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Цель. Изучить эпидемиологию колонизации грамотрицательными (Гр­) бактериями с множественной 
лекарственной устойчивостью (МЛУ) у пациентов при проведении аллогенной трансплантации гемо­
поэтических стволовых клеток (алло­ТГСК) и оценить ее влияние на развитие инфекций кровотока.
Материалы и методы. В ретроспективное исследование включены 288 пациентов, которым была 
выполнена первая алло­ТГСК в период с 2018 по 2019 г. в НИИ ДОГиТ им. Р.М. Горбачевой. 
Медиана возраста составила 32 (18–66) года, мужчины – 53% (n = 152). Трансплантация была вы­
полнена в 42% (n = 120) от полностью совместимого неродственного донора, в 26% (n = 75) от га­
плоидентичного, в 19% (n = 55) от полностью совместимого родственного донора и в 13% (n = 38) 
от частично совместимого неродственного донора. Основное заболевание в большинстве случаев 
было представлено острыми лейкозами – 62% (n = 178), хроническими миелопролиферативными 
заболеваниями – 19% (n = 55), лимфомами – 11,5% (n = 33), другими онкогематологическими за­
болеваниями – 7,5% (n = 22). Рецидив заболевания был зафиксирован у 23% (n = 66) пациентов на 
момент проведения алло­ТГСК.
Результаты. Колонизация нестерильных сайтов перед алло­ТГСК по крайней мере одной Гр­ бакте­
рией с МЛУ определялась у 28% (n = 64). В большинстве случаев резистентность была обуслов­
лена бактериями, продуцирующими бета­лактамазы расширенного спектра (БЛРС) – 86% (n = 55), 
тогда как карбапенемазы в комбинации с БЛРС определялись у 14% (n = 9) пациентов. После транс­
плантации колонизация нестерильных сайтов составила 56% (n = 161) и была значимо выше, чем 
до трансплантации (p = 0,001), преимущественно за счет карбапенемазо­ и БЛРС­продуцирующих 
бактерий – 73% (n = 118) (p = 0,001). Инфекция кровотока в раннем периоде после трансплан­
тации развилась у 76 пациентов (26%), и в 56% (n = 43) случаев была обусловлена Гр­ бактери­
ями с МЛУ. Преобладающим возбудителем инфекции кровотока являлась K. pneumoniae – 51%. 
Инфекции кровотока были вызваны бактериями идентичными колонизации, которая определялась 
за 2 недели до развития инфекции у 69% (n = 30) пациентов. Колонизация Гр­ бактериями была 
ассоциирована с развитием инфекции кровотока (p < 0,0001). Общая выживаемость в течение 
100 дней после алло­ТГСК составила 85,1% и была значимо ниже у пациентов с колонизацией не­
стерильных сайтов Гр­ бактериями с МЛУ по сравнению с пациентами без колонизации (60,6% про­
тив 88,2%, p = 0,001).
Выводы. Колонизация Гр­ бактериями с МЛУ после алло­ТГСК достигает 56% и в большинстве слу­
чаев обусловлена K. pneumoniae как в монокультуре, так и в комбинации с другими бактериями с 
МЛУ. Колонизация Гр­ бактериями с МЛУ ассоциирована с развитием инфекций кровотока и ухуд­
шением общей выживаемости пациентов после алло­ТГСК.
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Objective. To study epidemiology and impact of colonization by multidrug­resistant Gram­negative bac te­
ria (MDRGNB) on bloodstream infections (BSI) during allogeneic hematopoietic stem cell transplantation 
( allo­HSCT).
Materials and methods. The retrospective study included 288 patients received the first allo­HSCT between 
2018 and 2019. The median age was 32 (18–66) years, male – 53% (n = 152). The majority of patients 
had acute leukemia – 62% (n = 178) and received transplant from matched unrelated – 42% (n = 120) 
or haploidentical donor – 26% (n = 75). Relapse of underlying disease at the moment of all­HSCT was 
registered in 23% (n = 66) of patients.
Results. Colonization of non­sterile sites before allo­HSCT by at least one MDRGNB was detected in 28% 
(n = 64). In most cases resistance is due to extended spectrum beta­lactamases (ESBL) – 86% (n = 55), 
while carbapenemases in combination with ESBL were detected in 14% (n = 9) of patients. After  allo­HSCT 
the colonization was significantly higher than before transplantation (n = 161, 56%, p = 0.001), mainly 
due to carbapenemase­ and ESBL­producing bacteria – 73% (n = 118) (p = 0.001). BSI in the early 
period after transplantation developed in 26% (n = 76), and in 56% (n = 43) was caused by MDRGNB. 
The etiology of BSI included K. pneumoniae – 51% in mostly cases. The etiology of BSI was the same 
bacteria that colonized non­sterile sites 2 weeks before the detection bacteria in bloodstream in 69% 
(n = 30) patients. Colonization by MDRGNB was associated with the development of BSI (p < 0.0001). 
The  100­day overall survival (OS) after all­HSCT was significantly lower in patients with colonization of 
non­sterile sites by MDRGNB compared with patients without colonization (60.6% vs 88.2%, p = 0.001).
Conclusions. Colonization of MDRGNB after allo­HSCT reached 56%. K. pneumoniae was predominant 
etiology in both colonization and bloodstream infections. Colonization by MDRGNB was associated with 
the development of BSI and decreased OS after allo­HSCT.
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Введение

