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тимоий сабаблар натижасида ривожланган 
хикилдок ва трахеянинг тургун торайишлари 
булган беморлар сони тобора ошиб бораяпти. 
Бу доимий    транспорт, ишглаб чикариш ва 
маиший жарохатларни булиши бундай омил-
ларни кенгайишига яъни, хикилдок ва трахея-
нинг тургун деформацияли торайишига узок 
муддатли интубация, калконсимон бездаги 
жаррохлик амалиётлари ва  аъзони сакловчи 
онкожаррохлик амалиётлари хам сабаб була-
ди.  (Ходжаева К.А., Наджмутдинова Н.Ш. 
2008).

РЕЗЮМЕ. Ларинготрахеальный стеноз 
(ЛТС) представляет собой фиброзный про-
цесс, который сужает верхние дыхательные 

пути и оказывает существенное влияние 
на дыхание и фонацию. Число больных 
с повреждениями полых органов шеи в 
виде стойких стенозов гортани и трахеи, 
обусловленными медико-социальными при-
чинами, не уменьшается. Такие поражения 
связаны с постоянством транспортного, 
промышленного и бытового травматизма до-
полнительными факторами развития стойких 
деформаций гортани и трахеи являются дли-
тельная реанимация, хирургические операции 
на щитовидной железе, а также проведение 
органосохраняющих операций в онкохирур-
гии (Ходжаева К.А., Наджмутдинова Н.Ш. 
2008).

УДК: 616.3-045-21.895 

ПУТИ ПРЕОДОЛЕНИЯ РЕЗИСТЕНТНОСТИ КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ, 
ВЫЗВАННОЙ SARS-COV-2, С ПОМОЩЬЮ НОВОГО КОМБИНИРОВАННОГО 

ПРЕПАРАТА НА ОСНОВЕ G. LUCIDUM И АЛХАДАЯ

Махкамова Ф.Т.
Ташкентский педиатрический медицинский институт

Нынешняя вспышка коронавирусной бо-
лезни (COVID-19) привела к чрезвычайной 
ситуации во всем мире, поскольку характе-
ризовалась быстрым распространением и 
высоким уровнем смертности. Число людей, 
инфицированных коронавирусом тяжелого 
острого респираторного синдрома 2 (SARS-
CoV-2), возбудителем COVID-19, стреми-
тельно растет во всем мире. У пациентов 
с COVID-19 могут развиться пневмония, 
тяжелые симптомы острого респираторного 
дистресс-синдрома (ОРДС) и полиорганная 
недостаточность.

Коронавирус представляет собой оболо-
чечный положительный одноцепочечный 
РНК-содержащий вирус. Он принадлежит к 
подсемейству Orthocoronavirinae, как следует 

из названия, с характерными «короноо-
бразными» шипами на их поверхности [2] 
. Вместе с SARS-CoV в род бета-коронави-
русов попадают также SARS-CoV летучих 
мышей и др. [6]. 15 января 2019 г. на Тайване 
COVID-19 (вызванный инфекцией 2019-
nCoV) классифицируется как подлежащее ре-
гистрации инфекционное заболевание пятой 
категории. Род бета-коронавирусов можно 
разделить на несколько подгрупп. 2019-nCoV, 
SARS-CoV и SARS-подобный CoV летучих 
мышей относятся к сарбековирусу, а MERS-
CoV – к мербековирусу, имеющие различные 
биологические характеристики и вирулент-
ность [1,3].

Иммунные модели COVID-19 включают 
лимфопению, активацию и дисфункцию 

ПРОБЛЕМЫ СМЕЖНЫХ СПЕЦИАЛЬНОСТЕЙ
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лимфоцитов, аномалии гранулоцитов и 
моноцитов, повышенную продукцию цито-
кинов и повышенное количество антител. 
Лимфопения является ключевым признаком 
пациентов с COVID-19, особенно в тяжелых 
случаях. CD69, CD38 и CD44 в высокой 
степени экспрессируются на CD4+- и CD8+-
Т-клетках пациентов, а вирусспецифические 
Т-клетки в тяжелых случаях демонстрируют 
фенотип центральной памяти с высокими 
уровнями IFN-γ, TNF-α и ИЛ-2. 

