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Резюме. Klebsiella pneumoniae занимает доминирующее положение в структуре возбудителей инфекций, свя-

занных с оказанием медицинской помощи, и ассоциирована с высокой смертностью пациентов, оперирован-

ных по поводу заболеваний сердечно-сосудистой системы. K. pneumoniae классифицируют на классические 

(cKp) и гипервирулентные (hvKp): cKp вызывают нозокомиальные инфекции и часто имеют фенотип мно-

жественной лекарственной устойчивости (MDR-cKp), тогда как hvKp чувствительны к антибиотикам, но об-

ладают высокой вирулентностью. Ранее была представлена молекулярно-генетическая характеристика изо-

лятов K. pneumoniae, выделенных от пациентов кардиохирургического стационара. В данной работе проведена 

оценка клинических и микробиологических факторов риска, развития и неблагоприятного исхода нозокоми-

альной инфекции, вызванной K. pneumoniae. На фоне исходно тяжелого коморбидного состояния пациентов 

наиболее значимыми факторами риска оказались: женский пол, возраст старше 65 лет, длительность пре-

бывания в отделении анестезиологии и реанимации и наличие сопутствующего заболевания. Средняя про-

должительность пребывания в стационаре была в 1,7 раз выше у пациентов, инфицированных MDR-cKp, чем 

при инфицировании hvKp. Осложнения инфекции (полиорганная недостаточность, инфекции кровотока), 

как и летальные исходы, были подтверждены только в группе пациентов с инфекцией MDR-cKp. Таким обра-

зом, в госпитальном периоде более существенным фактором риска оказалась множественная лекарственная 

устойчивость, чем гипервирулентность K. pneumoniae. Необходимо отметить, что был обнаружен один конвер-

гентный изолят MDR-hvKp, что может представлять серьезную проблему в лечении пациентов при дальней-

шем распространении таких K. pneumoniae.

Ключевые слова: Klebsiella pneumoniae, кардиохирургический стационар, мультирезистентность, гипервирулентность, 

нозокомиальные инфекции, факторы риска.
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Abstract. Klebsiella pneumoniae dominates among the pathogens that cause healthcare-associated infections and closely 

associated with high mortality of patients undergoing heart surgery. K. pneumoniae spp. are classified into classical 

(cKp) and hypervirulent (hvKp): cKp causing nosocomial infections often exerting a multidrug resistance phenotype 

(MDR-cKp), whereas hvKp are sensitive to antibiotics, but have high virulence. Earlier, we presented the molecular 

genetic characteristics of K. pneumoniae bacteria isolated from patients at the cardiac surgical hospital. Here, clinical 

and microbiological risk factors as well as thoase underlying infection development and adverse outcome of nosocomial 

infection caused by K. pneumoniae were evaluated. Along with initially severe comorbidities, the most significant risk 

factors were the following: female gender, age over 65 years, length of stay at the Department of Anesthesiology and 

Intensive Care as well as other detected comorbidities. The average length of stay was 1.7 times longer among MDR-cKp 

vs hvKp patients. Complications (multiple organ dysfunction syndrome, bloodstream infections), as well as mortality 

rate were recorded only in MDR-cKp patient group. Thus, in hospital period, K. pneumoniae multidrug resistance rather 

than hypervirulence turned out to be a more contributing risk factor. It should be noted that one convergent MDR-

hvKp isolate has been detected, which may pose a serious problem in treatment of patients upon further spread of such 

K. pneumoniae bacteria.

Key words: Klebsiella pneumoniae, cardiac surgery hospital, multiresistance, hypervirulence, nosocomial infections, risk factors.

Введение

Klebsiella pneumoniae — один из наиболее 

значимых оппортунистических патогенов, вы-

зывающих как локальные гнойно-воспали-

тельные заболевания, например, пневмонию, 

так и генерализованные инфекции, включаю-

щие тяжелые, нередко жизнеугрожающие 

состояния — менингит и сепсис [9, 15, 32]. 

Антибиотикоустойчивые представители этого 

вида являются основной причиной летальности 

пациентов стационаров во всем мире, и, наряду 

с другими возбудителями, классифицируются 

ВОЗ как критически приоритетные патогены 

для разработки антибактериальных препара-

тов [12]. Среди энтеробактерий K. pneumoniae 

наиболее часто содержат несколько детерми-

нант антибиотикорезистентности, включая 

AmpC, β-лактамазы расширенного спектра 

(БЛРС) и карбапенемазы, при этом уровень 

устойчивости возбудителей к препаратам по-

следнего резерва (антибиотикам класса карба-

пенемов) неуклонно возрастает [4, 33].

Бактерии K. pneumoniae подразделяются 

на две группы согласно патотипу: классические 

K. pneumoniae (cKp), вызывающие нозокомиаль-

ные инфекции у иммунокомпрометированных 

пациентов, и гипервирулентные (hvKp), являю-

щиеся причиной внебольничных диссемини-

рованных инфекций у здоровых людей [13, 18, 

35]. В последнее время появляется все больше 

сообщений о внутрибольничном распростра-

нении hvKp, в том числе клонов высокого рис-

ка [10, 21, 22, 27]. Активно обсуждается фор-

мирование внутрибольничных конвергентных 

форм K. pneumoniae. Первый случай внутриболь-

ничной вспышки, вызванной K. pneumoniae, 

демонстрирующей одновременно гипервиру-

лентность и множественную антибиотикоре-

зистентность, описан в отделении интенсивной 

терапии больницы Чжэцзянского университета 

(Ханчжоу, Китай) в 2016 г. [24]. Предполагается, 

что наличие среди изолятов K. pneumoniaе генов 

гипервирулентности может представлять по-

тенциальную угрозу для стационаров, особен-

но в случае конъюгативного переноса плазмиды 

с генами антибиотикорезистентности от клас-

сической внутрибольничной клебсиеллы к ги-

первирулентной с формированием гибридного 

патотипа [28, 34].