Опубликованные данные инфекционной рабочей 
группы Европейского общества по трансплантации 
костного мозга (European Society for Blood and Marrow 
Transplantation, EBMT) подтверждают, что осложне­
ния, связанные с инфекциями, по­прежнему являются 
основной причиной летальности у пациентов в ранние 
сроки после трансплантации (до 30 дня) [1], несмотря 
на то что с 1990 г. произошло значимое улучшение об­
щей выживаемости за счет введения, как в качестве те­
рапии, так и с профилактической целью новых проти­
вогрибковых, противовирусных и антибактериальных 
препаратов. Диагностика и контроль бактериальных 
инфекций, рациональная эмпирическая антибактери­
альная терапия имеют решающее значение для успеш­
ного исхода инфекционного эпизода у пациентов после 
аллогенной трансплантации гемопоэтических стволо­
вых клеток ( алло­ТГСК), что непосредственно связано 
с проблемой преодоления резистентности бактерий с 
множественной лекарственной устойчивостью (МЛУ), 
среди которых грамотрицательные бактерии (Гр­) 
имеют особое значение [2].

Многие исследователи демонстрируют данные, где 
рассматривают нормальную микробиоту кишечника 
как возможный источник инфекции [3]. Одним из важ­
ных факторов, влияющих на повышение проница емости 
слизистой оболочки толстой кишки и, как следствие, 
миграцию условно­патогенных бактерий, является ре­
жим кондиционирования. Еще в 2001 г. Johansson J. и 
соавт. продемонстрировали на основании абсорбцион­
ного теста Cr­EDTA повышенную проницаемость слизи­
стой оболочки толстой кишки у пациентов, получивших 
миелоаблативный режим кондиционирования (МАС) по 
сравнению с пациентами на режимах со сниженной ин­

тенсивностью (RIC) [4]. Подтверждение данное откры­
тие получило и в дальнейшем – при сравнении риска ин­
фекционных  осложнений, в том числе обусловленных 
бактериями. В исследовании Khabori M. и соавт. было 
проанализировано 978 пациентов, получивших MAC, и 
777 – RIC [5]. У пациентов, получавших MAC, к 100­му 
дню чаще возникала хотя бы одна бактериальная инфек­
ция (MAC, 46% [95% доверительный интервал (ДИ), 43–
49]; RIC, 37% [95% ДИ, 34–41]; p = 0,0004). При мно­
гофакторном анализе MAC также оставался фактором 
риска развития бактериальной инфекции (p = 0,0001).