Тем не менее, лимфоциты демонстрируют 
фенотип истощения с активацией белка за-
программированной гибели клеток-1 (PD1), 
Т-клеточного домена иммуноглобулина и 
домена-3 муцина (TIM3) и члена 1 подсе-
мейства С-рецептора, подобного лектину 
клеток (NKG2A) [8,9]. Уровень нейтрофилов 
значительно выше у тяжелых больных, тог-
да как процент эозинофилов, базофилов и 
моноцитов снижен. Повышенная продукция 
цитокинов, особенно ИЛ-1β, ИЛ-6 и ИЛ-10, 
является еще одной ключевой характеристи-
кой тяжелого течения COVID-19. Уровень 
IgG также повышен, и имеется более высокий 
титр всех антител [10].

Лимфопения является ключевым при-
знаком пациентов с COVID-19, особенно в 
тяжелых случаях. У пациентов с тяжелым 
течением COVID-19 при поступлении часто 
наблюдается лимфопения, что указывает 
на значимый предиктор для тяжелых паци-
ентов. Было обнаружено, что количество 
лимфоцитов в тяжелых случаях ниже 20%. 
Дальнейший анализ показал, что количе-
ство Т-клеток, особенно CD8+-Т-клеток, 
в тяжелых случаях значительно ниже, чем 
в легких случаях. Qin и соавт. сообщили, 
что процент Т-клеток-хелперов памяти 
(CD3+CD4+CD45RO+) в тяжелых случаях 
также ниже, чем в нетяжелых. Эти данные 
указывают на то, что лимфопению можно 
использовать в качестве показателя тяже-
сти заболевания и прогноза у пациентов с 
COVID-19 [2,7]. Тем не менее, лимфопения 
присутствовала в некоторых нетяжелых 
случаях и беременных; однако процент 
нетяжелых пациентов с лимфопенией значи-
тельно ниже, чем тяжелых. Интересно, что 

число В-клеток находится в пределах нор-
мы, что аналогично результатам нашего 
исследования, указывая на то, что повре-
жденные В-клетки не так значительны, как 
поврежденные Т- или NK-клетки [4,5]. Также 
все большее внимание уделяется другому 
натуральному продукту, известному грибу 
G. Lucidum. Состав данного натурального 
продукта очень широк, включая супероксид-
дисмутазу, которая также снижает патогене-
тическое влияние «цитокинового шторма», не 
оказывая на печень побочных эффектов [1]. 

В последнее время все большее внимание 
уделяется еще одному натуральному продук-
ту Алхадая, который представляет собой мас-
ло черного тмина. И G. Lucidum и Алхадая в 
своем составе содержат карбоксильные груп-
пы, причем они не являются продолжением 
нитрогрупп и сульфгидрильных групп. Эти 
карбоксильные группы отходят от феноль-
ных колец G. Lucidumи бензольных колец 
Алхадая. Поэтому было предложено создать 
на основе G. Lucidum и Алхадая новый 
препарат. 

Цель исследования
Оптимизация подходов в диагностике и те-

рапии коронавирусной инфекции, вызванной 
COVID-19.

Материал и методы
Нами были проанализированы результаты 

лечения 50 больных с коронавирусной ин-
фекцией, вызванной COVID-19. Все больные 
были разделены на группы: 1-я группа – 12 
пациентов с коронавирусной инфекцией 
с подтвержденным положительным ПЦР-
тестом, леченных ивермектином в дозировке 
300 мг массы тела, 2-я группа – 14 пациентов 
с коронавирусной инфекцией, получавших 
байкалин в дозировке 500 мг, 3-я группа – 
12 больных с коронавирусной инфекцией, 
принимавших молнупиравир 25 мг/кг массы 
тела, 4-я группа –12 больных с коронавирус-
ной инфекцией, леченные новым препаратом 
на основе G. Lucidum и Алхадая.

Реакцию амплификации и анализ продук-
тов ПЦР осуществляли в режиме реального 
времени на амплификаторе «Rotor-Gene 
6000» («Corbett Research», Австралия). В 
состав реакционных смесей входили ком-
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плементарные специфическому фрагменту 
олигонуклеотидные прямые и обратные 
праймеры, флуоресцентные зонды, меченые 
флуорофором FAM (карбоксифлуоресцеин) и 
гасителем флуоресценции (RTQ1), дезокси-
рибонуклеозидтрифосфаты (дНТФ), MgCl 2, 
буфер, фермент Taq-полимераза и деионизи-
рованная стерильная вода. Для отрицатель-
ного контроля в пробирку вместо образца 
вносили такой же объем дистиллированной 
воды. 