Инвазивные кардиохирургические вмеша-

тельства, в том числе трансплантация сердца, 

аортокоронарное шунтирование, восстанов-

ление и замена сердечного клапана и другие 

реконструктивно-пластические операции за-

частую выполняются на открытом сердце 

и являются чрезвычайно травматичными. 

Обязательной процедурой при таких вмеша-

тельствах считается периоперационная анти-

биотикопрофилактика [31]. Растущий уровень 

резистентности к антибиотикам опосреду-

ет рост случаев инфекционных осложнений, 

в первую очередь — раневой инфекции, меди-

астенита и пневмонии, что увеличивает дли-
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тельность пребывания пациента в больнице 

и дополнительные расходы [1, 7]. Кроме того, 

в группе пациентов с инфекциями, вызванны-

ми бактериями с множественной лекарствен-

ной устойчивостью (MDR), отмечен более вы-

сокий уровень смертности, чем при инфициро-

вании бактериями без MDR [14, 25].

Ранее мы представили молекулярно-генети-

ческую характеристику изолятов K. pneumoniae, 

выделенных от пациентов кардиохирургическо-

го стационара [3]. Возбудители имели гетеро-

генные генетические профили, в большинстве 

случаев оказались мультирезистентными, про-

дуцировали БЛРС, в том числе карбапенемазы 

различных типов, в 8% случаях демонстрирова-

ли гипермукоидный фенотип. В данной работе 

мы оцениваем нозокомиальную клебсиеллез-

ную инфекцию (тяжесть течения и исход за-

болевания) с учетом общеклинических данных 

пациентов и биологических свойств возбуди-

теля — антибиотикоустойчивости и его пато-

типа (классический или гипервирулентный). 

Последнее особенно актуально, так как роль 

hvKp в возникновении инфекций, связанных 

с оказанием медицинской помощи, течении за-

болевания и его исходе в кардиохирургии, оста-

ется недостаточно изученной.

Цель исследования — изучить клинические 

и микробиологические факторы развития и ис-

хода инфекции, вызванной K. pneumoniae, в кар-

диохирургическом стационаре.

Материалы и методы

Характеристика пациентов. В настоящее 

исследование было включено 45 пациентов — 

бактерионосителей K. pneumoniae (n = 6) и с ма-

нифестными формами инфекции K. pneumoniae 

(n = 39), находившихся на лечении в кардиохи-

рургическом стационаре в период с мая 2021 г. 

по январь 2023 г. Были проанализированы дан-

ные медицинских карт стационарных боль-

ных и оценены: пол, возраст, сопутствующие 

патологии, длительность пребывания в отде-

лении анестезиологии и реанимации (ОАиР) 

и кардио хирургических отделениях, наличие 2 

и более очагов инфекции клебсиеллезной эти-

ологии, тип и нозологическая форма инфекци-

онного процесса.

Среди пациентов 46,7% (21/45) составили 

мужчины и 53,3% (24/45) женщины (табл. 1). 

Доля пациентов до 1 года была 13,3% (6/45). 

Средний возраст совершеннолетних пациен-

тов составил 64,1±9,0 лет. Большинство паци-

ентов с клебсиеллезной инфекцией длительно 

(более 48 ч) находились в ОАиР (27/45), осталь-

ные пациенты поступили в кардиохирургичес-

кие отделения (КХО) без прохождения ОАиР 

или находились в ОАиР менее 48 ч: 18% (8/45) 

из КХО № 1, 14% (7/45) из КХО № 2, 2% (1/45) 

из КХО № 3 и 4,4 (2/45) КХО № 4. У пациентов 

с инфекцией K. pneumoniae диагностирован ряд 

сопутствующих патологий: ожирение (8/45), 

сахарный диабет (СД) (7/45), злокачественные 

новообразования (ЗНО) (2/45), бронхиальная 

астма (БА), хроническая обструктивная бо-

лезнь легких (ХОБЛ) (9/45), интерстициальная 

болезнь легких (1/45), внутриутробная пнев-

мония (ВУП) (1/45) и бактериально-вирусная 

пневмония (БВП), в том числе новая коро-

навирусная инфекция COVID-19, в анамне-

зе (14/45). Среди пациентов, оперированных 

по поводу заболеваний сердечно-сосудистой 

системы, подтверждено 39 случаев активной 

инфекции, вызванных K. pneumoniae. Частота 

внутрибольничных пневмоний (ВП) состави-

ла 60% (27/45), инфекций области хирургиче-

ского вмешательства (ИОХВ) и катетер-ассо-

циированных инфекций кровотока (КАИК) — 

по 13,3% (6/45). От 6 пациентов K. pneumoniae 

были изолированы при мониторинге (колони-

зация). Осложнения были выявлены у 19 паци-

ентов кардиохирургического стационара. В 26 

случаях K. pneumoniae выделяли в моновариан-

те, в 19 случаях — в составе ассоциаций, в ко-

торых бактерии других таксонов представлены 

в количестве < 104 КОЕ/мл.

