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1М. Г. Лейзерман, 2В. Г. Лейзерман, 2Н. Э. Артемова

1ГБУЗ «Городская клиническая больница № 29 имени Н. Э. Баумана 
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1M. G. Leizerman, 2 V. G. Leizerman, 2 N. E. Artemova

1Bauman City Clinical Hospital N 29 of Moscow Municipal Health 
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2Orenburg State Medical University of the Ministry of Health of Russia

РЕФЕРАТ. Предложено применение препарата гемоблок  
при операциях: тонзиллэктомия, полипотомия носа, септопла-
стика, увулопалаторезекция, раздельная аттикоантротомия. 
Отмечено более благоприятное течение как самой операции, 
так и послеоперационного периода.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: гемоблок, лор-операции, кровотечение.

SUMMARY. The hemoblock has been suggested for surgery  
in the following operations: tonsillectomy, nasal polypotomy, 
septoplasty, uvulopalatorection, separate atticoanthrotomy. A more 
favorable course of operation itself and the postoperative period 
has noted.

KEY WORDS: hemoblock, ENT operations, hemorrhage.

ВОЗМОЖНОСТИ ПРИМЕНЕНИЯ ГЕМОБЛОКА  
ПРИ ЛОР-ОПЕРАЦИЯХ

Хирургические вмешательства в области голо-
вы и шеи всегда связаны с большей или меньшей 
кровоточивостью тканей, которая возникает в связи  
с обильным кровоснабжением, возможными наруше-
ниями системы свертывания крови и другими причи-
нами [1]. Предложено большое количество медика-
ментозных средств и инструментов, для того чтобы 
снизить степень кровоточивости раны как в процес-
се операции, так и в послеоперационном периоде,  
но все они не гарантируют возникновения осложне-
ний, поэтому поиск новых средств и методов хирур-
гического воздействия продолжается.

Одним из таких средств, появившихся в послед-
ние годы, является гемоблок, представляющий  
1%-ный водный раствор неполной серебряной соли 
полиакриловой кислоты, содержащий наночастицы се-
ребра. Состав гемоблока оказывает гемостатическое 
и бактерицидное действие, ускоряет тромбоцитарный 
гемостаз за счет повышения вязкости крови и агрега-
ции тромбоцитов. На раневой поверхности препарат 
образует матричную структуру на основе полиакри-
латной матрицы. Важнейшим компонентом создания 
однородной пленки является одновременность роста 
белковой структуры независимо от морфологии и со-
става повреждающейся ткани. Ионы серебра в пленке 
обеспечивают дополнительную асептическую среду, 
способствующую регенерации биоткани [2].

Исследования воздействия гемоблока на раневые 
поверхности проводились в различных специально-
стях (хирургии, гинекологии, проктологии), однако нам 
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не удалось найти публикаций, посвященных его при-
менению при операциях в полости носа, глотки и уха.  
В связи с этим мы попытались оценить эффективность 
использования гемоблока у пациентов лор-отделения.

Препарат использовали в процессе тонзиллэкто-
мии (65 больных), полипотомии носа (43 пациента), 
септопластики (47 пациентов), увулопалаторезекции 
(22 больных) и раздельной аттикоантротомии (11 че-
ловек). Из 188 пациентов было 77 женщин и 111 муж-
чин. Возраст составил от 18 до 70 лет. Все они были 
госпитализированы в лор-отделение в плановом 
порядке после амбулаторного обследования. Опе-
рации выполнялись под местным (115 пациентов) 
и под общим обезболиванием (73 человека). В ходе 
вмешательства были использованы механические  
и высокотехнологичные инструменты (радиочастотный 
аппарат Surgitron (США) и Curis (Германия)). Гемобло-
ком пропитывали марлевые тампоны, которые при-
жимали к раневой поверхности на 1-2 минуты, после 
чего выполняли последующие этапы вмешательства. 
За время операции тампоны с гемоблоком использо-
вали 2-3 раза на различных стадиях вмешательства.

Так, при тонзиллэктомии после выделения верх-
него полюса миндалины тампон с гемоблоком закла-
дывали между капсулой миндалины и миндаликовым 
ложем на 1,5–2 минуты, после чего окончательно 
выделяли и удаляли миндалину. Затем аналогичный 
тампон помещали в тонзиллярную нишу на 2 минуты  
и при необходимости коагулировали мелкие сосуды 
монополярным радиоволновым шариковым электродом.

POSSIBILITIES OF USING HEMOBLOCK  
FOR ENT OPERATIONS
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При полипотомии носа и полисинусотомии (петлей, 
шейвером, щипцами) операцию заканчивали ороше-
нием носовой полости гемоблоком и укладыванием 
смоченных турунд в область решетчатой пазухи и со-
устий пазух, а также рыхлой передней тампонадой.

Септопластика является одной из наиболее рас-
пространенных операций в лор-отделении. Мы вы-
полняем ее как с визуальным контролем, так и с эн-
доскопическим сопровождением. На этапе разрезов  
и сепаровки слизистой и надхрящницы обычно кро-
вотечений не наблюдали, а в то время как приступали 
к манипуляциям в хрящевом и костном отделах пере-
городки, зачастую прибегали к тампонаде операци-
онной полости турундами с гемоблоком на 2 минуты, 
после чего полость была хорошо обозрима и препят-
ствий для дальнейших манипуляций не было.

У пациентов с гипертрофией мягкого неба и рон-
хопатией мы вначале проводили обследование  
на полисонографе и при наличии показаний к хирур-
гическому лечению использовали радиоволновой 
комплекс Curis или Surgitron. Монополярным электро-
дом в виде иглы в режиме «разрез плюс коагуляция» 
мы иссекали часть задних небных дужек, частично 
мягкое небо и часть язычка. В результате этого мяг-
кое небо становилось выше, а зев – более широким 
и более «квадратным», чем ранее. Мягкое небо обиль-
но кровоснабжается, в связи с чем у трети пациентов 
наблюдалось кровотечение. Обычно мы прижимали 
кровоточащие участки тампоном, смоченным гемо-
блоком, на 2 минуты и при необходимости коагули-
ровали мелкие сосуды шариковым электродом. В па-
лату больные транспортировались с «сухой» раной.

Наконец, при операциях на сосцевидном отростке 
и среднем ухе кровоточивость тканей бывает доста-
точно высокой, особенно при наличии активной фазы 
воспаления. На всех этапах вмешательства нам при-
ходилось использовать гемоблок. Вначале при раз-
резах и отслойке тканей, затем при манипуляциях 
на кости, а также по завершении операции (в антрум  
и барабанную полость мы закапывали шприцем пре-
парат и прижимали турундами на 1,5–2 минуты).

Можно отметить, что длительность операций  
при всех видах патологии практически не увеличилась, 
поскольку вместо частых остановок для гемостати-
ческих манипуляций (промакивание, отсасывание 
крови, наложение зажимов и т. д.) мы в процессе 
вмешательства один-два раза останавливались  
для воздействия гемоблоком на 1,5–2 минуты.

Мы сравнили послеоперационный период у об-
следуемых пациентов (188 человек – I группа) и теми, 

кто ранее перенес аналогичные вмешательства  
без применения гемоблока (160 человек – II контроль-
ная группа). Оказалось, что в I группе ранние после-
операционные кровотечения после тонзиллэктомии 
(в первые сутки) были отмечены лишь у одного па-
циента, тогда как у больных II группы их было 3. По-
сле эндоназальных вмешательств всем пациентам 
ставили гемостатические тампоны на 2 суток, и по-
сле их удаления мы отметили выраженные носовые 
кровотечения у 3 пациентов I группы и у 5 – II группы. 
После операций на ухе у больных обеих групп крово-
течений не обнаружено.

Длительность пребывания в стационаре опреде-
лялась общим состоянием больного, выраженностью 
болевого синдрома, температурной реакцией, кар-
тиной заживления в тонзиллярных нишах, полости 
носа и трепанационной полости, а также кожной 
раны. Мы отметили, что у пациентов I группы сред-
няя продолжительность госпитализации составила 
3,2 койко-дня, тогда как во II группе она оказалась 
4,1 койко-дня.

Далее мы попробовали оценить длительность 
реабилитации после выписки из стационара. Нам 
удалось связаться по телефону и электронной по-
чте с 77 пациентами через месяц после выписки  
из стационара. Полученные данные свидетель-
ствовали о том, что больные I группы, перенесшие 
тонзиллэктомию и эндоназальные вмешательства, 
полностью восстановились и смогли приступить  
к работе или учебе в среднем через 5,3 дня домаш-
него режима, тогда как пациенты II группы отметили 
полную трудоспособность через 6,0 дня.

Мы связали эти данные, во-первых, со снижени-
ем степени кровоточивости раны в процессе опера-
ции и послеоперационного периода, поскольку рана  
без кровяных сгустков лучше очищается и раньше 
гранулирует. Во-вторых, образование бактерицидной 
пленки на раневой поверхности улучшает процесс 
регенерации и сокращает сроки заживления. И на-
конец, в-третьих, наложение кровоостанавливающих 
зажимов на сосуды и мягкие ткани вызывает ишемию 
в этой зоне, провоцирует локальные некротические 
изменения и тем самым удлиняет процесс очищения 
и заживления раневой поверхности.

Таким образом, мы выяснили, что использование 
препарата гемоблок позволяет не только оптимизиро-
вать процесс операции в полости носа, глотки и уха, 
но и предупредить возможные осложнения, ускорить 
заживление раны, сократить сроки трудовой и соци-
альной реабилитации.
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SUMMARY. The hemoblock has been suggested for surgery  
in the following operations: tonsillectomy, nasal polypotomy, 
septoplasty, uvulopalatorection, separate atticoanthrotomy. A more 
favorable course of operation itself and the postoperative period 
has noted.

POSSIBILITIES OF USING HEMOBLOCK  
FOR ENT OPERATIONS

Surgical interventions in the head and neck are always 
associated with more or less tissue haemorrhage due  
to an abundant blood supply, possible clotting disorders 
and other causes [1]. A large number of medications 
and instruments have been proposed to reduce wound 
bleeding both during surgery and in the postoperative 
period, but all of them do not promise the absence  
of complications, so the search for new agents  
and methods of surgical intervention continues.

One such agent that has appeared in recent years  
is hemoblock: a 1% aqueous solution of incomplete silver 
salt of polyacrylic acid containing silver nanoparticles. 
The hemoblock has a haemostatic and bactericidal effect 
and accelerates platelet haemostasis by increasing blood 
viscosity and platelet aggregation. The product forms  
a polyacrylate matrix structure on the wound surface. 
The most important component for a homogeneous film  
is the simultaneous growth of the protein structure, inde-
pendent of the morphology and composition of the dama- 
ged tissue. The silver ions in the film provide an additional 
aseptic media that promotes biotissue regeneration [2].

The effects of the hemoblock on wound surfaces have 
been studied in various specialties (surgery, gynaecology, 
proctology), but we were unable to find any publications 
on its use in ENT surgery. Therefore, we tried to evaluate 
the effectiveness of hemoblock in ENT patients.

The product was used during tonsillectomy  
(65 patients), nasal polypotomy (43 patients), septoplasty 
(47 patients), uvulopalatoplasty (22 patients) and split 
atticoanthrotomy (11 patients). There were 77 females 
and 111 males out of 188 patients. The age ranged from 
18 to 70 years. All of them were admitted to the ENT 
department routinely after outpatient examination.  
The surgeries were performed under local anaesthesia 
(115 patients) and under general anaesthesia (73 patients). 

УДК 616.21-089

Mechanical and high-tech instruments (Surgitron 
radiofrequency generator (USA) and Curis (Germany)) 
were used during the intervention. Hemoblock was soaked 
in gauze tampons that were pressed to the wound surface 
for 1-2 minutes, after which the subsequent stages  
of intervention were performed. Hemoblock tampons 
were used 2-3 times at different stages of surgery.

Thus, after separation of the upper pole of the tonsil 
during tonsillectomy, hemoblock tampon was placed 
between the tonsil capsule and the tonsillar fossa  
for 1.5–2 minutes, after which the tonsil was finally 
separated and removed. A similar tampon was then placed 
in the tonsillar fossa for 2 minutes and, if necessary, 
small vessels were coagulated with a monopolar radio 
frequency ball electrode.

Nasal polypectomy and polysinusotomy (with hinge, 
shaver, forceps) was completed by irrigating the nasal 
cavity with a hemoblock and placing moistened gauze 
drain sponges in the ethmoid air cells and cell junctions, 
as well as by loose anterior tamponade.

Septoplasty is one of the most common ENT 
operations. We perform it with both visual control and 
endoscopic guidance. No bleeding was usually observed 
at the stage of incisions and separation of mucosa and 
perichondrium, and when we started manipulations 
in the cartilaginous and bony parts of the septum, we 
often resorted to tamponade of the operating cavity 
with hemoblock gauze drain sponges for 2 minutes, 
after which the cavity was well visible and there were no 
obstacles for further manipulations.

Patients with soft palate hypertrophy and rhonchopathy 
were first examined with a polysomnograph. If 
surgical treatment was indicated, we used the Curis 
or Surgitron radio frequency system. We excised part  
of the palatopharyngeal archs, part of the soft palate 

KEY WORDS: hemoblock, ENT operations, hemorrhage.
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and part of the uvula with a monopolar needle electrode 
in "incision plus coagulation" mode. As a result, the soft 
palate became higher and the pharynx wider and squarer 
than before. The soft palate is profusely supplied with 
blood, so a third of patients had bleeding. We usually 
pressed the bleeding areas with a tampon moistened with 
a hemoblock for 2 minutes and, if necessary, coagulated 
the small vessels with a ball electrode. Patients were 
transported to the ward with a dry wound.

Finally, during operations on the mastoid process 
and middle ear, tissue is bleeding quite a lot, especially 
if there is an active inflammation phase. We have had 
to use a hemoblock at all stages of the intervention:  
in the beginning, during incisions and tissue detachment; 
then during manipulations on the bone; and at the end 
of the operation (we injected the drug into the antrum 
and tympanic cavity with a syringe and pressed it with 
gauze drain sponges for 1.5–2 minutes).

We can note that the duration of all surgeries 
hardly increased, because we stopped for hemoblock 
treatment once or twice for 1.5-2 minutes instead  
of frequent stops for haemostatic manipulations 
(dubbing, blood suctioning, applying clamps, etc.) 
during the surgery.

We c o mp are d t he p o s to p e r at i ve  p e r i o d  
in the examined patients (188 patients for group I) 
and in those who had previously undergone similar 
interventions without using a hemoblock (160 patients 
for control group II). In Group I, only one patient 
had early postoperative bleeding after tonsillectomy  
(in the first day), while there were 3 patients in group II.  
After endonasal interventions, all patients received 
haemostatic tampons for two days, and we observed 

marked nasal bleeding after their removal in 3 patients 
of group I and 5 patients of group II. No bleeding was 
observed after ear surgery in both groups.

The duration of hospital stay was determined  
by the total condition of the patient, the severity of the pain 
syndrome, the temperature response, the healing pattern 
of the tonsillar recesses, the nasal cavity, trepanation 
cavity and the skin wound. We noted that group I patients 
had an average duration of hospitalisation of 3.2 bed 
days, whereas group II patients had an average duration 
of 4.1 bed days.

We then tried to estimate the duration of rehabilitation 
after leaving hospital. We were able to contact 77 patients 
by telephone and email one month after their discharge. 
The findings showed that group I patients who had 
undergone tonsillectomy and endonasal interventions had 
fully recovered and were able to resume work or study 
after an average of 5.3 days at home, whereas group II 
patients reported full ability to work after 6.0 days.

We attributed these findings, firstly, to a reduced 
wound bleeding during surgery and the postoperative 
period, as a wound without blood clots clears better  
and granulates earlier. Secondly, a bactericidal film  
on the wound surface improves the regeneration  
and shortens the healing time. Finally, the application  
of haemostatic clamps to vessels and soft tissues 
causes ischemia in this area, provokes local necrotic 
changes and thus prolongs the cleansing and healing  
of the wound surface.

Therefore, we have found that the use of hemoblock 
not only improves ENT surgery but also prevents possible 
complications, accelerates wound healing and shortens 
the period of labour and social rehabilitation.
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РЕФЕРАТ. В данном исследовании представлены основные 
структурные и функциональные субпопуляции γδТ-лимфоцитов, 
формирующиеся в условиях противоопухолевого иммунитета, 
эффекты которых способны характеризоваться как про-, так  
и противоопухолевой активностью, что является иммуноло-
гической особенностью пациентов с опухолями полости носа  
и околоносовых пазух и может рассматриваться как потенциаль-
ный диагностически значимый биомаркер злокачественности 
опухолевых процессов.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: опухоли полости носа и околоносовых 
пазух, лимфоидные клетки, γδТ-лимфоциты, γ-интерферон, 
интерлейкин-17.

SUMMARY. This study describes the main structural and functional 
subpopulations of γδT-lymphocytes that form under conditions  
of antitumour immunity the effects of which can be characterized  
by both pro- and antitumour activity what is an immunological feature 
of patients with tumours of the nasal cavity and paranasal sinuses 
and can potentially be considered as a diagnostically significant 
biomarker of malignancy of tumour processes.

KEY WORDS: tumours of the nasal cavity and paranasal sinuses, 
lymphoid cells, γδТ-lymphocytes, γ-interferon, interleukin-17.

ИММУНОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ ПАЦИЕНТОВ  
С ОПУХОЛЯМИ ПОЛОСТИ НОСА  

И ОКОЛОНОСОВЫХ ПАЗУХ

Введение
Специфика доброкачественных и злокачественных 

новообразований полости носа (ПН) и околоносовых 
пазух (ОНП) представляет научно-практический инте-
рес и требует пристального изучения. Согласно дан-
ным литературы, злокачественные опухоли ПН и ОНП 
составляют 1–3% от злокачественных опухолей всех 
локализаций [2, 19]. Число вновь выявленных случаев 
злокачественных новообразований ПН и ОНП в Ре-
спублике Беларусь достигает 75–85 случаев в год. 
Пиковый уровень заболеваемости приходится на пя-
тое и шестое десятилетия жизни. Стандартизованный 
показатель заболеваемости в Республике Беларусь 
в 2018 году составил 0,46 на 100 000 населения. Бо-
лее чем у 76% пациентов злокачественные опухоли 
ПН и ОНП выявляются в III–IV стадиях. Одногодичная 
летальность в Республике Беларусь в 2018 году со-
ставила 23,6% [3].

Данная группа заболеваний характеризуется 
мультифакториальной этиологией, включающей 

УДК 616.211/.216–006:612.017.1

генетическую предрасположенность (ассоциация  
с HLA-B17, HLA-Bw26), факторы окружающей среды 
и хроническую инфекцию (вирус Эпштейна – Барр, 
герпес-вирус 4-го типа, вирус папилломы человека 
16-го типа) [1, 19, 21].

Основная проблема заключается в отсутствии 
биомаркеров/предикторов раннего обнаружения 
злокачественного процесса и в связи с этим поздней 
диагностики злокачественных опухолей ПН и ОНП,  
что является причиной слабой эффективности лечения  
и низкой выживаемости пациентов.

Принимая во внимание, что иммунная система 
играет важную роль в канцерогенезе, а также в диа-
гностике и профилактике развития рака ПН и ОНП. 
Определяя прогрессирование опухоли и ее ответ  
на иммунотерапию, понимание иммунологических 
механизмов приведет к улучшению стратификации 
пациентов, прогнозированию развития заболевания  
и определению оптимальных методов иммунотера-
пии. Так, с одной стороны, локальное микроокружение 

IMMUNOLOGICAL FEATURES OF PATIENTS WITH TUMOURS OF THE NASAL CAVITY  
AND PARANASAL SINUSES
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опухоли характеризуется изменениями в популяциях 
иммунных клеток и контрольных точках иммунитета, 
включая взаимодействие коингибиторных рецепторов 
CTLA-4 (cytotoxic T-lymphocyte-associated antigen 4), 
PD-1 (programmed death-1), TIM-3 (T-cell immunoglobulin 
domain and mucin domain 3), LAG-3 (lymphocyte activation 
gene 3), BTLA (B and T lymphocyte attenuator) на лимфо-
цитах со своими лигандами. С другой стороны, синтез 
опухолевых факторов приводит к нарушению баланса 
в сторону иммуносупрессии, способствуя ускольза-
нию опухолевых клеток от иммунологического над-
зора. Среди молекулярных механизмов выделяют: 
недостаточную или измененную экспрессию молекул 
МНС I класса (major histocompatibility complex I) наряду 
с повышенной экспрессией антигенов, индуцирующих 
Т-клеточную толерантность; усиление синтеза имму-
носупрессивных цитокинов (интерлейкин-10 (IL-10), IL-6 
и трансформирующий фактор β (TGFβ)); аберрантную 
активацию транскрипционного фактора STAT3 и NF-kB, 
опосредующих, соответственно, трансдукцию сигна-
ла от IL-6 и TGFβ [10, 13]. В свою очередь, описанные 
молекулярные события формируют определенный 
субпопуляционный состав лимфоидных клеток как 
в системной циркуляции, так и локально инфильтри-
рующих опухоль, функциональный потенциал которых 
может характеризоваться, с одной стороны, цитотокси-
ческими реакциями, а с другой стороны, способство-
вать формированию иммуносупрессивного состояния.

Высокой противоопухолевой активностью обла-
дают неклассические Т-лимфоциты с γδТ-клеточным 
рецептором (TCR – T cell receptor), которые харак-
теризуются не MHC-рестриктированным распозна-
ванием антигенов, выраженным цитотоксическим 
потенциалом, и составляют основной защитный 
компонент иммунной системы слизистых [16]. Гете-
рогенность γδТ-лимфоцитов обусловлена высоким 
полиморфизмом γδТCR, вариабельные домены кото-
рого кодируются 3 основными Vδ-генами и не менее 
чем 6 Vγ-генами, что определяет больший потенциал 
к формированию разнообразных лиганд-связывающих 
участков по сравнению с антигенными рецепторами 
αβТ- и В-лимфоцитов. Аналогично αβТ-лимфоцитам 
γδТ-клетки способны поляризоваться в γδТ1-клетки 

(синтезирующие γIFN и TNFα), γδТ1/17-клетки (синте-
зирующие γIFN и IL-17), γδТ17-клетки (синтезирующие 
только IL-17), γδТ2-клетки (синтезирующие IL-4), фол-
ликулярные В-хелперные γδТfh-клетки (синтезирую-
щие IL-4, IL-10) и регуляторные FOXP3+γδТreg-клетки. 
Показано, что прямым и непрямым противоопухо-
левым эффектом обладают γδТ1-клетки (выражено 
экспрессируют CD56+ фенотип и вовлекаются в ци-
толитические реакции) и γδТfh-клетки (усиливают 
созревание В-лимфоцитов и антителообразование), 
в то время как γδТ17-клетки, FOXP3+γδТreg-клетки 
демонстрируют протуморогенное действие за счет 
формирования иммуносупрессии [12, 22].

