
АНТИБИОТИКИ И ХИМИОТЕРАПИЯ, 2013, 58; 7—8 23

В ПОМОЩЬ ПРАКТИКУЮЩЕМУ ВРАЧУ

Îáñëåäîâàíî 36 áîëüíûõ ìóêîðìèêîçîì â 10 ñòàöèîíàðàõ Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà ñ 2004 ïî 2013 ãã. Íàèáîëåå ÷àñòûìè ôîíî-
âûìè çàáîëåâàíèÿìè ìóêîðìèêîçà áûëè îñòðûå ëåéêîçû (64%). Ïî÷òè â 100% ñëó÷àåâ ó òàêèõ áîëüíûõ èíâàçèâíûé ìó-
êîðìèêîç ðàçâèâàåòñÿ êàê âíóòðèáîëüíè÷íàÿ èíôåêöèÿ. Ïðîàíàëèçèðîâàíû ôàêòîðû ðèñêà, ýòèîëîãèþ, îñíîâíûå êëèíè-
÷åñêèå ïðèçíàêè, îñîáåííîñòè òàêòèêè ëå÷åíèÿ ìóêîðìèêîçà ó ãåìàòîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãåìàáëàñòîçû, ìóêîðìèêîç, àíòèôóíãàëüíàÿ òåðàïèÿ.

Thirty four patients with mucormycosis in 10 hospitals of St. Petersburg were observed in 2004—2013. The most frequent under-
lying diseases of mucormycosis were acute leukoses (64%). In 100% of the patients mucormycosis developed as a nosocomial infec-
tion. The risk factors, etiology, basic clinical signs and strategy in the treatment of mucormycosis were analyzed.

Key words: hemoblastosis, mucormycosis, antifungal therapy.

Ââåäåíèå
Ìóêîðìèêîç (çèãîìèêîç) — òÿæ¸ëàÿ îïïîðòó-

íèñòè÷åñêàÿ èíôåêöèÿ. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ âî

âñåì ìèðå îòìå÷åí ðîñò ÷àñòîòû çàáîëåâàåìîñòè

ìóêîðìèêîçîì, îñîáåííî ó îíêîãåìàòîëîãè÷åñ-

êèõ áîëüíûõ. Ýòî ñâÿçàíî íå òîëüêî ñ ñîâåðøåí-

ñòâîâàíèåì ìåòîäîâ äèàãíîñòèêè ìèêîçîâ, íî è ñ

áîëåå «àãðåññèâíûìè» ñõåìàìè öèòîñòàòè÷åñêîé

òåðàïèè, øèðîêèì èñïîëüçîâàíèåì òðàíñïëàíòà-

öèè êðîâåòâîðíûõ ñòâîëîâûõ êëåòîê êàê «òåðà-

ïèè ñïàñåíèÿ» [1]. 

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ìåíÿåòñÿ è ñïåêòð ôîíî-

âûõ çàáîëåâàíèé ìóêîðìèêîçà. Â 1980—1990-õ ãã.

ìóêîðìèêîç ðàçâèâàëñÿ ïðåèìóùåñòâåííî ó áîëü-

íûõ äåêîìïåíñèðîâàííûì ñàõàðíûì äèàáåòîì [2,

3]. Â ïîñëåäíèå ãîäû ìóêîðìèêîç íàèáîëåå ÷àñòî

ðàçâèâàåòñÿ ó îíêîãåìàòîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ.

Â ñòàòüå ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû ñðàâíèòåëü-

íîãî àíàëèçà êëèíè÷åñêèõ ñëó÷àåâ, íàáëþäàåìûõ

íàìè ãåìàòîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ ìóêîðìèêîçîì â

êëèíèêàõ Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà (2002—2013 ãã.).

Ìàòåðèàë è ìåòîäû
Íàñòîÿùåå èññëåäîâàíèå ÿâëÿëîñü ïðîñïåêòèâíûì, äè-

íàìè÷åñêèì è îáñåðâàöèîííûì. Â õîäå ñîâìåñòíîé íàó÷íî

èññëåäîâàòåëüñêîé ðàáîòû ñîçäàí ðåãèñòð áîëüíûõ ìóêîðìè-

êîçîì. Ïîä íàáëþäåíèåì íàõîäèëèñü 57 áîëüíûõ ìóêîðìèêî-

çîì â 10 ñòàöèîíàðàõ Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà â òå÷åíèå 9 ëåò

(2002—2013 ãã.). Ó÷èòûâàëè áîëåå 150 ïîêàçàòåëåé, âêëþ÷àâ-

øèõ äàííûå îá àíàìíåçå çàáîëåâàíèÿ è æèçíè ïàöèåíòîâ, íà-

ëè÷èå ôàêòîðîâ ðèñêà ðàçâèòèÿ èíâàçèâíûõ ìèêîçîâ, à òàêæå

ðåçóëüòàòû îáñëåäîâàíèÿ è ëå÷åíèÿ.

Ëàáîðàòîðíàÿ äèàãíîñòèêà âêëþ÷àëà ìèêðîñêîïè÷åñ-

êîå è êóëüòóðàëüíîå èññëåäîâàíèå. Èç îáðàçöîâ áèîñóáñòðà-

òîâ (ìîêðîòà, áðîíõîàëüâåîëÿðíûé ëàâàæ — ÁÀË, îòäåëÿå-

ìîå èç îêîëîíîñîâûõ ïðèäàòî÷íûõ ïàçóõ è äð.) ãîòîâèëè

ïðåïàðàòû â ïðîñâåòëÿþùåé æèäêîñòè (10% ðàñòâîð ÊÎÍ â

10% âîäíîì ðàñòâîðå ãëèöåðèíà) è ñ ïðîñâåòëÿþùåé
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ìàðê¸ðà (êàëüêîôëóîð áåëûé). Îêðàøåííûé ïðåïàðàò ïðî-

ñìàòðèâàëè â ëþìèíèñöåíòíîì ìèêðîñêîïå, îòìå÷àëè íà-

ëè÷èå íèòåé íåñåïòèðîâàííîãî ìèöåëèÿ, âåòâÿùèõñÿ ïîä

óãëîì 90°. 