Микробиологический анализ. В данное исследо-

вание было включено 45 изолятов K. pneumoniae, 

выделенных из клинического материала паци-

ентов (мокрота, кровь, моча, отделяемое раны, 

материал со слизистых зева или носа). В ана-

лиз не были включены культуры, полученные 

из проб окружающей среды, а также дубли-

каты изолятов от одного и того же пациента. 

Бактериологические исследования были выпол-

нены на автоматическом анализаторе «WalkAway-

96Plus» (Beckman Coulter, США) с использовани-

ем панели NBC 41. Чувствительность к антибио-

тикам, присутствие генов бета-лактамаз и генов, 

ассоциированных с гипервирулентностью, оце-

нивали ранее [3].

Статистический анализ. Непрерывные пе-

ременные с нормальным распределением были 

выражены как среднее значение и отклонение 

от среднего, а непрерывные переменные с не-

нормальным распределением — как медиана 

и отклонение от медианы. Для качественных 

переменных значимость различий оценивали 

с использованием точного критерия Фишера. 

Различия между количественными перемен-

ными оценивали с помощью теста Стьюдента. 

Значения p < 0,05 считались достоверны-

ми. Для исследования взаимосвязи перемен-

ных рассчитывали коэффициент корреляции 

Пирсона. Для оценки значимости признака вы-

числяли отношение шансов (ОШ) с определе-

нием 95%-ного доверительного интервала (ДИ).
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Таблица 1. Клинические характеристики пациентов кардиохирургического стационара

Table 1. Clinical characteristics of cardiac surgery hospital patients

Клинические характеристики

Clinical characteristics

Количество 
пациентов

Number of patients
n (%)

Пол

Gender

Мужской

Male
21 (46,7)

Женский

Female
24 (53,3)

Возраст

Age

< 1 года

< 1 year
6 (13,3)

25–64 лет

25–64 year
14 (31,1)

65–85 лет

65–85 year
25 (55,6)

Сопутствующие 
патологии

Comorbidity

Сопутствующие патологии отсутствуют

There are no concomitant pathologies
19 (42,2)

Сопутствующие патологии диагностированы всего, в том числе:

Concomitant pathologies have been diagnosed in total, including:
26 (57,8)

-  ожирение

-  adiposity
8 (17,8)

-  злокачественные новообразования

-  malignant tumor
2 (4,4)

-  сахарный диабет

-  diabetes
7 (15,6)

-  бронхиальная астма, хроническая обструктивная болезнь легких

-  bronchial asthma, hronic obstructive pulmonary disease
9 (20,0)

-  интерстициальная болезнь легких

-  interstitial lung disease
1 (2,2)

-  внутриутробная пневмония

-  intrauterine pneumonia
1 (2,2)

-  реконвалесцент бактериально-вирусной инфекции

-  reconvalescence of bacterial and viral infection
14 (31,1)

Длительность пребывания 
в отделении реанимации

Duration of stay 
in the intensive care unit

Без/до 48 ч

Without/up to 48 hours
27 (60)

Более 48 ч

More than 48 hours
18 (40)

Тип инфекционного 
процесса, нозологическая 
форма

Type of infectious process, 
nosological form

Колонизация

Сolonization
6 (13,3)

Активная инфекция, в том числе:

Active infection, including:
39 (86,7)

-  внутрибольничная пневмония

-  nosocomial pneumonia
27 (60,0)

-  инфекция кровотока

-  infection of the bloodstream
6 (13,3)

-  инфекция области хирургического вмешательства

-  infection of the surgical area
6 (13,3)

Осложнения

Complications

Осложнения отсутствуют

There are no complications
26 (57,8)

Осложнения выявлены всего, в том числе:

Сomplications have been identified, including:
19 (42,2)

-  SIRS 14 (31,1)
-  инфекционный эндокардит

-  infectious endocarditis
2 (4,4)

-  внутрибольничная пневмония

-  nosocomial pneumonia
1 (2,2)

-  инфекция области хирургического вмешательства

-  infection of the surgical area
2 (4,4)



1121

2024, Т. 14, № 6 Характеристика изолятов Klebsiella pneumoniae

Результаты

K. pneumoniae была выделена у 45 боль-

ных с частотой от 0 до 7 случаев в месяц. 

Продолжительность пребывания пациентов 

в отделениях кардиохирургического стациона-

ра с учетом сроков выделения K. pneumoniae по-

казана на рисунке. Общая продолжительность 

госпитализации колебалась от 5 до 148 дней 

и сильно варьировала между пациентами и от-

делениями. Максимальная продолжитель-

ность госпитализации приходилась на пациен-

тов ОАиР (39±17 койко-дней), КХО № 2 (37±17 

койко-дней) и КХО № 1 (30±9 койко-дней), 

для пациентов ОАиР КХО № 4 медиана сро-

ка госпитализации составила 9±4 койко-дней. 

Сроки выявления K. pneumoniae от пациен-

тов находились в интервале от 1 до 86 дней и, 

в среднем, составили 20,4±14,8 дней. Была об-

наружена сильная корреляционная связь между 

продолжительностью госпитализации и сро-

ком выявления K. pneumoniae (r = 0,78; р < 0,05) 

(рис., Б). Также установлено, что вероятность 

летального исхода была в 5 раз выше при обна-

ружении K. pneumoniae в течение 20–40 дней, 

чем при выявлении в первые 10 дней госпита-

лизации (ОШ = 5,11, 95% ДИ: 1,18–22,16).

