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РЕЗЮМЕ
Постковидный некроз челюстно-лицевой области – тяжелое осложнение новой коронавирусной инфекции, характеризующееся воспа-
лительным процессом в околоносовых пазухах в сочетании с некрозом костей средней зоны лица (верхней челюсти, носовых раковин, 
скуловой кости). Во многих исследованиях приводятся сведения о том, что данное осложнение связано с грибковым поражением орга-
нов средней зоны лица мукормицетами (мукормикозом). В статье приводится анализ результатов микробиологического исследования 
отделяемого полости рта, полости носа и верхнечелюстного синуса у пациентов с постковидным некрозом челюстно-лицевой области 
в сравнении с пациентами с бисфосфонатным остеонекрозом верхней челюсти, хроническим риносинуситом, а также пациентами 
с тяжелым течением COVID-19, не имеющими признаков остеонекроза. Мукормицеты были обнаружены только в образцах у 4 пациен-
тов (18%) с постковидным некрозом челюстно-лицевой области, что не позволило подтвердить гипотезу о главенствующей роли данного 
микроорганизма в патогенезе осложнения.
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SUMMARY
Postcovoid necrosis of the maxillofacial region is a severe complication of the new coronavirus infection, characterized by an inflammatory 
process in the paranasal sinuses in combination with necrosis of the bones of the middle zone of the face (upper jaw, nasal concha, zygomatic 
bone). Many studies provide information that this complication is associated with fungal lesions of the organs of the middle zone of the face 
with mucormycetes (mucormycosis). The article provides an analysis of the results of a microbiological study of the excretory cavity of the mouth, 
nasal cavity and maxillary sinus in patients with postcovoid necrosis of the maxillofacial region in comparison with patients with bisphosphonate 
osteonecrosis of the maxilla, chronic rhinosinusitis, as well as patients with severe COVID-19 who do not have signs of necrosis. Mucormycetes 
were detected only in samples from 4 patients (18%) with postcovoid necrosis of the maxillofacial region, which did not confirm the hypothesis 
of the predominant role of this microorganism in the pathogenesis of the complication.
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Введение
Одним из самых тяжелых осложнений новой корона-

вирусной инфекции исследователи считают поражение 
слизистой оболочки околоносовых пазух и костей средней 
зоны лица у пациентов, переболевших COVID-19 в тяжелой 
форме – постковидный некроз челюстно-лицевой области 
(ПКН ЧЛО) [1]. Заболевание без адекватного хирургиче-
ского и медикаментозного лечения быстро прогрессирует, 
приводя к полисинуситу, некрозу твердых и мягких тка-
ней в средней зоне лица с вовлечением в процесс в тя-
желых случаях глазного яблока и головного мозга [2]. На 
сегодняшний день считается, что мукормицеты способ-
ны вызвать подобное осложнение [3]. При этом имеются 
сообщения о пациентах с ПКН ЧЛО, исследование кото-
рых не подтвердило наличие инвазивного микоза [4, 5].  

Поскольку лечение бактериальной и грибковой инфекции 
принципиально отличаются, верификация патогена вос-
палительного процесса при ПКН ЧЛО является важной 
задачей [6].

Цель исследования: провести анализ микробиологи-
ческого исследования пациентов с постковидным остео-
некрозом челюстно-лицевой области.

Материалы и методы
В основную группу были включены 29 пациентов 

с постковидным некрозом челюстно-лицевой области 
(ПКН ЧЛО), среди которых было 15 (51,7%) мужчин, 
14 (48,3%) женщин, средний возраст обследованных – 
62,4±1,3 года. Группу сравнения I составили 30 пациен-
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тов с бисфосфонатным остеонекрозом верхней челюсти 
(БОВЧ): 12 (40%) мужчин и 18 (60%) женщин, в возрасте 
от 53 до 80 лет, средний возраст – 65,4±1,9 лет. Группу 
сравнения II составили 32 пациента с хроническим рино-
синуситом (ХРС) – 12 (37,5%) мужчин, 20 (62,5%) жен-
щин, средний возраст в группе – 48,8±2,2 лет. Пациенты 
данных групп проходили лечение в челюстно-лицевом 
отделении ГБУЗ СК «Городская клиническая больница 
скорой медицинской помощи» г. Ставрополя. Контроль-
ная группа исследования была представлена пациента-
ми с тяжелым течением коронавирусной инфекции без 
признаков некроза и состояла из 32 человек, среди них 
было 18 (56,25%) мужчин, 14 (43,75%) женщин, средний 
возраст – 69,6±1,5 лет. Пациенты контрольной группы 
проходили лечение в реанимационном отделении ковид-
ного госпиталя на базе ГБУЗ СК «Городская клиническая 
больница № 2» г.Ставрополя.