Данные многоцентрового исследования Cattaneo C. 
и соавт. демонстрируют, что колонизация Гр­ бактерия­
 ми с МЛУ является предиктором развития инфекций 
кровотока (ИК), поэтому авторы предложили назначать 
эмпирическую антибактериальную терапию с учетом ко­
лонизации [6]. Так, колонизация бактериями с МЛУ у 
пациентов гематологического профиля, получивших как 
химиотерапию, так и алло­ТГСК, составила 6,5% (144 из 
2226). В 25,7% (37 из 144) у пациентов развивалась ИК 
и в 16% (23 из 144) была обусловлена бактерией иден­
тичной, выделенной при скрининге ректального мазка. 
Медиана развития ИК после выделения бактерии в рек­
тальном мазке составила 12 дней.

Исследование Cano A. и соавт. включало 1310 па­
циентов с различными нозологиями, которые полу­
чали терапию в условиях стационара с июля 2012 г. 
по ноябрь 2017 г. [7]. Колонизация по данным ми­
кробиологического исследования ректального мазка 
была обнаружена у 12,6% (166 из 1310) пациентов, 
 KPC­продуцирующая Klebsiella pneumoniae (KPC­Kp) 
была обнаружена у 77,1% (n = 118) пациентов на мо­
мент поступления в клинику и в 28,9% (n = 48) случаев 

https://www.niioncologii.ru/international/partners/ebmt
https://www.niioncologii.ru/international/partners/ebmt
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была обнаружена в течение госпитализации с медиа­
ной обнаружения от момента госпитализации 1,93 не­
дели (0,85–4,46).

Французское многоцентровое исследование, прове­
денное с января 2013 г. по август 2016 г., демонстри­
рует взаимосвязь между бактериемией и колонизацией, 
которая была выявлена у 26,6% (98 из 368) пациентов. 
Основными бактериями, обуславливающими колониза­
цию, были Escherichia coli, продуцирующие бета­лакта­
мазы расширенного спектра (БЛРС) – 40,8% (40 из 98), 
БЛРС­продуцирующая K. pneumoniae – 35,7% (35 из 
98); метициллинорезистентный Staphylococcus aureus – 
26,5% (26 из 98) и Pseudomonas aeruginosa с МЛУ – 
12,2% (12 из 98). Одним из важных и независимых фак­
торов, обуславливающих летальность у пациентов с 
бактериемией, была неадекватная антибактериальная 
терапия (АБ­терапия) [8]. Несмотря на демонстрацию 
связи между колонизацией и ИК в приведенных иссле­
дованиях и выделение важности мониторинга колони­
зации у реципиентов алло­ТГСК, в рекомендациях евро­
пейских профессиональных сообществ (ECCMID, ESMO, 
EBMT) не опубликовано ни одного исследования по из­
учению частоты развития и особенностям осложне­
ний раннего периода у реципиентов алло­ТГСК, имею­
щих предшествующую колонизацию Гр­ бактериями [9].

Материалы и методы

Ретроспективное исследование включало 288 паци­
ентов старше 18 лет, которые получили алло­ТГСК в пе­
риод с января 2018 г. по февраль 2019 г. в клинике 
НИИ ДОГиТ им. Р.М. Горбачевой. Возраст пациентов ва­
рьировал от 18 до 66 лет, медиана возраста составила 
32 года. В группе пациентов, получивших алло­ТГСК, 
преобладали мужчины – 53% (n = 152). ТГСК была вы­
полнена у 62% (n = 178) пациентов с острым лейкозом 
(ОЛ), 19% (n = 55) – с хроническими миелопролифера­
тивными заболеваниями, 11,5% (n = 33) – с лимфомами 
и у 7,5% (n = 22) – с другими онкогематологическими 
заболеваниями. В исследование были включены паци­
енты, которым была выполнена первая алло­ТГСК: от 
родственного полностью совместимого по системе HLA 
донора в 19% (n = 55), от гаплоидентичного донора – 
26% (n = 75), от неродственного полностью совмести­
мого по системе HLA донора – 42% (n = 120), от ча­
стично совместимого по системе HLA неродственного 
донора – 13% (n = 38). Источником трансплантата в 
большинстве случаев были стволовые клетки перифери­
ческой крови – 70% (n = 201). Миелоаблативый режим 
был использован в 72% (n = 164). В рецидиве основ­
ного заболевания трансплантация была выполнена 23% 
(n = 66) пациентам. Характеристика пациентов пред­
ставлена в Таблице 1.

