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Целью исследования — определение морфологических особенностей течения процесса репарации сли-
зистой оболочки трахеи и бронхов при применении санационной бронхоскопии с аппликацией раствора кол-
лагена I типа человека у пациентов с ингаляционной травмой (ИТ).

Материалы и методы. В открытое рандомизированное проспективное исследование включили 59 пациентов
с ИТ 2—3-й степени тяжести по классификации Ю. В. Синева и А. Ю. Скрипаля. Основную группу составили
29 человек. Им выполняли санационную бронхоскопию с аппликацией раствора коллагена I типа человека на
эрозивно-язвенные повреждения слизистой оболочки. В группу сравнения вошли 30 пациентов, которым сана-
ционную бронхоскопию выполняли в соответствии со стандартами оказания медицинской помощи. С целью
оценки морфологической динамики течения процесса репарации слизистой оболочки выполняли морфологи-
ческое исследование биопсийного материала, полученного в ходе эндоскопических исследований. Раствор для
применения готовили в соответствии с ранее разработанным способом (патент РФ на изобретение № RU 2591544
C1) из коллагена I типа человека, полученного из связок и сухожилий методом кислотной экстракции.

Результаты. У пациентов с ИТ 2-й степени при использовании аппликации коллагена 1 типа человека
полная эпителизация слизистой оболочки трахеи и бронхов происходила достоверно раньше (4 (3; 7) сутки),
чем без его нанесения (7 (4; 9) сутки) (n=15 и n=21 соответственно; U=49,5; p=0,0004). При ИТ 3-й степени
покрытие язв слизистой оболочки трахеобронхиального дерева раствором коллагена также достоверно со-
кращало сроки эпителизации в среднем до 8 (7; 10) суток, в то время как при выполнении стандартной сана-
ционной бронхоскопии данный период составлял 17 (12; 22) суток (n=14 и n=9 соответственно; U=1;
p=0,0001). Динамика морфологической картины у пациентов основной группы характеризовалась отсут-
ствием признаков гнойного воспаления, ранним появлением макрофагов и лимфоцитов, наползанием одно-
рядного эпителия по коллагену I типа человека, в то время как у группы сравнения отмечалось выраженное
гнойное воспаление, проявляющееся инфильтрация полиморфноядерными лейкоцитами.

Заключение. Санационная бронхоскопия с одномоментным закрытием поврежденных участков слизи-
стой оболочки раствором коллагена I типа человека сопровождается купированием воспалительного про-
цесса, что подтверждается на основании морфологических исследований.
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The purpose of the study was to determine the morphological characteristics of the repair process of the tracheal
and bronchial mucosa after sanitation bronchoscopy using type I human collagen solution in patients with an in-
halation injury (II).

Materials and methods. An open-label, randomized, prospective study included 59 patients with inhalation
injury (2—3 severity degree according to the classification of Yu. V. Sinev and A. Yu. Skripal'. The main group
consisted of 29 patients. They underwent a sanitation bronchoscopy using type I human collagen solution applied
onto erosive and ulcerative lesions of the mucous membrane. The reference group consisted of 30 patients who
underwent sanitation bronchoscopy in accordance with the standards of medical care. In order to assess the mor-
phological dynamics of the repair process of the mucous membrane, a morphological study of the bioptate ob-
tained during endoscopic studies was carried out. The solution for the application was prepared by acid extraction
of type I human collagen from ligaments and tendons as described earlier (Russian Federation invention patent
No. RU 2591544 C1).
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Results. Complete epithelization of the tracheal and bronchial mucosa occurred significantly earlier (4 (3; 7)
days) in patients with the 2nd degree inhalation injury when using type 1 collagen application, than in those without
the application (7 (4; 9) days) (n=15 and n=21 respectively; U=49.5; P=0.0004). In the case of the 3rd degree inhala-
tion injury, coating of ulcers of the tracheobronchial tree mucosa with the collagen solution also significantly reduced
the epithelialization period on average to 8 (7; 10) days, while after the standard sanitation bronchoscopy, this period
was 17 (12; 22) days (n=14 and n=9  respectively; U=1; P=0.0001). The morphological changes in patients of the
main group were characterized by the absence of signs of a purulent inflammation, early appearance of macrophages
and lymphocytes, and covering of type I collagen by simple cuboidal epithelium, while in the reference group, there
was a severe purulent inflammation manifested by polymorphonuclear leukocyte infiltration.

Conclusion. The sanitation bronchoscopy with simultaneous closure of the damaged areas of the mucous mem-
brane with the type I human collagen solution results in relief of the inflammatory process which is confirmed by
morphological studies.
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Введение

Ингаляционная травма (ИТ) нередко сопро-
вождает и часто утяжеляет течение ожоговой
болезни [1—4]. Несмотря на развитие современ-
ных методов интенсивной терапии, проблема
лечения ИТ остается актуальной [5, 6]. По данным
НИИ СП им. Н. В. Склифосовского доля изоли-
рованной ИТ в последние годы остается высокой
и составляет 14,3—17,5%, при этом летальность
достигает 21,4%. 