Таким образом, определение иммунологических 
особенностей течения доброкачественных и злока-
чественных новообразований ПН и ОНП является 
высокоактуальным направлением, которое позволит 
уточнить и систематизировать новые методы диа-
гностики и терапии, а также последовательность их 
применения для профилактики осложнений и воз-
никновения рецидивов заболевания.

Цель исследования
Оценка особенностей субпопуляционного состава 

и функционального состояния лимфоцитов перифе-
рической крови у пациентов со злокачественными 
новообразованиями ПН и ОНП.

Материалы и методы исследования
Материалом для исследования явились образцы 

цельной венозной крови 13 пациентов с опухолями 
ПН и ОНП (8 мужчин и 5 женщин, средний возраст – 
56,0 [42,0 ÷ 65,0] года) – основная группа, находив-
шаяся на стационарном лечении в онкологическом 
отделении опухолей головы и шеи ГУ «Республикан-
ский научно-практический центр онкологии и ме-
дицинской радиологии имени Н. Н. Александрова».  
Из них у 7 человек диагностированы злокачественные 
опухоли ПН и ОНП (группа 1), у 6 человек – доброка-
чественные опухоли (группа 2). Группу сравнения со-
ставили 13 здоровых доноров аналогичного возраста. 
Клинико-демографическая характеристика пациен-
тов и здоровых доноров представлена в таблице 1.

Таблица 1

Клинико-демографическая характеристика пациентов с ПН и ОНП и здоровых доноров

Группы Диагноз Кол-во Пол, 
м/ж

Возраст,
годы

Cтадия заболевания  
по TNM-классификации

Длительность 
заболевания, 

мес.

Группа 1 Злокачественные 
опухоли ПН и ОНП 7 4/3 57,0

[47,7 ÷ 62,2]
3,0

[2,0 ÷ 4,0]
10,0

[8,5 ÷ 12,7]

Группа 2 Доброкачественные 
опухоли 6 3/3 41,0

[30,0 ÷ 61,0] – 5,0
[3,0 ÷ 20,5]

Группа 
сравнения Здоровые доноры 13 5/8 44,0

[36,0 ÷ 49,0] – –
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Определение поверхностного фенотипа лимфоид-
ных клеток периферической крови методом проточной 
цитофлуориметрии. Для определения основных попу-
ляций лимфоидных клеток в цельной периферической 
крови использовали 2 панели моноклональных антител 
TetraCHROME: CD45-FITC/CD4-RD1/CD8-ECD/CD3-PC5 
и CD45-FITC/CD56-RD1/CD19-ECD/CD3-PC5 (Beckman 
Coulter, США)). Идентификацию субпопуляционного со-
става γδТ-лимфоцитов проводили с использованием 
панели моноклональных антител DuraClone IM TCRs 
(γδTCR-FITC/αβTCR-PE/HLA-DR-ECD/Vδ1TCR-PC7/CD4-
APC/CD8-AF700/CD3-AF750/Vδ2TCR-PB/CD45-KrO 
(Beckman Coulter, США)). Регистрацию результатов 
измерения выполняли на 10 000 CD3+Т-лимфоцитов 
или 1000 γδТ-лимфоцитов на 10-канальном проточном 
цитофлуориметре Cytoflex (Beckman Coulter, США).

Выделение и культивирование мононуклеаров 
периферической крови. Периферическую кровь от-
бирали в стерильные пробирки с гепарином, раз-
водили 1:1 физиологическим раствором, наслаива-
ли на градиент плотности Histopaque-1077 (Sigma, 
Германия) и центрифугировали в течение 30 минут 
при 1500 об/мин при 4 °C. Образовавшееся интерфаз-
ное кольцо мононуклеаров периферической крови 
(МПК) отбирали в стерильные пробирки и отмыва-
ли дважды в физиологическом растворе в течение 
10 минут при 1500 об/мин и 4 °C.

МПК культивировали в полной питательной 
среде на основе RPMI-1640 (BioWhittaker, США),  
10%-ной эмбриональной телячьей сыворотки (Gibco, 
Германия), 2 мМ L-глютамина (BioWhittaker, США),  
1%-ного антибиотика-антимикотика (Gibco, Герма-
ния), 100 МЕ/мл IL-2 (Fluka, Германия) в присутствии 
или отсутствии 20 мкМ изопентенилпирофосфата 
(IPP, Sigma, Германия).

Определение внутриклеточной продукции ци-
токинов в культуре МПК методом проточной цито-
флуориметрии. Спонтанную и IPP-индуцированную 
продукцию цитокинов γδТ-лимфоцитами оценива-
ли через 3 дня культивирования МПК. Для количе-
ственного определения уровня внутриклеточной 
продукции γ-интерферона (γIFN) и IL-17 за 4 часа 
до окончания культивирования добавляли 10 нг/мл  
форбол-12-миристат-13-ацетата (Sigma, Германия), 
1 мкг/мл кальциевой соли иономицина (Cayman 
Chemical, США) и 10 мкг/мл брефельдина А (Cayman 
Chemical, США) с последующим окрашиванием МПК 
моноклональными антителами к поверхностным 
маркерам Т-лимфоцитов (CD3-FITC и γδТCR-PC7, 
Beckman Coulter, США) и дальнейшей фиксаци-
ей клеток в течение 10 минут 4%-ным раствором 
параформальдегида в физиологическом раство-
ре. После отмывания клеток центрифугирова-
нием в течение 5 минут при 1500 об/мин к МПК 
добавляли моноклональные антитела IFNγ-PE 
(Beckman Coulter, США) и IL-17-PerCP (R&D Systems, 
США). Учет результатов проводили на проточном  
цитометре Cytoflex на 1000 γδТ-лимфоцитах.

Cтатистический метод. Cтатистическую обработку 
данных проводили с использованием стандартного 
пакета Statistica 8.0 (StаtSoft Inc., США). Для описа-
тельной статистики исследуемых групп использовали 
показатели медианы, нижнего и верхнего проценти-
лей (25-й и 75-й процентилей). Определение досто-
верных различий между сравниваемыми группами 
осуществляли непараметрическими критериями: 
U-критерий Манна – Уитни и критерий Вилкоксона.  
Различия считались статистически значимыми  
при р < 0,05.

Результаты исследования
Характеристика основных лимфоидных популя-

ций у пациентов с ПН и ОНП. Количественный состав 
основных и минорных популяций лимфоцитов пери-
ферической крови пациентов исследуемых групп 
представлен в таблице 2.

У пациентов со злокачественными новообразо-
ваниями количество классических Т-лимфоцитов  
с αβТ-клеточным рецептором статистически значимо 
не отличалось от аналогичных показателей в группе па-
циентов с доброкачественными опухолями и здоровых 
доноров. Исследование субпопуляционного состава 
αβТ-лимфоцитов выявило перераспределение клеток 
у пациентов группы 1 – снижение относительного 
содержания CD3+CD4+Т-хелперов (р = 0,01) и увели-
чение пула цитотоксических CD3+CD8+Т-лимфоцитов  
(р = 0,02) относительно здоровых доноров.

Наряду с этим у пациентов со злокачественны-
ми новообразованиями установлено статистически 
значимое увеличение относительного количества 
γδТ-лимфоцитов. При этом количество натуральных 
киллерных клеток (НК-клетки, СD56+-лимфоциты) ста-
тистически значимо не различалось в исследуемых 
группах. Кроме того, у пациентов со злокачественны-
ми новообразованиями установлено статистически 
значимое снижение абсолютного и относительного 
количества В-клеток (CD19+-лимфоциты) относи-
тельно пациентов группы 2 и группы сравнения, что 
может являться закономерным результатом сниже-
ния количества CD3+CD4+Т-хелперов или активной 
дифференцировки CD19+-лимфоцитов в плазмати-
ческие клетки. Количественные показатели лимфо-
цитов периферической крови пациентов с доброка-
чественными образованиями статистически значимо 
не отличались от показателей группы сравнения.

Таким образом, у пациентов со злокачественными 
новообразованиями наблюдается активация клас-
сического и неклассического Т-клеточного звена 
иммунитета с выраженным цитотоксическим потен-
циалом, что характерно для формирования противо-
опухолевого иммунитета.

Учитывая статистически значимые изменения  
в количестве неклассических Т-лимфоцитов у паци-
ентов со злокачественными и доброкачественными 
опухолями ПН и ОНП, в дальнейшем проведен анализ 
субпопуляционного состава γδТ-клеток.

Группы Диагноз Кол-
во

Пол, 
м/ж

Возраст,
годы

Cтадия
заболевания по TNM-
классификации

Длитель-ность 
заболева-ния, 
мес.

Группа 1 Злокачественные 
опухоли ПН и ОНП 7 4/3 57,0

[47,7 ÷ 62,2]
3,0
[2,0 ÷ 4,0]

10,0
[8,5 ÷ 12,7]

Группа 2 Доброкачественные 
опухоли 6 3/3 41,0

[30,0 ÷ 61,0] – 5,0
[3,0 ÷ 20,5]

Группа 
сравнения Здоровые доноры 13 5/8 44,0

[36,0 ÷ 49,0] – –
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Субпопуляционный состав γδТ-лимфоцитов у па-
циентов со злокачественными и доброкачественными 
опухолями ПН и ОНП и здоровых доноров. Соглас-
но литературным данным различают 3 структур-
ные субпопуляции γδТ-лимфоцитов в зависимости 
от экспрессии δ-цепи ТCR: 1 – Vδ1+Т-клетки, локали-
зованные преимущественно в эпителии желудочно-
кишечного тракта (ЖКТ), коже, селезенке, печени, 
а также обнаруживающиеся в небольшом количестве 
в периферической крови (< 30%) и распознающие 
липид-презентирующие MHC-подобные молекулы 
семейства СD1 или стресс-индуцированные моле-
кулы MICA/B, ULBP; 2 – Vδ2+Т-клетки, которые пре-
обладают в периферической крови (> 70%) и акти-
вируются фосфоантигенами микробных (HMB-PP, 
(E)-4-hydroxy-3-methyl-but-2-enyl pyrophosphate) или 
трансформированных (IPP) клеток; 3 – Vδ3+Т-клетки, 
которые локализуются в печени и эпителии ЖКТ, 
экспрессируют дегрануляционный маркер CD107a, 
идентифицируются у пациентов с хронической ви-
русной инфекцией (цитомегаловирусная инфекция, 
ВИЧ-инфекция), В-клеточной лейкемией и лимфомой 
и являются наименее изученными [5, 12].

Оригинальные dot-plots и результаты про-
точной цитометрии субпопуляционного состава  
γδТ-лимфоцитов у пациентов исследуемых групп 
представлены на рисунке 1.

У пациентов как со злокачественными, так и с до-
брокачественными опухолями ПН и ОНП статистиче-
ски значимо снижается количество Vδ2+T-лимфоцитов 
наряду с увеличением процента γδТ-клеток, экпрес-
сирующих Vδ1+T-клеточный рецептор, и тенденцией 
к повышению Vδ1-Vδ2-T-лимфоцитов (Vδ3+T-клетки) 
в периферической крови по cравнению со здоро-
выми донорами.

Рядом авторов показано, что при развитии онко-
патологических состояний наблюдается структурное 
перераспределение субпопуляционного состава 
γδТ-лимфоцитов в циркуляции и ткани в результа-
те изменения цитокинового микроокружения [12]. 
Принимая во внимание, что основными объектами 
распознавания Vδ2+Т-лимфоцитов являются фос-
форилированные антигены, образующиеся в ре-
зультате мевалонатного пути и накапливающиеся 
в опухолевых клетках, а также F1-ATPase, экспрес-
сирующейся на поверхности опухолевых клеток, 

Субпопуляции 
лимфоидных клеток

Основная группа

р
Группа 1

(злокачественные опухоли 
 ПН и ОНП)

Группа 2
(доброкачественные 

опухоли)

Группа  
сравнения

1 2 3

Лимфоциты, % 29,00
(21,10 ÷ 34,00)

33,00
(27,00 ÷ 52,00)

33,00
(31,00 ÷ 44,00)

Лимфоциты, х 109/л 2,17
(1,89 ÷ 3,32)

3,66
(1,86 ÷ 4,69)

2,52
(2,04 ÷ 2,81)

CD3+[Lph], % 74,69
(61,30 ÷ 79,99)

69,87
(65,21 ÷ 71,04)

69,12
(67,40 ÷ 76,76)

CD3+[Lph], х 109/л 1,59
(1,39 ÷ 1,85)

2,69
(1,21 ÷ 2,89)

1,88
(1,52 ÷ 2,05)

CD4+[CD3+], % 51,90
(48,46 ÷ 59,75)

62,73
(57,62 ÷ 68,04)

66,92
(61,00 ÷ 70,53) р

1-3
 = 0,010

CD4+[CD3+], х 106/л 809,35
(698,06 ÷ 1144,46)

1542,85
(826,59 ÷ 1991,72)

1258,14
(943,79 ÷ 1435,70)

CD8+[CD3+], % 35,50
(33,09 ÷ 43,17)

31,45
(27,22 ÷ 37,86)

30,83
(25,23 ÷ 32,79) р

1-3
 = 0,020

CD8+[CD3+], х 106/л 614,11
(470,74 ÷ 817,33)

650,88
(438,74 ÷ 1245,43)

503,27
(377,79 ÷ 577,15)

γδТСR+[CD3+], % 5,91
(4,33 ÷ 7,36)

2,63
(2,36 ÷ 4,90)

3,32
(1,93 ÷ 4,70)

р
1-2

 = 0,050
р

1-3
 = 0,020

γδТСR+[CD3+], х 106/л 94,30
(60,40 ÷ 128,24)

78,87
(31,37 ÷ 139,96)

44,54
(28,83 ÷ 71,60) р

1-3
 = 0,080

CD19+[Lph], % 6,03
(5,44 ÷ 7,81)

9,51
(6,50 ÷ 10,75)

9,03
(7,91 ÷ 13,36) р

1-3
 = 0,004

CD19+[Lph], х 106/л 149,87
(94,95 ÷ 214,80)

317,66
(149,90 ÷ 387,95)

222,49
(190,51 ÷ 362,12)

р
1-2

 = 0,070
р

1-3
 = 0,055

CD56+[Lph], % 15,35
(8,46 ÷ 22,35)

19,47
(14,25 ÷ 24,51)

15,95
(9,96 ÷ 22,57)

CD56+[Lph], х 106/л 334,01
(172,48 ÷ 525,00)

482,81
(419,84 ÷ 847,14)

392,04
(250,99 ÷ 522,08)

Таблица 2

Количество субпопуляций лимфоидных клеток в периферической крови у пациентов с ПН и ОНП  
и группы сравнения, Ме (25 ÷ 75)
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Рис. 2. Cпонтанная и IPP-cтимулированная внутриклеточная продукция γIFN и IL-17α γδТ-лимфоцитами (%)  
в 3-дневной культуре МПК у пациентов со злокачественными и доброкачественными опухолями ПН и ОНП:  

А – количество γδТСR+γIFN+Т-лимфоцитов, Б – количество γδТСR+IL-17α+Т-лимфоцитов,  
В – количество γδТСR+γIFN+IL-17α+Т-лимфоцитов

Примечание: * – уровень статистически значимых различий, р < 0,05, ** – уровень статистически значимых различий, р < 0,01

Рис. 1. Субпопуляционный состав γδТ-лимфоцитов (%) у пациентов со злокачественными и доброкачественными 
опухолями ПН и ОНП и здоровых доноров: A–В – оригинальные dot-plots типичного распределения  

Vδ1+Т- и Vδ2+Т-клеток в исследуемых группах, Г – статистическая обработка данных количественного 
распределения субпопуляций γδТ-лимфоцитов

Примечание: * – уровень статистически значимых различий, р < 0,05, ** – уровень статистически значимых различий, р < 0,01
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и стресс-индуцированные молекулы (MICA и MICB, 
UL16-связывающий протеин), снижение количества 
основной субпопуляции γδТ-лимфоцитов в перифери-
ческой крови может являться результатом миграции 
клеток в ткани для реализации эффекторных реакций.

Согласно многочисленным исследованиям имен-
но Vδ2+Т-лимфоциты обладают выраженным про-
тивоопухолевым потенциалом, способностью ин-
гибировать клеточную пролиферацию, ангиогенез, 
лимфангиогенез и увеличивают апоптотическую ги-
бель раковых клеток [4, 12]. Роль Vδ1+Т-лимфоцитов  
при злокачественных новообразованиях до сих пор 
дискутируется. В противоположность Vδ2+Т-клеткам, 
Vδ1+Т-лимфоциты проявляют более выраженный 
регуляторный потенциал по сравнению с класси-
ческими регуляторными αβТ-лимфоцитами и могут 
участвовать в иммуносупрессии за счет следующих 
механизмов: ингибирования созревания дендритных 
клеток и нарушения активации и дифференциров-
ки αβТ-лимфоцитов в эффекторные клетки; синтеза  
IL-17A, инициирующего ангиогенез и привлечение 
миелоидных клеток-супрессоров (MDSC, myeloid-
derived suppressor cells); продукции TGFβ, способ-
ствующей изменению эпителиального фенотипа  
на мезенхимный (эпителиально-мезенхимный пере-
ход) [8, 15, 17, 18]. В связи с этим злокачественные 
раковые клетки избегают иммунологического над-
зора, что приводит к инвазии и метастазированию. 
Однако некоторые авторы демонстрируют противо-
опухолевое действие Vδ1+Т-лимфоцитов, цитолити-
ческий эффект которых при определенных опухолях 
намного выше, чем Vδ2+Т-лимфоцитов [9]. В свою 
очередь, роль Vδ3+Т-лимфоцитов при онкопатоло-
гических состояниях практически не изучена, а при-
веденные литературные данные о цитотоксических 
свойствах Vδ3+Т-клеток противоречивы [22].

Таким образом, повышение удельного содержания 
субпопуляций Vδ1+Т- и Vδ3+Т-лимфоцитов в перифе-
рической крови, с одной стороны, может отражать 
усиление активации данного пула клеток, а с другой 
стороны, свидетельствовать о неблагоприятном ми-
кроокружении, которое приводит к формированию 
иммуносупрессивного состояния, способствующего 
развитию опухолевого процесса.

Наряду с фенотипической гетерогенностью 
для γδТ-лимфоцитов характерна также функцио-
нальная пластичность, которая определяется как 
анатомической локализацией, так и наличием вос-
палительного или толерогенного сигнала микро-
окружения. В связи с этим в дальнейшем изучен 
цитокиновый профиль популяции γδТ-лимфоцитов 
у пациентов исследуемых групп.

Продукция γIFN и IL-17 γδТ-лимфоцитами у паци-
ентов с опухолями ПН и ОНП и здоровых доноров. 
Спонтанная и IPP-стимулированная (имитирующая 
стимуляцию опухолевыми антигенами) внутрикле-
точная продукция γIFN и IL-17α γδТ-лимфоцитами 
исследована в 3-дневной культуре МПК у пациентов 

со злокачественными и доброкачественными опухо-
лями ПН и ОНП. У пациентов обеих групп не выявле-
но статистически значимых различий в спонтанной 
продукции γIFN γδТ-лимфоцитами относительно 
группы сравнения. В то же время как у пациентов 
со злокачественными новообразованиями, так и у па-
циентов с доброкачественными опухолями установ-
лено статистически значимое увеличение процента  
γδТ-лимфоцитов, спонтанно синтезирующих одно-
временно γIFN и IL-17α относительно контрольной 
группы. При этом количество γδТСR+γIFN+IL-17α+Т-
клеток у пациентов группы 2 статистически значи-
мо превышало аналогичный показатель в группе 1. 
Кроме того, у пациентов с доброкачественными опу-
холями регистрировалось увеличение процентного 
содержания γδТ-лимфоцитов, продуцирующих только 
IL-17α относительно здоровых доноров и пациентов 
группы 1 (рис. 2).

В условиях стимуляции культуры МПК IPP реги-
стрировалось увеличение всех цитокин-синтезиру-
ющих субпопуляций γδТ-лимфоцитов относитель-
но нестимулированных культур МПК как в группах 
пациентов (за исключением γδТСR+IL-17α+Т-клеток 
у пациентов группы 1), так и здоровых доноров 
(р < 0,01 – не указано на рисунке). При этом у па-
циентов группы 1 в условиях стимуляции количе-
ство γδТ-лимфоцитов, синтезирующих только γIFN 
или только IL-17, не отличалось от количества  
γδТ-лимфоцитов у группы здоровых доноров, в то вре-
мя как наблюдалось статистически значимое повыше-
ние процента γδТСR+γIFN+IL-17α+Т-клеток по сравнению 
с контролем, что может отражать активное измене-
ние функционального потенциала γδТ-лимфоцитов 
с γIFN-опосредованного противоопухолевого  
на IL-17-медиированный протуморогенный.

Согласно литературным данным γδТ-лимфоциты 
участвуют в противоопухолевом иммунологическом 
надзоре посредством следующих реакций: прямая ци-
тотоксичность с участием перфоринов и гранзимов, экс-
прессия FasL и TRAIL, участвующих в элиминации Fas+ 
и TRAIL-R+ опухолевых клеток, CD16-медиированная 
антитело-зависимая клеточная цитотоксичность, спо-
собность презентировать опухолевые антигены, а также 
выраженная быстрая и ранняя продукция цитокинов 
γIFN и ТNFα, которые усиливают противоопухолевую 
активность клеток и ингибируют ангиогенез опухоли 
[11, 20, 22]. Однако в последние годы появились публи-
кации о протуморогенной активности γδТ-лимфоцитов. 
Так γδТ17-клетки, являясь основным источником IL-17 
в опухолевом микроокружении, могут способство-
вать ангиогенезу за счет индукции сосудистого фак-
тора роста VEGF (vascular endothelial growth factor), 
увеличению популяции миелоидных супрессорных 
клеток MDSC и MDSC-опосредованному истощению  
CD8+Т-лимфоцитов [7], а также прогрессированию 
опухоли за счет усиления опухоль-ассоциированного 
воспаления и иммуносупрессии, в том числе за счет 
IL-10 и TGFβ [6, 12]. Кроме того, IL-1β и IL-17, секретиру-
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емые γδТ17-клетками, стимулируют экспансию и по-
ляризацию нейтрофилов. В свою очередь, опухоль- 
индуцированные нейтрофилы приобретают способ-
ность супрессировать цитотоксические CD8+Т-лим-
фоциты, что способствует метастазированию [14].