Стандартная операционная процедура обследова­
ния перед алло­ТГСК и лечения фебрильной нейтро­
пении (ФН), действующая до мая 2020 г., в клинике 
НИИ ДОГиТ им. Р.М. Горбачевой включала следую­
щее: скрининг пациентов, которые поступали для про­

ведения алло­ТГСК, включал микробиологическое ис­
следование кала при поступлении и в дальнейшем при 
возникновении диареи, а также, микробиологическое 
исследование мазка из зева и мочи. При развитии ли­
хорадки всем пациентам выполнялись посевы крови 
из центрального венозного катетера каждый раз при 
подъеме температуры тела выше 38°С в объеме од­
ной стандартной пробирки – 10 мл. При рецидиве ФН 
пациентам выполнялся поиск очагов инфекции: ком­
пьютерная томография органов грудной клетки и при­
даточных пазух носа, а также ультразвуковое исследо­
вание органов брюшной полости и эхокардиография. 
При обнаружении очагов инфекции выполнялась даль­
нейшая диагностика: бронхоскопия с микробиологи­
ческим исследованием бронхоальвеолярного лаважа, 
пункция придаточных пазух носа со стандартным ми­
кробиологическим исследованием отделяемого и дру­
гие эндоскопические исследования при необходимо­
сти. Стартовая АБ­терапия при развитии ФН согласно 
протоколу НИИ ДОГиТ им. Р.М. Горбачевой включала 
эскалационный и деэскалационный подход. При нали­
чии колонизации нестерильных сайтов Гр­ бактериями 
с МЛУ по данным стандартного микробиологического 
исследования и/или при наличии анамнеза тяжелого 
инфекционного осложнения, стартовая АБ­терапия 
включала назначение карбапенемов в монорежиме или 
в комбинации с другими препаратами согласно резуль­
татам определения чувствительности бактерий к анти­

Таблица 1. Характеристика пациентов, включенных 
в исследование (N = 288)

Характеристики % (n)

Мужчины 53% (152)

Медиана возраста (диапазон), годы 32 (18­66)

Основное заболевание: 
Острый лейкоз
ХМПЗ
Лимфомы
Другие

62% (178)
19% (55)

11,5% (33)
7,5% (22)

Донор:
MUD 
MMUD 
MRD
Гапло

42% (120)
13% (38)
19% (55)
26% (75)

Источник трансплантата:
КМ
СКПК
КМ + СКПК

28,8% (83)
70% (201)
1,2% (4)

Рецидив 23% (66)

ХМПЗ – хронические миелопролиферативные заболевания; MUD – 
полностью совместимый по системе HLA неродственный донор; 
MMUD – частично совместимый по системе HLA неродственный 
донор; MRD – полностью совместимый по системе HLA родствен­
ный донор; Гапло – гаплоидентичный донор; КМ – костный мозг; 
СКПК – стволовые клетки периферической крови.
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биотикам. При отсутствии анамнеза тяжелого инфек­
ционного осложнения, а также значимой колонизации, 
первая линия терапия включала защищенные цефало­
спорины. При наличии мукозита тяжелой степени стар­
товая  АБ­терапия включала добавление ванкомицина 
или линезолида. Дальнейшая коррекция АБ­терапии 
при лихорадке выполнялась согласно полученным ре­
зультатам дополнительных исследований при выявле­
нии очагов  инфекции.

Анализ данных проводился на основании изуче­
ния медицинской документации, историй болезни па­
циентов, проходивших лечение в клинике НИИ ДОГиТ 
им. Р.М. Горбачевой с 2018 по 2019 г. При оценке фак­
торов, влияющих на вероятность развития колонизации 
после алло­ТГСК, использовался метод логистической 
регрессии. Оценивались следующие параметры: основ­
ной диагноз, статус основного заболевания на момент 
трансплантации костного мозга, режим кондициониро­
вания, роль гаплоидентичной трансплантации, а также 
предшествующая колонизация Гр­ бактериями с МЛУ. 
Для статистической обработки материалов применялись 
программы из пакета Microsoft Office 2016, программа 
IBM SPSS Statistics, программа R. Результат считали ста­
тистически значимым, если p < 0,05.

