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Хронический полипозный риносинусит (ПРС) яв

ляется актуальной и сложной проблемой современ

ной респираторной медицины — ринологии, пуль

монологии, аллергологии. Полученные в последнее

десятилетие данные убедительно свидетельствуют

о высокой распространенности заболевания, дости

гающей 1 % среди взрослого населения [1]. Однако

значение ПРС не ограничивается только широкой

распространенностью и высоким удельным весом

среди патологии верхних дыхательных путей: хоро

шо известна тесная патогенетическая взаимосвязь

между ПРС, бронхиальной астмой (БА) и неперено

симостью нестероидных противовоспалительных

препаратов (НПВП) [2–5]. Не углубляясь в сложную

проблему указанных взаимоотношений, можно кон

статировать, что 30–70 % больных ПРС страдают БА

и, наоборот, среди пациентов с БА 7–13 % имеют

ПРС [5–8]. Показано, что ПРС отягощает течение

БА, делая ее более резистентной к противоастмати

ческой терапии, тогда как адекватное лечение ПРС

является важным компонентом достижения контро

лируемого течения БА [9, 10].

Одной из особенностей ПРС является прогресси

рующее, склонное к рецидивам течение, в основе ко

торого лежит персистирующее эозинофильное вос

паление [2–4]. Представление о ключевой роли

воспаления в патогенезе ПРС явилось предпосылкой

для его лечения топическими назальными глюкокор

тикостероидами (нГКС), эффективность которых

доказана в контролируемых исследованиях. Показа

но, в частности, что нГКС устраняют или значительно

снижают выраженность назальной блокады, улучша

ют обоняние и сон. Положительное действие нГКС

подтверждается результатами эндоскопии, риномано

метрии, компьютерной томографии (КТ) [1, 10–12].

Вместе с тем, изучение эффективности фармако

терапии ПРС в большинстве наблюдений ограничи

вается недостаточно продолжительным (3–6 мес.)
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Summary

Efficacy of fluticasone propionate (FP) – Flixonase, GSK, in 76 patients with nasal polyposis (NP) was studied. After the first 3month trial

phase (FP 400 mcg / day), 46 patients (the 1st group) have continued the 12month treatment with FP 200 mcg / day, and 23 patients (the 2nd

group) have stopped the therapy with nasal steroids. Intensity of nasal symptoms using a 4point scale, need for topical vasoconstrictors, rhinomet

ric ventilation parameters (nasal inspiratory flow, NIF, nasal resistance, NR) and endoscopic symptoms were evaluated every 3 months. Trial results

showed various shifts in clinical and functional parameters in the compared groups. The intensity of NP symptoms in the 1st group decreased and

reached the minimal level in 6 to 12 months, NIF rate reduced and NR decreased while reaching the normal values after 12 months of the FP ther

apy. The 2nd patient group had a considerable worsening of the NP symptoms and in the functional parameters of the nasal breath within 3 months

after FP cancellation. After 6month followup these indices did not differ essentially from those at the baseline condition. Thus, the early FP can

cellation can cause instability of clinical effect and fast recurrence to the initial status. Longterm (for several months) therapy of NP with decrease

in the FP dose in 3 months not only can keep the achieved results, but also allows to improve them considerably.

Резюме

Изучена эффективность флутиказона пропионата (ФП – Фликсоназе, "GSK") у 76 больных полипозным риносинуситом (ПРС). После

3месячного 1го этапа исследования (ФП — 400 мкг / сут.) 46 больных (1я группа) продолжили 12месячную терапию (ФП — 200 мкг / сут.),

23 больных (2я группа) назальных кортикостероидов не получали. Каждые 3 мес. оценивались выраженность симптомов ПРС по

4балльной шкале, потребность в деконгестантах, риноманометрические показатели вентиляции (назальный объемный поток — НОП,

назальное сопротивление — НС), эндоскопическая картина.

Результаты исследования показали разнонаправленную динамику клиникофункциональных показателей у больных сравниваемых

групп. По сравнению с окончанием 1го этапа исследования, интенсивность симптомов ПРС в 1й группе продолжала снижаться,

достигая минимальных значений через 6–12 мес. Также увеличивался НОП и снижалось НС, показатели которых через 12 мес. терапии

ФП достигали нормальных значений. Во 2й группе больных уже в течение 3 мес. после отмены ФП регистрировалась отчетливое

усиление симптомов ПРС и снижение функциональных параметров носового дыхания, которые через 6 мес. существенно не отличались

от таковых в исходном состоянии.