Заключение
У пациентов со злокачественными опухолями ПН 

и ОНП наблюдается активация классического и неклас-
сического Т-клеточного звена иммунитета с выражен-
ным цитотоксическим потенциалом, что характерно  
для формирования противоопухолевого имму-
нитета. Субпопуляционное перераспределение  
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γδТ-лимфоцитов в периферической крови в сторону уве- 
личения тканерезидентных Vδ1+Т- и Vδ3+Т-лимфоцитов 
может являться потенциальным биомаркером прогно-
зирования развития заболевания. Наряду с противо-
опухолевой активностью γδТ-лимфоциты усиливают 
аккумуляцию и функционирование иммуносупрессив-
ных клеток посредством изменения цитокин-синте-
зирующего фенотипа с γIFN+ на IL-17α+, что может спо-
собствовать превращению опухоль-ассоциированной 
воспалительной реакции в иммуносупрессию и обе-
спечивать прогрессирование злокачественной опухо-
ли, ангиогенез, эпителиально-мезенхимный переход 
и метастазирование.



17

№ 1 (04) 
2021

EXPERIMENTAL AND SCIENTIFIC OTORHINOLARYNGOLOGY

1,2D. B. Nizhegorodova, 3N. А. Morozova, 1A. Yu. Adamovich,  
1G. I. Ivanchik, 3Zh. V. Kolyadich, 1,2М. М. Zafranskaya

1Belarusian Medical Academy of Postgraduate Education
2Sakharov’ International State Environmental Institute of Belarusian State University

3Alexandrov’ Republican Scientific and Practical Centre of Oncology and Medical Radiology

SUMMARY. This study describes the main structural and functional 
subpopulations of γδT-lymphocytes that form under conditions  
of antitumour immunity the effects of which can be characterized  
by both pro- and antitumour activity what is an immunological feature 
of patients with tumours of the nasal cavity and paranasal sinuses 
and can potentially be considered as a diagnostically significant 
biomarker of malignancy of tumour processes.

Introduction
The specific nature of benign and malignant tumours 

of the nasal cavity and paranasal sinuses is of scientific 
and practical interest and requires careful study. 
Published data indicate that malignant tumours 
of the nasal cavity and paranasal sinuses account 
for 1–3% of all malignant tumours (2, 19). Number 
of newly detected malignant tumours of nasal cavity 
and paranasal sinuses in the Republic of Belarus 
reaches 75–85 cases a year. The peak of incidence 
falls in the fifth and sixth decades of life. Standardised 
incidence rate in the Republic of Belarus in 2018 was 0.46 
per 100,000 population. More than 76% of patients have 
malignant tumours of the nasal cavity and paranasal 
sinuses at  stages III-IV. The one-year mortality rate 
in the Republic of Belarus in 2018 was 23.6% [3].

This group of diseases is described by a multifactorial 
aetiology, including genetic predisposition (association 
with HLA-B17, HLA-Bw26), environmental factors 
and chronic infection (Epstein–Barr virus, human 
herpesvirus 4, human papillomavirus type 16) [1, 19, 21].

The main problem is the  lack of  biomarkers/
predictors of early detection of the malignant process 
and the resulting late diagnosis of malignant tumours 
of the nasal cavity and paranasal sinuses, which causes 
poor treatment efficacy and low patient survival.

Considering that the  immune system plays 
an important role in  carcinogenesis, diagnosis 
and prevention of nasal and paranasal sinus cancer, 
and by determining tumour progression and its response 
to  immunotherapy, understanding immunological 

УДК 616.211/.216–006:612.017.1

mechanisms will lead to improved patient stratification, 
prediction of disease progression and determination 
of optimal immunotherapy methods. for example, 
on the one hand, the local tumour microenvironment is 
characterised by changes in immune cell populations 
and immune checkpoints, including the interaction 
of  CTLA-4 (cytotoxic T-lymphocyte-associated 
antigen 4), PD-1 (programmed death-1), TIM-3 
(T-cell immunoglobulin domain and mucin domain 3), 
L AG-3 (lymphocy te activation gene 3), BTL A  
(B and T lymphocyte attenuator) on lymphocytes 
with their ligands. On the other hand, the synthesis 
of  tumour factors leads to an imbalance towards 
immunosuppression, contributing to  the escape 
of tumour cells from immunological surveillance. 
Molecular mechanisms include: insufficient or altered 
expression of MHC (major histocompatibility complex) 
I molecules along with increased expression of antigens 
that induce T-cell tolerance; increased synthesis 
of immunosuppressive cytokines (interleukin-10 (IL-10), 
IL-6 and transforming growth factor (TGFβ)); aberrant 
activation of transcription factor STAT3 and NF-kB 
that mediate signal transduction from IL-6 and TGFβ, 
respectively [10, 13]. in turn, the described molecular 
events form a specific subpopulation of lymphoid cells 
both in the systemic circulation and locally infiltrating 
the tumour, whose functional potential can be described 
by cytotoxic reactions on the one hand and contribute 
to an immunosuppressive state on the other.

Non-classical T lymphocytes with γδT cell antigen 
receptor (TCR), which are characterized by non-MHC-

IMMUNOLOGICAL FEATURES OF PATIENTS  
WITH TUMOURS OF THE NASAL CAVITY  

AND PARANASAL SINUSES

KEY WORDS: tumours of the nasal cavity and paranasal sinuses, 
lymphoid cells, γδТ-lymphocytes, γ-interferon, interleukin-17.
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Table 1

Clinical and demographic profile of patients with nasal cavity and paranasal sinus tumours and healthy donors

Groups Diagnosis Qty Gender, 
male/female Age, years

Stage of disease 
according to TNM 

staging system

Duration  
of disease, 

months

Group 1 Malignant tumours of the nasal 
cavity and paranasal sinuses 7 4/3 57.0

[47.7 ÷ 62.2]
3.0

[2.0 ÷ 4.0]
10.0

[8.5 ÷ 12.7]

Group 2 Benign tumours 6 3/3 41.0
[30.0 ÷ 61.0] – 5.0

[3.0 ÷ 20.5]

Comparison  
group Healthy donors 13 5/8 44.0

[36.0 ÷ 49.0] – –

restricted antigen recognition, pronounced cytotoxic 
potential and constitute the main protective component 
of the mucosal immune system, have high anti-tumour 
activity [16]. The heterogeneity of γδТ-lymphocytes is 
due to the high polymorphism of γδTCR, whose variable 
domains are encoded by 3 major Vδ genes and at le-
ast 6 Vγ genes, which determines a greater potential  
for the formation of diverse ligand-binding sites compa-
red to the antigen receptors of αβT and B lymphocytes.  
Similar to αβT lymphocytes, γδT cells are able to polarise 
into γδT1 cells (synthesising γIFN and TNFα), γδT1/17 
cells (synthesising γIFN and  IL-17), γδT17 cells 
(synthesizing IL-17 only), γδT2 cells (synthesizing IL-4), 
follicular B helper γδТfh cells (synthesizing IL-4, IL-10) 
and regulatory FOXP3+γδTreg cells. γδT1 cells have been 
shown to have direct and indirect anti-tumour effects 
(they express the CD56+ phenotype and are involved 
in cytolytic reactions) and γδTfh cells (they enhance 
B-lymphocyte maturation and antibody formation), 
whereas γδT17 cells, FOXP3+γδТreg cells show pro-
tumorigenic effects by forming immunosuppression 
[12, 22].

Therefore, the determination of  immunological 
features of the course of benign and malignant tumours 
of the nasal cavity and paranasal sinuses is a highly 
relevant area, which will clarify and systematise new 
methods of diagnosis and treatment and the sequence 
of their application for the prevention of complications 
and recurrence of the disease.

Purpose of the study
Evaluat ion of   subpopulat ion composi t ion 

and functional state of peripheral blood lymphocytes 
in patients with malignant tumours of the nasal cavity 
and paranasal sinuses.

Study materials and methods
Study material was whole venous blood samples  

of  13 patients with tumours of  the nasal cavity 
and paranasal sinuses (8 male and 5 female, mean 
age 56.0 [42.0 ÷ 65.0] years), the  main group, 
who were hospitalized at the Department of Head 

and Neck Oncology, Alexandrov’ Republican Scientific 
and  Practical Centre of  Oncology and  Medical 
Radiology. 7 of them had malignant tumours of the 
nasal cavity and paranasal sinuses (group 1) and 6 
had benign tumours (group 2). The comparison group 
consisted of 13 healthy donors of similar age. The clinical 
and demographic parameters of the patients and healthy 
donors are given in table 1. 

Determination of  the membrane phenotype 
of peripheral blood lymphoid cells by flow cytometry. 
Two panels of monoclonal antibodies TetraCHROME, 
CD45-FITC/CD4-RD1/CD8-ECD/CD3-PC5 and CD45-
FITC/CD56-RD1/CD19-ECD/CD3-PC5 (Beckman 
Coulter, USA) were used to identify major lymphoid cell 
populations in whole peripheral blood. The subpopulation 
composition of γδТ-lymphocytes was identified using 
a panel of monoclonal antibodies DuraClone IM TCRs 
(γδTCR-FITC/αβTCR-PE/HLA-DR-ECD/Vδ1TCR-PC7/
CD4-APC/CD8-AF700/CD3-AF750/Vδ2TCR-PB/
CD45-KrO (Beckman Coulter, USA)). Measurement 
results were recorded for 10,000 CD3+T-lymphocytes 
or 1,000 γδТ-lymphocytes on a Cytoflex 10-channel 
flow cytometer (Beckman Coulter, USA).

Isolation and  culturing of  peripheral blood 
mononuclei. Peripheral blood was collected in sterile 
tubes with heparin, diluted 1:1 with saline, layered 
on Histopaque-1077 density gradient (Sigma, 
Germany) and centrifuged for 30 min at 1,500 rpm  
at 4 °C. The resulting interphase ring of peripheral blood 
mononuclei was collected in sterile tubes and washed 
twice in saline for 10 min at 1,500 rpm and 4 °C.

Peripheral blood mononuclei were cultured in complete 
nutrient media based on RPMI-1640 (BioWhittaker, 
USA), 10% fetal bovine serum (Gibco, Germany),  
2 mM L-glutamine (BioWhittaker, USA), 1% antibiotic-
antimycotic (Gibco, Germany), 100 IU/ml IL-2 (Fluka, 
Germany) in the presence or absence of 20 μM isopentenyl 
pyrophosphate (IPP, Sigma, Germany).

Determination of intracellular cytokine production 
in peripheral blood mononuclear cultures by flow 
cytometry. Spontaneous and IPP-induced cytokine 
production by γδТ-lymphocytes was assessed after 
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Lymphoid cell 
subpopulations

Main group

р
Group 1 (malignant tumours 

of the nasal cavity and 
paranasal sinuses)

Group 2  
(benign tumours)

Comparison group

1 2 3

Lymphocytes, % 29.00
(21.10 ÷ 34.00)

33.00
(27.00 ÷ 52.00)

33.00
(31.00 ÷ 44.00)

Lymphocytes, х 109/л 2.17
(1.89 ÷ 3.32)

3.66
(1.86 ÷ 4.69)

2.52
(2.04 ÷ 2.81)

CD3+[Lph], % 74.69
(61.30 ÷ 79.99)

69.87
(65.21 ÷ 71.04)

69.12
(67.40 ÷ 76.76)

CD3+[Lph], х 109/л 1.59
(1.39 ÷ 1.85)

2.69
(1.21 ÷ 2.89)

1.88
(1.52 ÷ 2.05)

CD4+[CD3+], % 51.90
(48.46 ÷ 59.75)

62.73
(57.62 ÷ 68.04)

66.92
(61.00 ÷ 70.53) р

1-3
 = 0.010

CD4+[CD3+], х 106/л 809.35
(698.06 ÷ 1144.46)

1542.85
(826.59 ÷ 1991.72)

1258.14
(943.79 ÷ 1435.70)

CD8+[CD3+], % 35.50
(33.09 ÷ 43.17)

31.45
(27.22 ÷ 37.86)

30.83
(25.23 ÷ 32.79) р

1-3
 = 0.020

CD8+[CD3+], х 106/л 614.11
(470.74 ÷ 817.33)

650.88
(438.74 ÷ 1245.43)

503.27
(377.79 ÷ 577.15)

γδТСR+[CD3+], % 5.91
(4.33 ÷ 7.36)

2.63
(2.36 ÷ 4.90)

3.32
(1.93 ÷ 4.70)

р
1-2

 = 0.050
р

1-3
 = 0.020

γδТСR+[CD3+], х 106/л 94.30
(60.40 ÷ 128.24)

78.87
(31.37 ÷ 139.96)

44.54
(28.83 ÷ 71.60) р

1-3
 = 0.080

CD19+[Lph], % 6.03
(5.44 ÷ 7.81)

9.51
(6.50 ÷ 10.75)

9.03
(7.91 ÷ 13.36) р

1-3
 = 0.004

CD19+[Lph], х 106/л 149.87
(94.95 ÷ 214.80)

317.66
(149.90 ÷ 387.95)

222.49
(190.51 ÷ 362.12)

р
1-2

 = 0.070
р

1-3
 = 0.055

CD56+[Lph], % 15.35
(8.46 ÷ 22.35)

19.47
(14.25 ÷ 24.51)

15.95
(9.96 ÷ 22.57)

CD56+[Lph], х 106/л 334.01
(172.48 ÷ 525.00)

482.81
(419.84 ÷ 847.14)

392.04
(250.99 ÷ 522.08)

Table  2

Numbers of lymphoid cell subpopulations in peripheral blood of patients with tumours of the nasal cavity  
and paranasal sinuses and the comparison group, Ме (25 ÷ 75)

3 days of cultivation of peripheral blood mononuclei. 
The levels of intracellular production of γ-interferon 
(γIFN) and IL-17 were quantified by adding 10 ng/ml phor-
bol 12-myristate 13-acetate (Sigma, Germany), 1 µg/ml 
Ionomycin calcium salt (Cayman Chemical, USA)  
and 10 µg/ml brefeldin A (Cayman Chemical, USA)  
4 hours before end of cultivation, followed by staining 
of  peripheral blood mononuclei with monoclonal 
antibodies to T lymphocyte surface markers (CD3-FITC 
and γδTCR-PC7, Beckman Coulter, USA) and further cell 
fixation for 10 min with 4% paraformaldehyde solution 
in saline. After washing the cells by centrifugation for 5 min  
at 1,500 rpm, monoclonal antibodies IFNγ-PE (Beckman 
Coulter, USA) and IL-17-PerCP (R&D Systems, USA) 
were added to peripheral blood mononuclear cells. 
The results were counted on a Cytoflex flow cytometer  
for 1,000 γТ-lymphocytes.

Statistical method. Data were statistically processed 
using the standard Statistica 8.0 package (StatSoft 
Inc., USA). Median, lower and upper percentiles 
(25th and 75th percentiles) were used for descriptive 
statistics of the study groups. Significant differences 
between compared groups were determined using non-

parametric criteria: Mann–Whitney U-test and Wilcoxon 
signed-rank test. Differences were considered 
statistically significant at р < 0.05.

Study results
Description of the major lymphoid populations 

in patients with nasal cavity and paranasal sinus 
tumours. The quantitative composition of major 
and minor populations of peripheral blood lymphocytes  
of the patients of the study groups is shown in table 2.

The number of  classical T-lymphocytes with  
αβT cell receptor was not statistically significantly 
different in patients with malignant tumours compared 
to that in the group of patients with benign tumours 
and healthy donors. The study of αβT-lymphocyte 
subpopulation revealed a redistribution of  cells 
in patients in group 1: decreased relative content 
of CD3+CD4+ T-helper cells (р = 0.01) and increased 
pool of cytotoxic CD3+CD8+ Т-lymphocytes (р = 0.02) 
in comparison with healthy donors.

At the same time, a statistically significant increase 
in the relative number of γδT-lymphocytes was found 
in patients with malignant tumours. However, the number 
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of natural killer cells (NK cells, СD56+ lymphocytes) 
was not statistically significantly different in the studied 
groups. Besides, a statistically significant decrease 
of  the absolute and  relative amount of  B cells  
(CD19+-lymphocytes) was revealed in the patients with 
malignant tumours in comparison with the patients 
in the control group, which may be a natural result 
of the decreased number of CD3+CD4+ Т-helpers or active 
differentiation of CD19+-lymphocytes into plasma cells. 
The quantitative values of peripheral blood lymphocytes 
in patients with benign tumours were not statistically 
significantly different from those in the comparison group.

Thereby, patients with malignant tumours show 
activation of classical and non-classical T cell link 
of immunity with expressed cytotoxic potential, which 
is typical for anti-tumour immunity formation.

Given the  statistically signif icant changes 
in the number of non-classical T-lymphocytes in patients 
with malignant and benign tumours of the nasal cavity 
and paranasal sinuses, the subpopulation composition 
of γδT cells was further analysed.

Subpopulation composition of γδT-lymphocytes 
in  patients with malignant and  benign tumours 
of the  nasal cavity and paranasal sinuses and healthy 
donors. Publications define three structural subpopula- 
t ions of  γδT-lymphocy tes by the  expression 
of the TCR δ-chain: 1 – Vδ1+ Т cells localized predomina-
ntly in gastrointestinal epithelium, skin, spleen, liver 
and also found in small numbers in peripheral blood 
(< 30%) and recognizing lipid-presenting MHC-like 
CD1 molecules or stress-induced molecules MICA/B, 
ULBP; 2 – Vδ2+ Т cells that predominate in peripheral 
blood (> 70%) and are activated by phosphoantigens 
of microbial (HMB-PP, (E)-4-hydroxy-3-methyl-but-
2-enyl pyrophosphate) or transformed (IPP) cells;  
3 – Vδ3+ Т cells that localize in the liver and gastrointestinal 
epithelium, express CD107a degranulation marker, 
are identified in patients with chronic viral infection 
(cytomegalovirus infection, HIV infection), B-cell leukemia 
and lymphoma and are the least studied [5, 12].

The original dot-plots and flow cytometry results 
of the subpopulation composition of γδT-lymphocytes 
in the patients of the study groups are shown in figure 1.

Patients with both malignant and benign tumors  
of the nasal cavity and paranasal sinuses have  a statisti-
cally significant decrease in the number of Vδ2+ T-lympho-
cytes along with an increase in the percentage of γδT cells 
expressing the Vδ1+ T cell receptor and a trend toward 
higher Vδ1-Vδ2- T-lymphocytes (Vδ3+ T cells) in peripheral 
blood compared to healthy donors.

A number of authors have shown that the development 
of oncopathological conditions involves a structural 
redistribution of  the subpopulation composition  
of γδT-lymphocytes in the circulation and tissue as a result 
of changes in the cytokine microenvironment [12]. 
Considering that the main targets of Vδ2+ Т-lymphocyte 
recognition are phosphorylated antigens generated  

by the mevalonate pathway and accumulated in tumour 
cells, as well as F1-ATPase expressed on the surface 
of tumour cells and stress-induced molecules (MICA 
and  MICB, UL16-binding protein), the  decrease 
in the number of the main γδT-lymphocyte subpopulation 
in peripheral blood may be the result of cell migration 
to tissue for effector responses.

Numerous studies indicate that Vδ2+Т-lymphocytes 
h av e  a  p ro n o u n c e d a n t i-t u m o u r  p o te n t i a l ,  
the ability to inhibit cell proliferation, angiogenesis, 
lymphangiogenesis, and increase apoptotic death 
of cancer cells [4, 12]. The role of Vδ1+Т-lymphocytes 
in malignant tumours is still debated. In contrast  
to  Vδ2+Т-cell, Vδ1+Т-lymphocytes show a more 
pronounced regulatory potential compared to classical 
regulatory αβТ-lymphocytes and may participate 
in immunosuppression through the following mecha-
nisms: inhibition of dendritic cell maturation and disrup-
tion of αβT-lymphocyte activation and differentiation 
into effector cells; synthesis of IL-17A, which initiates 
angiogenesis and involvement of myeloid-derived 
suppressor cells (MDSC); TGFβ production, promoting 
change of epithelial phenotype into mesenchymal 
phenotype (epithelial-mesenchymal transition)  
[8, 15, 17, 18]. Because of this, malignant cancer cells 
avoid immunological surveillance, leading to invasion 
and metastasis. However, some authors demonstrate 
the anti-tumour effect of Vδ1+Т-lymphocytes, whose 
cytolytic effect in certain tumours is much higher 
than that of  Vδ2+Т-lymphocy tes [9]. The  role  
of Vδ3+Т-lymphocytes in oncopathological conditions  
is not practically studied, and the  literature data 
on cytotoxic properties of Vδ3+ Т cells are contradictory [22].

Therefore, the  increase of  specific content  
of Vδ1+Т- and Vδ3+Т-lymphocyte subpopulations 
in  peripheral blood can reflect the  increased 
activation of this cell pool on one hand and indicate 
an unfavorable microenvironment, which leads  
to  an immunosuppressive state that promotes  
the tumor development, on the other hand.

In addi t ion to  phenot ypic heterogenei t y,  
γδT-lymphocytes are also marked by functional plasticity, 
which is determined by both anatomical localization 
and an inflammatory or tolerogenic microenvironmental 
signal. The cytokine profile of the γδT-lymphocyte 
population in the patients of the study groups was 
therefore further investigated.

