рис. 1. Схема диагностического маркера 

Fig. 1. Scheme of a diagnostic marker 

 

Благодаря своей конструкции маркер позволяет оптимизировать пробу Шиллера – 

Писарева. Это достигается тем, что с его помощью возможно равномерно наносить на ис-

следуемую поверхность слизистой оболочки полости рта требуемый объем окрашиваю-

щего диагностического раствора тонким слоем за счет волокнистого стержня и наклонных 

лопаток, которые позволяют дозированно и без избытка подавать раствор в стержень. 

Другая положительная особенность использования маркера заключается в том, что в зави-

симости от характера повреждения, расположения, анатомо-топографической формы и 

размера исследуемой области слизистой оболочки полости рта подбирается подходящий 

стержень: закругленной, скошенной, прямой или пулевидной формы (рис. 2).  

 

 

Рис. 2. Варианты стержней диагностического маркера 

Fig. 2. Diagnostic marker rod options 

 

С целью оценки эффективности предложенного метода диагностики было проведено 

сравнительное исследование, результаты которого должны были определить наиболее 
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эффективный способ установления очагов травматизации и избыточного давления от ба-

зисов съемных протезов на слизистую оболочку протезного ложа, а также влияние ис-

пользуемых способов на точность корректировок базисов. 

Для объективности исследования в группы наблюдения были включены 15 пациентов 

со схожими клиническими условиями протезирования (I и II класс по Кеннеди на верхней или 

нижней челюсти) и сравнительно одинаковой протяженностью конструкций (от 6 до 8 заме-

щаемых протезом отсутствующих зубов). Все пациенты после обращения за ортопедическим 

лечением наблюдались в течение первой недели пользования протезами после их наложения. 

Для сравнительного анализа были выбраны следующие методы: 

– метод выявления зон избыточного механического давления базиса протеза на сли-

зистую оболочку протезного ложа с помощью применения корригирующего слоя силико-

новых оттискных масс – проведен у 5 пациентов I группы; 

– метод выявления травмирующих участков базиса протеза с помощью окрашивания 

химическим карандашом предполагаемого очага воспаления и механической травмы на 

слизистой оболочке – проведен у 5 пациентов II группы; 

– метод выявления очага воспаления в области механической травмы, создаваемой 

базисом протеза, с помощью витального окрашивания слизистой оболочки протезного 

ложа диагностическим маркером – проведен у 5 пациентов III группы. 

При методе определения зон избыточного давления базиса протеза на слизистую 

оболочку протезного ложа с помощью оттискных материалов используются корригирую-

щие массы C- или A-силикона, обладающие низкой вязкостью. Благодаря данной особен-

ности они характеризуются высокой степенью текучести и способны отображать зоны по-

вышенного давления базиса протеза на слизистую оболочку за счет их выдавливания с ее 

поверхности, например, при плотном сжатии челюстей в положении центральной окклю-

зии. Удобство использования масс обеспечивается иным их положительным свойством: 

способностью к адгезии только к базису протеза, но не к тканям полости рта (рис. 3б). 

 

 

Рис. 3. Методы выявления зон избыточного механического давления базиса протеза на слизистую 

оболочку протезного ложа 

Fig. 3. Detection methods of excessive mechanical pressure zones of the denture basis on the mucous 

membrane of the prosthetic bed 

 

Сущность метода заключалась в равномерном нанесении тонкого слоя корригирую-

щей массы С-силикона «Speedex» (Coltene, Швейцария) на внутреннюю поверхность ба-

зиса и последующем наложении протеза на челюсть. Далее пациента просили плотно со-

мкнуть зубы в положении центральной окклюзии, затем совершить несколько жеватель-

ных движений. Дождавшись отверждения массы, протез извлекался и оценивалась места 

вытеснения силикона, свидетельствующая о возможных зонах чрезмерного давления и 

указывающая на возможную область коррекции. На заключительном этапе выявленные 

зоны сопоставлялись с клинической картиной повреждений слизистой и жалобами паци-

ента, осуществлялось сошлифовывание необходимого объема полимера базиса протеза. 
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Методика выявления неявных очагов травматизации и зон избыточного давления ба-

зиса на мягкие ткани при коррекции базиса протеза с помощью химического карандаша 

(см. рис. 3в) заключается в первую очередь в тщательном анализе жалоб пациента и 

осмотре слизистой оболочки протезного ложа. Выявленные в ходе этих этапов участки 

гиперемии, эрозии или язвы высушиваются воздухом, после чего их необходимо очертить 

химическим карандашом и ввести в полость рта также предварительно высушенный про-

тез, плотно прижав его к поверхности слизистой оболочки протезного ложа. Области 

окрашивания, отпечатавшиеся на поверхности базиса протеза, соответствуют избыточно-

му давлению в этих зонах и являются ориентиром для коррекции протеза. С использова-

нием данного метода также проводился необходимый объем корректировок базисов. 

Методика выявления зон избыточного давления и воспаления с использованием раз-

работанного маркера осуществлялась следующим образом (см. рис. 3а): после подбора 

формы стержня в зависимости от индивидуальных характеристик очага повреждения мар-

кер на одну треть или наполовину заполнялся диагностическим йодсодержащим раство-

ром «Колор-Тест № 1» (ООО «ВладМиВа», Россия). После пропитки стержня приступали 

к нанесению раствора равномерно одним слоем на исследуемую область. Это обеспечива-

ло удобство и точность применения метода, являющиеся преимуществом в сравнении с 

традиционной методикой нанесения йодсодержащего диагностического раствора. Также 

следует отметить способность диагностического раствора, нанесенного на воспаленную 

поверхность слизистой оболочки, переноситься на поверхность базиса протеза, что, в 

свою очередь, позволяет уточнить границы будущей корректировки. 

Непосредственно после нанесения раствора оценивали интенсивность окрашивания 

слизистой оболочки при помощи стандартной трехцветной шкалы, согласно которой бу-

рый цвет является показателем выраженного воспаления вследствие явного механическо-

го давления [Король и др., 2013; Дурново и др., 2018]. Следовательно, соответствующие 

зоны базиса протеза подлежали коррекции. 

Для оценки эффективности методов использовались следующие критерии:  

– подсчет количества явок для коррекций в течение 7 дней пользования протезом; 

– измерение площади зон корректировок базисов в течение 7 дней путем фотографи-

рования протеза и выделения на фото области коррекции в графическом редакторе про-

граммного пакета «Adobe Photoshop» с применением функции гистограмма, по которой 

возможно рассчитать необходимый размер площади в мм
2
; 

– оценка выраженности болевых ощущений по числовой рейтинговой шкале боли 

(NRS), состоящей из 11 пунктов [Морозов и др., 2020], по которым пациенты оценивали 

возникающие боли при пользовании протезами в течение 7 дней их ношения; 

– измерение площади зон воспаления слизистой оболочки (в мм
2
) под базисами про-

тезов по данным положительного показателя витального окрашивания (бурый цвет) с по-

мощью диагностического раствора «Колор Тест № 1» на 7 день наблюдений. 

Данные, полученные в результате наблюдений, статистически обрабатывали с помощью 

программы «Microsoft Excel», а также пакета прикладных программ «Statistica 6.0» (StatSoft, 

США). Для проверки гипотезы о нормальном распределении использовался критерий Шапиро 

– Уилка: вычисляли эмпирическое значение критерия для каждого изучаемого фактора в тече-

ние 7 дней в каждой группе. Полученное значение сравнивалось с критическим значением кри-

терия Шапиро – Уилка на уровне значимости 0,05, делался вывод о том, что гипотеза о нор-

мальном распределении данных принимается. Далее применялся критерий, позволяющий про-

верить гипотезу о статистическом различии средних значений исследуемых параметров в груп-

пах. Так как групп три, то было целесообразно использовать однофакторный дисперсионный 

анализ, значение критерия достоверности различий на заданном уровне значимости определяли 

по таблице критических точек распределения Фишера – Снедекора. Принятый уровень досто-

верной значимости составил α = 0,05. Так как фактическое отношение Фишера было больше 

критического с уровнем значимости α = 0,05, то можно сделать вывод о том, что, исходя из 
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оцениваемых в исследовании критериев, эффективность выявления зон избыточного давления 

в зависимости от применяемой методики статистически достоверно отличается. 

Результаты и их обсуждение 

Результаты эффективности методов выявления зон механического давления и воспа-

ления мягких тканей протезного ложа, а также точности корректировок базисов протезов 

представлены в таблице. 
 

Сводные данные оцениваемых критериев эффективности методов выявления зон избыточного 

давления базисов протезов на мягкие ткани протезного ложа (M ± SD) 

Summary data of the evaluated criteria for the effectiveness of methods for detection zones of excessive 

pressure of prosthesis bases on the soft tissues of the prosthetic bed (M ± SD) 

Оцениваемые 

критерии 

Площадь зон корректировок (мм
2
) 

I группа (n = 9 корректировок) 

II группа (n = 11) 

III группа (n = 5) 

Численность 

показателя болевых 

ощущений по 

балльной шкале NRS 

Площадь 

воспаления по 

данным витального 

окрашивания (мм
2
) 

№ группы 

I 13,2 ± 1,9 16,8 ± 1,9 8,6 ± 2 

II 8,8 ± 1,3 19,2 ± 1,9 11 ± 1,5 

III 7,6 ± 1,1 11,6 ± 1,1 7,2 ± 0,8 

Примечание: статистическая достоверность при сравнении показателей между группами со-

ставила α = 0,05. 

 

Исходя из проведенных 7-дневных наблюдений была выявлена различная результа-

тивность корректировок базисов протезов у исследуемых пациентов в зависимости от ме-

тодов выявления зон избыточного давления базиса или травмирующих слизистую обо-

лочку протезного ложа его участков. 

Так, в процессе выявления избыточного давления базиса протеза на ткани протезно-

го ложа в I группе пациентов с помощью корригирующих масс выявились некоторые не-

достатки данного метода. Они заключались в невозможности достоверного определения 

зоны повышенного давления в случае плотного прилегания базиса к поверхности слизи-

стой оболочки, особенно при отсутствии клинических проявлений воспаления. Данные 

затруднения могут быть связаны с основной характеристикой корригирующих масс, за-

ключающейся в их низкой вязкости. В таких случаях данный фактор приобретает нега-

тивное для диагностики значение, потому как активное выдавливание массы может яв-

ляться вероятным признаком точно выполненного и плотно прилегающего протеза, не 

нуждающегося в корректировках.  

В таком случае перед врачом стоит задача дифференцировки причин данного явле-

ния: свидетельствует ли это о высокой точности базиса протеза или же о наличии зон из-

быточного давления, что нередко затрудняет процесс корректировки протеза, особенно у 

молодого специалиста. При отсутствии видимых повреждений и воспаленных участков 

слизистой оболочки врач может основываться только на субъективных жалобах пациента 

и проводить коррекцию базиса только в местах предположительного давления. Однако 

необходимо брать во внимание категорию пациентов, имеющую затруднения в указании 

четкой локализации области болезненности, что характерно, например, для больных, 

страдающих сахарным диабетом [Полушкина и др., 2022]. В приведенных случаях пред-

ставленный метод не всегда оказывается эффективным, что подтверждается высокой ча-

стотой явок пациентов I группы для повторных коррекций с жалобами на вновь возника-

ющие болевые ощущения неясной локализации при пользовании протезами, а также 

наибольшей площадью корректировок базисов, составлявшей в среднем 13,2 ± 1,9 мм
2
. 
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У пациентов II группы, в которой корректировки протезов выполнялись с применением 

маркировки с помощью химического карандаша, также отмечались неточности при коррек-

циях, которые были связаны с несколькими факторами. Так, одной из отрицательных особен-

ностей метода является неравномерность окрашивания слизистой оболочки за счет присущих 

карандашу свойств: грифельная краска обладает неудовлетворительным качеством окраши-

вания десны, а также неустойчивостью к воздействию слюны. Следствием этого является 

различная интенсивность контура окрашивания и соответствующая погрешность в четкости 

перенесенного отпечатка на базис. Помимо этого, затруднение представляет фактор смазыва-

ния и стирания маркировки даже при легком касании десны в процессе наложения и снятия 

протеза с поверхности слизистой, что также делает невозможным четкий перенос отпечатка 

на базис протеза. Исходя из этого, выявляются явные ограничения в достижении качествен-

ной коррекции: представляется возможным окрашивание лишь малого участка слизистой, что 

указывает на недостаточную эффективность метода. Это подтверждается результатами ис-

следования, а именно возможной недостаточной площадью выполняемых коррекций, которая 

составляла в среднем 8,8 ± 1,3 мм
2
, что на 66 % процентов меньше, чем в I группе. Это обу-

славливало наибольшую частоту повторных явок пациентов. Малый объем зоны корректи-

ровки базиса коррелирует с наличием обширных зон воспаления на слизистой оболочке, 

площадь которых в среднем достигала 11 ± 1,5 мм
2
, что являлось наивысшим показателем 

среди всех групп и также соотносилось с высокими показателями числовой болевой шкалы. 

