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INEPEYEHb HEOBXOANMOI'O OBOPYJIOBAHUS, PEAKTUBOB,

MPEMAPATOB, U3JAEJNI MEIUIIMHCKON TEXHUKHT

JInsi KOMIUIEKCHOM JUArHOCTUKH CENTUYECKUX OCJI0XKHEHUW TIpUOKOBOM

STHUOJIOTUHU HEOOXOAUMBL:

OMOXMMHUYECKUN aHaIM3aTOp JIFOOOTO THUMA, MO3BOJISIONINA TPOU3BOAHTH
KOJIMYECTBEHHOE HW3MepeHue cojepkaHusi C-peakTHBHOTO OelKa, YPOBHS
TJIFOKO3bI M UOPUHOTEHA B KPOBH;

KyJIbTypaldbHBIC CpPEIbl IS BBIACICHHUS TPHOOB U3 OHMOJIOTHYCCKUX
00pa3ioB;

TEPMOCTATUPYIOITUE YCTPOMCTBA IS KYJIbTUBUPOBAHUS MUKPOOPTAaHU3MOB;
MUKPOCKOITBI (CBETOBOW, (Pa30BO-KOHTPACTHBIM U JIOMUHECIEHTHBIN) IS
JETEKITNN MUKPO(MIOPHI B OMOJOTHIECKUX MaTepuaax;

HAOOpHI ~ CENIEKTHBHBIX  KpacHUTENEH IS OKPAaCKM  OHMOJOTHYECKUX
MaTepuasoB;

JTMATHOCTUYECKUE TIAHEIM PYYHOTO, MOJIy- U aBTOMATH3UPOBAHHOTO THUITOB
JUTsI OMOXMMHYECKOW MICHTU(UKAIIMN M ONpPEACICHUS aHTUMHUKOTHYECKON
YyBCTBUTEIHLHOCTH IPHOOB;

JaMUHAPHBIA OOKC HE HIDKE 2-TO Kilacca OMOJIOTUYECKON O€30MacHOCTH;
UMMYHO(EPMEHTHAS CTAaHIHUS C TECT-CHCTEMaMH IS OTPEICICHUS
AaHTUTECHOB TPHOOB.

IMNOKA3AHUSA K NIPUMEHEHUWIO
Jroboit  snm3on (GeOpWwIIbHOM  JUXOPaAKU,  CONMPOBOXKAAIOUIUIICS

NnoBbIlIEHUEM Temreparypel 10 38,5°C u Belllle y JOE€TE€H B COCTOSIHUU
HeifTponennn (coxepxanne HeiirpodmioB menee 0,5x10°/1) n couerarommiics ¢
HeP((DEKTUBHBIM TMPUMEHEHUEM aHTUOAKTEpUATbHBIX MpEnapaToB, SBISETCS
MOBOJOM [JIi NMPUMEHEHUS aIrOPUTMa JUArHOCTUKU M JIEYEHUS CENTHUYECKUX
OCJIOKHEHUM TPUOKOBOM ATUOJIOTHUH.

OIIMCAHHUE TEXHOJIOI'MA UCITOJIb3OBAHUA
CIIOCOBA
NHBa3uBHBI MHKO3 Yy HWMMYHOCYIPECCUBHBIX NALUEHTOB SBIISETCS

CII0’KHOM TMarHOCTUYECKOU U TepaneBTUUECKON MPOOIEeMOil.

(DaKTOpaMI/I pUCKa pa3sBUTHUA HHBA3UBHBIX MHUKO30B ABJIAIOTCA:

Hertponenus < 500/MK1 AuTenbHOCTHIO OoJiee 10 aHE;
HeritponeHus < 100/MKJI HE3aBUCUMO OT JUTUTEIIBHOCTH;
TUChHYHKIHST HEUTPO(DUIIOB;

aymorennas TI'CK:

v’ Tepanus rOKokopTHkKouaamu >1 (0,5) MI/Kr/cyT 1mo npeaHu30I0Hy
Oonee 7 mHel;

v' TI'CK oT anbTepHAaTHBHOTO JOHOpPa (HEPOACTBEHHBIM, POJCTBECHHBIN,

HEMOJIHOCTHIO COBMECTUMBIN );

00JI€3Hb «TPAHCIUIAHTAT-IIPOTUB-X035MHAY;

TUCHYHKIMS pECTIUPATOPHOTO AITUTEINHS;

AN



v' IIMB-niHeBMOHUSL.
® KOJIOHM3allUs JAbIXaTCNIbHBIX TyTeH W MPUAATOYHBIX IMa3yX HOCA CIIOpamMHu
rpu0oB poaa Aspergillus;
® KOJOHM3alUig  JPOAOKEBBIMH  rpubamm  Oojee  2-X  aHATOMHUYECKUX
JIOKAJIM3aLui*;
® HapYIICHUE IEJIOCTHOCTH CIIM3UCTHIX 000JI0UYEK U KOXKU;
® [apeHTEpaTbHOE TUTAHUE;

® KaTCTCpu3alud OCHTPAJIbHBIX BCH.
* nns C. tropicalis TOCTaTOYHO OAHOM JIOKATU3AIUH.

prHIILI PUCKa MHBA3UBHOI'0 KaHAUIA03a

Broicokuii puck CranaapTHbI pUCK Huskuii puck
Hewtrponenns <500/mkit; > | Hetitponenus  <500/mkit; | Hewitponienust  <500/MK;
10 nquen 5-10 guen <5 nHen
Muenoabnatusnas TI'CK | HemuenoabnarusHas
o ooy Ao TI'CK amorenHas TT'CK

Aytosornynas TI'CK
NMmyHOCyTIpeccuBHas Coueranne KOPOTKOM
Tepanus 1O MOBOJY | HEUTPOIICHUU U Tepanuu
TsDKEou AA TITFOKOKOPTUKOUIAMHU
[IpenmecTByromast Kononusarms Candida
rpubOkoBas UHGEKITUs Spp.
Octpas PTIIX

I'pynnbl pucka MHBa3MBHOIO aclepruuie3a

I'pynnsl pucka IHpuuuna
XpoHuyeckas JuchyHKuns HeUTpoPUIOB
rpaHyJioMaTo3Hasi 00JIe3Hb;
cunapoM Yennak—Xuramu
CBepXTspKenble ['my6okast HeHTporneHus
aIrJIaCTUYECKUE aHEMUU KomOunupoBannass ummyHocymnpeccuss AJIIT u
CsA
[ TIOKOKOPTUKOUIBI
OcTpslif MUET00IaCTHBIN ['myOokast  wmeiitponenust  Oomee 10 jgnei
JICUKO3 BCJICJICTBHE€ MHTCHCUBHOMN MOJIUXUMHOTEPATIAN
PenuauBel octporo Coueranune HEUTPOIICHUH 51 Tepanuu
1M o6JIacTHOTO JIeiiK0o3a TJIFOKOKOPTHKOUIAMHU
Annorennas TU'CK ¢ octpoit | [InutenbHast TuCc)yHKIUS PECHUTYATOTO AITUTEIHS
u xponnueckon PTIIX ['mroxokopTUKOUIBI
T-keTOYHBIN UMMYHOACHUIIUT
HenoctaTouHOCTH TpaHCIIaHTaTA




JInarHocTuka MUKO30B

Jlnst oOcnenoBaHusl MAMEHTOB TPYII pUCKa ¢ TeMieparypoil 6osee 38 °C
uwim meHee 36 °C muTenbHOCTBIO Oosiee 96 4 TPUMEHSIOTCA CIEAYIOUIne
CHelraIbHbIe METOIbI:

® uccle0BaHUE Ha TEMOKYJbTYPY C 00s13aTeIbHBIM BKIIOYECHUEM B CXEMY
noceBa (pJIaKOHOB C CEJICKTUBHOM cpenoi ajisa rpuboB: 4—6 npoO B mepBbie 48 u.
[Ipu npo0KEHUHN JIUXOPANKU U OTCYTCTBUU MOJIOKUTEIBbHBIX BBICEBOB U3 KPOBU
UCCJIEIOBAHUS MMOBTOPSIOT J0 BBIX0OJIa U3 HeWTponeHuu (tadm. 1);

Tlouck 803M02HCHBIX 04A206 BOCNANICHUA!

® uccle0BaHue ouomnrara KOXH (Mopgonoruueckoe u
MUKPOOUOJIOTUUECKOE) MPU HATMYUHU ChINH (TalJ. 2);

® KOMIIbIOTEpHasi TOMOrpadusi OpraHoB TPYyAHON KJIETKH MPHU JETOYHBIX
CUMIITOMaX B INHAMUKE;

® ICCIIEIOBAHUE OTIEISEMOr0 M3 HUKHUX OTIEIOB JbIXaTEIbHBIX IyTEH,
MOJIYYCHHBIX METOAOM OpoHxoanbBeossipHoro JnaBaxka (BAJI), Ha nHamuuue
BO3MOKHBIX IrpUOKOBBIX BO30yauTENEH (Mopdonoruyeckue 51
MHUKPOOHOIOTUYECKUE HUCCIIETOBAHNA);

e uccienoBaHue (MOpQoJIOrHYecKoe U MUKPOOUOJIOTUUECKOE) MaTepuaia
U3 JAPYTUX CTEPUIbHBIX (JIMKBOP, IJIEBpajbHAasl W MEPUTOHEAIbHAS! KUJKOCTH W
Ip.) ¥ MOTEHIUAIbHO CTEPWIbHBIX (OTAENsEMOE M3 MPUIIATOYHBIX IMa3yX HOca,
moua, [IBK u ap.) 10Kycos;

e Bu3yanusupyrmue Meroasl uccieaopanus (Y31, KT, MPT) nnsa noucka
BO3MOKHBIX 04aroB BOCHAJICHUS TP COOTBETCTBYIOIIEH KIIMHUKE;

® UCCJEJOBAHME CIU3HUCTBIX O0O0JIOYEK M KOXH (MOP(OJIOTHUECKHE H
MUKpPOOHOJIOTUYECKHE) MTPU MPU3HAKAX BOCHATICHMUS;

® CepoJIOTUYECKOE UcCcieoBaHKe KpoBH (2 pa3a B Henento), bAJI, nukBopa
(TIpu COOTBETCTBYIOIIEH KIIMHUKE) Ha aHTUTCHBI TPUOKOBBIX MHDEKITUM.

JuarnHo3  wHBa3uBHOM  rpuOkoBoil  Oose3nu  (uHdpexkuuun) (MUI'b)
noApa3AesieTcsa Ha 3 KaTeropuu:

e gokazanHas WI'b: oO6s3arenbHoe Hamuuue (HaKTOpPOB MAIMECHTA,
KITMHAYECKUX (haKTOPOB (Ta0. 3) M MUKOJIOTHYECKUX KpUTEepreB (Tad. 4);

e BepositHass UI'b: oOs3arenbHoe Hanmuuue (aKTOpOB  MAIUCHTA,
KIIMHUYECKUX (HaKTOpOB (TabJ. 3) U MUKOJIOTUYECKUX KpUTepueB (Tadi. 5);

e Bo3moxkHas UI'b: Hanmumume QakropoB mammenta (tabm.  3),
MUKpOOHOTOTHYecKuX (Tabi. 6) Wi KIMHNYECKUX Kputepues (Tadu. 3).