Генетически идентичные изоляты K. pneumo-

niae, выявленные ранее в rep-ПЦР, циркулиро-

вали внутри одного отделения (в ОАиР от паци-

ентов 5 и 18), а также между отделениями: реа-

нимация — КХО № 2 (пациенты 11 и 15), КХО 

№ 4 — КХО № 1 — реанимация (пациенты 21, 10, 

42) и КХО № 1 — реанимация (пациенты 44 и 43). 

Длительность циркуляции штаммов колебалась 

от 2 до 9 месяцев (рис., В). Следует отметить, что 

эпидемиологические связи прерывались на пе-

риод больше месяца, что может свидетельство-

вать о скрытых источниках инфекции среди ме-

дицинского персонала и объектов больничной 

среды.

На исход инфекционного процесса влияет 

не только продолжительность госпитализации, 

но и другие факторы (пол, возраст, показатели 

состояния здоровья пациента). Оценка основ-

ных факторов риска, ассоциированных с ис-

ходом заболевания пациентов, представлена 

в табл. 2. Летальность среди пациентов женско-

го пола была почти в 2 раза выше, чем среди лиц 

мужского пола (64,7% vs 35,3%). Для лиц старше 

65 лет смертность была в 4,6 раза выше, чем для 

больных моложе 65 лет (82,4% vs 17,6%). У всех 

детей до 1 года наблюдалось выздоровление. 

Большая часть летальных исходов (82,4%) при-

шлась на пациентов, длительно (более 48 ч) на-

ходившихся в ОАиР. Сахарный диабет и ХОБЛ 

повышали риск неблагоприятного исхода 

от K. pneumoniae в 2,6 раз (ОШ = 2,564, 95% ДИ: 

0,497–13,220), а злокачественные новообразова-

ния, бронхиальная астма и коронавирусная ин-

фекция в анамнезе — в 1,7 раз.

В группе пациентов с активной инфекцией 

развитие катетер-ассоциированных инфек-

ций кровотока (ИК) повышало шанс леталь-

ного исхода в 4 раза, а инфекций области хи-

рургического вмешательства (ИОХВ), в 1,8 раз. 

Появление осложнений было тесно связано 

с летальностью (p < 0,001). Так, развитие син-

дрома системного воспалительного ответа 

(англ. systemic inflammatory response syndrome, 

SIRS) наблюдалось исключительно у пациен-

тов с летальным исходом. У всех пациентов без 

проявления клинических признаков клебсиел-

лезной инфекции (колонизация) зафиксирова-

но выздоровление.

В 19 случаях K. pneumoniae выделяли в соста-

ве ассоциаций. Шанс летального исхода ока-

зался в 3 раза выше среди пациентов с микст-

инфекцией, чем в группе лиц с инфекцией, 

вызванной только K. pneumoniae (ОШ = 3,016, 

95% ДИ: 0,864–10,524) (табл. 2). Совместно 

с доминирующим возбудителем K. pneumoniae 

у 42,2% (19/45) пациентов были выделены дру-

гие виды бактерий (микст-инфекция): в первую 

очередь — грибы рода Candida (47,4%, 9/19), реже 

выделялись Acinetobacter baumannii (26,3%, 5/19), 

Staphylococcus spp. (21,1%, 4/19), Pseudomonas 

aeruginosa (15,8%, 3/19), Streptococcus spp. (10,5%, 

2/19), Enterococcus faecium и Escherichia coli 

(по 5,3%, 1/19) (Дополнительная табл. 1).

Важными факторами инфекционного про-

цесса являются биологические свойства возбу-

Клинические характеристики

Clinical characteristics

Количество 
пациентов

Number of patients
n (%)

Форма инфекции

The form of infection

Моноинфекция

Monoinfection
26 (57,8)

Микст-инфекция

Mixed infection
19 (42,2)

Примечание. ЗНО — злокачественные новообразования, СД — сахарный диабет, БА — бронхиальная астма, ХОБЛ — хроническая 
обструктивная болезнь легких, ИБЛ — интерстициальная болезнь легких, ВУП — врожденная внутриутробная пневмония, реконвалесцент БВИ 
(реконвалесцент бактериально-вирусной инфекции: внебольничной пневмонии, новой коронавирусной инфекции COVID-19, сепсиса, острого 
инфекционного эндокардита), ВП — внутрибольничная пневмония, SIRS — синдром системного воспалительного ответа, 
ИК — инфекция кровотока, ИОХВ — инфекции области хирургического вмешательства, ИЭ — инфекционный эндокардит.
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дителя: антибиотикорезистентность и виру лент-

ность. Мы показали, что изоляты K. pneumoniae, 

выделенные от пациентов в условиях кардиохи-

рургического стационара, продемонстрировали 

высокую устойчивость к основным антибио-

тикам (Кузнецова и др., 2024). Доля пациентов, 

инфицированных мультирезистентными клас-

сическими MDR-сKp, составила 84,4% (38/45), 

из которых 37 с расширенным спектром рези-

стентности (XDR), панрезистентными изолята-

ми (PDR) — 42,2% (19/45). От 2 пациентов были 

изолированы классические, но не MDR-сKp. 

