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Реципиенты костного мозга являются наиболее иммунокомпрометированной группой пациентов, восприимчивых 

ко многим инфекциям, особенно во время длительных эпизодов лекарственно-ассоциированной гранулоцитопении.  
Целью исследования явилось определение факторов риска развития инфекций, связанных с оказанием меди-

цинской помощи (ИСМП), у пациентов, перенесших трансплантацию костного мозга (ТКМ).  
Определение факторов риска развития ИСМП проведено в аналитическом эпидемиологическом исследовании 

«случай – контроль» с участием  973 пациентов, получивших ТКМ в отделении гематологии, химиотерапии и транс-
плантации костного мозга Национального медико-хирургического Центра им. Н.И. Пирогова с 2015 по 2018 г., с диаг-
нозами: лимфома (n = 158), множественная миелома (n = 96), рассеянный склероз (n = 719). Отбор случаев ИСМП 
проводился на основании стандартного (эпидемиологического) определения случая в соответствии с Федеральными 
клиническими рекомендациями по эпидемиологическому наблюдению за ИСМП, утвержденными Национальной ассо-
циацией специалистов по контролю инфекций, связанных с оказанием медицинской помощи.  

По результатам ретроспективного анализа выявлено 75 случаев ИСМП, что составило 7,7 % от общего ко-
личества пациентов, перенесших ТКМ.  В структуре заболеваемости ИСМП ведущее место занимали катетер-
ассоциированные инфекции кровотока – 52,0 ± 2,4 %, на втором месте – инфекции кровотока – 28,0 ± 3,1 %, на 
третьем – инфекции нижних дыхательных путей – 17,0 ± 3,2 %, на четвертом – постинъекционные осложнения – 
3,0 ± 0,6 %. Установлено, что онкологические заболевания чаще являются фактором риска развития ИСМП у реци-
пиентов костного мозга (ОR = 5,603; 95 % ДИ = 3,422–9,174), чем рассеянный склероз (ОR = 0,178; 95 % 
ДИ = 0,109–0,292), что свидетельствует о влиянии основного заболевания на риск развития инфекционных ослож-
нений. Установлена прямая корреляционная связь между частотой развития ИСМП и контаминацией условно-
патогенными микроорганизмами объектов внутрибольничной среды (r = 0,79; p = 0,01), что требует внедрения 
современных мер по их дезинфекционной обработке. 

Ключевые слова: трансплантация костного мозга, инфекции, связанные с оказанием медицинской помощи, 
фебрильная нейтропения, мукозит, факторы риска. 
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Инфекции, связанные с оказанием медицинской 
помощи, (ИСМП) являются одной из самых актуаль-
ных мультидисциплинарных проблем современного 
здравоохранения в силу широкого распространения, 
негативных последствий для здоровья пациентов, 
персонала и экономики государства1  [1–4].   

На основании концепции риск-ориентирован-
ного подхода [5, 6] к изучению проблемы ИСМП в 
каждой медицинской организации в зависимости от 
профиля, используемых технологий необходимо 
определять группы пациентов, наиболее подвер-
женных риску присоединения ИСМП.  Реципиенты 
костного мозга (РКМ) относятся к группе высокого 
риска развития ИСМП с учетом их длительного 
пребывания на стационарном лечении и длительных 
эпизодов лекарственно-ассоциированной грануло-
цитопении2 [7]. По данным последних исследова-
ний, кумулятивная инцидентность инфекций у РКМ 
при аллогенной трансплантации составляет 10,5 % 
(95 % ДИ: 12,0–25,8 %), из которых 57 % возникают 
в период тяжелой нейтропении (количество нейтро-
филов < 0,1·106 ед./л) или панцитопении [9–11]. 

Наиболее часто возбудителями ИСМП, а так-
же бактериемий являются условно-патогенные 
микроорганизмы, которые распространены повсе-
местно и известны как представители микрофлоры 
кожи, слизистых оболочек, желудочно-кишечного 
тракта1. В настоящее время среди возбудителей все 
чаще выявляют микроорганизмы из группы ESCAPE-
патогенов3.  

Своевременные методы диагностики инфек-
ции и применение антибактериальных препаратов 
широкого спектра действия способствуют умень-
шению вероятности развития тяжелых инфекцион-
ных осложнений, а также летального исхода [11]. 
Однако ввиду того, что клеточный и гуморальный 
иммунитет в условиях нейтропении у реципиентов 
костного мозга не способен адекватно реагировать 
на возбудителя, у таких пациентов может молние-
носно развиться состояние септического шока, ми-
нуя предыдущие фазы развития сепсиса [10]. 