Положительные пробы определяли по на-
личию фазы логарифмического роста кривой 
флуоресценции. Регистрацию результатов в 
режиме реального времени (значение порого-
вого цикла, Ct) проводили в табличной и гра-
фической форме с помощью компьютерных 
программ.

Статистическую обработку осуществляли 
с учетом параметрических и непараметриче-
ских методов исследования. 

Результаты исследования
Учитывая высокие показатели аналити-

ческой чувствительности и специфичности 
разработанных праймеров BDags1F/BDags2R 
и флуоресцентного зонда BDags-2P для иден-
тификации SARSCoV-2, на следующем этапе 
работы была изучена их диагностическая 

информативность при моделировании коро-
навирусной инфекции на белых мышах. 

Кроме того, в исследовании использовали 
человеческую кровь, контаминированную 
клетками SARSCoV-2, для оценки воз-
можности применения праймеров с целью 
диагностики заболевания у человека. Для 
этого использовали взвесь вирусных клеток 
SARSCoV-2 в дрожжевой форме с концентра-
цией от 1×105 до 1×10 кл/мл. 

В результате работы установлено, что 
праймеры BDags-1F/BDags-2R способны 
детектировать ДНК вируса в крови в концен-
трации от 1×104кл/мл. Для стандартизации 
эксперимента при моделировании инфекции 
использовали взвесь дрожжевой культуры 
в концентрации 1×106 кл/мл. Для реакции 
амплификации отбор секционного материала 
от инфицированных белых мышей осущест-
вляли на 7-, 14-, 21- и 28-е сутки после зара-
жения. Исследование биологических проб с 
помощью ПЦР в режиме реального времени 
проводили параллельно с культуральным (ми-
кологическим) методом. 

При внутрибрюшинном заражении у вос-
приимчивых животных может развиться ко-
ронавирусная инфекция. Вскрытие животных 
на 7-е сутки после заражения обусловлено 

Рис. 1. Результаты обнаружения SARS-CoV-2 при экспериментальной  
инфекции на 7-е сут заболевания.
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тем, что этот период совпадает со сроком ма-
нифестации коронавируса. 

Однако при вскрытии зараженных бе-
лых мышей макроскопических изменений 
внутренних органов не выявлено. ДНК 
SARSCoV-26/85 обнаружена методом ПЦР 
в 12,5% проб селезенки и крови. При иссле-
довании секционного материала с помощью 

культурального метода рост SARSCoV-2 6/85 
выявлен в пробах печени и селезенки в 12,5% 
(рис. 1).

Так, содержание Т-клеток в норме 
составляет 0,8-2,5х109/л. В исследовании было 
выявлено уменьшение содержания Т-клеток 
≤0,8х109/л (рис. 2).

Рис. 2. Содержание Т-клеток в момент поступления больного.

Так как повышение относительного числа 
Т-клеток чаще отмечается при резко поляри-
зованном Tx1-типе иммунного ответа на ви-
русный антиген, мы также наблюдали повы-
шенное количество Т-лимфоцитов. 

Увеличение относительного числа Т-хел-
перов может отмечаться при Тх2 типе иммун-
ного ответа, что обусловлено увеличением 
числа Т-хелперов при Тх2 типе иммунного 
ответа.

Известно, что тяжелый острый респира-
торный синдром (ОРДС) коронавируса пора-
жает клетки, экспрессирующие поверхност-
ные рецепторы ангиотензин превращающего 
фермента 2 (АПФ2) и TMPRSS2, активная ре-
пликация и высвобождение вируса заставля-

ют клетку-хозяина высвобождать связанные 
с повреждением молекулярные структуры, 
включая АТФ, нуклеиновые кислоты и оли-
гомеры ASC. Они распознаются соседними 
эпителиальными клетками, эндотелиальны-
ми клетками и альвеолярными макрофагами, 
вызывая генерацию провоспалительных ци-
токинов и хемокинов (включая ИЛ-6, IP-10, 
макрофагальный воспалительный белок 1α 
(MIP1α), MIP1β и MCP1). Эти белки привле-
кают моноциты, макрофаги и Т-клетки к ме-
сту инфекции, способствуя дальнейшему вос-
палению.

На рис. 3 показано содержание В-лифоци-
тов при коронавирусной инфекции.

Так как уменьшение абсолютного количе-
ства В-лимфоцитов может быть результатом 
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Рис. 3. Содержание В-лимфоцитов в периферической крови  
больных с коронавирусной инфекцией.