Jleyenne MHBA3MBHOM rpuOKOBOI 00J1€3HN

[TpuHIMTIBI JeYeHus MHBa3UBHBIX MHUKO30B y
MMMYHOKOMIIPOMETUPOBAHHBIX MAI[UEHTOB:

1) MakcUMaJIbHO paHHEE HA4YaJI0 arPeCCUBHOrO CIEU(PUIECKOro JICUEHNS,

2) BOCCTaHOBJIEHHWE HAPYIIEHHOT'O €CTECTBEHHOI0 (paKTOpa 3aIlUTHI.

Hnst  cneyugpuueckozo neuenuss Kak ~JPOXKEH, Tak M IUIECEHEH,
UCIIOJIb3YIOTCSl TTPOTUBOIPUOKOBBIE Tpemnaparbl 3-x kiaccoB (Tabm. 7). OgHako



TaKTUKA CTapTOBOM TEPANMMU 3aBUCHUT OT BHUIOBOM M POJOBOW NPHUHAICKHOCTH
rpuboB.
OcHOBHBIMHM  (DaKTOpaMH, BIMSIOUMMU Ha BBIOOP MPOTUBOTPUOKOBOI
Tepanuu, sIBISIOTCA:
® OCHOBHO€ 3a00JI€BaHKE U IPOBOAMMOE JICUCHHUE;
BHJT BO3OYIUTEIIS,
JIOKaJIM3auus MOPAKEHNUS;
IPOTUBOrpUOKOBas MPODUIAKTHUKA;
HEUTPONEeHUs U AUCPYHKIMSI HEUTPO(DUIIOB;
HaJIM4Ke BHYTPUBEHHOI'O KaTeTEpPa,;
opraHHasi IMCGYHKUHUS (ITOUYKH, IEUYEHb);
OJIHOBPEMEHHBIN IpHUEM IpenapaTroB (LMKJIOCHOPUH A, pupaMIULUH U

ap.);
e (apMaKOKMHETHKA aHTUMUKOTUKOB;
® CTOMMOCTb MPENapaToB U MpearoiaraeMas JUIMTeIbHOCTh TEPAMHH.
ANTOpUTM MEIUMKAMEHTO3HOTO JICUEHUSI MHBA3UBHOIO KaHIM103a [IPUBEJECH B
Tabn. 8. [Ins mpaBMIIBHOTO BBIOOpA TAKTHKHU JICYEHHUS HEOOXOIMMO YUYUTHIBATH
PE3UCTEHTHOCTh PA3IMYHbIX BUAOB IpuboB poja Candida k mpoTUBOrprOKOBBIM
npenaparam (Tadi. 9).

Cxema

MPOTUBOTPUOKOBOIA

Tepanuu

acmepruuiesa orpakena B Taou. 10.
Boccmanoenenue HapywienHo2o ¢haxmopa 3aujumuol BKIIOYALT:
1) BoccraHoBieHue yucia HeuTpoduiaor 6osee 1500/MK;
2) cTUMyJSIIHIO (HarouTo3a ¥ BHYTPUKIETOYHOTO KIJIJTUHTA

MUKPOOPTaHU3MOB;

JUISt

JICUCHU HWHBAa3WBHOI'O

3) peaykuusi MEAMKAMEHTO3HOM HMMYHOCYIIPECCUH.

Boccranosiienne
HapyIIeHHOTO (paKkTopa Tepanus [Ipumeuanus
3aIUTHI
Boccranosinenne uncna | ['panymonurapHslii J10 BOCCTaHOBJIEHUS YUCIIA
HEUTPODUIIOB KOJIOHUECTUMYTUPYIOIIHMA HerTpoduioB >1500/Mx
dakrop (G-CSF) —
5 MKI/KI/geHn
Tpancdysuu rpanysouutoB B | Yucno tpancdyzuid
no3e 3x10%/kr TPaHyJIOIUTOB JOJIXKHO OBITH
He MeHee 3
Crumynsius HNuTtepdpepon-y O06s3aTenbHOE Ha3HAUEHUE
daromuTosa (y-INF) — 50 mr/m*/neHs MalyUeHTaM ¢ XPOHUYECKOM
IpaHyJIeMaTO3HON 00JIE3HBIO
(XT'b) mpu npu3HaKax
acneprusiesa
Penyxuus YMeHbllIeHue IUTEIbHOCTH HmeTs 4yBCTBO MephI
UMMYHOCYIIPECCUU nprueMa KOpTUKOCTEPOUIOB U
JIp. IMMYHOCYTIPECCAaHTOB




Tabmuna 1

Pexomenanuu 1o ordbopy npod KpoBU Ha FeMOKYJIbTYPY MPU CENTULEMUN

Knunnyeckue npuzHaku [IpoTokon o6cnenoBanus [Ipumeuanue
Tsoxenas cenruiiemMusi: MEeHUHTHUT, | OTOOp 2-X poO A0 Havana NurtepBan mexay npodamu — 1 4
OCTEOMEIIUT, APTPUT, THEBMOHHUS | TEpAIUH
OHIOKapINAT OT160p 3-x po6 B Teuenue 24 4 | [loBTOpHBII 0TOOP MPOO B CiIydyae OTPULIATEIHHBIX

pE3yJbTATOB B MEPBbIX 3-X Mpobax B TeueHue 24 u

bakrepemus HesicHoil atuonorun | Ot6op 4—6 npoO B Teuenue 48 u | [1o Bo3MokHOCTH OTOOP MPOO B MOMEHT

y manueHnTa Ha Ab-tepanuu MUHUMAJIBHOTO JICHCTBUSI aHTHOMOTHKOB

DeOpUITbHBIHN T30/ OT160p He MeHee 3-X TPoo bakTepuMust MOKET IPUCYTCTBOBAThH B TeUeHHE | 4
IPY JIUXOPAJIKE

Marnenbkue 1etu Ot60p 1-2 M1 KpOBHU 2-X Ip0o0 OOBIYHO JOCTATOYHO JJIS MOATBEPKICHUS

JIMartHo3a 0aKTepUueMHUH Y HOBOPOKIEHHBIX

Ipumeuanue. J{ns gvloenenus MUKpOOPSAHUZIMOB U3 KPOBU CYULeCMBYen HeCKOIbKO MUN08 (hIakoHO8 C PATUUHBIMU CEeLEeKMUBHBIMU CEOUCMBAMUL:

- 011 8bl0eNeHUs AdPOOHBIX U PaAKYIbMAMUBHO AHAIPOOHBIX MUKPOOP2AHUSMOG,

- 0714 8blOeleHUsl 00ULAMHO U PAKYIbMAMUBHO AHAIPOOHBIX MUKDOOPSAHUIMOSB;

- 01121 8blOeNeHUs 2pubos.

Bapuanmvr xombunayuii raxkonos, ucnoavyemuvix 0asi omoopa npod Kpoeu, 6blouparomcs uHOUBUOYATbHO OISl KAHCO020
nayuenma, ucxo0si U3 KOHKpemHou KIUHUYECKOU CUMyayuu u npeonoiazaemvlix 6030youmenei. B mabauye ykazano MUHUMAnbHOe KOAUUECBO
uccne008anuil 0isi 00H020 NAYUEHMA 6 PA3TUUHBIX KIUHUYECKUX CUMYAYUSLX.



Tabmuna 2

[TpaBuiia or6opa nmpob AJist 0aKTEPUOJIOTHIECKOT0 M MUKOJIOTUUECKOTO UCCIIEIOBAHUIM

Jlokanuzanus KonTeitneps! ans YcnoBust XpaHeHHsI U CPOKHU
OCHOBHBIE IPUHITUTIBI
OHOJIOTUYECKOTO otbOopa mpoo, TPaHCIOPTHUPOBKH * [Ipumeuanus
oOpasia 0TOOpa 00pasuoB MUHUMAaJIbHBIN V MHWHUMAJIbHBIN | MaKCUMaJIbHBIN
Llospescoenus Koxcu u MacKux meaneu
Abcuecc Y nanuthb buonornyeckue
ITIOBEPXHOCTHBIM  CJIOU oOpa3Lpl Jiy4ine
JKCCyAaTa, HCIHOJIb3YS oTOMpaTh NPy MOMOLIA
crepunbHbiii NaCl wnu 2-x
70% sTaHoN MUKPOOHOJIOTHYECKUX
(m/6") TammoHOB: 1-if —
JUTSE MUKPOCKOITUU
(okpacka no I'pammy),
2-if —
C TPAHCIIOPTHOMU Cpesion
(KynbTypasibHOE
HCCJICIOBAHNE)
OTKPBITHIN Ot6upath coaepxumoe | M/6 TamMmoH ¢ <2 u; KT* <24 4; KT OG6paselr U3 OCHOBaHUS
CO JIHa o4ara TPAHCIIOPTHOMN ouara MmopaxkeHus
cpenoit Hauboee
uH(popMaTHUBEH
3aKPBITHIN Cobparp comepxumoe, | ATC’; repMeTndHO <2 4; KT <24 4; KT [Tpu or6ope mpooOsI
WCIIONB3Yysd IINPUL C | 3aKPBITBIM WIIpUL; V BO3MOXHO
WTJION >1 mu KOHTAMUHUPOBAHUE
obpasia
MUKpPOOPTaHU3MaMHu, He
SIBJISTFOILIUMUCS
MIPUYMHON BOCTIAJICHUS




Pans1 ot ykycos

Cwm. a0Ocriecc

He ornpasnsats Ha
UCCJIEA0BaHUE MaTepua
panee, yem yepe3 12 4
OT MOMEHTa
MOBPEKACHUS

Qducryia

Cwm. abcuecc

["anrpeHa TkaHu

Cwm. a0Ocriecc

Pana

Cwm. a0crecc

Oxer Ouuctuth noBepxHocTh | Kycouku Tkanu <2 4; KT <24 4; KT 3—4 MM TKaHU —
nepes; oT0OpPOM MPOOBI | TOMECTUTH B MUHHMAaJIbHOE
CTEPUIIBHBIH KOJIMYECTBO AJIsi
KOHTEHHED; KyJIbTYpaJIbHOTO
oTaenseMoe cooparthb WCCIICJIOBAHUS
M/0 TAMIIOHOM
Lennmtonur OuuCTUTH obnactb | CTepuibHBIN <15 mu=; <24 4; KT Bo3Mo>XHBIE TATOTE€HHBI
MOPAXKEHUS, UCIOJIb3Ysl | KOHTEHHED KT BBIJICIISAIOTCS TOJBKO B
crepwibHbli NaCl unu | (TpaHCTIOPTUPOBKA B 25-35% cnyuaes
70% »sTaHon; 0TOOpaTH | IIMPHUIIE HE
OMOJIOTMYECKUI PEKOMEH/TyeTCs )
oOpazeny mIpUIIeM C
UTJION WM OTHOEIHUTh
HEOOJBIION  KyCOYEeK
TKaHU CKaJIbIIeJIEM
SI3Ba OuncTuTh CrepunbHbIN <2 4; KT <24 4; KT M/6 TammoH HE
MOBEPXHOCTb, KOHTEHHED; SBIISIETCS

HCIIOJIb3Ysl CTEPUIIbHBIN
NaCl; oroOpats
ouorcuto 1udo
acnupar LINPULIEM C
WTJIOM, €CJIM ATO
HEBO3MOKHO —

