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Авторами статьи проведен описательный синтез литературы для определения этиологии, патогенеза, порядка лечения 

и профилактики орального мукозита, а также оценка влияния постлучевого мукозита на качество жизни онкологического 
пациента. Поиск статей осуществлялся в трех основных российских и зарубежных базах данных в области здравоохране-
ния и социальных наук: eLibrary, КиберЛенинка, PubMed.  

Оральный мукозит – воспаление слизистой и подслизистой оболочек ротовой полости. Зачастую он является осложне-
нием лучевой терапии. В настоящее время мукозит является актуальной проблемой, требующей комплексного подхода к 
своевременной диагностике и лечению. Это заболевание оказывает негативное влияние на состояние пациента, захватывая 
социальные, экономические, медицинские и психологические аспекты. Особый интерес представляет изучение гистологи-
ческих факторов, которые имеют определенное значение в развитии орального мукозита: тучные клетки, VEGF-фактор, 
СD-68 и CD-163 макрофаги. В работе был искусственно воспроизведен оральный мукозит, представлены фотографии сре-
зов слизистой оболочки ротовой полости контрольной группы крыс. Установлено, что тучные клетки (ТК) являются важ-
ным фактором запуска воспалительного процесса, а также оказывают влияние на процесс ангиогенеза. Проведена иммуно-
гистохимическая идентификация VEGF слизистой оболочки ротовой полости у экспериментальных крыс с оральным муко-
зитом и показана значительная экспрессия VEGF в новообразованных сосудах микроциркуляторного русла. Выявлено, что 
число CD-68 и CD-163 позитивных макрофагов коррелирует с плохим исходом злокачественного заболевания у пациентов. 
Таким образом, клинические проявления зависят от факторов риска конкретного пациента, особенностей течения опухоле-
вого заболевания и проведенного лучевого лечения. Подход к лечению вызывает определенные трудности у врачей, при-
меняются симптоматическая терапия, лазерное излучение и экспериментальная терапия. Поэтому изучение гистологиче-
ских факторов на биомодели радиационно-индуцированного орального мукозита расширит представления о патогенезе за-
болевания, что будет способствовать поиску новых препаратов для лечения и профилактики изучаемой патологии. 

Ключевые слова: оральный мукозит, патогенез, онкология, лучевая терапия, тучные клетки. 
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POSTRADIATION CHANGES  
IN THE ORAL MUCOSA. ORAL MUCOSITIS 

 
The authors of the article conducted a descriptive synthesis of the literature to determine the etiology, pathogenesis, treatment 

and prevention of oral mucositis, as well as to assess the impact of post-radiation mucositis on the quality of life of an oncological 
patient. The search for articles was carried out in three main Russian and foreign databases in the field of health and social sciences: 
eLibrary, CyberLeninka, PubMed.  

Oral mucositis is an inflammation of the mucosa and submucosa of the oral cavity, often a complication of radiation therapy. Mu-
cositis is a pressing problem of the present time, requiring an integrated approach to timely diagnosis and treatment. The pathology has a 
negative impact on the patient's condition, capturing social, economic, medical and psychological aspects. Of particular interest is the 
study of histological factors that have a certain significance in the development of oral mucositis: mast cells (MC), VEGF factor, CD-68 
and CD-163 macrophages. The work artificially reproduced oral mucositis, presented photos of sections of the oral mucosa of the con-
trol group of rats. It was found that MC are an important factor in triggering the inflammatory process, and also affect the angiogenesis 
process. Immunohistochemical identification of VEGF in the oral mucosa of experimental rats with oral mucositis was carried out and 
significant expression of VEGF in newly formed vessels of the microcirculatory bed was shown. It was revealed that the number of CD-
68 and CD-163 positive macrophages correlates with a poor outcome of malignant disease in patients. Thus, clinical manifestations de-
pend on the risk factors of a particular patient, the characteristics of the course of the tumor disease and radiation therapy. The approach 
to treatment causes certain difficulties for doctors, symptomatic therapy, laser radiation and experimental therapy are used. Therefore, 
the study of histological factors on a biomodel of radiation-induced oral mucositis will expand our understanding of the pathogenesis of 
the disease and contribute to the search for new drugs for the treatment and prevention of the pathology under study. 
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Для лечения злокачественных опухолей 
органов головы и шеи активно применяется 
лучевая терапия зачастую совместно с химио-
терапией. Однако при высокой медицинской 
эффективности эти методы способны вызы-
вать определенные осложнения. К таковым в 
орофарингеальной области относится ораль-
ный мукозит, выявляемый в 85-100% случаев 
при проведении высокодозной лучевой тера-
пии. Развитие орального мукозита оказывает 
неблагоприятное влияние на эффективность 
лечения первичного заболевания, затрагивая 
экономические, социальные, медицинские и 
психологические аспекты [4]. 