В предыдущем исследовании было обнаружено, 

что изоляты K. pneumoniae с комбинацией трех 

Рисунок. Диаграмма Ганта, показывающая динамику случаев выделения K. pneumoniae 

от пациентов и продолжительность их пребывания в отделениях кардиохирургического 

стационара (А), связь между сроком выявления K. pneumoniae и продолжительностью 

пребывания (Б) и эпидемиологические цепочки циркуляции идентичных штаммов (В)

Figure. Gantt chart showing dynamics of cases of K. pneumoniae isolation from patients and the length of stay 
in the departments of the cardiac surgery hospital (A), the relationship between the period of detection of K. pneumoniae 
and the length of stay (B) and the transmission chain of identical strains (C)
Примечание. Число показывает количество койко-дней. Цвет отражает тип отделения: светло-серый — отделения 
анестезиологии и реанимации, штриховка — кардиохирургическое отделение № 1, темно-серый — кардиохирургическое 
отделение № 2, белый — кардиохирургическое отделение № 3, черный — кардиохирургическое отделение № 4. 
Летальные исходы обозначены черным кружком.
Note. The number shows the number of bed-days. The color reflects the type of department: light grey — anesthesiology and 
intensive care departments, shaded blocks — cardiac surgery department No. 1, dark grey — cardiac surgery department No. 2, 
white — cardiac surgery department No. 3, black — cardiac surgery department No. 4. Deaths are indicated by a black circle.
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Таблица 2. Клинические характеристики пациентов кардиохирургического стационара 

с диагностированной инфекцией K. pneumoniae, распределенных с учетом исхода заболевания

Table 2. Clinical characteristics of cardiac surgery hospital patients with K. pneumoniae infection according 
to the outcome of the disease

Клинические характеристики

Clinical characteristics

Количество пациентов 
с диагностированной 

инфекцией K. pneumoniae

Number of patients diagnosed with 
K. pneumoniae infection

n (%)

Отношение 
шансов 

[95% ДИ]

Odds ratio 
[95% CI]

Точный 
критерий 

Фишера (р)

Fisher's 
exact test 
(p-value)Выздоровление

Сonvalescence
28 (100)

Летальный 
исход

Fatal outcome
17 (100)

Пол

Gender

Мужской

Male
15 (53,6) 6 (35,3)

2,115
[0,611–7,320]

0,356
Женский

Female
13 (46,4) 11 (64,7)

Возраст

Age

< 1 года

< 1 year
6 (21,4) 0 – –

25–64 лет

25–64 year
11 (39,3) 3 (17,6)

4,667
[1,040–20,938]

0,049
65–85 лет

65–85 year
11 (39,3) 14 (82,4)

Длительность 
пребывания 
в отделении 
реанимации

Duration of stay 
in the intensive 
care unit

Без/до 48 ч

Without/up to 48 hours
15 (53,6) 3 (17,6)

5,385
[1,261–22,987]

0,027
Более 48 ч

More than 48 hours
13 (46,4) 14 (82,4)

Сопутствующие 
патологии

Comorbidity

Сопутствующие патологии 
отсутствуют

There are no concomitant 
pathologies

13 (46,4) 6 (35,3)

1,589
[0,459–5,498]

0,543Сопутствующие патологии 
диагностированы всего, в том 
числе:

Concomitant pathologies have been 
diagnosed in total, including:

15 (53,6) 11 (64,7)

-  ожирение

-  adiposity
5 (17,9) 3 (17,6)

0,986
[0,203–4,776]

1,000

-  злокачественные 
новообразования

-  malignant tumor
1 (3,6) 1 (5,9)

1,688
[0,099–28,883]

1,000

-  сахарный диабет

-  diabetes
3 (10,7) 4 (23,5)

2,564
[0,497–13,220]

0,399

-  бронхиальная астма, 
хроническая обструктивная 
болезнь легких

-  bronchial asthma, hronic 
obstructive pulmonary disease

4 (14,3) 5 (29,4)
2,500

[0,566–11,051]
0,265

-  интерстициальная болезнь 
легких

-  interstitial lung disease
1 (3,6) 0 – –

-  внутриутробная пневмония

-  intrauterine pneumonia
1 (3,6) 0 – –

-  реконвалесцент бактериально-
вирусной инфекции

-  reconvalescence of bacterial and 
viral infection

10 (35,7) 4 (23,5)
1,806

[0,463–7,045]
0,513
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генов prmpA+iucA+peg-344, маркирующей гипер-

вирулентные варианты (hvKp), были выделены 

у 10,9% (5/46) пациентов. Клинические источ-

ники K. pneumoniae с учетом профилей устойчи-

вости к антибиотикам и гипервирулентности 

показаны в Дополнительной табл. 2. Важно от-

метить, что в настоящем исследовании был обна-

ружен один конвергентный изолят K. pneumoniae 

(MDR-hvKp), то есть он одновременно имел мно-

жественную лекарственную устойчивость и мар-

керы гипервирулентности.

У пациентов до 1 года причиной клебсиел-

лезных инфекций были исключительно кло-

ны MDR-cKp. Вероятность заражения такими 

штаммами у женщин оказалась в 1,5 раза выше, 

чем у мужчин (60,5% vs 39,5%). Общая продол-

жительность пребывания пациентов в стацио-

наре, которая коррелирует с тяжестью заболева-

ния, была в 1,7 раз выше у пациентов, инфици-

рованных MDR cKp, чем при инфицировании 

hvKp (36±18 vs 21±2 койко-дней). Аналогично, 

длительное пребывание в ОАиР (более 48 ч) 

было преимущественно ассоциировано с ин-

фекцией, вызванной MDR-cKp (ОШ = 4,444, 

95% ДИ: 0,454–43,539). Только у лиц с инфекци-

ей, вызванной MDR-cKp, были зафиксированы 

осложнения: синдром системного воспали-

тельного ответа, инфекции кровотока и инфек-

ции в области хирургического вмешательства. 

