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Резюме. Не смотря на постоянное усовершенствование диализных технологий, уровень смертности па-

циентов с ХБП VД ст. остается неудовлетворительно высоким. Наряду с сердечно-сосудистыми заболевания-

ми, инфекции являются основными причинами заболеваемости, госпитализации и смертности в данной популя-

ции пациентов. Staphylococcus aureus, особенно MRSA, инфекции являются основной причиной заболеваемости 

и госпитализации у пациентов с ХБП V Д ст.. Предшествующая колонизация MRSA является фактором риска 

для последующих MRSA-инфекций.

Цель исследования: изучить влияние колонизации условно-патогенными микроорганизмами на выживае-

мость пациентов с хронической болезнью почек VД стадии.  

Материал и методы. В когортное проспективное открытое исследование было включено 255 пациентов с 

ХБП VД ст. (198 ГД и 57 ПД пациентов). Больные были распределены на две группы в зависимости от анамнеза 

колонизации MRSA: в первую (n = 66) включены пациенты с идентифицированной колонизацией MRSA, вторую 

-  составили больные, у которых констатирована колонизация другими условно-патогенными бактериями (n 

= 189). Группы были репрезентативны по полу, возрасту, типу поражения почек, модальности почечно-заме-

стительной терапии (ПЗТ). Конечными точками были: общее количество случаев смерти. Проанализированы 

все случаи, которые имели место с 01.08.2011 по 01.08.2016 года. Оценка выживаемости проводилась методом 

Каплана-Мейера.

Результаты. Проведенный анализ позволил констатировать, что суммарно за период, который подле-

жал анализу, зарегистрировано 75 случаев смерти: среди пациентов первой группы - 32 (48.5 %) случаев, второй 

- 43 (22.8 %); 2 = 14,38, p = 0,000078; RR – 2,131, 95% ДІ: 1,484-3,060.

Не зависимо от модальности ПЗТ выживаемость больных была достоверно ниже у пациентов первой 

группы. Трехлетняя кумулятивная выживаемость составила 53% та 79% в первой (MRSA позитивные) и вто-

рой группе, соответственно; p< 0,001.

Заключение. Таким образом, полученные данные свидетельствуют о том, что бессимптомные колони-

зации MRSA оказывают достоверное негативное влияние на выживаемость в популяции пациентов с ХБП V Д 

стадии.

Summary. Despite of significant development of dialysis technology, mortality rates of CKD V D stage patients 

remain unsatisfactorily high. Next to cardiovascular diseases, infections are seems to be as a major causes of morbidity, 

hospitalization and mortality in this population. Staphylococcus aureus, especially MRSA, infections are a major cause of 

morbidity and hospitalization in CKD V D stage patients. Preceding MRSA colonization views as a risk factor for subse-

quent MRSA infections in future.

Aim. The aim of this study was to explore the effects of opportunistic pathogens colonization on survival in patients 

with CKD VD stage.

Materials and methods. This prospective cohort, open-label study included 255 patients with CKD V D st. (198 HD 

and 57 PD patients). Patients were randomized into two groups, depending on the MRSA colonization history: first group 

(n=66) included patients with identified MRSA colonization and the second group (n=189) included patients with coloni-

zation of other opportunistic pathogens. The groups were representative according to gender, age, type of kidney affections 

and renal replacement therapy (RRT) modality. The end-

point was the total number of deaths. All cases, which took 

place from 01.08.2011 to 01.08.2016 year, were analyzed.  

The Kaplan-Meier method was perfomed for evaluation of 

survival.
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Results. The analysis allowed to state that during analyzed period in total were 75 deaths: in the first group of pa-

tients - 32 (48.5%), and in the second - 43 (22.8%) cases; 2= 14,38, p = 0,000078; RR – 2,131, 95% ДІ: 1,484-3,060.

The survival rate of patients was significantly lower in the first group, irrespective of RRT modality. The 3-years 

cumulative proportion surviving was 53% and 79% in the first (MRSA positive) and second groups, respectively; p< 0,001.

