
32

НАУЧНЫЕ СТАТЬИ Российская оториноларингология/Russian Otorhinolaryngology

2022;21;3(118)

R
os

si
is

ka
ya

 o
to

ri
no

la
ri

ng
ol

og
iy

a

УДК 616.98-036.8:615.37
https://doi.org/10.18692/1810-4800-2022-3-32-39

Особенности иммунореактивности организма в постковидном периоде  
у полиморбидных пациентов с хроническими очагами инфекции 
ЛОР-органов и полости рта
И. А. Горбачева1, И. Н. Антонова1, Ю. А. Сычева1, Я. Е. Осинцева1,  
О. С. Донская1, E. С. Рязанцева2, А. Е. Касаткин3 
1 Первый Санкт-Петербургский государственный медицинский университет  
имени академика И. П. Павлова, Санкт-Петербург, 197022, Россия
2 Северо-Западный государственный медицинский университет имени И. И. Мечникова, 
Санкт-Петербург, 191015, Россия
3 Клиническая больница Святителя Луки, Санкт-Петербург, 194044, Россия

Высокий уровень заболеваемости и трудопотерь среди населения в период эпидемии новой коронави-
русной инфекции во многом определяется затяжным течением постковидного синдрома, который часто 
осложняется обострением хронических очагов инфекции ЛОР-органов и полости рта. Манифестация 
клинических проявлений развившегося иммунодефицитного состояния требует оценки особенностей 
иммунореактивности организма у пациентов, перенесших COVID-19, для разработки целевых про-
грамм их иммунореабилитации и профилактики проявлений хронической очаговой инфекции, что и 
явилось целью исследования. Иммунологическое обследование 37 пациентов в возрасте от 42 до 60 лет 
(53±3,8 года), 24 женщины и 13 мужчин, в постковидном периоде с обострением хронической ЛОР-
инфекции (хронический назофарингит, хронический синусит, хронический средний отит, хронический 
ларингит) и стоматологической патологии (генерализованные воспалительные заболевания пародон-
та, апикальные гранулемы) показало формирование иммунологического дисбаланса с количественным 
дефицитом Т-хелперов при высоком уровне цитотоксических Т-лимфоцитов и NK-клеток, экспресси-
рующих альфа-цепь антигена CD8, а также цитокин-продуцирующих NK-клеток на фоне выраженного 
снижения ресурсов альфа- и гамма-интерферона и высокого уровня IgE и ЦИК в крови. Установленные 
иммунологические предпосылки для коморбидного инфицирования, аллергизации, аутоиммунизации 
и хронизации воспалительного реагирования мотивировали подходы к реабилитации больных в пост-
ковидном периоде и профилактике активации хронических очагов инфекции ЛОР-органов и полости 
рта путем последовательной детоксикации и иммунокоррекции. Представлен положительный опыт 
применения биоактивных препаратов природного происхождения с комплексным детоксицирующим, 
иммунотропным, антиоксидантным и адаптогенным действием. 
Ключевые слова: постковидный синдром, хроническая очаговая инфекция, иммунореабилитация, 
профилактика ЛОР-патологии. 
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The high level of morbidity and labor losses among the population during the epidemic of a new coronavirus 
infection is largely determined by the protracted course of the post-COVID syndrome, which is often 
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complicated by the exacerbation of chronic foci of infection of the upper respiratory tract and oral cavity. 
Clinical manifestations of a developed immunodeficiency state require an assessment of the characteristics of 
the body’s immunoreactivity in patients who have undergone COVID-19 in order to develop targeted programs 
for their immunorehabilitation and prevent manifestations of chronic focal infection, which was the purpose 
of the study. Immunological examination of 37 patients aged 42 to 60 years (53 ± 3.8 years), 24 women and 
13 men, in the post-COVID period with exacerbation of chronic ENT infection (nasopharyngitis, sinusitis, otitis 
media, laryngitis) and dental pathology (generalized inflammatory periodontal disease, apical granulomas) 
showed the formation of an immunological imbalance with a quantitative deficiency of T-helpers with a high 
level of cytotoxic T-lymphocytes and NK cells expressing the alpha chain of the CD8 antigen as well as cytokine-
producing NK cells against the background of a pronounced decrease in the resources of alpha and gamma 
interferon and a high level of Ig E and CIC in the blood. The established immunological prerequisites for 
comorbid infection, allergization, autoimmunization, and chronic sequel of inflammatory response motivated 
approaches to the rehabilitation of patients in the post-COVID period and the prevention of activation of chronic 
foci of infection in the ENT organs and oral cavity through sequential detoxification and immunocorrection. The 
positive experience of using bioactive preparations of natural origin with a complex detoxifying, immunotropic, 
antioxidant, and adaptogenic action is presented.
Keywords: post-COVID syndrome, chronic focal infection, immunorehabilitation, prevention of ENT pathology.
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Клинический опыт, накопленный за время 
пандемии новой коронавирусной инфекции [1], 
свидетельствует, что, как правило, COVID-19 дебю-
тирует как острое респираторное заболевание или 
обострение хронических очагов ЛОР-инфекции, 
однако продолжительная лихорадка преимуще-
ственно постоянного типа, утрата обоняния и вку-
совых ощущений, выраженные симптомы общей 
интоксикации нередко с первых дней заболевания 
отличают течение новой коронавирусной инфек-
ции [2–5]. При благоприятной динамике развития 
ее разрешение, подтвержденное отрицательны-
ми результатами повторного ПЦР-тестирования, 
часто не сопровождается полной клинической 
реабилитацией больных [6–9], а воспалительные 
симптомы со стороны ЛОР-органов: явления рини-
та, риносинусита, назофарингита, ларингита – за-
тягиваются на неопределенно продолжительный 
срок в постковидном периоде [10, 11], несмотря 
на предпринимаемые меры местной санации. 
Одновременно дебютируют и прогрессируют яв-
ления генерализованного воспалительного про-
цесса в околозубных тканях (ГВЗП) [12], становят-
ся характерными частые рецидивы герпетической 
инфекции с появлением высыпаний как на коже 
и в области красной каймы губ, так и на слизи-
стых оболочках, в том числе в полости носа и рта. 
Учитывая клиническую манифестацию иммуноде-
фицитного состояния у пациентов в постковидном 
периоде [13], особую актуальность обретает дета-
лизация иммунологических нарушений [14–19], 
формирующихся после перенесенной новой ко-
ронавирусной инфекции, для определения точек 
приложения действия и направленности лечения 
профилактических мероприятий в постковидной 
реабилитации больных.

