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В то же время на сегодняшний день не существует единого протокола антибиотикопрофилактики
(АБП) при данной патологии. В данном обзоре отражены современные представления о тактике
периоперационной АБП при остром аппендиците, изложены результаты мета"анализов, рандоми"
зированных, слепых, плацебо"контролируемых исследований, фармакоэкономических исследований
эффективности различных схем периоперационной АБП. Показано, что фармакоэпидемиологичес"
кие и фармакоэкономические исследования должны проводится с целью установления региональных
особенностей, комплексно и отдельно от анализа, проводимого для других оперативных вмеша"
тельств на органах брюшной полости.
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DISCUSSION ABOUT ANTIBIOTIC PROPHYLAXIS FOR NOT COMPLICATED
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At the same time for today there is no uniform report of antibiotic prophylaxis for acute appendicitis. In this
review modern representations about tactics perioperatively antibiotic prophylaxis are reflected for acute
appendicitis, results of meta"analyses, randomized, blind, placebo"controllable studies, pharmacoeconomic
researches of efficiency of various schemes of perioperatively antibiotic prophylaxis are stated. It is shown,
that pharmacoepidemiology and pharmacoeconomic researches should be spend with the purpose of an es"
tablishment of regional features, in a complex and separately from the analysis spent for other operative
interventions on abdominal surgery.
Key words: acute appendicitis, perioperatively antibiotic prophylaxis

Предупреждение инфекций области хирурги�
ческого вмешательства (ИОХВ) при оперативном ле�
чении по поводу острого аппендицита является важ�
ным направлением в улучшении качества лечения в
неотложной абдоминальной хирургии. Важную роль
в решении данной проблемы играет рациональная
антибиотикопрофилактика (АБП) [20, 21, 29]. Целе�
сообразность АБП при остром аппендиците не вы�
зывает сомнений [6]. Тем не менее, пока не суще�
ствует универсального алгоритма применения анти�
биотика для АБП. Имеется более десятка различных
схем периоперационной АБП при остром аппенди�
ците [1, 2, 4, 8, 9, 10, 11, 23, 24]. Столь разноречивая
информация, возможно, связана с наличием боль�
шого количества факторов риска, влияющих на раз�
витие ИОХВ. Антибактериальные препараты явля�
ются специфической группой лекарственных
средств, в отношении которых должен действовать
принцип «минимальной достаточности» [13]. Опти�
мизация применения антибиотикопрофилактики
должна носить интегративный характер.

По данным NNIS, ИОХВ является наиболее
часто регистрируемой нозокомиальной инфекци�
ей [30]. Следует отметить, что в имеющихся на се�
годняшний день публикациях налицо огромный
разброс показателей частоты возникновения
ИОХВ [15, 26]. Подобное несоответствие может
быть обусловлено несколькими причинами:

1. Различиями в дизайне проводимых исследо�
ваний (проспективное или ретроспективное) [26].

2. Отсутствием стандартизированного подхо�
да к определению случая ИОХВ. Так, наиболее из�
вестными стандартными критериями ИОХВ явля�
ются определения случая ИОХВ, разработанного
NNIS, согласно которым ИОХВ подразделяется на
2 группы: инфекции хирургического разреза и
инфекции органа [11, 20, 28].

3. Недостатками системы стратификации рис�
ка ИОХВ у хирургических больных.

Для стратификации первоначально операции
разделялись по классу раны на чистые, условно�
чистые, контаминированные и грязные [1, 30].
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Помимо определения класса операционной
раны, необходим учет факторов возникновения
ИОХВ, связанных с состоянием больного (сахар�
ный диабет, ожирение и т.д.), с оперативной тех�
никой (избыточное применение электрокоагуля�
ции, продолжительность операции и т.д.) и усло�
виями проведения операции.

Эти факторы риска были обобщены и пред�
ставлены в руководстве по профилактике инфек�
ций в области хирургического вмешательства
(HICPAC, 1999). Но оставалось неясным, какие из
них являются наиболее значимыми [30].

