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В завершении отметим, что мы используем описанный способ наведения гортанных щип-
цов как в клинических, так и в педагогических целях при обучении клинических ординаторов 
и врачей циклов повышения квалификации.
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В статье приведен случай развития инвазивного мукормикоза у пациентки после транс-
плантации гемопоэтических стволовых клеток.

Подробно описаны клинические проявления заболевания, динамика поражения околоносовых 
пазух, проведение хирургического эндоскопического вмешательства в условиях панцитопении.

Авторы приходят к выводу, что при соответствующей подготовке даже у пациентов с 
низкими показателями свертывающей системы крови возможно проведение эндоскопической 
ринохирургии по показаниям. Описываемая в статье риноцеребральная форма мукормикоза 
характеризуется высокой летальностью даже при массивной противогрибковой терапии в со-
четании с хирургическим лечением.
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The article is describe case of invasive form of mucormycosis in patient after allogeneic hematopoetic 
stem cells transplantation.

The clinical manifestations of the disease, the dynamics of destruction of the paranasal sinuses and 
endoscopic surgical intervention in pancytopenia are described in detail.

The main conclusion: this type of laser resection is the most effective in comparison with chordectomy 
and arytenoidectomy. 

The authors conclude, that with appropriate training, even in patients with low levels of blood coagulation, 
endoscopic sinus surgery may be performed. Despite massive antifungal therapy in combination with 
surgical treatment, rhinocerebral form of mucormycosis is characterized by high mortality.

Key words: mucormycosis, hematopoetic stem cells transplantation, endoscopic sinus surgery.
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Воспалительные поражения околоносовых пазух занимают одно из ведущих мест в струк-
туре ЛОР-заболеваний и составляют, по данным различных авторов, от 15 до 36% среди всех 
больных, находящихся на стационарном лечении [8]. В последнее десятилетие наблюдается 
рост числа поражений ЛОРорганов, обусловленных условно-патогенными грибами, парази-
тирующими на слизистых оболочках [2]. Это связано с существенным увеличением факторов 
риска их развития, среди которых ведущие позиции занимают иммунодефицитные состояния, 
вызванные длительным использованием глюкокортикоидных и иммуносупрессивных препа-
ратов при лечении онкологических заболеваний, болезней крови, СПИДе, дисбиоз как след-
ствие массивной антибактериальной терапии, а также соматическая патология, в частности 
сахарный диабет, бронхиальная астма и др. [5].

Оппортунистические микозы занимают особое место среди всех грибковых заболеваний, 
поскольку их возникновение и последующее развитие патологических процессов происходят 
у иммунокомпроментированных пациентов [4]. Реципиенты, которым была выполнена ал-
логенная трансплантация гемопоэтических стволовых клеток (алло-ТГСК), особенно от не-
родственного донора, имеют высокий риск развития бактериальных и грибковых инфекций, в 
том числе вызванных условно-патогенными микроорганизмами за счет длительной грануло-
цитопении, дефекта системы фагоцитоза, нарушения клеточного и гуморального иммунитета, 
функциональной асплении. Доля больных с гемобластозами, у которых развиваются редкие 
инвазивные формы грибковых инфекций, имеет тенденцию к увеличению во всем мире [18]. 
Частота инвазивных микозов у пациентов после алло-ТГСК составляет 7–33%, общая леталь-
ность от этого вида осложнений, даже при активной терапии, достигает 90% [6].

В последнее время в мировой литературе стали появляться публикации о случаях инвазив-
ного поражения околоносовых пазух (ОНП), обусловленных зигомикозом (мукормикозом). 
Впервые зигомицеты были описаны A. Paltauf в 1885 г. [5]. Эти низшие грибы, патогенные для 
человека, относятся к отделу Zygomycota, подотделу Mucoromycotina, порядку Mucorales (му-
коровые) [10]. Порядок включает, по разным системам, от 6 до 8 семейств (около 250 видов). 
Они являются самыми многочисленными грибами, включают в себя представителей родов 
Rhizopus, Mucor, Lichteimia (Absidia), Rhizomucor и Apophysomyces [3, 9]. 