Conclusion. This study demonstrated that MRSA asymptomatic colonization has a significant negative effect on 

survival in the patient population with CKD VD stage.

ВСТУП. На сьогодні є загальновідомим, що 

не зважаючи на постійне удосконалення діалізних 

технологій, рівень захворюваності та смертності 

пацієнтів з хронічною хворобою нирок (ХХН) VД 

стадії, залишається незадовільним. Скориговані 

показники загальної смертності в діалізній попу-

ляції США в 6-8 разів перевищують показники за-

гальної популяції. При цьому трирічна виживаність 

хворих ХХН VД стадії  становить лише 54% та 65% 

при лікуванні гемо- та перитонеальним діалізом, 

відповідно [14]. Найнижчі показники смертності, 

в зазначеній популяції хворих, спостерігаються в 

країнах Південно-Східної та Східної Азії, найви-

щі - в Північній Америці і деяких країнах Європи 

[10]. Провідною причиною смерті, не залежно від 

модальності нирково-замісної терапії (НЗТ), за-

лишаються серцево-судинні захворювання (ССЗ) 

та інфекції. За даними U.S. Renal Data System ССЗ 

становлять 41% в загальній структурі смертності 

пацієнтів, які отримують лікування діалізними ме-

тодами. Друге місце серед відомих причин смерті 

посідають інфекції [7]. Асоціація діалізної терапії 

Японії повідомила про збільшення стандартизова-

ної смертності від інфекційних захворювань в 7,5 

рази в період між 2008 та 2009 роках у порівнянні 

з загальною популяцією. Показники смертнос-

ті були найбільшими від сепсису, за друге місце 

конкурували перитоніти та грип, третє посідали 

бактеріальні респіраторні інфекції [6]. В структу-

рі причин смертності пацієнтів, які лікуються ге-

модіалізом (ГД) та перитонеальним діалізом (ПД) 

в Україні, як і у всьому світі, першість належить 

ССЗ. Інфекційна смертність серед відомих причин 

посідає третє та четверте місце при лікуванні ПД та 

ГД, відповідно. [1, 2].

Очікувана тривалість життя хворого на ХХН 

VД стадії становить менш ніж одну третину три-

валості життя осіб загальної популяції порівняних 

вікових та гендерних груп. Ця різниця в виживан-

ні, на думку експертів, в значній мірі обумовлена 

більш високою частотою коморбідних захворювань 

[10, 15].

Ятрогенні інфекції бактеріального гене-

зу, зокрема інфекції судинного доступу та ПД-

асоційовані інфекції, інфекції дихальних шляхів, 

залишаються і однією з провідних причин госпіта-

лізації хворих діалізної популяції та значного спо-

живання ресурсів при наданні медичної допомоги 

зазначеній категорії хворих. Частота повторної 

госпіталізації після бактеріальних інфекцій, в діа-

лізній популяції США, становила 34%. Результати 

власних досліджень дозволили констатувати що 

29% хворих на ХХН VД стадії, госпіталізованих з 

приводу бактеріальних інфекцій, протягом року 

мали епізоди регоспіталізації [4, 13].

Аналізуючи відомі фактори ризику виникнен-

ня важких інфекційних захворювань в загальній 

популяції, а саме зниження імунологічної реак-

тивності організму, проведення інвазивних про-

цедур, наявність двох або більше важких комор-

бідних захворювань, застосування антацидів та 

антибіотиків, колонізація умовно-патогенною або 

резистентною флорою, часте перебування в умо-

вах лікувальних закладів, повторні гемотрансфузії, 

наявність бактеріальних інфекцій в анамнезі, стає 

зрозумілим, що хворі на ХХН VД стадії є найбільш 

вразливою субпопуляцією щодо виникнення бак-

теріальних інфекцій [16].

Особливого занепокоєння викликають пові-

домлення, щодо частоти безсимптомного носій-

ства в діалізній популяції резистентних штамів 

мікроорганізмів (МО), і в першу чергу найбільш 

проблемних МО - збудників ятрогенних інфек-

цій, метицилін-резистентного S. aureus (MRSA) 

та ванкоміцинрезистентних ентерококів (VRE). 

