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Реферат
Частота перипротезной инфекции (ППИ) после первичного тотального эндопротезирования коленного 

сустава составляет от 0,5 до 6%, в то время как после ревизионного возрастает до 13,6%. Несмотря на то, что 
чаще всего ППИ обусловлена грамположительными микроорганизмами, лечение пациентов с инфекцией,  
в этиологии которой принимают участие грамотрицательные патогены и грибы, наиболее сложно и ассоци-
ировано с большей частотой рецидивов. В данной статье представлен положительный опыт двухэтапного 
лечения пациента с перипротезной инфекцией грибковой этиологии с обзором актуальных медицинских пу-
бликаций. Первым этапом произведено удаление компонентов эндопротеза, синовэктомия, санация полости 
сустава с установкой артикулирующего антибактериального спейсера. Через 6 мес. после устранения очага 
инфекции проведен второй этап хирургического лечения — имплантация ревизионной ортопедической кон-
струкции. При дальнейшем наблюдении пациента достигнуты хорошие функциональные результаты лече-
ния и купирование инфекционного процесса.

Ключевые слова: эндопротезирование коленного сустава, перипротезная инфекция, грибковая  
инфекция.
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Abstract
The rate of periprosthetic infection (PJI) following primary total knee arthroplasty ranges from 0,5 to 6%, 

while after the revision arthroplasty PJI rate grows up to 13,6%. Despite the fact that PJI is more often caused by 
gram-positive microorganisms, the treatment of patients induced by gram-negative pathogens and fungi is the 
most complex and associated with the higher recurrence rate. This paper presents a positive two-stage treatment 
of a patient with fungal periprosthetic infection with a review of current medical literature. Revision, sanation  
of infection site and implantation of articulating antibacterial spacer was performed in the first stage of treatment. 
The second stage, which was the implantation of a revision prosthesis, followed in 6 months after removal of infection 
nidus. Subsequently the authors obtained good functional outcomes and stopping the infection process. 
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Введение
Лечение пациентов с глубокой инфекцией об-

ласти хирургического вмешательства является 
одной из актуальнейших проблем артропласти-
ки. Несмотря на постоянное совершенствование 
технологий профилактики хирургической ин-
фекции, сохраняется риск развития осложнений 
такого типа при эндопротезировании тазобе-
дренного (ТБС) и коленного суставов (КС). Так, 
по данным зарубежных и отечественных авторов, 
частота перипротезной инфекции (ППИ) состав-
ляет от 0,7–6% [1, 2, 3, 4]. Данные Регистра эндо-
протезирования коленного сустава РНИИТО им.  
Р.Р. Вредена демонстрируют, что более 58% всех 
ревизионных вмешательств выполнены с целью 
лечения ППИ [5, 6]. Подтверждением этой тен-
денции служит и изменение структуры реэндо-
протезирования коленного сустава. I.J. Koh с соав-
торами сообщают, что за последние 5 лет частота 
ППИ вдвое превысила такую типичную проблему 
артропластики, как износ полиэтиленового вкла-
дыша, и практически не уступает показателям раз-
вития асептической нестабильности компонентов 
имплантата [7]. 

На протяжении многих лет «золотым стандар-
том» лечения пациентов с инфекцией протезиро-
ванного сустава является двухэтапная методика, 
предложенная J. Insall в 1977 г., которая направ-
лена на эрадикацию возбудителя, замену компо-
нентов эндопротеза на временный насыщенный 
антибиотиками спейсер, что позволяет достичь 
элиминации патогена в 92–94% случаев [6, 8, 9, 
10, 11, 12, 13]. Следует отметить, что данные по-
казатели справедливы только для наиболее частых 
возбудителей инфекции костей и суставов — ста-
филококков и стрептококков, частота выделения 
которых при развитии ППИ коленного сустава сос
тавляет 33,5–51,0% [1, 14, 15, 16].