Production of γIFN and IL-17 γδT-lymphocytes 
in patients with nasal cavity and paranasal sinus tumours 
and healthy donors. Spontaneous and IPP-stimulated 
(mimicking tumour antigen stimulation) intracellular 
production of γIFN and  IL-17α γδT-lymphocytes 
was examined in 3-day culture of peripheral blood 
mononuclear cells from patients with malignant 
and benign tumours of nasal cavity and paranasal sinuses. 
No statistically significant differences in spontaneous 
γIFN γδT-lymphocyte production were found in patients 



21

№ 1 (04) 
2021

EXPERIMENTAL AND SCIENTIFIC OTORHINOLARYNGOLOGY

Figure 2. Spontaneous and IPP-stimulated intracellular production of γIFN and IL-17α by γδT-lymphocytes (%) in 3-day 
culture of peripheral blood mononuclear cells in patients with malignant and benign nasal cavity and paranasal  

sinus tumours: А – number of γδТСR+γIFN+ T-lymphocytes, B – number of γδТСR+IL-17α+ T-lymphocytes,  
С – number of γδТСR+γIFN+IL-17α+ T-lymphocytes

Note: * – level of statistically significant difference, р < 0.05, ** – level of statistically significant difference, р < 0.01

Fig. 1. Subpopulation composition of γδT-lymphocytes (%) in patients with malignant and benign tumours of the nasal 
cavity and paranasal sinuses and healthy donors: A–C – original dot-plots of typical distribution of Vδ1+Т- adnd Vδ2+Т cells 

in the studied groups, D – statistical processing of quantitative distribution of γδT-lymphocyte subpopulations
Note: * – level of statistically significant difference, р < 0.05, ** – level of statistically significant difference, р < 0.01
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of both groups relative to the comparison group. 
At the  same time, both patients with malignant 
tumours and patients with benign tumours showed 
statistically significant increase in the percentage 
of γδT-lymphocytes spontaneously synthesising both 
γIFN and IL-17α in comparison to the control group. 
Moreover, the number of γδТСR+γIFN+IL-17α+T cells  
in Group 2 patients was statistically significantly 
higher than in Group 1. Besides, the patients with 
benign tumors demonstrated increased percentage  
of γδT-lymphocytes producing only IL-17α in comparison 
to healthy donors and group 1 patients (fig. 2).

IPP stimulation of peripheral blood mononuclear 
cell culture resulted in an increase of all cytokine-
synthesizing subpopulations of γδT-lymphocytes 
relative to unstimulated peripheral blood mononuclear 
cel l  cultures in  both pat ient groups (except  
for γδТСR+IL-17α+ T cells in group 1 patients) and healthy 
donors (р < 0.01 not shown in the figure). The number 
of γδT-lymphocytes synthesizing only γIFN or only  
IL-17 did not differ from the number of γδT-lymphocytes 
in the healthy donor group under stimulation conditions,  
while there was a statistically significant increase 
in the percentage of γδТСR+γIFN+IL-17α+Т cells compared 
to controls, which may reflect an active change 
in the functional potential of γδT-lymphocytes from 
γIFN-mediated anti-tumour to IL-17-mediated pro-
tumorigenic.

Published literature reports that γδT-lymphocytes 
are involved in anti-tumour immunological surveillance 
through the following reactions: direct cytotoxicity 
involving perforins and  granzymes, expression 
of FasL and TRAIL involved in the elimination of Fas+  
and TRAIL-R+ tumour cells, CD16-mediated antibody-
dependent cellular cytotoxicity, ability to present tumour 
antigens, as well as expressed rapid and early production 

of cytokines γIFN and TNFα, which enhance anti-tumour 
cell activity and inhibit tumour angiogenesis [11, 20, 22]. 
However, there have been recent publications  
on the pro-tumorigenic activity of γδT-lymphocytes. 
γδT17 cells, being the main source of IL-17 in tumour 
microenvironment, can promote angiogenesis through 
the induction of vascular endothelial growth factor 
(VEGF), increased myeloid-derived suppressor 
cell population and  MDSC-mediated depletion  
of  CD8+T-lymphocy tes [7], as well as tumour 
progression due to  increased tumour-associated 
inflammation and immunosuppression including IL-10 
and TGFβ [6, 12]. In addition, IL-1β and IL-17 secreted  
by γδT17 cells stimulate neutrophil expansion 
a n d   p o l a r i z a t i o n.  I n   t u r n,  t u m o u r- i n d u c e d 
neutrophils acquire the ability to suppress cytotoxic  
CD8+T-lymphocytes, which promotes metastasis [14].

Conclusion
Patients with malignant tumours of the nasal cavity 

and paranasal sinuses show activation of classical 
and non-classical T cell immunity with a pronounced 
cytotoxic potential, which is typical for the formation 
of antitumor immunity. Subpopulation redistribution  
o f   γδ T- l y m p h o c y t e s  i n   p e r i p h e r a l  b l o o d 
towards the  increase of  tissue-resident Vδ1+Т-  
and Vδ3+Т-lymphocytes can be a potential biomarker 
of disease prognosis. In addition to anti-tumour activity, 
γδT-lymphocytes enhance the accumulation and function 
of immunosuppressive cells by changing the cytokine-
synthesising phenotype from γIFN+ to IL-17α+, which 
may promote the transformation of tumour-associated 
inflammatory response into immunosuppression 
and enable malignant tumour progression, angiogenesis, 
epithelial-mesenchymal transition and metastasis.
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РЕФЕРАТ. Представлен анализ эффективности применения 
различных пластических материалов для устранения дефектов 
стенок лобных и верхнечелюстных синусов у 64 пациентов с трав-
матическими повреждениями верхней и средней зон лицевого 
скелета, приведены основные этапы протоколов хирургических 
вмешательств на практических примерах. Даны рекомендации 
по применению пластических материалов.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: околоносовые синусы, восстановление 
костных стенок, пластические материалы.

SUMMARY. The analysis of the use of various plastic materials 
to eliminate defects of the frontal and maxillary sinus walls 
in 64 patients with traumatic injuries of the upper and middle 
zones of the facial skeleton is presented; the main steps of surgical 
intervention protocols are presented using practical examples. 
Recommendations on the use of plastic materials are given. 

KEY WORDS: paranasal sinuses, reconstruction of the bone walls, 
plastic materials.

МАЛОИНВАЗИВНОЕ УСТРАНЕНИЕ  
КОСТНЫХ ДЕФЕКТОВ ЛОБНЫХ  

И ВЕРХНЕЧЕЛЮСТНЫХ СИНУСОВ

Введение
Переломы костей верхней и средней зон лице-

вого скелета после переломов нижней челюсти яв-
ляются наиболее распространенными поврежде-
ниями лицевого скелета и составляют от 25  до 28% 
среди всех травматическ их повреж дений  
челюстно-лицевой области [1, 3, 4].

Цель исследования
Сравнительная оценка способов устранения 

дефектов стенок околоносовых синусов.

Материал и методы исследования 
Показаниями для восстановления стенок лоб-

ных и верхнечелюстных синусов у 64 пациентов 
(лобные синусы – 9 человек, верхнечелюстные – 
55) были их объемные разрушения с невозможно-
стью использовать мелкие, не связанные с над-
костницей отломки в качестве аутопластического 
материала [2]. Для восстановления анатомической 
структуры и функции верхнечелюстных и лобных 
синусов мы использовали имплантаты из тита-
на, никелида титана, титановой сетки толщиной 
0,3–0,4 мм, размер ячеек которой равнялся 0,5 мм, 
также микросетки (размер ячеек – 0,1 мм, толщи-
на – 0,1 мм). Для замещения дефектов кости лобных 

синусов – титановую сетку толщиной 0,6–0,8 мм 
или пластины пористого никелида титана, имею-
щие поры диаметром 100–450 мкм с пористостью 
8–95% и толщиной 1,0–1,5 мм (рис. 1).

Результаты исследования 
Протокол операции при устранении дефектов 

стенок верхнечелюстных синусов включал в себя 
их ревизию, наложение соустья с нижним носовым 
ходом. Эндопротез, предназначенный для устране-
ния дефекта, формировали в интраоперационном 
периоде. Для этого измеряли величину дефекта 
кости, выкраивали имплантат таким образом, что-
бы он перекрывал дефект кости на 0,5 см. Далее 
ему придавали конфигурацию, соответствующую 
архитектонике замещаемой области. Фиксация 
эндопротеза осуществлялась скобами из нике-
лида титана П- или Т-образной формы к неразру-
шенным или стабильно фиксированным костям 
нижнего края глазницы (рис. 2).

Для замещения дефектов лобных синусов, не 
превышающих площади 2 см2, мы использовали 
титановую сетку. Металлоимплантаты из пористо-
го никелида титана или титановых пластин приме-
няли при костных дефектах более 2 см2. Размеры 
и  форма этих эндопротезов согласовывалась 

MINIMALLY INVASIVE REMOVAL OF BONE DEFECTS OF THE FRONTAL  
AND MAXILLARY SINUSES
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Рис. 1. Виды пластических материалов

Рис. 3. Дефект правой надбровной дуги и лобного 
синуса

Рис. 2. Остеосинтез скуловой кости и устранение 
дефекта передней и верхней стенок верхнечелюстного 

синуса

с данными лучевого и клинического исследований. 
Во время оперативного вмешательства проводи-
лась коррекция металлоимплантата для придания 
ему необходимых конфигурации и размеров. За-
крепляли сетчатые или пористые эндопротезы 
минискобами Т- или П-образной формы, для чего 
по краям имплантата заранее готовили необходи-
мое количество отверстий соосно с отверстиями 
в неповрежденных краях костной раны.

C целью иллюстрации устранения посттравмати-
ческого дефекта передней стенки лобного синуса 
и верхнего края глазницы приводим клинический 
пример пациента Ч., госпитализированного по по-
воду ушибленной раны лба, дефекта верхнего края 
глазницы, передней стенки лобного синуса спра-
ва, сотрясения головного мозга.

При поступлении пациент жаловался на голов-
ные боли, головокружение, боли в области лба, кро-
вотечение из раны. На обзорной рентгенограмме 
костей лицевого скелета в проекции придаточных 
пазух носа определяется костный дефект передней 
стенки лобного синуса и верхнего края глазницы 
размером 5 х 4 см без нарушения целостности 
верхней стенки глазницы (рис. 3).

На второй день после госпитализации во время 
оперативного вмешательства под общим обез-
боливанием через имеющуюся рану проведена 
ревизия лобного синуса. Из него удалены мел-
кие костные отломки, сгустки крови, инородные 
включения. Санирующий этап операции завершен 
формированием внутриносового канала и после-
операционным его дренированием. В интраопера-
ционном периоде из пластины пористого никелида 
титана толщиной 1,5 мм изготовлен эндопротез, 
соответствующий размерам и форме костного де-
фекта верхнего края глазницы и передней стен-
ки лобного синуса, и фиксирован скобами из ни-
тинола к неразрушенным краям лобной кости.  
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Рис. 5. Перелом передней и нижней стенок лобного 
синуса с пролабированием клетчатки глазницы в синус

Рис. 6. Устранение дефекта нижней стенки лобного 
синуса силиконовым эндопротезом

Рис. 7. Остеосинтез оскольчатого перелома передней 
стенки лобного синуса

Послеоперационный период протекал без ослож-
нений (рис. 4).

Пострадавший осмотрен через 1, 6 и 12 месяцев. 
Функция лобной пазухи не нарушена. Положение 
глазного яблока анатомическое, его движение 
в полном объеме.

В другом случае при имеющемся переломе 
передней и нижней стенок лобного синуса про-
изошло смещение в него окологлазничной клет-
чатки, что впоследствии грозило возникновением 
прогрессирующего энофтальма (рис. 5).

 Во время операции проведена мобилизация 
клетчатки в полость глазницы, дефект нижней 
стенки лобного синуса устранен силиконовым 
эндопротезом (рис. 6).

Фрагменты костей передней стенки лобного си-
нуса фиксированы титановыми пластинами (рис. 7).

Обсуждение и заключение
Используя для устранения костных дефектов 

стенок верхнечелюстных и лобных синусов эндо-
протезов из пористого никелида титана и титано-
вой сетки, нам удалось в 95% случаев (59 человек) 
добиться благоприятных эстетических и функци-
ональных исходов лечения.

Рис. 4. Замещение костного дефекта лобной кости
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SUMMARY. The analysis of the use of various plastic materials 
to eliminate defects of the frontal and maxillary sinus walls 
in 64 patients with traumatic injuries of the upper and middle 
zones of the facial skeleton is presented; the main steps of surgical 
intervention protocols are presented using practical examples. 
Recommendations on the use of plastic materials are given. 

MINIMALLY INVASIVE REMOVAL  
OF BONE DEFECTS OF THE FRONTAL  

AND MAXILLARY SINUSES

Introduction
Fractures of the  upper and middle facial skeleton 

are the  most common injuries of the facial skeleton 
after mandibular fractures and account for 25 to 28% 
of all traumatic injuries of the maxillofacial region  
[1, 3, 4].

Purpose of the study
Comparative assessment of methods of removing 

perinasal sinus wall defects.

Study material and methods 
The indications for reconstruction of the frontal and 

maxillary sinus walls in 64 patients (frontal sinuses in 9 
and maxillary sinuses in 55 patients) were their volumetric 
fractures with the inability to use small fragments not 
bound to the periosteum as autoplastic material [2].  
We reconstructed the anatomical structure and function 
of the maxillary and frontal sinuses with implants made 
of titanium, titanium nickelide, titanium mesh 0.3–0.4 mm 
thick with a cell size of 0.5 mm and micro mesh (cell size was 
0.1 mm, thickness was 0.1 mm). We replaced bone defects 
in the frontal sinuses with 0.6–0.8 mm thick titanium mesh 
or porous titanium nickelide plates with a pore diameter  
of 100–450 μm, porosity of 8–95% and thickness  
of 1.0–1.5 mm (fig. 1).

Study results
Surgery for the removal of defects in the maxillary 

sinus walls included their revision and the application 
of a fistula to the inferior meatus. An endoprosthesis 
to remove the defect was formed in the intraoperative 

period. For this purpose, the size of the bone defect 
was measured and the implant was cut out so that 
it overlapped the bone defect by 0.5 cm. It was then 
configured according to the architectonics of  the  area 
to be replaced. Endoprosthesis was fixed with titanium 
nickelide U- or T-shaped staples to the undestroyed 
or stably fixed bones of  the  orbital lower edge  
(fig. 2).

We used a titanium mesh to reconstruct frontal 
sinus defects not exceeding an area of 2 cm2. Metal 
implants made of porous titanium nickelide or titanium 
plates were used for bone defects larger than 2 cm2. 
The size and shape of these endoprostheses were 

KEY WORDS: paranasal sinuses, reconstruction of the bone 
walls, plastic materials.

Fig. 1. Types of plastic materials
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Fig. 3. Defect of the right brow ridge and frontal sinus

Fig. 2. Osteosynthesis of the zygomatic bone and removal of the anterior and superior maxillary sinus defect

Fig. 4. Frontal bone defect reconstruction

coordinated with the radiological and clinical findings. 
During surgery, the metal implant was corrected to give 
it the required configuration and size. Mesh or porous 
endoprostheses were fixed with T- or U-shaped staples, 
for which the required number of holes were prepared 
in advance coaxially with the holes in the undamaged 
bone wound edges.

To illustrate the removal of the post-traumatic defect 
of the anterior wall of the frontal sinus and the upper 
edge of the orbit, here is a clinical example of a patient 
C., who was admitted for a contusion of the forehead, 
defect of the upper edge of the orbit, anterior wall 
of the right frontal sinus and concussion.

On admission, the patient complained of headaches, 
dizziness, pain in the forehead and wound bleeding. 
The observational X-ray of the facial skeleton bones 
in the projection of the accessory sinuses revealed 
a  5 x 4 cm bone defect in the anterior wall of the frontal 
sinus and the upper edge of the orbit with no damage 
to the upper wall of the orbit (fig. 3).

The second day after admission, the frontal sinus 
was revised during surgery under general anaesthesia 
through the existing wound. Small bone fragments, 
blood clots and foreign particles were removed. 
The sanitary phase of the operation was completed 
with the  formation of an intranasal canal and its 
postoperative drainage. During the  intraoperative 
period, a 1.5 mm thick porous titanium nickelide plate 
was used to make an endoprosthesis corresponding 
to the size and shape of the bone defect of the upper 
edge of the orbit and the anterior wall of the frontal sinus 
and was fixed to the undamaged edges of the frontal 
bone with nitinol staples. The postoperative period 
had no complications (fig. 4).

The patient was examined after 1, 6 and 12 months. 
The function of the frontal sinus was intact. The position 
of the eyeball is anatomical, its movement is full.

In another case, the existing fracture of the anterior 
and inferior walls of  the  frontal sinus involved 
displacement of the periorbital tissue into it, which 
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Fig. 5. Fracture of the anterior and inferior walls of the frontal 
sinus with the orbital cage prolapsing into the sinus

Fig. 6. Removal of the defect of the inferior frontal sinus wall 
with a silicone endoprosthesis

Fig. 7. Osteosynthesis of a comminuted fracture  
of the anterior wall of the frontal sinus
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subsequently threatened to result in progressive 
enophthalmos (fig. 5).

 During surgery, fat was mobilised into the orbital 
cavity and the defect of the inferior wall of the frontal 
sinus was removed with a silicone endoprosthesis 
(fig. 6).

Bone fragments of the anterior frontal sinus wall 
fixed with titanium plates (fig. 7).

Discussion and conclusion
Using porous titanium nickelide and titanium 

mesh endoprostheses to  remove bone defects 
in the walls of the maxillary and frontal sinuses, we 
achieved favourable aesthetic and functional treatment 
outcomes in 95% of cases (59 patients).
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РЕФЕРАТ. В России, как и в большинстве развитых стран мира, 
аллергический ринит является распространенным заболева-
нием. За последние 20 лет он возрос в 4–6 раз, и его пик при-
ходится на молодой и трудоспособный возраст. В статье при-
водится сравнительная оценка эффективности применения 
0,05%-ного раствора будесонида при аллергическом рините 
посредством низкочастотной ультразвуковой терапии в сочета-
нии с иммуномодуляторами и традиционным методом лечения. 
Установлено, что комбинированная терапия, включающая при-
менение топических глюкокортикостероидов путем ультрафо-
нофореза, иммуномодулятора и антигистаминных препаратов, 
позволяет эффективно и в короткие сроки (в течение 14 дней) 
добиться регресса клинических проявлений заболевания. 
При использовании топических кортикостероидов, как с помо-
щью низкочастотного ультразвука,  так и традиционно, систем-
ного гормонального действия не наблюдалось.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: аллергия, аллергический ринит, низкоча-
стотная ультразвуковая терапия, иммуномодуляторы, антиги-
стаминные препараты.

SUMMARY. In Russia, as in most developed countries of the world, 
allergic rhinitis is a common disease. Over the past 20 years, 
it  has increased 4–6 times, and its peak falls on a young  
and able-bodied age. The article provides a comparative assess-
ment оf the effectiveness of the use of a 0.05% solution of budesonide 
for allergic rhinitis through low-frequency ultrasound therapy  
in combination with immunomodulators and the traditional treat-
ment method. It has been established that combination therapy, 
including the use of topical corticosteroids by ultraphonophoresis, 
immunomodulator and antihistamines, allows effective and short-term 
(during 14 days) regression of the clinical manifestations of the disease.  
No systemic hormonal effects were observed with the use of topical 
corticosteroids administered either with low-frequency ultrasound 
or conventionally. 

KEY WORDS: allergy, allergic rhinitis, low-frequency ultrasound 
therapy, immunomodulators, antihistamines.

СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ 
НИЗКОЧАСТОТНОЙ УЛЬТРАЗВУКОВОЙ 

И ТРАДИЦИОННОЙ ТЕРАПИИ АЛЛЕРГИЧЕСКОГО 
РИНИТА

Актуальность
Аллергический ринит (АР) является одним из самых 

распространенных заболеваний в мире, заболевае-
мость которым и в настоящее время не имеет отчет-
ливой тенденции к снижению [5]. Результаты эпиде-
миологических исследований, проведенных в России, 
свидетельствуют о том, что заболеваемость АР за по-
следние 20 лет выросла в 4–6 раз, и пик ее приходится 
на молодой и трудоспособный возраст [1, 3, 6, 7, 12, 13], 
что подчеркивает не только медицинскую, но и соци-
альную проблему данной патологии.

Цель исследования
Изучение возможности применения низкочастотной 

ультразвуковой терапии в лечении различных форм АР.

Материалы и методы исследования
Под наблюдением и лечением находилось 52 че-

ловека с персистирующей формой АР в возрас-

те от 18 до 50 лет. Средний возраст составлял  
37,4 ± 3,1 года, из них женщин было 28 (53,8%)  
и 24 (46,2%) мужчин (табл. 1).

У всех наблюдаемых пациентов изучался анамнез 
заболевания (табл. 2), проводился рутинный осмотр 
лор-органов с исследованием полости носа под ми-
кроскопом LEICA-14, КТ околоносовых пазух (ОНП), 
исследование мукоцилиарного клиренса слизистой 
оболочки перегородки носа (ПН) (сахариновая про-
ба), цитологическое исследование мазков-отпечат-
ков со слизистой оболочки ПН [2], общий клиниче-
ский анализ крови (ОАК), содержание SIgA и SIgE  
в сравнении с практически здоровыми лицами (ПЗЛ). 
Обследование групп проводили в период до лечения 
и на 14-е сутки после проведенной терапии. Паци-
енты были распределены на две группы: основная 
и контрольная.

Контрольной группе больных интраназально при-
меняли Тафен-назаль (традиционный метод лечения) 

COMPARATIVE EVALUATION OF THE EFFECTIVENESS OF LOW-FREQUENCY  
ULTRASOUND AND CONVENTIONAL TREATMENT OF ALLERGIC RHINITIS 
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Таблица 1

Возрастная структура пациентов с аллергическим ринитом

Таблица 2

Структура жалоб пациентов наблюдаемых групп

Жалобы
Основная  

группа (n = 28)
Контрольная 

группа (n = 24)

Затруднение носового дыхания 28 (100%) 24 (100%)

Вод янистые, слизистые выделения из носа,  
стекание слизи по задней стенке глотки

28 (100%) 24 (100%)

Нарушение обоняния 21 (75,0%) 19 (79,0%)

Зуд в полости носа 11 (39,2%) 9 (37,5%)

Чиханье 10 (35,7%) 8 (33,3%)

Повышенная утомляемость 28 (100%) 24 (100%)

Головная боль 22 (78,5%) 20 (83,3%)

Нарушение сна 28 (100%) 24 (100%)

Возрастные группы
Мужчины (n = 24) Женщины (n = 28)

абс. в % абс. в %

18–30 14 58,4 16 57,1

31–40 8 33,3 10 35,8

41–50 2 8,3 2 7,1

и антигистаминный препарат Зертек по 1 таблетке 
1 раз в сутки в течение 10 дней. В основной группе 
использовали 0,05%-ный раствор будесонида по-
средством низкочастотной ультразвуковой (НУЗ) 
терапии на аппарате «Тонзиллор-ММ» [7, 8, 9] за-
вода-изготовителя ООО «НПП «Метромед» (Омск). 
Препарат готовили ex tempore (к 1 мл исходного пре-
парата добавляли 2 мл стерильного физиологиче-
ского раствора, средняя суточная доза составляла 
166 мкг для одного пациента), а также использовали 
иммуномодулятор Полиоксидоний® (НПО Петровакс 
Фарм, Россия) в дозе 12 мг по 1 таблетке 1 раз в сут-
ки курсом 10 дней.