Дані щодо розповсюдженості безсимптомної 

колонізації MRSA серед хворих на ХХН VД ста-

дії є досить суперечливими. Зокрема, за даними 

J. Stefaan, частота колонізації MRSA в діалізній 

популяції США коливається  від 30% до 65%, в 

країнах Євросоюзу становить 30%. Проте анало-

гічний показник в Тайвані становить лише 2,4%. 

Дані отримані в ході власних досліджень дозволи-

ли констатувати, що  частота колонізації MRSA 

в обстеженій популяції не мала вірогідної різниці 

в залежності від модальності НЗТ, та становила 

33,6% [3, 5, 9, 12]. 

З одного боку, S. aureus є представником нор-

мальної мікробіоти різних відкритих біотопів лю-

дини (шкіра та слизові оболонки), з іншого – ре-

зультати досліджень констатують, що більшість 

клінічних ізолятів золотистого стафілокока в Спо-

лучених Штатах є стійкими до метициліну. Ста-

філококова інфекція може мати як ендогенні, так 

і екзогенні джерела. Ендогенним джерелом є сам 

хворий, екзогенним - інші хворі, медичний пер-

сонал, навколишнє середовище. У здорових носі-

їв золотисті стафілококи можуть зустрічатися не 

тільки в порожнині носа, хоча саме вона є осно-

вним резервуаром цих мікроорганізмів. Відомим 

є, що значна розповсюдженість MRSA колонізації 

пов’язана з високим ризиком виникнення інфекції 

кровотоку внаслідок аутоінфікування у хворих на 

ХХН VД стадії, які лікуються ГД [8].
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MRSA колонізація  є добре визначеним фак-

тором ризику для подальшої бактеріємії і смерті в 

різних групах пацієнтів, проте її вплив на прогноз 

у пацієнтів діалізної популяції знаходиться на ста-

дії обговорення та, на думку провідних експертів, 

потребує проведення епідеміологічних досліджень. 

Дані отримані дослідниками з Німеччини, дозво-

лили констатувати, що наявні суттєві відміннос-

ті в виживанні ГД хворих з MRSA колонізацією в 

порівнянні з не колонізованими, зазначеним МО 

[11].   

МЕТА роботи: дослідити наявність зв’язку між 

носійством умовно-патогених  мікроорганізмів та 

виживанням хворих на хронічну хворобу нирок VД 

стадії.

МАТЕРІАЛ ТА МЕТОДИ. До когортно-

го проспективного відкритого дослідження було 

включено 255 пацієнтів  хворих на ХХН VД ст., які 

отримували лікування ГД (198  пацієнтів) та ПД 

(57 пацієнтів) з 2011-2016 р.р. у Київському місь-

кому науково-практичному центрі нефрології та 

діалізу (КМНПЦН та Д), що є клінічною базою ДУ 

«Інститут нефрології НАМН України». У всіх па-

цієнтів на момент включення в дослідження були 

наявні результати мікробіологічного дослідження 

слизової оболонки носової порожнини та зіву, а та-

кож шкіри навколо доступу для діалізу (артеріо-ве-

нозної фістули (АВФ) при лікуванні ГД та катетера 

Тенкоффа – при ПД).

Відбір пацієнтів проводився після підписання 

Інформованої згоди на участь у дослідженні. Дослі-

дження було проведено згідно з Законом України 

«Про лікарські засоби» та Гельсінської Декларації 

останнього перегляду. 

Критеріями включення хворих у дослідження 

були: наявність результатів мікробіологічного до-

слідження, вік понад 18 років, лікування методами 

НЗТ понад 3 місяці, при лікуванні ГД наявність по-

стійного судинного доступу - АВФ, згода пацієнта 

на участь у дослідженні, відсутність ознак бакте-

ріальної інфекції та інформації, щодо застосуван-

ня протягом місяця до та на момент обстеження 

антибактеріальної терапії, здатність до адекватної 

співпраці в процесі дослідження. Критеріями ви-

ключення з дослідження були відмова пацієнта, 

застосування ЦВК в якості судинного доступу, по-

точне та попереднє застосування АБ препаратів 

(1 місяць), лихоманка, коморбідні захворювання 

у фазі загострення, психічні розлади.