Поэтому в программе исследования эффектив�
ности контроля за нозокомиальными инфекциями
(SENIC) была разработана новая классификация,
основанная на оценке факторов риска развития
ИОХВ у пациента, а не на степени контаминации
операционной раны. Этот принцип положил нача�
ло системе индексирования по множеству факто�
ров. Индекс SENIC предсказывал риск возникно�
вения ИОХВ вдвое лучше, чем принадлежность к
определенному классу раны, и включал в себя че�
тыре переменные (фактора):

� операции на органах брюшной полости;
� длительность операции более 2 часов;
� контаминированная и грязная операция;
� наличие у пациента 3�х и более сопутствую�

щих заболеваний [28, 30].
В указанном исследовании у пациентов без фак�

торов риска частота ИОХВ оказалась низкой (1 %),
при наличии одного фактора риска – умеренной
(3,6 %), при наличии двух и более факторов риска
– высокой (8,9–27 %). В 1991 г. специалисты на�
циональной системы надзора за нозокомиальными
инфекциями (NNIS) пересмотрели факторы риска
и представили их следующим образом:

1. «Контаминированные» или «грязные» раны.
2. Высокий операционный риск, составляю�

щий 3 и более баллов по шкале оценки операци�
онно�анестезиологического риска, разработанной
Американским обществом анестезиологов (ASA).

3. Продолжительность операции выше 75 пер�
центилей для данного хирургического вмешатель�
ства [20, 28].

Индекс риска NNIS может принимать значе�
ния от 0 (операция низкого риска) до 3 (операция
высокого риска) и с высокой степенью вероятно�
сти предсказывает риск развития ИОХВ после
большинства видов хирургических вмешательств
[3]. Так, по данным Национальной системы конт�
роля за нозокомиальными инфекциями (NNIS) в
США за 1992–2002 гг. частота ИОХВ после аппен�
дэктомии варьировала в среднем от 1,40 % для опе�
раций с индексом риска NNIS = 0, до 4,83 % при
NNIS = 2, достигая в отдельных больницах 7,87 %
и более [30]. Ясно, что для решения проблемы со�
поставимости эпидемиологических данных о па�
циентах с ИОХВ необходимо было разрабатывать
способы стратификации показателей по факторам
риска. При этом индексы риска можно использо�
вать как для популяционной оценки риска, так и
индивидуальной [13]. Вероятно, такая оценка бу�

дет обладать лучшими прогностическими способ�
ностями.

4. «Гипорегистрация» ИОХВ из�за опасения
административных выводов с «занижением» ее
частоты в 10–100 раз [13]. Проведение же коррек�
тного анализа частоты возникновения раневых
инфекций Каншиным с соавт. (1991), продемонст�
рировало удручающие результаты. Авторы изучи�
ли частоту раневых осложнений у 236 больных,
оперированных по поводу острого аппендицита в
г. Зеленограде. Общая частота госпитальных ра�
невых осложнений составила 22,4 %. В постгоспи�
тальном периоде нагноения ран дополнительно
отмечены еще у 23,3 % больных после аппендэк�
томии. Данное исследование продемонстрирова�
ло клиническую и фармакоэкономическую значи�
мость проблемы ИОХВ при оперативном лечении
по поводу острого аппендицита, но сложно авто�
матически переносить результаты, полученные
Каншиным на нашу сегодняшнюю действитель�
ность (изменение стандартов длительности госпи�
тализации, применение современных шовных ма�
териалов, общего обезболивания и т.д.).

До недавнего времени считалось, что острый
аппендицит вызывается стафилококком, стрепто�
кокком и, реже, другими возбудителями гнойной
инфекции. В последние годы стали известны дос�
товерные факты возникновения острого аппенди�
цита вследствие специфических инфекционных
заболеваний: сальмонеллеза, дизентерии, псевдо�
туберкулеза, иерсиниоза [12, 28]. При этом острый
аппендицит является важной причиной абдоми�
нального сепсиса [22].

Существует высокая статистическая вероят�
ность присоединения определенного микробного
патогена в зависимости от места и характера опе�
рации. Микрофлора, выделяемая из посевов вы�
пота брюшной полости при остром аппендиците,
представлена Stapilococcus epidermidis, Staphi"
lococcus aureus, Streptococcus equines, Escherichia
coli, Proteus vulgaris [8]. Чаще всего при остром
аппендиците высевается Escherichia coli, и анаэ�
робные микроорганизмы [9, 10]. Мамчич с соавт.
(1998) [17] обследовал 362 больных с острым аппен�
дицитом. Выявлена высокая частота аэробно�ана�
эробных микробных ассоциаций и значительная
идентичность микрофлоры аппендикса и экссуда�
та из брюшной полости, что свидетельствует о ве�
дущей роли эндогенных микроорганизмов в этио�
логии и патогенезе острого аппендицита и пери�
тонита, т.е. об аутоинфекции [4].