Течение ИТ определяется степенью выра-
женности ожогового трахеобронхита, который, в
свою очередь, характеризуется глубиной и рас-
пространенностью повреждения слизистой обо-
лочки дыхательных путей. Золотым стандартом
диагностики ИТ является бронхоскопия [7—9]. В
НИИ СП им. Н. В. Склифосовского Ю. В. Сине-
вым и А. Ю. Скрипалем была разработана и внед-
рена эндоскопическая классификация ИТ на
основании глубины повреждения слизистой обо-
лочки трахеи и бронхов согласно которой первой
степени ИТ соответствует катаральное поврежде-
ние слизистой оболочки трахеобронхиального
дерева (ТБД), второй — эрозивное, третьей —
язвенное, четвертой — некротические изменения
слизистой оболочки трахеи и бронхов [10]. 

Морфологическое исследование биопсийного
материала, полученного во время бронхоскопии,
позволяет объективно оценить глубину и распро-
страненность повреждения слизистой оболочки
ТБД, а также степень выраженности репаративных
процессов в слизистой оболочке и динамику их
течения [11, 12]. По результатам морфологических
исследований динамика ожогового трахеобронхи-
та характеризуется затяжным течением с преобла-
данием выраженного гнойного воспаления, а также
длительной репарацией поврежденной слизистой
оболочки [13, 14]. 

Наиболее распространенным и хорошо заре-
комендовавшим себя методом эндоскопического
лечения больных с ИТ является санационная брон-
хоскопия, которая позволяет удалить из просвета
ТБД гнойно-некротический экссудат, фибрин,

Introduction 

An inhalation trauma (II) often accompanies and
aggravates the course of the burn disease [1—4]. De-
spite the development of modern methods of the inten-
sive therapy, the problem of its treatment is still urgent
[5, 6]. According to data obtained in the N. V. Sklifos-
ovsky Institute, the percentage of an isolated inhalation
injury has been high over recent years and is equal to
14.3—17.5%; at that, the mortality rate reaches 21.4%. 

The course of the inhalation injury depends on
the severity of burn tracheobronchitis, which, in turn,
is characterized by the depth and the extent of damage
to the mucous membrane of the respiratory tract. A
bronchoscopy is the gold standard of II diagnostics
[7—9]. In the N. B. Sklifosovsky Institute, Yu. V. Sinev
and A. Yu. Skripal’ developed and implemented the
endoscopic classification of the inhalation injury based
on the depth of damage of the mucous membrane of
the trachea and bronchi according to which the first
degree II corresponds to the catarrhal damage of the
mucous membrane of the tracheobronchial tree
(TBT), the second degree corresponds to erosive, the
third degree to ulcerative, and the fourth degree to
necrotic changes in the mucous membrane of the tra-
chea and bronchi [10]. 

A morphological study of the bioptate obtained
during bronchoscopy allows to objectively assess the
depth and the extent of damage of the TBT mucous
membrane, as well as the degree of repair processes in
the mucosa and the dynamics of their course [11, 12].
According to the results of morphological studies, the
dynamics of burn tracheobronchitis is characterized
by a prolonged course of the disease with a predomi-
nance of pronounced purulent inflammation, as well
as long-term repair of the damaged mucosa [13, 14]. 

A sanitation bronchoscopy is the most common
and well-proven method of endoscopic treatment of
patients with inhalation injury, which allows to re-
move purulent necrotic exudate, fibrin, soot, and com-
bustion products from the TBT lumen while
compensating the impaired drainage function of the
bronchi [15—18]. At the same time, special attention
in the treatment of burn tracheobronchitis should be

Травма,  кровопотеря,  кровотечение



6 w w w . r e a n i m a t o l o g y . c o m G E N E R A L  R E A N I M A T O L O G Y ,  2 0 1 8 ,  1 4 ;  3

DOI:10.15360/1813-9779-2018-3-4-14

Injury ,  Blood Loss ,  Bleeding

копоть и продукты горения, компенсируя нарушен-
ную дренажную функцию бронхов [15—18]. При
этом важное значение в лечении ожогового трахео-
бронхита необходимо уделить методам стимуляции
процессов репарации поврежденной слизистой обо-
лочки. Перспективным направлением в ускорении
заживления ожогов кожи является применение
коллагена 1 типа человека [19, 20]. 

Цель исследования — определение морфоло-
гических особенностей течения процесса репара-
ции слизистой оболочки трахеи и бронхов при
применении санационной бронхоскопии с аппли-
кацией раствора коллагена I типа человека у
пациентов с ИТ.

Материал и методы
Исследовательскую работу провели на базе отделе-

ний острых термических поражений, неотложных эндо-
скопических исследований, лаборатории трансплантации
клеток и иммунотипирования, отдела патологической ана-
томии, отделения консервирования тканей и производства
трансплантатов НИИ скорой помощи им. Н. В. Склифо-
совского на основании одобрения этического комитета и
ученого совета. 

В открытое рандомизированное проспективное ис-
следование включили 59 пациентов с ИТ 2—3-й степени
тяжести по классификации Ю. В. Синева и А. Ю. Скри-
паля. Распределение пациентов по степени тяжести ИТ
представили в таблице. Основную группу составили 29
человек (12 мужчин и 17 женщин). Их возраст варьиро-
вал от 20 до 89 лет. В группу сравнения вошли 30 паци-
ентов (20 мужчин и 10 женщин). Их возраст варьировал
от 26 до 90 лет. Исследованные группы не имели досто-
верных различий по числу пациентов, их возрасту
(p=0,163, U-критерий Манна-Уитни), гендерной принад-
лежности (p=0,0692, точный критерий Фишера), тяже-
сти поражения слизистой оболочки трахеи и бронхов
(p=0,187; точный критерий Фишера).