Áèîïñèéíûé, îïåðàöèîííûé èëè ñåêöèîííûé ìàòåðèàë

ïîñëå ôèêñàöèè ôîðìàëèíîì ïîäâåðãàëè îáåçâîæèâàíèþ è

çàëèâàëè â ïàðàôèíîâûå áëîêè, èç êîòîðûõ èçãîòàâëèâàëè

ñðåçû òîëùèíîé 4 ìêì. Â äàëüíåéøåì ñðåçû îêðàøèâàëè ãå-

ìàòîêñèëèíîì-ýîçèíîì, ïðîâîäèëè PAS-ðåàêöèþ è îêðàñêó

ïî ìåòîäó Ãîìîðè–Ãðîêîòòà äëÿ âûÿâëåíèÿ ýëåìåíòîâ ãðèáà â

òêàíÿõ.

Äëÿ äèàãíîñòèêè ìóêîðìèêîçà ïðîâîäèëè êîìïüþòåð-

íóþ òîìîãðàôèþ ë¸ãêèõ è ïðèäàòî÷íûõ ïàçóõ íîñà (ÏÏÍ) â

ðåæèìå âûñîêîãî ðàçðåøåíèÿ, ìàãíèòíóþ ðåçîíàíñíóþ òîìî-

ãðàôèþ, ôèáðîáðîíõîñêîïèþ, ïëåâðàëüíûå è ëþìáàëüíûå

ïóíêöèè, ïóíêöèè ïðèäàòî÷íûõ ïàçóõ íîñà, à òàêæå áèîïñèþ

òêàíåé è ïàòîìîðôîëîãè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ.

Äèàãíîñòèðîâàëè ìóêîðìèêîç è îöåíèâàëè ýôôåêòèâ-

íîñòü àíòèôóíãàëüíîé òåðàïèè íà îñíîâàíèè êðèòåðèåâ, ïðåä-

ëîæåííûõ Åâðîïåéñêîé îðãàíèçàöèåé ïî èçó÷åíèþ è ëå÷åíèþ

ðàêà (EORTC) è ãðóïïîé, èññëåäóþùåé ìèêîçû (MSG), Íàöè-

îíàëüíîãî èíñòèòóòà àëëåðãîëîãèè è èíôåêöèîííûõ çàáîëåâà-

íèé (NIAID) ÑØÀ [4, 5]. Âíóòðèáîëüíè÷íûé ìóêîðìèêîç äè-

àãíîñòèðîâàëè, èñõîäÿ èç êðèòåðèåâ Âñåìèðíîé Îðãàíèçàöèè

Çäðàâîîõðàíåíèÿ (ÂÎÇ, 1979 ã.), à òàêæå äîïîëíåíèé, ïðåäëî-

æåííûõ â 1993 ã. Âíóòðèáîëüíè÷íûì ìóêîðìèêîç ñ÷èòàëè, åñ-

ëè èíôåêöèÿ ðàçâèëàñü ÷åðåç 48 ÷àñîâ è áîëåå ïîñëå ïîñòóïëå-

íèÿ â ëå÷åáíîå ó÷ðåæäåíèå, à òàêæå â ñëó÷àå ïîâòîðíîãî

ïîñòóïëåíèÿ ïàöèåíòà â ñòàöèîíàð ñ èíôåêöèåé, ÿâèâøåéñÿ

ñëåäñòâèåì ïðåäûäóùåé ãîñïèòàëèçàöèè [ÂÎÇ, 1993]. 

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé
Â ïåðèîä ñ 2002 ïî 2013 ãã. ìû íàáëþäàëè 57

áîëüíûõ ìóêîðìèêîçîì â 10 ñòàöèîíàðàõ Ñàíêò-

Ïåòåðáóðãà. Ñðåäè íèõ — 36 áîëüíûõ ñ îíêîëîãè-

÷åñêîé è ãåìàòîëîãè÷åñêîé ïàòîëîãèåé â 9 ñòàöè-

îíàðàõ, â âîçðàñòå îò 5 äî 74 ëåò (ìåäèàíà âîçðàñòà

23±12 ëåò). Ñðåäè íèõ äåòåé áûëî 14 (38%, ìåäè-

àíà âîçðàñòà 11±3 ëåò), âçðîñëûõ — 22 (62%, ìå-

äèàíà âîçðàñòà 28±14 ëåò), ìóæ÷èí — 18 (53%),

æåíùèí — 16 (45%).

Ïî÷òè ó âñåõ ïàöèåíòîâ ñ îíêîãåìàòîëîãè-

÷åñêîé ïàòîëîãèåé (97%) ìóêîðìèêîç ðàçâèëñÿ

ïîñëå äëèòåëüíîãî íàõîæäåíèÿ â óñëîâèÿõ ñòà-

öèîíàðà. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ìóêîðìèêîç

ðàçâèâàëñÿ â ñðåäíåì íà 36-é äåíü ãîñïèòàëèçà-

öèè (ìåäèàíà 36±7). Ó îäíîãî áîëüíîãî ìóêîð-

ìèêîç ðàçâèëñÿ â ïåðèîä àìáóëàòîðíîãî íàáëþ-

äåíèÿ ïîñëå ïåðåíåñ¸ííîé àëëîãåííîé òðàíñ-

ïëàíòàöèè êðîâåòâîðíûõ ñòâîëîâûõ ãåìîïîý-

òè÷åñêèõ êëåòîê (ÒÊÑÊ).

