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В статье рассмотрены некоторые особенности течения инфекционных осложнений, в частности си-

нуситов, у детей и подростков после трансплантации гемопоэтических стволовых клеток, представлена 

статистика заболеваемости синуситом у данной категории пациентов. Особое внимание уделено взаи-

мосвязи между проявлениями реакции «трансплантат против хозяина» и развитием синусита.

Ключевые слова: синусит, трансплантация гемопоэтических стволовых клеток, реакция «транс-

плантат против хозяина».
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The article discusses some features of the course of infection, particularly sinusitis in children and 

adolescents after transplantation of allogenic hematopoietic stem cells, provides statistics of morbidity sinusitis 

in these patients. Particular attention is paid to the relationship between the occurrence of the reaction of „graft 

versus host” disease and the development of sinusitis. 
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Синусит остается одной из наиболее ак-

туальных проблем оториноларингологии. 

Воспалительные заболевания околоносовых па-

зух, по данным отечественной литературы, со-

ставляют 15–30% стационарной патологии ЛОР-

органов [1, 3]. 

В данной работе мы остановились на пробле-

ме инфекционных осложнений, в частности, си-

нуситов у детей и подростков после транспланта-

ции гемопоэтических стволовых клеток (ТГСК). 

По данным зарубежных авторов, заболеваемость 

синуситом среди взрослых пациентов после ТГСК 

составляет от 21 до 36% [10, 13, 14]. В доступной 

нам литературе практически не представлены 

данные о частоте возникновения и особенностях 

течения синуситов у детей и подростков после 

ТГСК. 

Трансплантация гемопоэтических стволо-

вых клеток (ТГСК) стала стандартом лечения для 

многих пациентов с рядом врожденных или при-

обретенных нарушений кроветворной системы 

[4, 5, 7, 8, 15]. Количество проводимых в мире 

трансплантаций постоянно возрастает, достигая 

в последние годы 60 тыс. процедур в год [2]. ТГСК 

опасна не только непосредственной токсично-

стью раннего посттрансплантационного перио-

да, но и тяжелыми, трудно поддающимися кор-

рекции отдаленными осложнениями у значимой 

части пациентов [2]. Проведение ТГСК предпо-

лагает применение высоких доз цитостатических 

препаратов или лучевой терапии в качестве под-

готовки к введению гемопоэтических стволовых 

клеток. Глубокая нейтропения, иммунносупрес-

сия и нарушение защитных барьеров являются 

важными факторами риска развития бактериаль-

ных и грибковых инфекций в начальном периоде 

после трансплантации [9, 10]. Развитие иммуно-

логического конфликта между клетками донора 

и реципиента – реакции «трансплантат против 

хозяина» (РТПХ) – также повышает вероятность 

возникновения инфекций [2, 9–11]. При разви-

тии РТПХ донорские Т-лимфоциты атакуют чу-

жеродные для них клетки и ткани нового «хозяи-

на». Чаще всего мишенями атаки являются кожа, 

слизистые оболочки, печень и кишечник реци-

пиента. По срокам возникновения различают 

острую РТПХ, которая появляется в первые 100 

дней после трансплантации, и хроническую, ко-

торая развивается в более поздние сроки. Также 

следует подчеркнуть, что инфекции после ТГСК 

могут иметь скудную клиническую симптомати-

ку, замаскированную органными осложнениями 

высокодозной терапии и реакцией «трансплан-

тат против хозяина». Синусит является частым 

осложнением после трансплантации гемопоэти-

ческих стволовых клеток [6, 10, 11, 15]. Высокий 

уровень развития синусита связан с такими отяг-

чающими факторами, как иммуносупрессия, хи-

миотерапия, вирусные инфекции (цитомегало-

вирус, Эпштейна–Барра вирус), РТПХ слизистых 

оболочек [6, 11, 12].

Мукозиты, развивающиеся при токсичных ре-

жимах кондиционирования в ранний посттранс-

плантационный период, нередко становятся ис-

точником инвазивных инфекций. Некротические 

очаги на слизистых оболочках служат хорошей 

средой для размножения бактериальных и гриб-

ковых патогенов, которые значительно усугубля-

ют течение мукозита и могут стать возбудителя-

ми тяжелых системных инфекций [2]. Развитие 

хронической РТПХ в позднем посттранспланта-

ционном периоде также требует назначения им-

муносупрессивной терапии, что тоже способству-

ет инфекционным процессам. 