Залежно від результатів мікробіологічного до-

слідження хворих було розподілено на дві групи: 

до першої групи (n = 66) увійшли пацієнти з іден-

тифікованою колонізацією MRSA  (49 ГД та 17 

ПД хворих), другу групу склали 189 хворих, у яких 

констатована колонізація іншими умовно-пато-

генними МО (149 ГД та 40 ПД хворих). Групи були 

репрезентативні за статтю, віком, типом ураження 

нирок, модальністю НЗТ.

В групах спостереження проведено вивчення 

особливостей виживання хворих на ХХН V Д ста-

дії в залежності від ідентифікованої колонізації та 

причинної коморбідності. Залежно від діабетич-

ного статусу хворі кожної групи були розподілені 

в дві підгрупи: I А (n = 46) увійшли пацієнти з не-

діабетичними ураженнями, до I Б (n = 20)  – хворі 

на цукровий діабет. Аналогічний розподіл хворих 

застосовувався в другій групі II А (n =145) та II Б 

(n =44). Аналіз виживання проводився, як для груп 

в цілому, так і диференційовано в залежності від 

модальності НЗТ. Виживання визначалось за ме-

тодом Каплана-Майєра, аналізувалися критерії 

Гехана-Вілкоксона, Кокса-Ментела, F-критерія 

Кокса, Лог-ранговий. За вихідну точку спостере-

ження було взято дату проведення мікробіологіч-

ного обстеження. Первинною кінцевою точкою 

була смерть від любої причини. Різниця вважалась 

достовірною при p < 0,05.Аналізувалися випадки, 

що мали місце з 01.08.2011 по 01.08.2016 року. 

Статистична обробка та математичний аналіз 

результатів дослідження здійснювався проведен-

ням обчислення відносних та середніх величин, 

критеріїв їх достовірності. Використовувались за-

гальноприйняті у варіаційній статистиці формули 

Ст’юдента, 2. Різниця вважалася достовірною при 

рівні значимості р < 0,05. Оцінку ризику реалізації 

події проводили за вірогідністю величин відносно-

го (RR) ризику з обчисленням їх довірчих інтерва-

лів (95% ДІ). Всі одержані цифрові дані опрацьо-

вано з використанням сучасних методів варіацій-

ної статистики за допомогою пакету статистичних 

програм STATISTIKA for Windows 7,0.

РЕЗУЛЬТАТИ. За час, що підлягав аналі-

зу, зареєстровано 75 (29,4 %) випадків смерті. В 

структурі причин переважали серцево-судинні за-

хворювання (45,3 %), в 24,0% випадків фатальною 

причиною були бактеріальні інфекції, в 10,7% - 

церебро-васкулярні захворювання. Інші причи-

ни смерті зафіксовані у 13,3% пацієнтів. В 6,7% 

випадків причина смерті невідома. Серед хворих 

першої групи мали місце 32 випадки смерті та дру-

гої – 43 ( 2 = 14,38, p = 0,000078; RR – 2,131, 95% 

ДІ: 1,484-3,060). Аналіз смертності в залежності від 

модальності НЗТ встановив, що серед хворих, які 

лікуються ГД сталося 55 випадків, при лікуванні 

ПД – 20 ( 2 = 0,814, p = 0,287; RR – 0,792, 95% ДІ: 

0,521-1,203).

Аналіз виживання в досліджуваній популяції з 

урахуванням модальності НЗТ не дозволив конста-

тувати достовірної різниці (рис. 1). Кумулятивна 

доля виживши хворих через 3 роки становила 73% 

та 66% при лікуванні ГД та ПД, відповідно (крите-

рій Гехана-Вілкоксона р = 0, 238, F-критерій Кок-

са р = 0,282, Кокса-Ментела р = 0,167, Вілкоксон-

Пето р=0,236 та за Лог-ранговим р = 0,204). 
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Рис.1. Криві виживання пацієнтів з ХХН V Д стадії залежно від модальності НЗТ.