У пациентов III группы были зафиксированы наиболее высокие показатели эффек-

тивности корректировок протезов с применением предложенного маркера. Это отража-

лось на наименьшей площади коррекций базисов, составлявшей в среднем 7,6 ± 1,1 мм
2
, 

но при этом и наименьшей выраженности болевых ощущений при пользовании протеза-

ми, в среднем 11,6 ± 1,1 баллов по шкале NRS. Указанные факторы положительно повлия-

ли на удобство пользования протезами, что выразилось практически во вдвое меньшей 

частоте нуждаемости пациентов III группы в повторных изменениях базисов протезов в 

сравнении с I и II группой. 

Результативность применяемого в III группе метода обусловлена тем, что окрашива-

ние слизистой оболочки диагностическими растворами реализует свой механизм действия 

на молекулярном и клеточном уровне, что позволяет выявить даже вялотекущий воспали-

тельный процесс. Накопление гликогена в воспаленных тканях, выявляемого пробой Шил-

лера – Писарева, которая заложена в основу предложенного метода, говорит о продолжаю-

щихся анаэробных реакциях воспаления [Иванов, 2009]. Кроме этого, данная проба выявля-

ет наличие фермента кислая фосфатаза, которая преобладает в лизосомах и эндоплазмати-

ческой сети клеток хронического продуктивного воспаления, а также фермент неспецифи-

ческая эстераза [Адамчик и др., 2015; Быкова и др., 2016]. Данные ферменты также опреде-

ляют степень сосудисто-тканевой проницаемости, что важно при патогенетической оценке 

фазы воспаления при пользовании пластиночных протезов, являющихся нефизиологиче-

скими раздражителями мягких тканей полости рта [Балкаров и др., 2018]. 

Диагностика с оценкой не только визуальной картины травм слизистой оболочки 

имеет большое значение в предупреждении развития осложнений и нормализации состоя-

ния пациента, так как хроническое воспаление слизистой оболочки протезного ложа при-

водит к развитию дистрофических изменений и непродуктивности посттравматической 

пролиферации вследствие сниженного ангиогенеза, что в совокупности приводит к атро-

фии мягких и костных тканей [Трунин и др., 2018]. 

Для репрезентативности исследования на 7 день была проведена количественная 

оценка площадей воспаления слизистой оболочки для сравнительного анализа этого пока-

зателя между группами со статистически выявленным достоверным различием α = 0,05. 

При сравнительной оценке площади воспаления в I группе выявлен ее средний пока-

затель 8,6 ± 2 мм
2
, который связан с большим объемом проведенных коррекций, что, в 
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свою очередь, в некоторых случаях может негативно влиять на дальнейшую точность 

прилегания базиса и, соответственно, на удобство пользования протезом. 

Во II группе общая площадь воспаления была наибольшей относительно остальных 

групп и составляла в среднем 11 ± 1,5 мм
2
, что является следствием невозможности еди-

новременной оценки всего объема избыточного давления базиса на мягкие ткани. 

Наиболее высокий результат был достигнут в III группе, продемонстрировавший са-

мую незначительную площадь воспаления мягких тканей протезного ложа (7,2 ± 0,8 мм
2
) 

за счет выявления и уточнения ее обширности непосредственно во время коррекций. 

Выводы 

Как известно, функциональная нагрузка на мягкие ткани протезного ложа должна 

быть равномерной во избежание излишней компрессии и повреждений слизистой оболоч-

ки, что создает предпосылки к развитию хронического воспаления и нарушению микро-

циркуляции в буферных зонах. 

При сравнительном анализе эффективности методов выявления зон избыточного дав-

ления базиса на ткани протезного ложа было установлено, что несложная, но объективная 

оценка выраженности воспаления, проводимая путем витального окрашивания слизистой 

оболочки йодсодержащим диагностическим раствором с использованием разработанного 

маркера, позволяла точно и локально провести коррекцию протеза, особенно при смазанной 

или невыраженной клинической картине. Это обеспечивало большую результативность 

данного метода по сравнению с традиционными. Помимо этого, несомненным преимуще-

ством являлась возможность оптимизации широкоизвестной пробы Шиллера – Писарева.  

Совокупность данных факторов положительно сказывается на удобстве пользования 

съемными протезами в категории пациентов с частичным или полным отсутствием зубов. 
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Аннотация. Острые респираторные вирусные инфекции передаются воздушно-капельным путем, 

представляют из себя группу острозаразных заболеваний вирусной этиологии, характеризующиеся 

общими признаками: повышение температуры тела, общей слабостью, недомоганием. Врач-

стоматолог обязан определить начальные стадии заболеваний и предупредить изменения со стороны 

органов и тканей полости рта при помощи профилактических методов, а также с помощью 

дополнительных исследований, одним из которых является гистохимический метод.  Понятие 

«гистохимический метод» включает в себя специфические приемы, предназначенные для 

обнаружения различных химических веществ и продуктов их метаболизма в материале «щипковых» 

биопсий с помощью дифференциального окрашивания. Данное исследование проводится методом 

светооптической микроскопии. В работе приведены результаты анализа Т-клеточного звена 

иммунной системы. При помощи гистохимического метода выявлена способность гликогена и 

гистамина участвовать в воспалительных процессах. Представлена информация о местном 

иммунитете у детей с острым герпетическим стоматитом и рецидивирующим герпетическим 

стоматитом. Выявлено, что при PAS-реакции в цитоплазме околоушной железы при патологии 

обнаруживаются полисахариды, наблюдается интенсивное окрашивание цитоплазмы клеток 

подчелюстной железы. Гистохимический метод является перспективным направлением, так как 

позволяет наиболее точно интерпретировать получаемые результаты. 

Ключевые слова: гистохимический метод, острая респираторная вирусная инфекция, 

иммуногистохимическое исследование, слюнные железы 
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Annotation. Acute respiratory viral infections are transmitted by airborne droplets, they are a group of 

acutely contagious diseases of viral etiology, characterized by common symptoms: fever, general 

weakness, and malaise. The dentist is obliged to determine the initial stages of diseases and prevent 
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changes in the organs and tissues of the oral cavity with the help of preventive methods, as well as with 

the help of additional studies, one of which is the histochemical method. The concept of "histochemical 

method" includes specific techniques designed to detect various chemicals and their metabolic products in 

the material of "punch" biopsies using differential staining. This study is carried out by the method of 

light-optical microscopy. The paper presents the results of the analysis of the T-cell link of the immune 

system. Using the histochemical method, the ability of glycogen and histamine to participate in 

inflammatory processes was revealed. Information on local immunity in children with acute herpetic 

stomatitis and recurrent herpetic stomatitis is presented. It was revealed that during the PAS reaction, 

polysaccharides are found in the cytoplasm of the parotid gland in pathology, intense staining of the 

cytoplasm of the cells of the submandibular gland is observed. The histochemical method is a promising 

direction, as it allows the most accurate interpretation of the results. 

Keywords: histochemical method, acute respiratory viral infection, immunohistochemical study, salivary 

glands 

For citation: Gontarev S.N., Gontareva I.S., Furda N.I. 2023. Histochemical Aspects of Lesions of the Oral 

Mucosa and Salivary Glands in Patients with Acute Respiratory Viral Infections. Challenges in Modern 

Medicine. 46 (1): 61–72 (in Russian). DOI: 10.52575/2687-0940-2023-46-1-61-72 

 

Актуальность 

В последние годы в мире количество заболевших острой респираторной вирусной 

инфекцией (ОРВИ) варьируется от 27 до 33 млн человек [Maldonado et al., 2022]. Необхо-

димо принимать во внимание незарегистрированные случаи заболевания ввиду того, что 

чаще всего люди несвоевременно обращаются за медицинской помощью, за счет чего за-

болеваемость во много раз превышает полученные данные. В среднем каждый из нас бо-

леет ОРВИ 2–4 раза в год. Следует учитывать повышенную заболеваемость у детей, пока-

затель которой выше в 3–4 раза [Орлов и др., 2022; Maldonado et al., 2022].  

ОРВИ являются группой острозаразных заболеваний вирусной этиологии, передаю-

щихся воздушно-капельным путем, характеризуются общими признаками: повышение 

температуры тела, общей слабостью, недомоганием. При этом в полости рта могут 

наблюдаться отечность, покраснение в области мягкого неба, рыхлость и зернистость сли-

зистых полости рта, налет на языке. При длительном, тяжелом течении заболевания воз-

можно возникновение гингивита, стоматита, проявление хронических заболеваний, таких 

как герпес, пародонтит и другие. [Гонтарев и др., 2022; Azzi et al., 2020; Singhal, 2020]. 

Ввиду этого профилактика и лечение ОРВИ являются основной целью современного 

здравоохранения во всем мире. 

Препараты, показанные при лечении ОРВИ, могут являться повреждающим факто-

ром слизистой оболочки полости рта (СОПР). Чаще врач в борьбе с заболеванием назна-

чает такие препараты, как антибиотики, иммуномодуляторы, антисептические средства 

и т. д. Бесспорно, они замечательно справляются, но, как известно, синтетические препа-

раты обладают рядом отрицательных эффектов, оказывающих губительное влияние на 

микрофлору, которая поддерживает естественный иммунитет полости рта [Arshad et al., 

2020; Zhu et al., 2022]. Поскольку заболевание очень распространено и его лечение связано 

с применением синтетических препаратов, важное значение имеет раннее обнаружение и 

лечение постинфекционных заболеваний в полости рта. 

Воспалительные явления в ротовой полости возникают вследствие ОРВИ, что вызы-

вает длительную и выраженную бактериемию, значительно понижая иммунитет полости 

рта, а также в целом иммунную систему. Данная ситуация может спровоцировать появле-

ние пародонтита разных степеней тяжести. Для оценки эффективности проведенного ле-

чения возможно использование цитологических и бактериоскопических исследований 

[Кобзева и др., 2019]. 
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Врач-стоматолог обязан определить начальные стадии заболеваний и предупредить 

изменения со стороны органов и тканей полости рта при помощи профилактических ме-

тодов, а также с помощью дополнительных исследований, одним из которых является ги-

стохимический метод [Zhu et al., 2022]. Учитывая актуальность данного вопроса, в насто-

ящей работе проведен анализ научных исследований, опубликованных за последние 

10 лет в журналах, входящих в базы данных Scopus, WebofScience, а также РИНЦ.  

Цель исследования – обратить внимание на значимость ранней диагностики и ле-

чения поражений полости рта у пациентов, переболевших ОРВИ, а также обосновать це-

лесообразность применения гистохимических методов при диагностике поражения СОПР 

и слюнных желез таких пациентов. 

Понятие «гистохимический метод» включает в себя специфические приемы, предна-

значенные для обнаружения различных химических веществ и продуктов их метаболизма 

в материале «щипковых» биопсий с помощью дифференциального окрашивания. Данное 

исследование проводится методом светооптической микроскопии, в ходе которого ис-

пользуется криостатическая аппаратура (рис. 1), и включает в себя следующие операции: 

подготовка материала и его фиксация, исследование микропрепаратов с последующей 

оценкой полученных результатов.  