В зависимости от источника гемопоэтических 

стволовых клеток существует несколько видов 

трансплантации: аллогенная родственная и не-

родственная, гаплоидентичная и аутологичная.

Цель исследования. Изучение особенностей 

течения и влияния развития реакции «трансплан-

тат против хозяина» на возникновение синусита у 

детей и подростков после аллогенной трансплан-

тации гемопоэтических стволовых клеток.

Пациенты и методы. В исследование вошли 

215 пациентов от 0 до 21 года, которым была вы-

полнена различного вида трансплантация ГСК. 

В период с 2008 по 2012 г. в клинике «Институт 

детской гематологии и трансплантологии им. 

Р. М. Горбачевой» СПбГМУ им. И. П. Павлова ал-

логенная ТГСК от родственного или неродствен-

ного донора, полностью или частично совмести-

мых по антигенам HLA системы, проведена у 181 

(84%) пациента, соотношение по полу жен./муж. 

64/117. Группа сравнения состояла из 34 (16%) 

реципиентов аутологичной ТГСК, соотношение 

по полу: жен/муж 14/20. В структуре основного 

заболевания преобладал острый лимфобластный 

лейкоз (ОЛЛ) – 75 (41,4%) пациентов, острый ми-

елобластный лейкоз (ОМЛ) – 56 (31%) пациен-

тов, апластическая анемия – 7 (3,9%) пациентов, 

миелодиспластический синдром – 9 (5%) пациен-

тов, острый бифенотипический лейкоз – 6 (3,3%) 

пациентов, прочие заболевания – 28 (15,4%) 

пациентов. В группе сравнения 13 (38,2%) па-

циентов с диагнозом нейробластома, 21 (61,8%) 

пациент – с саркомой Юинга. Особое внимание 

уделяется выбору режима подготовки (кондици-

онирования) пациента к трансплантации ГСК. 

Миелоаблативные режимы кондиционирования 

использовали у 76 (42%) пациентов, режимы кон-

диционирования со сниженной интенсивностью 

доз – у 105 (58%) пациентов. Основными метода-

ми диагностики синусита являлись: сбор жалоб и 

анамнеза, эндоскопический осмотр полости носа, 

рентгенологическое исследование околоносовых 

пазух и компьютерная томография. 
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Результаты. Частота развития синусита в пе-

риод после аллогенной трансплантации гемопоэ-

тических стволовых клеток у детей и подростков, 

по нашим данным, составила 29,3% (53/181). 

В период до 100 дней после трансплантации си-

нусит выявлен у 18,2% (n = 33) пациентов, сре-

ди которых 25 (75,7%) имели проявления острой 

РТПХ. После 100 дней синусит диагностирован у 

16,5% (n = 30) пациентов, 22 (73,3%) из которых 

страдали хронической РТПХ. В группе сравнения 

из 34 пациентов после аутологичной ТГСК сину-

сит развился у 1 (2,9%) пациента. 

Из 181 реципиентов аллогенных ГСК 118 

(65,2%) имели острую реакцию «трансплантат 

против хозяина» с поражением кожи, желудочно-

кишечного тракта или печени. Из 25 пациентов 

с проявлениями острой РТПХ на коже, слизистых 

оболочках и печени синусит развился у 5 (20%), 

острая РТПХ кожи и кишечника наблюдалась у 

32 пациентов, из них у 6 (19%) диагностирован 

синусит. Проявления острой РТПХ только на коже 

были у 42 пациентов, поражение пазух выявлено 

у 11 (26,1%) пациентов, острая РТПХ кишечника 

наблюдалась у 8 пациентов, поражение пазух у 

3 (37,5%) пациентов. Хроническая РТПХ зареги-

стрирована у 46 пациентов, из них 17 (37%) паци-

ентов имели синусит. 