Цель исследования
Определение особенностей иммунологиче-

ских нарушений у больных, перенесших новую 
коронавирусную инфекцию.

В задачи исследования входило:
1) дать оценку общесоматического клиниче-

ского состояния;
2) определить параметры иммунологическо-

го статуса организма (клеточные и гуморальные 
показатели иммунитета);

3) обосновать комплексные подходы к про-
филактике и лечению постковидной инфекции 
с коморбидными проявлениями внутренней, сто-
матологической и ЛОР-патологии. 

Критерии включения в исследование:
– перенесенная новая коронавирусная инфек-

ция, документированная ПЦР-тестированием;
– 3 месяца и более после отрицательного те-

ста ПЦР на COVID-19;
– клинические проявления постковидного 

синдрома;
– коморбидные признаки ЛОР- и стоматоло-

гической патологии.
Критерии исключения из исследования:
– отсутствие приверженности условиям про-

токола исследования;
– ранее установленные психические заболе-

вания.
Под наблюдением находилась группа из 37 

пациентов в возрасте от 42 до 60 лет (в среднем 
53±3,8 года), 24 женщины и 13 мужчин, в пост-
ковидном периоде на 3–4-м месяце после отрица-
тельных результатов ПЦР к COVID-19.

Все респонденты находились под амбулатор-
ным наблюдением терапевта, отоларинголога, 
невропатолога, многие самостоятельно обраща-
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лись за помощью к стоматологу. Причиной меж-
дисциплинарной курации пациентов являлась 
многопрофильность их заболеваемости в постко-
видном периоде, формировавшей полиморбид-
ный статус больных (табл. 1).