Рис. 4. Частота обнаружения коронавирусной инфекции, вызванной SARSCoV-2.

лимфопении, наблюдаться в случае активного 
антителообразования и при коронарусной ин-
фекции, вызванной SARSCoV-2.

У 10 больных 1-й группы на 14-й день 
после лечения улучшение показателей ПЦР 
выражалось в уменьшении обнаружения 
SARSCoV-2 (рис. 4). 
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Причем, на 21-е сутки возбудитель коро-
навирусной инфекции выявлялся в 25% проб 
печени и в 37,5% проб селезенки. При осмо-
тре органов брюшной полости мышей при 
вскрытии отмечалось полнокровие и увели-
чение печени и селезенки зараженных жи-
вотных. Методом ПЦР ДНК SARSCoV-2 6/85 
выявлена в 12,5% проб печени, крови, и в 
25% проб селезенки.

При моделировании экспериментальной 
инфекции ДНК возбудителя коронаврусной 
инфеции методом ПЦР была обнаружена у 10 
из 32 зараженных мышей (31%).

Однако бактериологический метод по-
требовал значительно больше времени для 
исследования. Видимый рост микромицета 
наблюдался только на 10-14-е сутки после 
взятия материала на исследование. Еще 7-10 
суток потребовалось на появление морфо-

логических признаков, с помощью которых 
можно было провести идентификацию ми-
кроорганизма. Также на результаты ПЦР не 
влияла возможная контаминация проб посто-
ронней микрофлорой (таблица). 

Таблица
Сопоставление результатов ПЦР  

после лечения у больных 

Группа Результат ПЦР
полож. отр.

1-я 6 4
2-я 9 у 3
3-я 8 3
4-я 1 9

Таким образом, применение нового 
препарата на основе G. Lucidum и 
Алхадая является эффективным в лечении 
коронавирусной инфекции.

Рис. 5. Содержание Т-клеток после лечения у больных.

Также происходило и увеличение 
соотношения CD4/ CD8 за счет увеличения 
количество сТ-хелперов (при нормальном 
количестве Т-киллеров) и снижение уровня 
CD8-лимфоцитов. Увеличение соотношения 

CD4/CD8 за счет увеличения содержания CD4 
и уменьшения количества CD8-лимфоцитов 
обычно выявляется при смешанном Тх1/Тх2 
ответе на антиген (рис. 5, 6).
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Рис. 6. Содержание В-лимфоцитов в периферической крови у больных после лечения.

Результаты исследований указывают на 
принципиальную возможность применения 
полимеразной цепной реакции для обнару-
жения ДНК SARSCoV-2. Показана более 
высокая по сравнению с бактериологическим 
методом информативность ПЦР при анализе 
образцов крови, что в реальных условиях 
позволит обнаружить возбудитель в ранние 
сроки заболевания. 

Выводы
1. Выявление и уничтожение коронави-

русной инфекции, вызванной SARSCoV-2, 
достигается после применения нового пре-
парата на основе G. Lucidum и Алхадая (95% 
ДИ=1,3-5,6 при χ2=0,9321007, U (критерий 
Манна – Уинни)=0,8721093, Н (критерий 
Краскеса – Уоллиса) =0,9102385 при р≤0,05.
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Цель: оптимизация подходов в диагно-
стике и терапии коронавирусной инфекции, 
вызванной COVID-19. Материал и методы: 
были проанализированы результаты лечения 
50 больных с коронавирусной инфекцией, 
вызванной COVID-19. Все больные были раз-
делены на группы: 1-я группа – 12 пациентов 
с коронавирусной инфекцией с подтвержден-
ным положительным ПЦР-тестом, леченных 
ивермектином в дозировке 300 мг массы 
тела, 2-я группа – 14 пациентов с коронави-
русной инфекцией, получавших байкалин 
в дозировке 500 мг, 3-я группа – 12 больных 
с коронавирусной инфекцией, принимав-
ших молнупиравир 25 мг/кг массы тела, 
4-я группа –12 больных с коронавирусной 
инфекцией, леченные новым препаратом на 
основе G. Lucidum и Алхадая. Результаты: 
выявление и уничтожение коронавирусной 
инфекции, вызванной SARSCoV-2, достига-
ется после применения нового препарата на 
основе G. Lucidum и Алхадая (95% ДИ=1,3-
5,6 при χ2=0,9321007, U (критерий Манна 
– Уинни)=0,8721093, Н (критерий Краскеса 
– Уоллиса) =0,9102385 при р≤0,05. Выводы: 
применение нового препарата на основе G. 
Lucidum и Алхадая является эффективным в 
лечении коронавирусной инфекции.