Проте, порівняння виживання пацієнтів в до-

сліджуваних групах дозволило констатувати, що 

наявність MRSA колонізації має достовірний нега-

тивний вплив, як при лікуванні ГД, так і ПД (рис. 

2, табл. 1). 

Таблиця 1

Критерії достовірності виживання в досліджуваних групах. 

Критерії
ХХН VД ст. – ГД

p =
ХХН VД ст. – ПД

p =

критерій Гехана-Вілкоксона 0,00025 0,01106

F-критерій Кокса 0,00026 0,00584

критерій Кокса-Ментела 0,00015 0,00334

критерій Вілкоксон-Пето 0,00027 0,00899

Лог-ранговий критерій 0,00034 0,00626
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Рис. 2. Виживання хворих на ХХН V Д стадії, які лікуються ГД (А) та ПД (Б) залежності від ідентифікованих МО.
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Кумулятивна доля виживших через 3 роки була 

вірогідно нижчою в групі пацієнтів з ідентифікова-

ною колонізацією «проблемними МО» в порівнянні 

з групою хворих з встановленим носійством умовно-

патогенних МО, та становила 56% проти 81% у ГД 

хворих та 33% проти 78% у хворих, які лікуються ПД.

Вивчення особливостей виживання хворих в 

залежності від причинної коморбідності та іденти-

фікованого МО дозволило констатувати, що куму-

лятивна доля виживших через 3 роки є найнижчою 

серед пацієнтів першої групи з цукровим діабетом, 

як при лікуванні ГД (рис. 3), так і ПД (рис. 4). Про-

тягом  терміну спостереження кумулятивна доля 

виживших ГД хворих на цукровий діабет станови-

ла 33% та 72% в першій та другій групі, відповідно. 

Водночас, кумулятивна доля виживших хворих на 

цукровий діабет в першій групі була більш ніж вдві-

чі нижчою ніж хворих цієї ж групи з недіабетични-

ми захворюваннями, та становила 33% та 69%, від-

повідно. 
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Рис. 3. Виживання хворих на ХХН V Д стадії, які лікуються ГД залежно від причинної коморбідності та 

ідентифікованих МО.

При порівнянні груп за критеріями Гехана-

Вілкоксона, Кокса-Ментела, F-критерієм Кокса 

та Лог-ранговим не встановлено статистично зна-

чимої різниці в виживання пацієнтів з недіабетич-

ними ураженнями та цукровим діабетом, в яких 

ідентифікована колонізація умовно-патогенними 

МО (друга група). Разом з тим аналіз зазначених 

критеріїв дозволив констатувати достовірну різни-

цю (табл. 2.) між виживанням пацієнтів з ідентифі-

кованою MRSA колонізацією з цукровим діабетом 

(підгрупа I Б) та недіабетичними ураженнями (I А), 

а такох з підгрупами паціентів другої групи (II А та 

II Б).

Динаміку тривалості життя пацієнтів, які ліку-

ються ПД наочно демонструє рис. 4. Кумулятивна 

доля виживших протягом трьох років в групі з іден-

тифікованою MRSA колонізацією є нижчою, ніж 

пацієнтів другої групи.

Таблиця 2

Критерії достовірності виживання в досліджуваних групах хворих, які лікуються ГД 
в залежності від причинної коморбідності.

Критерії
I А та I Б
підгрупи

p =

I А та II А
підгрупи

p =

I Б та II Б
підгрупи

p =

I Б та II А
підгрупи

p =

критерій Гехана-Вілкоксона 0,03415 0,04342 0,01274 0,00003

F-критерій Кокса 0,01068 0,03595 0,00354 0,00008

критерій Кокса-Ментела 0,01400 0,04696 0,00468 0,00000

критерій Вілкоксон-Пето 0,02781 0,04953 0,00981 0,00003

Лог-ранговий критерій 0,02186 0,04473 0,00852 0,00003
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Кумулятивна доля виживши хворих на цукро-

вий діабет, без вірогідної різниці, становила 16% та 

52%, відповідно в першій та другій групі (критерій 

Гехана-Вілкоксона р = 0,31341, F-критерій Кокса р 

= 0,11956, Кокса-Ментела р = 0,18431, Вілкоксон-

Пето р = 0,27846 та за Лог-ранговим р = 0,19763).