Материал для микробиологического исследования бра-
ли со слизистой оболочки в области среднего носового 
хода и в полости рта – у пациентов всех групп исследо-
вания, а также из пораженного верхнечелюстного синуса 
при проведении оперативного вмешательства (у пациен-
тов основной группы и групп сравнения I и II при прове-
дении гайморотомии). Полученный материал наносили 
на предметное стекло и окрашивали по Папаниколу. Затем 
препарат накрывали покровным стеклом и исследовали 
под микроскопом, используя иммерсионный объектив 
(увеличение 1000). Для исследования неокрашенных 
препаратов выполнялась прямая микроскопия по мето-
ду «раздавленной капли». Плотный материал предвари-
тельно мацерировался с помощью 10–30% раствора КОН. 
При оценке стекол акцент был сделан на поиск мицелия 
грибов-патогенов.

Далее исследуемый материал сеялся на стандартные 
и элективные питательные среды, в том числе на сре-
ду Сабуро. Посевы культивировали в термостате 18–
24 часа, при температуре 37,0 °C, для грибов сроки 
инкубации увеличили до 10 суток. Идентификацию 
микроорганизмов проводили методом масс-спектро-
метрии с помощью прибора Microflex Brucker Daltonik 
MALDI Biotyper, BRUKER, Германия. Статистическая 
обработка полученных результатов включала расчет эк-
стенсивных показателей, вычисление средней арифме-
тической величины (М) и стандартной ошибки среднего 
m (М±m). Для оценки статистической разницы между 
результатами посевов в группах исследования исполь-
зовался точный критерий Фишера (оценка двух несвя-
занных совокупностей). Программное обеспечение: 
Microsoft® Office® Excel® 2013 (Microsoft Corp., Red-
mond, WA, USA), IBM® SPSS® Statistics 23.0 (IBM Corp.,  
Armonk, NY, USA). Результаты считали достоверными 
при p<0,05.

Результаты и обсуждение
Первым этапом были проанализированы результаты 

микроскопии и посевов из полости носа – со слизистой 
оболочки в области среднего носового хода – у пациентов 
всех 4 групп исследования.

При микроскопии цитологических препаратов образ-
цов со слизистой оболочки в области среднего носового 
хода у пациентов всех групп исследования определялась 
схожая картина – единичные эозинофилы <10% от общего 
числа лейкоцитов, многочисленные нейтрофилы, фраг-
менты мерцательного эпителия, слизь, смешанная флора. 
У двух пациентов основной группы при микроскопиче-
ском исследовании отделяемого из полости носа удалось 
идентифицировать мукормицеты (рис. 1).

Микроскопия отделяемого слизистой оболочки в об-
ласти среднего носового хода, окраска по Папаниколу 
(увеличение ×1000), фрагмент мицелия мукорового гриба

Несмотря на то, что микроскопия подтвердила присут-
ствие плесневых грибов в исследованных образцах, при 
высевании биологического материала на среду Сабуро 
культивировать колонии мукормицетов не удалось. После-
дующее культуральное исследование выявило следующие 
различия по видовому составу микрофлоры обследован-
ных лиц (табл. 1).

Таблица 1
Данные микробиологического исследования образцов 

отделяемого из полости носа
Микроорганизм ПКН ЧЛО 

(n=29)
БОВЧ
(n=30)

ХРС 
(n=32)

COVID-19 
(n=32)

абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%)
Staphylococcus aureus 5 (17,24)* 8 (26,67) 6 (18,75) 18 (56,25)
Staphylococcus epidermidis 4 (13,79) 3 (10) 5 (15,62) 5 (15,63)
Streptococcus viridans 7 (24,13) 2 (6,67) 7 (21,87) 0 (0)
Streptococcus constellatus 2 (6,89) 4 (13,33) 6 (18,75) 0 (0)
Klebsiella pneumoniae 10 (34,48) 2 (6,67) 2 (6,25) 5 (15,63)
Candida albicans 2 (6,88) 1 (3,33) 2 (6,25) 2 (6,25)
Candida crusei 0 (0) 0 (0) 1 (3,12) 3 (9,37)
Mucor spp. 2 (6,89) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Нет роста 7 (24,13) 12 (40) 10 (31,25) 6 (18,75)
Монокультуры 12 (54,54) 16 (88,89) 15 (68,18) 19 (73,08)
Ассоциации 10 (45,45) 2 (11,11) 7 (31,81) 7 (26,92)

*Жирным шрифтом выделены показатели, имеющие статистически 
значимые различия (p<0,05).

В образцах отделяемого слизистой оболочки в области 
среднего носового хода в основной группе достоверно чаще 
(p<0,05) обнаруживалась Klebsiella pneumonia – по сравне-
нию со всеми группами исследования, а также Streptococcus 

Рисунок 1. Пациентка К., 71 год, основная группа (ПКН ЧЛО)
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viridans – по сравнению с контрольной группой, в кото-
рой данный микроорганизм не был обнаружен ни в одном 
из образцов, взятых из полости носа. В контрольной груп-
пе, по сравнению с основной группой, достоверно чаще 
(p<0,05) обнаруживался Staphylococcus aureus.

Проведенный анализ (табл. 1) показал, что из полости 
носа в основной группе достоверно чаще, чем в груп-
пе сравнения I, высевались ассоциации микроорга-
низмов (45% при ПКН ЧЛО и 11% при БОВЧ). Наибо-
лее часто встречаемой ассоциацией микроорганизмов 
в основной группе было сочетание Klebsiella pneumoniae 
и Staphylococcus epidermidis (4 из 10 ассоциаций, 40%), 
при этом Staphylococcus epidermidis, Streptococcus con-
stellatus, а также Candida albicans в посевах из полости 
носа основной группы встречались только в ассоциациях 
с другими микроорганизмами.

Вторым этапом были проанализированы результаты 
микроскопии и посевов из полости рта, биологический 
материал для которых был взят у пациентов основной 
группы с ПКН ЧЛО и группы сравнения I с БОВЧ из зон 
оголения костной ткани челюстей либо из существую-
щих свищевых ходов, у пациентов группы сравнения II 
с ХРС – из ороантрального соустья либо со слизистой 
оболочки в области верхнего свода преддверия полости 
рта, у контрольной группы – со слизистой оболочки в об-
ласти верхнего свода преддверия полости рта.

Общими признаками, обнаруженными при микроско-
пии цитологических препаратов из полости рта во всех 
группах исследования, являлись нейтрофильные грануло-
циты, смешанная флора, детрит. Цитологическим методом 
удалось обнаружить мицелий плесневых грибов у 2 пациен-
тов (6,9%) основной группы, элементы мицелия лучистых 
бактерий (друзы актиномицетов) – у 2 пациентов (6,9%) 
основной группы и у 5 пациентов (16,67%) с БОВЧ.

Полученные данные проанализированы в совокупно-
сти с результатами культурального исследования (табл. 2).

Таблица 2
Данные микробиологического исследования образцов 

отделяемого из полости рта
Микроорганизм ПКН ЧЛО 

(n=29)
БОВЧ
(n=30)

ХРС 
(n=32)

COVID-19 
(n=32)

абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%)
Staphylococcus aureus 2 (6,89)* 9 (30) 2 (6,25) 11 (34,37)
Streptococcus viridans 10 (34,48) 9 (30) 14 (43,75) 3 (9,37)
Streptococcus constellatus 0 (0) 0 (0) 0 (0) 3 (9,37)
Streptococcus pyogenes 2 (6,89) 2 (6,67) 2 (6,25) 0 (0)
Klebsiella pneumoniae 8 (27,58) 1 (3,33) 0 (0) 2 (6,25)
Enterococcus faecalis 2 (6,89) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Escherichia coli 4 (13,79) 1 (3,33) 0 (0) 1 (3,12)
Proteus mirabilis 0 (0) 0 (0) 2 (6,25) 1 (3,12)
Candida albicans 5 (17,24) 1 (3,33) 0 (0) 3 (9,37)
Candida crusei 0 (0) 0 (0) 0 (0) 3 (9,37)
Mucor spp. 2 (6,89) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Actinomyces spp. 2 (6,89) 5 (16,67) 0 (0) 0 (0)
Нет роста 0 (0) 10 (33,33) 12 (37,5) 5 (15,62)
Монокультуры 21 (72,41) 12 (60) 20 (100) 27 (100)
Ассоциации 8 (27,59) 8 (40) 0 (0) 0 (0)

*Жирным шрифтом выделены показатели, имеющие статистически 
значимые различия (p<0,05).