ATC g Tkaneit

MPUOPUTETHBIM TIPH
otrbope mpoOsI




HUCIIOIB30BaTh M/0
TaAMIIOH

buonTat koxu CobOmonate  mpaBwmia | CTEpUIIbHBIN <2 q; KT <24 4; KT; B NaCl, | 3-4 MM TkaHu —
orbopa mpoO ISt STOTO | KOHTEHHEP VA#RE <] mn MUHUMAJIEHOE
BUJIa OHOJIOrHYECKOIO KOJIMYECTBO JJIs1
oOpasiia KyJIbTYPaJIbHOTO
WCCIIeIOBaHUs
Karerep Cobmogate  mpaBuiia | CTepuIbHBIN <15 muH; <24 4;4°C UccnenoBanue
aCenTHKHU KOHTeHHep; o0pazely KT MOYEBOI'0 KaTeTepa
JUTMHOM >5 cM HelenecoodpasHo
buonocuueckue socuoxocmu u 6uonmamol BHyMPEHHUX OP2AHO8 U MKAHell
AOmoMHuHaIbHAS, Cobmomate  mpaBuiia | DirakoHbI 1S <15 muH; <24 4; KT
acIUTH4YECcKasl, otbopa mpoOd sl 3TOTO | TEMOKYJIIBTYD; KT
CyCTaBHasl, JKE4b, | BUJa OHOJOTUIECKOTO | CTEPHIILHBII
MepUTOHEeaIbHas, oOpasra KOHTEHHED;
IUIEBpaJIbHAL U T. II. V: bakrepun —
>1 mut; rpuObr — >10
MJI; MUKOOAKTEPUH
—>10 ma
Kposb CobOmonate  mpaBwmiia | CeleKTUBHBIC <2 4; KT <24 4; KT 3 npoOsI B TeueHue 24 u
(cm. Tabm. 1) ACeTNTUKHU reMogIaKOHbI MIPU TIOSIBJICHUH
JTUXOPAJKU
buorncuitnbii CobOmonate  mpaBwmia | CTEpUIIbHBIN <15 mMuH; <24 4; 4 °C;
MaTepuat otbopa mpoO 11 3TOro | KOHTEHHEp; V — KT B NaCLV — <1 mn
BUJa Ouosoruyeckoro | >1 mi
oOpasia
JIukBop CobOmonate  mpaswia | CtepuiibHas <15 muH; <24 4; KT Bo3moxkHo
otbopa npob aJig 3Toro | mpobupka; V: KT UCIIOJTb30BaHUE
BHUJIa OHMOJIOTMYECKOTO | OakTepuu — >1 Mi; (hakoHOB IS
oOpasua rpudbl — >2 M Te€MOKYJIBTYP
KocTabIl MO3T Cobmonate  mpaBuna | duakoH nms <2 q; KT <24 4q; KT H3-3a HeOONBIIOrO




oTbopa mpoO AJI ATOTO | TEMOKYJIBTYP; o0beMa maTepua
BUJa OHOJIOTMYECKOTO | CTepUiIbHAas MO>KHO MCIOJIb30BaTh
obpasima nmpobupka TOJIBKO JJIS
KYJbTYPaTbHBIX
HCCIENOBAaHUN

Moua [Tepen or6opom mpoOsl | CTepHIIbHBII <2 4; KT <24 4;4°C Jlns nccnenoBanus
Hapy>XKHbl€  IIOJIOBBIE | KOHTEHHEp;V — HCIIOJIb3YETCs CPEAHAA
OpraHbl JIOJDKHBI OBITH | >1 M OIS CBOOOTHO
OOMBITBI BOIOU C BBIITYILIECHHOW MOYH
MBLIOM

Opeanbt uyecme

VYxo0 (BHyTpeHHee) Ouuctuth HapyxHbli | CTepUIbHBII <2 4; KT <24 4; KT UccnenoBanue
CIIyXOBOM KaHal | KOHTeiHep; M/0 OTJIENSIEMOTO U3
MBUIBHBIM ~ PAacTBOPOM; | TAMIIOH C HOCOTJIOTKU HE SIBJISI€TCS
cobpath acmupar | TPaHCIIOPTHOM OCHOBAHUEM JIJIA
HIMPULIEM, €CIH  3TO | Cpesont MOJITBEPKACHUS OTUTA
HEBO3MOXHO —
MCIOJb30BaTh M/0
TaMIIOH

VYxo (HapyxHOE) Ucnonb3ys M/6 | M/6 TammoH ¢ <2 4; KT <24 y;4°C
TaMIIOH, TPAHCIIOPTHOMN
BpalllaTeIbHBIMH cpenoit
IBUKEHUSIMU ~ BHYTpPH
CIIyXOBOT'O KaHaja
coOpath OTAeIsIEMOE

I'naza HamouuB M/6 Tamnon B | M/06 TamMnoH ¢ <2 4; KT <24 4; KT Crnenyer oTOupathb

(KOHBIOHKTHBA) CTEPUIIBHOM NaCl, | rpancniopTHOiA Marepuai u3 IByX Ija3
coOpaThb  COIEPKUMOE | Cpeaoit napaJuiesibHo,
KOHBIOHKTHUBAJIHHOTO UCTIOJNB3YS
MeEIlIKa OT Hapy>KHOIO MUKPOOHOJIOTHYECKHE
yria riasa K pe3yNbTaThl 3J0POBOTO

BHYTPEHHEMY

Ij1a3a B KAQ4CCTBC




KOHTPOJISI

Ypozenumanvnviii mpaxm

VYperpa

Marepuan orOuparb He
paHee yeM uyepe3 | 4
rnocie

MOYEHCITY CKaHUS.
Bectn poranmoHHBIM
NIBIKEHUEM M/0
TaMIIOH Ha [JIyOMHY HE
MeHee 2—4 cm

M/6 Tamnion ¢
TPAHCIIOPTHOMN
cpenoit

<2 q; KT

<24 y;4°C

[Tepen oT6opoM mpoOBI
Hapy>KHas 9acTh YPETPHI
JIOJKHA OBITH OOMBITA
BOJIOM JTHOO pacTBOPOM
OeronnHa

Bnaranuie

Ynmamute  cekper ¢
Hapy>KHOTO oTaena
BJIAraliuiNg, HUCIIONIb3Ys
M/0 TaMmIoH, coOpaTh
OTJIENIEMOE U3 3aHETO
CBOAA

M/6 TamrioH ¢
TPaHCIIOPTHOU
cpenoiu

<2 w; KT

<24 4;4°C

Pesynpratsl
KYJbTYpPaJIbHOTO
WCCIIEIOBAHUS YaCTO HE
TOYHBI U BBOJIAT B
3201y XK ICHIE

['enuranpHag s138a

O4uCTUTH
IIOBEPXHOCTb,
UCIIOJIB3Ys CTePUITbHBIN
NaCl; COCKpECTH
MTOBPEKICHHY IO
MTOBEPXHOCTh pu
ITOMOIIA CKaJbIes,
MO3BOJIMB  TIPOCTYTIHUTH
JKcCcynary, U colOparhb
ero mpu moMou M/0
TaMIIOHa

M/6 TaMIIOH
TPaHCIIOPTHOM
cpenoun

C

<2 w; KT

<24 y;4°C

Huoicnue omoenvl dvixamenvuulx nymeu

IIBb

CobmroaTe  MpaBHiIa
otbopa mpold it ITOro
BUIa OHOJIOTHYECKOTO

CrepunbHbIi
KOHTeWHep; V
>1 M

<2 4; KT

<24 4; 4 °C




oOpasia

MokpoTa (rutoxo | OYuCTUTH CrepuibHbIN <2 4; KT <24 4;4°C Hccnenoate maTepuai,
OTKAallUTMBAIOIIASCS) | [bIXaTelbHble MYTH OT | KOHTEUHED; V: B KOTOPOM
ITOCTOPOHHEN Oaktepun — >1 wmu, oOHapy’KuBaeTcs HE
MUKPOQIIOPHI, rpubsr — >10 wu, 6omee 10
MOYMCTUB  3yObl U | MUKOOAaKTepUun  — SMUTENUATBHBIX KIETOK
MPOMOJIOCKAB potT | >5—-10 M, mapa3utsl B 100 monsix 3peHust
KUTISTICHON BOJOM; | — >3-5 mn
OTKAIIATh OTIENSIEMOE
u3 OpOHXOB (ne
HOCOBOE COJIEPKUMOE)
MokpoTa (rutoxo | OYuCTUTH CrepuibHbIN <2 4; KT <24 4; KT B otinume ot
OTKAIIUTMBAIOIIASACS) | IbIXaTeJbHbIE MYTHU OT | KOHTEHHEP Cryptococcus spp. 1
MIOCTOPOHHEN JPYTHX TUIECHEBBIX
MUKPOQIIOPHI, rpuboB Histoplasma
MOYNCTUB  3yObl W capsulatum n
MPOMOJIOCKAB poT Blastomyces dermatidis
KUITTYECHON BOJION; BBIJIEJISIOTCS U3 00pasia
cAenarh  HWHTAJALMIO 3a KOPOTKHI TIEPHOT
COJIEBBIM  PacTBOPOM; BpEMEHU
OTKAIUIATh OTAEISIEMOE
13 OpOHXOB
Bepxnue omoenvl Ovixamenvuvix nymetl
lNaiimopoBsl nazyxu | Cobmonate  npaBuia | CTEpUIbHBIMA <2 4; KT <24 4; KT M/6 TamnioH He
otbopa mpoOd AJIT ITOTO | KOHTEHHED; SBJISICTCS
BUJa OHOJIOTMYECKOTO | TEPMETHYHO IPUOPUTETHBIM TIPH
o0pasia 3aKpBITEIM mmpuL; V otbope npoosI
—>1 M
PoTtoBas nmojsocth HccnenoBanue M/6 TaMIIOH c| <24;KT <24 4; KT [Ipeanourenune otmaercs
MPOBOJAUTCS TOJIBKO | TPAHCIIOPTHOM OWoIICHUY TKaHEH WIH
pu HaJIMYUU | CPEIIOH otbopy acmmpara

TOBPEXKICHUH,




ucrone3yss 2 m/0
TaMIIOHa: 1-m
OTOMPAIOT OTHEINIIEMOE
c IIOBPEXKIACHHON
MMOBEPXHOCTH, 2-M —
OTIENsIEMOE co
3I0POBBIX Y4YaCTKOB B
Ka4yeCcTBE KOHTPOJIA

Hoc PoTtarnmoHHBIMUI M/6 TaMIIOH c| <2ua4;KT <24 4; KT Pytunnsie
IBIDKEHUSIMU  cOOpaTh | TPAHCTIOPTHOM UCCIIEeI0BaHuUs
OTJIENSIEMOE c | cpenoit MPOBOJSATCS TOJABKO AJIS
MOBPEKIEHHBIX JNETeKIUU
y4aCTKOB OaIMIIJIOHOCUTENBCTBA
WA BOCTIAJTUTENILHOTO
poliecca B 3TOM JIOKYyCe
Staphylococcus u
Streptococcus
Hocornotka, PorannonnsiMu M/6 TaMIIOH c| <24;KT <24 4; KT Martepuan orOuparhb
MUHAJIUHbI JIBUKEHUSIMU  cOOpaTh | TPAHCTIOPTHOM TOJIKO MPHU HATTUYHUU
OTJIeNsIeMOe c | cpenout BOCHAJIUTEIHLHOTO
TTOBPEXKICHHBIX npoliecca B JaHHOM
y4acCTKOB JOKyce
Kenyoouno-kuweunviii mpaxkm
Maszok u3 aHyca M/6 Ttamnon pomxeH | M/6 TaMIIOH c| <2u4;KT <24 y;4°C [Ipu nuapee ocHOBHBIE
collepKaTh  CIIEIOBOE | TPAHCIIOPTHOM NaTOTEHHBI TOJIKHBI
KOJIMYECTBO Kaja cpenoit OBITh UCKITIOUEHBI B
NIEPBYIO OYEPEb
HatuBHbIi Kan CrepuibHbIN <2 4; KT <24 4;4°C [Ipu nmuapee OCHOBHBIE

KOHTEHMHEp;, V —
>2T1; M/0 TaMIIOH C
TPAHCIIOPTHOMN
cpenoit

IaTOr€HHBI JIOJKHBI
ObITh  HCKJIIOYEHBI B
MIEPBYIO OUYEPEb




llpumeuanue.