Всем пациентам с первых дней после травмы еже-
дневно проводили санационную бронхоскопию в соот-
ветствии со стандартом оказания медицинской
помощи: через естественные дыхательные пути (под
местной анестезией раствора лидокаина) или через ин-
тубационную трубку (под внутривенной седацией) с
помощью гибких бронхоскопов фирмы Olympus BF
1T60, P180 и Q180. Санацию просвета ТБД выполняли
0,01% раствором диоксидина или мирамистина. У па-
циентов основной группы копоть со слизистой обо-
лочки удаляли более тщательно, в том числе
механическим воздействием дистального конца эндо-
скопа и эндоскопических щипцов, чтобы в макси-
мально короткие сроки подготовить дно дефектов для

paid to methods of stimulation of repair processes of
the damaged mucosa. The use of type 1 human colla-
gen is a promising method in boosting the healing of
skin burns [19, 20].

The purpose of the study was to determine the
morphological characteristics of the repair process of
the tracheal and bronchial mucosa after sanitation
bronchoscopy using type I human collagen solution in
patients with an inhalation injury.

Materials and Methods
The research was carried out on the basis of the of acute

thermal injury units, departments of emergency endoscopic
studies, the laboratory of cell transplantation and immuno-
typing, the department of pathological anatomy, the depart-
ment of tissue preservation and production of transplants of
the N.V. Sklifosovsky First Aid Scientific Research Institute,
after approval by the Ethics Committee and the Academic
Council. 

An open-label, randomized, prospective study in-
cluded 59 patients with inhalation injury (2—3 severity de-
gree according to the classification of Yu. V. Sinev and A. Yu.
Skripal'. The distribution of patients according to the sever-
ity of the inhalation injury is presented in Table 1 below. The
main group consisted of 29 patients (12 men and 17 women).
Their age ranged from 20 to 89 years. The reference group
included 30 patients (20 men and 10 women). Their age
ranged from 26 to 90 years. The study groups did not have
significant differences in the number of patients, their age
(P=0.163, Mann-Whitney U-test), gender (P=0.0692,
Fisher's exact test), and the severity of tracheal and
bronchial mucosal lesions (P=0.187; Fisher's exact test).

All patients underwent daily sanitation bron-
choscopy in accordance with the standards of medical care
starting with the first days after the injury: through the
respiratory tract (under local anesthesia with lidocaine so-
lution) or through an intubation tube (under intravenous
sedation) using flexible bronchoscopes BF 1T60, P180,
and Q180 manufactured by Olympus. The sanitation of
the TBT lumen was performed using 0.01% dioxidine or
miramistin solution. In patients of the main group, the
soot was removed more carefully from the mucosa, includ-
ing the mechanical effect of the distal end of the endoscope
and endoscopic forceps, in order to prepare the bottom of
the lesions for the application of the prepared type 1
human collagen solution as soon as possible. The prepared
solution of type I human collagen was applied by means of
a catheter onto the damaged areas of the mucous mem-
brane purified from soot, fibrin and purulent-necrotic de-
tritus. The volume of the collagen solution applied
depended on the severity and area of the damage and was
equal to 2—4 ml. On the 2nd and 3rd day after the applica-
tion of collagen in the absence of visual endoscopic signs

Severity of the inhalation injury Groups Total
Main Reference 

2nd 15 21 36
3rd 14 9 23
Total 29 30 59

Таблица 1. Распределение пациентов по степени тяжести ингаляционной травмы. 
Table 1. Distribution of patients according to the severity of the inhalation injury.

Примечание. Severity of the inhalation injury — степень тяжести ингаляционной травмы; Groups — группы; Main — основная;
Reference — сравнения; Total — всего. 
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нанесения подготовленного раствора коллагена I типа
человека. На поврежденные участки слизистой обо-
лочки, очищенные от копоти, фибрина и гнойно-некро-
тического детрита, с помощью катетера наносили
подготовленный раствор коллагена I типа человека.
Объем используемого раствора коллагена зависел от
тяжести и распространенности повреждений и состав-
лял 2—4 мл. На 2—3-е сутки после применения колла-
гена в случае отсутствия визуальных эндоскопических
признаков эпителизации повреждений выполняли по-
вторное нанесение раствора коллагена. 

Раствор для применения готовили из коллагена
I типа человека, полученного из связок и сухожилий
методом кислотной экстракции. Весь биоматериал со-
ответствовал критериям инфекционной и токсиколо-
гической безопасности. Приготовление раствора
осуществляли в соответствии с ранее разработанным
способом (патент РФ на изобретение № RU 2591544
C1). Для обеспечения прохождения через катетер кол-
лаген разводили водным 0,01% раствором хлоргекси-
дина. С целью обеспечения возможности контроля
распределения и фиксации препарата его окрашивали
0,2% водным раствором бриллиантового зеленого. По-
лученную композицию стерилизовали УФ-лучами в
течение 60 минут.