Результаты

Колонизация нестерильных сайтов перед алло­ТГСК 
по крайней мере одной Гр­ бактерией с МЛУ опреде­
лялась у 28% (n = 64) пациентов. В большинстве слу­
чаев выявляли бактерии, продуцирующие БЛРС – 86% 
(n = 55), тогда как карбапенемазы в комбинации с БЛРС 
определялись у 14% (n = 9) пациентов. Этиология ко­
лонизации была представлена: K. pneumoniae – 55% 
(n = 35), E. coli – 21% (n = 14), Pseudomonas spp. – 11% 
(n = 7), Citrobacter spp. – 2,5% (n = 2), Enterobacter spp. – 
1,5% (n = 1), Acinetobacter spp. – 1,5% (n = 1) и 7,5% 
(n = 4) пациентов были колонизированы более чем од­
ной бактерией, включая K. pneumoniae.

После трансплантации колонизация нестерильных 
сайтов составила 56% (n = 161) и была значимо выше, 
чем до трансплантации (p = 0,001), преимущественно за 
счет карбапенемазо­ и БЛРС­продуцирующих бактерий – 
73% (n = 118) (p = 0,001). Этиология колонизации после 
алло­ТГСК была представлена: K. pneumoniae – 61,5% 
(n = 99), Pseudomonas spp. – 14,2% (n = 23), E. coli – 
7,4% (n = 12), Acinetobacter spp. – 3,2% (n = 6), Proteus 
spp. – 1,9% (n = 3), Enterobacter spp. – 0,6% (n = 1), 
Chryseobacterium indologenes – 0,6% (n = 1) и 10,4% 
(n = 16) пациентов были колонизированы более чем од­
ной бактерией, включая K. pneumoniae. Сравнение ко­
лонизации Гр­ бактериями с МЛУ до и после алло­ТГСК 
представлено на Рисунке 1.

Частота ФН после алло­ТГСК составила 71%, а неэ­
ффективность эмпирической АБ­терапии первой линии 
была зафиксирована у 35% пациентов. Рецидив ФН был 
зарегистрирован у 39% пациентов и варьировал от 3 до 
17 дней после дебюта, с медианой  7 дней. Колонизация 

до алло­ТГСК не влияла на развитие ФН после транс­
плантации (p = 0,286).

При оценке факторов, влияющих на вероятность 
развития колонизации после алло­ТГСК, единственным 
фактором, статистически значимо влияющим на разви­
тие колонизации в период после трансплантации, была 
предшествующая колонизация Гр­ бактериями с МЛУ 
(p < 0,001) (Рисунок 2). Колонизация после алло­ТГСК 
была обусловлена Гр­ бактериями с МЛУ, идентичными 
тем, что обуславливали колонизацию до выполнения 
трансплантации костного мозга, у 43% пациентов.

ИК после алло­ТГСК развилась у 26% (n = 76) па­
циентов, и в 56% (n = 43) была обусловлена Гр­ бакте­
риями с МЛУ. ИК была вызвана K. pneumoniae в 51% 
случаев, E. coli в 26,5%, Pseudomonas spp. в 11,6%, 
Acinetobacter spp. в 4,6% и в 6,3% более чем одной бак­
терией, включая K. pneu moniae (Рисунок 3). Общая вы­
живаемость в течение 100 дней после алло­ТГСК у па­
циентов с ИК, обусловленными Гр­ бактериями с МЛУ, 
составила 58,1%. Колонизация Гр­ бактериями с МЛУ 
значимо ассоциирована с ИК (p = 0,001). Этиология 
ИК была идентична бактериям, колонизирующим несте­
рильные сайты не менее, чем за две недели до разви­
тия ИК у 69% (n = 30) пациентов (p < 0,0001). Общая 
выживаемость в течение 100 дней после  алло­ТГСК со­
ставила 85,1%, у пациентов, колонизированных Гр­ бак­
териями с МЛУ – 60,6% и 88,2% у пациентов без коло­
низации (p = 0,001) (Рисунок 4). 