Несмотря на то, что о грибковой инфекции в ка-
честве основного патогена ППИ сообщается доста-
точно редко, ее лечение сопряжено с рядом слож-
ностей: наличием хронического иммунодефицита 
различной этиологии у части пациентов, крайне 
ограниченным перечнем лекарственных препара-
тов с антимикотическим действием. Кроме того, 
важнейшим фактором, обеспечивающим проник-
новение дрожжеподобных клеток в эпителиоци-
ты хозяина, является высокая способность грибов  
к адгезии. Персистенция грибов, развитие их 
устойчивости к противогрибковым препаратам 
обеспечивается их способностью формировать 
биопленку. Все это ведет к большему риску хрони-
зации и рецидивирования инфекции в сравнении  
с ППИ бактериальной этиологии [8, 17]. В настоящее 
время отсутствуют единые подходы и рекоменда-
ции по ведению пациентов с ППИ грибковой этио-

логии. Кроме того, поиск русскоязычных публика-
ций по этой тематике в базе данных eLIBRARY.ru 
показал их полное отсутствие.

Цель работы — повысить информированность 
практикующих врачей о наиболее эффективных 
методах лечения сложных, но редких случаев пе-
рипротезной инфекции, обусловленной грибами  
рода Candida, с позиций доказательной медицины.

Клинический случай

Мужчина 68 лет наблюдался с 2010 г. по пово-
ду левостороннего идиопатического гонартроза. 
В течение пяти лет стандартная консервативная 
терапия позволяла купировать болевой синдром и 
поддерживать достаточный для пациента уровень 
двигательной активности. Начиная с 2015 г. интен-
сивность боли заметно возросла, резко снизились 
амплитуда движений и дистанция ходьбы, в связи 
с чем в апреле 2015 г. по месту жительства было 
выполнено тотальное эндопротезирование лево-
го коленного сустава заднестабилизированным 
эндопротезом Genesis II (Smith & Nephew, США). 
В раннем послеоперационном периоде была вы-
полнена ревизия раны без замены компонентов 
эндопротеза с наложением вторичных швов по 
поводу нарушения нормального течения раневого 
процесса. Через 6 мес. после снятия швов и курса 
реабилитационного лечения пациент обратился 
в нашу клинику в связи с сохранением болевого 
синдрома, отека и ограничения объема движений. 
При первичном осмотре выявлена диффузная бо-
лезненность при пальпации, отек параартикуля-
рых мягких тканей с отсутствием выпота в полости 
сустава. Амплитуда движений в левом коленном 
суставе составила 90°/0°/0°. На контрольных рент-
генограммах были выявлены признаки нестабиль-
ности компонентов эндопротеза (рис. 1).

По данным клинических лабораторных ис-
следований диагностировано активное течение 
инфекционного процесса: СОЭ — 54 мм/ч, лейко-
циты – 10,9×109, СРБ – 70,7 мг/л. Цитологическое 
исследование пунктата не проводили в связи  
с попаданием путевой крови, однако при бакте-
риологическом исследовании был выделен штамм 
Сandida parapsilosis, чувствительный к флуконазо-
лу. Было принято решение о выполнении ревизии 
в два этапа.

Первым этапом произведено удаление ком-
понентов эндопротеза, синовэктомия, санация 
полости сустава. Дефект костной ткани по клас-
сификации AORI (Anderson Orthopaedic Research 
Institute) составил T2B — для плато большебер-
цовой кости и F2B для мыщелков бедренной ко-
сти. Была произведена установка артикулиру-
ющего цементного спейсера с амфотерицином  
(0,8 г на 40 г стандартной упаковки цемента  
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высокой вязкости с гентамицином DePuy CMW 1 
(Johnson & Johnson, США) (рис. 2). Из всех 5 образ-
цов тканей, забранных интраоперационно, также 
был выделен штамм C. parapsilois с аналогичной 
чувствительностью. С удаленных компонентов 
эндопротеза роста микроорганизмов получено не 
было.