Течение раневого процесса оценивали на основа-
нии морфологических исследований серии биоптатов
из краев дефектов, выполненных в разные сроки тече-
ния ИТ. У всех пациентов забор биопсийного мате-
риала осуществляли в первые сутки после травмы для
подтверждения данных эндоскопического исследова-
ния. У пациентов основной группы последующий
забор биопсийного материала производился непосред-
ственно перед нанесением раствора коллагена I типа
человека, затем через каждые 2—3 дня до эндоскопиче-
ски подтвержденной полной эпителизации слизистой
оболочки. У пациентов группы сравнения биопсию
слизистой оболочки производили после санационной
бронхоскопии и удалении копоти и затем также через
каждые 2—3 дня до полной эпителизации слизистой
оболочки. 

Биоматериал фиксировали 70% этиловым спир-
том, после чего подвергали стандартной процедуре изго-
товления парафиновых гистологических препаратов.
Окрашивание готовых микросрезов проводили гемоток-
силином и эозином, ШИФФ-реактивом, по Ван Гизону.

Статистическую обработку данных проводили с
определением медианы и ее квартилей. Достоверность
различий одноименных показателей между несвязан-
ными выборками определяли при помощи U-критерия
Манна–Уитни, точного критерия Фишера.

Результаты и обсуждение

Эндоскопическая картина после первичной
санационной бронхоскопии у пациентов с ИТ 2-й
степени характеризовалась наличием умеренного
количества слизистого секрета с примесью копоти
в просвете трахеи и бронхов, множественных оча-
гов копоти до 0,2—0,4 см в диаметре на слизистой
оболочке трахеи и бронхов, местами сливными.
Очаги копоти были фиксированы к слизистой обо-
лочке и частично удалялись при санации. В резуль-
тате на слизистой оболочке визуализировали ост-

of lesion epithelialization, the application of collagen so-
lution was repeated. 

The solution for the application was prepared from
type I human collagen obtained from ligaments and tendons
by acid extraction. All biological material met the criteria of
infectious and toxicological safety. The solution was pre-
pared in accordance with the method developed earlier
(Russian Federation invention patent No. RU 2591544 C1).
To ensure the passage through the catheter, collagen was di-
luted with a 0.01% aqueous solution of chlorhexidine. In
order to ensure the monitoring of the distribution and fixa-
tion of the drug, it was stained with 0.2% aqueous solution
of diamond green. The resulting composition was sterilized
by UV rays for 60 minutes.

The course of the wound process was evaluated on the
basis of morphological studies of a series of bioptates taken
from the edges of the lesions at different time points of the
inhalation injury. In all patients, the bioptate was sampled on
the first day after the injury to confirm the endoscopic data.
In patients of the main group, the subsequent sampling of the
bioptate was performed immediately before the application
of the type I human collagen solution, then every 2—3 days
until the complete epithelialization of the mucous membrane
was confirmed by endoscopy. In patients of the reference
group, mucosal biopsy was performed after sanitation bron-
choscopy and removal of soot and then also every 2—3 days
till the complete epithelialization of the mucosa. 

The biological material was fixed with 70% ethyl al-
cohol and then was exposed to the standard procedure of
production of paraffin histological preparations. Finished
microscopic sections were stained with hematoxylin and
eosin, SCHIFF reagent, and Van Gieson's stain.

Statistical data processing was performed with calcu-
lations of the median and its quartiles. The significance of
differences of the homonymous parameters between unre-
lated samples was determined using the Mann–Whitney U-
test and Fisher's exact test.

Results and Discussion

The endoscopic pattern after the primary sanita-
tion bronchoscopy in patients with the 2nd degree in-
halation injury was characterized by the presence of a
moderate amount of mucosal secretions with an ad-
mixture of soot in the lumen of the trachea and
bronchi, multiple foci of soot up to 0.2—0.4 cm in di-
ameter on the mucous membrane of the trachea and
bronchi, sometimes confluent ones. Foci of soot were
fixed to the mucous membrane and partially removed
during the sanitation. As a result, acute erosion with
a clean bottom was visualized on the mucous mem-
brane. The morphological study demonstrated the
similar changes in the form of focal exfoliation of the
surface epithelium with covering of lesions with fibrin.
The obtained data correspond to the 2nd degree inhala-
tion injury. 

In patients of the main group with the 2nd degree
inhalation injury, it was possible to completely remove
soot from the mucous membrane of the trachea and
bronchi using the distal end of the endoscope and en-
doscopic forceps as early as during the primary sanita-
tion bronchoscopy. Immediately after removal of the
soot, the type I collagen solution was applied onto the
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рые эрозии с чистым дном. Морфологическое
исследование позволило выявить однотипные
изменения в виде очагового слущивания поверх-
ностного эпителия с прикрытием дефектов фибри-
ном. Полученные данные соответствуют класси-
фикации ИТ 2-й степени. 

У пациентов основной группы при ИТ 2-й
степени удавалось полностью удалить копоть со
слизистой оболочки трахеи и бронхов с помощью
дистального конца эндоскопа и эндоскопических
щипцов уже при первичной санационной бронхо-
скопии. Сразу же после удаления копоти наносили
раствор коллагена I типа на чистое дно эрозий сли-
зистой оболочки. За счет красителя, включенного
в состав раствора, нанесенный коллаген четко
визуализировали на поверхности дефектов. Каких-
либо осложнений при проведении этой процедуры
не отметили. 

У пациентов основной группы при ИТ 2-й
степени на 3-4-е сутки после травмы эндоскопиче-
ская картина характеризовалась существенным
снижением количества эрозий, слизистая оболочка
была ярко или умеренно гиперемированой, отек
уменьшался. 

