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препарат фондапаринукс (арикстра), который в от-
личие от нефракционированного или низкомолекуляр-
ного гепаринов не имеет отрицательно заряженной 
полисахаридной цепочки, ответственной за связь с 
тромбоцитарным ФIV и, следовательно, теоретически 
не вызывает ГИТ, поэтому он рекомендован для лече-
ния ГИТ [13–15]. В то же время имеются единичные 
сообщения [16, 17] о развитии ГИТ при применении 
фондапаринукса. Особенностями описанных нами 
клинических наблюдений является, во-первых, дли-
тельное применение фондапаринукса в виде непрерыв-
ной круглосуточной инфузии. Это было сделано как с 
лечебной целью, так и для поддержания проходимости 
периферического катетера, при этом не отмечено ос-
ложнений терапии, активность анти-ФХа поддержива-
лась на терапевтическом уровне, а титр антител к ком-
плексу гепарин–тромбоцитарный ФIV снизился. Мы 
не нашли подобного описания применения фондапари-
нукса в литературе, имеются только рекомендации по 
его кратковременному внутривенному введению при 
инфаркте миокарда [18]. Другая особенность – исполь-
зование фондапаринукса для проведения заместитель-
ной почечной терапии. У нас не было технических воз-
можностей для использования цитрата в качестве анти-
коагулянта при проведении заместительной почечной 
терапии. В этой связи применялось однократное введе-
ние фондапаринукса в экстракорпоральный контур при 
подключении больного. В литературе описано наблю-
дение 88-летнего мужчины, у которого ГИТ возник при 
проведении планового гемодиализа: больной получал 
в течение 18 мес ежедневно по 2,5 мг подкожно фон-
дапаринукс и ему проводили гемодиализ, при котором 
в качестве антикоагулянта использовали цитрат [19]. В 
другом наблюдении [20] авторы так же, как и мы, при 
развитии ГИТ у больного, находящегося на программ-
ном гемодиализе, использовали с целью антикоагуля-
ции введение фондапаринукса в экстракорпоральный 
контур в дозе 2,5 мг, при этом анти-Ха-активность под-
держивалась на терапевтическом уровне. 

Помимо фондапаринукса для лечения ГИТ могут 
быть использованы и новые оральные антикоагулян-
ты, в частности ривароксабан [21, 22], дабигатран [22], 
аргатробан [22], апиксабан [22]. В нашем клиническом 
наблюдении после стабилизации состояния больного 
фондапаринукс был заменен на ривароксабан.

Таким образом, даже выраженная миелотоксическая 
тромбоцитопения не исключает возможности развития 
гепарининдуцированной тромбоцитопении у больных 
острыми лейкозами. Развитие тромботических ослож-
нений, усугубление тромбоцитопении либо даже от-
сутствие прироста уровня тромбоцитов крови после 
трансфузии концентратов тромбоцитов могут косвенно 
свидетельствовать о развитии этого осложнения. 
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РАННЕЕ ПРЕКРАЩЕНИЕ АНТИМИКРОБНОЙ ТЕРАПИИ  
У БОЛЬНЫХ ОСТРЫМИ МИЕЛОИДНЫМИ ЛЕЙКОЗАМИ ДО ЗАВЕРШЕНИЯ 

ПЕРИОДА ГРАНУЛОЦИТОПЕНИИ
Охмат В.А., Коробова А.Г., Паровичникова Е.Н., Троицкая В.В., Клясова Г.А.