Àíàëèç ôîíîâûõ çàáîëåâàíèé ó áîëüíûõ ñ ãå-

ìàòîëîãè÷åñêîé è îíêîëîãè÷åñêîé ïàòîëîãèåé

ïðîäåìîíñòðèðîâàë, ÷òî íàèáîëåå ÷àñòî ìóêîð-

ìèêîç ðàçâèâàëñÿ ó ïàöèåíòîâ ñ îñòðûìè ëåéêî-

çàìè — îñòðûì ìèåëîáëàñòíûì è îñòðûì ëèì-

ôîáëàñòíûì ëåéêîçîì (64%). Ðåæå ôîíîâûìè

çàáîëåâàíèÿìè áûëè íåéðîáëàñòîìà, ëèìôîãðà-

íóëåìàòîç, íåõîäæêèíñêàÿ ëèìôîìà, àïëàñòè÷å-

ñêàÿ àíåìèÿ, àíåìèÿ Ôàíêîíè, ìèåëîäèñïëàñòè-

÷åñêèé ñèíäðîì, ìèåëîèäíàÿ ñàðêîìà è

ìèåëîìíàÿ áîëåçíü. Îñíîâíûå ôîíîâûå çàáîëå-

âàíèÿ ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 1.

Èçó÷åíèå ôàêòîðîâ ðèñêà ïîêàçàëî, ÷òî ìó-

êîðìèêîç ðàçâèâàëñÿ ñðàçó ïîñëå èëè âî âðåìÿ

ïðîâåäåíèÿ öèòîñòàòè÷åñêîé ïîëèõèìèîòåðàïèè

(ÏÕÒ), ïðè÷¸ì ïðåèìóùåñòâåííî ïîñëå 4—5-ãî

êóðñà ÏÕÒ. Äëèòåëüíûé àãðàíóëîöèòîç áûë âû-

ÿâëåí ó 92% áîëüíûõ, ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëü-

íîñòü àãðàíóëîöèòîçà — 30 äíåé (ìåäèàíà). Ëèì-

ôîöèòîïåíèþ îïðåäåëÿëè ðåæå — ó 86% áîëüíûõ,

ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü — 25 äíåé (ìåäèàíà)

(òàáë. 2).

Äâå òðåòè áîëüíûõ ïîëó÷àëè ãëþêîêîðòèêîñ-

òåðîèäû (ÃÊÑ), ïðè÷¸ì 77% èç íèõ ïîëó÷àëè

ÃÊÑ äëèòåëüíî â ñîñòàâå èììóíîñóïðåññèâíîé

òåðàïèè, ïðèìåíÿåìîé ïî ïîâîäó îñòðîé è/èëè

õðîíè÷åñêîé ðåàêöèè òðàíñïëàíòàò ïðîòèâ õî-

çÿèíà (ÐÒÏÕ). Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü

ïðèìåíåíèÿ ÃÊÑ áûëà 48 äíåé. Ïîñëå àëëîãåí-

íîé òðàíñïëàíòàöèè ñòâîëîâûõ êðîâåòâîðíûõ

êëåòîê (ÒÊÑÊ) ìóêîðìèêîç ðàçâèâàëñÿ ó 18

áîëüíûõ. Ïðè÷¸ì ïðåèìóùåñòâåííî â ïîçäíåì

ïîñòòðàíñïëàíòàöèîííîì ïåðèîäå (ìåäèàíà

äíåé ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè, äî äèàãíîñòèðîâà-

íèÿ ìóêîðìèêîçà — 110).

Ïðîàíàëèçèðîâàâ, êàê ÷àñòî ìóêîðìèêîç ðàç-

âèâàåòñÿ â ñî÷åòàíèè ñ äðóãèìè ìèêîçàìè, ìû îá-

íàðóæèëè, ÷òî ó 50% áîëüíûõ ìóêîðìèêîç äèà-
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Íîçîëîãè÷åñêàÿ ôîðìà (ÌÊÁ-10) ×èñëî áîëüíûõ, n=36
àáñ. %

Îñòðûé ìèåëîáëàñòíûé ëåéêîç 13 36

Îñòðûé ëèìôîáëàñòíûé ëåéêîç 10 28

Íåéðîáëàñòîìà 2 6

Ëèìôîãðàíóëîìàòîç 2 6

Íåõîäæêèíñêàÿ ëèìôîìà 1 3

Àïëàñòè÷åñêàÿ àíåìèÿ 1 3

Àíåìèÿ Ôàíêîíè 1 3

Ìèåëîäèñïëàñòè÷åñêèé ñèíäðîì 1 3

Ìèåëîèäíàÿ ñàðêîìà 1 3

Õðîíè÷åñêèé ëèìôîëåéêîç 1 3

Õðîíè÷åñêèé ìèåëîëåéêîç 1 3

Ìèåëîìíàÿ áîëåçíü 1 3

Таблица 1. Основные фоновые заболевания онкогематологических больных мукормикозом в Санкт�Петер�
бурге
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В ПОМОЩЬ ПРАКТИКУЮЩЕМУ ВРАЧУ

ãíîñòèðîâàëè ÷åðåç 1—65 äíåé ïîñëå äèàãíîñòèêè

èíâàçèâíîãî àñïåðãèëë¸çà. 

Èññëåäîâàíèå ïîêàçàëî, ÷òî ïåðâè÷íûé î÷àã

ïîðàæåíèÿ íàèáîëåå ÷àñòî ëîêàëèçîâàëñÿ â ëåã-

êèõ (64%) è ïðèäàòî÷íûõ ïàçóõàõ íîñà (22%). Â

åäèíè÷íûõ ñëó÷àÿõ â êîñòíîé òêàíè, êèøå÷íèêå,

êîæå è ìÿãêèõ òêàíÿõ (òàáë. 3). Äàëüíåéøåå ðàñ-

ïðîñòðàíåíèå ïðîöåññà è âîâëå÷åíèå äðóãèõ îð-

ãàíîâ è ñèñòåì ðàçâèëîñü ó 50% áîëüíûõ.

Êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ âêëþ÷àëè ñáîð

ñóáúåêòèâíûõ (æàëîáû) è îáúåêòèâíûõ (îñìîòð)

äàííûõ. Íàèáîëåå ÷àñòî ïàöèåíòû îòìå÷àëè ïî-

âûøåíèå òåìïåðàòóðû òåëà (âûøå 38,5°Ñ), êà-

øåëü, êðîâîòå÷åíèå è ëîêàëüíûé áîëåâîé ñèíä-

ðîì. Ëèõîðàäêó âûøå 38,5°Ñ îòìå÷àëè ó âñåõ

áîëüíûõ (100%). Ïðè ïåðâè÷íîì ïîðàæåíèè ë¸ã-

êèõ ñóõîé êàøåëü, ïåðèîäàìè ñî ñêóäíîé ìîêðî-

òîé íàáëþäàëè ó 96% (n=22), ó 50% èç íèõ êàøåëü

ñîïðîâîæäàëñÿ êðîâîõàðêàíüåì è ëîêàëüíûì áî-

ëåâûì ñèíäðîìîì. Ïðè ïåðâè÷íîì ïîðàæåíèè

ïðèäàòî÷íûõ ïàçóõ íîñà âñåõ áîëüíûõ áåñïîêîè-

ëè ëîêàëüíûå áîëè, ïðèçíàêè êðîâîòå÷åíèÿ íà-

áëþäàëè ó 63% (n=5) áîëüíûõ. Íåêðîç òêàíåé è

õàðàêòåðíûé ÷åðíûé ñòðóï (ðèñ. 1) òàêæå íàáëþ-

äàëè ó äâóõ òðåòåé áîëüíûõ ñ ïîðàæåíèåì ïðèäà-

òî÷íûõ ïàçóõ íîñà. Ó ïàöèåíòîâ ñ ïåðâè÷íûì ïî-

ðàæåíèåì êèøå÷íèêà îñíîâíûìè êëèíè÷åñêèìè

ïðèçíàêàìè áûëè ñèìïòîìû «îñòðîãî æèâîòà»,

èíòåíñèâíîñòü êîòîðûõ ïîñòåïåííî íàðàñòàëà.

Äëÿ âûÿâëåíèÿ ïîðàæåíèÿ ðàçëè÷íûõ îðãàíîâ

è ñèñòåì áîëüíûì ïðîâîäèëè èíñòðóìåíòàëüíûå

èññëåäîâàíèÿ — êîìïüþòåðíóþ òîìîãðàôèþ ë¸ã-

Êëèíè÷åñêèå âàðèàíòû ìóêîðìèêîçà ×èñëî áîëüíûõ,  n=36
àáñ. %

Ïîðàæåíèå ë¸ãêèõ 23 64

Ïîðàæåíèå ïðèäàòî÷íûõ ïàçóõ íîñà 8 22

Ïîðàæåíèå êèøå÷íèêà 3 8

Ïîðàæåíèå êîæè è ìÿãêèõ òêàíåé 1 3

Ïîðàæåíèå êîñòíîé òêàíè 1 3

Таблица 3. Клинические варианты мукормикоза у онкогематологических больных

Ôàêòîðû ðèñêà è ôîíîâûå ñîñòîÿíèÿ ×èñëî áîëüíûõ,  n=36
àáñ. %

Ïîëèõèìèîòåðàïèÿ 36 100

÷èñëî êóðñîâ ÏÕÒ ìåäèàíà — 4

Àãðàíóëîöèòîç 33 92

äëèòåëüíîñòü àãðàíóëîöèòîçà ìåäèàíà — 30

Ëèìôîöèòîïåíèÿ 31 86

äëèòåëüíîñòü ëèìôîöèòîïåíèè ìåäèàíà — 25

Ãëþêîêîðòèêîñòåðîèäû 24 67

äëèòåëüíîñòü ïðè¸ìà ÃÊÑ ìåäèàíà — 48

Àëëî-ÒÊÑÊ 18 50

Таблица 2. Факторы риска и фоновые состояния у больных мукормикозом, на фоне онкогематологической
патологии

Рис. 1. Некроз тканей («черный струп») при пораже�
нии придаточных пазух носа у больной с хроничес�
ким лимфобластным лейкозом и мукормикозом.

Рис. 2. КТ органов грудной полости больного мукор�
микозом на фоне апластической анемии.



êèõ (ÊÒ) è îêîëîíîñîâûõ ïðèäàòî÷íûõ ïàçóõ,

ìàãíèòíî-ðåçîíàíñíóþ òîìîãðàôèþ (ÌÐÒ), óëü-

ðàçâóêîâîå èññëåäîâàíèå. 

ÊÒ ë¸ãêèõ ïðîâîäèëè âñåì áîëüíûì (ðèñ. 2).

Ó âñåõ áîëüíûõ íà íà÷àëüíûõ ñòàäèÿõ çàáîëåâà-

íèÿ âûÿâëÿëè î÷àãîâî-èíôèëüòðàòèâíûå èçìå-

íåíèÿ â ë¸ãêèõ. Â 89% ñëó÷àåâ ïîðàæåíèå áûëî

îäíîñòîðîííèì, ñ ïîñëåäóþùèì ðàñïðîñòðàíå-

íèåì ó 50% áîëüíûõ. Òàêæå ó ïîëîâèíû áîëüíûõ

îòìå÷àëè íàëè÷èå ãèäðîòîðàêñà. 

ÊÒ ïðèäàòî÷íûõ ïàçóõ íîñà áûëî âûïîëíåíî

ó 40% áîëüíûõ. Ïðèçíàêè ñèíóñèòà îïðåäåëÿëèñü

ó 28% âñåõ áîëüíûõ. 

ÌÐÒ ãîëîâíîãî ìîçãà áûëî ïðîâåäåíî ó 44%

áîëüíûõ. Ó òð¸õ ïàöèåíòîâ âûÿâèëè î÷àãîâûå ïî-

ðàæåíèÿ.