Со дня операции пациенту была назначена 
антибактериальная терапия: флуконазол 400 мг 
внутривенно 1 раз в сутки в течение 7 дней, затем 

переход на пероральную форму по 450 мг в сутки 
внутрь однократно в течение 1,5 мес. с контро-
лем печеночных трансаминаз 1 раз в 2 нед. Кроме 
того, со дня операции до получения результатов 
исследования тканевых биоптатов пациент полу-
чал цефтриаксон 1,0 г 2 раза в сутки внутривенно  
в связи с возможным участием в этиологии инфек-
ции бактерий в ассоциации с грибами. На 10-е сут-
ки пациент был выписан на амбулаторное лечение 
по месту жительства. На протяжении следующих  

Рис. 1. Контрольные рентгенограммы левого коленного сустава с признаками  
асептического расшатывания компонентов эндопротеза

Fig. 1. Control X-rays of the left knee joint with signs of aseptic loosening of prosthesis 
components

Рис. 2. Контрольные рентгенограммы левого коленного сустава после установки  
цементного спейсера и санации очага инфекции

Fig. 2. Control X-rays of the left knee joint after implantation of cemented spacer  
and sanation of infection nidus
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месяцев после оперативного вмешательства от-
мечалось улучшение состояния, купирование бо-
левого синдрома в левом коленном суставе, ста-
билизация показателей крови и отсутствие роста 
микрофлоры в контрольных посевах синовиаль-
ной жидкости. Повышения печеночных трансами-
наз на фоне приема флуконазола в контрольных 
анализах крови выявлено не было.

Через 6 мес. после первого этапа оперативно-
го лечения выполнено удаление цементного ар-
тикулирующего спейсера с установкой эндопро-
теза LCCK NexGen (Zimmer Biomet, США). Дефект 
костной ткани суставных поверхностей замещен 
с использованием аугментов в дистальном и за-
днем отделах бедренной кости (10 мм), в области 
тибиального плато (10 мм). Фиксация компонен-
тов эндопротеза проводилась с использованием 
костного цемента с гентамицином DePuy CMW 1 
(Johnson & Johnson, США). На контрольных рент-
генограммах стояние компонентов эндопротеза 
удовлетворительное (рис. 3).

Пациенту был назначен периоперационный 
курс антибактериальной терапии: Цефтриаксон  
1 г 2 раза в сутки и Дифлюкан 400 мг внутривен-
но в течение 7 суток с последующим переходом на 
пероральный прием флуконазола по 450 мг 1 раз 
в сутки в течение 7 суток. Ранний послеопераци-
онный период протекал без осложнений, на 12-е 
сутки после хирургического вмешательства па-
циент переведен на амбулаторный этап лечения. 
При бактериальном исследовании интраопераци-
онных тканевых биоптатов (5 шт.) и удаленного 
спейсера роста микроорганизмов не выявлено.

При контрольном обследовании пациента че-
рез 6 мес. после ревизионного эндопротезиро-
вания показатель СОЭ — 29 мм/ч; СРБ — 1,2 мг/л, 
остальные показатели биохимического и клиниче-
ского анализов крови также были в пределах воз-
растной нормы. Клинических признаков течения 
острого инфекционного процесса не выявлено. 
Амплитуда движений в суставе: 95°/0°/0°.