ФГБУ Гематологический научный центр Минздрава России, 125167, г. Москва

Р е з ю м е. Цель работы – изучить возможность отмены антибиотиков (АБ) до завершения периода 
гранулоцитопении у больных с впервые выявленными острыми миелоидными лейкозами (ОМЛ) на эта-
пах индукции и консолидации химиотерапии (ХТ). Проспективное исследование было проведено с 2013 
по 2014 г. В исследование были включены 45 больных с впервые выявленными ОМЛ (медиана возраста 
40 лет), имевших в общей сложности 125 курсов ХТ. Назначение АБ было включено в 117 (94%) курсов 
ХТ. АБ отменили до разрешения гранулоцитопении в 36 (31%) случаях (43% на индукции против 18% на 
консолидации; p = 0,004). АБ были возобновлены в 12 (33%) из 36 курсов ХТ. Все рецидивы лихорадки 
в период гранулоцитопении возникли на этапе индукции, и не было ни одного случая в консолидации 
(46% против 0%; p = 0,009). Рецидив лихорадки в индукции чаще развивался у больных, имевших мень-
шее число лейкоцитов (0,25 . 109/л против 0,8 . 109/л; p = 0,01) и более короткий период гранулоцитопе-
нии (8 дней против 19 дней; p = 0,002) в день отмены АБ, более продолжительный период гранулоцито-
пении между отменой АБ и ее разрешением (15,5 против 8,5 дней; p = 0,004). Никто не умер при отмене 
АБ в период гранулоцитопении. Отмена АБ у больных ОМЛ до завершения гранулоцитопении является 
безопасной и не приводит к увеличению летальности. Необходимость в повторном назначении АБ воз-
никла только в 33% случаев на этапе индукции у больных с глубокой и длительной гранулоцитопенией. 

К л ю ч е в ы е  с л о в а: острый лейкоз; гранулоцитопения; нейтропения; отмена антибиотиков.

Для цитирования: Охмат В.А., Коробова А.Г., Паровичникова Е.Н., Троицкая В.В., Клясова Г.А Раннее пре-
кращение антимикробной терапии у больных с острыми миелоидными лейкозами до завершения периода 
гранулоцитопении. Гематология и трансфузиология. 2015; 60(3): 4-10.

EARLY DISCONTINUATION OF ANTIBIOTIC THERAPY IN NEUTROPENIC PATIENTS WITH ACUTE MYELOID 
LEUKEMIA 

Okhmat V.A., Korobova A.G., Parovichnikova E.N., Troitskaya V.V., Klyasova G.A.

Hematological Research Center, 125167, Moscow, Russia

S u m m a r y. The objectives of this study were to evaluate the possibility of antibiotic (AB) discontinuation 
in neutropenic patients (pts) with de novo acute myeloid leukemia (AML) following induction and consolida-
tion chemotherapy. The prospective study was performed from 2013 till 2014. A total of 45 pts (median age 
- 40 years) with de novo AML were included in the study. They received 125 chemotherapy cycles. The ABs 
were administered in 117 (94%) of chemotherapy cycles. The ABs were discontinued in 36 (31%) cycles in pts 
with persistent neutropenia (43% in induction vs. 18% in consolidation, p=0.004). The ABs were restarted in 12 
(33%) of 36 chemotherapy cycles. Fever relapsed on induction but not on consolidation (46% vs. 0%, p=0.009). 
Fever relapses were more incident in patients with lower WBC (0.25 ґ ´109/L vs. 0.8 ´109/L, p=0.01) and shorter 
duration of neutropenia (8 vs. 19 days, p=0.002) on the day of AB discontinuation, and after a longer period of 
neutropenia starting from AB discontinuation  (15.5 vs. 8.5 days, p=0.004). Nobody died if the ABs were discon-
tinued before neutrophil recovery. Antibiotic discontinuation in neutropenic pts with AML was safe and did 
not increase mortality. Fever recurred only in 33% of pts with severe stubborn neutropenia during induction 
chemotherapy cycles.  

K e y  w o r d s: acute leukemia; neutropenia; antibiotic discontinuation.
Citation: Gematologiya i transfuziologiya. 2015; 60(3):	 4-10. (in Russian)
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Современные программы химиотерапии (ХТ), а 
также адекватное сопроводительное лечение позво-
лили кардинально улучшить выживаемость у паци-
ентов с заболеваниями системы крови [1]. Наряду с 

этими достижениями увеличился риск возникнове-
ния тяжелых инфекционных осложнений, вызван-
ных более глубокой и длительной иммуносупресси-
ей, а также широким использованием инвазивных 
лечебно-диагностических процедур в клинической 
практике.

Спектр микроорганизмов, ответственных за раз-
витие инфекционных осложнений, периодически 
претерпевает изменения. В 1970-е годы преобладали 
грамотрицательные бактерий, в 1990-е годы – грам-
положительные, а в настоящее время вновь появи-
лась тенденция к увеличению грамотрицательных 
микроорганизмов, среди которых ведущую позицию 
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