Таким образом, ранняя отмена ФП обусловливает нестойкий клинический эффект и достаточно быстрое возвращение больных

к своему исходному состоянию. Продолжительная (многомесячная) терапия ПРС с переводом больных через 3 мес. на средние дозы

ФП не только способствует сохранению достигнутых результатов лечения, но и позволяет в значительной мере их улучшить.
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периодом наблюдений. При этом, как правило, не

анализируется взаимосвязь между продолжитель

ностью лечения и его эффективностью, не учитыва

ется длительность терапевтического эффекта после

прекращения больными лечения. Отмеченные об

стоятельства затрудняют создание обоснованных

рекомендаций для врачей разных специальностей,

определяющих оптимальную продолжительность

фармакотерапии нГКС и использование в повсед

невной практике объективных критериев ее эффек

тивности. В связи с этим, целью данной работы яви

лось изучение влияния продолжительности терапии

нГКС на ее эффективность у больных ПРС.

Материал и методы исследования

В исследование были включены 76 больных ПРС,

который в 57 случаях сочетался с БА. Возраст боль

ных, среди которых — 58 женщин и 18 мужчин,

колебался в пределах 18–69 лет. Исключающими

критериями являлись оперативное лечение ПРС,

применение системных или назальных глюкокорти

костероидов (сГКС или нГКС) менее чем за 1 мес. до

начала исследования.

Диагностика ПРС включала в себя клиникоэн

доскопические и функциональные исследования.

Распространенность процесса в околоносовых пазу

хах уточнялась с помощью КТ. Симптомы заболева

ния (недостаточность носового дыхания, снижение

обоняния, ринорея, чихание, зуд в носу) оценива

лись по 4балльной шкале: 0 — отсутствие симпто

мов, 1, 2 и 3 — симптомы выражены слабо, умерен

но, интенсивные. Рассчитывался индекс назальных

симптомов (ИНС), как сумма баллов для всех симпто

мов. Состояние носового дыхания изучали с помощью

передней активной риноманометрии (риноманометр

"Rhinoscreen", Германия), позволяющей количест

венно оценить назальный объемный поток (НОП)

и назальное сопротивление (НС). Для определения

уровня эозинофилии назального секрета анализиро

валась риноцитограмма. Результаты исследования

сравнивались с показателями, полученными при об

следовании 42 ринологически здоровых людей, со

ставивших контрольную группу.

Клиникофункциональное и аллергологическое

обследование больных включало в себя спирогра

фию и кожное тестирование со стандартным набо

ром аллергенов (клещевых, эпидермальных, грибко

вых, пыльцевых). Аллергический характер ПРС

уточнялся с помощью назального провокационного

теста, для оценки которого использовалась сенсор

ноаналоговая шкала в сочетании с показателями

НОП и НС до и после исследования [13]. При отсут

ствии анамнестических сведений о переносимости

больными НПВП проводился провокационный тест

с аспирином, положительными критериями которо

го являлась динамика клиникофункциональных

показателей со стороны верхних и / или нижних ды

хательных путей [3].

Исследование проводилось в 2 этапа (рис. 1): 1й

— протяженностью 3 мес. и 2й — период поддержи

вающей терапии длительностью 12 мес. Всем боль

ным на 1м этапе исследования назначалась назаль

ная форма флутиказона пропионата (Фликсоназе,

"GSK", Великобритания) в суточной дозе 400 мкг, до

пускалось использование интраназальных деконгес

тантов (ИнД) по потребности. Больным с сопутству

ющей БА проводилась комбинированная терапия

ингаляционными глюкокортикостероидами (иГКС)

и пролонгированными β2агонистами в соот

ветствии с ее тяжестью [9]. На 2м этапе исследова

ния было продолжено наблюдение за 69 высоко

комплаентными пациентами, у которых на 1м этапе

отсутствовали обострения ПРС и / или БА, требую

щие назначения антибиотиков и / или сГКС. На

2м этапе исследования больные были разделены на

2 группы: 46 пациентов 1й группы продолжили ле

чение Фликсоназе, суточная доза которого была

снижена до 200 мкг, во 2й группе (23 человека) тера

пия нГКС не проводилась.