Ñ öåëüþ èäåíòèôèêàöèè âîçáóäèòåëÿ çàáîëå-

âàíèÿ ïðîâîäèëè çàáîð ïàòîëîãè÷åñêîãî ìàòåðè-

àëà èç î÷àãîâ ïîðàæåíèÿ äëÿ ìèêîëîãè÷åñêîãî

èññëåäîâàíèÿ. Èññëåäîâàëè ñëåäóþùèå áèîñóá-

ñòðàòû — ìîêðîòó, ïðîìûâíóþ æèäêîñòü èç

áðîíõîâ, ïëåâðàëüíóþ æèäêîñòü, ñïèííîìîçãî-

âóþ æèäêîñòü, ïðîìûâíûå âîäû ïðèäàòî÷íûõ ïà-

çóõ íîñà (ÏÏÍ), êðîâü, áèîïòàòû. 

Íàëè÷èå íåñåïòèðîâàííîãî ìèöåëèÿ, âåòâÿ-

ùåãîñÿ ïîä ïðÿìûì óãëîì ïðè ïðÿìîé ìèêðîñêî-

ïèè (ðèñ. 3) è/èëè ãèñòîëîãè÷åñêîì èññëåäîâà-

íèè, îòìå÷àëè ó 100% áîëüíûõ (ðèñ. 4). Âûÿâëÿëè

íàëè÷èå â áèîñóáñòðàòàõ íèòåé øèðîêîãî íåñåï-

òèðîâàííîãî ìèöåëèÿ, âåòâÿùèñÿ, ïðåèìóùåñò-

âåííî ïîä óãëîì 90°.

Ó 64% áîëüíûõ ïîëó÷åí ðîñò êóëüòóðû ìèêðî-

ìèöåòîâ, ñ ïîñëåäóþùåé èäåíòèôèêàöèåé äî âè-

äà. Âîçáóäèòåëÿìè ìóêîðìèêîçà áûëè:

Lichtheimia corómbifera (17%, n=4), Rhizomucor
pusillus (17%, n=4), Rhizopus microsporus (9%, n=2),

Rhizopus oryzae (9%, n=2), Rhizopus spp. (30%, n=7),

Rhizomucor spp. (13%, n=3), Mucor sp. (3%, n=1).

Áîëåå ÷åì ó òðåòè áîëüíûõ âîçáóäèòåëÿ â êóëüòó-

ðå âûäåëèòü íå óäàëîñü. Ãèñòîëîãè÷åñêîå èññëå-

äîâàíèå ïðîâîäèëè ó 56% áîëüíûõ, ó âñåõ èç íèõ

äèàãíîç áûë ïîäòâåðæä¸í.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ýìïèðè÷åñêóþ àíòèìè-

êîòè÷åñêóþ òåðàïèþ ïîëó÷àëè òîëüêî 33% áîëüíûõ

(àìôîòåðèöèí Â, âîðèêîíàçîë, ýõèíîêàíäèíû).

Äðóãàÿ òðåòü ïàöèåíòîâ ïîëó÷àëà ýòèîòðîïíóþ àí-

òèìèêîòè÷åñêóþ òåðàïèþ ïî ïîâîäó èíâàçèâíîãî

àñïåðãèëë¸çà (âîðèêîíàçîë, ýõèíîêàíäèíû). 

Àíòèìèêîòè÷åñêóþ òåðàïèþ ìóêîðìèêîçà ïî-

ëó÷àëè 75% áîëüíûõ (ó 25% áîëüíûõ äèàãíîç áûë

óñòàíîâëåí ïîñìåðòíî). Äëÿ ëå÷åíèÿ ìóêîðìèêî-

çà ïðèìåíÿëè ïîçàêîíàçîë (59%), àìôîòåðèöèí Â

АНТИБИОТИКИ И ХИМИОТЕРАПИЯ, 2013, 58; 7—826

Рис. 3. Микроскопия биоптата слизистой ППН боль�
ной хроническим лимфобластным лейкозом и му�
кормикозом (окраска калькофлуором белым, ��200).

Рис. 4. Гистологический препарат ткани легкого (ау�
топсия) больной острым миелоидным лейкозом и
мукормикозом (PAS�реакция, ��400).

Àíòèôóíãàëüíàÿ òåðàïèÿ ×èñëî áîëüíûõ,  n=27
àáñ. %

Ïîçàêîíàçîë 16 59

Àìôîòåðèöèí Â 15 55

Ëèïèäíûé êîìïëåêñ ÀìÂ 13 48

Êàñïîôóíãèí 9 33

Âîðèêîíàçîë 2 7

Ëèïîñîìàëüíûé ÀìÂ 1 4

Ìèêàôóíãèí 1 4

Äâà è áîëåå àíòèìèêîòèêîâ 20 74

Êîìáèíèðîâàííàÿ òåðàïèÿ 14 52

Таблица 4. Антифунгальная терапия мукормикоза у онкогематологических больных
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В ПОМОЩЬ ПРАКТИКУЮЩЕМУ ВРАЧУ

(55%), ëèïèäíûé êîìïëåêñ àìôîòåðèöèíà Â

(48%), êàñïîôóíãèí (33%), âîðèêîíàçîë (7%), ëè-

ïîñîìàëüíûé àìôîòåðèöèí Â (4%) è ìèêàôóíãèí

(4%) (òàáë. 4). Ó 44% áîëüíûõ, ïîëó÷àâøèõ àìôî-

òåðèöèí, â ïîñëåäóþùåì ðàçâèëèñü ïðèçíàêè ïî-

÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè, ÷òî ïîòðåáîâàëî êîð-

ðåêöèè äîçû àìôîòåðèöèíà Â èëè åãî îòìåíû.

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü ëå÷åíèÿ ñîñòàâëÿëà îò 1

äî 231 äíÿ (ìåäèàíà — 57). 