Установленный полиморбидный статус на-
блюдавшихся пациентов расценивался как 
клиническое проявление вторичного иммуно-
дефицитного состояния. Выявленная у подавля-
ющего большинства больных патология органов 
пищеварения создавала условия для нарушения 
метаболических процессов и механизмов деток-
сикации, что вносило дополнительную лепту в 
формирование иммунологической недостаточ-
ности.

Изучение иммунологического статуса у боль-
ных, страдающих последствиями перенесенной 
новой коронавирусной инфекции, показало вы-
раженный дисбаланс клеточных показателей им-
мунитета (табл. 2).

На фоне снижения числа Т-хелперов было 
отмечено достоверное нарастание цитотоксиче-
ских Т-лимфоцитов, при этом показатель акти-
вированных Т-лимфоцитов, экспрессирующих 
альфа-цепи рецептора интерлейкина-2, одного 
из важнейших цитокинов в иммунном ответе, 
был достоверно ниже нормы. Обращает внима-
ние преобладание среди натуральных киллеров 
NK-клеток, экспрессирующих альфа-цепь анти-

гена CD8 (CD3–CD8+CD45+), что в совокупно-
сти является предрасполагающими факторами к 
развитию аутоиммунных конфликтов. Высокие 
показатели IgE и циркулирующих иммунных 
комплексов (ЦИК) являются субстратами аллер-
гизации и иммунологической зашлакованности 
организма обследованных больных.

Установленные серологические признаки 
хронической персистенции иммунотропных 
вирусов герпеса 4, 5, 6, 7-го генотипов при кли-
нической активации простого герпеса в постко-
видном периоде у всех наблюдавшихся больных 
требовали оценки состояния системы интерфе-
рона (табл. 3). В результате исследования показа-
телей альфа- и гамма-интерферона в крови было 
выявлено выраженное снижение индукции этих 
факторов, что могло способствовать снижению 
иммунологической реактивности. 

С учетом клинической картины постковидно-
го синдрома, длительно проявляющегося на фоне 
установленного иммунологического дисбаланса 
и интерфероновой недостаточности, для больных 
был разработан комплекс последовательных ле-
чебно-профилактических мероприятий. Первым 
этапом был 10-дневный курс детоксикации с при-
менением энтеросорбции (больным назначали 
водорослевый препарат «Зостерин-ультра 60%»). 
Далее в качестве реабилитационной терапии 
был использован экстракт биомассы клеток ле-

Т а б л и ц а   1
Нозологическая структура сопутствующих заболеваний у больных, перенесших COVID-19

T a b l e   1
Nosological structure of concomitant diseases in patients with COVID-19

Заболевание
Количество больных

абс. %

Хронические очаги ЛОР-органов (хронический тонзиллит, хронический 
фарингит, хронический отит, хронический риносинусит)

37 100

Хроническая персистенция герпетической инфекции 37 100

Коморбидная патология 37 100

Функциональные расстройства сф. Одди 32 86

Воспалительные заболевания пародонта 31 84

Аллергия 29 79

Дисбиоз кишечника 27 73

Соматоформная депрессия, панические атаки, торакалгический, дорсоал-
гический синдром

25 66

Метаболический синдром 24 65

Хронические очаги инфекции урогенитальной зоны (хронический аднек-
сит, хронический простатит, хронический цистит, хронический уретрит, 
хронический пиелонефрит)

22 59

Функциональные расстройства кишечника 21 57

Хронический бронхит, острый бронхит затяжного течения 11 29

Хроническая железодефицитная анемия 9 24

ГЭРБ 9 24
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Т а б л и ц а   2
Показатели иммунологического статуса у пациентов, страдающих постковидным синдромом 

(Long-COVID)
T a b l e   2

Indicators of the immunological status in patients suffering from post-COVID syndrome (Long-COVID)