У пациентов группы сравнения копоть удава-
лось удалить только на 3-4 сутки после травмы.
Слизистая оболочка трахеи и бронхов была ярко
гиперемирована, умеренно отечная, с множествен-
ными острыми эрозиями овальной или округлой
формы размером до 0,2—0,3 см в диаметре, покры-
тыми светлым фибрином, который к 5—6 суткам
становился более массивным. 

При морфологическом исследовании на 3—4-е
сутки после травмы в основной группе выявили, что
дно эрозий покрыто фибрином и аллогенным кол-
лагеном, вокруг которого определили макрофагаль-
ную и лимфоцитарную инфильтрацию при отсут-
ствии признаков гнойного воспаления. В отличие от
этого в группе сравнения дно эрозий было покрыто
массивными наложениями фибрина, нередко
выявляли частицы копоти, а слизистая оболочка
трахеи и бронхов была густо инфильтрирована
полиморфно-ядерными лейкоцитами. 

У пациентов основной группы отек и гипере-
мия слизистой оболочки существенно снижались,
а эрозии полностью эпителизировались на 3—7-е
сутки после травмы, в то время как в группе
сравнения проявления гнойного трахеобронхита
сохранялись в течение 2-х недель, а признаки эпи-
телизации эрозий отмечали к 9-м суткам.

Таким образом у пациентов основной группы
с ИТ 2-й степени на 3—4-е сутки отмечали выра-
женное изменение морфологической картины,
характеризовавшееся макрофагальной и лимфоци-
тарной инфильтрацией слизистой оболочки, в то
время как у пациентов группы сравнения отмечали
нарастание и прогрессирование признаков гнойно-
го воспаления. Сроки эпителизация эрозий слизи-
стой оболочки у пациентов основной группы

clean bottom of erosion of the mucous membrane. Due
to the stain included in the solution, the applied colla-
gen was clearly visualized on the surface of the lesions.
No complications were observed during this procedure. 

In patients of the main group with the 2nd degree
inhalation injury, on the 3rd and 4th day after the injury,
the endoscopic pattern was characterized by a signif-
icant decrease in the number of erosions, the mucous
membrane was bright or moderately hyperemic, and
the swelling decreased. 

In patients of the reference group, soot was re-
moved only by days 3 and 4 after the injury. The mu-
cous membrane of the trachea and bronchi was brightly
hyperemic, moderately edematous, with multiple acute
erosions of oval or round shape up to 0.2—0.3 cm in di-
ameter, covered with light fibrin, which became more
massive by days 5 and 6. 

A morphological study performed on the 3rd and
4th day after the injury in the main group demon-
strated that the bottom of erosion is covered with fib-
rin and allogeneic collagen, around which macrophage
and lymphocytic infiltration was determined in the
absence of signs of purulent inflammation. In contrast,
in the reference group, the bottom of erosion was cov-
ered with massive fibrin overlays, soot particles were
often detected, and the mucous membrane of the tra-
chea and bronchi was densely infiltrated with poly-
morphonuclear leukocytes. 

In the patients of the main group, edema and hy-
peremia of the mucous membrane were significantly
reduced, and erosion was completely epithelized on
days 3—7 after the injury, while in the reference group,
the manifestations of purulent tracheobronchitis per-
sisted for 2 weeks, and signs of epithelialization of ero-
sions were noted by the 9th day.

Therefore, in patients of the main group with the
2nd degree inhalation injury, a marked change in the
morphological pattern was observed on the 3rd and 4th

day, characterized by macrophage and lymphocytic in-
filtration of the mucous membrane, while in patients
of the reference group there was a progression and
worsening of signs of purulent inflammation. The pe-
riod of the epithelization of mucosal erosions in pa-
tients of the main group decreased from 9 to 3—7 days
as compared to the comparison group.

In the primary endoscopic study of all patients
with 3rd degree inhalation injury, there was no secre-
tion in the lumen of the trachea and bronchi. The mu-
cosa of the trachea and bronchi were dry, pale,
moderately swollen and covered with circular conflu-
ent deposits of tightly fixed soot, which virtually could
not be removed during the sanitation bronchoscopy
(Fig. 1). The morphological study demonstrated that
the layers of fibrin and soot covered the bottom of ul-
cers. In the bottom of the lesions, mucus-producing
glands were detected, which indicated a large depth
of damage to the bronchial wall. 

In patients of the main group with the 3rd degree
inhalation injury, soot was mechanically removed as



9w w w . r e a n i m a t o l o g y . c o mG E N E R A L  R E A N I M A T O L O G Y ,  2 0 1 8 ,  1 4 ;  3

DOI:10.15360/1813-9779-2018-3-4-14

Травма,  кровопотеря,  кровотечение

сократилась с 9-и до 3—7-и суток по сравнению с
группой сравнения.

При первичном эндоскопическом исследова-
нии у всех пациентов с ИТ 3-й степени в просвете
трахеи и бронхов секрета не было. Слизистая тра-
хеи и бронхов была «сухая», бледная, умеренно
отечная, покрыта сливными циркулярными нало-
жениями плотно фиксированной копоти, которая
практически не поддавалась удалению во время
санационной бронхоскопии (рис. 1) При морфоло-
гическом исследовании пласты фибрина и копоти
прикрывали дно язвенных дефектов. В дне дефек-
тов выявляли слизеобразующие железы, что сви-
детельствовало о большой глубине повреждения
стенки бронха. 