Таким образом, пациенты, перенесшие транс-
плантацию костного мозга (ТКМ), являются группой 
повышенного риска присоединения ИСМП [10, 12, 
13]. Между тем исследования, посвященные определе-
нию факторов риска развития ИСМП у данной группы 
пациентов, малочисленны и весьма противоречивы. 

Цель исследования – определение факторов 
риска развития инфекций, связанных с оказанием ме-
дицинской помощи у пациентов, перенесших транс-
плантацию костного мозга. 

Материалы и методы. Выявление случаев 
ИСМП проведено с помощью  разработанной нами 
карты на основании ретроспективного активного 
поиска  гнойно-септических инфекций у 973 паци-
ентов отделения гематологии, химиотерапии и 
трансплантации костного мозга Национального ме-
дико-хирургического Центра им. Н.И. Пирогова с 
2015 по 2018 г. (отделение гематологии), получив-
ших ТКМ, с диагнозами: лимфома (n = 158), множе-
ственная миелома (n = 96), рассеянный склероз  
(n = 719), с использованием стандартного эпидемио-
логического определения «случая» в соответствии с 
Федеральными клиническими рекомендациями по 
эпидемиологическому наблюдению за ИСМП, ут-
вержденными Национальной ассоциацией специа-
листов по контролю инфекций, связанных с оказа-
нием медицинской помощи4.   

Определение факторов риска развития ИСМП 
проведено в аналитическом эпидемиологическом 
исследовании «случай – контроль».  

Основную группу составили 75 пациентов, у ко-
торых во время пребывания в стационаре выявлены 
признаки различных форм ИСМП, контрольную – 
898 пациентов, у которых случаи ИСМП в течение 
одного месяца после проведения трансплантации 
костного мозга не зарегистрированы. 

Определение влияния контаминации объектов 
внутрибольничной среды на развитие ИСМП про-
ведено в динамике с помощью корреляционного 
анализа связи между заболеваемостью ИСМП па-
циентов и уровнем контаминации объектов внеш-
ней среды, установленным нами по результатам 
плановых санитарно-бактериологических исследо-
ваний, проведенных в отделении гематологии, за 
период 2015–2018 гг. 

Статистическая обработка полученных данных 
осуществлена с использованием методов парамет-
рической и непараметрической статистики. Накоп-
ление, корректировку, систематизацию исходных 
данных и визуализацию полученных результатов 
осуществляли при помощи пакета прикладных про-
грамм Microsoft Office Excel 2016 и калькулятора 
Medstatistic.ru. 

__________________________ 
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4 Эпидемиологическое наблюдение за инфекциями, связанными с оказанием медицинской помощи. Федеральные кли-
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При нормальном распределении количест-
венных признаков обработка проводилась с по-
мощью критерия Стьюдента (t) для двух незави-
симых выборок, результаты представлены в виде 
среднеарифметического значения (M) ± стандарт-
ной ошибки (m). 

Расчет отношения шансов (odds ratio – OR) 
развития ИСМП от наличия или отсутствия факто-
ров риска проводился по результатам построения 
четырехпольной таблицы по формуле A·D/B·C. 
Показатель считался положительным при его зна-
чении > 1. Различия считались достоверными, если 
доверительный интервал данного показателя не 
включал в себя единицу. 

Для выявления статистической значимости 
различий результатов качественных показателей 
использовали критерий χ2 Пирсона. Критический 
уровень значимости в данном исследовании при-
нимался равным 0,05 (p ≤ 0,05). 

Результаты и их обсуждение. По результатам 
проведенного анализа выявлено 75 случаев ИСМП, 
что составило 7,7 % от общего количества реципи-
ентов костного мозга за изучаемый период времени.  

В структуре заболеваемости ИСМП первое ме-
сто занимают катетер-ассоциированные инфекции 
кровотока (КАИК) – 52,0 ± 2,4 %, на втором месте 
находятся инфекции кровотока  – 28,0 ± 3,1 %, далее 
следуют инфекции нижних дыхательных путей – 
17,0 ± 3,2 % и постинъекционные осложнения –  
3,0 ± 0,6 %, что соответствует результатам отечест-
венных и зарубежных исследований5 [7, 11, 12].  

Оценка причинно-следственных связей между 
предполагаемым фактором риска и развитием 

ИСМП у пациента выявила ряд отличий от ранее 
опубликованных данных (таблица). 

Таким образом, статистически достоверной 
связи между возрастом пациентов и частотой разви-
тия ИСМП нами не обнаружено, хотя логично пред-
положить, что с учетом развития физиологических 
иммунодефицитных состояний, чем старше пациент, 
тем выше вероятность тяжелых осложнений после 
ТКМ. Также не выявлено статистически достовер-
ной связи развития ИСМП в зависимости от гендер-
ных различий.  