Ключевые слова: коронавирусная ин-
фекция, патогенез, острый респираторный 
синдром, G. Lucidum, Алхадая.

Maqsad: COVID-19 keltirib chiqaradi-
gan koronavirus infeksiyasini tashxislash va 
davolashda yondashuvlarni optimallashtirish. 
Material va usullar: COVID-19 sabab boʻlgan 
koronavirus infeksiyasi bilan kasallangan 50 
nafar bemorni davolash natijalari tahlil qilindi. 
Barcha bemorlar guruhlarga bo'lingan: 1-guruh 
- tasdiqlangan PCR testi ijobiy bo'lgan korona-
virus infektsiyasi bo'lgan 12 bemor, tana vazniga 
300 mg dozada ivermektin bilan davolangan, 
2-guruh - koronavirus infektsiyasi bo'lgan 14 be-
mor, baykalin bilan dozada davolangan. 500 mg 
dan, 3-guruh - Molnupiravirni qabul qilgan ko-
ronavirus infektsiyasi bilan 12 bemorlar 25 mg/
kg tana vazni, 4-guruh – 12 koronavirus infek-
siyasi bilan kasallangan bemorlar G.Lyusidum 
va Alxadaya asosidagi yangi preparat bilan 
davolandi. Natijalar: SARSCoV-2 sabab bo'lgan 
koronavirus infektsiyasini aniqlash va yo'q qilish 
G. Lucidum va Alxadaya (95% CI = 1,3-5,6 bi-
lan ch2 = 0,9321007, U (Mann – Whinney testi)) 
asosidagi yangi preparatni qo'llashdan keyin eri-
shiladi. 0,8721093, N (Kraskes – Uollis mezoni) 
=0,9102385 da p≤0,05 Xulosa: G. Lyusidum va 
Alxadaya asosidagi yangi dori vositasidan foy-
dalanish koronavirus infeksiyasini davolashda 
samarali.

Kalit so'zlar: koronavirus infeksiyasi, pato-
genezi, o'tkir respirator sindrom, G. Lucidum, 
Alhadaya.

Objective: To optimize approaches to di-
agnostics and therapy of coronavirus infection 
caused by COVID-19. Material and methods: 
The results of treatment of 50 patients with 
coronavirus infection caused by COVID-19 were 
analyzed. All patients were divided into groups: 
Group 1 - 12 patients with coronavirus infection 
with a confirmed positive PCR test, treated 
with ivermectin at a dosage of 300 mg of body 
weight, Group 2 - 14 patients with coronavirus 
infection who received baicalin at a dosage of 
500 mg, Group 3 – 12 patients with coronavirus 
infection who took molnupiravir 25 mg / kg of 
body weight, Group 4 - 12 patients with corona-
virus infection, treated with a new drug based on 
G. Lucidum and Alkhadaya. Results: Detection 
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and elimination of coronavirus infection caused 
by SARSCoV-2 is achieved after using a new 
drug based on G. Lucidum and Alkhaday (95% 
CI = 1.3-5.6 at χ2 = 0.9321007, U (Mann – 
Whinney test) = 0.8721093, H (Kraskes – Wallis 
test) = 0.9102385 at p ≤ 0.05). Conclusions: 

The use of a new drug based on G. Lucidum and 
Alkhaday is effective in the treatment of corona-
virus infection.

Key words: coronavirus infection, pathogen-
esis, acute respiratory syndrome, G. Lucidum, 
Alhadaya.
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RECONSTRUCTIVE OPERATIONS FOR PATIENTS WITH  
EXTENSIVE PELVIC URETERAL ABNORMALITIES

Mukhsinov S.U.
Samarkand state medical university

Introduction.  As of right now, over 80 
distinct reconstructive surgery variations have 
been proposed and implemented for bladder and 
ureter replacement [1, 2].

Annotation: From the perspective of 
medical care, research in this field is crucial 
due to the significant enhancement of patients' 
quality of life, the restoration of normal urinary 

system function, and the prevention of the 
development of comorbidities that can result 
from successful reconstructive operations.  
Therefore, the research on reconstructive 
surgeries for patients with extensive pelvic 
ureteral aberrations is of great importance and 
relevance to the advancement of surgical urology 
and clinical practice. 

Common congenital anomalies of the ureter.
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