У пациентов основной группы при ИТ 3-й
степени копоть механически удаляли уже на 2—3-и
сутки после травмы: слизистая оболочка была ярко
гиперемированной, выраженно отечной, со слив-
ными поверхностными язвенными дефектами без
четких контуров, с выраженной контактной крово-
точивостью (рис. 2, а) Одномоментно после удале-
ния копоти выполняли нанесение раствора колла-
гена I типа человека на чистое дно язвенных
дефектов (рис. 2, b). На 4—5 сутки после травмы
слизистая оболочка оставалась ярко гиперемиро-
ванной и выраженно отечной, наложения фибрина
на поверхности язв эндоскопически не визуализи-
ровали, а их контуры становились более четкими

early as on the 2—3 day after the injury: the mucous
membrane was significantly hyperythematous,
markedly swollen, with confluent superficial ulcera-
tive lesions without distinct contours, with severe
contact bleeding. (Fig. 2, a) At the same time with the
removal of soot, the type I human collagen solution
was applied onto the clean bottom of ulcerative lesions
(Fig. 2, b). On days 4—5 after the injury, the mucous
membrane remained brightly hyperemic and severely
edematous, fibrin deposits on the surface of ulcers was
not endoscopically visualized, and their contours be-
came more distinct (Fig. 2, c). In patients of the refer-
ence group, on the 4th—5th day, the mucous membrane
was brightly hyperemic, severely edematous, with
massive deposits of dense fibrin imbibed with soot
(Fig. 2, d).

Morphologically significant differences between
the groups were demonstrated on the 4th—5th day after
the injury: it should be noted that in patients of the
main group, there was no severe purulent inflamma-
tion and no further damage of the deep layers of the
mucous membrane. The applied collagen remained on
the surface of ulcers, had a cellular structure and, as a
rule, was surrounded by multirowed immature epithe-
lium (Fig. 3, a). In contrast, in patients of the reference
group, the morphological pattern was characterized by
the absence of epithelial lining in large areas, severe
damage to the wall of the trachea and bronchi, includ-
ing the muscle membrane, with fibrinoid necrosis and
diffuse infiltration by polymorphonuclear leukocytes
(Fig. 3, d). Soot particles were found both on the sur-
face of ulcerative lesions and intracellularly (Fig. 3, c). 

Then, endoscopic and morphological character-
istics of the inhalation injury in the patient groups
were more distinct. According to endoscopic findings,
in main group patients with the 3rd degree inhalation
injury, hyperemia and swelling of the mucous mem-
brane decreased, ulcerative lesions were fragmented
and decreased in size on days 6—7 after the injury.
There was a little fibrin covering the applied collagen.
The edges of ulcerative lesions acquired a distinct con-
tour due to the sites of thickening of the epithelium.
In contrast, in patients of the reference group, the mu-
cous membrane of the trachea and bronchi was
markedly hyperemic with severe edema and multiple
confluent ulcerative lesions covered with massive de-
posits of dense fibrin on days 6—7 after the injury; se-
vere contact bleeding of the mucous membrane was
observed. Such endoscopic pattern persisted for 7—9
days more, and then the regression of inflammatory
changes of the mucous membrane was observed and
the initial signs of epithelialization of ulcerative le-
sions of the mucous membrane were visualized, which
were characterized by a decrease in hyperemia and
edema of the mucous membrane, fragmentation and
reduction of the lesions, purification of ulcerative le-
sions from fibrin with the development of granulation.

Morphologically, on days 6—7 after the injury, in
patients of the main group, the distinctive features in-

Рис. 1. Эндоскопическая картина язвенного трахеобронхита
при ИТ 3-й степени (1-е сутки)
Fig. 1. Endoscopic pattern of ulcerative tracheobronchitis in the
3rd degree inhalation injury (1st day)
Note. Confluent deposits of tightly fixed soot on the mucous mem-
brane of the trachea.
Примечание. Сливные наложения плотно фиксированной ко-
поти на слизистой оболочке трахеи.
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(рис. 2, с). У пациентов группы сравнения на 4—5-е
сутки слизистая оболочка была ярко гиперемиро-
вана, выраженно отечная, с массивными наложе-
ниями плотного фибрина, имбибированного копо-
тью (рис. 2, d).

Морфологически существенные различия в
группах выявляли уже на 4—5-е сутки после

cluded the absence of signs of purulent inflammation,
early appearance of lymphocytes and macrophages in
the bottom of ulcers, especially around the deposits of
applied collagen, without the formation of granulation
tissue; the activation of fibroblastic and macrophage
reactions took place (Fig. 3, b). At that, layers of mul-
tirowed epithelium intensely «crawled» from the