Оральный мукозит – это острое воспа-
лительное повреждение слизистой оболочки 
ротовой полости, языка и гортаноглотки [4-
15]. Установлено, что сухость во рту у онко-
больных, получающих лучевую терапию, в 
73,5% клинических случаев является симпто-
мом возникновения орального мукозита [16]. 
Материальные затраты, длительный период 
нетрудоспособности, психологические барье-
ры во взаимодействии с врачом и социумом, а 
также само патологическое состояние оказы-
вают сильное воздействие на здоровье паци-
ентов [4]. 

Понимание природы орального мукози-
та, способствующее применению эффектив-
ных методов профилактики и лечения, явля-
ется ключевым элементом организации пра-
вильного ухода за данной категорией онколо-
гических пациентов и улучшения качества их 
жизни.  

Цель исследования - проведение анали-
за литературы с оценкой иммунногистохими-
ческих показателей в эксперименте на биомо-
дели радиационно-индуцированного орально-
го мукозита.  

Согласно данным А.Д. Каприна и со-
авт., в 2023 г. в Российской̆ Федерации 
наблюдалось увеличение впервые выявлен-
ных случаев злокачественных новообразова-
ний (ЗНО) на 8,0% в сравнении с 2022 г. (674 
587 случаев) [1]. 

Среди новообразований широко рас-
пространена гетерогенная группа опухолей 
головы и шеи, а именно ротовой полости, ро-
тоглотки и гортани. Большинство структур 
данных органов можно визуализировать 
непосредственно, даже при самообследовании 
или с использованием несложных оптических 
устройств при профилактическом осмотре. 
Однако, несмотря на это, крайне высоки пока-
затели запущенности злокачественных опухо-
лей представленной локализации. Анализ 
данных, актуальных на 2022 год, показал, что 

в России количество выявленного рака глотки 
и полости рта на III стадии занимает 3- и 7-е 
места соответственно, на IV стадии – 3- и 5-е 
места [1-3].  

Воздействие лучевой терапии на пора-
женную злокачественной патологией орофа-
рингеальную область индуцирует развитие 
одного из ведущих постлучевых осложнений – 
орального мукозита [4].  

Авторами данной статьи проведён опи-
сательный синтез литературы для определе-
ния этиологии, патогенеза, порядка лечения и 
профилактики орального мукозита и оценки 
влияния постлучевого мукозита на качество 
жизни онкологического пациента. Основным 
методологическим ориентиром во время 
написания статьи явилось расширение 
PRISMA для систематического исследования 
scoping review (ScR). Поиск статей осуществ-
лялся в трех основных российских и зарубеж-
ных базах данных в области здравоохранения 
и социальных наук: eLibrary, КиберЛенинка, 
PubMed. Стратегия поиска была ограничена 
опубликованной и рецензируемой литерату-
рой. Оригинальные и обзорные статьи вклю-
чались, если они были опубликованы в пери-
од с 2010 по 2024 гг., написаны на русском 
и/или английском языках, описывали данные 
по оральному мукозиту у пациентов онколо-
гического профиля. Статьи исключались, если 
они описывали оральный мукозит у пациен-
тов до 18 лет и авторы не смогли получить 
доступ к полному тексту работ. 