1. Ilpu nooospenuu epubro8oco nopadicerus Oisi OUOIO2ULECKUX 0OPA3Y08, OMOUPAEMBIX U3 HECMEPUTILHO2O JIOKYCA, HeoOX00UMo denams
NnoMemKy 0 HanpasieHuu Ha MUKpOOUOI02ULeCcKoe UCCIe008aHe, a MAKIHCe OMPAXCAMb XApaKmep nospexcoeHus (60CnAaIUmenbHo20 npoyecca) 8
O0aHHoOM buomone.

2. B HeacHvix cumyayuax pekomMeHOyemcs KOHCYIbMUpo8amspcs ¢ 6AKmepuoio2om o Hauboaee payuoHaibHbIX CnOCoOAx MUKOAOSUHECKOU
OUACHOCMUKU.

3. B muxpobuonozuyeckoii ouasHocmuke npeonoumeHue ciedyem omoagams OUOI0SUYECKUM 00pa3yam, omoupaemvim U3 CMepuibHo20 U
NOMEHYUATLHO CMEPUTLHO20 JOK)YCOB.

*MunumanvHolli CpOK XpaHeHusi He NoOpasymesaem UCHONb308AHUE MPAHCNOPMHBIX CUCTNEM, COOEPHCAWUX NUMAMeNbHble CPeobl.
MaxkcumanvHoe Xxpanenue paccyumano Ha omoOOp OUONLOSUYECKUX 00pA3Y08 ¢ UCHONL30BAHUEM MPAHCHOPMHBIX CUCTEM, COO0EePHCAUJUX
numameinbHule cpeobi.

TV — o6vem pacmeopa, 6uonozuyeckozo obpasya u m. n.

’KT — xpanenue npu komnammnoti memnepamype.

IATC — cucmema Ons mpancnopmuposku aHaspoGHbIX MUKDOOP2AHUZMOS.

‘M/6 — mukpobuonoeuueckuii mamnon.



Tabnuua 3

OcHoOBHBIE (paKTOPBI I TMATHOCTUKU MHBA3UBHOM rpuOKOBOI O01€3HU

(I)aKTOp])I nmanmueHTa

Heitrponienns <500/mxn qymmtenbHOCTBIO Oonee 10 nuei

AnnoreHnas TPpaHCIIAHTAOMA ITCMOIIOOTHYCCKHNX CTBOJIOBBIX KJIICTOK

Tepanust kopTukocTeponamu (MUHUMabHAs 1032 0,3/Kr/neHp mo npeIHn30JI0Hy) Oosiee 3 Henelb

Tepanust T-KJIE€TOYHBIMM HUMMYHOCYIPECCAHTAMH, TAaKUMU KaK I[MKJIOCIOPUH, Takpoiaumyc, Omnokaropel TNF-a,
cnenupUIeCKUMI MOHOKJIOHATPHBIMH aHTUTETIAMU (JIeMTYy3yMal) WJIM aHaJIOTaMy HYKJICO3U OB 3a TOCJIeIHNE 3 MecC.

Tsxenpie BPOXKICHHBIE MUMMYHOACPUUUTHI (XpOHUUYECKash IpaHylieMaTo3Has OOJE3Hb WM TSKEIbId KOMOWHUPOBAHHBIN
UMMYHOJEDUITUT)

Kinnuyeckue pakTopsbl

I pubxosoe nopascenue HuddcHux omoenos pecnupamopro2o mpaxkma (1o gaaasim KT):

® IUIOTHBIN y3710BO HHPMIbTpAT ¢/6e3 «cumnroma BeHa» («Halo signy)
® KIMHOBHJHBIN HH(DUIBTpAT

® CHMIITOM BO3YIIHOTO cepra

e 00pa3oBaHME MOJIOCTH

llosenenue Hoavix Hecneuuc])uttecmtx qubwzbmpamoe C HaJIMYueM XOTs Obl 1 u3 CICaAyrommx IMprU3HaAKOB!:

® [IIyM TPEHUS IUIEBPHI WM IJIEBPONEPUKAPANATIBHBIN ITyM
e 00JM B IpyJHON KIIETKE
® KPOBOXapKaHue

TpaxeobpoHxumsi: 3Bbl, ICEBAOMEMOPAHBI, CTPYIIBI, OJIALIKY, BUANMBIC IPU OPOHXOCKOIHH

llopasicenue npudamounvlx nazyx Hoca, BUIUMOE NpHU R-JIorudeckux vcciaeqoBaHusaX + Hanuuue xXoTs Obl 1 W3 clieayronmx
IPU3HAKOB:

e ocTpas JIOKaJIU30BaHHasl 00JIb, BKIIIOYAsl Uppajnalnio 00y B ria3
® 5pPO3MM HOCOBOM IEPETrOPOJKH CO CTPYIIAMH YEPHOI'O LIBETA
® HBAa3Us U OTEK OKPYKAIOIIKX TKAHEH, PACIPOCTPAHSIIOLIMECS Yepe3 KOCTHbIE Oapbepbl, BKIIIOYasi OpOUTY




llopascenue yenmpanvroti nepsnoii cucmemst (IIHC):
e (JoxkanpHbie ovaru 1o gaHHbM KT i MPT
e MEHHHTHaJIbHBIE CUMIITOMBI 0 JaHHBIM KT miu MPT

Jluccemunuposannsiii. KaHOu003, UMEBIIMK XOTS Obl 1 W3 2 CHMITOMOB B NPEANICCTBYIOMHME 2 HEACIH A0 SMHU30/a
KaHIUIEMUAN ™

e HebOombiMe adciecchl («ObIUUM I1a3») B IEUEHU UITH CENIE3EHKE;
® XOPECOPETHHUT, SHIOPTATEMUT

*CI/IMHTOMLI, COIIPOBOKAAOIIUCCA MMpU3HaAKaMH CHUCTCMHOI'O BOCIHAJIMTCIBHOI'O OTBCTa (CCBO), CBUACTCIIbCTBYIOT 00 OCTpOM
JUCCCMHUHHUPOBAHHOM KAHAWA03C; OTCYTCTBUC CUMIITOMOB CCBO —o XPOHUYCCKOM JUCCCMUHHUPOBAHHOM KaHANAO3C.




Tabnuua 4

MuKkonornyeckue KpuTepuu J0Ka3aHHOM MHBAa3UBHOM rpuOKOBOI 001€3HU

buonorunueckue
JpoxoKeBbIe TPUOBI ITnecHeBbIC TPUOBI
00pasIsl
Muxpockonuueckuu ananius

['mcro-, ©HUTO- W  MUKOJIOTHYECKHME  METO/bl | BhIsiBIeHHE XapaKTepHBIX TPUOHBIX CTPYKTYP
Buosornueckne MUKPOCKONIUK  O0OpaslioB, TIOJYYEHHBIX  IyTeM | B 00pasiiax, MOJyYCHHBIX MyTEeM aclupaIuu
o0pa3umbl u3 acrupaly Wik OWOINCHU W3 CTEPHIBHBIX JIOKYCOB | WJIM OMOTICUU U3 CTEPHIIBHBIX JIOKYCOB C
CTePUJIBLHOTO JIoKyca | (mms rpuboB poma Candida — tceBmorudbl, WU | TOMOIIBIO THCTOIOTHUECKUX,

OKpYTJIbIE KJIETKH, 1Jia TpuboB pona Cryptococcus —
WHKAICYJIUPOBAHHBIC TTOYKYIOIINECS KICTKN)

LIATOJIOTUYECKNX U MUKOJIOTHUECKUX
METOI0B

Kynomypanvrnoe uccnedosanue

Kpossb PocT B nuTaTenbHBIX Cpeiax APOXOKEBBIX (Hanmpumep, | POCT Ha mnuTaTeNbHBIX cpefax IUIECHEBBIX
pon Candida wim Cryptococcus) Win rpuboB (kpome pona Fusarium)
TPOXOKENOI00HBIX TPUOOB (HATIPUMED, PO CBHUJICTEILCTBYET O KOHTAMUHAIUH
Trichosporon)

IIpouue Poct Ha muTaTenpHBIX cpenax rpuboB, BhIIEIEHHBIX | POCT Ha mUTaTeNbHBIX cpefax IUIECHEBBIX

O0MoI0rHYecKHe 13 NH(PEKITMOHHOTO MATOJOTUIECKOTO OUara rpu0OB, TMOMYYEHHBIX U3 MATOJIOTUYECKOTO

o0pa3ubl U3
CTEPUJIBHOIO JIOKYCA

odara, B HOPME pAacCHOJIOKCHHOIO B
CTEPWIBHOM JIOKyce, KpomMe BAJl, mMouu nu
COJEPKUMOTIO Ma3yx

Ceponocuyeckuii ananu3z

CnuHHOMO3roBasi
KuarocTb (CM7K)

KpunrokokkoBbiii antured B CMXK cBUIETEIBCTBYET
0 JIMCCEMUHUPOBAHHOM KPUIITOKOKKO3€

He mpumensiercs




Tabnua 5

MuKoja0rn4ecKkue KpuTepun BeposITHOM NHBa3UBHOM IpUOKOBOM 00JIE3HU

HpﬂMbIe METOAbI (III/ITOJIOI‘I/I‘IeCKl/Iﬁ H KyJIbTypaJIbHLIﬁ METOAbI, IpsiMas MHKpOCKOHI/Iﬂ):

Ha Hanuume mniecHEBBIX FpI/I6OB B MOKpPOTC, 6p0HX03JILBCOHHpHOM JJaBaxxe, 6pOHXI/IaJ'II>HOM CMBIBC WJINW B acCIIMpPATC U3
MMPUAATOYHBIX IMa3yX YKA3bIBACT XOTA OBI OJIMH U3 CJIICAYIOINUX ITPHU3HAKOB!:

® TIPUCYTCTBHE IPUOKOBBIX AIEMEHTOB, XapAKTEPHBIX AJIS TUIECHEBBIX TPUOOB (MUKPOCKOTIHS)

e KyJbTypajJbHOE BBIJICJICHUE IUIECHEBBIX TpuOOB (Hampumep, Aspergillus spp., Fusarium spp., Zygomycetes WIu
Scedosporium)

KocBennbie METOdbI (onpeneﬂeﬂne AHTHUI'€HOB MJIM COCTABHBLIX 3JIEMEHTOB KJIETOYHOM CTeHKI/I)*

Acnepruiies:
e ["ajlakTOMaHAHOBBIN AHTUTEH OMPECISIECTCS B TUIa3Me, CBIBOPOTKE, OPOHXO-ATBBEOJIIPHOM JIABAKE UITU JIUKBOPE

IIpoune nHBa3UBHBIE TPUOKOBBIE 00JIE3HU, KPOME KPUITOKOKKO3a U 3UTOMHUKO3a:
e omnpeaensercs TectoM B-D-glucan B ceIBOpoTKe

*3TOT METOJ OOBIYHO HCIIONIB3YETCS JIS JUArHOCTHKH aclepruwiie3a W KaHAWI03a, HO HE MpUeMJIeM JUIsl JEeTeKIUU TPOYuX HHQEKIIHUH,

BbI3bIBaeMbIX Cryptococcus spp. wnma Zygomycetes (Rhizopus spp., Mucor spp. wima Absidia spp.). Onpenenenue HYyKJICHMHOBBIX KHCIOT He
YUUTBIBAETCSI, T. K. OTCYTCTBYIOT CTaHIaPTU30BAHHBIE METObI.