Показатель
Значения 

у больных у здоровых

Т-лимфоцитов (CD3+ CD19–)% 56±3* 70±2,5

Абсолютное число (×109/^) 0,45±0,07* 1,5±0,3

Т-хелперы (CD3+CD4+)% 30, 2±3,3* 45±3,8

Абсолютное число (×109/^) 0,45±0,05* 0,85±0,03

Т-цитотоксические (CD4+CD8+CD45+)% 30, 2±3,3* 45±3,8

Абсолютное число (×109/^) 1,25±0,07* 0,60±0,09

Активные Т-лимфоциты, экспрессирующие альфа-цепь рецептора ИЛ-2 
(CD3+CD25+CD45+)%

2, 5±0,3* 5,2±0,5

Абсолютное число (×109/^) 0,05±0,01* 0,20±0,01

Т-лимфоциты, экспрессирующие маркеры NK-клеток (Т-NK-клетки) 
(CD3+CD16+ CD56+CD45+)%

2,9±0,3* 5,15±0,14

Абсолютное число (×109/^) 0,07±0,01* 0,12±0,07

NK-клетки

(CD3+CD56+CD45+)% 13,5±1,5 13±2,1

Абсолютное число (×109/^) 0,24±0,05 0,26±0,05

NK-клетки, экспрессирующие альфа-цепь антигена CD8
(CD3-CD8+CD45+)%

11,8±1,0* 7,0±1,2

Абсолютное число (×109/^) 0,28±0,05* 0,17±0,03

NK-клетки цитокины-продуцирующие 

(CD3–CD16+( orhigh) СД56brightCD45+)% 1,0±0,02* 0,60±0,01

Абсолютное число (×109/^) 0,025±0,001 0,012±0,001

В-лимфоциты (CD19+CD3+)% 10, 6±1,5 12,0±3,2

Абсолютное число (×109/^) 0,28±0,07 0,30±0,05

В-лимфоциты и активированные NK-клетки (CD3+HLA–DR+CD45+)% 19,5±3,5* 12,5±2,5*

Абсолютное число (×109/^) 0,45±0,05* 0,27±0,02

IgE (у. е.) 147±12 100±5,7

ЦИК (у. е.) 168±25 100±9,2

* Достоверность отличия р < 0,05.

Т а б л и ц а   3
Показатели интерферонового статуса крови у пациентов, страдающих постковидным синдромом 

(Long-COVID)
T a b l e   3

Indicators of interferon blood status in patients with post-covid syndrome (Long-COVID)

Показатель (пг/ мл)
Значения

у больных у здороывх

Сывороточный интерферон-альфа 1,5±0,3* 4,8±0,5

Спонтанный интерферон-альфа 12,6±2,5* 18,5±1,2

Спонтанный интерферон-гамма 8±1,5* 20,0±1,5

Индуцированный интерферон-альфа 32,5±5,5* 278±12,5

Индуцированный интерферон-гамма 48,2±8,5* 520,0±25,0

* Достоверность отличия р < 0,05.
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карственного растения из семейства аралиевых 
Polyscias filicifolia (Fernleaf aralia) «Витагмал». 
Входящие в состав биосубстрата тритерпеновые 
сапонины, такие как урсоловая и олеаноловая 
кислоты, хедерогенин бета-ситостерол и их гли-
козиды оказывают иммуностимулирующее и 
адаптогенное действие, а также восстанавливают 
нарушенную нейроэндокринную и вегетативную 
регуляцию, что особенно важно при метаболиче-
ских нарушениях, сопровождающих постковид-
ный синдром. 

Среди других заявленных свойств женьше-
ня клинически обоснованными для пациентов 
являются преодоление астенического состояния 
и антимикробное действие. Препарат приме-
няли по 15 капель в 1/2 стакана теплой кипяче-
ной воды во время завтрака в течение 3 недель. 
Кроме того, наблюдавшимся пациентам было 
предписано применение биоактивной зубной 
пасты «Иммунодент», в состав которой также вхо-
дил субстрат тропического папоротниколистного 
женьшеня (Polyscias filicifolia).