Летальные исходы были подтверждены только 

Клинические характеристики

Clinical characteristics

Количество пациентов 
с диагностированной 

инфекцией K. pneumoniae

Number of patients diagnosed with 
K. pneumoniae infection

n (%)

Отношение 
шансов 

[95% ДИ]

Odds ratio 
[95% CI]

Точный 
критерий 

Фишера (р)

Fisher's 
exact test 
(p-value)Выздоровление

Сonvalescence
28 (100)

Летальный 
исход

Fatal outcome
17 (100)

Тип 
инфекционного 
процесса, 
нозологическая 
форма

Type of infectious 
process, 
nosological form

Колонизация

Сolonization
6 (21,4) 0

– –
Активная инфекция, в том числе:

Active infection, including:
22 (78,6) 17 (100)

-  внутрибольничная пневмония

-  nosocomial pneumonia
17 (60,7) 10 (58,8)

1,082
[0,317–3,604]

1,000

-  инфекция кровотока

-  infection of the bloodstream
2 (7,1) 4 (23,5)

4,000
[0,646–24,769]

0,179

-  инфекция области 
хирургического вмешательства

-  infection of the surgical area
3 (10,7) 3 (17,6)

1,786
[0,317–10,062]

0,666

Осложнения

Complications

Осложнения отсутствуют

There are no complications
24 (85,7) 2 (11,8)

45,000
[7,321–

276,588]
 < 0,001Осложнения выявлены всего, 

в том числе:

Сomplications have been identified, 
including:

4 (14,3) 15 (88,2)

-  SIRS 0 14 (82,4) – –
-  инфекционный эндокардит

-  infectious endocarditis
1 (3,6) 1 (5,9)

1,688
[0,099–28,883]

1,000

-  внутрибольничная пневмония

-  nosocomial pneumonia
0 1 (5,9) – –

-  инфекция области 
хирургического вмешательства

-  infection of the surgical area
2 (7,1) 0 – –

Форма 
инфекции

The form 
of infection

Моноинфекция

Monoinfection
19 (67,9) 7 (41,2)

3,016
[0,864–10,524]

0,121
Микст-инфекция

Mixed infection
9 (32,1) 10 (58,8)

Окончание таблицы 2. Клинические характеристики пациентов кардиохирургического стационара 

с диагностированной инфекцией K. pneumoniae, распределенных с учетом исхода заболевания

Table 2. Clinical characteristics of cardiac surgery hospital patients with K. pneumoniae infection according 
to the outcome of the disease (continued)
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Таблица 3. Общеклинические характеристики пациентов кардиохирургического стационара, 

инфицированных гипервирулентными и классическими K. pneumoniae

Table 3. Clinical characteristics of cardiac surgery hospital patients infected with hvKp and MDR-cKp

Клинические характеристики

Clinical characteristics

Количество 
инфицированных пациентов

The number of infected patients
n (%)

Отношение 
шансов 

[95% ДИ]

Odds ratio 
[95% CI]

Точный 
критерий 

Фишера (р)

Fisher's exact 
test (p-value)hvKp, 

5 (100) 
MDR-cKp, 

38 (100)

Пол

Gender

Мужской

Male
5 (100) 15 (39,5)

– –
Женский

Female
0 23 (60,5)

Возраст

< 1 года

< 1 year
0 5 (13,2) – –

25–64 лет

25–64 year
3 (60) 16 (42,1)

2,063
[0,308–13,812]

0,640
65–85 лет

65–85 year
2 (40) 22 (57,9)

Длительность 
пребывания в отделении 
реанимации

Duration of stay 
in the intensive care unit

Без/до 48 ч

Without/up to 48 hours
4 (80) 18 (47,4)

4,444
[0,454–43,539]

0,345
Более 48 ч

More than 48 hours
1 (20) 20 (52,6)

Тип инфекционного 
процесса, 
нозологическая форма

Type of infectious process, 
nosological form

Колонизация

Сolonization
0 5 (13,2) – –

Активная инфекция, 
в том числе:

Active infection, 
including:

5 (100) 33 (86,8)

-  внутрибольничная 
пневмония

-  nosocomial pneumonia
4 (80) 22 (57,9)

2,909
[0,296–28,556]

0,632

-  инфекция кровотока

-  infection of the 
bloodstream

0 6 (15,8) – –

-  инфекция области 
хирургического 
вмешательства

-  infection of the surgical 
area

1 (20) 5 (13,2)
1,650

[0,152–17,912]
0,547

Осложнения

Complications

Осложнения 
отсутствуют

There are 
no complications

5 (100) 19 (50)

– –
Осложнения выявлены 
всего, в том числе:

Сomplications have been 
identified, including:

0 19 (50)

-  SIRS 0 14 (36,8) – –
-  инфекционный 

эндокардит

-  infectious endocarditis
0 2 (5,3) – –

-  внутрибольничная 
пневмония

-  nosocomial pneumonia
0 1 (2,6) – –

-  инфекция области 
хирургического 
вмешательства

-  infection of the surgical 
area

0 2 (5,3) – –
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в группе пациентов с инфекцией MDR-cKp, 

а выздоровление в этой группе наблюдалось 

у 55,3% больных. HvKp выделяли только от па-

циентов с клиническими признаками инфек-

ции, преимущественно внутрибольничной 

пневмонии. В этой группе были зафиксирова-

ны только благополучные исходы (табл. 3).