Околоносовые пазухи вследствие анатоми-

ческих особенностей являются скомпромети-

рованными в отношении развития воспаления 

ввиду высокой частоты встречаемости развития 

мукозита и РТПХ слизистых оболочек у пациен-

тов после аллогенной ТГСК. При этих состояни-

ях происходят изменения в структуре слизистой 

оболочки полости носа, в частности уменьшается 

количество бокаловидных клеток, наблюдает-

ся значительная потеря ресничек мерцательной 

клеткой. Изменения слизистой оболочки полости 

носа приводят к нарушению мукоциллиарного 

клиренса, что повышает вероятность адгезии воз-

будителя [9]. 

Течение синусита протекало со скудной кли-

нической картиной: головная боль наблюдалась у 

9 (16,9%) пациентов, выделения из носа лишь в 2 

(3,7%) случаях носили гнойный и слизисто-гной-

ный характер, в 24 (45,2%) случаях – слизистый, 

у 25 (47,1%) пациентов при осмотре отделяемое 

не определялось. При риноскопии выраженный 

отек слизистой оболочки полости носа выявлен у 

6 (11,3%) пациентов, гиперемия слизистой обо-

лочки – у 10 (18,8%). 

Компьютерная томография как наиболее 

точный метод диагностики воспалительных из-

менений околоносовых пазух использовалась 

у 33 (62,2%) пациентов, у 20 (37,8%) было вы-

полнено рентгенологическое исследование. 

В целях верификации возбудителя синусита вы-

полнялись лечебно-диагностические пункции 

верхнечелюстных пазух. Полученные аспираты 

направлялись на бактериологическое и миколо-

гическое исследования. По результатам этих ис-

следований были выявлены следующие микро-

организмы: Staph. epidermidis – 20,4% (9), Str. 
viridans – 18,1% (8), грибы рода Aspergillus – 13,6% 

(6), Kl. pneumonia – 11,3% (5), En. faecalis – 9,0% 

(4), E. coli – 6,8% (3), Ps. aeruginosa – 6,8% (3), 
Str. mitis – 4,5% (2). В единичных случаях выяв-

лялись Lichteimia corymbifera, Paecilomyces variotii, 
St. aureus, Stenotrophomonas maltophilia. В 9,4% 

(n = 5) случаев, результаты бактериологическо-

го и микологического исследований были отри-

цательны. В 28,3% (n = 15) случаев воспаление 

носило бактериальный характер, в 9,4% (n = 5) – 

грибковый и в 9,4% (n = 5) случаев – смешанный. 

Все пациенты с поражением околоносовых 

пазух получали системную (антибактериальную 

и противогрибковую) и местную (сосудосужива-

ющие лекарственные средства) терапию, в одном 

случае потребовалась хирургическая санация 

очага инфекции (эндоскопическая полисинусото-

мия) в связи с развитием риноцеребрального му-

кормикоза. Течение синуситов носило затяжной 

рецидивирующий характер, несмотря на адекват-

ную терапию в зависимости от чувствительности 

возбудителя. Сроки выздоровления составили от 

14 до 180 дней с медианой 30 суток (38 пациен-

тов, 72%), у 15 (28%) пациентов выздоровление 

не наступило, что было связано с развитием дру-

гих инфекционных осложнений после аллоген-

ной ТГСК.

Выводы 
Воспаление околоносовых пазух является частым инфекционным осложнением у детей и под-

ростков после аллогенной трансплантации гемопоэтических стволовых клеток. Реципиенты алло-

геннных ГСК имеют более высокую частоту синусита по сравнению с реципиентами аутологичных 

ГСК. Протекая на фоне цитопении и иммуносупрессии, синуситы у данной категории пациентов 

имеют скудную клиническую картину, течение их носит затяжной, рецидивирующий характер, по-

этому крайне важна своевременная их диагностика. Наличие острой реакции «трансплантат против 

хозяина», особенно с вовлечением кожи и слизистых оболочек, повышает риск развития поражения 

околоносовых пазух. Основными возбудителями синуситов являлись Staph. Epidermidis, Str. Viridans, 
грибы рода Aspergillus. Терапия синуситов после аллогенной ТГСК должна иметь комбинированный 

характер и включать назначение системных антимикробных препаратов, местную терапию, при не-

обходимости эндоскопическое хирургическое вмешательство. 