Эффективность лечения в обеих группах больных

оценивалась каждые 3 мес.: анализировали выра

женность симптомов ПРС и потребность в ИнД, по

казатели НОП и НС, уровень эозинофилии, по дан

ным риноцитограммы. При эндоскопии учитывали

локализацию (распространенность) носовых поли

пов: различали полипы, ограниченные средним но

совым ходом, полипы, простирающиеся за пределы

среднего носового хода, и полипы, заполняющие об

щий носовой ход. Статистическая обработка полу

ченных результатов проводилась с помощью парно

го tкритерия Стьюдента для связанных выборок.

Достоверность различий определяли доверительным

интервалом более 95 %.

Результаты исследования

Среди обследованных больных НКС получали толь

ко 11,6 %, при этом продолжительность терапии не

превышала 1–2 мес. или осуществлялась кратковре

менными прерывистыми курсами. Другая часть па

циентов лечилась интраназальными кромонами,

антигистаминными препаратами, антисептиками

(протаргол, диоксидин, йодинол). О низкой эффек

тивности предшествующей терапии свидетельствова

ла большая частота использования ИнД (4 и более раз

Рис. 1. Дизайн исследования

Больные ПРС, n = 76
Фликсоназе 400 мкг / сут.

1�я группа, n = 46
Фликсоназе 200 мкг / сут.

0 3 мес. 0 12 мес.
1�й этап 2�й этап

2�я группа, ПРС, n = 23
Симптоматическая

терапия
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в день у 70 % больных) и повторных полипотомий

(61,6 % больных).

На момент включения в исследование наиболее

выраженными симптомами ПРС были заложенность

носа, ринорея и снижение обоняния (у 90 % и более

обследованных). Реже и с меньшей интенсивностью

регистрировались другие симптомы (табл. 1). Нару

шение носового дыхания подтверждали и показатели

риноманометрии: НОП был снижен, а НС повыше

но, по сравнению с контрольными значениями, в 1,8

и 2,7 раза соответственно (p < 0,01). Результаты эндо

скопии носа характеризовались типичными проявле

ниями ПРС — наличием полипов характерного цве

та и консистенции, отечностью слизистой оболочки

носа, наличием вязкого слизистого секрета. Более

чем у 2/3 обследованных больных полипозный про

цесс распространялся за пределы среднего носового

хода. Анализ риноцитограмм показал, что для боль

шинства больных была характерна назальная эози

нофилия, высокий уровень которой (16–95 %) опре

делялся в 60,4 % случаев. 

Аллергологическое обследование позволило ди

агностировать аллергическую форму ПРС у 47 боль

ных (61,8 %), непереносимость аспирина и / или

других НПВС имела место у 48 человек (63,2 %).

Сочетание НПВС с атопией было зафиксировано

в 33 случаях (43,4 %).

Динамика симптомов и функциональных показа

телей у больных ПРС на 1м этапе исследования

представлена в табл. 1. Как видно из таблицы, на фо

не 3месячной терапии Фликсоназе достоверно сни

зилась интенсивность всех симптомов ПРС, в т. ч.

наиболее выраженных из них — ринореи, заложенно

сти носа, нарушения обоняния (р < 0,001). При этом

если до лечения на резко выраженную заложенность

носа (3 балла) жаловалось большинство больных

(76 %), то к концу 1го этапа исследования отмечено

более чем 12кратное снижение числа пациентов с

полной носовой блокадой (6,2 %). Отмечено также

снижение более чем в 2 раза числа больных с интен

сивной ринореей. В отношении остальных назальных

симптомов также отмечены положительные измене

ния, характеризующиеся снижением интенсивности

в 1,5–2 раза. Наиболее резистентной к проводимой

терапии оказалась обонятельная дисфункция, умень

шение которой в процессе лечения составило всего

22,8 %. Значение ИНС, интегрально отражающего

клинические проявления ПРС, к моменту заверше

ния 1го этапа исследования уменьшилось вдвое, по

сравнению с исходным показателем (р < 0,001). О по

ложительном эффекте действия нГКС свидетельство

вало и десятикратное снижение частоты применения

больными ИнД (от 4,5 до 0,4 раз в день, р < 0,001), при

том что необходимость в их применении полностью

исчезла у 81,2 % пациентов. 