Мукоровые грибы распространены повсеместно. Они обитают в почве, часто встречаются 
в гниющих отходах и пищевых продуктах, особенно в хлебе и зерне [1]. Ведущие пути пере-
дачи: дыхательный, чрескожный, алиментарный. Культуры грибов довольно крупные, активно 
развиваются на искусственных питательных средах, колонии серовато-белого, коричневого 
или бурого цветов. При микроскопическом исследовании для этого вида грибка характерен 
широкий ветвящийся несептированный мицелий, на вершине которого в большом количестве 
формируются спорангиеносцы с темноокрашенными шаровидными спорангиями [3, 9].

Мукормикоз является третьим по распространенности инвазивным микозом после канди-
доза и аспергиллеза, встречающимся у пациентов с гематологическими заболеваниями и пере-
несших аллогенную трансплантацию стволовых клеток [12].

Основными клиническими вариантами мукормикоза являются: риноцеребральный, легоч-
ный, с первичным поражением кожи и подкожной клетчатки, диссеминированный и гастроин-
тестинальный [1, 7, 14, 17, 19].
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В структуре мукормикозов риноцеребральная форма составляет 50% от общего количества 
случаев и протекает как острая инфекция, в подавляющем большинстве случаев с летальным 
исходом [7, 18]. Помимо иммуносупрессии предрасполагающим фактором для развития этого 
заболевания является наличие у пациента сахарного диабета.

Мы представляем случай риноцеребрального мукормикоза у пациентки после неродствен-
ной аллогенной трансплантации гемопоэтических стволовых клеток.

Пациентка М., 15 лет, находилась на лечении в институте детской гематологии и транс-
плантологии им. Р. М. Горбачевой с диагнозом острый миелоидный лейкоз, М2 FAB, t(8; 21) после 
аллогенной неродственной трансплантации костного мозга, II клинико-гематологическая ре-
миссия от 01.2011, аллогенная неродственая трансплантация костного мозга 07.2011. Ранний 
посттрансплантационный период осложнился острой реакцией трансплантат против хозя-
ина (РТПХ) 1-й степени (кожа 1 ст.). В последующем развилась хроническая РТПХ, распро-
страненная форма с поражением слизистых оболочек (ротовая полость, глаза) и легких. Данное 
состояние предполагало длительную иммуносупрессивную терапию глюкокортикостероидами, 
что способствовало развитию стероидного сахарного диабета и инфекционных осложнений. У 
пациентки диагностирована двусторонняя интерстициальная пневмония смешанного генеза 
(CMV, Mycoplasma pneumonia, Pneumocystis carnii). Дыхательная недостаточность III степени. 
Вероятный инвазивный аспергиллез легких (Asp. fumigatus, Asp. nidulans). На 157-й день после 
алло-ТГСК возникли пневмомедиастинум, ограниченный пневмоторакс, распространенная под-
кожная эмфизема. Со стороны гемопоэза наблюдалась гипофункция трансплантата (нейтро-
пения II ст., анемия III ст., тромбоцитопения IV).

Консервативная терапия включала иммунносупрессию: такролимус, метипред, сиролимус.
Сопроводительная терапия: лейкостим, эуфиллин, флуифорт, сингуляр, омепразол, инсулин, 

нутрифлекс, берлитион, церебролизин, мильгамма, октагам, альбумин, смуф-липод, оксена, ла-
зикс, нитроглицерин, реланиум, фентанил, ардуан, прозерин, инфузионно-метаболическая те-
рапия.

Противомикробная терапия, которую пациентка получала в период пребывания в стацио-
наре, проводилась в полном объеме и при необходимости корригировалась клиническим миколо-
гом. За время пребывания в стационаре пациентка получала ципринол, сумамед, вифенд, бисеп-
тол, амоксиклав, сульцеф, ванкомицин, клиндамицин, доксициклин, амфолип, меронем, таваник, 
зивокс, ноксафил, тазоцин, кансидас.