Обсуждение

В течение последних 5 лет отмечается повыше-
ние интереса исследователей к лечению грибковых 
инфекций после эндопротезирования крупных 
суставов конечностей, во многом обусловленное 
изменением микробного пейзажа возбудителей 
[18]. Несмотря на попытки ряда исследователей 
прогнозировать тип возбудителя в зависимости 
от выраженности признаков системного воспа-
ления, сравнение уровня маркеров воспаления 
и количества лейкоцитов синовиальной жидко-
сти не выявило существенных различий между 
ППИ грибковой и бактериальной этиологии [19]. 
Большинство исследователей считают, что гриб-
ковая инфекция развивается у иммунокомпроме-
тированных пациентов, однако в трети опублико-
ванных клинических случаев данный факт не был 
установлен [20]. К факторам риска относят онколо-
гические заболевания, прием иммуносупрессив-
ных препаратов, кортикостероидов, антибиотиков, 
диабет, туберкулез, системные заболевания, ВИЧ, 
вирусные гепатиты, многократные ревизионные 
операции, внутривенное введение препаратов 
[21]. В нашем клиническом случае у пациента не 
было выраженной сопутствующей патологии, но, 
по-видимому, манифестация инфекции была уже 
в раннем послеоперационном периоде после пер-
вичного эндопротезирования в 2015 г., когда была 
выполнена ревизия раны без замены мобильных 
компонентов. Информация об этиологии данного 
процесса в медицинской документации пациента 
отсутствовала, однако, с учетом наложения вто-
ричных швов на послеоперационную рану, можно 
говорить о развитии ранней послеоперационной 
инфекции I типа по классификации D.T. Tsukayama 
(1996).

Публикуемые результаты лечения представ-
ляются несколько противоречивыми. H. Dutronc  
с соавторами описывают результаты лечения  
7 случаев грибковой ППИ: 3 после тотального эн-
допротезирования тазобедренного сустава и 4 —  
коленного сустава. Медиана времени манифеста-
ции инфекции составила от установки эндопро-
теза 32 мес. с продолжительностью симптомов 
18 мес. Системные антимикотические препараты 
все пациенты получали длительно (Me 5,2 мес.).  
В одном случае потребовалось два санирующих 

Рис. 3. Контрольные рентгенограммы левого 
коленного сустава после установки ревизионной 
системы LCCK NexGen (Zimmer Biomet, США)

Fig. 3. Control x-rays of the left knee joint after 
implantation of revision prosthesis LCCK Nex Gen 
(ZimmerBiomet, USA)
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вмешательства, один пациент лечился консерва-
тивно. В остальных случаях было выполнено уда-
ление эндопротеза, после чего трем пациентам 
выполнили реимплантации, одному — артроде-
зирование и еще в одном случае — резекционную 
артропластику. Однако в отдаленном периоде  
у трех пациентов развилась вторичная бактери-
альная инфекция, что в двух случаях привело к ам-
путации и смерти одного пациента от сердечной 
недостаточности [22]. 

В другой серии из 7 наблюдений ППИ грибко-
вой этиологии всем пациентам была выполнена 
резекционная артропластика, при этом только  
в 5 случаях впоследствии была выполнена успеш-
ная реимплантация [23]. При этом авторы особое 
внимание уделяют применению антимикотиче-
ских препаратов в составе костного цемента, что 
было также использовано и в нашем клиническом 
случае. 

L. Geng с соавторами провели ретроспектив-
ный анализ результатов лечения 8 пациентов  
с ППИ грибковой этиологии после тотального эн-
допротезирования тазобедренного (n = 4) и колен-
ного (n = 4) суставов. Шесть пациентов до мани-
фестации инфекции перенесли дополнительное 
оперативное вмешательство на исследуемом сус
таве. В 7 случаях был использован двухэтапный 
протокол хирургического лечения. Средний пери-
од времени между этапами составил 4,3 мес. При 
этом в одном случае потребовалось артродезиро-
вание сустава. Средняя продолжительность анти-
бактериальной терапии составила 1,5 мес., однако 
трем пациентам потребовалось более длительное 
медикаментозное лечение в связи с сохраняю-
щимся высоким уровнем СРБ. По результатам ис-
следования были сделаны выводы об увеличении 
риска развития грибковой инфекции протезиро-
ванного сустава при выполнении оперативных 
вмешательств в условиях установленных имплан-
татов [24].

Большинство исследователей использует при 
лечении этой патологии именно двухэтапное хи-
рургическое лечение [25, 26, 27], особенностью 
которого является добавление антимикотическо-
го препарата, чаще амфотерицина В, в состав це-
ментных спейсеров [22, 23, 26] и длительный курс 
системной антимикотической терапии от 6 недель 
до полугода [25, 26]. При этом на фоне приема  
системных антимикотиков в значительной доле 
случаев отмечается развитие нежелательных эф-
фектов [25].