Через месяц реабилитационных мероприятий 
все респонденты отмечали значительное улучше-
ние качества жизни: у них начали формироваться 
позитивные волевые установки на преодоление 
возникшего стрессово-адаптивного напряжения, 
повысилась толерантность к физическим и пси-
хоэмоциональным нагрузкам, стал складываться 
статус психологического комфорта с преодоле-
нием соматоформного депрессивного состояния 
(табл. 4).

По данным анкетирования в системе диагности-
ки психосоциоанатомо-физиологической дезадап-
тации (ПСАФ-синдром по проф. М. М. Соловьеву) 
[20], было установлено, что через месяц примене-
ния биоактивных препаратов достоверно снизил-
ся исходный приоритет функционально-физиоло-
гических психотравмирующих факторов, а также 
уменьшилась роль социально-значимых факто-
ров в ПСАФ-дезадаптации больных (с 89±4,8% 
до 45±3,7%, р <0,001), что свидетельствовало 
об улучшении психосоматического статуса па-
циентов. 

За время наблюдения в группе пациентов 
с постковидным синдромом не было отмечено ре-
цидивов активности герпетической инфекции, а 
также случаев респираторных заболеваний через 
месяц наблюдения. Было достигнуто разрешение 
клинических проявлений назофарингита, рино-
синусита. У большинства пациентов (у 25 чело-
век – 66%) восстановилось обоняние и вкусовая 
чувствительность.

Выводы
Постковидный период характеризуется высо-

ким уровнем коморбидной заболеваемости с пре-
обладанием очаговой инфекции ЛОР-органов, 
полости рта и респираторного тракта.

Постковидный синдром сопровождается 
выраженным нарушением иммунореактивно-
сти организма с количественным дефицитом 
Т-хелперов при высоком уровне цитотоксических 
Т-лимфоцитов и NK-клеток, экспрессирующих 

Т а б л и ц а   4
Динамика самооценки самочувствия пациентами, применявшими препарат «Витагмал» 

в постковидном периоде
T a b l e   4

Dynamics of self-assessment of well-being by patients who used the drug „Vitagmal“
in the post-COVID period

Симптом
Оценка в баллах (от 0 до 10)

До лечения После лечения

Синдром хронической усталости 8,7 ±1,5 5,6 ±1,5

Понижение настроения 7,5 ±1,8 3,2 ±1,2

Обострение чувство опасности, боязнь риска заражения 9,6 ±0,3 4,8 ±1,7

Нарушение сна 5,6 ±1,5 4,8 ±1,2

Снижение памяти и когнитивные нарушения 4,3±1,7 3,8 ±1,2

Цефалгический синдром 4,2 ±1,5 4,0 ±1,5

Кардиологический синдром 1,2 ±0,9 0,9 ±0,1

Нарушения ритма (экстрасистолия) 1,5 ±0,7 0,9 ±0,1

Повышение АД 5,8 ±1,2 5,8 ±1,2

Аллергические реакции 6,3 ±1,8 3,1 ±0,9*

Саднение в горле при глотании 7,2 ±2,3 3,6 ±0,5*

Склонность к депрессивному состоянию 8,1 ±2,5 5,2 ±1,2*

* Достоверность отличия р < 0,05.
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альфа-цепь антигена CD8, а также цитокин-про-
дуцирующих NK-клеток, что является предраспо-
лагающими факторами аутосенсибилизации на 
фоне вторичного иммунодефицитного состояния.

Постковидный синдром сопровождается сниже-
нием факторов противовирусной резистентности 
организма с низкой индукцией альфа- и гамма-ин-
терферона, что способствует клинической манифе-
стации активности герпетической инфекции.

Лечебно-профилактические мероприятия в 
постковидном периоде требуют осуществления 

комплексной иммунореабилитируюшей терапии. 
Применение биоактивных препаратов природно-
го происхождения с комплексным иммунокоррек-
тирующим, детоксицирующим, метаболическим, 
антиоксидантным и адаптогенным действием 
способствует реабилитации коморбидных паци-
ентов повышенного риска, перенесших новую ко-
ронавирусную инфекцию.

Авторы заявляют об отсутствии конфлик-
та интересов.
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