Аналогично динамике симптомов ПРС изменя

лись и показатели функциональных параметров, оп

ределяемые с помощью риноманометрии. В частно

сти, существенно увеличивался НОП и снижалось

НС (табл. 1), что, повидимому, является результа

том противовоспалительного эффекта Фликсоназе,

подтверждаемого уменьшением назальной эозино

филии. При этом в наибольшей степени снижение

уровня эозинофилов в назальном секрете происхо

дило у больных с исходно высоким их содержани

ем (> 15 %). К окончанию 1го этапа исследования

ни у одного из этих больных эозинофилия назально

го секрета не превышала 10 %.

Таким образом, полученные результаты показы

вают достаточно хорошую эффективность 3месяч

ной терапии нГКС, о чем свидетельствует динамика

клинических, функциональных и эндоскопических

показателей. Вместе с тем следует отметить, что

симптомы ПРС, в т. ч. ринорея, снижение обоняния,

затрудненное носовое дыхание, у большей части

больных полностью не исчезли, а показатели назаль

ной вентиляции, несмотря на их значительное улуч

шение, не достигли нормальных значений (рис. 2).

Так, НОП у больных к окончанию 1го этапа иссле

дования оставался достоверно ниже (624,0 ± 33,6 и

804,1 ± 19,3 мл / с, р < 0,001), а НС — выше (0,26 ± 0,01

и 0,19 ± 0,01 Па / см3 / с, р < 0,001), по сравнению

с контролем, что указывает на недостаточно полное

восстановление носового дыхания.

Для оценки эффективности более длительной

терапии нГКС проведен 2й — 12месячный — этап

Таблица 1
Клинико_функциональные показатели у больных ПРС на 1_м этапе лечения (M ± m)

Показатели Исходные 3 мес. р

Ринорея, баллы 2,3 ± 0,1 1,1 ± 0,1 < 0,001

Заложенность носа, баллы 2,2 ± 0,1 0,9 ± 0,1 < 0,001

Нарушение обоняния, баллы 2,2 ± 0,1 1,7 ± 0,1 < 0,001

Чихание, баллы 1,7 ± 0,1 0,8 ± 0,1 < 0,001

Зуд в носу, баллы 1,2 ± 0,1 0,7 ± 0,1 < 0,001

Глазные симптомы, баллы 1,1 ± 0,1 0,6 ± 0,1 < 0,01

ИНС, баллы 15,4 ± 0,5 7,8 ± 0,6 < 0,001

Потребность в ИнД, колNво инг. / сут. 4,5 ± 0,3 0,4 ± 0,1 < 0,001

НОП, мл / с 407,5 ± 20,0 624,0 ± 33,6 < 0,001

НС, Па / см3 / с 0,52 ± 0,05 0,26 ± 0,01 < 0,001

Назальная эозинофилия, % 30,4 ± 3,7 10,5 ± 3,4 < 0,01
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исследования, во время которого 46 больных (1я груп

па) продолжили терапию Фликсоназе в суточной дозе

200 мкг, 23 больных (2я группа) нГКС не получали.

Результаты этой части исследования показывают,

что в условиях продолжающейся терапии нГКС у

больных 1й группы наблюдается дальнейшее улуч

шение субъективных и функциональных показателей

(табл. 2). По сравнению с окончанием 1го этапа, ин

тенсивность симптомов ПРС продолжала снижать

ся, достигая минимальных значений через 6–12 мес.

Следует особо подчеркнуть уменьшение выраженно

сти такого значимого для большинства пациентов

симптома, как нарушение обоняния. Если на 1м

этапе лечения его интенсивность снизилась в сред

нем только на 22,8 %, то на 2м — на 59,9 %

(р < 0,01). Положительной динамике симптомов со

ответствует и дальнейшее снижение потребности

больных в ИнД, использование которых уменьши

лось в 4 раза, по сравнению с окончанием 1го этапа

терапии (р < 0,001). На фоне длительного лечения

нГКС пациенты применяли ИнД не чаще 1 раза

в нед., а 89,1 % больных смогли отказаться от них

полностью.