Микробиологические исследование образцов из поло-
сти рта выявило наибольшее видовое разнообразие в груп-
пах исследованиях (12 микроорганизмов). При анализе 
табл. 10 обращало на себя внимание отсутствие отрица-
тельных посевов в основной группе, а также 100% иден-
тифицированных монокультур и отсутствие ассоциаций 
в группе сравнения II и контрольной группе, что досто-
верно (p<0,05) различалось с показателями в основной 
группе (где монокультуры составили 72,41%, ассоциации – 
27,59%). Klebsiella pneumoniae в посевах из полости рта 
в основной группе встречалась достоверно (p<0,05) чаще, 
чем у пациентов всех групп сравнения (рис. 2).

Статистически значимое различие (p<0,05) также зафик-
сировано в отношении Streptococcus viridans, который пре-
обладал в основной группе по отношению к контрольной 
(рис. 3).

Рисунок 2. Klebsiella pneumoniae – микроскопия (вверху), рост на 
среде Эндо (внизу)

Рисунок 3. Streptococcus viridans – микроскопия (вверху), рост на кро-
вяном агаре (внизу)
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Escherichia coli и Candida albicans в основной груп-
пе встречались достоверно чаще (p<0,05), чем в группе 
сравнения II. При этом Staphylococcus aureus, идентифи-
цированный в полости рта у пациентов основной группы, 
встречался достоверно реже (p<0,05), чем в контрольной 
группе, аналогично посевам из полости носа, и достовер-
но реже (p<0,05), чем в группе сравнения I.

Третьим этапом были проанализированы результаты 
микроскопии и посевов со слизистой оболочки опериро-
ванной гайморовой пазухи: у 22 пациентов с ПКН ЧЛО, 
у 9 пациентов с БОВЧ и 32 пациентов с ХРС.

При микроскопии цитологических препаратов из си-
нуса во всех группах исследования были обнаружены еди-
ничные эозинофилы в количестве менее 10% от общего 
числа лейкоцитов, многочисленные нейтрофильные гра-
нулоциты, эритроциты, единичные макрофаги, смешанная 
флора, дрожжеподобные грибы, слизь, элементы мерца-
тельного эпителия, в основной группе и группе сравне-
ния II – также участки мицелия грибов.

Представленная ниже таблица 3 отражает результаты 
проведенного микробиологического исследования образ-
цов, полученных из оперированной гайморовой пазухи.

Данные таблицы 3 демонстрируют статистически зна-
чимое присутствие в отделяемом слизистой оболочки верх-
нечелюстного синуса у пациентов основной группы грибов 
рода Mucor spp., а у пациентов группы сравнения II – гри-
бов рода Aspergillus spp. В остальном при исследовании 
данного биологического материала статистически значи-
мых различий микробиологической картины в отношении 
бактериальной флоры и дрожжеподобных грибов во всех 
группах исследования установлено не было.

Таблица 3
Данные микробиологического исследования образцов 

отделяемого из верхнечелюстного синуса
Микроорганизм ПКН ЧЛО 

(n=22)
БОВЧ 
(n=9)

ХРС 
(n=32)

абс. (%) абс. (%) абс. (%)
Staphylococcus aureus 4 (18,18) 4 (44,44) 6 (18,75)
Staphylococcus epidermidis 1 (4,54) 0 (0) 0 (0)
Streptococcus viridans 5 (22,72) 2 (22,22) 3 (9,37)
Streptococcus constellatus 0 (0) 0 (0) 3 (9,37)
Streptococcus pyogenes 1 (4,54) 0 (0) 3 (9,37)
Klebsiella pneumoniae 5 (22,72) 1 (1,11) 2 (6,25)
Pseudomonas aerugenosa 0 (0) 1 (1,11) 4 (12,5)
Candida albicans 4 (18,18) 1 (1,11) 3 (9,37)
Candida crusei 0 (0) 0 (0) 1 (3,12)
Mucor spp. 4 (18,18)* 0 (0) 0 (0)
Aspergillus spp. 0 (0) 0 (0) 5 (15,62)
Нет роста 5 (22,72) 2 (22,22) 11 (34,37)
Монокультуры 10 (58,82) 5 (71,43) 12 (57,14)
Ассоциации 7 (41,18) 2 (28,57) 9 (42,86)

*Жирным шрифтом выделены показатели, имеющие статистически 
значимые различия (p<0,05).