                             



215

60-я науч.-практ. конф. «Молодые ученые – российской оториноларингологии»

 ЛИТЕРАТУРА

1.   Пальчун  В. Т., Крюков А. И. Оториноларингология. – М.: Медицина, 2001. – 615 c.

2.  Румянцев А. Г., Масчан А. А. Трансплантация гемопоэтических стволовых клеток у детей. – М.: МИА, 2003. – 

910 c.

3.  Рязанцев С. В., Науменко Н. Н., Захарова Г. П. Принципы этиопатогенетической терапии острых синуситов. – 

СПб., 2005. – 38 c. 

4.   Allogeneic hematopoietic stem cell transplantation in China: where we are and where to go / Lv. Meng [et al.] // 

J. Hematol. Oncol. – 2012. – N 5. – P. 10. 

5.  Appelbaum F. R. Hematopoietic-cell transplantation at 50 // N. Engl. J. Med. – 2007. – N 357 (15). – P. 1472–1475. 

6.   Berlinger N. T. Sinusitis in immunodeficient and immunosuppressed patient // Laryngoscope. – 1985. – N 95. – 

P. 29–33.

7.   Copelan E. A. Hematopoietic stem-cell transplantation // N. Engl. J. Med. – 2006. – N 354 (17). – P. 1813–1826.

8.  European Group for Blood and Marrow. Allogeneic and autologous transplantation for haematological diseases, solid 

tumours and immune disorders: definitions and current practice in Europe/ P. Ljungman [et al.] // Bone Marrow 

Transplant. – 2006. – N 37 (5). – P. 439–449. 

9.  Histological features of the nasal mucosa in hematopoietic stem cell transplantation / E. Ortiz [et al.] // Am. J. 

Rhinol. Allergy. – 2011, sep-oct. – N 25 (5). – P. e191–195.

10.  Meyers J. D. Infection in bone marrow transplant recipients // Am. J. Med. – 1986, jul. – N 81 (1A). – P. 27–38. 

11.  Paranasal sinusitis following allogeneic bone marrow transplant / D. G. Savage  [et al.] // Bone Marrow Transplant. – 

1997, jan. – N 19 (1). – P. 55–59.

12.  Prognostic value of  sinus CT scans in hematopoietic stem cell transplantation  / E. Ortiz [et al.] // Otorhinolaryngol.- 

2010, sep-oct. – N 76 (5). – P. 618–622.

13.  Retrospective analysis of paranasal sinusitis in patients receiving hematopoietic stem cell transplantation / Y. W. Won 

[et al.] //  Int. J. Hematol. – 2011, mar. – N 93 (3). – P. 383–388.

14.  Sinus disease in the bone marrow transplant population: incidence, risk factors, and complications / T. Y. Shibuya [et 

al.] //Otolaryngol. Head Neck Surg. – 1995, dec. – N 113 (6). – P. 705–711.

15.  Sinusitis in bone marrow transplantation / S. Yee [et al.] //  South Med. J. – 1994, Apr. – N 87 (4). – P. 522–524.

Утимишева Екатерина Сергеевна – врач-оториноларинголог клиники «Институт детской гематологии и 

трансплантологии им. Р. М. Горбачевой» СПбГМУ им. акад. И. П. Павлова. 197022, Санкт-Петербург, ул. Льва 

Толстого, д. 6/8; тел.: 8-921-313-64-70, е-mail otorino@mail.ru

Аверьянова Мария Юрьевна – аспирантка каф. гематологии, трансфузиологии и трансплантологии ФПО 

СПбГМУ им. акад. И. П. Павлова. 197022, Санкт-Петербург, ул. Льва Толстого, д. 6/8; тел: +812-233-34-80

Станчева Наталья Васильевна – канд. мед. наук, зав. отделением трансплантации костного мозга для де-

тей клиники «Институт детской гематологии и трансплантологии им. Р. М. Горбачевой» СПбГМУ им. акад. 

И. П. Павлова. 197022, Санкт-Петербург, ул. Льва Толстого, д. 6/8; тел.: +812-233-34-80.

                     