 

 

Рис. 1. Криостат 

Fig.1. Cryostat 

 

При гистохимическом методе используют экспериментальный, трупный, хирургиче-

ский, биопсийный материалы, а также мазки, соскобы, отпечатки, культуры тканей. При 

помощи охлаждения до –70 °C достигается необратимое ингибирование и скорое прекра-

щение метаболических процессов, приводящее к аутолизу тканей. Обеспечение «барьер-

ной функции» эпителия десны происходит за счет лизина, градиентов содержания рибо-

нуклеиновой кислоты (РНК), гистидина, нейтральных гликопротеинов свободного и свя-

занного катионного белка, аргинина, белка [Лепёхина Л., Лепёхина О., 2016, Лепёхина Л., 
Лепёхина О., 2018]. 
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По утверждению ряда авторов [Гонтарев и др., 2017], иммуногистохимические ис-

следования имеют важное значение на данный момент времени. В работе проведен ана-

лиз Т-клеточного звена иммунной системы больных хроническим пародонтитом, в ре-

зультате которого было выявлено наличие клеток с фенотипом CD, что значительно 

больше, чем у здоровых доноров. Анализ показал увеличение содержания в крови лим-

фоцитов, что является подтверждением функциональной недостаточности антигенире-

зентирующих клеток.  

Несущественное увеличение количества Т-лимфоцитов – с 1,3 ± 0,1 % до 2,1 ± 0,3 %, 

В-лимфоцитов – с 1,1 ± 0,1 % до 2,4 ± 0,1 %, макрофагов – с 2,4 ± 0,3 % до 3,7 ± 0,4 % бы-

ло обнаружено при глубоком кариесе в сочетании с пародонтитом легкой степени. При 

поверхностном кариесе в сочетании с пародонтитом лёгкой степени с помощью иммуно-

гистохимического метода проводилось изучение лимфоцитов и макрофагов в пульпе зуба, 

которое показало возрастание иммунокомпетентных клеток пульпы зуба: Т-лимфоцитов – 

с 1,3 ± 0,1 % до 1,8 ± 0,2 %, В-лимфоцитов – с 1,1 ± 0,1 % до 1,2 ± 0,1 %, макрофагов –  

с 2,4 ± 0,3 % до 2,8 ± 0,2 %.  

При помощи моноклональных антител (МКАТ) к CD3, CD20, CD68 в ходе изучения 

иммунокомпетентных клеток в пульпе зуба при остром очаговом пульпите в сочетании с 

пародонтитом авторами был обнаружен резкий подъём содержания: Т-лимфоцитов –  

с 1,3 ± 0,1 % до 6,3 ± 0,5 % (р < 0,05), В-лимфоцитов – с 1,1 ± 0,1 % до 7,6 ± 0,6 %  

(р < 0,01), макрофагов – с 2,4 ± 0,3 % до 12,3 ± 1,6 % (р < 0,01). 

Был изучен местный иммунитет у детей с острым герпетическим стоматитом (ОГС). 

Установлено, что по сравнению со здоровыми детьми количество Т суперссоров-

цитостатических клеток (CD8+) было в значительной степени выше как у больных ОГС, 

так и у больных с рецидивирующим стоматитом (РГС). У детей как с ОГС, так и с РГС 

выявлено низкое соотношение субпопуляций CD4+/CD8+. Автор указывает на тот факт, 

что показатели значимы только у больных с тяжелой формой ОГС (< 0,05). Серьезных 

различий в показателе между группами детей с ОГС и РГС не обнаружено (р > 0,1) [Гон-

тарев и др., 2017]. 

Согласно некоторым данным [Московский и др., 2007], показано повышенное со-

держание гистамина при патологии в тканях, повышенный уровень норадреналина и ад-

реналина по сравнению с нормой. В тучных клетках и кровеносных сосудах было отмече-

но увеличение содержания гистамина, в гранулярных люминесцирующих клетках – ка-

техоламинов и серотонина.  

Значимые результаты были получены при изучении хронического генерализованно-

го пародонтита легкой степени тяжести. При проведении цитологического исследования 

клеточного состава десневой жидкости было определено наличие воспалительного пора-

жения тканей пародонтального комплекса, увеличенное количество полиморфно-ядерных 

нейтрофилов, появление моноцитов, лимфоцитов, снижение количества макрофагов, что 

демонстрирует понижение уровня неспецифической иммунной защиты. В мазках появля-

ются незрелые эпителиоциты с ядерно цитоплазматическим соотношением – 1:2; 1:1; 2:1. 

Незрелые эпителиоциты являются маркером нарушения целостности эпителиальной вы-

стилки пародонтального кармана, свидетельствуют о присутствии грануляций и изъязвле-

ний [Кобзева и др., 2019]. 

Имеется достоверное утверждение, что гликоген способен участвовать в процес-

сах воспаления эпителия полости рта, а именно накапливаться в эпителии мягкого 

неба, СО щек, дна полости рта. Авторы отмечают его накопление в тех участках слизи-

стой, где эпителий не ороговевает. При воспалительных реакциях во время заболева-

ния ОРВИ (рис. 2, 3) удается наблюдать данную закономерность, следовательно, про-

цессы ороговения нарушаются и отмечается увеличение содержания гликогена.  
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Рис. 2. Ороговевающий многослойный плоский эпителий. Х90. 

1 – роговой слой; 2 – зернистый; 3 –шиповатый; 4 – базальный;  

5– собственная пластинка слизистой оболочки 

Fig. 2. Keratinizing stratified squamous epithelium. X90. 

1 – stratum corneum; 2 – granular; 3 – prickly; 4 – basal; 5 – own plate of the mucous membrane 

 

 

Рис. 3. Неороговевающий многослойный плоский эпителий. Х90. 

1 – слой плоских клеток; 2 – шиповатый; 3 – базальный;  

4 – собственная пластинка слизистой оболочки 

Fig. 3. Nonkeratinized stratified squamous epithelium. X90. 

1 – layer of flat cells; 2 – prickly; 3 – basal; 4 – own plate of a mucous membrane 
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В клетках шиповатого слоя наиболее высока активность лактатдегидрогеназы 

(ЛДГ) – фермента, связанного с гликолизом. 

В ходе исследования получена информация о гликозаминогликанах, обладающих за-

щитной функцией. Токсины бактерий и вирусов воздействуют таким образом, что происхо-

дит увеличение количества нуклеиновых кислот, указывая при этом на высокий уровень 

обменных процессов, являющийся основой высокой регенеративной способности и митоти-

ческой активности клеток. При воспалительных реакциях происходит деполимеризация ги-

алуроновой кислоты, что увеличивает проницаемость соединительной ткани сосудов. 

Установлено, что вирус гриппа в эпителиальных клетках вызывает желтовато-

зеленое свечение (рис. 4) [Луцкая, Зиновенко, 2014]. 

 

 

Рис.4. Вирус гриппа в эпителиальных клетках 

Fig.4. Influenza virus in epithelial cells 
 

Некоторые исследователи [Brandini et al., 2021; Tsuchiya, 2021; Drozdzik A., Drozdzik M., 

2022] предполагают, что эпителий слюнных желез является основными входными воротами 

для инфекции. Иммуногистохимический анализ выявил экспрессию как ACE2, так и 

TMPRSS2 в губной железе в слизистых и серозных ацинусах. Наблюдалась более сильная 

экспрессия TMPRSS2 в серозных ацинусах, чем в слизистых ацинусах. ACE2 был найден в 

поперечнополосатых протоках, в отличие от TMPRSS2. По полученным авторами данным 

можно судить о слизистой оболочке полости рта и отверстиях протоков слюнных желез, а 

также о малых слюнных железах как об основном месте прикрепления вирусов [Pascolo et al., 

2020; Shamsoddin, 2020; Song et al., 2020; Sawa et al., 2021]. При помощи методов выявлена 

локализация белков ACE2 и TMPRSS2 в цитоплазме и цитомембране серозных ацинарных 

клеток и эпителиальных клеток протоков околоушных и подчелюстных желез, цитоплазме и 

цитомембране серозных ацинарных клеток в смешанных ацинусах подъязычных желез. Вос-

палительные процессы явились причиной снижения уровней содержания ACE2 и TMPRSS2 в 

вышеуказанных локализациях белков. [Zhu et al., 2022]. Различные паттерны протеаз могут 

указывать на тканеспецифические ворота инфекции [Huang et al., 2021]. Эндосомальные про-

теазы CTSB и CTSL демонстрировали широкие паттерны экспрессии по всему эпителию [Zhu 

et al., 2022; Sungnak et al., 2020; Zhong et al., 2020]. 
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На примере заболевания SARS-CoV-2 можно посмотреть взаимодействие вируса со слюн-

ными железами. Показано, что спайковые белки SARS-CoV-2 способны связываться в гомоге-

натах слюнных желез с клетками околоушной, подчелюстной и подъязычной желез человека 

[Zhu et al., 2022]. Малые и большие железы способны к репликации вируса подобно СОПР.  

Проведенные исследования [Huang et al., 2021] показывают обнаружение при вскрытии 

в инфицированных ациносах и протоках малых слюнных железах репликации SARS-CoV-2. 

Об инфицировании подчелюстных желез SARS-CoV-2 было сообщено и авторами 

[Shchurink et al., 2020] и [Matuck et al., 2021]. При помощи электронно-микроскопического 

анализа было проведено изучение посмертных биопсий, в ходе которых обнаружили РНК 

SARS-CoV-2 в 60 % образцов подчелюстной и околоушной желез в виде сферических ви-

русных частиц размером 70–100 нм [Matuck et al., 2021; Drozdzik A., Drozdzik M. 2022]. 

По данным [Maldonado et al., 2022], подчелюстные железы показали значительные 

ультразвуковые отклонения в паренхиме относительно околоушных желез. В соответ-

ствии с низким потоком слюны и ксеростомией у пациентов наблюдались изменения в не-

скольких маркерах ацинарной и протоковой функции. Полученные авторами данные поз-

воляют предположить, что инфекция может вызывать ксеростомию. 

Получены сведения [Harley et al., 2011] о преобладании CD8+-клеток над CD4+-

клетками. Это, в свою очередь, означает индукцию основного цитотоксического клеточно-

опосредованного иммунного ответа, который, вероятно, соответствует вирусной этиологии. 

В своем исследовании авторы [Сирак и др., 2018] выявили, что по истечении десяти су-

ток (рис. 5, 6) при PAS-реакции, в цитоплазме околоушной железы при патологии обнаружи-

ваются полисахариды, наблюдается интенсивное окрашивание цитоплазмы клеток подче-

люстной железы. В белковых же клетках во время PAS-peакции происходило окрашивание 

гранул в апикальной части. Также авторы подчеркивают тот факт, что маркером воспаления 

является присутствие сиаловых кислот в слизистых клетках подчелюстной и подъязычной 

желез и в секреторных клетках околоушной железы. Из этого можно сделать вывод об одина-

ковой частоте обнаружения белковых веществ как в слизистых, так и в белковых клетках.  

 

 
 

Рис. 5. Микропрепараты секреторных клеток околоушной железы на 10-е (а) и 30-е (б) сутки после 

формирования модели экспериментального пародонтита: а – интенсивно окрашенные гранулы (1) 

различной величины в цитоплазме апикальной части клеток (2); б – ослабление интенсивности PAS-

реакции гранул после обработки срезов мягким кислотным гидролизом и жестким метилированием. 

ИГХ-реакция (иммуногистохимическая-реакция) на полисахариды по Spicer и Lillie 

Fig. 5. Micropreparations of secretory cells of the parotid gland on the 10th (a) and 30th (b) days after the 

formation of the model of experimental periodontitis: a – intensely stained granules (1) of various sizes in the 

cytoplasm of the apical part of the cells (2); (b) – weakening of the intensity of the PAS-reaction of granules 

after treatment of sections with mild acid hydrolysis and severe methylation. IHC-reaction 

(immunohistochemical-reaction) for polysaccharides according to Spicer and Lillie 

а б 

1 
2 

1 



 Актуальные проблемы медицины. 2023. Т. 46, № 1 (61–72) 

 Challenges in modern medicine. 2023. Vol. 46, No. 1 (61–72) 

 

68 

 

Рис. 6. Микропрепараты смешанных концевых отделов подъязычной железы на 10-е (а) и 60-е (б) 

сутки после формирования модели экспериментального пародонтита: а – хондроитин-сульфат В 

(отмечен стрелками в слизистых клетках при низком рН (1,21); б – остаточная PAS-реакция 

в слизистой клетке (отмечена стрелкой). ИГХ-реакция метахромазии с азуром. Продукт реакции 

коричневого цвета. Ок. 10, об. 20 (а), ок. 20, об. 40 (б) 

Fig. 6. Micropreparations of mixed terminal sections of the sublingual gland on the 10th (a) and 60th (b) days 

after the formation of the model of experimental periodontitis: a – chondroitin sulfate B (marked by arrows in 

mucous cells at low pH (1.21); b – residual PAS reaction in the mucosal cell (marked with an arrow) IHC 

reaction of metachromasia with azure Brown reaction product Approx 10 v 20 (a) Approx 20 v40 (b) 

Заключение 

Гистохимический метод является перспективным направлением, так как позволяет 

наиболее точно интерпретировать получаемые результаты. Использование в стоматологии 

данного метода помогло решить многие вопросы, касающиеся оценки слизистой оболочки 

полости рта, которые укладываются в существующие представления о компьютерной 

классификации объектов медико-биологического исследования. 