Методика лечения заключалась в следующем: 
рабочую часть волновода-распылителя вводили 
в полость носа, затем включали предварительно на-
строенный в резонанс при частоте 25–27 кГц гене-
ратор ультразвука и локально обрабатывали струей 
ионизированного 0,05%-ного раствора будесони-
да патологически измененные зоны полости носа  
под постоянным контролем в непрерывном режиме 
по 10 секунд для каждой половины носа ежедневно 
в течение 14 дней. Выбор данного препарата был 
обусловлен его достаточным профилем безопасно-
сти. Именно данный препарат из всех ингаляцион-
ных глюкокортикостероидов (ИГКС) имеет наиболее 
благоприятный терапевтический индекс, что связано 
с его высоким сродством с ГКС-рецепторами и низ-

кой системной биоактивностью. Полиоксидоний® 
наряду с иммуномодулирующим действием облада-
ет выраженной антитоксической активностью, кото-
рая не является результатом стимуляции иммунных 
механизмов, а определяется высокомолекулярной 
природой препарата, его выраженными адсорбци-
онными свойствами. Помимо того, данный препарат 
повышает устойчивость клеток к цитотоксическому 
действию, снижает токсичность лекарственных пре-
паратов и химических веществ [4].

Результаты исследования и их обсуждение
Динамика изменений в структуре жалоб свиде-

тельствует, что на 14-е сутки с момента начала ле-
чения затруднение носового дыхания в основной 
группе зарегистрировано только у 12 (42,8%) паци-
ентов, тогда как в контрольной – у 19 (79,1%) (табл. 3).

Слизистые выделения из носа и стекание слизи 
по задней стенке глотки в основной группе сохра-
нялись меньше, чем у половины пациентов, а в кон-
трольной эта жалоба отмечена у 18 (75,0%) случаев. 
У  подавляющего большинства пациентов обеих групп 
жалобы на снижение обоняния, зуд в полости носа 
и чиханье уменьшились. Нарушение сна сохраня-
лось лишь у 8 (28,5%) больных из основной группы, 
тогда как в контрольной данный симптом опреде-
лялся в половине случаев наблюдений. Изучение 
клеточного состава мазков-отпечатков со слизистой 



32

№ 1 (04) 
2021

ЗАБОЛЕВАНИЯ НОСА И ОКОЛОНОСОВЫХ ПАЗУХ

Таблица 3

Структура жалоб пациентов после проведенного лечения

Примечание. * – достоверность различий в сравнении с контрольной группой (* p < 0,05).

Жалобы Основная
группа (n = 28)

Контрольная
группа (n = 24)

Затруднение носового дыхания 12 (42,8%)* 19 (79,2%)

Водянистые, слизистые выделения из носа, стекание 
слизи по задней стенке глотки 11 (39,2%)* 18 (75,0%)

Нарушение обоняния 9 (32,1%)* 11 (45,8%)

Зуд в полости носа 11 (39,2%)* 9 (37,5%)

Чиханье – 2 (8,3%)

Повышенная утомляемость 8 (28,7%)* 12 (50,0%)

Головная боль 7 (25,0%)* 10 (41,7%)

Нарушение сна 8 (28,5%)* 10 (41,7%)

Таблица 4

Клеточный состав полости носа у наблюдаемых пациентов до и после лечения

Таблица 5

Показатели местного иммунитета у пациентов с аллергическим ринитом до и после лечения

Примечание. * – обозначение достоверности различий изучаемых показателей с группами до и после лечения (* p  < 0,05, ** р < 0,01,  
*** р < 0,001).

Примечание. * – обозначение достоверности различий изучаемых показателей с группой ПЗЛ, пациентами до и после лечения  
(* p  < 0,05, ** р < 0,01, *** р < 0,001).

Показатели ПЗЛ (n = 28)
Пациенты АР  

(n = 52)  
до лечения

Основная группа  
(n = 28)  

после лечения

Контрольная группа  
(n = 24)  

после лечения

SIgA, г/л 0,86 ± 0,10 0,30 ± 0,01** 0,74 ± 0,05** 0,45 ± 0,01

SIgE, мМЕ/мл 0,81 ± 0,01 1,95 ± 0,02*** 1,11 ± 0,02* 1,47 ± 0,01

Показатели
Основная группа  

(n = 28)  
до лечения

Контрольная группа 
(n = 24)  

до лечения

Основная группа  
(n = 28)  

после лечения

Контрольная группа 
(n = 24)  

после лечения

Эозинофилы, % 57,2 ± 2,16*** 56,4 ± 2,12*** 17,4 ± 1,17** 31,61 ± 1,32***

Нейтрофилы, % 34,1 ± 1,14** 35,34 ± 1,35** 23,45 ± 2,16* 23,31 ± 1,17*

Лимфоциты, % 2,56 ± 0,16 2,35 ± 0,18 2,32 ± 0,12 2,43 ± 0,12

Эпителий, % 19,32 ± 2,19 18,42 ± 2,15** 13,67 ± 2,16* 12,72 ± 2,34

СПД эпителия 0,58 ± 0,04** 0,54 ± 0,04** 0,39 ± 0,02* 0,36 ± 0,01**

Фагоцитарная активность 
нейтрофилов

16,24 ± 2,8** 15,9 ± 2,7** 32,4 ± 0,001** 37,1 ± 0,01**

Показатель незавершенного 
фагоцитоза

17,56 ± 2,21* 17,2 ± 2,5* 21,6 ± 2,01* 24,5 ± 2,11*
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оболочки полости носа, исследованный как до ле-
чения, так и после лечения (табл. 4), показало, что 
до лечения у больных обеих групп наблюдается вы-
раженное повышение всех клеток с преобладанием 
эозинофилов, относительное снижение количества 
лимфоцитов с одновременным увеличением коли-
чества нейтрофилов.

Отмечается достоверное (р < 0,01) увеличение 
различных клеток эпителия, прослеживается повы-
шенная деструкция клеток мерцательного эпите-
лия слизистой оболочки ПН, достоверно (р < 0,01) 
снижаются показатели функциональной активности 
нейтрофилов и способность к завершению фагоци-
тоза. При цитологическом исследовании носовой 
слизи после лечения у пациентов обеих групп наблю-
дается снижение количества эозинофилов, однако 
в основной группе оно имеет более значимые раз-
личия (р < 0,05). Произошло достоверное снижение 
количества нейтрофилов в наблюдаемых группах, 
а также достоверное (р < 0,01) повышение фаго-
цитарной активности нейтрофилов в этих группах,  
но в большей степени в основной – до 32,4 ± 0,001 
вместо 16,24 ± 2,8 до лечения. В то же время показа-
тели незавершенного фагоцитоза остаются снижен-
ными в обеих группах, хотя в основной он достовер-
но выше по сравнению с контрольной. Показатели 

местного иммунитета (табл. 5) после проведенной те-
рапии в основной группе свидетельствуют, что досто-
верно (р < 0,01) увеличился уровень секреторного IgA 
по сравнению с показателями до лечения и отмечается 
уменьшение (р < 0,05) уровня IgE в носовом секрете.

Эти показатели достигали значений ПЗЛ, в то 
время как в контрольной группе наблюдается лишь 
тенденция к увеличению IgA и снижению уровня 
IgE в носовом секрете. Показатели ОАК до лечения 
в группах характеризовались лишь в абсолютном 
увеличении количества эозинофилов (более 5%). 
После лечения в основной группе процентное со-
держание эозинофилов достигло физиологических 
норм у 81,4%, а в контрольной – у 75,0%.

Выводы
Сравнительный анализ лечения персистирующей 

формы АР показал, что комбинированная терапия, 
включающая применение топических глюкокорти-
костероидов  путем НУЗ-терапии, иммуномодуля-
торов и антигистаминных препаратов позволяет 
эффективно и в короткие сроки (в течение 14 дней) 
добиться регресса клинических проявлений забо-
левания и длительной ремиссии. При применении 
топических ГКС, вводимых с помощью низкочастот-
ного ультразвука, системного влияния не отмечено.
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SUMMARY. In Russia, as in most developed countries of the 
world, allergic rhinitis is a common disease. Over the past 
20 years, it  has increased 4–6 times, and its peak falls on a young  
and able-bodied age. The article provides a comparative assessment  
of the effectiveness of the use of a 0.05% solution of budesonide 
for allergic rhinitis through low-frequency ultrasound therapy  
in combination with immunomodulators and the traditional treatment 
method. It has been established that combination therapy, 
including the use of  topical corticosteroids by ultraphonophoresis, 
immunomodulator and antihistamines, allows effective and short-term 
(during 14 days) regression of the clinical manifestations of the disease.  
No systemic hormonal effects were observed with the use of topical 
corticosteroids administered either with low-frequency ultrasound 
or conventionally. 

COMPARATIVE EVALUATION OF THE EFFECTIVENESS  
OF LOW-FREQUENCY ULTRASOUND  
AND CONVENTIONAL TREATMENT  

OF ALLERGIC RHINITIS 

Relevance
Allergic rhinitis is one of the most common diseases 

in the world, the incidence of which still has no clear 
downward trend [5]. Epidemiological studies in Russia 
showed that incidence of allergic rhinitis increased 
4–6 times during last 20 years and its peak falls at young 
and employable age [1, 3, 6, 7, 12, 13], which emphasizes 
not only medical but also social problem of this disease.

Purpose of the study
Study of the use of low-frequency ultrasound therapy 

in the treatment of various forms of allergic rhinitis.

Study materials and methods
There were 52 people with persistent allergic rhinitis 

between 18 and 50 years of age under observation and 
treatment. The mean age was 37.4 ± 3.1 years, 28 (53.8%) 
were women and 24 (46.2%) were men (table 1).

All patients were examined for their medical history 
(table 2); routine ENT examination with the study 
of the nasal cavity under a LEICA-14 microscope,  
CT scan of the paranasal sinuses, examination of ciliary 
clearance of nasal septal mucosa (saccharin test), 
cytological examination of nasal septal mucosa imprint 
smears [2], complete blood count, SIgA and SIgE 
content compared with apparently healthy humans 
were performed. The groups were examined before 

treatment and on the 14th day after the treatment. 
The patients were divided into two groups: a main 
group and a control group.

The control group of patients received intranasal 
application of Tafen Nasal (conventional method 
of treatment) and antihistamine Zyrtec 1 tablet once 
a day for 10 days. The main group was treated with 
0.05% budesonide solution by low-frequency ultrasound 
therapy on Tonsillor-MM apparatus [7, 8, 9] manufactured 
by Metromed Research and Production Company 
LLC (Omsk). The substance was prepared ex tempore  
(2 ml of sterile saline solution was added to 1 ml  
of  the initial product, the average daily dose was 
166 µg for one patient), and the immunomodulator 
Polyoxidonium® (NPO Petrovax Pharm LLC, Russia) 
was used in a dose of 12 mg, 1 tablet once a day  
for a course of 10 days.

The method of treatment was as follows: the applied 
part of the waveguide-sprayer was introduced into 
the  nasal cavity, then an ultrasound generator 
pre-set to resonance at a frequency of 25–27 kHz 
was turned on, and pathologically changed areas  
of  the nasal cavity were treated locally with a  jet 
of ionized 0.05% budesonide solution under constant 
control in a continuous mode for 10 seconds for each 
half of the nose daily for 14 days. This drug was chosen 
because of its sufficient safety profile. This is the drug 

KEY WORDS: allergy, allergic rhinitis, low-frequency ultrasound 
therapy, immunomodulators, antihistamines.
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Table 1

Age structure of patients with allergic rhinitis

Table 2

Structure of complaints in the groups observed

Complaints
Main group  

(n = 28)
Control group   

(n = 24)

Nasal breathing difficulty 28 (100%) 24 (100%)

Watery, mucous nasal discharge, post-nasal drip 28 (100%) 24 (100%)

Anosmia 21 (75.0%) 19 (79.0%)

Tickle in nose 11 (39.2%) 9 (37.5%)

Sneezing 10 (35.7%) 8 (33.3%)

Undue fatigue 28 (100%) 24 (100%)

Headache 22 (78.5%) 20 (83.3%)

Sleep disorder 28 (100%) 24 (100%)

Age groups
Men (n = 24) Women (n = 28)

abs. % abs. %

18–30 14 58.4 16 57.1

31–40 8 33.3 10 35.8

41–50 2 8.3 2 7.1

that has the most favourable therapeutic index of all 
inhaled corticosteroids due to its high affinity with 
glucocorticoid receptors and low systemic bioactivity. 
Polyoxidonium® has a pronounced antitoxic activity 
along with its immunomodulatory action, which is 
not the result of stimulation of immune mechanisms 
but is determined by the high molecular weight nature  
of the drug, its pronounced adsorptive properties. 
in addition, this drug increases cell resistance to cytotoxic 
action, reduces toxicity of drugs and chemicals [4].

Study results and discussion
The dynamics of changes in the pattern of complaints 

indicates that nasal breathing difficulties were 
registered only in 12 (42.8%) patients in the main group 
on the 14th day from the start of treatment, whereas 
that in 19 (79.1%) patients in the control group (table 3).

Nasal mucus secretions and mucus flowing down 
the posterior pharyngeal wall in the main group persisted 
in less than half of the patients, while in the control 
group this complaint was noted in 18 (75.0%) cases. 
The complaints of reduced sense of smell, tickle 
in nose and sneezing decreased in the vast majority 
of patients in both groups. Sleep disorder persisted 
only in 8 (28.5%) patients from the main group, while 
in the control group this symptom was detected in half 
of the cases observed. Study of cellular composition 

of nasal mucosa imprint smears examined both before 
and after treatment (table 4) has shown that there 
was a marked increase of all cells with predominance 
of eosinophils, a relative decrease of  lymphocytes 
number with a simultaneous increase of neutrophils 
number in both groups before treatment.

Reliable (p < 0.01) increase of various epithelial cells 
is marked, increased destruction of nasal septal ciliated 
epithelial cells is traced, parameters of functional activity 
of neutrophils and ability to complete phagocytosis 
reliably (p < 0.01) decrease. Cytological examination 
of nasal mucus after treatment in both groups revealed 
a decrease in the number of eosinophils, but this 
difference was more significant in the main group 
(p < 0.05). There was authentic decrease of neutrophils 
number in observed groups, as well as authentic (p< 0.01) 
increase of neutrophil phagocytic activity in these 
groups, but more in main group: up to 32.4 ± 0.001 
instead of 16.24 ± 2.8 before treatment. At the same 
time, incomplete phagocytosis indices remain decreased 
in both groups, although they are significantly higher 
in the main group compared to the control one. Local 
immunity parameters (table 5) after treatment in the 
main group show that the level of secretory IgA increased 
significantly (p < 0.01) in comparison with the pre-
treatment figures and there was a decrease (p < 0.05) 
in the level of IgE in nasal secretion.
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Table 3

Structure of complaints after treatment

Note. * – significance of differences in comparison to the control group (* p < 0.05).

Complaints Main group (n = 28) Control group (n = 24)

Nasal breathing difficulty 12 (42.8%)* 19 (79.2%)

Watery. mucous nasal discharge. post-nasal drip 11 (39.2%)* 18 (75.0%)

Anosmia 9 (32.1%)* 11 (45.8%)

Tickle in nose 11 (39.2%)* 9 (37.5%)

Sneezing – 2 (8.3%)

Undue fatigue 8 (28.7%)* 12 (50.0%)

Headache 7 (25.0%)* 10 (41.7%)

Sleep disorder 8 (28.5%)* 10 (41.7%)

Table 4

Nasal cavity cell composition in the observed patients before and after treatment

Table 5

Local immunity parameters in patients with allergic rhinitis before and after treatment

Note. * – significance of differences between the studied parameters and the groups before and after treatment (* p  < 0.05, ** р < 0.01, *** р < 0.001).

Note. * – significance of differences between the studied parameters and the group of apparently healthy humans, patients before and after treatment 
(* p  < 0.05, ** р < 0.01, *** р < 0.001).

Parameters
Apparently 

healthy humans  
(n = 28)

Patients with 
allergic rhinitis  

(n = 52)  
before treatment

Main group  
(n = 28)  

after treatment

Control group  
(n = 24)  

after treatment

SIgA, g/l 0.86 ± 0.10 0.30 ± 0.01** 0.74 ± 0.05** 0.45 ± 0.01

SIgE, mIU/mL 0.81 ± 0.01 1.95 ± 0.02*** 1.11 ± 0.02* 1.47 ± 0.01

Figures
Main group  

(n = 28)  
before treatment

Control group  
(n = 24)  

before treatment

Main group  
(n = 28)  

after treatment

Control group  
(n = 24)  

after treatment

Eosinophils, % 57.2 ± 2.16*** 56.4 ± 2.12*** 17.4 ± 1.17** 31.61 ± 1.32***

Neutrophils, % 34.1 ± 1.14** 35.34 ± 1.35** 23.45 ± 2.16* 23.31 ± 1.17*

Lymphocytes, % 2.56 ± 0.16 2.35 ± 0.18 2.32 ± 0.12 2.43 ± 0.12

Epithelium, % 19.32 ± 2.19 18.42 ± 2.15** 13.67 ± 2.16* 12.72 ± 2.34

Average epithelial degradation 
index

0.58 ± 0.04** 0.54 ± 0.04** 0.39 ± 0.02* 0.36 ± 0.01**

Neutrophil phagocytic activity 16.24 ± 2.8** 15.9 ± 2.7** 32.4 ± 0.001** 37.1 ± 0.01**

Incomplete phagocytosis index 17.56 ± 2.21* 17.2 ± 2.5* 21.6 ± 2.01* 24.5 ± 2.11*
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These parameters reached the values of apparently 
healthy humans, while there was only a tendency 
for the control group to show an increase in  IgA 
and a decrease in nasal secretion IgE levels. Complete 
blood count values before treatment in the groups 
were represented only by an absolute increase 
in eosinophil count (more than 5%). After treatment, 
the percentage of eosinophils reached physiological 
standards in 81.4% in the main group, and in 75.0% 
in the control group.

Conclusions
Comparative analysis of treatment of persistent 

allergic rhinitis has shown that combined therapy 
including topical corticosteroids by low-frequency 
ul trasound therapy, immunomodulators and 
antihistamines helps to achieve regress of clinical 
manifestations of disease and long-term remission 
in short terms (within 14 days) effectively. When topical 
corticosteroids administered with low-frequency 
ultrasound, no systemic effect was noted.
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РЕФЕРАТ. Назальная обструкция относится к тем симптомам 
риносинусита, которые в значительной степени влияют на ка-
чество жизни пациентов, поэтому требуют коррекции. В насто-
ящем исследовании проведен анализ показателей и характера 
носового цикла методом продленной ринофлоуметрии у 40 па-
циентов с острым риносинуситом старше 18 лет при включе-
нии в комплексную терапию интраназального мометазона фу-
роата (группа I, n = 20) и 0,1%-ного ксилометазолина (группа II,  
n = 20). Динамика жалоб, назальных симптомов при эндоскопии 
осуществлялась в течение 10 дней. Отмечено, что, по сравнению 
с ксилометазолином, мометазона фуроат при статистически зна-
чимом влиянии на назальную обструкцию не изменяет стройное 
течение носового цикла, что следует учитывать при назначении 
медикаментозной терапии острого риносинусита.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: назальная обструкция, носовой цикл, ри-
нофлоуметрия, острый риносинусит.

SUMMARY. The nasal obstruction requires correction as it is  
the symptom of rhinosinusitis that significantly affect the quality  
of patients’ life. We analyzed the nasal cycle’s parameters using 
long-term rhinoflowmetry in 40 adults with acute rhinosinusitis 
when including intranasal mometasone furoate (group I, n = 20)  
and  0.1% xylometazoline (group II, n = 20) in the treatment. Dynamics 
of complaints, nasal symptoms during endoscopy were carried 
out within 10 days. Compared with xylometazoline, mometasone 
furoate, with a statistically significant effect on nasal obstruction, 
does not change the nasal cycle. This fact should be considered 
when prescribing drug therapy for acute rhinosinusitis.

KEY WORDS: nasal obstruction, nasal cycle, rhinoflowmetry, acute 
rhinosinusitis.

ИНТРАНАЗАЛЬНЫЕ ГЛЮКОКОРТИКОСТЕРОИДЫ 
И ДЕКОНГЕСТАНТЫ В МЕДИКАМЕНТОЗНОЙ ТЕРАПИИ 

НАЗАЛЬНОЙ ОБСТРУКЦИИ: ЧТО ЛУЧШЕ?

Введение
Под назальной обструкцией (НО) понимается 

субъективное восприятие затруднения прохожде-
ния воздушной струи через полость носа при дыха-
нии. Считается, что данное ощущение генерируется 
рецепторами тройничного нерва, расположенными 
в слизистой оболочке полости носа. Считается, что 
НО страдает от 50 до 80% пациентов с различной 
патологией носа и околоносовых пазух: острый 
и хронический риносинусит, аллергический и неал-
лергический ринит, деформация перегородки носа 
и т. д. [3, 8, 9].

Ведущими зонами, оказывающими сопротивле-
ние проходящему через полость носа воздушному 
потоку, являются носовой клапан и нижние носовые 
раковины, пронизанные кавернозными сосудистыми 
сплетениями, которые посредством вегетативной 
иннервации могут изменять объем слизистой обо-
лочки носовых раковин, что обуславливает участие 

УДК 616.211-008-4-08-035

в механизмах НО еще одного физиологического фе-
номена – носового цикла (НЦ) [8, 9].

НО существенно влияет на качество жизни паци-
ентов, способствуя развитию и частым обострениям 
патологии дыхательных путей, снижению работо-
способности и способности к обучению. Больные 
с НО страдают расстройствами сна, что может при-
вести к развитию синдрома обструктивного апноэ 
сна либо ухудшить его течение при условии, если 
пациент уже имел в анамнезе данную патологию. По-
этому своевременная диагностика и эффективное 
лечение патологических состояний, вызывающих 
НО, и в современных условиях является актуальной 
проблемой [1, 3].