Развитие мукозита проявляется возник-
новением местного воспаления тканей, усиле-
нием клеточного апоптоза, а также угнетени-
ем регенеративной способности подслизистой 
и слизистой оболочек ротовой полости. Пато-
генетическую модель заболевания можно раз-
делить на 4 последовательные стадии [17]: 

1) инициация – воздействие ионизирую-
щего излучения инициирует нарушения 
структуры молекулы ДНК и как следствие 
происходит гибель базального слоя слизи-
стой. Цитотоксические агенты первично по-
вреждают ткани, активный процесс образова-
ния свободных радикалов стимулирует дея-
тельность макрофагов;  

2) ответ на первичное повреждение – 
функционирование генов, детерминирующих 
деятельность цитокинов TNF-α, IL-1β и IL-6, 
нарушается. Это приводит к высвобождению 
перечисленных цитокинов, угнетению уровня 
фактора роста эндотелия сосудов (VEGF), 
снижению макрофагального ответа M1 (СD 
68)/M2 (CD 163) с количественным смещени-
ем в сторону М2 [22]; 
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3) изъязвление – появление обширных 
язвенных образований, что соответствует ста-
дии острого клинического заболевания. Боль-
ной жалуется на болезненные ощущения. Из-
за разрывов подслизистой открываются «во-
рота» для попадания микроорганизмов, вызы-
вающих воспаление. Для достижения поло-
жительной динамики заживления язв необхо-
димо прекращение курса терапии не менее 
чем на 2-3 недели; 

4) заживление – происходит активная 
пролиферация эпителиальных клеток и реге-
нерация подслизистого слоя в результате сти-
муляции процесса ангиогенеза. 

В 2024 году в наших исследованиях от-
мечено, что дистанционная лучевая терапия 
на область ротовой полости с использованием 
гамма терапевтического аппарата «Тератрон» 
и источника ионизирующего излучения ко-
бальт - 60, РОД–10 Гр и СОД-10 Гр и одно-
кратно вызывает дегрануляцию тучных кле-
ток (ТК) [22], что в свою очередь согласуется 
с данными В. Н. Цибулькина и соавт., опуб-
ликованными в 2017 году [16]. Установлено, 
что тучные клетки (ТК) являются важным 
фактором запуска воспалительного процесса, 
оказывают влияние на процесс ангиогенеза. В 
норме в кровяном русле тучные клетки не 
циркулируют, но содержатся в большом ко-
личестве в слизистых оболочках и в участках 
тканей, непосредственно контактирующих с 
окружающей средой. Они стимулируют выде-
ление активирующих цитокинов широкого 
спектра действия (TNF-α, IL-8), факторов ро-
ста, стимулирующих пролиферацию эндоте-
лиальных и других вовлеченных клеток 
(VEGF, bFGF), ТК также провоцируют повы-
шенную проницаемость микроциркуляторно-
го русла (рис.1).  

 
 

 
Рис. 1. Слизистая оболочка ротовой полости эксперименталь-
ной крысы линии Wistar с оральным мукозитом. Высокая сте-
пень дегрануляционной активности тучных клеток в поражен-
ном участке слизистой оболочки. (Методика: окрашивание 
растворами Май-Грюнвальд и Гимзы, увел. ×400).  

 

Обратной стороной вышеупомянутых 
свойств ТК является активация ангиогенеза в 
злокачественных опухолевых образованиях 
[18]. Физиологический ангиогенез является 
положительным регенеративным явлением, 
однако этот же процесс является маркером 
прогрессирования онкологического заболева-
ния (при увеличении ЗНО более чем на 1 мм 
требуется появление новых сосудов) [17].  

Центральным фактором, способствую-
щим ангиогенезу, является VEGF – фактор 
роста эндотелия сосудов, который необходим 
в физиологическом аспекте гомеостаза крове-
носной системы. Было обнаружено, что он 
также играет главенствующую роль в патоге-
незе роста опухоли и её метастазирования [19-
21; 23-24]. Ранее в наших исследованиях [22] 
была проведена иммуногистохимическая 
идентификация VEGF слизистой оболочки 
ротовой полости у экспериментальных крыс с 
экспериментальным оральным мукозитом. 
Показана значительная экспрессия VEGF в 
новообразованных сосудах микроциркуля-
торного русла (рис. 2).  