Обсуждение

Высокая частота инфекционных ослож-

нений после операций на сердце и сосудах, 

выполняемых в условиях искусственного 

кровообращения, отмечается во многих оте-

чественных и зарубежных публикациях [5, 23]. 

Наиболее распространенными видами ИСМП 

в порядке частоты убывания являются: пнев-

монии, инфекции области хирургического вме-

шательства, инфекции мочевыводящих путей 

и инфекции кровотока. Последние вызывают 

наиболее высокую послеоперационную смерт-

ность, приводят к более длительной госпи-

тализации и дополнительным расходам [41]. 

В структуре возбудителей ИСМП, выделенных 

от пациентов кардиохирургического профиля, 

K. pneumoniae занимают доминирующее поло-

жение [5, 6, 41]. В данной работе мы оцениваем 

значимость общеклинических данных паци-

ентов и биологических свойств возбудителя 

в течении и исходе ИСМП пациентов крупного 

кардиохирургического стационара. Последнее 

особенно актуально, так как роль hvKp в воз-

никновении инфекционных осложнений в кар-

диохирургии остается недостаточно изученной. 

Кроме того, мы представляем динамику случа-

ев колонизации и нозокомиальной инфекции, 

продолжительность пребывания пациентов 

в отделениях кардиохирургического стациона-

ра, анализируя эпидемиологические связи.

Возникновение, течение и исход любого ин-

фекционного процесса определяется различ-

ными факторами, связанными, в первую оче-

редь, с самим макроорганизмом (пол, возраст, 

иммунный статус и др.), что особенно важно 

в случае кардиохирургических больных с ис-

ходно более тяжелым коморбидным фоном [7]. 

Так, возраст � 65 лет является независимым 

фактором риска госпитальной смертности 

больных пневмонией [40]. Исследования пока-

зали, что у пациентов, средний возраст которых 

превышал 60 лет, 17,2% всех внебольничных 

пневмоний и 6,5–11,8% всех внутрибольничных 

пневмоний были вызваны K. pneumoniae [29, 38]. 

Известно, что пожилые люди имеют высокий 

риск летального исхода от инфекций, вызванных 

антибиотикоустойчивыми K. pneumoniae [42]. 

Показано, что женщины имеют повышенный 

риск краткосрочной смертности после опера-

ции на сердце по сравнению с мужчинами [8, 

20]. Сопутствующие патологии: диабет, зло-

качественные новообразования, заболевания 

печени и желчного пузыря, хроническая об-

структивная болезнь легких, почечная недо-

статочность и ожирение являются дополни-

тельными факторами риска неблагоприятно-

го исхода ИСМП после кардиохирургических 

операций [41]. Результаты нашего исследова-

ния согласуются с вышеописанными данны-

ми: частота летального исхода среди пациен-

тов женского пола была почти в 2 раза выше, 

чем среди лиц мужского пола, среди лиц стар-

ше 65 лет — в 4,6 раза, чем у больных моложе 

65 лет, для пациентов с БА, ХОБЛ и сахарным 

диабетом — в 2,5–2,6 раз, при злокачествен-

ных новообразованиях и у реконвалесцентов 

БВИ — в 1,7–1,8 раз. Сроки пребывания паци-

ента в отделении анестезиологии и реанима-

ции после операционного вмешательства за-

висят от тяжести заболевания и коррелируют 

со смертностью [30]. Действительно, по нашим 

данным, среди всех случаев летальных исхо-

дов 82,4% пришлось на пациентов, длительно 

Клинические характеристики

Clinical characteristics

Количество 
инфицированных пациентов

The number of infected patients
n (%)

Отношение 
шансов 

[95% ДИ]

Odds ratio 
[95% CI]

Точный 
критерий 

Фишера (р)

Fisher's exact 
test (p-value)hvKp, 

5 (100) 
MDR-cKp, 

38 (100)

Исход

Outcome

Выздоровление

Сonvalescence
5 (100) 21 (55,3)

– –
Летальный исход

Fatal outcome
0 17 (44,7)

Медиана продолжительности пребывания 
в стационаре, койко-дней

Median length of hospital stay, patient days
21±2 36±18 – 0,279 (t-тест)

Окончание таблицы 3. Общеклинические характеристики пациентов кардиохирургического 

стационара, инфицированных гипервирулентными и классическими K. pneumoniae

Table 3. Clinical characteristics of cardiac surgery hospital patients infected with hvKp and MDR-cKp  
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(более 48 ч) находившихся в ОАиР. Ранее на ос-

новании молекулярно-генетического типи-

рования выявлен разнообразный штаммовый 

пейзаж K. pneumoniae, которые формировали 

отдельные клональные линии и распредели-

лись в двух основных кластерах, при этом 24% 

культур распределились в 4 геномогруппы 

идентичных изолятов. Ранее нами было доказа-

но, что общим обстоятельством формирования 

связанных случаев ГСИ клебсиеллезной этио-

логии в отдельных эпидемических очагах яв-

лялось одновременное пребывание заболевших 

в ОАиР [42]. В проведенном исследовании ана-

лиз эпидемиологических связей показал, что 

штаммы циркулировали между разными отде-

лениями, и во всех случаях одним из элементов 

эпидцепочки являлось ОАиР.