Анализ частоты возникновения ИСМП в зави-
симости от основного заболевания выявил, что у 
пациентов с онкологическими заболеваниями (лим-
фомами и множественными миеломами) вероят-
ность развития осложнений была значительно выше: 
1,679 (ОR = 5,603; 95 % ДИ: 3,422–9,174) против 
0,596 (ОR = 0,178; 95 % ДИ: 0,109–0,292) у пациен-
тов с рассеянным склерозом. 

Развитие инфекционных осложнений после 
трансплантации во многом зависит от степени вы-
раженности подавления функций кроветворной и 
иммунной систем пациента6 [14, 15] при подготовке 
больного с помощью цитостатической терапии к 
трансплантации. Данная терапия часто приводит к 
развитию мукозитов (некротическим поражениям 
слизистых оболочек желудочно-кишечного тракта) 
[16–18], что является предрасполагающим фактором 
для развития инфекций. Нами установлено, что час-
тота развития ИСМП у больных с мукозитом соста-
вила 0,563, в контрольной группе (при отсутствии 
данной патологии) – 0,244 (OR = 2,308; 95 % ДИ: 
1,400–3,802). Полученные результаты свидетельствуют,  

 

Факторы риска развития ИСМП у реципиентов костного мозга 

Шанс развития Фактор риска в основной группе в контрольной группе 
Отношение  

шансов 95 % ДИ χ2 

Пол: 
   мужской 

 
0,829 

 
0,666 

 
1,245 

 
0,775–2,000 

 
0,825 

   женский 1,206 1,501 0,803 0,500–1,290 0,825 
Возраст, лет: 
   менее 20 

 
0,014 

 
0,015 

 
0,920 

 
0,119–7,130 

 
0,006 

   20–30 0,190 0,166 1,146 0,601–2,184 0,171 
   30–40 0,364 0,439 0,828 0,487–1,409 0,485 
   старше 40 1,273 1,164 1,094 0,680–1,757 0,137 
Основное заболевание: 
   онкологическое 

 
1,679 

 
0,300 

 
5,603 

 
3,422–9,174 

 
56,314 

   рассеянный склероз 0,596 3,338 0,178 0,109–0,292 56,314 
Осложнения ТКМ: 
   мукозит 

 
0,563 

 
0,244 

 
2,308 

 
1,400–3,802 

 
11,800 

   фебрильная нейтропения 4,357 0,691 6,304 3,474–11,440 46,001 
 
__________________________ 
 
5 Ряховский С.А. Указ. соч.; Профилактика катетер-ассоциированных инфекций кровотока и уход за центральным 

венозным катетером (ЦВК): клинические рекомендации [Электронный ресурс] // Министерство здравоохранения Рос-
сийской Федерации. – 2017. – 43 с. – URL: https://zdrav36.ru/files/fkr-2017-profilaktika-kateter-associirovannyh-infekcij-
krovotoka.pdf (дата обращения: 14.06.2022). 

6 Поддубная И.В., Бабичева Л.Г. Вторичные иммунодефициты в онкогематологии: учеб. пособие. – М.: Экон-
Информ, 2019. – 63 с. 
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что достаточно часто механизмом развития ослож-
нений у пациентов, перенесших ТКМ, является эн-
догенное инфицирование. 

В раннем посттрансплантационном периоде, 
как свидетельствуют результаты многочисленных 
исследований, довольно часто развивается фебриль-
ная нейтропения, которую можно рассматривать 
одним из маркеров последующего развития ИСМП 
[19–21], что подтверждено и результатами настоя-
щего исследования.  Так, частота встречаемости 
фебрильной нейтропении в основной группе соста-
вила 4,357, а в контрольной – 0,691 (OR = 6,304; 
95 % ДИ: 3,474–11,440), что позволяет отнести дан-
ный клинический признак к одному из критериев 
ранней диагностики ИСМП у пациентов с ТКМ. 

Одним из факторов риска развития ИСМП у 
пациентов медицинских организаций, как извест-
но, является высокий уровень контаминации воз-
будителями инфекций объектов больничной сре-
ды [21, 22].  

 Оценка результатов санитарно-бактериологи-
ческого контроля объектов внешней среды в отделе-
нии гематологии (816 смывов) выявила наличие по-
ложительных проб в 12,5 % случаев.  Наиболее часто 
выделялись следующие группы микроорганизмов: 
коагулазонегативные стафилококки (80,4 %), синег-
нойная палочка (8,8 %), золотистый стафилококк 
(3,9 %), фекальный энтерококк (3,9 %).  