Mukosnornyeckue KpUTepuu BO3MOXHON HHBA3UBHOM rpOKOBOM 00sI€3HN

Tabnuua 6

Bce IMPAMBIC 1 KOCBCHHBIC MCTObI 06Hapy>1<eHH51 FpI/I6OB OTPHUIATCIILHBIC

I/ICCHG,ZIOBaHI/IH HC IIPOBOJNIINCH

Kiaccel npoTUBOTpHOKOBBIX MpenapaToB

Tabnuua 7

IHonuensl A305EBI OXWHOKAHINHBI
Hucratun Nrtpakonazon Kacnodyurun
Amdorepriuna B nezokcuxonar BopukoHnazon MukadyHrun
Jlunuaueie npenapaTtel amdoTepulinaa: | PaBykoHazon AnnaynadyHruH
e AMOHU3OM ITo3akonazon

e JIMnumHbBIN KOMILIEKC
amdorepunrna B




JleueHne MHBA3UBHOI'O KaHIU103a

Tabnuua &

TEPAIIUA

CTAPTOBAA

| AJIbTEPHATHBHASI

INPUMEYAHUE

Kanaunemus (10 naeHrugukanuu Bo30yaureisi)

Kacnodynrun (70 Mr BHyTpUBEHHO —
1-i1 nenb, 50 Mr BHYTPUBEHHO — B
MOCJEAYIONIUE JHN)

AmMOu3oMm (3—5 mr/kr/aeHb
BHYTPUBEHHO)

Jlnnmuaaei KoMITIeke am@oTtepuiinaa B
(5 Mr/Kr/neHs BHYTPUBEHHO)

BopukoHa3on He npuMeHseTcs B
CTapTOBOM TEpaNuu 10 BepUPUKAIINH
BO30yIUTENS, T.K. HE aKTUBEH B
OTHOILIEHUU IPUPOTHO PE3UCTEHTHBIX
BunioB Candida: C.glabrata n C.krusei.
AxtuBHOCTH 1103ak0oHa3071a 1
HTtpokoHasoiia HE yCTaHOBJICHA

OcTpblii AMCCEMUHUPOBAHHBINA KAHAH103

Kacnodyurun (70 Mr BHyTpUBEHHO —
1-i1 nenb, 50 Mr BHYTPUBEHHO — B
MOCJIEYIONINE THU)

AmOu3om (3—5 MI/Kr/neHn
BHYTPUBEHHO)

JlunuaHbeIi KoMIuieke am@orepunuHa B
(5 Mr/Kr/neHs BHYyTPUBEHHO)

JIMUTENbHOCTh TPOTUBOTPHUOKOBOM
Teparuu J0JKHa OBITh He MeHee 14
JTHEW MOCJIE OCHENHEN TO3UTUBHOU
KYJbTYPbl, pa3pelICHUs BCEX
KJIMHUYECKUX CUMIITOMOB M BBIXO/JIa U3
HEUTPONIEHUH

XPpOHMYECKHUH TUCCEMUHUPOBAHHBIN KAHANI03

AmOu3om (3—5 Mr/kr/nexn
BHYTPHUBEHHO)

Jlunuaubii KomIuieke amdoTepuiinaa B
(5 Mr/kr/aeHs BHYTPUBEHHO)

[Ipu HOpManbHON (GYHKIMU TOYEK —

amporepuun B nezokcuxomnar
(0,6—0,7 Mr/Kr/nexp)

Kacnodyunrun (70 Mr BHyTpUBEHHO —
1-i1 nens, 50 Mr BHYTPUBEHHO — B
HOCJIEAYIOLINE THH)

YuuTeIBas IJIUTEILHOCTD JeueHus (10 1
rojaa), yepes 2—4 Helenu mnocie
CTapTOBOM TEpaNKMK HEOOXO0IUMa
OILICHKA CUTYAIIMH M PEIICHUE BOMPOCca O
nepexoze Ha jJedeHue DrokoHa3010M
BHYTPb B J103¢ 6—8 MI/KI/IeHb




KarteTtepo-acconmuupoBaHHasi KaHIUIeMUsi

Kacnodynrun (70 Mr BHyTpUBEHHO —
1-i1 nens, 50 Mr BHYTPUBEHHO — B
MOCJeAYIOIUE JHH)

AmOu3om (3—5 Mr/kr/nexn
BHYTPHUBEHHO)

JIunuaHslid KoMIUieke am@oTrepulinia B
(5 Mr/Kr/1eHb BHYTPUBEHHO)

VY nanenne HHPUITUPOBAHHOTO KaTeTepa
00s13aTeJIbHO, OCOOCHHO JIUIST OOJIbHBIX
0€3 MyKOo3uTa, JJIUTEIHHOM
KaHJIUJIeMUeH, HECMOTPS Ha
aJICKBaTHYIO ITPOTHBOTPUOKOBYIO
TEpanuio, ¥ I KINHHYECKH
HECTAaOMJIbHBIX ITAI[UCHTOB




[TpoTuBOrprOKOBBIE MpENapaTsl U pe3ucTeHTHbIe BUAbI Candida

Tabmuna 9

Knace npemaparos

Pe3ucrentnocts Candida spp.

uacmo epo:»cdennaﬂ uiu

€0Ko O0UeHb peoKo
npuoopemenHan p p
IHoauennbl
AmdoTtepuius B
P PHAL S C.glabrata; .
JIMOUaHBIA KOMILIEKC C.lusitaniae 1 C.albicans
C.krusei
ampotepunHa B
A30J1B1
DII0KOHA30T C.krusei, C.glabrata * C.parapsilosis C.albicans
Ntpakonazon C.krusei, C.glabrata C.dubiliniesis C.tropicalis
Bopukonazon C.kruser’
IXHHOKAHIUHBI
Kacnodyuarun | Bce Buanbl Candida

1 .

C.glabrata u C.krusei TpeOyOT Tepanuu 103aMu He MeHee | MI/KT.
2

C.glabrata MmoxeT ObITh YyBCTBUTEIIbHA K MOBBIIIIEHHBIM JTO3UpOBKaM (piirokoHazosa (12 mr/kr).
3 .

Bopukoazon aktusen npotus 50% mrammoB C.krusei.




JleueHrne MHBAa3MBHOIO acleprusiesa

Tadmuma 10

TEPAIIUA

CTAPTOBASA*

| AJIbTEPHATUBHAS

NPUMEYAHUE

NuBa3uBHbIi Jeroynon acneprusiies (MJIA), TpaxeoO0poHXuaIbHBINA acepruies

Bopukona3zoun (B 1-if neHb — 6 Mr/kr
BHYTPUBEHHO KaxKJple 12 u; B
MOCJICTYFOIIHE THU — 4 MI/KT
BHYTPUBEHHO Kaxkable 12 u; nosa per
os coctaBisieT 200 Mr kaxapie 12 )

AMOu30M (3—5 MI/Kr/neHb BHYTPUBEHHO)
Jlunuaaeii KoMIuiekc amdoTtepuiinaa B

(5 Mr/kr/aeH» BHyTPUBEHHO)

Kacnodynarusn (70 mr BHYyTpuBeHHO — 1-i
NeHb, 50 M BHYTPUBEHHO — B MOCJICYOIIHE
JTHW )

[Tozakonazon (200 mr 4 pa3za B JieHb, 3aTeEM
400 mr 2 paza per os niociie CTabUIN3anu
0011e3HN)

CrapToBasi KOMOMHUpPOBAHHAS TepaIus HE
pexomenayercs. [lepexon ninm noGaBieHne
AJIbTEPHATUBHBIX MTPEMAPATOB
OCYIIECTBIIACTCS NPU Heycnexe |-il TnHun
nedyeHus. J1o3bl y J€TEH COCTABIISIOT:
Bopukonazoun (5—7 MI/Kr BHyTPUBEHHO
kaxpie 12 1); Kacrodymrus (50 mr/m>
/nenb). J1o3bl [1o3akoHazoma s aeTeit He
YCTaHOBJIEHBI

Acnepruuie3 HHC

CraproBas Tepanus J0HKHA ObITH
KOMOMHUpOBaHHOM. Hanmydiee
coueranue: Bopukonasou +
JIummocomanbubIil amdoTepuriua B (10
MI/KT)

Awnanornunas MJIA

Acconuupyercsi ¢ BBICOKOU JI€TaIbHOCTBIO.
HexenarenbHple B3aUMOIEHCTBHS C
IIPOTHUBOCYIOPOXKHBIMU IIpenapaTaMu

Acneprujiie3 NpuaaToOYHbIX Na3yx

Amnamornynas MJTA

Awnanornynas MJIA

MenukaMeHTO3HOE JIEYEHUE HE OTIINYAETCS
OT JICYEHHUS JPYTUX JOKaIU3auui, 3a
HCKJIFOYEHUEM BO3MOXKHOTO 3 dexTa
MecTHOro BBeaeHus: Ampotepuninna B npu
JIOKAJIM30BaHHOM acCIEeprUIIIE3HOM
raitmopute. OnepaTuBHOE BMEIIATENBCTBO HE
MOKa3aHO, 0OCOOEHHO J0 BbIXOJa U3
arpaHyJIOLMTO3a




Acneprujuiema

MenukaMeHTO3HOE WiIn Ntpakxonazos nunu BopukoHas3on ananornyHo | Posb MeqMKaMeHTO3HOM Tepanuu He
XUPYPrU4ECKOE JICUCHHUE HE NIJTA yTouHeHa. Amdorepunux B
peKOMeHAyeTCs B acCIeprujuieMy He IpoHuKaeT, MTpakoHason

— IIPOHUKACT aKTUBHO

3MHHpH‘IeCKaﬂ N NMIPEBCHTUBHAA TEpallus

AMOu3oM (3 Mr/kr/neHn IIpeBeHTHBHAS Tepamnus SBISETCS
BHYTPUBEHHO) JIOTUYECKUM IIPOJOJKEHUEM SMIIMPUYECKON
Kacnodynrus (70 Mr BHyTpUBEHHO — y MALIMEHTOB I'PyIIIbI BBICOKOTO PUCKA €