Неотъемлемой частью медикаментозной терапии 
острого риносинусита (ОРС), одного из распростра-
ненных заболеваний лор-органов, считается назна-
чение препаратов, минимизирующих отек слизистой 
оболочки полости носа и тем самым улучшающих но-

INTRANASAL CORTICOSTEROIDS AND DECONGESTANTS IN THE MEDICAL THERAPY  
OF THE NASAL OBSTRUCTION: WHAT IS BETTER?
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совое дыхание. С этой целью, как правило, используются 
сосудосуживающие средства [1, 9]. Однако известно 
негативное воздействие деконгестантов на функцию 
мерцательного эпителия. В многочисленных работах 
показано, что сосудосуживающие средства резко за-
медляют мукоцилиарный транспорт [4, 5, 6].

Цель исследования
Проведение сравнительного анализа влияния 

топических деконгестантов и интраназальных глю-
кокортикостероидов (ИнГКС) на выраженность НО 
у пациентов с ОРС посредством изучения характера 
НЦ и его количественных показателей.

Материалы и методы исследования
В клинический анализ вошли 40 пациентов с острым 

бактериальным неосложненным риносинуситом, 
рентгенологически подтвержденным и не требующим 
хирургических вмешательств, в том числе пункций 
околоносовых пазух. Возраст больных – старше 18 лет 
(средний возраст – 43,43 ± 1,97 года). В исследова-
ние не включались пациенты, имеющие в анамнезе 
хронический ринит (аллергический и неаллергиче-
ский), деформацию перегородки носа, какие-либо 
иные заболевания дыхательных путей и внутренних 
органов, которые могли косвенно повлиять на фе-
номен НЦ, беременность, хронический алкоголизм, 
наркоманию и другие формы токсикомании.

Пациенты были разделены на две рандомизирован-
ные группы (группа I и группа II) по 20 человек в каждой 
(10 мужчин и 10 женщин в каждой группе). Все паци-
енты в качестве базисной терапии ОРС получали пе-
роральный антибиотик амоксициллин в стандартной 
дозировке 500 мг 3 раза в день в течение 10 дней. До-
полнительно в группе I в терапию был включен ИнГКС 
мометазона фуроат в дозировке по 100 мкг в каждую 
половину носа 2 раза в день, суммарная суточная 
доза – 400 мкг. В группе II в дополнение к системной 
антибиотикотерапии использовался деконгестант – 
топический спрей 0,1%-ного ксилометазолина в дозе 
применения по 1 впрыску в каждую половину носа 
2 раза в день. Топические препараты применялись 
в течение 7 дней терапии, начиная с первого дня, 
что было обусловлено необходимостью соблюдения 
инструкции к препарату.

Динамическое наблюдение за пациентами осу-
ществлялось в течение 10 дней с оценкой жалоб 
и эндоскопической картины полости носа. Фикса-
ция результатов проводилась в каждый из 6 визитов: 
1-е сутки наблюдения (день назначения терапии, Т0), 
2-е сутки (Т1), 3-и сутки (Т2), 5-е сутки (Т3), 7-е сутки 
(Т4) и 10-е сутки (день окончания терапии, Т5). Жа-
лобы пациентов (затруднение носового дыхания/
заложенность носа, выделения из носа, головная  
и/или лицевая боль) оценивались по визуально-
аналоговой шкале (ВАШ) от 0 до 5 баллов. Оценка 
назальных симптомов при оптической эндоскопии 

проводилась следующим образом: гиперемия сли-
зистой оболочки оценивалась в 0 баллов при отсут-
ствии симптома, в 1 балл – при наличии симптома. 
Отек слизистой оболочки полости носа оценивался 
по трехбалльной шкале: 0 баллов – отсутствие сим-
птома, 1 балл – слабо выраженный симптом, 2 балла – 
умеренно выраженный симптом, 3 балла – сильно 
выраженный симптом. Наличие и характер секрета 
в полости носа оценивали по двухбалльной шкале: 
0 баллов – отсутствие секрета, 1 балл – слизистый 
секрет, 2 балла – гнойный секрет.

Объективизация оценки НО производилась мето-
дом продленной ринофлоуметрии с помощью спе-
циального диагностического модуля риноманоме-
тра RHINO. Продленная ринофлоуметрия позволяет 
осуществить максимально длительную (до 72 часов) 
запись НЦ в виде графической кривой для обеих по-
ловин носа и количественно определить величину 
объемного потока воздуха, проходящего через по-
лость носа, что вычисляется автоматически как от-
носительный объемный поток (ООП) и выражается 
в относительных единицах (ОЕ). Полученные графики 
НЦ разделяли по разновидностям на классический 
(или регулярный, двусторонний перемежающийся) 
НЦ и неклассический НЦ (нерегулярный) [2, 7].

Продленная ринофлоуметрия проводилась 
дважды: на визите Т0 с целью фиксации изменений 
НЦ под воздействием интраназального препарата  
и на визите Т5 для оценки динамики НЦ и ООП в ходе 
комплексной терапии. В оба визита длительность 
записи НЦ составила 18 часов.

Полученные в ходе исследования данные стати-
стически обрабатывались с помощью вычислитель-
ных компьютерных программ МО Excel 2016, Statistica 
10.0 в среде WINDOWS. При сравнении возрастных 
групп и для определения половых различий пара-
метров достоверными считались такие различия, 
при которых полученное значение p для исследуе-
мого критерия было ниже критического уровня зна-
чимости α = 0,05. Также использовались критерий 
Шапиро – Уилка, метод описательной статистики, 
двусторонний t-тест для независимых переменных.

Результаты исследования и их обсуждение
На визите Т0 суммарная оценка жалоб и назальной 

оптической эндоскопии в исследуемых клинических 
группах не имела достоверных различий (р > 0,05), 
что позволило провести корректное сравнение групп 
по всем изучаемым параметрам. То же самое касалось 
и НЦ. В целом изначально НЦ зарегистрирован прак-
тически у всех пациентов с ОРС – 95%, при этом клас-
сический НЦ встречался редко, лишь у 20% больных. 
В 5% случаев даже минимальные флюктуации ООП 
на протяжении 18 часов исследования отсутствовали, 
что в литературе носит название «нецикличный нос».

Каких-либо половых различий в видовой при-
надлежности НЦ не установлено, так же как  
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Рис. 1. Носовой цикл женщины 21 года. Группа I. Классический НЦ до и после использования мометазона фуроата. 
Момент нанесения спрея на слизистую оболочку носа показан стрелкой

Рис. 2. Носовой цикл мужчины 49 лет. Группа II. Неклассический НЦ до использования 0,1%-ного ксилометазолина. 
Стрелкой показан момент впрыскивания деконгестанта, после чего НЦ отсутствовал в течение 9 часов

и в величине ООП. Среднее значение ООП у мужчин 
составило Ме = 74,40 [52,60; 115,40] ОЕ, у женщин –  
Ме = 68,90 [51,10; 110,70] ОЕ (p < 0,05). Продолжи-
тельность одной флюктуации НЦ у мужчин составила  
Ме = 98,50 [80,30; 172,90] минуты, у женщин –  
Ме = 117,80 [83,20; 181,30] минуты. Различия также 
статистически недостоверны (p > 0,05).

После нанесения мометазона фуроата на сли-
зистую оболочку полости носа НЦ не менял свою 
исходную видовую принадлежность (рис. 1). Напро-
тив, после впрыскивания 0,1%-ного ксилометазоли-
на периодичность флюктуаций ООП претерпевала 
существенные изменения. Во-первых, в случае на-
личия классической периодичности цикла (4 паци-
ента, 20%) до использования деконгестанта такая 
стройная цикличность исчезла полностью у всех 
пациентов после нанесения препарата. Более того, 
в 100% случаев зафиксированы эпизоды длительного 
отсутствия НЦ. Появление таких участков на графике 
изменений ООП совпадало с началом действия то-
пического деконгестанта, а их продолжительность 
составила в среднем Ме = 1,8 [0,30;  3,20] часа.  
У 35% пациентов регистрировались нецикличные 
колебания носового воздушного потока в течение 
всего времени действия спрея 0,1%-ного  ксиломета-
золина – в среднем Ме = 5,20 [4,30; 6,10] часа (рис. 2).

В обеих сравниваемых группах после использо-
вания интраназального спрея наблюдалось нарас-
тание ООП, причем статистически значимое по срав-
нению с показателем до нанесения спрея на слизи-

стую оболочку. В группе I ООП у мужчин составил 
Ме = 85,60 [65,80; 108,20] ОЕ, у женщин – Ме  = 73,50 
[58,30; 110,60] ОЕ. В группе II ООП вырос до Ме = 93,50  
[70,30; 119,80] ОЕ у мужчин и до Ме  =  78,40  
[68,80; 117,10] ОЕ у женщин. Различия в величине ООП 
в группах составили не более 9% (различия между 
группами статистически недостоверны, p > 0,05).  
Таким образом, вазоконстрикторное действие мо-
метазона фуроата оказалось сравнимо с вазокон-
стрикторным действием 0,1%-ного ксилометазолина.

Тем не менее установлено, что ксилометазо-
лин способствовал удлинению фаз НЦ: у мужчин –  
на Ме = 136,20 [77,30; 288,50] минуты, у женщин – 
на Ме = 162,30 [89,20; 302,80] минуты. Напротив,  
под воздействием мометазона фуроата периодич-
ность смен флюктуаций НЦ сокращалась: у муж-
чин – на Ме = 15,30 [5,40; 62,30] минуты, у женщин –  
на Ме = 20,80 [8,50; 67,80] минуты.

Продолжительность сосудосуживающего эффекта 
0,1%-ного ксилометазолина при однократном нанесе-
нии на слизистую оболочку полости носа в среднем 
составила чуть больше 5 часов (Ме = 5,20 [4,30; 6,10] 
часа), в то время как вазоконстрикторное действие 
мометазона фуроата на НО длилось в 2 раза дольше: 
Ме = 10,35 [7,80; 12,10] часа (р < 0,05). Однако значи-
мое влияние 0,1%-ного ксилометазолина на выражен-
ность НО все же наступала быстрее, а именно через  
Ме = 17,80 [5,40; 20,10] минуты. Для мометазона фуро-
ата этот показатель составил Ме = 38,60 [15,30; 46,80] 
минуты, различия между группами достоверны, р < 0,05.
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На визите Т5 выздоровление констатировано 
у 95% пациентов группы I и у 70% больных груп-
пы II (р < 0,05), что продемонстрировало преиму-
щество добавления в терапию острого риноси-
нусита ИнГКС. Включение в схему лечения мо-
метазона фуроата достоверно ускоряло процесс 

Рис. 3. Динамика субъективных жалоб пациентов групп I и II

Рис. 4. Динамика суммарного индекса назальных симптомов  
в группах I и II, по данным эндоскопии полости носа

санации полости носа и околоносовых пазух, о чем  
свидетельствовали данные визитов Т3, Т4 и Т5  
(рис. 3, 4). Суммарная оценка назальных симпто-
мов по ВАШ и балльная оценка эндоскопии поло-
сти носа показали преимущество группы I на 30% 
по сравнению с группой II.
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Заключение
НО относится к тем симптомам ОРС, которые 

в значительной степени влияют на качество жиз-
ни пациентов, поэтому требуют коррекции. Данное 
исследование показало, что вазоконстрикторный 
эффект ИнГКС мометазона фуроата сравним с дей-
ствием топического деконгестанта 0,1%-ного ксило-
метазолина, что подтверждено не только субъектив-
ной оценкой носового дыхания, но и объективными 
данными продленной ринофлоуметрии.

Однако деконгестант имеет неоспоримое преи-
мущество перед ИнГКС: более быстрое наступление 

вазоконстрикторного эффекта и нивелирование НО. 
Тем не менее 0,1%-ный ксилометазолин оказывает 
негативное влияние на НЦ, что выражается в полном 
прекращении флюктуаций носового потока на весь 
период вазоконстрикторного действия препарата. 
По сравнению с деконгестантом 0,1%-ным ксило-
метазолином мометазона фуроат при статистиче-
ски значимом влиянии на НО не изменяет стройное 
течение НЦ, что, безусловно, является положитель-
ным моментом и следует учитывать при назначении 
медикаментозной терапии ОРС.

Конфликт интересов отсутствует.
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SUMMARY. The nasal obstruction requires correction as it is 
the symptom of rhinosinusitis that significantly affect the quality  
of patients’ life. We analyzed the nasal cycle’s parameters using 
long-term rhinoflowmetry in 40 adults with acute rhinosinusitis 
when including intranasal mometasone furoate (group I, n = 20) 
and 0.1% xylometazoline (group II, n = 20) in the treatment. Dynamics 
of complaints, nasal symptoms during endoscopy were carried 
out within 10 days. Compared with xylometazoline, mometasone 
furoate, with a statistically significant effect on nasal obstruction, 
does not change the nasal cycle. This fact should be considered 
when prescribing drug therapy for acute rhinosinusitis.

INTRANASAL CORTICOSTEROIDS  
AND DECONGESTANTS IN THE MEDICAL THERAPY  

OF THE NASAL OBSTRUCTION:  
WHAT IS BETTER?

Introduction
Nasal obstruction is defined as the subjective sensation 

of obstruction of airflow through the nasal cavity during 
breathing. This sensation is thought to be generated 
by trigeminal nerve endings located in the nasal mucosa. 
Nasal obstruction is thought to affect between 50 and 80% 
of patients with various nasal and paranasal sinus diseases: 
acute and chronic rhinosinusitis, allergic and non-allergic 
rhinitis, nasal septal deformity, etc. [3, 8, 9].

The leading areas of resistance to airflow passing 
through the nasal cavity are the nasal valve and the 
inferior nasal concha, punctuated by cavernous vascular 
plexuses that can change the volume of the nasal 
mucosa in concha through autonomic innervation, which 
determines the involvement of another physiological 
phenomenon in asal obstruction, the nasal cycle [8, 9].

Nasal obstruction significantly affects patients' quality 
of life, causing the development and frequent exacerbation 
of respiratory disease, impaired working and learning 
ability. Patients with nasal obstruction suffer from sleep 
disorders, which may lead to obstructive sleep apnea 
or worsen it if the patient has a history of this disorder. 
Therefore, timely diagnosis and effective treatment 
of pathological conditions causing nasal obstruction 
is an urgent problem even in modern conditions [1, 3].

An integral part of  the drug therapy of  acute 
rhinosinusitis, one of the common ENT diseases, is 
the prescription of drugs that minimise nasal mucosal 

УДК 616.211-008-4-08-035

oedema and  thereby improve nasal breathing.  
For  this purpose, vasoconstrictors are usually  
used [1, 9]. However, decongestants are known to have 
a negative effect on the function of the ciliated epithelium. 
Numerous papers have shown that vasoconstrictors 
sharply slow down mucociliary transport [4, 5, 6].

Purpose of the study
Comparative analysis of  the effect of  topical 

decongestants and  intranasal corticosteroids 
on the severity of nasal obstruction in patients with 
acute rhinosinusitis by studying the nasal cycle and its 
quantitative parameters.

Study materials and methods
The cl inical  analysis included 40 patients 

with acute bacterial uncomplicated rhinosinusitis, 
radiographically confirmed and not requiring surgical 
interventions, including paranasal sinus punctures. 
The age of the patients was over 18 years (mean age 
43.43 ± 1.97 years). Patients with a history of chronic 
rhinitis (allergic and non-allergic), septal deformity, any 
other respiratory and internal diseases that could indirectly 
affect the nasal cycle phenomenon, pregnancy, chronic 
alcoholism, drug addiction and other forms of substance 
abuse were not included in the study.

The patients were divided into two randomised 
groups (Group I and Group II) of 20 patients each (10 men  

KEY WORDS: nasal obstruction, nasal cycle, rhinoflowmetry, acute 
rhinosinusitis.
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Fig. 1. Nasal cycle of a 21-year-old woman. Group I. Classic nasal cycle before and after the use of mometasone furoate. 
Moment of spray application to nasal mucosa shown by arrow

Fig. 2. Nasal cycle of a 49-year-old man. Group II. Non-classical nasal cycle before the use of 0.1% xylomethasoline.  
The arrow shows the moment of decongestant injection, after which the nasal cycle was absent for 9 hours

and 10 women in each group). All patients received the oral 
antibiotic amoxicillin in a standard dosage of 500 mg 
3  times daily for 10 days as a background therapy for acute 
rhinosinusitis. Additionally, the intranasal corticosteroid 
mometasone furoate was given in a dosage of 100 µg 
in each half of the nose twice a day, for a total daily dose 
of 400 µg in Group I. In group II, in addition to systemic 
antibiotic therapy, a decongestant, a topical spray 
of 0.1% xylometazoline, was used at a dose of 1 injection 
in each half of the nose 2 times a day. Topical medication 
was used for 7 days of therapy, starting on day 1, in order 
to comply with the instructions for the medication.

The patients were dynamically monitored for 10 days 
with assessment of complaints and nasal endoscopy. 
The results were recorded at each of 6 visits: the 1st day 
of observation (day of therapy assignment, T0), 2nd day 
(T1), 3rd day (T2), 5th day (T3), 7th day (T4) and 10th day 
(day of therapy termination, T5). Patient complaints (nasal 
breathing difficulties/congestion, running nose, headache 
and/or facial pain) were scored on a visual analogue scale 
from 0 to 5. Nasal symptoms were assessed by optical 
endoscopy as follows: mucosal hyperaemia was scored 
0 if there was no symptom, 1 if there was a symptom. Nasal 
mucosal swelling was assessed on a three-point scale: 
0 for no symptom, 1 for a mild symptom, 2 for a moderate 
symptom, and 3 for a severe symptom. The presence 
and nature of nasal secretions were assessed on a two-
point scale: 0 point for no secretions, 1 point for mucous 
secretions, 2 points for purulent secretions.

The evaluation of nasal obstruction was objectivised 
by prolonged rhinoflowmetry using a diagnostic module 

of the RHINO rhinomanometer. Prolonged rhinoflowmetry 
provides the longest possible (up to 72 hours) recording 
of the nasal cycle as a graphical curve for both nasal 
halves and quantifies the volume flow through the nasal 
cavity, which is calculated automatically as the relative 
volume flow and expressed in relative units. The resulting 
nasal cycle graphs were divided by variation into classical 
(or regular, bilateral intermittent) nasal cycle and non-
classical nasal cycle (irregular) [2, 7].

Prolonged rhinoflowmetry was performed twice: 
at the T0 visit to record nasal cycle changes under 
the influence of intranasal medication and at the T5 visit 
to assess nasal cycle dynamics and relative volumetric 
flow during comprehensive treatment. At both visits, 
the duration of nasal cycle recording was 18 hours.

The data obtained during the study were statistically 
processed using computer software MO Excel 2016, 
Statistica 10.0 in WINDOWS. When comparing age groups 
and to determine gender differences in parameters, 
differences where the p value for the criterion under study 
was lower than the critical significance level = 0,05 were 
considered valid. Shapiro-Wilk test, descriptive statistics 
and two-sided t-test for independent variables were also 
used.

Results of the study and discussion
At the T0 visit, the summary scores of complaints 

and nasal optical endoscopy in the studied clinical 
groups had no significant differences (p > 0.05), resulting 
in a correct comparison of the groups for all parameters 
studied. The same was true for the nasal cycle. In general, 
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Fig. 3. Dynamics of subjective complaints of patients in groups I and II

Fig. 4. Dynamics of the total index of nasal symptoms in groups I and II, according to nasal endoscopy

an initial nasal cycle was recorded in almost all patients 
with acute rhinosinusitis, 95%, while a classic nasal 
cycle was rare, occurring in only 20% of patients.  
5% of cases did not show even minimal fluctuations 
in relative volumetric flow over 18 hours of examination, 
which is referred to in the publications as a non-cyclic nose.

No gender differences in nasal cycle were found, 
nor were the relative volumetric flow values. The mean 
relative volumetric flow was Ме = 74.40 [52.60; 115.40] 
relative units in males and Ме = 68.90 [51.10; 110.70] 
relative units in females (p < 0.05). The duration of one 
nasal cycle fluctuation was Ме = 98.50 [80.30; 172.90] 
minutes in males and Ме = 117.80 [83.20; 181.30] minutes 
in females. The differences were also statistically not 
significant (p > 0.05).

Following application of  mometasone furoate 
to the nasal mucosa, the nasal cycle did not change 
its initial species identity (fig. 1). On the contrary, 
the periodicity of fluctuations in relative volumetric 
flow underwent significant changes after injection with  
0.1% xylometazoline. Firstly, if there was a classical 
cycle periodicity (4 patients, 20%) before decongestant 
use, this slender cyclicity disappeared completely in all 
patients after application of the drug. Moreover, episodes 
of prolonged nasal cycle absence were recorded 
in 100% of cases. The appearance of such patches  
on the graph of changes in relative volumetric flow coin-
cided with the onset of the topical decongestant, and their 
duration was an average of Ме = 1.8 [0.30; 3.20] hours. 
In 35% of patients there was non-cyclic variation in nasal 
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airflow over the duration of the 0.1% xylometazoline spray, 
with an average of Ме = 5.20 [4.30; 6.10] hours (fig. 2).

Both compared groups showed an increase in relative 
volumetric flow after intranasal spray application, which 
was statistically significant compared to the rate before 
application of the spray to the mucosa. The relative 
volumetric flow in group I was Ме = 85.60 [65.80; 108.20] 
relative units for males and Ме = 73.50 [58.30; 110.60] 
relative units for females. The relative volumetric flow 
in group II increased to Ме = 93.50 [70.30; 119.80] 
relative units for males and Ме = 78.40 [68.80; 117.10] 
relative units for females. The differences in relative 
volumetric flow between the groups were no more than 
9% (differences between the groups were not statistically 
significant, p > 0.05). Therefore, the vasoconstrictor 
effect of  mometasone furoate was comparable 
to the vasoconstrictor effect of 0.1% xylometazoline.

However, xylometazoline was found to prolong 
the phases of the nasal cycle: by Ме = 136.20 [77.30; 288.50]  
minutes in males and Ме = 162.30 [89.20; 302.80] minu-
tes in females. In contrast, exposure to mometasone 
furoate shortened the  periodicity of  nasal cycle 
fluctuations: by Ме = 15.30 [5.40; 62.30] minutes in males  
and by Ме = 20.80 [8.50; 67.80] minutes in females.

The vasoconstrictor effect of 0.1% xylometazoline, 
when applied once to the nasal mucosa, lasted on 
average just over 5 hours (Ме = 5.20 [4.30; 6.10] hours), 
whereas the vasoconstrictor effect of mometasone furoate  
on nasal obstruction lasted twice as long: Ме = 10.35 
[7.80; 12.10] hours (р < 0.05). However, the significant 
effect of 0.1% xylometazoline on nasal obstruction was still 
faster, namely after Ме = 17.80 [5.40; 20.10] minutes. This 
was Ме = 38.60 [15.30; 46.80] minutes for mometasone 
furoate, and the difference between the groups was 
significant, р < 0.05.