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ýõèíîêàíäèíû è âîðè-

êîíàçîë èñïîëüçîâàëè â ñî÷åòàíèè ñ ëèïèäíûì

àìôîòåðèöèíîì Â, àìôîòåðèöèíîì Â èëè ïîçà-

êîíàçîëîì. Êîìáèíèðîâàííóþ òåðàïèþ ïîëó÷à-

ëè 52% áîëüíûõ. Òàêæå ó 52% áîëüíûõ ïðèìåíå-

íèå àíòèìèêîòèêîâ ñî÷åòàëè ñ õèðóðãè÷åñêèì

ëå÷åíèåì. Ïðîâîäèëè: ñèíóñîòîìèþ, ëîáýêòî-

ìèþ, ðåçåêöèþ ðåáåð, ðåçåêöèþ êèøå÷íèêà, íå-

êðýòîìèþ êîæè è ìÿãêèõ òêàíåé. 

Îñíîâíûì êðèòåðèåì îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè

àíòèìèêîòè÷åñêîé òåðàïèè ñ÷èòàëè âûæèâàå-

ìîñòü áîëüíûõ ìóêîðìèêîçîì. Îáùàÿ âûæèâàå-

ìîñòü â òå÷åíèå 3 ìåñÿöåâ áîëüíûõ ìóêîðìèêî-

çîì, ïîëó÷àâøèõ àíòèìèêîòè÷åñêóþ òåðàïèþ,

ñîñòàâèëà 50%, îáùàÿ âûæèâàåìîñòü â òå÷åíèå 6

ìåñÿöåâ — 44%. Îáùàÿ âûæèâàåìîñòü â òå÷åíèå

12 ìåñÿöåâ — 37% (ðèñ. 5). Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæè-

òåëüíîñòü æèçíè áîëüíûõ ìóêîðìèêîçîì ñîñòàâ-

ëÿåò 7 ìåñÿöåâ. 

Îáñóæäåíèå
Ìóêîðìèêîç — òÿæ¸ëàÿ èíôåêöèÿ, õàðàêòåðè-

çóþùàÿñÿ âûñîêîé ëåòàëüíîñòüþ. Â ïîñëåäíåå

âðåìÿ íåîäíîêðàòíî ïðîâîäèëèñü ïîïûòêè ñèñòå-

ìàòèçàöèè èìåþùèõñÿ äàííûõ îá ýòîì çàáîëåâà-

íèè [1—3]. Â îäíîì èç ðåòðîñïåêòèâíûõ èññëåäî-

âàíèé, ïðîâåä¸ííîì â ÑØÀ, áûëè ðàññìîòðåíû

929 ñëó÷àåâ ìóêîðìèêîçà â ÑØÀ, â ïåðèîä ñ

1940 ïî 2000 ãã. Ïðè èññëåäîâàíèè âûÿâëåíî,

÷òî ÷àñòîòà ìóêîðìèêîçà ñîñòàâëÿåò 1,7 ñëó÷àåâ

íà 1 000 000 ÷åëîâåê â ãîä, ò. å. ïðèáëèçèòåëüíî

500 ñëó÷àåâ â ãîä [3]. Íîâûå èññëåäîâàíèÿ ïðî-

äåìîíñòðèðîâàëè, ÷òî ÷èñëî ñëó÷àåâ ìóêîðìè-

êîçà ïðîãðåññèâíî ðàñòåò. Òàê, â ìåæäóíàðîäíîì

ðåãèñòðå Åâðîïû òîëüêî çà 3 ãîäà áûëî çàðåãèñò-

ðèðîâàíî 237 ñëó÷àåâ ýòîãî çàáîëåâàíèÿ [6].

Ìåíÿåòñÿ è ñïåêòð ôîíîâûõ çàáîëåâàíèé.

Åñëè ðàíåå ñ÷èòàëè, ÷òî îñíîâíûì ôîíîâûì çà-

áîëåâàíèåì äëÿ ìóêîðìèêîçà ÿâëÿåòñÿ äåêîì-

ïåíñèðîâàííûé ñàõàðíûé äèàáåò [3], òî íà ñåãî-

äíÿøíèé äåíü äàííîå «ïðåèìóùåñòâî» îòâåäåíî

îíêîãåìàòîëîãè÷åñêèì çàáîëåâàíèÿì. Â ðÿäå åâ-

ðîïåéñêèõ èññëåäîâàíèé ïðîäåìîíñòðèðîâàíî,

÷òî ìóêîðìèêîç ðàçâèâàåòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî ó

ãåìàòîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ — â 58% [4] è 60%

ñëó÷àåâ [6, 7]. Ìû òàêæå íàáëþäàëè, ÷òî îíêîãå-

ìàòîëîãè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ ÿâëÿþòñÿ îñíîâ-

íûìè ôîíîâûìè íîçîëîãèÿìè — ó 64% íàáëþ-

äàåìûõ áîëüíûõ.

Â ñîîòâåòñòâèè ñ êðèòåðèÿìè EORTC/ MSG

(2008), ê îñíîâíûì ôàêòîðàì ðèñêà èíâàçèâíûõ

ìèêîçîâ îòíîñÿò: äëèòåëüíóþ íåéòðîïåíèþ (êî-

ëè÷åñòâî íåéòðîôèëîâ â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè

ìåíåå 500 â 1 ìêë, ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ 10 äíåé

è áîëåå), äëèòåëüíûé ïðè¸ì ãëþêîêîðòèêîñòåðî-

èäîâ (â ïåðåñ÷¸òå íà ïðåäíèçîëîí áîëåå 0,3 ìã/

êã/ñóò), ïðîäîëæèòåëüíîñòü ïðèìåíåíèÿ 21 äåíü è

áîëåå; ïðè¸ì èììóíîñóïðåññàíòîâ (öèêëîñïîðèí,

òàêðîëèìóñ), íåäàâíèé èëè òåêóùèé; ðåàêöèÿ

«òðàíñïëàíòàíò ïðîòèâ õîçÿèíà» ó ïàöèåíòîâ ïî-

ñëå àëëîãåííîé òðàíñïëàíòàöèÿ êðîâåòâîðíûõ

ñòâîëîâûõ êðîâåòâîðíûõ êëåòîê; ÑÏÈÄ; ïåðâè÷-

íûå èììóíîäåôèöèòû (õðîíè÷åñêàÿ ãðàíóëåìàòîç-

íàÿ áîëåçíü, òÿæ¸ëûé êîìáèíèðîâàííûé èììóíî-

äåôèöèò [6]. Íàøå èññëåäîâàíèå ïîäòâåðäèëî, ÷òî

ìóêîðìèêîç ÷àùå ðàçâèâàëñÿ ó áîëüíûõ âî âðåìÿ

èëè íåïîñðåäñòâåííî ïîñëå ïîëèõèìèîòåðàïèè, íà

ôîíå äëèòåëüíîãî àãðàíóëîöèòîçà (áîëåå 30 äíåé) è

ëèìôîöèòîïåíèè (áîëåå 25 äíåé). 