27.02.2012 пациентку начали беспокоить головные боли, отмечались снижение зрения на 
левый глаз, опущение верхнего века слева, отек щек, слизисто-геморрагическое отделяемое из 
носовых ходов, ощущение онемения в области лица.

При осмотре: состояние пациентки тяжелое по основному заболеванию и сопутствующей 
патологии. При пальпации определяется подкожная эмфизема шеи, грудной клетки. Передняя 
риноскопия: слизистая оболочка носа отечная, в носовых ходах серозно-геморрагическое отде-
ляемое. Носовое дыхание умеренно затруднено. Умеренный отек в области щек с двух сторон, 
пальпация и перкуссия области проекции верхнечелюстных пазух чувствительны. Отмечен 
птоз века левого глаза.

Выполнена компьютерная томография околоносовых пазух, наблюдается поражение верх-
нечелюстных, клиновидных пазух и клеток решетчатого лабиринта, костно-деструктивных 
изменений в зоне сканирования не выявлено (рис. 1). Больная осмотрена офтальмологом, заклю-
чение: синдром верхушки орбиты, периферический синдром Горнера. 

В целях санации очага инфекции и выявления возбудителя под местной анестезией Sol. 
Lidocaini 10% 2 мл выполнена лечебно-диагностическая пункция верхнечелюстных пазух, по-
лучено гнойное отделяемое с обеих сторон, установлен ПВХ катетер в обе верхнечелюстные 
пазухи. Материал направлен на бактериологическое и микологическое исследование. При ми-
кроскопии выявлен мицелий зигомицет. В посеве содержимого носовых пазух: рост Lichteimia 
corymbifera (рис. 2).

В последующие дни отмечалось отсутствие убедительной положительной динамики. 
Подкожная эмфизема нарастала, распространялась на ткани лица, отмечалась крепитация 
в области щек. Из левой половины носа открылось выраженное кровотечение, ПВХ катетер 
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был удален, кровотечение остановлено при помощи гемостатической губки. Вместе с тем про-
должались ежедневные промывания правой верхнечелюстной пазухи растворами антисепти-
ков. Спустя трое суток во время очередного промывания возникла отечность щечной области. 
Повторная компьютерная томография ОНП 11.03.2012 выявила отрицательную динамику со 
стороны околоносовых пазух, появились подозрения на деструкцию костной ткани в области 
места крепления средней носовой раковины справа (рис. 3).

 В связи с нарастанием подкожной эмфиземы тканей лица, шеи, грудной клетки, пневмо-
медиастинума в условиях ИВЛ выполнены видеоторакоскопия, дренирование заднего и перед-
него средостений, левой плевральной полости, биопсия ткани легкого. Состояние прогрессивно 

Рис. 1. Компьютерная томография околоносовых пазух от 02.03.2012: А – затенение верхнечелюстных 
пазух; Б – затенение клеток решетчатого лабиринта и клиновидных пазух.

Рис. 2. А – несептированный мицелий, делящийся под углом 90° (электронная микроскопия); Б – люми-
несцентная микроскопия мицелия.

Рис. 3. КТ околоносовых пазух от 11.03.2012: А, Б – картина полисинусита; имеются подозрения на де-
струкцию костной ткани в области средней носовой раковины справа.
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ухудшалось, самостоятельное дыхание было неэффективно, реаниматологом принято решение 
о продолжении искусственной вентиляции легких.

Учитывая данные компьютерной томографии, отсутствие положительной динамики, ре-
зультаты микробиологического исследования, выявившего неблагоприятный для прогноза вид 
гриба, в целях санации очага инфекции и предупреждения внутричерепных осложнений принято 
решение об оперативном лечении прогрессирующего риноцеребрального мукормикоза. Риск опе-
ративного вмешательства определялся как крайне высокий.

Основные показатели крови на день операции: лейкоциты – 3,4х109/л; эритроциты – 
2,11х1012/л; гемоглобин – 69 г/л; гематокрит – 0,220; тромбоциты – 15х109/л, протромбин – 
75,4 (n = 78 – 142%); МНО – 1.35 (n = 0,80 – 1,20), фибриноген – 2,8 г/л (n = 2 – 4 г/л).