ОРВИ – заболевание, с которым встречается каждый человек в своей жизни. Чтобы 

уберечься от постинфекционных осложнений, важно тщательно следить за гигиеной по-

лости рта и проводить профилактические мероприятия у стоматолога. Ведь как говорил 

«отец медицины» Гиппократ: «Любую болезнь легче предупредить, чем вылечить».  
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Аннотация. В проведенном исследовании освещена тема профилактики кариеса путем эвакуации 

адсорбировавшихся легкоусвояемых углеводов с поверхности органов полости рта. В работе 

приведены данные о способе удаления сахаров путем применения слабокислых полосканий. 

Представлены результаты исследования, проведенного in vivo (в полости рта), десорбции 

легкоусвояемых углеводов из полости рта. Проведен поиск раствора-десорбента сахарозы, 

применяемого методом полосканий. В исследовании изучали десорбирующие свойства воды, 

лимонной, винной, уксусной кислот. Слабокислый раствор лимонной кислоты способствует 

десорбции сахарозы с поверхности зубов и слизистой оболочки. После полоскания зубов 

раствором винной кислоты концентрация сахарозы на жевательной поверхности зуба 
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количество сахарозы на спинке языка уменьшилось в 2,9 раза, раствором винной кислоты – 

в 3,3 раза, уксусной – в 3,5, лимонной – в 8,9 раза.  
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Введение 

Вопросы профилактики кариеса и поиск доступных путей ее реализации актуальны 

на сегодняшний день. Кариозные поражения зубов представляют распространенную 

группу среди стоматологических нозологий как в детской, так и во взрослой стоматоло-

гии. Определено, что кариес зубов связан с несбалансированным питанием и присутстви-

ем большого числа углеводов в рационе [Мамулян, 2015; Костылева и др., 2021]. В мяг-

ком зубном налете ассоциированы стрептококки, актиномицеты и другие грамположи-

тельные бактерии, расщепляющие сахара и в процессе метаболизма выделяющие кислоты, 

которые разрушают эмаль зубов [Лобань и др., 2019; Грошева и др., 2022]. Доказано, что 

количество микроорганизмов увеличивается при отсутствии индивидуальной гигиены по-

лости рта [Биктимерова и др., 2020]. Легкоусвояемые углеводы служат источником пита-

ния для микроорганизмов полости рта, а продуцируемые в процессе метаболизма кислоты 

разрушают эмаль зубов [Гермаш и др., 2019; Ипполитов и др., 2021]. Легкоусвояемые уг-

леводы так привлекательны внешне и удобны в приготовлении в качестве быстрого пере-

куса, десерта, утоления жажды (газированные напитки). Продукты, богатые углеводами, 

являются доступным источником энергии для организма, они достаточно питательны и 

особенно удобны в приготовлении и транспортировке в условиях сложившегося на сегодня 

активного жизненного ритма, являются отличной альтернативой полноценного приема пи-

щи. Такое легкодоступное и сытное питание, ставшее нормой, незаметно ведет к увеличе-

нию роста кариеса. Углеводы служат источником питания для микроорганизмов полости 

рта, а продуцируемые в процессе жизнедеятельности органические кислоты деминерализу-

ют эмаль зубов [Васильев, 2020]. Частота употребления углеводов коррелирует с кариесо-

генностью [Ипполитов и др., 2019], а регулярная очистка зубов, устранение мягких зубных 

отложений содействуют физическому процессу созревания эмали зубов [Хворостянская, 

2020]. По статистике ежедневная гигиена полости рта на 80 % снижает необходимость 

стоматологического лечения [Палутина, 2020]. Однако знания о индивидуальной гигиене 

полости рта среди взрослых зачастую являются недостаточными [Алгазина и др., 2022]. 

Проведенное нами ранее исследование по адсорбции сахарозы в полости рта показало, что 

этот процесс преимущественно наблюдается на спинке языка, в меньшей степени на сли-

зистой щек [Бавыкина и др., 2021]. На поверхности жевательных зубов определялась в ко-

личестве 40,1 ± 5,3 мкг/мл, резцов – 14,8 ± 2,2 мкг/мл [Бавыкина и др., 2021]. 

Целью исследования явилось определение возможности эвакуации легкоусвояемых 

углеводов, адсорбированных на поверхности органов полости рта, путем применения по-

лосканий. 

Материалы и методы 

В исследовании приняли участие пациенты, стоматологически и соматически здоровые. 

В качестве углеводной нагрузки использовали 10 % раствор сахарозы в виде полоскания по-

лости рта. После чего определяли адсорбированное количество сахара на поверхности спинки 

языка, на поверхности зубов (вестибулярная поверхность резцов верхней челюсти и жева-

тельная поверхность первого моляра нижней челюсти). Контрольная группа пациентов не 

подвергалась углеводной нагрузке. В качестве десорбирующего раствора использовали: пить-

евую воду, 0,1 % р-р винной, 0,1 % р-р лимонной, 0,1Н уксусной кислоты. Ph растворов кис-

https://www.detstom.ru/index.php/jour/search?authors=%D0%92.%20AND%20%D0%98.%20AND%20%D0%93%D0%B5%D1%80%D0%BC%D0%B0%D1%88
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лот равен 3. Полоскание ротовой полости исследуемым раствором длилось в течение 45 се-

кунд, затем на исследуемую область прикладывали фильтровальную бумагу – адсорбент «си-

няя лента» с целью сорбирования сахарозы. Лабораторный этап проводили на кафедре общей 

химии НИУ «БелГУ». Концентрацию сахарозы определяли с помощью спектрофотометра 

[Везенцев и др., 2018]. Статистическую обработку полученных данных, построение графиков 

и диаграмм проводили с помощью программного обеспечения «Microsoft Excel». 

Результаты исследования 

Результаты десорбции сахарозы с поверхности зубов и слизистой оболочки полости 

рта различными десорбентами приведены в таблицах. 

Таблица 1 

Table 1 

Концентрация сахарозы мкг/см
2
после десорбции с поверхности зубов 

The concentration of sucrose µg/cm2 after desorption from the surface of the teeth 

Раствор для полоскания 
Вестибулярная поверх-

ность 11,21 зуба n = 5 

Жевательная поверх-

ность 36 зуба n = 5 
Соотношение 

10 % раствор сахарозы 14,8 ± 2,2 40,1 ± 5,3  

Вода питьевая не определяется 26,6 ± 5,1 1,5 

0,1 % Н р-р уксусной кислоты не определяется 6,1 ± 2,1 6,5 

0,1 % р-р винной кислоты не определяется 9,8 ± 7,2 4,08 

0,1 % р-р лимонной кислоты не определяется 4,8 ± 3,1 8,03 

 

Таблица 2 

Table 2 

Концентрация сахарозы мкг/см
2
 после десорбции с поверхности спинки языка 

The concentration of sucrose μg/cm2 after desorption from the surface of the back of the tongue 

Условия исследования 

Сахароза, мкг/см
2
, n = 5 

Питьевая 

вода 

0,1 % р-р Н ук-

сусной кислоты 

0,1 % р-р ли-

монной кислоты 

0,1 % р-р вин-

ной кислоты 

Углеводная нагрузка 451,1 ± 37,4 425,2 ± 40,2 381,1 ± 64,3 432,4 ± 42,2 

Полоскания  

десорбирующим  

раствором 

188,4 ± 29,2 122,4 ± 15,2 43,2 ± 7,1 131,2 ± 13,4 

Соотношение 2,9 3,5 8,9 3,3 

 

После полоскания питьевой водой и слабокислыми растворами кислот на вестибуляр-

ной поверхности резцов концентрация сахарозы не определяется. С жевательной поверхно-

сти зубов питьевой водой сахароза полностью не десорбируется (количество сахарозы 

уменьшилось от исходного значения в 1,5 раза). Со слизистой оболочки полости рта водой 

сахароза не десорбируется, она лишь частично десорбируется слабокислым раствором вин-

ной и уксусной кислоты. В полной мере десорбируется сахароза с поверхности слизистой 

оболочки путем слабокислых полосканий лимонной кислотой. После полоскания зубов рас-

твором винной кислоты концентрация сахарозы на жевательной поверхности зуба умень-

шилась в 4,08 раза, уксусной – в 6,5 раз, а лимонной – в 8,03 раза. После полоскания водой 

количество сахарозы на спинке языка уменьшилось в 2,9 раза, раствором винной кислоты – 

в 3,3 раза, уксусной – в 3,5, а лимонной – в 8,9 раза (от исходного количества сахарозы, рав-

ного 381,1 мкг/см
2
, обнаружилось после десорбции лимонной кислотой 43,7 мкг/см

2
). 
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Обсуждение 

Проведенное нами ранее исследование по адсорбции легкоусвояемых углеводов в по-

лости рта показало, что они адсорбируются на слизистой оболочке и зубах. В ходе текущего 

исследования был поиск доступного способа эвакуации сахаров с поверхности органов по-

лости. Полученные результаты в ходе настоящего исследования позволяют утверждать, что 

вода питьевая и растворы кислот обладают в разной степени десорбирующим эффектом. 

Выраженный десорбирующий эффект питьевой воды по отношению к сахарозе на вестибу-

лярных поверхностях зубов объясняется тем, что анатомически эта поверхность зубов явля-

ется относительно ровной. В сравнении с этими показателями десорбция сахарозы питьевой 

водой с жевательной поверхности моляров оказалась мало результативной, так как рельеф 

поверхности способствует механической ретенции. Растворы кислот проявили разную де-

сорбирующую способность, что связано с природой их химической структуры, а именно 

количеством групп COOH, разной степенью диссоциации кислот.  

Выводы 

Доказана десорбирующая способность слабокислых растворов, применяемых в виде 

полосканий. С жевательной поверхности зубов сахароза водой не эвакуируется (это связа-

но с особенностями анатомического строения, наличием рельефа поверхности в области 

фиссур, что создает дополнительные ретенционные пункты). Лучшим десорбентом легко-

усвояемых углеводов с поверхности зубов и слизистой оболочки полости рта является 

раствор лимонной кислоты. 
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«ChitoPran» have been identified. The technique of optimal wound management after the application of 

«ChitoPran» is presented. The main errors in the application of wound dressing are noted. The clinical 

efficacy of «ChitoPran» was shown in comparison with traditional treatment: in patients with 

«ChitoPran» of the period of epithelialization of donor wounds were statistically significantly reduced (up 

to 8 days, instead of 11 days), the frequency of infectious complications decreased to 15 %, instead of 

25 %. Pain intensity according to VAS decreased to 2 points instead of 5 points with traditional treatment, 

which allowed for earlier activation of patients. When using ChitoPran, histological analysis of the skin 

structure confirmed the development of a full-fledged epithelium. 

Keywords: wound dressings, burns, donor wounds, chitosan 

For citation. Borisov V.S., Borovkova N.V., Sachkov A.V., Kaplunova M.Yu., Andreev Yu.V., 

Zhirkova E.A., Titovа G.P., Smirnov K.S., Makarova M.E. 2023. The Use of Biodegradable Wound 

Dressing in the Treatment of Donor and Burn Wounds in Patients with Thermal Injury. Challenges in 

Modern Medicine. 46 (1): 79–91 (in Russian). DOI: 10.52575/2687-0940-2023-46-1-79-91 

 

Введение 

В последнее время, несмотря на снижение ожогового травматизма в РФ до 76,2 на 100 

тыс. населения (для сравнения в 2009 г. – 210 на 100 тыс. населения), отмечается тенденция 

к увеличению тяжести ожоговой травмы [Алексеев, 2020]. При оказании специализирован-

ной медицинской помощи возникает необходимость в использовании современных раневых 

покрытий, без применения которых невозможно качественно улучшить лечение тяжело-

обожженных [Потекаев и др., 2017; Поляков и др., 2019; Halim et al., 2010; Luca-Pozner et al., 

2021]. Биодеградирующие раневые покрытия  все чаще применяются в местном лечении 

поверхностных ожогов, остаточных ожоговых ран, в лечении донорских ран [Крайнюков и 

др., 2018; Будкевич и др., 2020; Кузнецова и др., 2020;  Abdel-Sayed et al., 2019; Yamakawa, 

Hayashida, 2019]. В настоящее время научный и практический интерес представляют ране-

вые покрытия, созданные на основе хитозана [Богданов и др., 2020; Zulfiqar et al., 2020]. 