Àíàëèç ðåçóëüòàòîâ ïðîâåä¸ííîãî íàìè èññëåäî-

âàíèÿ, à òàêæå äàííûå ëèòåðàòóðû ïîçâîëÿþò ãîâî-

ðèòü î òîì, ÷òî íàèáîëåå ÷àñòîé êëèíè÷åñêîé ôîð-

ìîé ìóêîðìèêîçà ó îíêîãåìàòîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ

ÿâëÿåòñÿ ïîðàæåíèå ë¸ãêèõ (50—61%) [4, 7, 8]. 

Äèàãíîñòèêà ìóêîðìèêîçà òðåáóåò ìíîãîêðàò-

íîãî ëàáîðàòîðíîãî èññëåäîâàíèÿ ìàòåðèàëà èç

î÷àãîâ ïîðàæåíèÿ, ÷òî ÷àñòî òðóäíî âûïîëíèìî,

ââèäó òÿæåñòè ñîñòîÿíèÿ ïàöèåíòîâ. Ìû äèàãíîñ-

òèðîâàëè ìóêîðìèêîç ïîñìåðòíî ó 25% áîëüíûõ.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî â íà÷àëå ïðîøëîãî äåñÿòè-

ëåòèÿ L. Pagano è ñîàâò. â 2004 ã. ñîîáùàëè, ÷òî

áîëåå 54% ñëó÷àåâ ìóêîðìèêîçà äèàãíîñòèðîâàíû

íà àóòîïñèè [9—12]. Ïî äàííûì îáùååâðîïåéñêî-

ãî èññëåäîâàíèÿ [6], èäåíòèôèöèðîâàí ïàòîãåí

ïîñëå ñìåðòè áûë ó 4% áîëüíûõ.

Äèàãíîñòèêó ìóêîðìèêîçà ïðîâîäèëè ñî-

ãëàñíî êðèòåðèÿì EORTC/MSG 2008 ã. [6]. Ìèê-

ðîñêîïè÷åñêèå ïðèçíàêè íàëè÷èÿ ìóêîðìèêîçà

Рис. 5. Выживаемость онкогематологических боль�
ных с мукормикозом в течение 3 месяцев.



â áèîñóáñòðàòàõ îáíàðóæèëè ó âñåõ áîëüíûõ.

Êóëüòóðàëüíîå èññëåäîâàíèå áûëî ïîçèòèâíûì

ó 64% îíêîãåìàòîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ èíâàçèâ-

íûì ìèêîçîì. Â òî æå âðåìÿ ïî äàííûì Skiada À.

è ñîàâò. 2011 ã. â Åâðîïå ìóêîðìèöåòû âûñåâàëè

ó 75% âñåõ áîëüíûõ [6].

Â ðåçóëüòàòå ìèêîëîãè÷åñêîãî îáñëåäîâàíèÿ

íàìè âûÿâëåí øèðîêèé ñïåêòð âîçáóäèòåëåé ìó-

êîðìèêîçà ó îíêîãåìàòîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ.

Âîçáóäèòåëÿìè áûëè Lichtheimia corómbifera,
Rhizomucor pusillus, Rhizopus microsporus, Rhizopus
oryzae, Rhizopus spp., Rhizomucor spp., Mucor sp..

Èíòåðåñíî, ÷òî â îáùååâðîïåéñêîì èññëåäîâàíèè

òàêæå ïðåèìóùåñòâåííî âûäåëÿëè ãðèáû ðîäà

Rhizopus, îäíàêî âòîðûìè ïî ÷àñòîòå âîçáóäèòå-

ëÿìè áûëè Mucor sp. [4], êîòîðûå áûëè âûÿâëåíû

â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå òîëüêî ó îäíîãî áîëüíîãî.

Íàáëþäåíèÿ A. Skiada è ñîàâò. [6] ïðîäåìîíñò-

ðèðîâàëè, ÷òî ó 40% áîëüíûõ èñïîëüçîâàëè õèðóð-

ãè÷åñêîå ëå÷åíèå. Â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå îïåðàòèâ-

íûì âìåøàòåëüñòâàì áûëè ïîäâåðãíóòû 52%

áîëüíûõ. 

Ñîãëàñíî îáùååâðîïåéñêîìó èññëåäîâàíèþ,

îñíîâíûì àíòèìèêîòèêîì, èñïîëüçóåìûì äëÿ ëå-

÷åíèÿ, áûë àìôîòåðèöèí Â è åãî ïðîèçâîäíûå

(39%), ïðè÷¸ì äâå òðåòè èç íèõ èñïîëüçîâàëè ëè-

ïèäíûé êîìïëåêñ àìôîòåðèöèíà Â. Â Ñàíêò-Ïå-

òåðáóðãå íàèáîëåå ÷àñòî èñïîëüçîâàëè ïîçàêîíà-

çîë, ðåæå àìôîòåðèöèí Â è åãî ëèïèäíûå

êîìïëåêñû. Ïðè ýòîì áîëåå ïîëîâèíû áîëüíûõ

ïîëó÷àëè êîìáèíèðîâàííóþ òåðàïèþ. Â îñíîâ-

íîì äëÿ êîìáèíèðîâàííîé òåðàïèè èñïîëüçîâàëè

âîðèêîíàçîë, êàñïîôóíãèí è ìèêîôóíãèí.