 

 
Рис. 2. Слизистая оболочка ротовой полости экспериментальной 
крысы линии Wistar с оральным мукозитом. Экспрессия VEGF в 
новообразованных сосудах микроциркуляторного русла (корич-
невое окрашивание). (Методика: иммуногистохимическая реак-
ция с антителами к Anti-VEGF Receptor 2 (фирма Abcam, Вели-
кобритания, ab115805, разведение 1:100), увел. ×400).  

 
Известно, что секрецию белков VEGF 

стимулируют такие явления, как гипоксия 
(гипоксией индуцированный фактор-1 (HIF-
1)), гипогликемия, гипертония, хроническое 
воспаление, механическое воздействие и др. 
Белок VEGF связывается с VEGF-рецептором 
на клетках эндотелия и активирует действие 
тирозинкиназы, которая фосфорилирует 
остатки тирозина, запуская ангиогенез [19].  

Также одним из показателей, демон-
стрирующих повышенный риск развития как 
самого злокачественного новообразования, 
так и последствия лучевого воздействия в ви-
де мукозита, является фенотипическая пла-
стичность макрофагов. Приобретение макро-
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фагами провоспалительного фенотипа с экс-
прессией CD68 и/или противовоспалительно-
го фенотипа CD163 определяет течение вос-
паления [21,22]. Количественная оценка поз-
воляет прогнозировать риск перехода воспа-
лительного процесса на более высокий уро-
вень [22]. Число CD68 и CD163 позитивных 
макрофагов коррелирует с плохим исходом 
злокачественного заболевания у пациентов 
[21]. Динамическая поляризация макрофагов в 
соответствии с фазами воспаления наряду с 
экспрессией VEGF положительно влияют на 
процессы регенерации тканей. Однако при 
хронизации заболевания и появлении послед-
ствий лучевой терапии эти факторы способ-
ствуют прогрессированию опухолевого про-
цесса. Развитие мукозита и переход его в ак-
тивную воспалительную фазу сопровождают-
ся повышением активности провоспалитель-
ных С68+ макрофагов (рис. 3), в то же время 
активация репаративных процессов сопро-
вождается увеличением С163+ фенотипа мак-
рофагов (рис. 4) [22]. 

 

 
Рис. 3. Слизистая оболочка ротовой полости у эксперименталь-
ной крысы линии Wistar с оральным мукозитом, 5-е сутки по-
сле облучения. Высокая экспрессия CD68+ макрофагов. (Мето-
дика: иммуногистохимическая реакция с антителами к Anti-
CD68 (фирма Abcam, Великобритания, ab213363, разведение 
1:8000), увел. ×400). 

 

 
Рис. 4. Слизистая оболочка ротовой полости у эксперименталь-
ной крысы линии Wistar с оральным мукозитом, 10-е сутки 
после облучения. CD163 + макрофаги сосредоточены в слизи-
стой оболочке и мышечной основе. (Методика: иммуногисто-
химическая реакция с антителами к Anti-CD163 (фирма Abcam, 
Великобритания, ab182422, разведение 1:500), увел. ×200).  

На риск возникновения мукозита ока-
зывают влияние: характер питания, стадии 
онкологического заболевания, наличие вред-
ных привычек (алкоголь и табакокурение), 
несоблюдение гигиены ротовой полости, доза 
облучения, возрастная категория. Гигиена 
имеет особое значение, так как микробиота 
ротовой полости способна стимулировать 
воспаление [20]. 

Высокая доза лучевой нагрузки и общее 
состояние больного ниже удовлетворительного 
наряду с нутритивной недостаточностью и 
наличием вредных привычек понижают общую 
резистентность, способствуя развитию мукозита 
и присоединению вторичной инфекции бакте-
риальной или грибковой природы [20,25]. 

Клинические проявления мукозита 
напрямую зависят от факторов риска у кон-
кретного пациента, особенностей заболевания 
и проводимого лечения [26,40]. 