1-ii nens, 50 Mr BHyTpUBEHHO — B MpU3HaKaMH rPUOKOBOM MHPEKINU
MOCJIEYIOIIHNE JTHH) (Harpumep, IETOYHON HHPUIBTPAT WITN
BopukoHnazoun (6 MI/Kr BHyTPUBEHHO MOJIOKUTENbHBIN pe3ybTaT aHTUTeHA
Kaxkaple 12 14— B 1-i n1eHb; 3 MI/Kr rajakromaHana). JUIMTeTbHOCTh
BHYTPHUBEHHO KaxKaple 12 4 — B AMIIUPHUYECKOTO PUMEHEHUS
MOCJICAYIOLINE JHU; 103a per 0S AHTUMHUKOTHUKOB cocTaBiifeT 12—-14 nuen

coctanysier 200 Mr kaxapie 12 )

*HavanpHas KOMOMHMPOBAHHAs TEPalHus MOKA3aHA BCEM OOIBHBIM C BBHICOKUM PHCKOM IIPOTPECCHM M CMepTH OoT MA. AHanM3 KIMHHYECKHX
JTAHHBIX TTOKA3BIBAET, YTO K TPyIIe BHICOKOT0 PHCKA OTHOCATCS:

® PCUMIHEHTHI AJUIOTCHHOW TPAHCIJIAHTAIIMU CTBOJIOBBIX KJIETOK, MOJTYyYaroIIre cTepouasl win/u ctpanatomue PTIIX;

OOJILHBIE C TSHKENIBIMU aIIaCTUYECKUMHU aHEMHUSAMHU;

00JIbHBIE C MTOJTHOPTaHHON TUCCEMUHAILINEIH;

00JIbHBIE C MYJIBTH(POKAIBHBIM JIETOYHBIM aCHIEPTHIIIIE30M, COIPOBOKIAEMBIM JbIXaTeIbHON HETOCTATOUHOCTHIO;

O0JIbHBIE C IepeOpaTbHBIM acTIePrUIIIC30M.
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ПЕРЕЧЕНЬ НЕОБХОДИМОГО ОБОРУДОВАНИЯ, РЕАКТИВОВ, ПРЕПАРАТОВ, ИЗДЕЛИЙ МЕДИЦИНСКОЙ ТЕХНИКИ

Для комплексной диагностики септических осложнений грибковой этиологии необходимы:


· биохимический анализатор любого типа, позволяющий производить количественное измерение содержания С-реактивного белка, уровня глюкозы и фибриногена в крови;


· культуральные среды для выделения грибов из биологических образцов;


· термостатирующие устройства для культивирования микроорганизмов;


· микроскопы (световой, фазово-контрастный и люминесцентный) для детекции микрофлоры в биологических материалах;


· наборы селективных красителей для окраски биологических материалов;


· диагностические панели ручного, полу- и автоматизированного типов для биохимической идентификации и определения антимикотической чувствительности грибов;


· ламинарный бокс не ниже 2-го класса биологической безопасности;


· иммуноферментная станция с тест-системами для определения антигенов грибов.


ПОКАЗАНИЯ К ПРИМЕНЕНИЮ


Любой эпизод фебрильной лихорадки, сопровождающийся повышением температуры до 38,5 °С и выше у детей в состоянии нейтропении (содержание нейтрофилов менее 0,5×109/л) и сочетающийся с неэффективным применением антибактериальных препаратов, является поводом для применения алгоритма диагностики и лечения септических осложнений грибковой этиологии.


ОПИСАНИЕ ТЕХНОЛОГИИ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ

СПОСОБА

Инвазивный микоз у иммуносупрессивных пациентов является сложной диагностической и терапевтической проблемой.


Факторами риска развития инвазивных микозов являются:

· нейтропения < 500/мкл длительностью более 10 дней;


· нейтропения < 100/мкл независимо от длительности;


· дисфункция нейтрофилов; 


· аллогенная ТГСК:


· терапия глюкокортикоидами >1 (0,5) мг/кг/сут по преднизолону более 7 дней;


· ТГСК от альтернативного донора (неродственный, родственный, неполностью совместимый);


· болезнь «трансплантат-против-хозяина»;


· дисфункция респираторного эпителия;


· ЦМВ-пневмония.

· колонизация дыхательных путей и придаточных пазух носа спорами грибов рода Aspergillus;


· колонизация дрожжевыми грибами более 2-х анатомических локализаций*;


· нарушение целостности слизистых оболочек и кожи;


· парентеральное питание;


· катетеризация центральных вен.


* для C. tropicalis достаточно одной локализации. 


Группы риска инвазивного кандидоза

		Высокий риск

		Стандартный риск

		Низкий риск



		Нейтропения <500/мкл; > 10 дней 

		Нейтропения <500/мкл; 5–10 дней

		 Нейтропения <500/мкл; <5 дней 



		Миелоаблативная ТГСК по поводу АллоТГСК

		Немиелоаблативная аллогенная ТГСК

		



		

		Аутологичная ТГСК

		



		Иммуносупрессивная терапия по поводу тяжелой АА

		Сочетание короткой нейтропении и терапии глюкокортикоидами

		



		Предшествующая грибковая инфекция

		Колонизация Candida spp.

		



		Острая РТПХ

		

		





Группы риска инвазивного аспергиллеза

		Группы риска

		Причина



		Хроническая грануломатозная болезнь;

синдром Чедиак–Хигаши

		Дисфункция нейтрофилов



		Сверхтяжелые апластические анемии

		Глубокая нейтропения

Комбинированная иммуносупрессия АЛГ и CsA

Глюкокортикоиды



		Острый миелобластный лейкоз

		Глубокая нейтропения более 10 дней вследствие интенсивной полихимиотерапии



		Рецидивы острого лимфобластного лейкоза

		Сочетание нейтропении и терапии глюкокортикоидами



		Аллогенная ТГСК с острой и хронической РТПХ

		Длительная дисфункция реснитчатого эпителия


Глюкокортикоиды


Т-клеточный иммунодефицит


Недостаточность трансплантата





Диагностика микозов

Для обследования пациентов групп риска с температурой более 38 °C или менее 36 °С длительностью более 96 ч применяются следующие специальные методы:


· исследование на гемокультуру с обязательным включением в схему посева флаконов с селективной средой для грибов: 4–6 проб в первые 48 ч. При продолжении лихорадки и отсутствии положительных высевов из крови исследования повторяют до выхода из нейтропении (табл. 1);


Поиск возможных очагов воспаления: 


· исследование биоптата кожи (морфологическое и микробиологическое) при наличии сыпи (табл. 2);


· компьютерная томография органов грудной клетки при легочных симптомах в динамике;


· исследование отделяемого из нижних отделов дыхательных путей, полученных методом бронхоальвеолярного лаважа (БАЛ), на наличие возможных грибковых возбудителей (морфологические и микробиологические исследования);


· исследование (морфологическое и микробиологическое) материала из других стерильных (ликвор, плевральная и перитонеальная жидкости и др.) и потенциально стерильных (отделяемое из придаточных пазух носа, моча, ЦВК и др.) локусов;


· визуализирующие методы исследования (УЗИ, КТ, МРТ) для поиска возможных очагов воспаления при соответствующей клинике;


· исследование слизистых оболочек и кожи (морфологические и микробиологические) при признаках воспаления;


· серологическое исследование крови (2 раза в неделю), БАЛ, ликвора (при соответствующей клинике) на антигены грибковых инфекций. 

Диагноз инвазивной грибковой болезни (инфекции) (ИГБ) подразделяется на 3 категории:

· доказанная ИГБ: обязательное наличие факторов пациента, клинических факторов (табл. 3) и микологических критериев (табл. 4);

· вероятная ИГБ: обязательное наличие факторов пациента, клинических факторов (табл. 3) и микологических критериев (табл. 5); 

· возможная ИГБ: наличие факторов пациента (табл. 3), микробиологических (табл. 6) или клинических критериев (табл. 3).

Лечение инвазивной грибковой болезни


Принципы лечения инвазивных микозов у иммунокомпрометированных пациентов:

1) максимально раннее начало агрессивного специфического лечения;


2) восстановление нарушенного естественного фактора защиты.

Для специфического лечения как дрожжей, так и плесеней, используются противогрибковые препараты 3-х классов (табл. 7). Однако тактика стартовой терапии зависит от видовой и родовой принадлежности грибов. 

Основными факторами, влияющими на выбор противогрибковой терапии, являются:


· основное заболевание и проводимое лечение; 


· вид возбудителя; 


· локализация поражения; 


· противогрибковая профилактика; 


· нейтропения и дисфункция нейтрофилов; 


· наличие внутривенного катетера; 


· органная дисфункция (почки, печень); 


· одновременный прием препаратов (циклоспорин А, рифампицин и др.);


· фармакокинетика антимикотиков; 


· стоимость препаратов и предполагаемая длительность терапии.

Алгоритм медикаментозного лечения инвазивного кандидоза приведен в табл. 8. Для правильного выбора тактики лечения необходимо учитывать резистентность различных видов грибов рода Candida к противогрибковым препаратам (табл. 9). 

Схема противогрибковой терапии для лечения инвазивного аспергиллеза отражена в табл. 10.

Восстановление нарушенного фактора защиты включает:


1) восстановление числа нейтрофилов более 1500/мкл;


2) стимуляцию фагоцитоза и внутриклеточного киллинга микроорганизмов;


3) редукция медикаментозной иммуносупрессии.

		Восстановление нарушенного фактора защиты

		Терапия

		Примечания



		Восстановление числа нейтрофилов

		Гранулоцитарный колониестимулирующий фактор  (G-CSF) — 5 мкг/кг/день


Трансфузии гранулоцитов в дозе 3×108/кг

		До восстановления числа нейтрофилов >1500/мкл


Число трансфузий гранулоцитов должно быть не менее 3



		Стимуляция фагоцитоза

		Интерферон-γ


(γ-INF) — 50 мг/м2/день

		Обязательное назначение пациентам с хронической гранулематозной болезнью (ХГБ) при признаках аспергиллеза



		Редукция иммуносупрессии 

		Уменьшение длительности приема кортикостероидов и др. иммуносупрессантов

		Иметь чувство меры 





Таблица 1

Рекомендации по отбору проб крови на гемокультуру при септицемии

		Клинические признаки

		Протокол обследования

		Примечание



		Тяжелая септицемия: менингит, остеомелит, артрит, пневмония

		Отбор 2-х проб до начала терапии

		Интервал между пробами — 1 ч



		Эндокардит

		Отбор 3-х проб в течение 24 ч

		Повторный отбор проб в случае отрицательных результатов в первых 3-х пробах в течение 24 ч



		Бактеремия неясной этиологии у пациента на АБ-терапии

		Отбор 4–6 проб в течение 48 ч

		По возможности отбор проб в момент минимального действия антибиотиков



		Фебрильный эпизод

		Отбор не менее 3-х проб

		Бактеримия может присутствовать в течение 1 ч при лихорадке



		Маленькие дети

		Отбор 1–2 мл крови

		2-х проб обычно достаточно для подтверждения диагноза бактериемии у новорожденных





Примечание. Для выделения микроорганизмов из крови существует несколько типов флаконов с различными селективными свойствами:


- для выделения аэробных и факультативно анаэробных микроорганизмов;


- для выделения облигатно и факультативно анаэробных микроорганизмов;


- для выделения грибов.