Обсуждение

По данным, собранным через Европейскую сеть 
по надзору за устойчивостью к антимикробным сред­
ствам (EARS­Net), каждый год в Европейском союзе/
Европейской экономической зоне регистрируется более 
670 тыс. инфекций, вызванных бактериями с МЛУ, что 
является прямой причиной примерно 33 тыс. смертей, 
вызванных этими возбудителями [10].

Диагностика и контроль бактериальных инфекций, 
рациональная эмпирическая АБ­терапия имеют решаю­
щее значение для успешного исхода инфекционного эпи­

Рисунок 1. Сравнение колонизации Гр­ бактериями с МЛУ 
до алло­ТГСК (n = 64) и после алло­ТГСК (n = 161)
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Рисунок 2. Оценка факторов, влияющих на вероятность развития колонизации после алло­ТГСК

  ХМПЗ – хронические миелопролиферативные заболевания; RIC – режим 
кондиционирования со сниженной интенсивностью; MAC – миелоаблативный режим 
кондиционирования; Гапло – гаплоидентичный донор.

зода у пациентов гематологического и онкологического 
профиля, а особенно у пациентов после алло­ТГСК, что 
непосредственно связано с проблемой преодоления ре­
зистентности бактерий с МЛУ, среди которых Гр­ бак­
терии имеют особое значение [11].

Первые упоминания о важности определения ко­
лонизации нестерильных сайтов у пациентов гемато­
логического и онкологического профиля появились не 
так давно. Исследования, внесшие наибольший вклад 
в  изучение роли колонизации и ее влияния у пациентов 
различного профиля, в том числе и онкогематологи че  с­
кого, опубликованы итальянскими учеными. Возможно, 
специалисты из Италии первыми столкнулись с пробле­
мой резистентности Гр­ бактерий к антимикробным пре­
паратам на территории Европейского союза [12].

Рисунок 3. Этиология инфекций кровотока после 
алло­ТГСК (n = 76)

Рисунок 4. Общая выживаемость в течение 100 дней после алло­ТГСК
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Анализ Malato A. и соавт., проводимый с января 
2012 г. по июнь 2014 г., является одним из первых в 
череде исследований локальной эпидемиологии и вли­
яния колонизации [13]. Еженедельно у 607 пациен­
тов с гематологическими заболеваниями, получаю­
щих химиотерапию, проводился забор ректального 
мазка для оценки распространенности KPC­Kp в данной 
группе. Колонизация KPC­Kp была обнаружена у 47 из 
607  пациентов – 7,7%, при этом у 9 пациентов разви­
лось 11 ИК.

Согласно полученным нами результатам, колониза­
ция, обусловленная Гр­ бактериями с МЛУ, составляла 
28% перед проведением алло­ТГСК и была обуслов­
лена бактериями, продуцирующими карбапенемазы в 
комбинации с БЛРС в 14%. Результаты сопоставимы с 
данными Bilinski J. и соавт., где было проанализировано 
107 реципиентов алло­ТГСК, а колонизация составила 
31% (p = 0,077) [14]. Этиология колонизации была обу­
словлена в большинстве случаев K. pneumoniae и E. coli, 
что также было продемонстрировано в нескольких ис­
следованиях колонизации у гематологических пациен­
тов, получивших химиотерапию [15, 16].