В работах А.М. Аванесова и соавторов 
2017 и 2020 гг. [26,27] определены характер-
ные клинические проявления мукозитов, а 
также их зависимость от возраста пациента. 
Патологическими проявлениями мукозита 
являются трудности во время приема пищи, 
вздутие, тошнота, боли в области эпигастрия 
и околопупочной области, дефекты речи и 
психоэмоциональные проблемы. Визуальные 
проявления, которые могут быть замечены 
специалистом на этапе осмотра, колеблются 
от слабой гиперемии до оголенных язв или 
изъязвлений, покрытых фибриновой плёнкой. 

Для установления степени тяжести му-
козита применяются две шкалы оценивания: 
шкала токсичности NCI CTC (National Cancer 
Institute – Common Toxicity Criteria) и шкала 
критерия ВОЗ (см. таблицу) [28].  

Проблема орального мукозита охваты-
вает важнейшие аспекты жизни: социальный, 
физический и психологический. Следователь-
но, данная патология должна рассматриваться 
не только онкологами, но и стоматологами, 
психологами и др., что демонстрирует акту-
альность данной проблемы [29-31].  

Необоснованные материальные затраты, 
необходимые для ликвидации последствий лу-
чевой терапии, негативно сказываются на 
бюджете государственных медицинских учре-
ждений. Социально-психологический аспект 
особенно болезненный для пациента в силу 
длительного периода нетрудоспособности и 
трудности взаимодействия с социумом. В сфе-
ре онкопсихологии прогностически установле-
но – если ситуации напряжения и стресса носят 
длительный характер и затрагивают систему 
значимых отношений индивида, это способ-
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ствует возникновению и развитию психиче-
ской патологии. Рациональная адаптация к за-
болеванию встречается крайне редко, чаще 
всего больные реагируют на симптомы обес-
кураженностью, катастрофизацией, отрицани-

ем, патологической фиксацией, игнорировани-
ем. Тревога и развитие депрессии у онкоболь-
ных, долгое время пребывающих в медицин-
ских организациях, также могут сопровож-
даться и вегетативными реакциями [29].  

 
Таблица  

Сравнение результатов оценки шкалы токсичности NCI CTC 
 (National Cancer Institute – Common Toxicity Criteria) с критериями ВОЗ 

Степень 
тяжести 

Клинические проявления 
NCI-CTCAE ver 5.0 ВОЗ клиническая функциональная 

0 - - Нет проявлений 

I Гиперемия слизистой̆ оболочки 
 

Минимальные симптомы, питание не 
нарушено; минимальные нарушения 

дыхания, не ограничивающие физиче-
скую активность 

Эритема и болезненность 

II Единичные эрозии слизистой̆ оболочки 

Есть симптомы, но возможны прием 
пищи и глотание, требуется изменение 
диеты; нарушения дыхания, проявляю-
щиеся при физической ̆нагрузке, но не 
ограничивающие ежедневную актив-

ность 

Изъязвление, возмож-
ность есть твердую пищу 

III 
Множественные сливающиеся эрозии, 
легко кровоточащие при минимальной̆ 

травме 

Невозможен адекватный̆ прием пищи и 
жидкости через рот; нарушения дыха-
ния, ограничивающие ежедневную ак-

тивность 

Изъязвление, обусловли-
вающее необходимость 

жидкого питания 

IV Некроз тканей;̆ угрожающие жизни 
спонтанные кровотечения 

Симптомы, связанные с опасными для 
жизни последствиями 

Изъязвление, не позволя-
ющее питаться через рот 

 
Мукозит как вторичное патологическое 

состояние способствует нарушению динамики 
планового лечения, ухудшению перспективы 
хирургического вмешательства и дальнейшей 
реабилитации из-за изменений в тканях. При 
выявлении орального мукозита 3-4-й степеней 
приостанавливается текущее лучевое или хи-
миолучевое лечение ЗНО, что необходимо для 
нормализации состояния. Возможно прогресси-
рование злокачественного заболевания, что 
лишь усилит вышеупомянутые аспекты и повы-
сит срок пребывания пациента в медицинской 
организации [6,20]. 