Анаэробная флора, выделяемая при остром
аппендиците, может быть умеренно устойчива к
метронидазолу и чувствительна к имипенему,
клиндамицину и тикарциллину/клавуланату. Ки�
шечная палочка и стафилококк, кроме того, име�
ют различные уровни устойчивости в различных
регионах. Там, где есть возбудитель, возникает
логичный вопрос о применении АМП. В литерату�
ре дискутируется вопрос не о том, нужен ли анти�
биотик вообще, а какой антибиотик следует при�
менять и в каком режиме с точки зрения макси�
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мальной клинической эффективности и фармако�
экономической обоснованности [9, 14]. При этом
вопросы АБП при остром аппендиците остаются
спорными.

Предметом споров служит роль антибиотикоп�
рофилактики в борьбе с раневой инфекцией. Это
ведет к ее переоценке как универсального мероп�
риятия, способного полностью предотвратить ра�
невые инфекции. Утверждение, что «антибиоти�
копрофилактика при остром аппендиците облада�
ет 100 % эффективностью в плане предупреждения
ИОХВ», по�видимому, лишено основания. По мне�
нию большинства авторов, профилактическое на�
значение антибиотиков при определенных ситуа�
циях снижает частоту послеоперационных ослож�
нений с 40–20 % до 9,3–5–1,5 %, но не до 0 [7, 27].

Было установлено, что показатель «стоимость–
эффективность» при профилактике раневых инфек�
ций зависят от вероятности возникновения раневой
инфекции. Стоимость профилактики возникнове�
ния одного случая ИОХВ увеличивается, если веро�
ятность возникновения ИОХВ составляет менее 5 %
[24]. Одним из методов оценки является расчет
ЧБНЛ. Этот показатель равен 4 при трансуретраль�
ной биопсии простаты, 2 при эндоскопической гас�
тростомии, 13 при аппендэктомии [24]. Если частота
раневых инфекций составляет менее 1–5 %, то ан�
тибиотики уже не имеют большого значения в улуч�
шении данного показателя [2, 11].

При оценке факторов риска возникновения
ИОХВ именно для аппендицита некоторые авторы
рекомендуют учитывать не пожилой возраст, а воз�
раст старше 25 лет [27]. Они предлагают проводить
АБП только в старшей возрастной группе. Однако
исследование, проведенное Lee et al. (2000) показа�
ло, что критическим может быть возраст 60 лет [11].

Неясна роль лапароскопической аппендэкто�
мии как фактора риска возникновения ИОХВ, дру�
гие авторы считают, что лапароскопическая ап�
пендэктомия, наоборот, кореллирует с уменьше�
нием частоты ИОХВ [18]. А целый ряд авторов
высказывает опасения, что на фоне снижения об�
щей частоты ИОХВ при малоинвазивных вмеша�
тельствах риск возникновения интраабдоминаль�
ных абсцессов не снижается, а даже повышается.
Причина расхождения мнений состоит в методи�
ческих дефектах организации исследований [13].

Техника оперативного вмешательства может
быть причиной, повышающей вероятность разви�
тия ИОХВ после аппендэктомии. Есть исследова�
ния, подтверждающие, что простой лигатурный
способ закрытия культи отростка сопровождает�
ся меньшим количеством осложнений, что также
необходимо учитывать при проведении АБП и ре�
шении вопроса о послеоперационной антибиоти�
котерапии [6].

Разные виды острого аппендицита могут со�
провождаться разной степенью риска возникно�
вения ИОХВ. Проспективное исследование непер�
форативного аппендицита, проведенное Browder
et al. (1989) с использованием логистической рег�
рессии факторов риска показало, что вероятность

возникновения ИОХВ при аппендэктомии зависит
от антибиотикопрофилактики, и он выше в четы�
ре раза при гангренозном аппендиците [8]. Одна�
ко в работе не анализировались виды флегмоноз�
ного аппендицита (с выпотом, без выпота), не учи�
тывалось расположение отростка и сопутствую�
щая патология.

Длительная госпитализация до операции как
фактор риска очень важен [30]. Вероятно, это свя�
зано с воздействием на резистентность организ�
ма окружающей среды стационара. Однако при
оперативном лечении по поводу острого аппенди�
цита большинство пациентов оперируются в тече�
ние нескольких десятков минут, реже в течение
нескольких часов с момента поступления.

Выбор антибактериального препарата может
зависеть от чувствительности флоры в разных ре�
гионах. Анаэробная флора, выделяемая при ост�
ром аппендиците, может быть умеренно устойчи�
ва к метронидазолу, и чувствительна к имипене�
му, клиндамицину и тикарциллину\клавуланату
[29]. В других регионах и стационарах устойчи�
вость этих проблемных возбудителей может быть
иной. В такой ситуации появляется множество ре�
комендаций, «протоколов ведения», обосновыва�
ющих выбор того или иного антибиотика для пе�
риоперационной АБП при остром аппендиците.