Рис. 2. Сравнительные эндоскопические особенности репарации язвенного трахеобронхита при ИТ 3-й степени.
Fig. 2. Comparative endoscopic features of ulcerative tracheobronchitis repair in the case of the 3rd degree inhalation injury.
Note. a, b, c — main group; d — reference group. a — the mucous membrane of the trachea and bronchi is markedly hyperemic, edematous,
with multiple confluent acute ulcerative lesions without distinct contours immediately after the removal of soot (days 2—3); b — tracheal
and bronchial mucosa, covered with type I human collagen (days 2—3); c — decrease of hyperemia and edema of the mucous membrane
of the trachea and bronchi; ulcers are with distinct contours (arrows) (days 4—5); d — fibrin foci with soot (arrows) on the bronchial mu-
cosa (days 4—5).
Примечание. а, b, c — основная группа; d — группа сравнения. а — слизистая оболочка трахеи и бронхов ярко гиперемированая,
отечная, с множественными сливными острыми язвенными дефектами без четких контуров сразу после удаления копоти (2—3-е
сутки); b — слизистая оболочка трахеи и бронхов, покрытая коллагеном человека I типа (2—3-и сутки); c — снижение гиперемии
и отека слизистой оболочки трахеи и бронхов, язвенные дефекты с четкими контурами (стрелки) (4—5-е сутки); d — очаги фибрина
с копотью (стрелки) на слизистой оболочке бронхов (4—5-е сутки).
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травмы: у пациентов основной группы обращало
на себя внимание отсутствие тяжелого гнойного
воспаления и прогрессирования процесса
повреждения глубоких слоев слизистой оболоч-
ки. Нанесенный коллаген сохранялся на поверх-
ности язв, имел ячеистую структуру и, как прави-
ло, был окружен многорядным незрелым
эпителием (рис. 3, а). В отличие от этого у паци-
ентов группы сравнения морфологическая карти-
на характеризовалась отсутствием эпителиаль-
ной выстилки на обширных участках, тяжелыми
повреждениями стенки трахеи и бронхов, вклю-
чая мышечную оболочку, с фибриноидным нек-
розом и диффузной инфильтрацией полиморф-
ноядерными лейкоцитами (рис. 3, d). Частицы
копоти определяли как на поверхности язвенных
дефектов, так и внутриклеточно (рис. 3, с). 

edges of defects over the allogeneic collagen (Fig. 4, a).
In contrast, in the patients of the reference group, the
phase of purulent inflammation was replaced by the
formation of the granulation tissue, which was a
«layer» for the creeping epithelium from the edges of
the lesions (Fig. 4, c).

In patients of the main group with the 1—3 de-
gree inhalation injuries complete epithelialization of
ulcers occurred on the 7—10 day after the injury
(Fig. 4, b), while in patients of the reference group it
occurred on the 12—22 day.

With the application of type I human collagen in
the 2nd degree inhalation injury, complete epithelization
of the mucous membrane of the trachea and bronchi oc-
curred significantly earlier than without the applica-
tion: the 4th (3; 7) and 7th (4; 9) day (n1=15; n2=21;
U=49.5; P=0.0004), respectively. In the case of the 3rd

Рис. 3. Сравнительные морфологические особенности язвенного бронхита при ИТ 3-й степени (4—5-е сутки).
Fig. 3 Comparative morphological characteristics of ulcerative bronchitis in the 3rd degree inhalation injury (days 4—5).
Note. a, b — main group; c, d — reference group. a — the bottom of the ulcer is covered with human collagen (КЧ), mucus-producing
glands (СЖ); b — expressed macrophage (МФ) and fibroblast (ФБ) reaction around the human collagen (КЧ) in the bottom of the ulcer.
Hematoxylin and eosin staining, �200. c — the bottom of the ulcer is covered with soot and fibrin (arrows), mucus-producing glands
(СЖ), Van Gieson stain, �200. d — the bottom of the ulcer is covered with purulent necrotic detritus: fibrin layers infiltrated by polymor-
phnuclear leukocytes (arrows), stained with hematoxylin and eosin, �100.
Примечание. а, b – основная группа; с, d — группа сравнения. а — дно язвы покрыто коллагеном человека (КЧ), слизеобразующие
железы (СЖ); b — выраженная макрофагальная (МФ) и фибробластическая (ФБ) реакции вокруг коллагена человека (КЧ) в дне
язвы. Окраска гематоксилином и эозином, �200; c — дно язвы покрыто копотью и фибрином (стрелки), слизеобразующие железы
(СЖ), окраска по Ван Гизону, �200; d — дно язвы покрыто гнойно-некротическим детритом: пласты фибрина, инфильтрированные
ПМЯ лейкоцитами (стрелки), окраска гематоксилином и эозином, �100.
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В дальнейшем эндоскопические и морфоло-
гические особенности течения ИТ в группах
больных были более отчетливы. Эндоскопически
у пациентов с ИТ 3-й степени основной группы
на 6—7-е сутки после травмы гиперемия и отек
слизистой оболочки уменьшались, язвенные
дефекты фрагментировались и уменьшались в
размерах. Фибрин был в небольшом количестве,
покрывая нанесенный коллаген. Края язвенных
дефектов приобретали четкий контур за счет уча-
стков утолщения эпителия. В отличие от этого у
пациентов группы сравнения на 6—7-е сутки
после травмы слизистая оболочка трахеи и брон-
хов была ярко гиперемирована с выраженным
отеком и множественными сливными язвенными
дефектами, покрытыми массивными наложения-
ми плотного фибрина, отмечали выраженную
контактную кровоточивость слизистой оболочки.
Подобная эндоскопическая картина сохранялась
в течение еще 7—9 дней, после чего отмечали
регресс воспалительных изменений слизистой
оболочки и визуализировали начальные призна-
ки эпителизации язвенных дефектов слизистой
оболочки, которые характеризовались уменьше-
нием гиперемии и отека слизистой оболочки,
фрагментацией и уменьшением размеров
повреждений, очищением язвенных дефектов от
фибрина с развитием грануляций.