Лечение орального мукозита, часто вы-
зывает затруднение у врачей, но благодаря 
пониманию патофизического процесса разви-
тия мукозита в терапии открываются новые 
возможности [20,32-36].  

Изучение воздействия мелатонина на 
развитие мукозита показало, что мелатонин 
угнетает окислительные процессы митохон-
дрий, что приводит к уменьшению тяжести 
мукозита. В качестве анальгетического сред-
ства используется доксепин – трициклический 
антидепрессант [30,31].  

К группе нефармакологических спосо-
бов лечения мукозита относится низкоинтен-
сивное лазерное излучение [32,37]. Результа-
ты многолетних исследований показали, что 
лечение излучением красного диапазона 
(длина волны 635 нм) имеет благоприятный 
исход [32]. Метод существенно снижает как 
риски изначального развития заболевания, 
так и степень его тяжести, поэтому может 

применяться и в профилактике, и в лечении 
мукозитов [32].  

Эффективностью в отношении зажив-
ления мукозита обладает озон. Молекула озо-
на оказывает значительный противоболевой, 
антигипоксический, противовоспалительный 
эффект. Он также ускоряет обменные процес-
сы, эффективно подавляет жизнедеятельность 
различных микроорганизмов и стимулирует 
иммунные механизмы [33]. 

Существует ряд исследований, иллю-
стрирующих перспективы введения мезенхи-
мальных стволовых клеток десневого проис-
хождения для лечения мукозита. Действие 
обосновано способностью стволовых клеток к 
самообновлению [34]. 

Обращаясь к работе Е.А. Шатохиной и 
соавт., можно привести следующие рекомен-
дации к лечению мукозитов [20]: 

при I степени тяжести – к применению 
рекомендовано пероральное использование 
ингибиторов протонной помпы или антагони-
стов Н2-рецепторов для снижения повышен-
ной кислотности. Местное применение топи-
ческих глюкокортикостероиды (тГКС) сред-
него класса активности также рекомендовано; 

при II степени тяжести рекомендовано 
местное применение на слизистые оболочки 
рта тГКС как среднего, так и высокого класса 
активности (раствор будесонида для ингаля-
ций; гель с клобетазолом 0,05%); 

при III и IV степенях тяжести – появля-
ется необходимость парентерального питания. 
Для местного применения используются 
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тГКС только высокого класса активности. 
Раствор преднизолона или метилпреднизоло-
на для в/м или в/в введения также способству-
ет уменьшению клинических проявлений до I-
II степеней тяжести.  

Также для лечения и профилактики муко-
зита врачи придерживаются ряда принципов: 
щадящее питание, купирование болевого син-
дрома, деконтаминация флоры ротовой поло-
сти, профилактика гипосаливации, противовос-
палительные и ранозаживляющие мероприятия 
[20,38,39]. Установлено, что данный подход 
ведет к явному снижению клиники заболевания. 

Заключение  
Увеличение заболеваемости опухолями 

головы и шеи в последние годы отражает ди-
намику распространения лучевой и химиолу-
чевой терапии среди пациентов. Оральный 
мукозит является одним из ведущих ослож-

нений данных методов лечения. В ходе науч-
ной работы были рассмотрены этиология, 
патогенез, методы лечения и профилактики 
орального мукозита. Были выявлены основ-
ные факторы риска развития этого состояния 
и предложены стратегии для его предотвра-
щения и управления симптомами. В связи с 
тем, что клинические проявления зависят от 
факторов риска конкретного пациента, осо-
бенностей течения опухолевого заболевания 
и проведенной лучевой терапии, подход к 
лечению вызывает у врачей определенные 
трудности. Поэтому изучение гистологиче-
ских факторов на биомодели радиационно-
индуцированного орального мукозита рас-
ширит представления о патогенезе заболева-
ния и будет способствовать к поиску новых 
препаратов для лечения и профилактики изу-
чаемой патологии. 
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