Благодаря антимикробной активности, устойчивости к условиям окружающей среды, высо-

кой адсорбционной способности, адгезивной природе, превосходной проницаемости для 

кислорода хитозан стал одним из наиболее востребованных в лечении ран [Dai et al., 2011; 

Devi, Dutta, 2017; You et al., 2017]. Для отработки методики применения биодеградирующих 

покрытий на ожоговые раны мы рекомендуем начать использование их на донорские раны, 

которые фактически выступают моделью ожога IIIА степени или ожога II степени по МКБ-

10. Полученный опыт позволит перенести клинические результаты на лечение поверхност-

ных ожоговых ран, встречающихся почти в 70 % случаев [Borisov et al., 2017; Schiefer et al., 

2022]. Однако в большинстве статей не  отмечены особенности их использования при раз-

ных типах ран, в разные фазы раневого процесса, не представлены оптимальные условия 

для их применения (подготовка раневого поля, сроки наложения, вторичная повязка и т. д.), 

что приводит к получению неудовлетворительного результата и отказа от их использования 

в повседневной работе. Кроме того, клиническая эффективность часто определяется только 

по срокам эпителизации, без оценки болевого фактора, частоты инфекционных осложнений 

и сравнения гистологических параметров биоптатов эпителизированных участков кожи при 

разных способах лечения. 

Цель работы. Улучшить результаты лечения донорских ран и поверхностных 

ожогов у больных с применением биодеградирующих раневых покрытий на основе  

хитозана.  

Материалы и методы 

В рамках выполнения НИР НИИ СП им. Н.В. Склифосовского ДЗМ проведен про-

спективный анализ результатов лечения 50 пациентов, находившихся в ожоговом центре 
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НИИ СП им. Н.В. Склифосовского ДМЗ в период 2020–2022 годы, которым в качестве 

раневого покрытия использовали биодеградируемый материал на основе хитозана «Хито-

Пран» (Биотекфарм, Россия).  «ХитоПран» представляет собой биополимерный биопла-

стический материал, который состоит из электроформованных субмикронных волокон 

(диаметром 400–500 нм) на основе хитозана, плотность материала – 25–30 г / м
2
. У 40 па-

циентов (1 группа) его использовали в лечении донорских ран, у 10 (2 группа) – на ожоги 

II степени (по МКБ-10). В группу сравнения вошли 45 пациентов: 25 (3 группа) – с донор-

скими ранами, в лечении которых традиционно применяли сухие стерильные марлевые 

салфетки в 1–2 слоя, и 20 пациентов с ожогами кожи II степени по МКБ-10 (4 группа), где 

использовались атравматические сетчатые повязки в сочетании с водорастворимыми ма-

зевыми препаратами.  

Проводили сравнение между 1 и 3 группой (пациенты с донорскими ранами) и 2 и 

4 группами (пациенты с ожогами II степени по МКБ-10). Группы были сопоставимы по 

возрастно-половому составу, тяжести термической травмы (площадь и глубина пора-

жения). В таблицах 1, 2 приведена краткая характеристика пациентов, участвующих в 

исследовании.  

Таблица 1 

Table 1 

Сравнительная характеристика групп больных с донорскими ранами в зависимости  

от метода местного лечения 

Comparative characteristics of groups of patients with donor wounds depending on the method  

of local treatment 

Пациенты с донорскими ранами 

Способ лечения донорских ран 

ХитоПран  

Me (LQ; UQ) 

Традиционное лечение  

Me (LQ; UQ) 
p, M-W 

Число пациентов, n 40 (1 группа) 25 (3 группа) – 

Возраст, лет 52 (40,5; 67) 53 (38; 67) p > 0.05 

Общая площадь ожога, % п. т.* 11,5 (6; 19,3) 11 (5; 23,5) p > 0.05 

Поверхностные ожоги, % п. т. 6 (2; 10,3) 5 (2; 11) p > 0.05 

Глубокие ожоги, % п. т. 5 (3; 7) 5 (3; 7) p > 0.05 

Примечание: * п. т. – поверхность тела. 

Таблица 2 

Table 2 

Сравнительная характеристика групп больных с ожогами в зависимости  

от метода местного лечения ран 

Comparative characteristics of groups of patients with burns depending on the method  

of local wound treatment 

Пациенты с поверхностными ожогами 

Способ лечения ожоговых ран 

ХитоПран 

Me (LQ; UQ) 

Традиционное лечение 

Me (LQ; UQ) 
p, M-W 

Число пациентов, n 10 (2 группа) 20 (4 группа) – 

Возраст, лет 58 (45,5;77,3) 51 (41; 63,5) p > 0.05 

Общая площадь ожога, % п. т.* 8,5 (5;15,3) 11 (4;17) p > 0.05 

Поверхностные ожоги, % п. т. 3 (2;8,8) 7 (1,8;15,5) p > 0.05 

Глубокие ожоги, % п. т. 3 (2,6;6,5) 2 (1,8;3) p > 0.05 

Примечание: * п. т. – поверхность тела. 

 

Различия между сравниваемыми группами статистически незначимы.  
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На донорские раны повязки «ХитоПран» накладывали после полного гемостаза до-

норской раны и полного просушивания раневой поверхности. Повязка заходила на 2–3 см за 

пределы раны. «ХитоПран» укрывали атравматическим покрытием «ПараПран» и фиксиро-

вали стерильным марлевым бинтом. Техника наложения «ХитоПран» на длительно незажи-

вающие и послеоперационные ожоговые раны II степени после выполнения хирургической 

обработки была аналогичной. Первую и последующие перевязки после этого проводили че-

рез 2–3 дня. Раневое покрытие «ХитоПран» с раны не снимали до полного заживления ра-

ны, оно резорбировалось естественным путем, производили смену только верхних слоев с 

целью контроля состояния раны. При необходимости на раневые участки, где «ХитоПран» 

биодеградировал, до периода её заживления повторно накладывали «ХитоПран».  

Эффективность лечения оценивали по срокам эпителизации ран при применении би-

одеградируемых повязок и традиционном лечении. Кроме того, у больных с донорскими 

ранами на 1, 4, 7 сутки оценивали интенсивность боли по визуальной аналоговой шкале 

боли (ВАШ, Visual Analogue Scale, VAS) [Huskisson, 1974]. 

Полученные данные представлены в формате медиан (Me) и квартилей (LQ; UQ). 

Сравнительный статистический анализ проводили с применением критерия Манна – Уит-

ни (кр. M-W). За уровень статистической значимости принято p < 0,05. 

Результаты применения биодеградирующего раневого покрытия «ХитоПран»  

при лечении донорских ран 

В лечении донорских ран «ХитоПран» применили у 40 пациентов с термической 

травмой. На донорские раны повязки «ХитоПран» накладывали после подготовки ранево-

го ложа (рис. 1а и 1б). Необходимо выполнение тщательного гемостаза донорской раны, 

которое включало местное применение 0,1 % раствора адреналина в разведении на 400 мл 

0,9 % NaCl. 

 

     

Рис. 1. Подготовка донорской раны (а) и наложение, применение биодеградирующего раневого 

покрытия «ХитоПран» (б) 

Fig. 1. Preparation of a donor wound (a) and application of biodegradable wound dressing 

 «ChitoPran» (b) 

 

В период наложения повязки отмечали хорошее прилегание к раневой поверхности. 

Первую перевязку выполняли через 2–3 дня, удаляли поверхностные слои вторичной по-

вязки до фиксированного на донорской ране раневого покрытия «ХитоПран» (рис. 2а) 

Раневое покрытие превращалось в тонкую корку, плотно фиксированную к ране, ис-

полняя роль «биологического струпа», под которым происходила краевая и островковая 

эпителизация. В дальнейшем происходило его самостоятельное отторжение, что избавля-

ло пациентов от болезненных ощущений и не травмировало образовавшийся эпителий 

(рис. 2 б).  

а) б) 
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Рис. 2. Раневое покрытие «ХитоПран» фиксировано к раневому ложу в виде сухого струпа (а).  

Активная эпителизация донорской раны под раневым покрытием «ХитоПран» на 6 сутки  

после наложения (б) 

Fig. 2. «ChitoPran» wound dressing is fixed to the wound bed in the form of a dry scab (a).  

Active epithelialization of the donor wound under the wound dressing  «ChitoPran» on the 6th day  

after application (b) 

 

Повязки «ХитоПран» легко удалялись с эпителизированной поверхности ран, при 

этом травматизации образованного эпителия не отмечено. Для оценки степени зрелости 

эпителия нами было выполнено гистологическое исследование донорских ран в пределах 

одной анатомической области, где применялись раневое покрытие «ХитоПран» и марле-

вая салфетка (контрольная рана) (рис. 3). Материал забирали на 15 сутки с помощью 

Punch-биопсии (Punch № 3,0). 

 

 

Рис. 3. Punch-биопсия (Punch № 3,0) области заживших донорских ран (15 сутки) 

Fig. 3. Punch biopsy (Punch No. 3.0) of the area of healed donor wounds (day 15) 

 

При гистологическом анализе структуры кожи после применения биодеградирую-

щей повязки «ХитоПран» были получены следующие результаты: край «донорского» де-

фекта кожи с интенсивной полноценной эпителизацией, зрелый многослойный плоский 

эпителий, формируя акантотические тяжи, нарастает на раневую поверхность (рис. 4а). На 

рис. 4б представлен гистологический анализ зажившего участка донорской раны под су-

хой марлевой салфеткой. Широкий край раневого дефекта, выстланный фибрином, с за-

медленной регенерацией и замещением тонким слоем плоского эпителия. 

марля 

ХитоПран 

а) б) 
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Рис. 4. Гистологическое исследование эпителизации донорской раны при использовании покрытия 

«ХитоПран» (а) и марлевой повязки (б). (Окраска среза гематоксилином и эозином × 200) 

Fig. 4. Histological examination of the epithelialization of the donor wound when using the «ChitoPran» 

coating (a) and gauze dressing (b). (Section with hematoxylin and eosin × 200) 

 

Эпителизация в более ранние сроки участков донорских ран с применением совре-

менных раневых покрытий позволила повторно выполнить забор аутотрансплантатов у 

больного с дефицитом донорских ран с заживших участков. Отметим, что применение би-

одеградирующих раневых покрытий «ХитоПран» позволило статистически значимо со-

кратить сроки эпителизации донорских ран по сравнению с традиционным лечением 

(табл. 3). 

Таблица 3 

Table 3 

Сроки эпителизации донорских ран в зависимости от метода местного лечения 

Days of epithelialization of donor wounds depending on the method of local treatment 

Пациенты с  

донорскими ранами 

ХитоПран 

Me (LQ; UQ) 

Традиционное лечение 

Me (LQ; UQ) 
p, M-W 

Число пациентов, n 40 25 – 

Сроки эпителизации, дни 8 (8;9) 11 (10; 12)  P < 0.05 

 

Кроме того, при лечении донорских ран с «ХитоПраном» снижалась интенсивность 

боли, оцениваемая по ВАШ на 1, 4, 7 сутки. Результаты представлены на рисунке 5. 

Пациенты, у которых применяли «ХитоПран» (1 группа), интенсивность боли в до-

норской ране в 1 сутки оценивали в 2 (1; 3) балла, тогда как пострадавшие с традицион-

ным лечением (3 группа) – 5 (5; 6) баллов, что было статистически значимо (p ˂ 0,05;  

кр. M-W). На 4 сутки оценка интенсивности боли среди пациентов 1 и 3 групп не измени-

лась. Меньшая интенсивность боли у пациентов с применением «ХитоПрана» позволила 

активизировать их уже на 3–4 сутки после операции. На 7 сутки интенсивность боли у па-

циентов 1 группы составила 1 (1; 1) балл («ХитоПран») и 2 (1; 3) балла в 3 группе (тради-

ционное лечение) соответственно (p ˂ 0,05; кр. M-W). 