Значительному уменьшению заложенности носа,

которое отмечали все больные, соответствовала и

положительная динамика показателей назальной

вентиляции. Увеличение НОП не только сохраня

лось, но и продолжало нарастать, достигая достовер

ных различий, по сравнению с окончанием 1го эта

па, через 9 мес. лечения (табл. 2). Необходимо

отметить следующее обстоятельство: если к оконча

нию 1го этапа лечения увеличение НОП и сниже

ние НС были не достаточными для достижения

уровня их нормальных значений, то к окончанию

2го этапа достоверные различия между показателя

ми назальной вентиляции у больных и здоровых лиц

отсутствуют (рис. 3А). Таким образом, 12месячное

лечение ПРС Фликсоназе позволяет не только со

хранить результаты, достигнутые в первые 3 мес. те

рапии, но и существенно их улучшить. 

Совершенно иная картина наблюдалась во 2й

группе больных, которые прекратили лечение нГКС

(табл. 2). Уже в течение первых 3 мес. после их отме

ны регистрировалось отчетливое усиление симпто

мов ПРС. В наибольшей степени это было заметно

по увеличению заложенности носа, особенно в ут

ренние часы, снижению обоняния и возросшей по

требности в ИнД. В последующем происходило

нарастание отрицательной динамики всех симпто

мов, что закономерно сопровождалось увеличением

ИНС. Ухудшение клинических проявлений ПРС

Таблица 2
Клинико_функциональные показатели у больных ПРС на 2_м этапе исследования

Показатели Группы 0* 3 мес. 6 мес. 9 мес. 12 мес. Р0–3 Р0–6 Р0–9 Р0–12

Заложенность 1�я 0,9 ± 0,1 0,5 ± 0,1 0,5 ± 0,1 0,6 ± 0,2 0,5 ± 0,1 < 0,01 < 0,01 > 0,05 < 0,05

носа, баллы Р > 0,05 < 0,01 < 0,01 = 0,01 < 0,01

2�я 1,0 ± 0,2 1,6 ± 0,2 1,6 ± 0,2 2,0 ± 0,2 2,1 ± 0,3 < 0,05 < 0,05 < 0,01 < 0,01

Нарушение 1�я 1,7 ± 0,2 1,3 ± 0,2 1,0 ± 0,2 1,1 ± 0,2 0,9 ± 0,2 > 0,05 < 0,05 < 0,05 < 0,01

обоняния, Р > 0,05 < 0,01 < 0,01 < 0,05 < 0,001

баллы 2�я 1,5 ± 0,1 2,3 ± 0,3 2,2 ± 0,2 2,2 ± 0,3 2,4 ± 0,3 < 0,01 < 0,01 < 0,05 < 0,001

Ринорея, баллы 1�я 1,1 ± 0,1 0,7 ± 0,1 0,6 ± 0,1 0,8 ± 0,2 0,7 ± 0,1 < 0,01 = 0,001 > 0,05 < 0,05

Р > 0,05 < 0,01 < 0,01 < 0,05 < 0,001

2�я 1,2 ± 0,2 1,3 ± 0,2 1,4 ± 0,3 1,4 ± 0,2 2,2 ± 0,2 > 0,05 > 0,05 > 0,05 < 0,01

ИНС, баллы 1�я 7,8 ± 0,7 5,8 ± 0,8 4,2 ± 0,6 5,3 ± 0,8 4,1 ± 0,5 > 0,05 < 0,001 < 0,05 < 0,001

Р > 0,05 < 0,01 < 0,001 < 0,001 < 0,001

2�я 7,9 ± 0,9 10,8 ± 1,4 11,1 ± 1,2 12,2 ± 1,1 14,3 ± 1,7 > 0,05 < 0,05 < 0,001 = 0,001

ИнД, кол�во 1�я 0,4 ± 0,2 0,3 ± 0,2 0 0,2 ± 0,2 0,1 ± 0,1 > 0,05 < 0,001 > 0,05 > 0,05

инг. в сут. Р > 0,05 < 0,01 < 0,001 < 0,001 < 0,001

2�я 0,5 ± 0,3 1,8 ± 0,7 2,4 ± 0,5 2,8 ± 0,6 3,6 ± 0,9 < 0,05 < 0,001 < 0,001 < 0,001