Варианты комбинаций флаконов, используемых для отбора проб крови, выбираются индивидуально для каждого пациента, исходя из конкретной клинической ситуации и предполагаемых возбудителей. В таблице указано минимальное количество исследований для одного пациента в различных клинических ситуациях.


Таблица 2

Правила отбора проб для бактериологического и микологического исследований


		Локализация биологического образца

		Основные принципы

отбора образцов

		Контейнеры для отбора проб, минимальный V1

		Условия хранения и сроки транспортировки*

		Примечания



		

		

		

		минимальный

		максимальный

		



		Повреждения кожи и мягких тканей



		Абсцесс 

		Удалить поверхностный слой экссудата, используя стерильный NaCl или 70% этанол

		

		

		

		Биологические образцы лучше отбирать при помощи 2-х микробиологических (м/б4) тампонов: 1-й — для микроскопии (окраска по Грамму), 2-й — 


с транспортной средой (культуральное исследование) 



		открытый

		Отбирать содержимое со дна очага

		М/б тампон с транспортной средой

		≤2 ч; КТ2

		≤24 ч; КТ

		Образец из основания очага поражения наиболее информативен



		закрытый

		Собрать содержимое, используя шприц с иглой 

		АТС3; герметично закрытый шприц; V ≥1 мл

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; КТ

		При отборе пробы возможно контаминирование образца микроорганизмами, не являющимися причиной воспаления



		Раны от укусов

		См. абсцесс

		

		

		

		Не отправлять на исследование материал ранее, чем через 12 ч от момента повреждения 



		Фистула

		См. абсцесс

		

		

		

		



		Гангрена ткани

		См. абсцесс

		

		

		

		



		Рана

		См. абсцесс

		

		

		

		



		Ожег

		Очистить поверхность перед отбором пробы

		Кусочки ткани поместить в стерильный контейнер; отделяемое собрать м/б тампоном

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; КТ

		3–4 мм ткани — минимальное количество для культурального исследования





		Целлюлит

		Очистить область поражения, используя стерильный NaCl или 70% этанол; отобрать биологический образец шприцем с иглой или отделить небольшой кусочек ткани скальпелем

		Стерильный контейнер (транспортировка в шприце не рекомендуется)

		≤15 мин; КТ

		≤24 ч; КТ

		Возможные патогенны выделяются только в 25–35% случаев



		Язва

		Очистить поверхность, используя стерильный NaCl; отобрать биопсию либо аспират шприцем с иглой, если это невозможно — использовать м/б тампон

		Стерильный контейнер;

АТС для тканей

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; КТ

		М/б тампон не является приоритетным при отборе пробы



		Биоптат кожи

		Соблюдать правила отбора проб для этого вида биологического образца

		Стерильный контейнер

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; КТ; в NaCl,

V*** ≤1 мл

		3–4 мм ткани — минимальное количество для культурального исследования



		Катетер

		Соблюдать правила асептики

		Стерильный 


контейнер; образец длиной ≥5 см 

		≤15 мин; КТ

		≤24 ч; 4 ºС

		Исследование мочевого катетера нецелесообразно



		Биологические жидкости и биоптаты внутренних органов и тканей



		Абдоминальная, асцитическая, суставная, желчь, перитонеальная, плевральная и т. п.

		Соблюдать правила отбора проб для этого вида биологического образца

		Флаконы для гемокультур; стерильный контейнер; 

V: бактерии — ≥1 мл; грибы — ≥10 мл; микобактерии — ≥10 мл

		≤15 мин; КТ

		≤24 ч; КТ

		



		Кровь 


(см. табл. 1)

		Соблюдать правила асептики

		Селективные гемофлаконы

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; КТ

		3 пробы в течение 24 ч при появлении лихорадки 



		Биопсийный материал

		Соблюдать правила отбора проб для этого вида биологического образца

		Стерильный контейнер; V — ≥1 мл

		≤15 мин; КТ

		≤24 ч; 4 ºС; 

в NaCl,V — ≤1 мл

		



		Ликвор

		Соблюдать правила отбора проб для этого вида биологического образца

		Стерильная пробирка; V: бактерии — ≥1 мл;


грибы — ≥2 мл

		≤15 мин; КТ

		≤24 ч; КТ

		Возможно использование флаконов для гемокультур



		Костный мозг

		Соблюдать правила отбора проб для этого вида биологического образца 

		Флакон для гемокультур; стерильная пробирка

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; КТ

		Из-за небольшого объема материал можно использовать только для культуральных исследований



		Моча

		Перед отбором пробы наружные половые органы должны быть обмыты водой с мылом

		Стерильный контейнер;V — ≥1 мл

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; 4 ºС

		Для исследования используется средняя порция свободно выпущенной мочи



		Органы чувств



		Ухо (внутреннее)

		Очистить наружный слуховой канал мыльным раствором; собрать аспират шприцем, если это невозможно — использовать м/б тампон

		Стерильный контейнер; м/б тампон с транспортной средой

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; КТ

		Исследование отделяемого из носоглотки не является основанием для подтверждения отита



		Ухо (наружное)

		Используя м/б тампон, вращательными движениями внутри слухового канала собрать отделяемое

		М/б тампон с транспортной средой

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; 4 ºС

		



		Глаза (конъюнктива)

		Намочив м/б тампон в стерильном NaCl, собрать содержимое конъюнктивального мешка от наружного угла глаза к внутреннему

		М/б тампон с транспортной средой

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; КТ

		Следует отбирать материал из двух глаз параллельно, используя микробиологические результаты здорового глаза в качестве контроля



		Урогенитальный тракт



		Уретра

		Материал отбирать не ранее чем через 1 ч после мочеиспускания. Ввести ротационным движением м/б тампон на глубину не менее 2–4 см

		М/б тампон с транспортной средой

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; 4 ºС

		Перед отбором пробы наружная часть уретры должна быть обмыта водой либо раствором бетодина



		Влагалище

		Удалить секрет с наружного отдела влагалища, используя м/б тампон, собрать отделяемое из заднего свода

		М/б тампон с транспортной средой

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; 4 ºС

		Результаты культурального исследования часто не точны и вводят в заблуждение



		Генитальная язва

		Очистить поверхность, используя стерильный NaCl; соскрести поврежденную поверхность при помощи скальпеля, позволив проступить экссудату, и собрать его при помощи м/б тампона 

		М/б тампон с транспортной средой

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; 4 ºС

		



		Нижние отделы дыхательных путей



		ПВБ

		Соблюдать правила отбора проб для этого вида биологического образца

		Стерильный контейнер; V — ≥1 мл

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; 4 ºС

		



		Мокрота (плохо откашливающаяся)

		Очистить дыхательные пути от посторонней микрофлоры, почистив зубы и прополоскав рот кипяченой водой; откашлять отделяемое из бронхов (не носовое содержимое)

		Стерильный контейнер; V: бактерии — ≥1 мл, грибы — ≥10 мл, микобактерии — ≥5–10 мл, паразиты — ≥3–5 мл

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; 4 ºС

		Исследовать материал, в котором обнаруживается не более 10 эпителиальных клеток в 100 полях зрения



		Мокрота (плохо откашливающаяся)

		Очистить дыхательные пути от посторонней микрофлоры, почистив зубы и прополоскав рот кипяченой водой; сделать ингаляцию солевым раствором; откашлять отделяемое из бронхов

		Стерильный контейнер

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; КТ

		В отличие от Cryptococcus spp. и других плесневых грибов Histoplasma capsulatum и Blastomyces dermatidis выделяются из образца за короткий период времени



		Верхние отделы дыхательных путей



		Гайморовы пазухи 

		Соблюдать правила отбора проб для этого вида биологического образца

		Стерильный контейнер; герметично закрытый шприц; V — ≥ 1 мл

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; КТ

		М/б тампон не является приоритетным при отборе пробы



		Ротовая полость 

		Исследование проводится только при наличии повреждений, используя 2 м/б тампона: 1-м отбирают отделяемое с поврежденной поверхности, 2-м —отделяемое со здоровых участков в качестве контроля

		М/б тампон с транспортной средой

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; КТ

		Предпочтение отдается биопсии тканей или отбору аспирата



		Нос

		Ротационными движениями собрать отделяемое с поврежденных участков

		М/б тампон с транспортной средой

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; КТ

		Рутинные исследования проводятся только для детекции бациллоносительства или воспалительного процесса в этом локусе Staphylococcus и Streptococcus



		Носоглотка, миндалины

		Ротационными движениями собрать отделяемое с поврежденных участков

		М/б тампон с транспортной средой

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; КТ

		Материал отбирать только при наличии воспалительного процесса в данном локусе



		Желудочно-кишечный тракт



		Мазок из ануса

		М/б тампон должен содержать следовое количество кала

		М/б тампон с транспортной средой

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; 4 ºС

		При диарее основные патогенны должны быть исключены в первую очередь



		Нативный кал

		

		Стерильный контейнер; V — ≥2 г; м/б тампон с транспортной средой

		≤2 ч; КТ

		≤24 ч; 4 ºС

		При диарее основные патогенны должны быть исключены в первую очередь





Примечание.


1. При подозрении грибкового поражения для биологических образцов, отбираемых из нестерильного локуса, необходимо делать пометку о направлении на микробиологическое исследование, а также отражать характер повреждения (воспалительного процесса) в данном биотопе.

2. В неясных ситуациях рекомендуется консультироваться с бактериологом о наиболее рациональных способах микологической диагностики.

3. В микробиологической диагностике предпочтение следует отдавать биологическим образцам, отбираемым из стерильного и потенциально стерильного локусов.

*Минимальный срок хранения не подразумевает использование транспортных систем, содержащих питательные среды. Максимальное хранение рассчитано на отбор биологических образцов с использованием транспортных систем, содержащих питательные среды.


1V — объем раствора, биологического образца и т. п.

2КТ — хранение при комнатной температуре.

3АТС — система для транспортировки анаэробных микроорганизмов.

4М/б — микробиологический тампон.

Таблица 3

Основные факторы для диагностики инвазивной грибковой болезни

		Факторы пациента



		Нейтропения <500/мкл длительностью более 10 дней



		Аллогенная трансплантация гемопоэтических стволовых клеток



		Терапия кортикостероидами (минимальная доза 0,3/кг/день по преднизолону) более 3 недель



		Терапия Т-клеточными иммуносупрессантами, такими как циклоспорин, такролимус, блокаторы TNF-α, специфическими моноклональными антителами (алемтузумаб) или аналогами нуклеозидов за последние 3 мес.



		Тяжелые врожденные иммунодефициты (хроническая гранулематозная болезнь или тяжелый комбинированный иммунодефицит)



		Клинические факторы



		Грибковое поражение нижних отделов респираторного тракта (по данным КТ):



		· плотный узловой инфильтрат с/без «симптома венца» («Halo sign»)

· клиновидный инфильтрат

· симптом воздушного серпа

· образование полости



		Появление новых неспецифических инфильтратов с наличием хотя бы 1 из следующих признаков:



		· шум трения плевры или плевроперикардиальный шум

· боли в грудной клетке

· кровохаркание



		Трахеобронхиты: язвы, псевдомембраны, струпы, бляшки, видимые при бронхоскопии



		Поражение придаточных пазух носа, видимое при R-логических исследованиях + наличие хотя бы 1 из следующих признаков:



		· острая локализованная боль, включая иррадиацию боли в глаз

· эрозии носовой перегородки со струпами черного цвета

· инвазия и отек окружающих тканей, распространяющиеся через костные барьеры, включая орбиту



		Поражение центральной нервной системы (ЦНС):



		· фокальные очаги по данным КТ или МРТ

· менингиальные симптомы по данным КТ или МРТ



		Диссеминированный кандидоз, имевший хотя бы 1 из 2 симптомов в предшествующие 2 недели до эпизода кандидемии*:



		· небольшие абсцессы («бычий глаз») в печени или селезенке;


· хореоретинит, эндофтальмит

*Симптомы, сопровождающиеся признаками системного воспалительного ответа (ССВО), свидетельствуют об остром диссеминированном кандидозе; отсутствие симптомов ССВО — о хроническом диссеминированном кандидозе.