Биополимерная повязка исполняла роль защитного биологического струпа; нагное-

ние донорской раны отмечено у 15 % пациентов 1 группы. У пациентов 3 группы нагное-

ние ран развилось в 25 % случаев, что потребовало выполнения дополнительных перевя-

зок и увеличило сроки госпитализации. 

Несмотря на значительные успехи при применении раневых покрытий «ХитоПран» 

следует учитывать особенности их использования у ожоговых больных. 

а) б) 
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Рис. 5. Интенсивность боли в донорских ранах в зависимости от метода 

местного лечения (на 1, 4, 7 сутки) 

Fig. 5. Intensity of pain in donor wounds depending on the method of 

local treatment (on days 1, 4, 7) 

 

При наложении на донорские раны с недостаточно тщательно выполненным гемо-

стазом повязка «ХитоПран» теряет свою структуру и деформируется (рис. 6а). При обиль-

ном пропитывании кровью повязки «ХитоПран» в раннем послеоперационном периоде  

(1–2 сутки) полностью биодеградировали, рана обнажалась (рисунок 6б). В этом случае на 

открытые участки раны повторно накладывали «ХитоПран». 

 

      
 

Рис. 6а. Изменение структуры «ХитоПран»  

при контакте с кровью 

Fig. 6a. Changes in the structure of «ChitoPran» 

upon contact with blood 

Рис. 6б. Частичная биодеградация «ХитоПран» 

с обнажением фрагмента донорской раны 

Fig. 6b. Partial biodegradation of «ChitoPran» with 

exposure of a fragment of a donor wound 

 

У 2 (5 %) из 40 пациентов отмечали плотную фиксацию «ХитоПрана» к раневому ложу 

донорской раны с последующим высыханием ее и формированием тонкой корочки без при-

знаков краевой и островковой эпителизации в течении 28–30 дней. Даже после наложения 

гидрофобных мазей раневое покрытие оставалось плотно фиксированным к ране, а его удале-

ние приводило к травматизации крайне слабого неоэпителия и появлению эрозий (рис. 7). Это 

были ослабленные пациенты в возрасте более 80 лет с онкологическим анамнезом. 

0

0,5

1

1,5

2

2,5

3

3,5

4

4,5

5

1 сутки 4 сутки 7 сутки 

Интенсивность боли по ВАШ 

ХитоПран Марля 



 Актуальные проблемы медицины. 2023. Т. 46, № 1 (79–91) 

 Challenges in modern medicine. 2023. Vol. 46, No. 1 (79–91) 

 

86 

 

Рис. 7. Нарушение эпителизации донорской раны с появлением  

эрозированной поверхности 

Fig. 7. Violation of the epithelization of the donor wound with the appearance  

of an eroded surface 

Результаты применения биодеградирующих повязок в лечении ожоговых ран 

Учитывая мягкую и пористую структуру раневого покрытия, высокую сорбцион-

ную способность, мы не использовали «ХитоПран» на ранах с обильным отделяемым 

(в 1–5 сутки). Применяли раневые покрытия «ХитоПран» на ожоговые раны II степени 

(МКБ-10) в более поздние сроки, интраоперационно, после выполнения тангенциальной 

некрэктомии в пределах дермы у 10 пациентов (2 группа). Первую перевязку выполняли 

на 4–5 сутки после операции (рис. 8а), отмечая частичное заживление ожоговой раны под 

сухим биологическим струпом с участком инфицированной гематомы. К 9 суткам отмече-

на активная эпителизация ожоговой раны (рис. 8б). 

 

   

Рис. 8. Вид раны на 5 (а) и 9 (б) сутки после операции тангенциальной некрэктомии  

и наложения раневых покрытий «ХитоПран» 

Fig. 8. View of the wound on days 5 (a) and 9 (b) after the operation of tangential necrectomy  

and the application of «ChitoPran» wound dressings 

 

Заживление проходило по типу «донорской раны», под сухим струпом, за счет ост-

ровковой эпителизации. Участки инфицирования были локальными, отграниченными, в 

последующем не распространялись. Биодеградирующие повязки «ХитоПран» показали 

себя в лечении ожоговых ран как эффективные раневые покрытия, благодаря которым 

удалось существенно сократить сроки эпителизации пограничных ожогов в сравнении с 

традиционным лечением (табл. 4). 
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Таблица 4 

Table 4 

Сроки эпителизации ожоговых ран в зависимости от метода местного лечения 

Days of epithelialization of burn wounds depending on the method of local treatment 

Пациенты с ожогами 

Способ лечения ожоговых ран II степени 

ХитоПран 

Me (LQ; UQ) 

Традиционное лечение 

Me (LQ; UQ) 
p, M-W 

Число пациентов, n 10 (2 группа) 20 (4 группа) – 

Сроки эпителизации, дни 12 (10,5; 13,8) 18 (14; 20) p < 0.05 

Обсуждение 

В настоящее время основным патогенетически обоснованным методом лечения глу-

боких ожогов III степени является хирургическое восстановление кожного покрова с по-

мощью расщепленных или полнослойных аутотрансплантатов кожи. После взятия лоску-

тов кожи у пациента остаются раны, называемые «донорскими», требующие местного ле-

чения. Традиционно для местного лечения донорских ран предлагается использовать 

влажно-высыхающие марлевые повязки с растворами антисептиков [Атясов, 1989]. При 

таком способе лечения, по данным разных авторов, заживление ран донорских участков 

занимает от 7 до 26 дней [Крайнюков и др., 2018; Asuku et al., 2021]. В случае возникнове-

ния инфекционных осложнений или длительном заживлении восстановление кожного по-

крова может длиться 44 ± 3,8 суток и потребовать дополнительного хирургического лече-

ния [Крайнюков и др., 2018]. Способность повязок при биодеградировании стимулировать 

процесс эпителизации показал их высокую клиническую эффективность. Применение их в 

лечении донорских ран позволило уменьшить сроки эпителизации ран до 8 суток вместо 

11 суток при традиционном лечении, привело к достоверному снижению интенсивности 

боли до 2 баллов против 5 при традиционном лечении. Отмечено снижение частоты ин-

фекционных осложнений до 15 % против 25 %. Все это в совокупности способствовало 

ранней активизации пациентов, сокращению сроков госпитализации. Однако использова-

ние «ХитоПран» в повседневной клинической практике требует определенного опыта, 

знаний условий их применения, показания и противопоказания в разные фазы раневого 

процесса для получения оптимального результата. Применение мазевых препаратов мо-

жет губительно сказаться на раневых покрытиях «ХитоПран». Но даже возникшие в ре-

зультате применения местные осложнения могут быть купированы при правильной и 

своевременной коррекции лечения.  

Вывод 

Применение биодеградируемых раневых покрытий на основе хитозана в лечении 

донорских ран позволяет уменьшить интенсивность боли, сократить сроки эпителизации и 

улучшить качество эпителия, что поможет решить проблему дефицита донорских ресур-

сов. Использование биодеградирующих раневых покрытий на пограничных ожоговых ра-

нах после выполнения дермабразии или поверхностной некрэктомии создает оптимальные 

условия для заживления ожоговых ран в более короткие сроки без образования гипертро-

фических рубцов. Биодеградирующие повязки «ХитоПран» являются более эффективным 

средством для лечения ран в сравнении с марлевыми салфетками.  
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Аннотация. Первичный гиперпаратиреоз – это эндокринное заболевание, характеризующееся 

избыточной секрецией паратиреоидного гормона при верхне-нормальном или повышенном уровне 

кальция крови вследствие первичной патологии околощитовидных желез. Основным методом 

лечения первичного гиперпаратиреоза является хирургический. Из-за сложной и часто вариантной 

анатомии шеи выполнение паратиреоидэктомии требует прецизионного вскрытия многих 

структур, чтобы достичь парааденому. При этом окружающие нервы и сосудистые структуры 

зачастую подвержены травмам. Возвратно-гортанный нерв служит ориентиром для выявления 

патологических околощитовидных желез, поскольку верхние паращитовидные железы лежат за 

путем прохождения возвратно-гортанного нерва, в то время как нижние околощитовидные железы 

расположены перед прохождением возвратно-гортанного нерва.  

Ключевые слова: гиперпаратиреоз, нейромониторинг, возвратный гортанный нерв, повреждение 

наружной ветви верхнего гортанного нерва, изменение голоса после паратиреоидэктомии 
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Abstract. Primary hyperparathyroidism is an endocrine disease characterized by excessive secretion of 

parathyroid hormone against the background of normal or elevated levels of calcium in the blood of 

extensive parathyroid glands. The main treatment for hyperparathyroidism is surgery. Because of the 

aspiration and often variant anatomy of the development of parathyroidectomy, a precise opening of the 

structure of many is required to reach the paraadenoma. In this case, the surrounding nervous and 

vascular diseases are often injuries. The recurrent laryngeal nerve serves as a landmark for identifying 

pathological parathyroid glands, since the superior parathyroid glands lie behind the pathway of the 

recurrent laryngeal nerve, while the inferior parathyroid glands lie in front of the passage of the recurrent 

laryngeal nerve. 
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Введение 

Первичный гиперпаратиреоз – это эндокринное заболевание, характеризующееся из-

быточной секрецией паратиреоидного гормона при верхне-нормальном или повышенном 

уровне кальция крови вследствие первичной патологии околощитовидных желез. Первич-

ный гиперпаратиреоз проявляется полиорганными нарушениями различной степени вы-

раженности и, как следствие, может приводить к существенному снижению качества жиз-

ни, инвалидизации пациентов, повышенному риску преждевременной смерти [Мокрыше-

ва и др., 2021]. Сегодня это заболевание имеет мало общего с тяжелым состоянием, опи-

санным Фуллером Олбрайтом и соавторами в 1930-х гг. как «болезнь камней, костей и 

стонов» [Walker et al., 2021]. 

У большей части пациентов в Российской Федерации гиперкальциемия диагности-

руется отсроченно, поскольку определение содержания кальция не входит в общетерапев-

тический биохимический анализ крови. Это создает предпосылки для позднего выявления 

гиперпаратиреоза. В Российской Федерации широкомасштабных эпидемиологических ис-

следований не проводилось. По результатам анализа Российского регистра пациентов с 

первичным гиперпаратиреозом в 2017 г., заболеваемость составила 13 случаев на 100 тыс. 

взрослого населения [Мокрышева и др., 2021]. 

Симптомный (манифестный) первичный гиперпаратиреоз характеризуется наличием 

«классических» проявлений заболевания, к которым относят костные (остеопороз, низко-

травматичные переломы и фиброзно-кистозный остеит) и висцеральные нарушения, такие 

как нефролитиаз, язвенная болезнь верхних отделов слизистой желудочно-кишечного 

тракта [Мокрышева и др., 2021].  

Основная причина спорадического первичного гиперпаратиреоза в большинстве 

случаев неизвестна. Внешнее облучение шеи и литиевая терапия являются факторами 

риска развития первичного гиперпаратиреоза [Walker et al., 2018]. 

 Большинство пациентов не сообщают об этих воздействиях. Хронически низкое по-

требление кальция и морбидное ожирение также недавно были описаны как факторы рис-

ка [Vaidya et al., 2017; Sbai et al., 2022]. Генетический патогенез первичного гиперпарати-

реоза остается неясен у большинства пациентов [Walker et al., 2021]. 

Основным методом лечения первичного гиперпаратиреоза является хирургический 

[Dandurand et al., 2021; Lu et al., 2021; Neves et al., 2022]. Из-за сложной и часто вариант-

ной анатомии шеи выполнение паратиреоидэктомии требует прецизионного вскрытия 

многих структур, чтобы достичь парааденомы. При этом окружающие нервы и сосуди-

стые структуры зачастую подвержены травмам [Baj et al., 2020]. Возвратно-гортанный 

нерв служит ориентиром для выявления патологических околощитовидных желез, по-

скольку верхние паращитовидные железы лежат за путем прохождения возвратно-

гортанного нерва, в то время как нижние околощитовидные железы расположены перед 

прохождением возвратно-гортанного нерва [Wang et al., 2022]. Это анатомическое поло-

жение желез по отношению к возвратно-гортанному нерву имеет клиническое значение 

для хирурга при выявлении аномальных паращитовидных желез. Травмы возвратно-

гортанного нерва обычно связаны с тракцией, перевязкой, сжатием, попадаем в лигатуру и 

термическим воздействием во время операции [Ghani et al., 2016]. 
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Описание клинического случая  

В феврале 2021 г. пациентка К., 27 лет, обратилась амбулаторно к урологу с жалоба-

ми на боли в левой поясничной области. Пациентке выполнено амбулаторно ультразвуко-

вое исследование (УЗИ) почек и мочевого пузыря. По данным УЗИ, в правой почке – во 

всех группах чаш – визуализируются множественные гиперэхогенные включения оваль-

ной формы, дающие акустическую тень, с максимальными размерами до 3,5 мм. В левой 

почке – во всех группах чаш – множественные гиперэхогенные включения овальной фор-

мы, дающие акустическую тень с максимальными размерами до 4 мм. Данных за наличие 

конкрементов в мочеточниках не получено.  