Учитывая тяжелую сопутствующую патологию (стероидный сахарный диабет, пневмоме-
диастинум, полиорганная недостаточность, сепсис, тромбоцитопения), эндоскопический под-
ход, расценивался нами как единственно возможный вариант полисинусотомии.

16.03.2012 в условиях эндотрахеального наркоза под контролем эндоскопа 0, 45 и 70°, рас-
ширено соустье с верхнечелюстной пазухой слева и справа, в пазухах обнаружено: слизистая 
оболочка тотально поражена серо-белыми налетами, легко отслаивается в аспиратор, обна-
жая костные стенки пазухи (рис. 4). Вскрыты клетки решетчатого лабиринта с обеих сто-
рон, в них обнаружено содержимое слизисто-геморрагического характера, все патологическое 
отделяемое удалено. Операция дополнена вскрытием клиновидной пазухи. Перед оперативным 
вмешательством и интраоперационно пациентке было осуществлено переливание тромбоци-
тарной массы в объеме 630 мл. Интраоперационное кровотечение было сопоставимо с кровопо-
терей у пациентов, не страдающих патологией свертывающей системы крови, при выполнении 
операций подобного типа. Гемостаз к концу операции обеспечивался гемостатическими губками 
и ватно-мазевыми тампонами. Завершающим этапом была трахеотомия.

 Из особенностей хода оперативного вмешательства следует отметить самопроизвольное 
отделение средней носовой раковины справа при резекции крючковидного отростка. На компью-
терной томографии в области ее крепления складывалось впечатление о наличии деструкции 
костной ткани (рис. 4, Б). Это подтверждает наличие костно-деструктивных изменений.

Со стороны полости носа послеоперационный период протекал без особенностей. Отмечалось 
незначительное геморрагическое пропитывание тампонов.

Несмотря на массивную противомикробную терапию, в связи с нарастанием явлений поли-
органной недостаточности через 2 недели (31.03.2012) пациентка скончалась.

Представленный клинической случай демонстрирует специфичность этиологического 
фактора, играющего роль в развитии воспаления ЛОРорганов у иммунокомпроментирован-
ных пациентов. Существует целый ряд доказанных факторов риска развития инвазивного 
микоза у реципиентов алло-ТГСК, наличие которых должно насторожить врача о возможном 
развитии грибковой инфекции, в частности мукормикоза. 

Рис. 4. А – слизистая оболочка верхнечелюстной пазухи, пораженная грибком, легко отделяется от 
костных стенок аспиратором; Б – правая средняя носовая раковина.
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У пациентки М. такими факторами являлись инвазивный микоз в анамнезе, выбор стволо-
вых клеток периферической крови в качестве источника гемопоэтических стволовых клеток, 
немиелоаблативный режим кондиционирования, применение антилимфоцитарного глобули-
на и флударабина при кондиционировании, нейтропения более 10 дней, тяжелая бактериаль-
ная инфекция (сепсис, реактивация цитомегаловирусной инфекции, а также острая реакция 
«трансплантат против хозяина») [6]. В дополнение следует отметить, что развившийся у па-
циентки стероидный сахарный диабет также явился отягощающим фактором развития гриб-
ковой инфекции.

По данным литературы, успешное лечение мукормикоза основывается на четырех основ-
ных элементах: ранней диагностике, агрессивной противогрибковой терапии, хирургической 
санации очага и разрешении основного заболевания [11, 13, 15, 18].

Эндоскопический подход, по нашему мнению, является методом выбора при проведении 
хирургических вмешательств на околоносовых пазухах у пациентов с нарушениями свертыва-
ющей системы крови ввиду своей малой инвазивности, прецизионности и хорошей визуали-
зации.

К сожалению, даже при проведении современной противомикробной терапии в сочетании 
с хирургическим лечением прогноз течения риноцеребральной формы мукормикоза остается 
крайне неблагоприятным.
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