T5 visit revealed recovery in  95% of  patients 
in Group I and 70% of patients in Group II (p < 0.05), 
which showed the advantage of adding intranasal 
corticosteroids to the treatment of acute rhinosinusitis. 
The addition of mometasone furoate to the treatment 
significantly accelerated the sanation of the nasal 
cavity and paranasal sinuses, as evidenced by the  T3, 
T4 and T5 visits (fig. 3, 4). The total score of nasal 
symptoms on the visual analogue scale and the nasal 
endoscopy score showed a 30% advantage in Group  I 
compared with Group II.

Conclusion
Nasal obstruction is one of the symptoms of acute 

rhinosinusitis that significantly affects the quality of life 
of patients and therefore requires correction. This study 
has shown that the vasoconstrictor effect of mometasone 
furoate is comparable to that of the topical decongestant 
0.1% xylometazoline, which is confirmed not only 
by subjective assessment of nasal breathing, but also 
by objective data of prolonged rhinoflowmetry.

However, decongestant has an undeniable 
advantage over intranasal corticosteroids: faster 
onset of  vasoconstrictor ef fect and  levell ing 
of nasal obstruction. However, 0.1% xylometazoline 
has a negative effect on the nasal cycle, resulting 
in the complete cessation of nasal flow fluctuations 
for the  duration of the vasoconstrictor effect of the drug. 
Mometasone furoate does not change the nasal cycle 
with a statistically significant effect on nasal obstruction 
compared to decongestant 0.1% xylometazoline, 
which is certainly a positive development and should 
be considered when prescribing medication therapy 
for acute rhinosinusitis.

There is no conflict of interest.
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РЕФЕРАТ. В статье представлены результаты хирургического 
лечения 22 детей дошкольного возраста (3–7 лет) с хрониче-
ским гнойным средним отитом, осложненным холестеатомой 
височной кости. По результатам отомикроскопии до опера-
ции у всех пациентов имел место односторонний хронический 
гнойный процесс в среднем ухе. Всем пациентам была про-
ведена санирующая операция: 18 пациентам – открытого типа 
(canal-wall-down); 4 пациентам закрытого типа (canal-wall-up) 
по причине ограниченного распространения холестеатомы  
в пределах эпитимпанума и антрума. Рецидив холестеатомы 
выявлен у 4 пациентов (18,2%), которым выполнялась операция 
по методике canal-wall-up, через 3 года после предшествую-
щей операции и у 2 пациентов, прооперированных по методике 
canal-wall-down, через 6 месяцев.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: холестеатома височной кости, дети.

SUMMARY. The article presents the results of surgical treatment 
of  22 children of preschool age (3–7 years) with chronic purulent otitis 
media with cholesteatoma. According to the results of otomicroscopy 
before the operation, all patients had a unilateral chronic purulent 
otitis media. All patients underwent ear surgery: 18 patients – open 
type (canal-wall-down); 4 patients – closed type (canal-wall-up) due  
to the limited spread of cholesteatoma within the epitympanum 
and  antrum. Recurrence of cholesteatoma was detected  
in 4 patients (18.2%) who underwent canal-wall-up surgery 3 years 
after the previous operation and in 2 patients who underwent canal-
wall-down surgery 6 months later.

KEY WORDS: temporal bone cholesteatoma, children.

КЛИНИЧЕСКИЙ ОПЫТ ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ 
ДЕТЕЙ ДОШКОЛЬНОГО ВОЗРАСТА С ХРОНИЧЕСКИМ 

ГНОЙНЫМ СРЕДНИМ ОТИТОМ, ОСЛОЖНЕННЫМ 
ХОЛЕСТЕАТОМОЙ ВИСОЧНОЙ КОСТИ

Введение 
Несмотря на современные достижения в методах 

диагностики и лечения хронических средних отитов 
у детей, они продолжают оставаться наиболее частой 
причиной снижения слуховой функции.

Тугоухость у детей при хроническом среднем отите 
затрудняет социальную адаптацию, приводит к про-
блемам обучения и в конечном итоге влияет на выбор 
профессии. Нередко родители обращают внимание 
на снижение слуха только тогда, когда имеются вы-
раженные проявления заболевания. Особое место 
в структуре заболеваний среднего уха, приводящих 
к нарушению слуха, занимают холестеатомные по-
ражения среднего уха [1, 2, 5].

Холестеатомный процесс в среднем ухе сопро-
вождается остеолитическими изменениями костных 
структур барабанной полости и сосцевидного от-
ростка и в ряде случаев может приводить к тяжелым 
внутричерепным осложнениям.

УДК 616.284-002.3-06-053.4

Вопросы патогенеза холестеатомы при хрониче-
ском гнойном среднем отите до сих пор обсуждают-
ся в специальной литературе, несмотря на большое 
количество исследований [8, 10]. Возможно, у детей 
младшего возраста холестеатомное поражение 
среднего уха является врожденным заболеванием. 
По данным S. Darantier и соавт., врожденная холе-
стеатома у детей встречается в 12% случаев среди 
всех холестеатом, тогда как у взрослых данный по-
казатель составляет менее 1% [4]. По результатам  
K. Kazahaya и соавт. врожденная холестеатома 
составляет до 24% случаев среди выявляемых хо-
лестеатом у детей [6]. Такой разброс показателей 
свидетельствует о недостаточной изученности дан-
ного заболевания, актуальность которого в детской 
практике увеличилась за последние годы.

Особую группу больных составляют дети до-
школьного возраста (3–7 лет) в связи с опреде-
ленными сложностями проведения диагностики,  

CLINICAL EXPERIENCE OF SURGICAL TREATMENT OF PRESCHOOL CHILDREN WITH CHRONIC 
PURULENT OTITIS MEDIA COMPLICATED BY TEMPORAL BONE CHOLESTEATOMA
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течения заболевания и его лечения в этом возрас-
те, связанными как с анатомическими особенностя-
ми строения лор-органов, иммунной системы, так  
и с психоэмоциональным состоянием ребенка  
на данном этапе развития.

Цель исследования
Провести анализ результатов хирургического 

лечения пациентов дошкольного возраста (3–7 лет) 
с диагнозом «хронический гнойный средний отит, 
осложненный холестеатомой височной кости».

Материалы и методы исследования 
В ретроспективное исследование было вклю-

чено 22 пациента (средний возраст – 4,7 года,  
от 3 до 7 лет), которым в период с января 2016 года 
по январь 2018 года проводилось оперативное лече-
ние в оториноларингологическом отделении Хаба-
ровского филиала ФГБУ «Научно-клинический центр 
оториноларингологии» ФМБА России. Соотношение 
мальчиков и девочек было 1:1,2.

До оперативного лечения проводилось обсле-
дование по общепринятой методике (анализ жалоб 
и анамнестических данных, объективный осмотр 
и  общеклинические исследования), сурдологическое 
обследование с оценкой функции слуховой трубы, 
спиральная компьютерная томография височных ко-
стей, отовидеоскопия, отомикроскопия, эндоскопия 
полости носа и носоглотки.

Выбор объема хирургического вмешательства 
определялся на основании полученных данных. Опе-
ративное лечение проводилось под общей анесте-
зией в плановом порядке.

В послеоперационном периоде в течение 6 дней 
все пациенты получали стандартную антибактери-
альную терапию, проводились ежедневные пере-
вязки.

При выписке рекомендовалось проведение МРТ 
височных костей в режиме DWI через 3, 6 месяцев 
и 1 год после операции с целью раннего выявления 
резидуальной холестеатомы и определения пока-
заний к ревизии.

Результаты исследования и их обсуждение
Из анамнеза стоит отметить, что во всех слу-

чаях у детей отмечалась оторея в течение 2–4 лет 
до момента установления диагноза, а поводом 
для рентгенологического обследования (компью-
терной томографии височных костей) пациента  
на амбулаторном этапе служили жалобы со сто-
роны родителей на выраженное стойкое снижение 
слуха у ребенка.

По результатам общеклинического обследования 
на догоспитальном этапе сопутствующих хрониче-
ских заболеваний у всех детей выявлено не было.

По итогам отомикроскопии у всех пациентов 
имел место односторонний хронический гнойный 

процесс в среднем ухе, на другом ухе, как прави-
ло, имелись рубцовые изменения. У 5 детей (22,7%) 
по результатам эндоскопии полости носа и носо-
глотки выявлена гипертрофия глоточной миндалины  
до 2-3-й степени с обструкцией слуховых труб, име-
лось выраженное снижение функции слуховых труб, 
по данным сурдологического обследования (ETF-тест), 
что послужило поводом для проведения у них одно-
моментно с операцией на среднем ухе и эндоско-
пической аденотомии. 12 пациентам (54,5%) ранее 
была выполнена аденотомия в сроки от 6 месяцев 
до 2 лет до момента госпитализации для проведения 
реконструктивной операции на среднем ухе. Также 
ранее 10 детям (45,0%) выполнялись операции  
по удалению полипа среднего уха, 4 пациента (18,2%) 
перенесли антротомию по экстренным показаниям. 
Данные вмешательства не привели к ремиссии хро-
нического процесса в среднем ухе.

Хирургическое вмешательство при хроническом 
среднем отите, осложненным холестеатомой, яв-
ляется единственным эффективным методом ле-
чения. Открытая техника обладает рядом преиму- 
ществ [3, 7]. Так, для нее характерен низкий риск ре-
цидива холестеатомы и отсутствие необходимости 
ревизионной операции (second look) через 8–12  ме-
сяцев для исключения резидуальной холестеато-
мы и рецидива заболевания. По данным J. Tomlin, 
закрытая техника в 2,87 раза увеличивает вероят-
ность развития рецидива по сравнению с открытой 
техникой [9], однако позволяет сохранить анатоми-
ческие структуры среднего уха, добиться лучших 
слухулучшающих результатов, быстрого заживления 
операционной раны, снижение риска рекуррентных 
инфекций среднего уха, отсутствия необходимости 
постоянного туалета уха и избегания его контакта 
с водой. Закрытая техника существенно улучшает 
качество жизни пациента.

Всем пациентам была проведена санирующая 
операция: 18 пациентам – открытого типа (canal-wall-
down) с удалением задней стенки слухового прохода 
и меатопластикой; 4 пациентам закрытого типа (canal-
wall-up) по причине ограниченного распространения 
холестеатомы в пределах эпитимпанума и антрума. 
Всем пациентам был установлен протез слуховых 
косточек (4 парциальных, 18 тотальных).

Интраоперационно были выявлены следующие 
анатомические особенности (табл. 1).

Чаще всего анатомические особенности имели 
сочетанный характер, отмечались у большинства 
пациентов (70%) и, вероятно, являлись предрас-
полагающим фактором к развитию хронического 
гнойного среднего отита и формированию вторич-
ной холестеатомы.

Ревизионная тимпанотомия через 6 месяцев была 
проведена 5 пациентам (22,7%) с предшествующей 
санирующей операцией открытого типа (canal-wall-
down). В 2 случаях был диагностирован рецидив  
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Таблица 1

Интраоперационные анатомические особенности среднего уха у детей с холестеатомой височной кости

Анатомические особенности Количество пациентов  
(n = 22)

Предлежание луковицы яремной вены к промонториуму 2

Суженный аттик 5

Высокой гребень (COG) 4

Воздушные клетки в тимпанальном устье слуховой трубы 2

Глубокие карманы заднего тимпанума (лицевой, тимпанальный синусы) 10

Умеренно сниженный объем барабанной полости 2

Навес лицевого нерва над овальным окном 3

холестеатомы в синусах заднего тимпанума, во всех 
5 случаях были удалены рубцы тимпанальной полости 
(в большей части с проекции овального окна и устья 
слуховой трубы), выполнена оссикулопластика про-
тезами слуховых косточек.

Четыре пациента (18,2%), которым выполнялась 
операция по методике закрытого типа (canal-wall-up), 
были реоперированы через 3 года после первичной 
операции в связи с образованием дефекта неот-
импанальной мембраны, рецидивом холестеатомы 
и снижением слуховой функции.

Функциональный эффект оценивался по данным 
игровой аудиометрии через 6 месяцев: наилучший 
прирост слуха был отмечен у 11 пациентов (50%) по-
сле первой операции – 0-1-я степень кондуктивной 
тугоухости; 1-2-я степень тугоухости сохранялась 
у 6 пациентов (27,3%); 3-я степень кондуктивной ту-
гоухости диагностирована у 5 пациентов, что явилось 
одним из поводов для реоперации. После прове-
денной ревизионной тимпанотомии слух улучшился 
до 0-1-й степени кондуктивной тугоухости.

Выводы
1. 	 При хирургическом лечении хронического 

среднего отита стоит уделять внимание диагностике 
функции слуховой трубы и устранять причины ее на-
рушения.

2. 	 При холестеатоме височной кости методом 
выбора нужно считать санирующую операцию от-
крытого типа с удалением задней стенки наружного 
слухового прохода с санацией синусов тимпанума, 
удалением костных навесов, ревизией тимпанального 
устья слуховой трубы и радикальным вскрытием воз-
духоносных клеток сосцевидного отростка у детей до-
школьного возраста, так как недостаточная санация 
очага может привести к рецидиву холестеатомы.

3.	 Более приемлемо проведение ревизионной 
тимпанотомии через 6 месяцев после мастоидэкто-
мии.

4.	 Пациенты данной группы должны наблюдать-
ся с периодичностью 1 раз в полгода в течение 5 лет 
даже после получения хорошего результата прове-
денной операции.
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SUMMARY. The article presents the results of surgical treatment 
of 22 children of preschool age (3–7 years) with chronic purulent otitis 
media with cholesteatoma. According to the results of otomicroscopy 
before the operation, all patients had a unilateral chronic purulent 
otitis media. All patients underwent ear surgery: 18 patients – open 
type (canal-wall-down); 4 patients – closed type (canal-wall-up) due  
to the limited spread of cholesteatoma within the epitympanum 
and antrum. Recurrence of cholesteatoma was detected in 4 patients 
(18.2%) who underwent canal-wall-up surgery 3 years after the previous 
operation and in 2 patients who underwent canal-wall-down surgery 
6 months later.

CLINICAL EXPERIENCE OF SURGICAL TREATMENT  
OF PRESCHOOL CHILDREN WITH CHRONIC PURULENT 

OTITIS MEDIA COMPLICATED BY TEMPORAL BONE 
CHOLESTEATOMA

Introduction 
Despite recent advances in the diagnosis and  treatment 

of chronic otitis media in children, it is still the most 
common cause of hearing loss.

Hearing loss in children with chronic otitis media 
impairs social adaptation, leads to learning disabilities 
and ultimately influences career choices. Parents often 
only pay attention to hearing loss when the disease has 
manifested itself. Middle ear cholesteatoma has a special 
place in the structure of middle ear diseases leading 
to hearing loss [1, 2, 5].

Middle ear cholesteatoma is accompanied by osteolytic 
changes in the bony structures of the tympanic cavity 
and mastoid process and can lead to severe intracranial 
complications in some cases.

The pathogenesis of cholesteatoma in chronic 
purulent otitis media is still debated in the publications, 
despite the large number of studies [8, 10]. Middle 
ear cholesteatoma in young children is probably 
a congenital disorder. S. Darantier et al. reports 
that congenital cholesteatoma in children occurs  
in 12% of all cholesteatomas, compared with less than 
1% in adults [4]. According to the results of K. Kazahaya 
et al., congenital cholesteatoma accounts for up  
to 24% of diagnosed cholesteatomas in children [6]. 
This variation indicates that the disease has not been 
adequately studied, and its relevance in paediatric 
practice has increased in recent years.

УДК 616.284-002.3-06-053.4

Children of preschool age (3–7 years) constitute 
a special group of patients due to certain difficulties 
of diagnostics, course of disease and its treatment  
at this age, connected with anatomic features of structure 
of ENT organs, immune system, as well as with psycho-
emotional state of a child at this stage of development.

Purpose of the study
Analysis of  the results of  surgical treatment 

of preschool patients (3–7 years old) diagnosed with 
chronic purulent otitis media complicated by temporal 
bone cholesteatoma.

Study materials and methods 
The retrospective study included 22 patients 

(mean age 4.7 years, 3 to 7 years) who underwent 
surgical treatment from January 2016 to January 2018  
at the otorhinolaryngological department of the Kha-
barovsk Branch of National Medical Research Center 
of  Otorhinolaryngology of  the Federal Medical 
and Biological Agency. The ratio of boys to girls was 1:1.2.

Before surgical treatment, the patient was examined 
by conventional methods (analysis of complaints and me-
dical history, objective examination and general clinical 
examination), audiological examination with assessment 
of the Eustachian tube function, spiral computed tomography 
of the temporal bones, otovideoscopy, otomicroscopy 
and endoscopy of the nasal cavity and nasopharynx.

KEY WORDS: temporal bone cholesteatoma, children.
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The extent of surgical intervention was determined  
by the findings. Surgical treatment was performed 
routinely under general anaesthesia.

In the postoperative period, all patients received 
standard antibiotic therapy for 6 days and daily dressings 
were administered.

DWI MRI of the temporal bones was recommended  
at discharge at 3, 6 months and 1 year after surgery for early 
detection of residual cholesteatoma and to determine 
indications for revision.

Study results and discussion
It should be noted that all children had otorrhea 

for 2–4 years before the diagnosis, and the reason  
for the radiological examination (computed tomography 
of the temporal bones) at the outpatient stage was 
complaints from parents about a pronounced persistent 
hearing loss in the child.

The general clinical examination in the pre-hospital 
stage did not reveal any concomitant chronic diseases 
in all children.

Otomicroscopy revealed a unilateral chronic purulent 
process in the middle ear in all patients, the other ear 
was usually scarred. Endoscopy of the nasal cavity and 
nasopharynx in 5 children (22.7%) revealed adenoid 
hypertrophy to the 2-3rd grade with Eustachian tube 
obstruction; audiological examination (ETF test) 
revealed a marked decrease of Eustachian tube function, 
which was the reason for performing an endoscopic 
adenoidectomy at the same time as the middle ear 
surgery. 12 patients (54.5%) had previously undergone 
adenoidectomy between 6 months and 2 years before 
admission for middle ear reconstructive surgery. Also, 
10 children (45.0%) had previously undergone middle 
ear polyp surgery, and 4 patients (18.2%) underwent 
an urgent mastoidectomy. These interventions 
did not result in remission of the chronic process  
in the middle ear.

Surgery is the only effective treatment for chronic 
otitis media complicated by cholesteatoma. The open 

approach has a number of advantages [3, 7]. For example, 
it has a low risk of cholesteatoma recurrence and does 
not require a second look after 8–12 months to rule out 
residual cholesteatoma and disease recurrence. J. Tomlin 
reported that the closed surgery is 2.87 times more 
likely to cause recurrence than the open approach [9] 
but preserves the anatomical structures of the middle 
ear and achieves better hearing results, faster healing  
of the surgical wound, reduced risk of recurrent middle  
ear infections, no need to constantly clean the ear 
and avoids contact with water. The closed approach 
significantly improves the quality of life of the patient.

All patients underwent a sanitary operation: 18 patients 
underwent open (canal wall down) surgery with removal 
of the posterior wall of the ear canal and meatoplasty; 
4 patients underwent closed (canal wall up) surgery due 
to limited cholesteatoma spread within the epitympanum 
and antrum. All patients were fitted with an auditory 
ossicle prosthesis (4 partial, 18 total).

The following anatomical features were identified 
intraoperatively (table 1).

The anatomical features were most often combined, 
were noted in the majority of patients (70%) and were 
probably a predisposing factor for the development 
of chronic purulent otitis media and the formation 
of a secondary cholesteatoma.

Revision tympanotomy was performed 6 months 
later in 5 patients (22.7%) with previous open (canal wall 
down) sanitation operation. 2 patients were diagnosed 
with cholesteatoma recurrence in  the posterior 
tympanum sinuses; in all 5 cases, tympanic cavity 
scarring was removed (mostly from the projection 
of  the oval window and the auditory tube orifice)  
and ossiculoplasty was performed with auditory 
ossicles prostheses.

Four patients (18.2%) who underwent closed 
(canal wall up) surgery were reoperated 3 years after 
the primary surgery due to neotympanic membrane 
defect, cholesteatoma recurrence and decreased 
hearing function.

Table 1

Intraoperative anatomical features of the middle ear in children with temporal bone cholesteatoma

Anatomical features Number of patients (n = 22)

Presentation of the jugular bulb to the promontorium 2

Narrowed epitympanum 5

Transverse crest (COG) 4

Air cells in the tympanic orifice of the Eustachian tube 2

Deep pockets of posterior tympanum (facial, tympanic sinus) 10

Moderately reduced tympanic cavity volume 2

Overhang of the facial nerve over the oval window 3
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The functional effect was assessed by conditioned 
play audiometry 6 months later: the best hearing gain 
was seen in 11 patients (50%): grade 0-1 of conductive 
hearing loss after the first surgery; grade 1-2 of conductive 
hearing loss persisted in 6 patients (27.3%); grade 3 
of conductive hearing loss was diagnosed in 5 patients, 
which was one of the reasons for reoperation. After 
revision tympanotomy, hearing improved to grade 0-1 
of conductive hearing loss.

Conclusions
1.	 Surgical treatment of chronic otitis media should 

focus on the diagnosis of the Eustachian tube function 
and address the cause of its impairment.

2.	 For temporal cholesteatoma, open (canal wall 
down) sanitation surgery with removal of the posterior 
wall of  the external auditory canal with sanation  
of the tympanum sinus, removal of bone shelves, revision 
of the tympanal orifice and radical opening of the mastoid 
process air cells in preschool-age children should be 
considered, because insufficient sanation can lead  
to the recurrence of cholesteatoma.

3.	 A revision tympanotomy is more appropriate 
6 months after mastoidectomy.

4.	 Patients in this group should be followed up 
at six-monthly intervals for 5 years, even after a good 
surgical result has been obtained.
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РЕФЕРАТ. Проблема лечения пациентов старшей возрастной 
группы в настоящее время является актуальной, требует гра-
мотного подхода к каждому пациенту с учетом возрастных 
анатомо-физиологических особенностей, клинических прояв-
лений заболеваний глотки и гортани, назначения адекватного 
консервативного лечения с учетом имеющихся хронических 
заболеваний со стороны других органов и систем, последую-
щей реабилитацией возрастных пациентов и профилактикой 
обострений заболевания. Проведенный анализ заболеваемо-
сти пациентов старшей возрастной группы на примере одной 
из городских поликлиник г. Благовещенска за 5 лет показал, 
что произошло увеличение количества пациентов старшей 
возрастной группы с заболеваниями глотки и гортани относи-
тельно общего количества заболеваний верхних дыхательных 
путей на 25,5%. Количество хронических заболеваний превы-
шало количество острых в 8 раз.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: пациенты старшей возрастной группы, 
старение населения, слизистая оболочка, хронические забо-
левания глотки и гортани.