Пациентке проведено амбулаторное дообследование. Выявлено повышение уровня 

общего и ионизированного кальция в крови. По данным УЗИ щитовидной железы и око-

лощитовидных желез, общий объем щитовидной железы 15,6 см
3
. Эхоструктура неодно-

родная за счет единичных мелких до 3,5 мм анэхогенных, аваскулярных образований с 

гиперэхогенным содержимым внутри. TIRADS-1: в проекции левой доли щитовидной же-

лезы лоцируется образование 25×21×47 мм (9 см
3
) гипоэхогенное с усиленным интрано-

дулярным кровотоком (увеличенная паращитовидная железа?). 

Установлен предварительный диагноз: манифестный первичный гиперпаратиреоз, 

висцеральная (почечная) форма (см. табл.).  
 

Динамика лабораторных показателей до и после хирургического лечения 

Dynamics of laboratory parameters before and after surgical treatment 

Лабораторные показатели 
До хирургического  

лечения 

После хирургического  

лечения 

Мочевина, ммоль/л 6 6 

Креатинин, мкмоль/л 86,46 81 

Кальций общий, ммоль/л 3,16 2,29 

Кальций ионизированный, ммоль/л 1,4 1,13 

Паратгормон, пг/мл 149 31,1 

 

Пациентка направлена на консультацию к хирургу. В плановом порядке выполнена 

малоинвазивная паратиреоидэктомия левой нижней околощитовидной железы с примене-

нием переменного нейромониторинга INOMED C2.  

Интраоперационная картина. На передней поверхности шеи выполнен разрез кожи 

длиной 35 мм. Выделена левая и правая доли щитовидной железы. При ревизии установ-

лено, что в проекции нижнего полюса левой доли имеется крупное узловое образование 

плотной консистенции размером 4×5 см, которое прилежит латеральным краем к сонной 

артерии, медиальным краем – к стенке пищевода. Нижний полюс этого образования рас-

полагается загрудинно. В правой доле пальпаторно и визуально узловые образования не 

определяются. При дальнейшей ревизии VI группы лимфатических узлов лимфаденопа-

тии не выявлено. 

Интраоперационный диагноз: гигантская парааденома левой нижней околощито-

видной железы (рис. 1).   

С техническими трудностями, обусловленными большим размером образования, ин-

тимным прилежанием к важным анатомическим структурам, выполнена паратиреоидэк-

томия с применением переменного нейромониторинга INOMED C2. Выполнена ревизия 

околощитовидных желез контрлатеральной стороны. Гиперплазии околощитовидных же-

лез не отмечено. Выполнен интраоперационный контроль паратгормона. Отмечено интра-

операционное снижение паратгормона. Выполнено ушивание раны. На кожу нанесен клей 

Dermabond (рис. 2).   
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Рис. 1. Макропрепарат – удаленная левая нижняя околощитовидная железа 

Fig. 1. Gross specimen of the removed left lower parathyroid gland 

 

 

Рис. 2. Завершение операции и нанесение кожного клея Dermabond 

Fig. 2. Completion of the operation and application of Dermabond skin glue 

 

Пациентка выписана из стационара на амбулаторный этап лечения на следующий 

день. При контрольном осмотре у эндокринолога отмечена нормализация фосфорно-

кальциевого обмена (см. табл.). 
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Макроописание при гистологическом исследовании № 121536 UNIM: образование 

размером 63×31×7 мм в тонкостенной капсуле, на разрезе белесовато-серого цвета, край 

маркирован черным.  

Микроскопическое описание: узловая опухоль с фиброзной капсулой, без стромаль-

ных адипоцитов, представлена главными клетками (крупные эозинофильные клетки с 

округлыми ядрами разного размера с зернистой цитоплазмой). Опухоль солидно-гнездная. 

Фокально фолликулярный паттерн. Митозы не выявлены. Признаков инвазии не выявле-

но. Некрозы не выявлены. Строма отечная (рис. 3).  

Заключение: аденома паращитовидной железы. 
 

 

Рис. 3. Микроскопическая картина: 1 – крупные эозинофильные клетки с округлыми ядрами 

разного размера с зернистой цитоплазмой, фокально фолликулярный паттерн 

Fig. 3. Microscopic picture: 1 – large eosinophilic cells with round nuclei of various sizes  

with granular cytoplasm, focal follicular pattern 

Обсуждение 

Мокрышевой Н.Г. c соавторами в 2021 году отмечено, что симптомный (мани-

фестный) первичный гиперпаратиреоз характеризуется наличием «классических» прояв-

лений заболевания, к которым относят костные (остеопороз, низкотравматичные перело-

мы и фиброзно-кистозный остеит) и висцеральные нарушения, такие как нефролитиаз, яз-

венная болезнь верхних отделов слизистой желудочно-кишечного тракта. 

Сложность диагностики данного клинического случая заключалась в фоновом про-

явлении почечной колики. В таких случаях лечение основного заболевания может быть 

отложено в связи с необходимостью лечения патологии почек и мочевыводящих путей 

[Голоунина и соавт., 2019; Wang et al., 2020]. 

Топическая диагностика с целью определения локализации и размера параденомы 

крайне важна в малоинвазивной хирургии, так как понимание размеров и локализации об-

разования позволяет применять минимально инвазивный подход в лечении, что сказыва-

ется на послеоперационном состоянии пациента.  

1 
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В связи со сложной и зачастую вариантной анатомией выполнение паратиреоидэк-

томии сопряжено с прецизионным выделением и вскрытием различных пространств на 

шее. Наиболее часто парааденомы имеют небольшой размер и локализуются в типичных 

областях, что подтверждается при топической диагностике с помощью УЗИ и сцинтигра-

фии. Однако в этом клиническом случае парааденома имела нетипичное параэзофагеаль-

ное расположение и в силу большого размера дистальная часть была расположена загру-

динно, что затрудняло техническое выполнение паратиреоидэктомии. В данном клиниче-

ском случае применение интраоперационного нейромониторинга позволило безопасно 

выполнить паратиреоидэктомию и ревизию околощитовидных желез противоположной 

стороны [Akgun et al., 2022; Eligal et al., 2022].  

Заключение 

Паратиреоидэктомия остается единственным способом лечения первичного гипер-

паратиреоза, а наличие у пациента гигантской парааденомы увеличивает риск хирургиче-

ской травмы важных анатомических структур, таких как возвратно-гортанный нерв, пи-

щевод, магистральные сосуды. 

Применение минимально-инвазивной хирургии в случае гигантской парааденомы 

должно быть оправдано радикальностью и безопасностью оперативного лечения. 

Применение интраоперационного нейромониторинга при нестандартной парати-

реоидэктомии позволяет безопасно использовать минимально-инвазивную хирургию, что 

повышает косметический эффект после операции, снижает послеоперационный диском-

форт и время восстановления.  

Ревизия всех околощитовидных желез позволяет выявить интраоперационно гипер-

плазию околощитовидных желез и снизить вероятность рецидива заболевания. 
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эффективности и радикальности обширных резекционных вмешательств при 
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применения ряда дополнительных хирургических технологий при выполнении  

обширных резекций печени по поводу паразитарной патологии. В статье представлены 

результаты хирургического лечения 61 пациента (23/37,7 % мужчин, 38/62,6 % женщин), 

оперированных в хирургическом отделении № 2 Кузбасской клинической больницы  
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Abstract: Despite the progress made in the surgical treatment of liver echinococcosis, the problem of 

choosing the nature of the surgical intervention remains relevant. In contrast to the effectiveness and 

radicalness of extensive resection interventions for widespread liver echinococcosis, there are factors of 

possible complications and technical difficulties. The question of the effectiveness of a number of additional 

surgical technologies in performing extensive liver resections for parasitic pathology also remains debatable. 

The article presents the results of surgical treatment of 61 patients (23/37.7 % men, 38/62.6 % women) 

operated in the surgical department No2. M.A. Podgorbunsky (Kemerovo) in the period 2006 to 2022 due to 

liver echinococcosis. The criterion for inclusion in the study was the performed extensive liver resection in 

the amount of lobar resection or more. Based on statistical calculations, an analysis was made of the 

effectiveness of the applied surgical technologies, as well as the immediate and long-term results of the 

treatment of patients. The effectiveness of both the applied surgical technologies and extensive resection 

interventions in general in the treatment of widespread liver echinococcosis has been established. 
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Введение 

Кистозный эхинококкоз печени – заболевание, возбудителем которого является Echi-

nococcus granulosus. Заболеваемость эхинококкозом печени снизилась во всем мире благо-

даря согласованным медико-санитарным мерам по нарушению круговорота паразита между 

основным и промежуточным хозяином. Хирургический метод остается основной опцией 

лечения, несмотря на наличие более консервативных методик [Sokouti et al., 2017; Bayrak, 

Altıntas, 2019; Ibrahim et al., 2021]. Около 80 % эхинококковых кист локализуются в печени 

[Pang et al., 2017; Ramia et al 2018; Baimakhanov et al., 2021; Farhat et al., 2022]. Радикальное 

удаление паразитарного поражения печени при хирургической операции эффективно 

предотвращает возможные осложнения и значимо уменьшает процент рецидива заболева-

ния [Pang et al., 2017; Deo et al., 2020; Farhat et al., 2022]. Отмечено, что непосредственные и 

отдаленные результаты применения альтернативных малоинвазивных методик, а также 

изолированной консервативной терапии с применением альбендазола значимо уступают 
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результатам при хирургическом лечении пациентов с эхинококкозом печени [Pang et al., 

2017; Ramia et al., 2018; Akhan et al., 2020; Deo et al., 2020; Baimakhanov et al., 2021]. Также 

на данный момент не существует безоговорочных регламентированных подходов относи-

тельно оптимального хирургического вмешательства при эхинококкозе печени [Deo et al., 

2020; Cantay, Anuk, 2022].  Доля органосберегающих резекционных вмешательств на пече-

ни при эхинококкозе значимо преобладает над долей обширных вмешательств при лечении 

паразитарного поражения печени [Ramia et al., 2018; Al-Saeedi et al., 2021]. Классические 

аргументы против выполнения обширных резекций заключаются в том, что это чрезмерно 

агрессивное лечение доброкачественного заболевания с удалением части интактной парен-

химы, а процентные значения осложнений и летальности высоки [Ramia et al., 2018]. Одна-

ко иногда обширная резекция предлагает наиболее подходящее техническое решение и поз-

воляет получить отличные результаты и качество жизни. Кроме того, риски, связанные с 

операцией, значительно снизились на современном этапе развития хирургии благодаря тех-

ническим достижениям в хирургии печени. [Ramia et al., 2018; Ramia Ángel et al., 2020]. В 

этой статье мы представляем наши результаты лечения пациентов с эхинококкозом печени, 

оперированных в объеме обширной резекции. Также в статье проведено сравнение резуль-

татов лечения с применением дополнительных хирургических технологий и без них. 

Цель исследования – представить и оценить результаты лечения оперированных 

больных с применением обширных резекций при эхинококкозе печени. 