Взаимосвязь между колонизацией и развитием ин фек­
цион ных осложнений была продемонстрирована в двух 
исследованиях Martin R. и соавт. и Gorrie C. и  соавт., 
где были использованы геномные методы для идентифи­
кации и верификации идентичности возбудителей, коло­
низирующих слизистую оболочку желудочно­кишечного 
тракта и вызывающих инфекционное осложнение в по­
следующем [17, 18]. В каждом из исследований было 
обнаружено 80% совпадение между бактерией, обу­
славливающей инфекцию, и колонизацией изолятами 
K. pneumoniae. По нашим данным, совпадение между 
бактерией, вызывающей ИК и колонизацию, составило 
43%, однако сопоставление не включало подробный ге­
номный анализ, а лишь фенотипические особенности. 
Уникальными являются данные о том, что этиология ИК 
была идентична бактериям, колонизирующим нестериль­
ные сайты не менее, чем за две недели до развития ИК.

Исследование Mascitti H. и соавт. продемонстриро­
вало за 3­летний период наблюдения (2013–2016 гг.) 
развитие септических осложнений у 368 пациентов, из 
них в 26,6% (98 из 368) случаев пациенты были ранее 
колонизированы бактериями с МЛУ. ИК, обусловленные 
бактериями с МЛУ, определялись в 53,1% (n = 52), при 
том, что в 29% (n = 29) возбудители были идентичны 
тем, что обнаруживали при микробиологическом иссле­
довании кала. Среди 52 случаев ИК бактерии семей­
ства Enterobacteriaceae с МЛУ были причиной инфекции 
в 78,8% (n = 41), тогда как Enterobacteriaceae проду­

центы БЛРС в 42,3% (n = 22) [8]. Важную роль ранее 
колонизирующих микроорганизмов в развитии инфек­
ционных осложнений после алло­ТГСК продемонстриро­
вали Girmenia C. и  соавт., где были проанализированы 
1118 пациентов после алло­ТГСК и 1625 пациентов по­
сле ауто­ТГСК. В анамнезе у 7,5% (n = 84) пациентов 
определяли один из вариантов инфекций в кровотоке 
и у 19% (n = 16) из них через 7 дней  после ТГСК раз­
вилась идентичная ( фенотипически подтвержденная) ин­
фекция. Через двадцать дней после алло­ТГСК наблю­
дали значимую корреляцию между бактериями с МЛУ, 
обуславливающими колонизацию, и бактериями, являю­
щимися непосредственно причиной тяжелых инфекций: 
E. coli устойчивые к цефалоспоринам и чувствительные 
к карбапенемам (10,5% у пациентов с колонизацией 
против 4,5% у пациентов без колонизации, p = 0,04); 
K. pneumoniae устойчивые к цефалоспоринам и чув­
ствительные к карбапенемам (20,4% против 0,3%, 
p < 0,001) и K. pneumoniae устойчивые к карбапенемам 
(19% против 0,01%, p < 0,001) [19].

Совпадение возбудителя, обуславливающего коло­
низацию и являющегося причиной тяжелого инфекцион­
ного осложнения, было неоднократно продемонстриро­
вано как у гематологических больных, так и у пациентов 
другого профиля [20, 21].

Однако, несмотря на данные локальных и многоцен­
тровых исследований, как ретроспективных, так и про­
спективных, рутинное определение колонизации в на­
стоящее время не входит в стандарты рекомендаций по 
ведению больных с аллогенной трансплантацией кост­
ного мозга [2, 22, 23].

Данные о колонизации слизистых оболочек желу­
дочно­кишечного тракта у пациентов НИИ ДОГиТ 
им. Р.М. Гор ба  чевой позволили создать локальный про­
токол эмпирической антибактериальной терапии ФН, 
основанный на чувствительности Гр­ бактерий с МЛУ, 
выявленных при исследовании нестерильных сайтов у 
пациентов до дебюта лихорадки. Протокол введен с мая 
2020 г. и демонстрирует обнадеживающие результаты. 

Заключение

Колонизация слизистой оболочки желудочно­кишеч­
ного тракта грамотрицательными бактериями с МЛУ по­
сле алло­ТГСК достигает 56% и в большинстве случаев 
вызвана K. pneumoniae как в монокультуре, так и в ком­
бинации с другими бактериями с МЛУ. Колонизация гра­
мотрицательными бактериями значимо ассоциирована с 
развитием ИК и ухудшением выживаемости пациентов 
после алло­ТГСК.
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