SUMMARY. The problem of treating patients of the older age 
group is currently relevant, requires a competent approach  
to each patient, taking into account the age-related anatomical  
and physiological characteristics, clinical manifestations of diseases  
of the pharynx and larynx, the appointment of an adequate conservative 
treatment, taking into account existing chronic diseases from other 
organs and systems, subsequent rehabilitation of age-related 
patients and prevention of exacerbations of the disease. An analysis  
of the incidence of older patients by the example of one of the city 
polyclinics in Blagoveshchensk over 5 years showed that there was  
an increase in the number of patients in the older age group with diseases  
of the pharynx and larynx relative to the total number of diseases  
of the upper respiratory tract by 25.5%. The number of chronic 
diseases exceeded the number of acute by 8 times.

KEY WORDS: patients of the older age group, aging populations, 
mucous membranes, chronic diseases of the pharynx and larynx.

ЗАБОЛЕВАНИЯ ГЛОТКИ И ГОРТАНИ У ПАЦИЕНТОВ 
СТАРШЕЙ ВОЗРАСТНОЙ ГРУППЫ

Введение
Проблема старения населения занимает существен-

ное место среди огромной массы медико-социальных 
проблем. Прогрессивное старение общества, харак-
терное для подавляющего большинства стран и ре-
гионов, в последнее время становится чрезвычайно 
актуальным для нашей страны. Пожилые и престаре-
лые люди нуждаются в особых медицинских подходах, 
касающихся всех сторон медицинского обслуживания, 
включая диагностику, амбулаторное и стационарное 
лечение, профилактические меры [1–11].

С возрастом происходит непрерывное изменение 
всех отделов лор-органов. В большинстве случаев 
изменения в глотке у пожилых людей связаны с воз-
растными изменениями тканей:

– уменьшается секреция слюны;
– запустевает часть слизистых желез, в дольках 

других секрет задерживается и становится густым;
– нарушается глотание на фоне снижения силы 

глоточной мускулатуры;
– отложение солей кальция в хрящах гортани при-

водит к ограничению их подвижности при глотании;

УДК 616.22-053.88-08

– атрофия слизистой (наблюдается истончение 
эпителия);

– ухудшение кровоснабжения слизистой ротоглотки;
– атрофия лимфоидной ткани.
С возрастом изменения в гортани и голосе связаны 

с морфологическими, эндокринными, биохимически-
ми, нервно-мышечными и корковыми факторами. Ме-
няется положение гортани, которая может опускаться; 
развивается атрофия слизистых желез вестибулярно-
го отдела, что объясняет сухость слизистой гортани  
и снижение ее защитной способности; в вестибулярных 
складках развивается жировая ткань. Голосовые склад-
ки истончаются, часто смыкаются не полностью. Функ-
циональные изменения голоса в старости заключаются  
в быстрой перемене высоты и окраски голоса, паде-
нии силы голоса. Возникает дрожание, детонирование 
голоса, зависящее от центрального изменения силы  
нервного импульса. Верхняя граница голоса у муж- 
чин повышается, а у женщин понижается [2–4, 11].

Наряду с дегенеративными процессами в слизи-
стой оболочке развивается атрофия констрикторов 
мышц глотки и мягкого неба. Атрофические изменения  

PHARYNX AND LARYNGEAL DISEASES IN OLDER PATIENTS
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слизистой оболочки в сочетании с уменьшенным слюно-
отделением могут вызвать у пожилых людей нарушение 
глотания и аспирацию пищей. Появляются возрастные 
изменения лимфаденоидной ткани глоточного коль-
ца. Небные миндалины становятся плотными, число 
крипт в миндалинах уменьшается, лакуны становятся 
более широкими. Лимфатическая капиллярная сеть 
вокруг фолликулов у пожилых людей исчезает. Нерв-
ные волокна истончаются, отмечается их фрагмента-
ция. Патологические проявления со стороны глотки 
и гортани являются одним из существенных факторов 
в развитии заболеваний нижних дыхательных путей 
у пожилых людей. Так, общеизвестно, что микробная 
колонизация полости рта и глотки является начальным 
звеном в патогенезе большинства пневмоний, в том 
числе и внебольничной [2–4, 7, 8].

У лиц пожилого возраста происходит изменение 
видового состава микробной флоры ротоглотки, увели-
чивается представительство таких микроорганизмов, 
как Staphylococcus aureus, аэробных грамотрицатель-
ных энтеробактерий (Кlebsiella pneumoniae, Escherichia 
coli). Причина данных изменений до сих пор остается 
не совсем ясной [2–4].

В связи со снижением реактивности иммунной за-
щиты простуда у лиц пожилого возраста протекает 
без выраженных воспалительных изменений. Поэтому 
вместо интенсивных болей в глотке, увеличения реги-
онарных лимфоузлов при инфекционных поражениях, 
как правило, появляется только чувство першения, дис-
комфорта в горле, сухости. Воспалительные проявле-
ния со стороны глотки у лиц пожилого и старческого 
возраста чаще всего представлены субатрофическим 
и атрофическим фарингитом. При этом заболевании 
слизистая оболочка глотки истончается, местами ли-
шается эпителиального покрова, а количество слизи-
стых желез и их размер уменьшаются. Эпителий вы-
водных протоков атрофируется, а просветы сосудов 
сужаются или облитерируются [5–10].

Помимо возрастных изменений слизистой обо-
лочки глотки у больных пожилого возраста в разви-
тии фарингита определенную роль играет патология 
печени, кишечника, желудка с пониженной секрецией 
желудочного сока, особенно при полном отсутствии 
соляной кислоты (восходящий фарингит). При таких 
заболеваниях, как пороки сердца, эмфизема легких, 
опухоли органов грудной полости, затрудняется от-
ток крови из крупных вен и развиваются застойные 
явления в слизистой оболочке верхних дыхательных 
путей [5, 8].

Основными местными симптомами заболевания 
являются сухость и истончение слизистой оболочки, 
бледный, тускло-синюшный оттенок слизистой обо-
лочки, густые гнойные выделения или корки грязно-
серого цвета на слизистой оболочке задней стенки 
глотки. Помимо сухости и першения, больных бес-
покоит ощущение инородного тела в глотке. Обыч-
но такие ощущения возникают после легкой травмы 
слизистой оболочки грубой пищей. Иногда у боль-

ных возникают затруднение или боль при глотании 
слюны [8].

Хронические фарингиты на фоне возрастных из-
менений слизистой оболочки, пожалуй, самая частая 
патология пожилого возраста. Их причинами бывают 
местные раздражающие факторы, нарушение обмена 
веществ, профессиональные вредности в настоящем 
и прошлом, заболевания органов пищеварительного 
тракта, глоточные парестезии, связанные в большин-
стве случаев с шейным остеохондрозом. Иногда изме-
нения в глотке проявляются ощущением комка в горле 
или ложным впечатлением затруднения прохождения  
пищи. Впрочем, у пожилых людей нарушения гло-
тания бывают результатом центральных нарушений  
по типу псевдобульбарных параличей на атероскле-
ротической основе [5].

Не всегда жалобы пациентов соответствуют тяжести 
процесса. У некоторых больных при незначительных 
патологических изменениях или даже при видимом 
их отсутствии возникает ряд неприятных ощущений, 
как правило, это парестезии. У пожилых людей зна-
чительно повышается риск развития онкологических 
заболеваний глотки и гортани. Это связано с возраст-
ными особенностями работы иммунной защиты, хро-
ническими заболеваниями глотки [3, 8, 9].

В определении тактики медикаментозного ле-
чения больных с воспалительными заболеваниями 
глотки и гортани необходимо помнить о возникно-
вении парадоксальных реакций на лекарственные 
препараты у пожилых людей. Этому способствует 
ряд факторов: ухудшение кровоснабжения тканей, 
витаминная недостаточность, изменение возбуди-
тельных процессов в нервной системе. Кроме того, 
у пациентов пожилого возраста наблюдается изме-
нение чувствительности к медикаментам. Следует 
учитывать, что у пожилых больных увеличивается 
частота лекарственных осложнений. Так, в 60 лет 
она возрастает в 2 раза, а после 70 лет – в 7 раз. Это 
объясняется тем фактом, что в пожилом возрасте  
у одного пациента нередко имеется несколько за-
болеваний и, соответственно, увеличивается коли-
чество потребляемых лекарственных препаратов  
на постоянной основе [1, 4, 6, 10].

Особенности фармакокинетики у лиц пожило-
го возраста обусловлены прежде всего функци-
ональными изменениями желудочно-кишечного 
тракта, печени, почек и других органов. С возрас-
том замедляется абсорбция лекарственных препа-
ратов, нарушается метаболизм лекарств в печени, 
уменьшается экскреция в связи с функциональными  
нарушениями в почках. Снижение скорости кровото-
ка, интенсивности периферического кровообращения 
может увеличить длительность циркуляции лекар-
ственных препаратов и изменить их распределение, 
привести к увеличению числа побочных реакций. По-
этому у пациентов пожилого возраста повышен риск 
развития лекарственной интоксикации даже при ис-
пользовании средних доз препаратов [1, 6].
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Цель исследования
Определение распространенности хронических 

заболеваний глотки и гортани у лиц старшей возраст-
ной группы.

Материал и методы исследования 
Проведен ана лиз статистических д анных  

ГАУЗ АО «Городская поликлиника № 4» г. Благовещен-
ска за 2014–2018 годы у пациентов пожилого и стар-
ческого возраста.

Численность территориально прикрепленного на-
селения – 40 800 человек. Из них число лиц от 60 лет 
и старше на конец 2018 года составило 12 874 (31,5%). 
За период с 2014 по 2018 год количество лиц старшей 
возрастной группы увеличилось с 10 083 до 12 874. 
Прирост составил 27,6%.

За период с 2014 по 2018 год у пациентов от 60 лет 
и старше зарегистрировано 12 888 заболеваний 
органов дыхания, из них выявлено различных па-
тологических состояний глотки и гортани – 3282,  
или 25,5% от общего количества заболеваний орга-
нов дыхания.

Результаты исследования
В структуре заболеваемости глотки и гортани у  па-

циентов старшей возрастной группы число случаев 
хронических форм составило 89,4%, из которых пре-
обладали явления атрофии и субатрофии слизистой 
оболочки глотки и гортани. Было отмечено, что у этой 
группы больных количество хронических заболеваний 
превышало количество острых заболеваний практи-
чески в 8 раз.

Учитывая этот факт, при воспалительных заболе-
ваниях глотки и гортани у пожилых людей актуальным 
является применение средств для увлажнения слизи-

стой оболочки, различных местных антисептических 
препаратов: таблетки для рассасывания, аэрозоли, 
жидкости для полоскания, орошения и ультразвуковых 
ингаляций. Обязательное применение для местного 
лечения лекарственных средств, имеющих мягкий 
антисептический, противовоспалительный, болеуто-
ляющий эффекты. Хорошо переносятся лицами пожи-
лого и старческого возраста препараты, содержащие 
растительные антисептики и эфирные масла. Ряд ле-
карственных препаратов у пожилых людей может вы-
звать раздражающее действие в виде усиления боли 
в горле, першения, дискомфорта, сухости. Несмотря 
на то, что они обладают выраженным противовоспа-
лительным действием, больным данной возрастной 
группы их назначают с осторожностью.

Лечение больных пожилого возраста, страдающих 
заболеваниями глотки и гортани, требует от врача 
немалого терпения и такта для убеждения пациента 
в том, что у него нет тяжелого заболевания, а имеются 
возрастные изменения, которые требуют проведения 
симптоматической терапии.

Заключение
1.	 Численность населения от 60 лет и старше 

за последние годы увеличилась на 27,6%.
2.	 У пациентов старшей возрастной группы хро-

нические формы заболеваний глотки и гортани встре-
чаются в 8 раз чаще, чем острые заболевания той же 
локализации.

3.	 Тактика ведения пациентов пожилого воз-
раста требует особого подхода с учетом анатомо- 
физиологических особенностей, клинических про-
явлений, назначения адекватного лечения с последу-
ющей реабилитацией и профилактикой обострений 
заболевания.
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SUMMARY. The problem of treating patients of the older age 
group is currently relevant, requires a competent approach  
to each patient, taking into account the age-related anatomical  
and physiological characteristics, clinical manifestations of diseases  
of the pharynx and larynx, the appointment of an adequate conservative 
treatment, taking into account existing chronic diseases from other 
organs and systems, subsequent rehabilitation of age-related 
patients and prevention of exacerbations of the disease. An analysis  
of the incidence of older patients by the example of one of the city 
polyclinics in Blagoveshchensk over 5 years showed that there was  
an increase in the number of patients in the older age group with diseases 
of the pharynx and larynx relative to the total number of diseases  
of the upper respiratory tract by 25.5%. The number of chronic 
diseases exceeded the number of acute by 8 times.

PHARYNX AND LARYNGEAL DISEASES  
IN OLDER PATIENTS

Introduction
The problem of population ageing takes a significant 

place among the myriad of health and social problems. 
The progressive ageing of society, typical of the vast 
majority of countries and regions, has recently become 
extremely relevant for our country. Older and elderly 
people require special medical approaches concerning all 
aspects of medical care, including diagnosis, outpatient 
and inpatient treatment and preventive measures [1–11].

As people age, there is a continuous change in all 
parts of the ENT organs. Most changes in the pharynx 
in older people are due to age-related tissue changes:

– saliva secretion decreases;
– some of the mucous glands become empty, while 

in others the mucus is retained and becomes thick;
– swallowing is impaired due to decreased strength 

of the pharyngeal muscles;
– calcium salt deposits in the cartilage of the larynx 

limit their movements when swallowing;
– mucosal atrophy (thinning of the epithelium);
– deterioration of the blood supply to the oropharyngeal 

mucosa;
– atrophy of lymphoid tissue.
Age-related changes in the larynx and voice are 

associated with morphological, endocrine, biochemical, 
neuromuscular and cortical factors. The larynx changes its 
position, which may be lowered; atrophy of the vestibular 
mucosal glands develops, which explains the dryness 
of the laryngeal mucosa and its reduced capacity 

УДК 616.22-053.88-08

for protection; adipose tissue develops in the vestibular 
folds. The vocal folds are thinning and often do not close 
completely. Age-related functional changes in the voice 
include rapid changes in voice pitch and tone, and a drop 
in vocal strength. The voice trembles and has a tendency 
to detonate, depending on central changes in the strength 
of the nerve impulse. The upper limit of the voice becomes 
higher in males and lower in females [2–4, 11].

In addition to deterioration in the mucosa, atrophy 
of the constrictor muscles of the pharynx and soft 
palate develops. Atrophic changes in the mucosa 
combined with reduced salivation can cause swallowing 
disorders and food aspiration in the elderly. Age-related 
changes in the adenoid tissue of the tonsillar ring 
appear. The palatine tonsils become dense, the number 
of tonsillar crypts decreases, and the lacunae become 
wider. The lymphatic capillary network around the follicles 
disappears in the elderly. Nerve fibres are thinning  
and fragmented. Pathological manifestations of the pharynx 
and larynx are a significant factor in the development 
of  lower respiratory tract diseases in  the elderly.  
It is well-known that microbial colonization of oral cavity 
and pharynx is an initial link in pathogenesis of most 
pneumonias, including community-acquired pneumonias 
[2–4, 7, 8].

In the elderly, the composition of the microbial flora 
of the oropharynx changes, with an increase in the number 
of microorganisms such as Staphylococcus aureus 
and aerobic gram-negative bacilli (Klebsiella pneumoniae, 

KEY WORDS: patients of the older age group, aging populations, 
mucous membranes, chronic diseases of the pharynx and larynx.
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Escherichia coli). The cause of these changes is still 
unclear [2–4].

Due to a decrease in immune reactivity, the common 
cold in  the elderly does not result in pronounced 
inflammatory changes. Therefore, instead of intense 
pharyngeal pain and enlarged regional lymph nodes, 
infections are usually only accompanied by a tickle, 
discomfort and dryness of the throat. Inflammations 
of the pharynx in the elderly and older are most commonly 
represented by subatrophic and atrophic pharyngitis. 
In this disease, the pharyngeal mucosa becomes 
thin, losing epithelial cover in places, and the number 
of mucous glands and their size decrease. The epithelium 
of the excretory ducts is atrophied and the lumen 
of the vessels is narrowed or obliterated [5–10].

In addition to age-related changes in the pharyngeal 
mucosa in elderly patients, the development of pharyngitis 
is also influenced by liver, intestinal and gastric pathology 
with decreased gastric secretion, especially in the absence 
of hydrochloric acid (ascending pharyngitis). In diseases 
such as cardiac malformations, pulmonary emphysema 
and thoracic tumours, blood flow from large veins 
is impeded and congestion develops in the mucosa 
of the upper airways [5, 8].

The main local symptoms are dryness and thinning 
of the mucosa, a pale, dull bluish mucosa, thick purulent 
discharge or muddy grey crusts on the mucosa of the back 
of the pharynx. In addition to the dryness and throat tickle, 
patients also feel a foreign body in the pharynx. This 
sensation usually occurs after light trauma to the mucosa 
with coarse food. Patients sometimes have difficulty 
or pain in swallowing saliva [8].

Chronic pharyngitis with age-related mucosal changes 
is probably the most common pathology of the elderly. 
They can be caused by local irritants, metabolic disorders, 
present and past occupational hazards, gastrointestinal 
diseases and pharyngeal paraesthesia, in most cases 
associated with cervical osteochondrosis. Sometimes 
changes in the pharynx are manifested by a lumpy throat 
or a false impression of difficulty in passing food. However, 
swallowing disorders in the elderly can be the result 
of central disturbances such as pseudobulbar palsy  
on an atherosclerosis [5].

The complaints of patients do not always match 
the severity of the process. Some patients have a number 
of unpleasant sensations, usually paraesthesia, when 
there are few or no apparent pathological changes. Older 
people have a significantly increased risk of developing 
pharyngeal and laryngeal cancer due to age-related 
features of immune defence and chronic pharyngeal 
disorders [3, 8, 9].

When determining the treatment of patients with 
pharyngeal and laryngeal inflammation, one should keep 
in mind the paradoxical reactions to drugs in the elderly. 
A number of factors contribute to this: deterioration 
of  blood supply to tissues, vitamin deficiencies, 
changes in excitatory processes in the nervous system.  

In addition, elderly patients have a change in sensitivity  
to medicines. It should be borne in mind that the incidence 
of drug complications increases in elderly patients.  
For example, it increases by a factor of 2 at the age  
of 60, and by a factor of 7 after the age of 70 due  
to the fact that older patients often have more than one 
disease and, consequently, the number of medications 
they regularly consume increases [1, 4, 6, 10].

Pharmacokinetic features in the elderly are primarily 
due to functional disorders of the gastrointestinal 
tract, liver, kidneys and other organs. With age, drug 
absorption slows down, drug metabolism in the liver 
is impaired, and excretion decreases due to functional 
disorders in the kidneys. Reduced blood flow and 
peripheral circulation may increase the duration of drug 
circulation, alter drug distribution and lead to an increased 
number of adverse reactions. Therefore, elderly patients  
are at increased risk of drug intoxication even with 
medium-dose drugs [1, 6].

Purpose of the study
Determination of the prevalence of chronic pharyngeal 

and laryngeal diseases in the elderly population.

Study materials and methods
Statistical data from Blagoveshchensk Municipal 

Outpatient Clinic N 4 for 2014-2018 on elderly and senile 
patients were analysed.

The number of  assigned patients is 40,800.  
12,874 (31.5%) of them were aged 60 and over at the end 
of 2018. Between 2014 and 2018, the number of older 
people increased from 10,083 to 12,874. The increase 
was 27.6%.

Between 2014 and 2018, 12,888 respiratory 
diseases were reported in patients 60 years and older, 
3,282 of which were identified as various pathological 
conditions of the pharynx and larynx, representing  
25.5% of the total number of respiratory diseases.

Study results
The number of chronic diseases in the pharyngeal and 

laryngeal disorders in older patients was 89.4%, dominated 
by the atrophy and subatrophy of  the pharyngeal 
and laryngeal mucosa. It was noted that the number 
of chronic diseases in this group of patients exceeded 
the number of acute diseases almost 8 times.

Given this fact, the use of mucosal moistening 
agents, various local antiseptic preparations: resorbable 
tablets, aerosols, liquids for  gargling, irrigation  
and ultrasonic inhalation is relevant in inflammatory 
diseases of the pharynx and larynx in the elderly.  
The use of  medicines with mild antiseptic, anti-
inflammatory and analgesic effects is mandatory for local 
treatment. Medicines containing herbal antiseptics and 
essential oils are well tolerated by the elderly. A number 
of drugs in older people may cause irritation by increasing 
sore throat, tickle, discomfort and dryness. Although 
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they have a strong anti-inflammatory effect, they are 
prescribed with caution in this age group.

For elderly patients with throat and laryngeal disorders, 
the doctor needs a  lot of patience and diplomacy 
to convince the patient that they do not have a serious 
illness, but that there are age-related changes that require 
symptomatic treatment.

Conclusion
1.	 The population aged 60 years and over has 

increased in recent years by 27.6%.

2.	 Chronic pharyngeal and laryngeal diseases occur 
8 times more frequently in older patients than acute 
pharyngeal and laryngeal diseases.

3.	 The management of elderly patients requires 
a special approach, taking into account the physiological 
and anatomical features, the clinical manifestations, 
the prescription of adequate treatment, the subsequent 
rehabilitation and prevention of  exacerbations 
of the disease.
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к правилам составления».

12. Не принимаются работы, ранее опубликованные в других изданиях.
13. Редакция имеет право требовать от авторов уточнений, изменений, а также сокращения объема 

материала. 
14. Материалы, оформленные не в соответствии с правилами, к публикации не принимаются.
15. Присланные материалы по усмотрению редколлегии направляются для рецензирования членам 

редакционного совета.

Примечание
* – Указывается полное название организации, учреждения, как в учредительных документах.