Таблица 4

Микологические критерии доказанной инвазивной грибковой болезни

		Биологические образцы

		Дрожжевые грибы

		Плесневые грибы



		Микроскопический анализ



		Биологические образцы из стерильного локуса

		Гисто-, цито- и микологические методы микроскопии образцов, полученных путем аспирации или биопсии из стерильных локусов (для грибов рода Candida — псевдогифы, или округлые клетки, для грибов рода Cryptococcus — инкапсулированные почкующиеся клетки)

		Выявление характерных грибных структур в образцах, полученных путем аспирации или биопсии из стерильных локусов с помощью гистологических, цитологических и микологических методов 



		Культуральное исследование



		Кровь

		Рост в питательных средах дрожжевых (например, род Candida или Cryptococcus) или дрожжеподобных грибов (например, род Trichosporon)

		Рост на питательных средах плесневых грибов (кроме рода Fusarium) свидетельствует о контаминации



		Прочие биологические образцы из стерильного локуса

		Рост на питательных средах грибов, выделенных из инфекционного патологического очага

		Рост на питательных средах плесневых грибов, полученных из патологического очага, в норме расположенного в стерильном локусе, кроме БАЛ, мочи и содержимого пазух



		Серологический анализ



		Спинномозговая жидкость (СМЖ)

		Криптококковый антиген в СМЖ свидетельствует о диссеминированном криптококкозе

		Не применяется





Таблица 5

Микологические критерии вероятной инвазивной грибковой болезни


		Прямые методы (цитологический и культуральный методы, прямая микроскопия):



		На наличие плесневых грибов в мокроте, бронхоальвеолярном лаваже, бронхиальном смыве или в аспирате из придаточных пазух указывает хотя бы один из следующих признаков:


· присутствие грибковых элементов, характерных для плесневых грибов (микроскопия)

· культуральное выделение плесневых грибов (например, Aspergillus spp., Fusarium spp., Zygomycetes или Scedosporium)



		Косвенные методы (определение антигенов или составных элементов клеточной стенки)*



		Аспергиллез:


· Галактоманановый антиген определяется в плазме, сыворотке, бронхо-альвеолярном лаваже или ликворе

Прочие инвазивные грибковые болезни, кроме криптококкоза и зигомикоза:


· определяется тестом β-D-glucan в сыворотке


*этот метод обычно используется для диагностики аспергиллеза и кандидоза, но не приемлем для детекции прочих инфекций, вызываемых Cryptococcus spp. или Zygomycetes (Rhizopus spp., Mucor spp. или Absidia spp.). Определение нуклеиновых кислот не учитывается, т. к. отсутствуют стандартизованные методы.





Таблица 6

Микологические критерии возможной инвазивной грибковой болезни

		Все прямые и косвенные методы обнаружения грибов отрицательные



		Исследования не проводились





Таблица 7

Классы противогрибковых препаратов

		Полиены

		Азолы

		Эхинокандины



		Нистатин

		Итраконазол

		Каспофунгин



		Амфотерцина В дезоксихолат

		Вориконазол

		Микафунгин



		Липидные препараты амфотерицина:

· Амбизом

· Липидный комплекс амфотерицина В

		Равуконазол

		Анидулафунгин



		

		Позаконазол

		





Таблица 8

Лечение инвазивного кандидоза

		ТЕРАПИЯ

		ПРИМЕЧАНИЕ



		СТАРТОВАЯ

		АЛЬТЕРНАТИВНАЯ

		



		Кандидемия (до идентификации возбудителя)



		Каспофунгин (70 мг внутривенно — 1-й день, 50 мг внутривенно — в последующие дни)

		Амбизом (3–5 мг/кг/день внутривенно)

Липидный комплекс амфотерицина В (5 мг/кг/день внутривенно)

		Вориконазол не применяется в стартовой терапии до верификации возбудителя, т.к. не активен в отношении природно резистентных видов Candida: C.glabrata и C.krusei. Активность Позаконазола и Итроконазола не установлена



		Острый диссеминированный кандидоз



		Каспофунгин (70 мг внутривенно — 1-й день, 50 мг внутривенно — в последующие дни)

		Амбизом (3–5 мг/кг/день внутривенно)

Липидный комплекс амфотерицина В (5 мг/кг/день внутривенно)

		Длительность противогрибковой терапии должна быть не менее 14 дней после последней позитивной культуры, разрешения всех клинических симптомов и выхода из нейтропении



		Хронический диссеминированный кандидоз



		Амбизом (3–5 мг/кг/день внутривенно)

Липидный комплекс амфотерицина В (5 мг/кг/день внутривенно)

При нормальной функции почек — амфотерцин В дезоксихолат


(0,6–0,7 мг/кг/день)

		Каспофунгин (70 мг внутривенно — 1-й день, 50 мг внутривенно — в последующие дни)

		Учитывая длительность лечения (до 1 года), через 2–4 недели после стартовой терапии необходима оценка ситуации и решение вопроса о переходе на лечение Флюконазолом внутрь в дозе 6–8 мг/кг/день



		Катетеро-ассоциированная кандидемия



		Каспофунгин (70 мг внутривенно — 1-й день, 50 мг внутривенно — в последующие дни)

		Амбизом (3–5 мг/кг/день внутривенно)

Липидный комплекс амфотерицина В (5 мг/кг/день внутривенно)

		Удаление инфицированного катетера обязательно, особенно для больных без мукозита, длительной кандидемией, несмотря на адекватную противогрибковую терапию, и для клинически нестабильных пациентов





Таблица 9

Противогрибковые препараты и резистентные виды Candida

		Класс препаратов

		Резистентность Candida spp.



		

		часто врожденная или приобретенная

		редко

		очень редко



		Полиены



		Амфотерицин В

		C.lusitaniae

		C.glabrata;


C.krusei1

		C.albicans



		Липидный комплекс амфотерицина В

		

		

		



		Азолы



		Флюконазол

		C.krusei, C.glabrata 2

		C.parapsilosis

		C.albicans



		Итраконазол

		C.krusei, C.glabrata

		C.dubiliniesis

		C.tropicalis



		Вориконазол

		C.krusei3

		

		



		Эхинокандины



		Каспофунгин

		

		

		Все виды Candida





1C.glabrata и C.krusei требуют терапии дозами не менее 1 мг/кг.

2C.glabrata может быть чувствительна к повышенным дозировкам флюконазола (12 мг/кг).

3Ворикоазол активен против 50% штаммов C.krusei.

Таблица 10

Лечение инвазивного аспергиллеза

		ТЕРАПИЯ

		ПРИМЕЧАНИЕ



		СТАРТОВАЯ*

		АЛЬТЕРНАТИВНАЯ

		



		Инвазивный легочной аспергиллез (ИЛА), Трахеобронхиальный аспергиллез



		Вориконазол (в 1-й день — 6 мг/кг внутривенно каждые 12 ч; в последующие дни — 4 мг/кг внутривенно каждые 12 ч; доза per os составляет 200 мг каждые 12 ч)

		Амбизом (3–5 мг/кг/день внутривенно)

Липидный комплекс амфотерицина В (5 мг/кг/день внутривенно)

Каспофунгин (70 мг внутривенно — 1-й день, 50 мг внутривенно — в последующие дни)

Позаконазол (200 мг 4 раза в день, затем 400 мг 2 раза per os после стабилизации болезни)

		Стартовая комбинированная терапия не рекомендуется. Переход или добавление альтернативных препаратов осуществляется при неуспехе 1-й линии лечения. Дозы у детей составляют: Вориконазол (5–7 мг/кг внутривенно каждые 12 ч); Каспофунгин (50 мг/м2 /день). Дозы Позаконазола для детей не установлены



		Аспергиллез ЦНС



		Стартовая терапия должна быть комбинированной. Наилучшее сочетание: Вориконазол + Липосомальный амфотерицин В (10 мг/кг)

		Аналогичная ИЛА

		Ассоциируется с высокой летальностью. Нежелательные взаимодействия с противосудорожными препаратами



		Аспергиллез придаточных пазух



		Аналогичная ИЛА

		Аналогичная ИЛА

		Медикаментозное лечение не отличается от лечения других локализаций, за исключением возможного эффекта местного введения Амфотерицина В при локализованном аспергиллезном гайморите. Оперативное вмешательство не показано, особенно до выхода из агранулоцитоза



		Аспергиллема



		Медикаментозное или хирургическое лечение не рекомендуется

		Итраконазол или Вориконазол аналогично ИЛА

		Роль медикаментозной терапии не уточнена. Амфотерицин В

в аспергиллему не проникает, Итраконазол — проникает активно



		Эмпирическая и превентивная терапия



		Амбизом (3 мг/кг/день внутривенно)

Каспофунгин (70 мг внутривенно — 1-й день, 50 мг внутривенно — в последующие дни)

Вориконазол (6 мг/кг внутривенно каждые 12 ч — в 1-й день; 3 мг/кг внутривенно каждые 12 ч — в последующие дни; доза per os составляет 200 мг каждые 12 ч)

		

		Превентивная терапия является логическим продолжением эмпирической у пациентов группы высокого риска с признаками грибковой инфекции (например, легочной инфильтрат или положительный результат антигена галактоманана). Длительность эмпирического применения антимикотиков составляет 12–14 дней





*Начальная комбинированная терапия показана всем больным с высоким риском прогрессии и смерти от ИА. Анализ клинических данных показывает, что к группе высокого риска относятся:


· реципиенты аллогенной трансплантации стволовых клеток, получающие стероиды или/и страдающие РТПХ;  


· больные с тяжелыми апластическими анемиями;


· больные с полиорганной диссеминацией; 


· больные с мультифокальным легочным аспергиллезом, сопровождаемым дыхательной недостаточностью;


· больные с церебральным аспергиллезом.


























































































































































<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /Description <<
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000500044004600206587686353ef901a8fc7684c976262535370673a548c002000700072006f006f00660065007200208fdb884c9ad88d2891cf62535370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef653ef5728684c9762537088686a5f548c002000700072006f006f00660065007200204e0a73725f979ad854c18cea7684521753706548679c300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /FRA <>
    /ITA <>
    /JPN <>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020b370c2a4d06cd0d10020d504b9b0d1300020bc0f0020ad50c815ae30c5d0c11c0020ace0d488c9c8b85c0020c778c1c4d560002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken voor kwaliteitsafdrukken op desktopprinters en proofers. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /PTB <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents for quality printing on desktop printers and proofers.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /NoConversion
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /NA
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure true
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles true
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /LeaveUntagged
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