Морфологически у пациентов основной груп-
пы на 6—7-е сутки после травмы качественным
отличием было отсутствие признаков гнойного вос-
паления, раннее появление лимфоцитов и макрофа-
гов в дне язв, особенно вокруг скопления нанесен-
ного коллагена, без формирования грануляционной
ткани, происходила активация фибробластической
и макрофагальной реакций (рис. 3, b). При этом пла-
сты многорядного эпителия интенсивно «наполза-
ли» с краев дефектов по аллогенному коллагену
(рис. 4, а). В отличие от этого у пациентов группы
сравнения фаза гнойного воспаления сменялась
формированием грануляционной ткани, которая
являлась «подслойкой» для наползающего эпите-
лия из краев дефектов (рис. 4, c).

У пациентов основной группы при ИТ 1—3-й
степени полная эпителизация язв наступала на 7—10-е
сутки после травмы (рис. 4, b), в то время как у паци-
ентов группы сравнения — на 12—22-е сутки.

При закрытии аппликацией коллагена I типа
человека при ИТ 2-й степени полная эпителизация
слизистой оболочки трахеи и бронхов происходила
достоверно раньше, чем без нанесения: соответ-
ственно 4-е (3;7) и 7-е (4;9) сутки (n1=15; n2=21;
U=49,5; p=0,0004). При ИТ 3-й степени покрытие
язв слизистой оболочки трахеобронхиального
дерева раствором коллагена I также достоверно
сокращало сроки их эпителизации в среднем до 8-и
(7; 10) суток, в то время как при выполнении стан-
дартной санационной бронхоскопии данный
период составлял 17 (12; 22) дней (n1=14; n2=9;

degree inhalation injury, coating of ulcers of the tra-
cheobronchial tree mucosa with the collagen solution
also significantly reduced the epithelialization period
on average to 8 (7; 10) days, while after the standard

Рис. 4. Сравнительные морфологические особенности репа-
рации язвенного бронхита при ИТ 3-й степени. 
Fig. 4. Comparative morphological features of ulcerative bron-
chitis repair in the case of the 3rd degree inhalation injury. 
Note. a, b — the main group (days 6—7); c — the reference group
(days 12—22). a — cords of multirowed epithelium (МРЭ) crawl
over the allogeneic collagen; b — complete epithelialization of the
ulcerative lesion of bronchus; c — granulation tissue (arrows) in
the bottom of epithelializing (МРЭ) bronchial ulcerative lesion.
Hematoxylin and eosin stain, �200.
Примечание. а, b — основная группа (6—7-е сутки); c — группа
сравнения (12—22-е сутки). а — тяжи многорядного эпителия
(МРЭ) наползают по аллогенному коллагену; b — полная эпи-
телизация язвенного дефекта бронха; с — грануляционная
ткань (стрелки) в дне эпителизирующегося (МРЭ) язвенного
дефекта бронха. Окраска гематоксилином и эозином, �200.
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U=1; p=0,0001). Полученные данные подтвержде-
ны результатами морфологических исследований.

Заключение

Таким образом, ранняя и полноценная эндо-
скопическая санация просвета трахеобронхиально-
го дерева с механическим удалением копоти и одно-
моментным закрытием поврежденных участков
слизистой оболочки коллагеном I типа человека
сопровождается купированием воспалительного
процесса. Репарация протекает с ранним активным
участием макрофагов и фибробластов из окружаю-
щих неповрежденных тканей стенки бронхов, а про-
цесс эпителизации эрозий и язв ускоряется в 2 раза
за счет «наползания» многорядного эпителия по
аллогенному коллагену I типа человека, закрываю-
щего дно дефектов. В отличие от этого при стан-
дартной санационной бронхоскопии процесс репа-
рации эрозивно-язвенных дефектов протекает по
принципу «вторичного натяжения», для которого
свойственна фаза гнойно-воспалительных измене-
ний с глубоким повреждением подлежащих тканей,
сопровождающим формирование грануляционной
ткани и задержкой эпителизации повреждений.

sanitation bronchoscopy, this period was 17(12; 22)
days (n1=14; n2=9; U=1; P=0.0001). The obtained data
were confirmed by the results of morphological studies.

Conclusion 

Therefore, early and complete endoscopic sani-
tation of the tracheobronchial tree lumen with me-
chanical removal of soot and simultaneous closure of
the damaged areas of the mucous membrane with type
I human collagen is accompanied by relief of the in-
flammatory process. The repair process takes place
with early active participation of macrophages and fi-
broblasts from the surrounding intact tissues of the
bronchial wall, and the process of epithelialization of
erosion and ulcers is accelerated by 2-fold due to the
«creeping» of the multirowed epithelium over allo-
geneic type I human collagen covering the bottom of
the defects. In contrast, during a standard sanitation
bronchoscopy, the repair process of erosive and ulcer-
ative defects takes place by means of granulation
which is characterized by a phase of purulent-inflam-
matory changes with deep damage to the underlying
tissues, accompanying the formation of granulation
tissue and delayed epithelialization of the lesions.
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