Обобщив полученные данные, мы выделили микроор-
ганизмы у пациентов с ПКН ЧЛО, которые наиболее часто 
показывали статистически значимые различия в посевах 
из полости рта и полости носа по отношению к другим 
группам сравнения: Streptococcus viridans и Klebsiella 
pneumoniae преобладали в посевах пациентов с ПКН ЧЛО, 
а Staphylococcus aureus, напротив, обнаруживался досто-
верно реже, чем у пациентов других групп сравнения.

Заключение
Полученные на всех трех этапах микробиологиче-

ского исследования данные позволяют сделать вывод 
о разнообразии микробного пейзажа при ПКН ЧЛО, ко-
торый представлен как бактериальной, так и грибковой 
флорой. Мукормицеты были идентифицированы только 
среди пациентов основной группы с ПКН ЧЛО (у 4 чело-
век) во всех локализациях, аспергиллы – только у паци-
ентов группы сравнения II c ХРС (у 5 человек, 15,62%) 
из верхнечелюстного синуса, ни у одного из пациен-
тов группы сравнения I с БОВЧ ни в одном из посевов 
не было идентифицировано плесневых грибов, таким 
образом, мукормицеты можно считать микроорганиз-
мами, ассоциированными с ПКН ЧЛО. Наибольшее 
число образцов, положительных на мукормикоз (18%), 
было получено из верхнечелюстного синуса, вследствие 
этого микробиологическое исследование образцов дан-
ной локализации имеет важное значение. Тем не менее, 
проведенное микробиологическое исследование пока-
зало превалирующее присутствие другой флоры, в т. ч. 
дрожжебоподобных грибов рода Candida и лучистых 
бактерий (актиномицетов) в клинически значимых ти-
трах, а в некоторых случаях – отсутствие роста. Считаем, 
что наиболее значимыми микроорганизмами для разви-
тия воспалительного процесса при ПКН ЧЛО являются 
Streptococcus viridans и Klebsiella pneumoniae, которые 
были идентифицированы в посевах всех локализаций 
в клинически значимых титрах в количестве, статисти-
чески превышающем таковое во всех группах сравнени-
ях (для посевов из полости рта и полости носа). Также 
следует отметить, что во многом микрофлора, высева-
емая при БОВЧ и ХРС, а также в контрольной группе 
с COVID-19 была схожей, что подтверждено отсутствием 
статических различий между данными посевов в отно-
шении других микроорганизмов.

В проведенном нами исследовании идентифицировать 
плесневые грибы и актиномицеты в культуральном иссле-
довании (при высевании на элективные среды) не удалось. 
Тем не менее, мицелий мукоровых грибов был обнаружен 
при микроскопии (цитологическом исследовании) биоло-
гического материала у 4 пациентов с ПКН ЧЛО. Следова-
тельно, данный вид исследования является обязательным 
при диагностике постковидного некроза челюстей и по-
зволяет исключить или подтвердить микоз (мукормикоз, 
аспергиллез, актиномикоз и т. д.).

Присутствие большого количества нейтрофилов при 
количестве эозинофилов менее 10% от общего числа 
лейкоцитов в мазках со слизистой оболочки в области 
среднего носового хода и оперированной гайморовой 
пазухи подтверждает инфекционную неаллергическую 
природу воспалительного процесса околоносовых пазух 
при ПКН ЧЛО.

Следует отметить, что, несмотря на исключительное 
присутствие мукормицетов в образцах, полученных от па-
циентов с ПКН ЧЛО, суммарно обнаруженное количество 
их было невелико (4 пациента, 18%), что не позволяет 
подтвердить гипотезу о главенствующей роли данного 
микроорганизма в патогенезе ПКН ЧЛО.

e-mail: medalfavit@mail.ru
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