Роль колонізації проблемними МО в вижи-

ванні хворих на  ХХН V Д стадії, які лікуються ПД, 

наочно демонструє і порівняння кумулятивної долі 

виживших з недіабетичними захворюваннями, 

яка становить 52% при колонізації MRSA проти 

86% при ідентифікації носійства умовно-патоген-

них МО (критерій Гехана-Вілкоксона р=0,02939, 

F-критерій Кокса р = 0,03914, Кокса-Ментела 

р = 0,01812, Вілкоксон-Пето р = 0,03602 та за Лог-

ранговим р = 0,03723).
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Рис. 4.  Виживання хворих на ХХН V Д стадії, які лікуються ПД в залежності від причинної коморбідності та 

ідентифікованої мікрофлори.

У цілому, аналіз виживання в обстеженій популяції дозволив встановити суттєву (р = 0,001) різницю 

в кумулятивних частотах виживання в залежності від ідентифікованих МО (рис. 5).  
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Рис. 5.  Виживання хворих на ХХН V Д стадії залежно від ідентифікованих МО.
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Трирічна кумулятивна доля виживших, не за-

лежно від модальності НЗТ, є вірогідно нижчою в 

групі з ідентифікованою MRSA колонізацією (пер-

ша група), ніж пацієнтів з встановленим носій-

ством умовно-патогенних МО, та становить 53% 

та 79 %, відповідно (критерій Гехана-Вілкоксона 

р = 0,00005, F-критерій Кокса р = 0,00005, Кокса-

Ментела р = 0,00002, Вілкоксон-Пето р = 0,00005 

та за Лог-ранговим р = 0,00005). 

Виявленні відмінності в виживанні хворих на 

ХХН V Д стадії в залежності від MRSA статусу, з 

найбільшою ймовірністю, обумовлені роллю за-

значеного МО в розвитку важких коморбідних ін-

фекційних станів, та відповідно, впливом на показ-

ники смертності.  

ВИСНОВКИ. Таким чином, за результатами 

проведеного дослідження встановлено, що колоні-

зація MRSA є мікробіологічним предиктором нега-

тивного прогнозу у хворих на ХХН V Д стадії: три-

річна кумулятивна доля виживших хворих першої 

(MRSA позитивні) групи є вірогідно нижчою, ніж 

пацієнтів другої групи, та становить 53% та 79%, 

відповідно (р < 0,001). Носійство MRSA збільшує 

ризик смерті від всіх причин в 2,13 рази (р < 0,001).

Доведено, що MRSA колонізації мають досто-

вірний негативний вплив на прогноз, як при ліку-

ванні ГД (р < 0,001), так і ПД р < 0,05). Трирічне ку-

мулятивне виживання є вірогідно нижчим в групі 

пацієнтів з ідентифікованою колонізацією MRSA 

в порівнянні з групою хворих з встановленним но-

сійством умовно-патогених МО, та становить 56% 

проти 81% у ГД хворих та 33% проти 78% у хворих, 

які лікуються ПД. 

Констатована достовірна різниця між вижи-

ванням ГД пацієнів з ідентифікованою MRSA ко-

лонізацією з цукровим діабетом та недіабетичними 

ураженнями. Кумулятивна доля виживших хворих 

на цукровий є більш ніж вдвіччі нижчою ніж хво-

рих з недіабетичними захворюваннями, та стано-

вить 33% та 69%, відповідно; р < 0,05. 

Трирічна кумулятивна доля виживших ПД 

хворих з недіабетичними захворюваннями є віро-

гідно нижчою в групі MRSA позитивних пацієнтів 

в порівнянні з групою хворих з ідентифікованим 

носійством умовно-патогених МО, та становить 

52% та 86%, відповідно; р < 0,05. Виживання ПД 

хворих на цукровий діабет становить 16% та 52% в 

першій та другій групі, відповідно.  
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