Â 2012 ãîäó ìû âïåðâûå èñïîëüçîâàëè ìèêà-

ôóíãèí â êîìáèíàöèè ñ ïîçàêîíàçîëîì äëÿ ëå÷å-

íèÿ ìóêîðìèêîçà. Ìèêàôóíãèí ÿâëÿåòñÿ ïðåïà-

ðàòîì, ïîëó÷àåìûì ïðè õèìè÷åñêîé ïåðåðàáîòêå

ïðîäóêòîâ æèçíåäåÿòåëüíîñòè ãðèáà Coleophoma
empedri. Îí îáëàäàåò øèðîêèì ñïåêòðîì àêòèâíî-

ñòè in vitro, êîòîðûé âêëþ÷àåò C.albicans, C.glabra-
ta, C.tropicalis, C.krusei, C.parapsilosis, â òîì ÷èñëå

øòàììû, ðåçèñòåíòíûå ê àçîëàì è àìôîòåðèöèíó

Â. Êàê è âñå ýõèíîêàíäèíû, ìèêàôóíãèí íå àêòè-

âåí ïðîòèâ ìóêîðìèöåòîâ [1]. Â òî æå âðåìÿ â ýêñ-

ïåðèìåíòàëüíûõ ìîäåëÿõ íà æèâîòíûõ áûëà óñòà-

íîâëåíà àêòèâíîñòü ïðåïàðàòà ïðè

êîìáèíèðîâàííîì ëå÷åíèè ìóêîðìèêîçà [13].

Ïîçæå ïîÿâèëèñü ïóáëèêàöèè îá óñïåøíîì èñ-

ïîëüçîâàíèè êîìáèíàöèè ìèêàôóíãèíà ñ äðóãè-

ìè ïðåïàðàòàìè ïðè ëå÷åíèè ìóêîðìèêîçà [14,

15]. Íàø îïûò, ïåðâûé â Ðîññèè, òàêæå ïîêàçàë

ýôôåêòèâíîñòü äàííîé ìåòîäèêè. ×åðåç 3 ìåñÿöà

ïîñëå äèàãíîñòèðîâàíèÿ ìóêîðìèêîçà ë¸ãêèõ ó

áîëüíîãî àíåìèåé Ôàíêîíè, ïîñëå ïåðåíåñ¸ííîé

àëëî-ÒÊÑÊ, áûëà çàôèêñèðîâàíà ðåìèññèÿ èí-

ôåêöèîííîãî ïðîöåññà. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ îí

ïðîäîëæàåò ïîëó÷àòü âòîðè÷íóþ àíòèìèêîòè÷åñ-

êóþ ïðîôèëàêòèêó.

Íåñìîòðÿ íà ïðèìåíåíèå íîâûõ àíòèìèêîòè-

÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ, âûæèâàåìîñòü áîëüíûõ ìó-

êîðìèêîçîì ñ îíêîãåìàòîëîãè÷åñêîé ïàòîëîãèåé

îñòàåòñÿ íèçêîé. Òàê, ïî äàííûì A. Skiada ñ ñîàâò.

[5], âûæèâàåìîñòü áîëüíûõ ìóêîðìèêîçîì ïîñëå

ïåðåíåñ¸ííîé òðàíñïëàíòàöèè êðîâåòâîðíûõ

ñòâîëîâûõ êëåòîê ñîñòàâèëà 24% [4]. Ïî äàííûì

L. Pagano è ñîàâò. â 2004 ã. âûæèâàåìîñòü ó îíêî-

ãåìàòîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ ìóêîðìèêîçîì áûëà —

13% [9]. Ïî äàííûì íàøåãî ðåãèñòðà â 2011 ãîäó

âûæèâàåìîñòü îíêîãåìàòîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ â

òå÷åíèå 3 ìåñÿöåâ ñîñòàâëÿëà 27%, â 2012 ã. —

37%, â 2013 ã. — 50%.

Âûâîäû
1. Îñíîâíûìè ôîíîâûìè çàáîëåâàíèÿìè ó

îíêîãåìàòîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ ñ ìóêîðìèêîçîì

ÿâëÿþòñÿ îñòðûé ìèåëîáëàñòíûé è îñòðûé ëèì-

ôîáëàñòíûé ëåéêîç (64%); 

2. Ó îíêîãåìàòîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ îñíîâ-

íûì êëèíè÷åñêèì âàðèàíòîì ìóêîðìèêîçà ÿâëÿ-

åòñÿ ïîðàæåíèå ë¸ãêèõ (64%);

3. Îñíîâíûìè âîçáóäèòåëÿìè ìóêîðìèêîçà

ó îíîãåìàòîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ ÿâëÿþòñÿ ãðèáû

ðîäà Rhizopus (48%);

4. Âûæèâàåìîñòü îíêîãåìàòîëîãè÷åñêèõ

áîëüíûõ è ìóêîðìèêîçîì â òå÷åíèå 12 íåäåëü ñî-

ñòàâèëà 50%.

Ñ ñîâåðøåíñòâîâàíèåì êëèíèêî-ëàáîðàòîð-

íûõ ìåòîäîâ ñòàëî âîçìîæíûì ïîñòàâèòü äèàãíîç

íà áîëåå ðàííèõ ñòàäèÿõ çàáîëåâàíèÿ, à áëàãîäàðÿ

ðàçðàáîòêàì íîâûõ õèðóðãè÷åñêèõ ìåòîäîâ ëå÷å-

íèÿ è óñïåõàì àíòèìèêîòè÷åñêîé òåðàïèè â íà-

ñòîÿùåå âðåìÿ, óäàåòñÿ èçáåæàòü 100% ëåòàëüíî-

ñòè, êîòîðàÿ ñîïóòñòâîâàëà ìóêîðìèêîçó â

íåäàëåêîì ïðîøëîì.
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