F. Cobo с соавторами проанализировали опу-
бликованные разными авторами 76 клинических 
случаев грибковой инфекции после тотального 
эндопротезирования крупных суставов (38 — КС  
и 36 — ТБС). Обращает на себя внимание то, что 

в 32% случаев (n = 25) не были выявлены факто-
ры риска развития ППИ. Наиболее частыми воз-
будителями ППИ были C. albicans и C. parapsilosis, 
выделенные при бактериологическом исследова-
нии синовиальной жидкости. Авторы выделили  
4 группы пациентов в зависимости от проводи-
мого лечения: консервативное (n = 11) и комби-
нированное: с двухэтапной ревизионной артро-
пластикой (n = 30); резекционной артропластикой 
без реимплантации (n = 30) и одноэтапная реви-
зионная артропластика (n = 3). Системную анти-
микотическую терапию комбинацией препаратов  
(2 и более) получали 38,1% всех пациентов, моно-
терапию — 60,5%. Купирование грибковой ин-
фекции было достигнуто во всех случаях после 
одноэтапной ревизионной артропластики, в двух 
случаях у пациентов, перенесших двухэтапную ре-
визионную артропластику, развилась вторичная 
бактериальная инфекция. После резекционной 
артропластики один пациент скончался на фоне 
лечения флуконазолом, двоим была выполнена 
ампутация и у двух была также диагностирована 
бактериальная инфекция. Авторы делают заклю-
чение об отсутствии до настоящего времени чет-
кого алгоритма ведения пациентов при ППИ гриб-
ковой этиологии [20].

В комбинированном исследовании J.W. Kuiper 
с соавторами наряду с анализом собственных  
8 наблюдений проанализировали опубликованные 
результаты лечения 156 случаев грибковой ППИ 
после артропластики КС и ТБС. Консервативное 
лечение было безуспешным у двух пациентов из 
трех. Выполнение санации с сохранением эндо-
протеза на фоне системной антифунгальной те-
рапии потребовало в дальнейшем выполнения 
резекционной артропластики в 13 случаях из 22 
(59,9%). При этом из 107 пациентов, перенесших 
резекционную артропластику, не удалось достичь 
купирования инфекции в 28 случаях. Кроме того, 
из 79 пациентов, которым в дальнейшем выполни-
ли реимплантацию, в 5 случаях потребовалась до-
полнительная санация, и еще в 12 случаях развился 
рецидив инфекции, потребовавший дальнейшего 
лечения. Таким образом, эффективность купиро-
вания грибковой инфекции при двухэтапном ме-
тоде лечения составила 62,6%. Только в 10 случаях 
была использована локальная антимикотическая 
терапия, что не позволило исследователям сделать 
вывод о наличии или отсутствии преимушества 
использования антимикотических препаратов  
в составе цементных спейсеров. Исходя из резуль-
татов исследования, авторы рекомендуют выпол-
нение двухэтапной хирургической санации очага 
инфекции, проведение курса антимикотической 
терапии не менее 6 недель с этапным контролем 
лабораторных данных [12]. 
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Таким образом, несмотря на редкую встречае-
мость, ППИ, обусловленная грибами рода Candida, 
представляет собой сложную проблему для врача и 
пациента. Малое количество наблюдений не позво-
ляет собрать доказательную базу для выбора наи-
более успешной стратегии, в связи с чем на сегод-
няшний день нет единого подхода к ведению таких 
пациентов. Однако проанализированные данные 
свидетельствуют, что наиболее рациональным под-
ходом к ведению этой категории пациентов явля-
ется двухэтапное хирургическое лечение на фоне 
антимикотической системной терапии с установ-
кой на первом этапе спейсера с добавлением ам-
фотерицина В. При этом высокая частота нежела-
тельных эффектов на фоне приема антимикотиков 
требует регулярного контроля клинико-лаборатор-
ных показателей в течение всего курса терапии.
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