Широкое использование в клинической 

практике антибактериальных препаратов при-

вело к росту устойчивости K. pneumoniae. В ис-

следовании, проведенном Брусиной Е.Б. и соавт., 

показано, что 74,45% штаммов K. pneumoniaе, вы-

деленных в кардиохирургии, были мультирези-

стентными, 56,93% — с расширенным спект ром 

резистентности, 8,11% — панрезистентными [5]. 

Наличие MDR/карбапенеморезистентности 

у возбудителей инфекции является независи-

мым фактором риска генерализованной инфек-

ции и смертности больных с ИСМП [39]. Так, 

несколько исследований продемонстрировали, 

что пациенты, инфицированные карбапенемо-

устойчивыми культурами, дольше пребывали 

в больнице и имели более высокую смертность, 

чем пациенты, инфицированные чувстви-

тельными клебсиеллами [19, 36]. По данным 

Баранцевич Н.Е. (2023), среди 398 пациентов 

с клебсиеллезным сепсисом 30-дневная леталь-

ность составила 50,5%. При этом резистентной 

к карбапенемам K. pneumoniae были обусловлены 

56,3% эпизода сепсиса, летальность составила 

58,5% [2]. Группой Chen I.R. (2021) показано, что 

14-дневная смертность пациентов с легочной 

инфекцией от MDR-cKp составила 23,2%, а вну-

трибольничная смертность — 34,8% [16]. В на-

шем исследовании тяжелое течение инфекции 

и летальные исходы были подтверждены только 

в группе пациентов с инфекцией MDR-cKp.

Большинство госпитальных инфекций вы-

зываются MDR-cKp у лиц с ослабленным им-

мунитетом, однако отдельные исследования 

свидетельствуют о внутрибольничном инфи-

цировании пациентов hvKp [1, 22, 24]. Частота 

встречаемости в госпиталях этих микроорга-

низмов пока не велика, тем не менее обнаружи-

ваются MDR-hvKp штаммы [1, 11, 37]. Первое 

сообщение о выделении в 2016 г. конвергентной 

K. pneumoniae появилось в 2018 г. [24], в настоя-

щем исследовании мы сообщаем еще об одном 

случае обнаружения конвергентного штамма 

в России. Однако важно отметить, что ни в од-

ном случае представители гипервирулентного 

патотипа не были ассоциированы с летальным 

исходом. В работе, представленной Chen I.R. 

и соавт. (2022), штаммы с MDR составили 6,2% 

hvKp, при этом авторы подчеркивают, что ги-

первирулентный патотип коррелировал с низ-

кой 28-дневной смертностью [17]. Интересно, 

что авторы оценивали гипервирулентность 

только по 2 маркерным генам — rmpA или 

rmpA2, что сегодня является недостаточным. 

И хотя консенсус относительно маркеров ги-

первирулентного патотипа K. pneumoniae еще 

не достигнут, известно, что гены rmpA, rmpA2, 

magA и iucA достоверно связаны с hvKp [1]. В ис-

следовании Kochan T.J. и соавт. (2023) показа-

но, что большинство конвергентных изолятов 

K. pneumoniae оказались менее вирулентными, 

чем штаммы hvKp в модели пневмонии in vivo. 

Авторы заключают, что изоляты MDR-hvKp 

вряд ли могут вызывать инфекции, описывае-

мые обычно для hvKp, но требуются дальней-

шие клиничес кие исследования конвергент-

ных культур [26].

Заключение

Проведено клиническое и бактериологичес-

кое исследование случаев колонизации и го-

спитальной инфекции клебсиеллезной этио-

логии у больных кардиохирургических про-

филя. На фоне исходно тяжелого коморбид-

ного фона пациентов наиболее значимыми 

факторами риска неблагоприятного исхода 

оказались возраст старше 65 лет, длительность 

пребывания в ОАиР (более 48 ч) и наличие со-

путствующего заболевания. Летальный исход 

фиксировали чаще у женщин и при септичес-

кой форме заболевания. Шанс летального ис-

хода оказался в 3 раза выше среди пациентов 

с микст-инфекцией, чем в группе лиц с ин-

фекцией, вызванной только K. pneumoniae. 

В госпитальном периоде более значимым био-

логическим фактором риска тяжести нозоко-

миальной инфекции иммунокомпрометиро-

ванных пациентов оказалась множественная 

лекарственная устойчивость K. pneumoniae, чем 

гипервирулетность. Общая продолжитель-

ность пребывания пациентов в стационаре 

была в 1,7 раз выше у пациентов, инфициро-

ванных MDR-cKp, чем при инфицировании 

hvKp. Дополнительные очаги инфекции (ин-

фекции кровотока), как и летальные исходы, 

были подтверждены только в группе пациен-

тов с инфекцией MDR-cKp. Важно отметить, 

что в настоящем исследовании был обнару-

жен один конвергентный изолят K. pneumoniae 

(MDR-hvKp). Нельзя исключить, что в усло-

виях медицинских организаций, в том числе 
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в кардиохирургических стационарах, частота 

конвергенции гипервирулентности и устойчи-

вости к противомикробным препаратам будет 

нарастать, что может представлять серьезную 

проблему в лечении пациентов.

Дополнительная информация

Дополнительные материалы доступны 

по ссылке: http://dx.doi.org/10.15789/2220-7619-

NKP-17665
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