НОП, мл / с 1�я 625,3 ± 41,9 693,0 ± 44,1 725,1 ± 52,8 792,0 ± 64,3 823,4 ± 97,6 > 0,05 > 0,05 < 0,05 < 0,05

Р > 0,05 < 0,05 < 0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,01

2�я 616,3 ± 42,4 525,2 ± 53,9 431,6 ± 47,5 407,6 ± 50,8 362,7 ± 41,8 > 0,05 < 0,01 < 0,01 < 0,001

НС
, 

Па / см3 / с 1�я 0,26 ± 0,01 0,24 ± 0,02 0,23 ± 0,02 0,23 ± 0,03 0,22 ± 0,02 > 0,05 > 0,05 > 0,05 = 0,05

Р > 0,05 > 0,05 < 0,001 < 0,01 < 0,001

2�я 0,27 ± 0,02 0,29 ± 0,02 0,42 ± 0,04 0,50 ± 0,09 0,65 ± 0,12 > 0,05 < 0,01 < 0,01 < 0,001

Примечание: * — начальный период 2/го этапа лечения соответствует окончанию 1/го этапа.

показатели в контрольной группе

показатели НОП и НС до начала первого этапа исследования

показатели НОП и НС по окончании первого этапа исследования

Рис. 2. Показатели назальной вентиляции у больных ПРС до и

после окончания 1го этапа исследования, по сравнению со

здоровыми лицами
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сочеталось со значительным снижением функцио

нальных параметров носового дыхания. Так, уже

через 3 мес. после отмены нГКС регистрировалось

достоверное снижение показателей НОП и увеличе

ние НС, а через 6–12 мес. эти показатели существен

но не отличались от таковых в начале 1го этапа

исследования и были значительно ниже для НОП

и выше для НС соответственно, по сравнению

с контрольной группой (рис. 3Б). Таким образом,

клиникофункциональное состояние больных ПРС

ухудшалось после отмены нГКС уже в течение пер

вых 3 мес. и продолжало снижаться без адекватной

терапии до уровня исходных значений.

Еще более демонстративен разнонаправленный

характер динамики клиникофункциональных пара

метров при межгрупповом сравнении больных

(табл. 2). Если перед началом 2го этапа исследова

ния различия между 1й и 2й группами больных

отсутствовали, то уже через 3 мес. они были высоко

достоверными как по выраженности симптомов

ПРС, так и по уровню НОП. На протяжении осталь

ного периода наблюдения различия между всеми

сравниваемыми показателями у больных, лечивших

ся Фликсоназе и не получающих нГКС, становились

еще большими. Это подтверждает возрастающий ле

чебный эффект нГКС при их дальнейшем примене

нии, с одной стороны, а с другой — свидетельствует

о быстром прекращении "последействия" непродол

жительной терапии ПРС топическими кортикостеро

идами.

показатели в контрольной группе

показатели НОП и НС перед 2/м этапом лечения

показатели НОП и НС по окончании 2/го этапа лечения

Рис. 3. Показатели назальной вентиляции у больных ПРС на 2м

этапе лечения, по сравнению со здоровыми лицами

Показатели назальной вентиляции у здоровых приняты за 100 %.

НОП — назальный объемный поток НС — назальное сопротивление

НОП — назальный объемный поток НС — назальное сопротивление

Выводы

1. Трехмесячная терапия ПРС с помощью высоких

доз нГКС оказывает положительный, но далеко

не полный лечебный эффект.

2. Ранняя отмена нГКС обусловливает нестойкий

клинический эффект и достаточно быстрое возвра

щение больных к своему исходному состоянию.

3. Продолжительная (многомесячная) терапия ПРС

с переводом больных через 3 мес. на средние до

зы нГКС (использование принципа "step down")

не только способствует сохранению достигнутых

результатов лечения, но и позволяет в значитель

ной мере их улучшить.

4. Риноманометрический мониторинг показателей

назальной вентиляции в процессе длительной тера

пии ПРС значительно дополняет и расширяет воз

можности объективной оценки ее эффективности.
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А — 1Nя группа больных

Б — 2Nя группа больных