Материал и методы исследования 

В статье представлены результаты хирургического лечения 61 пациента (23/37,7 % 

мужчин, 38/62,6 % женщин), оперированных в хирургическом отделении № 2 Кузбасской 

клинической больницы скорой помощи имени М.А. Подгорбунского (г. Кемерово) в пери-

од 2006 по 2022 г. по поводу эхинококкоза печени. Критерием включения в исследование 

была выполненная обширная резекция печени в объеме долевой резекции или более. Диа-

гноз эхинококкоза печени устанавливали на основании комплекса клинико-лабораторных 

и инструментальных методов обследования. Иммуноферментный анализ на наличие IgG к 

эхинококкозу выполнялся всем пациентам. Для определения локализации размеров пара-

зитарного поражения и отношения к сосудисто-секреторным элементам выполняли уль-

тразвуковое исследование (УЗИ) с дуплексным сканированием, мультиспиральную ком-

пьютерную томографию (КТ) с болюсным контрастированием. В ряде случаев выполня-

лась магнитно-резонансная холангиопанкреатография (МРХПГ). Характеристика когорты 

пациентов, включенных в исследование, представлена в таблице 1. 

Таблица 1 

Table 1 

Основные характеристики пациентов, вошедших в исследование 

Main characteristics of patients included in the study 

Показатель Значение 

Возраст, годы, М ± σ (min-max) 46,3 ± 9,9 (19–63) 

Демография, n (%): 

Городские жители 38 (62,3 %) 

Сельские жители 23 (37,7 %) 

Пол, n (%): 

Мужской 23 (37,7 %) 

Женский 38 (62,6 %) 

Классификация кист (ВОЗ), n (%): 

CE2 36 (59 %) 

CE3B 20 (32,8 %) 

CE4 5 (8,2 %) 
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Окончание табл. 1 

Показатель Значение 

Локализация поражения, n (%): 

Левая доля печени 4 (6,6 %) 

Правая доля печени 36 (59 %) 

Билобарное поражение 11 (18 %) 

Левая доля печени + другие органы брюшной полости 2 (3,3 %) 

Правая доля печени + другие органы брюшной полости 6 (9,8 %) 

Билобарное + другие органы брюшной полости 2 (3,3 %) 

Характер поражения, n (%): 

Солитарные 22 (36,1 %) 

Множественные 39 (63,9 %) 

Размер наибольшей кисты, мм, М ± σ (min-max) 102,6 ± 30,1 (56–164) 

Распределение по размерности наибольшей кисты, n (%): 

Средние (50-100 мм) 30 (49,2 %) 

Большие (более 100 мм) 31 (50,8 %) 

Характер поражения, n (%): 

Первичное 55 (90,2 %) 

Рецидивное 6 (9,8 %) 

+ ИФА, n (%) 54 (88,5 %) 

 

Исходя из данных сводной таблицы, у пациентов преимущественно выявлялись 

множественные кисты CE2 и CE3В типов средних и больших размеров, локализованные в 

правой доле печени. 

При резекционных вмешательствах диссекцию паренхимы выполняли с применени-

ем следующих методик: 

1. «Crash clamp» + дигитоклазия (полостные операции) – техника раздавливания парен-

химы с применением инструмента по типу «мягкого» зажима Бильрот в комбинации с паль-

цевым раздавливанием в сочетании с клипированием и лигированием трубчатых структур. 

2. Диссекция при помощи моно- и биполярной коагуляции, реализуемая посредством 

электрохирургических генераторов «Bowa ARC 400» с блоком подачи аргона «ARC Plus» 

(Германия) и «Valleylab Force EZ – C series» с блоком подачи аргона «Force Argon II» (США).  

3. Диссекция с применением ультразвукового хирургического скальпеля Harmonic 

GEN 11 (Ethicon, США).  

С целью наведения окончательного гемостаза на полостных вмешательствах приме-

нялись коагуляционный гемостаз, прошивание, аргон-усиленная коагуляция и в ряде слу-

чаев фибриновая коллагеновая гемостатическая субстанция «Тахокомб» (Takeda, Япония), 

а с целью уменьшения интраоперационной кровопотери при выполнении вмешательств в 

ряде случаев использовался интерметирующий маневр Прингла.  

Основные интраперационные показатели оперированных пациентов представлены в 

таблице 2. 

Таблица 2 

Table 2  

Основные интраоперационные показатели оперированных пациентов 

Main intraoperative parameters of operated patients 

Показатель Значение 

Длительность операции, мин, М ± σ (min-max) 289,8 ± 71,2 (150–525) 

Кровопотеря, мл, М ± σ (min-max) 929,2 ± 514 (250–3600) 

Вид операции, n (%): 

ПГГЭ 42 (68,9 %) 



 Актуальные проблемы медицины. 2023. Т. 46, № 1 (100–108) 

 Challenges in modern medicine. 2023. Vol. 46, No. 1 (100–108) 

 

104 

Окончание табл. 2 

рПГГЭ 8 (13,1 %) 

ПГГЭ + атипичная 3 (4,9 %) 

ЛГГЭ 6 (9,8 %) 

рЛГГЭ 2 (3,3 %) 

Метод диссекции, n (%): 

УЗ скальпель  6 (9,8 %) 

Моно + биполяр  43 (70,5 %) 

«Crash clamp» + дигитоклазия 12 (19,7 %) 

Время диссекции, мин, М ± σ (min-max) 70 ± 32 (25–210) 

Тахокомб 37 (60,7 %) 

Время гемостаза, мин, М ± σ (min-max) 12,5 ± 6 (5–30) 

Маневр Прингла, n (%) 33 (54,1 %) 

Длительность маневра Прингла, мин, М ± σ (min-max) 23,3 ± 9,1 (10–45) 

Дренаж холедоха, n (%) 31 (50,8 %) 

White test, n (%) 12 (19,7 %) 

+ White test n, % 5 (41,7 %) 

 

Для статистической обработки данных исследования использовалась программа 

Statistica 10, StatSoft Inc. Этап описания данных заключался в расчете описательных стати-

стик (среднее значение, стандартное отклонение) для показателей, измеренных в количе-

ственных шкалах. Результаты исследования фиксировались в виде таблиц, с указанием 

М ± σ (min-max) , где М – среднее значение, σ – стандартное отклонение, min – минимальное 

значение, max – максимальное значение. Для показателей, измеренных в качественных шка-

лах, проводился процентный анализ – указывалось число больных, имеющих данное значе-

ние показателя и соответствующий этому значению процент (%). Для выявления различий в 

средних значениях количественных показателей использовался непараметрический крите-

рий Манна – Уитни. При сравнительном анализе процентов использовался многофункцио-

нальный критерий Фишера. За уровень статистический значимости принимали p < 0,05. 

Результаты исследования 

С целью оценки эффективности примененных хирургических технологий проведены 

сравнения интраоперационных показателей (табл. 3).  

Таблица 3 

Table 3 

Сравнительный анализ эффективности примененных хирургических технологий 

Comparative analysis of the effectiveness of the applied surgical technologies 

Технология 
Значение 

С применением Без применения p 

Время диссекции, мин, М ± σ: 

УЗ скальпель (1) 100 ± 30,8 – p 1–2 = 0,028 

p 1–3 = 0,01 

p 2–3 = 0,028 

Моно + биполяр (2) 70,5 ± 32 – 

«Crash clamp» + дигитоклазия (3) 52,9 ± 11,2 – 

Время гемостаза, мин, М ± σ: 

Тахокомб 10,8 ± 5 15,1 ± 6,6 0,015 

Кровопотеря, мл, М ± σ: 

Маневр Прингла 855,5 ± 634,6 1016,1 ±308,8 0,002 

 

Проведен анализ интраоперационных показателей пациентов, пролеченных по прото-

колу одноэтапного обширного резекционного вмешательства. Методики применения гемо-
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статической субстанции «Тахокомб» и маневра Прингла доказали свою эффективность  

(p < 0,05). Доказано, что средний показатель кровопотери при применении маневра Прингла 

достоверно имеет меньшее значение (p = 0,002), а средний показатель времени гемостаза у 

пациентов с примененной гемостатической субстанцией «Тахокомб» достоверно меньше, чем 

у пациентов без использования методики (p = 0,015). Выявлены статистически значимые раз-

личия в скорости диссекции при сравнении всех трех примененных методик (p < 0,05). 

Для оценки непосредственных отдаленных результатов лечения в таблице 4 отраже-

ны данные о послеоперационных показателях. Распределение неспецифических осложне-

ний представлено в соответствии с классификацией Clavien – Dindo [Dindo et al., 2004], 

специфических – согласно ISGLS-классификации [Koch et al., 2011; Rahbari et al., 2011].  

Таблица 4  

Table 4 

Послеоперационные показатели 

Postoperative indicators 

Показатель Значение 

Clavien – Dindo, n (%): 

I 4 (6,6 %) 

IIIA 4 (6,6 %) 

IIIB 1 (1,6 %) 

V 3 (4,9 %) 

ISGLS, n (%) 

A 16 (26,2 %) 

B 8 (13,1 %) 

C 4 (6,6 %) 

П/о к/д, М ± σ (min-max) 13,8 ± 3,9 (7–25) 

Летальность, n (%) 3 (4,9 %) 

Рецидив, n (%) 0 

 

Неспецифические осложнения носили преимущественно инфекционный характер 

(нагноение послеоперационной раны) – 4 (6,6 %) случая. Специфические осложнения рас-

пределились следующим образом. Пострезекционная печеночная недостаточность диагно-

стирована у 17 (27, 9 %) пациентов. По степени тяжести расценены: «А» – 12 (70,6 %), «В» – 

2 (11,8 %), «С» – 3 (17,6 %). Геморрагические осложнения у 3 (4,9 %) пациентов. В 1 случае в 

послеоперационном периоде было диагностировано внутрибрюшное кровотечение, что по-

требовало релапаротомии, наведения гемостаза. У 2 пациентов потребовалась трансфузия 

эритроцитарной массы, свежезамороженной плазмы в связи с продукцией геморрагического 

отделяемого по страховым дренажам. Билиарные осложнения диагностированы у 7 (11,8 %) 

пациентов. В 2 случаях были применены дренирующие методики под УЗ контролем, 3 паци-

ентам была выполнены ретроградная холангиопанкреатография, эндоскопическая папилло-

томия в послеоперационном периоде. В 2 случаях свищи закрылись на фоне восстановления 

перистальтики в послеоперационном периоде. 3 (4,9 %) летальных исхода зафиксировано в 

исследуемой группе. Во всех случаях смерть наступила от прогрессирующей пострезекци-

онной печеночной недостаточности класса «С» по ISGLS после правосторонних обширных 

резекций печени. Стоит отметить, что все летальные исходы зарегистрированы до 2016 года. 

С 2016 года в нашей клинике после проведенной научной работы в этом направлении ис-

пользуется углубленный периоперационный мониторинг. А при диагностированном недо-

статочном уровне функциональных резервов печени и высоком риске летального исхода 

осуществляется хирургическое лечение по двухэтапному протоколу с предварительной ок-

клюзией правой ветви воротной вены для развития викарной гипертрофии контрлатеральной 

доли. На сегодняшний день имеющиеся результаты научных исследований в данной области 

позволяют выполнять радикальные обширные вмешательства на печени пациентам с изна-
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чально недостаточными функциональными резервами органа с перспективной развития хи-

рургии в данном направлении. При сопоставлении общих процентных показателей, зареги-

стрированных в исследовании неспецифических (19,7 %) и специфических осложнений 

(45,9 %), с данными актуальной литературы в обязательном порядке стоит учитывать харак-

тер осложнений и порядок их регистрации. Например, случаи летального исхода от прогрес-

сирующей пострезекционной недостаточности учтены в обоих списках и, по сути, дублиру-

ют друг друга. Но, на наш взгляд, такой формат фиксации осложнений позволяет подверг-

нуть более объективному анализу непосредственные результаты лечения. При анализе со-

временных литературных данных прослеживается, что большинство авторов даже не отра-

жает ряда осложнений, которые в конечном итоге не повлияли на исход лечения. 

Выводы 

1. Обширные резекционные вмешательства при распространенном эхинококкозе 

эффективны, в достаточной степени безопасны и могут быть рекомендованы к примене-

нию в специализированных гепатологических центрах с применением углубленного про-

токола предоперационного обследования. 

2. Хирургические технологии (маневр Прингла, гемостатическая субстанция «Та-

хокомб») эффективны и могут быть рекомендованы к применению при выполнении об-

ширных резекционных вмешательств с целью уменьшения интраоперационной кровопо-

тери и сокращения длительности операции. 

3. Выбор методики, используемой для выполнения диссекции паренхимы печени, на 

наш взгляд, может быть основан на данных интраоперационной ревизии в каждом кон-

кретном случае. Также нельзя не учитывать личные предпочтения и навык владения опе-

рирующим хирургом выбранной методикой. 
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