 Установлена прямая зависимость между уве-
личением числа случаев развития ИСМП у пациен-
тов, перенесших ТКМ, и степенью контаминации 
объектов внутрибольничной среды условно-пато-
генными микроорганизмами. Коэффициент корре-
ляции составил 0,79 (p = 0,01), что свидетельствует 
о том, что в отделении онкогематологии реализуется 
контактно-бытовой путь передачи возбудителей 
ИСМП, а ведущими факторами передачи являются 

бытовые предметы и объекты внутрибольничной 
среды. 

Таким образом, для эффективного управления 
рисками инфицирования пациентов с целью сниже-
ния их до приемлемого уровня необходимо посто-
янное эпидемиологическое проспективное наблю-
дение за реципиентами костного мозга с монитори-
рованием обозначенных выше факторов риска.  

Выводы: 
1. Установлено, что у реципиентов костного мозга 

инфекционные осложнения развиваются в 7,7 % случа-
ев. В структуре ИСМП преобладают катетер-ассоции-
рованные инфекции кровотока – 52,0 ± 2,4 %. 

2. Возрастные и гендерные характеристики па-
циентов не являются факторами риска развития 
ИСМП у реципиентов костного мозга. 

3.  Наличие онкологических заболеваний у ре-
ципиентов костного мозга в качестве основного забо-
левания является наиболее значимым фактором риска 
развития ИСМП (ОR = 5,603; 95 % ДИ: 3,422–9,174), 
по сравнению с наличием  рассеянного склероза 
(ОR = 0,178; 95 % ДИ: 0,109–0,292). 

4. Фебрильную нейтропению у реципиентов 
ТКМ следует рассматривать в качестве маркера по-
следующего развития ИСМП (OR = 6,304; 95 % ДИ: 
3,474–11,440). 

5. В отделениях онкогематологии активно реа-
лизуется контактно-бытовой путь передачи возбу-
дителей ИСМП, что подтверждается корреляцион-
ной связью частоты случаев возникновения таких 
инфекций с микробной контаминацией объектов 
внутрибольничной среды (r = 0,79; p = 0,01). 
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RISK FACTORS OF HEALTHCARE-ASSOCIATED INFECTIONS  
IN RECIPIENTS OF BONE MARROW TRANSPLANT 

O.A. Orlova1,2,3, N.A. Yumtsunova1, T.A. Semenenko3,4, A.V. Nozdracheva3 
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3N.F. Gamaleya National Research Center of Epidemiology and Microbiology, 18 Gamaleya Str., Moscow, 
123098, Russian Federation 
4I.M. Sechenov First Moscow State Medical University, bldg 2, 8 Trubetskaya Str., Moscow, 119991, 
Russian Federation 
 

 
Bone marrow recipients are the most immunocompromizied patients who are susceptible to multiple infections. It is 

especially true for long-term episodes of drug-associated granulocytopenia. 
Our research goal was to identify risk factors of healthcare-associated infections (HAIs) in patients after bone marrow 

transplantation (BMT). 
Risk factors of developing HAIs were identified by accomplishing an analytical epidemiological “case – control” study 

with 973 patients participating in it. They all underwent BMT in the Hematology, Chemotherapy and Bone Marrow Trans-
plantation Department of the Pirogov National Medical and Surgical Center on a period from 2015 to 2018. The following 
diseases were diagnosed in them: lymphoma (n = 158), multiple myeloma (n = 96), and multiple sclerosis (n = 719). HAIs 
cases were selected based on the standard (epidemiological) case definition in accordance with the Federal Clinical Rec-
ommendations on Epidemiological Surveillance over HAIs approved by the National Association of Experts responsible for 
Control over Healthcare-Associated Infections. 

Retrospective analysis established 75 HAIs cases or 7.7 % of the total number of the analyzed patients after BMT. 
Catheter-related bloodstream infections took the leading place among all the HAIs accounting for 52.0 ± 2.4 %. They were 
followed by bloodstream infections, 28.0 ± 3.1 %; lower respiratory tracts infections, 17.0 ± 3.2 %; and post-injection com-
plications, 3.0 ± 0.6 %. Oncological diseases were established to cause HAIs in bone marrow recipients more frequently 
(ОR = 5.603; 95 % CI = 3.422–9.174) than multiple sclerosis (ОR = 0.178; 95 % CI = 0.109–0.292). This indicates that an 
underlying disease has its influence on a risk of infectious complications. We established a direct correlation between HAIs 
frequency and contamination with opportunistic microorganisms detected in objects in the hospital environment (r = 0.79, 
p = 0.01). This calls for implementing up-to-date disinfection provided for such objects. 

Keywords: bone marrow transplantation, healthcare-associated infections, febrile neutropenia, mucositis, risk factors. 
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