Спорным остается вопрос о продолжительно�
сти АБП [11]. Одни авторы рекомендуют повтор�
ное введение АМП после оперативного вмеша�
тельства по поводу острого неосложненного ап�
пендицита [29], другие – однократное введение
[23, 30], третьи вообще советуют воздерживаться
от АБП при остром неосложненном аппендиците
[28, 10].

Разумеется, вопрос о длительности АБП на се�
годняшний день решается однозначно в пользу
коротких курсов, обеспечивающих максимальную
концентрацию антибактериального препарата в
зоне оперативного вмешательства на весь период
его проведения, и подавляющих основные этиоло�
гические агенты инфекционных осложнений [17].

При выборе антибиотиков для проведения
профилактики сталкиваются два направления,
которые условно можно назвать «консерватив�
ным» и «инновационным» [17]. Представители
инновационного направления, апеллируя к недо�
статочной эффективности консервативных схем,
изучают и внедряют в практику интраоперацион�
ной АБП препараты с широким спектром и высо�
ким уровнем антибактериальной активности (ти�
енам, цефепим). Причем в некоторых ситуациях
дизайн исследований не выдерживает никакой
критики [16].

Сторонники консервативного направления
считают, что этиология послеоперационных ослож�
нений в большинстве случаев вполне предсказуе�
ма и связана с собственной микрофлорой пациен�
та, а вероятность наличия у потенциальных возбу�
дителей приобретенной устойчивости крайне низ�
ка [4]. Это позволяет при проведении АБП ограни�
чиваться цефалоспоринами 1–2 поколения [23],
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комбинируя их с антианаэробными препаратами.
Вместо комбинированной АБП применяют ингиби�
торзащищенные пенициллины, обладающие высо�
кой антианаэробной активностью [16, 30].

При выборе АМП для проведения периопераци�
онной АБП одни авторы рекомендуют учитывать:

� взаимодействие АМП со средствами для нар�
коза, в частности, с миорелаксантами (аминогли�
козиды, линкозамиды) [14]. Но при оперативном
лечении по поводу острого аппендицита релакса�
ция с использованием миорелаксантов применя�
ется крайне редко, и многими авторами они ис�
пользуются [18]. Seco et el. (1990) в качестве пре�
парата для периоперационной АБП оценивал при�
менение клиндамицина, отмечено снижение
ИОХВ до 4 %. Abdel�Lah et al. (1989) использовали
гентамицин и линкозамиды с хорошими результа�
тами [21]. Кроме того, эффект неблагоприятного
взаимодействия с аминогликозидами описан при
передозировке «ранних» аминогликозидов (стреп�
томицин, канамицин), вводимых внутрибрюшин�
но [20].

� у используемого АМП не должен быть корот�
кий период полувыведения (плохо подходят такие
препараты как пенициллин с коротким периодом
полувыведения) [20], но продолжительность опе�
рации по поводу острого не осложненного аппен�
дицита редко превышает 60 минут.

� рекомендуемые для периоперационной АБП
острого аппендицита препараты – цефалоспори�
ны третьего поколения с улучшенной антианаэ�
робной активностью (цефотетан, цефметазол)
пока не доступны на Российском рынке [24].

Исследователи сравнивали разные препараты
в качестве средств периоперационной антибиоти�
копрофилактики при остром аппендиците. Bourke
et al. (1988) считают комбинацию цефотаксим +
метронидазол более эффективной, чем пипера�
циллин [8]. Mufti et al. (1989) сравнивали у пациен�
тов старше 12 лет эффективность одной дозы цеф�
триаксона с режимом метронидзол + ампициллин
+ гентамицин. Результаты были чуть лучше в груп�
пе цефтриаксона. Andersen et al. (2003) исследова�
ли три режима периоперационной АБП при раз�
личных операциях на органах брюшной полости,
в том числе и при аппендиците: одну дозу цефо�
таксима 1 г, тикарциллина\клавуланата 3,1 г или
цефтриаксона 1 г. Частота возникновения ИОХВ
была одинакова, поэтому фармакоэкономический
анализ выполнялся методом минимизации затрат
[22]. Foster et al. (1986) исследовали два режима пе�
риоперационной АБП в двойном слепом испыта�
нии: ампициллин\сульбактам или цефотаксим +
метронидазол на небольшой группе. Результаты
оказались сопоставимы. Bauer et al. (1989) приме�
няли цефокситин как профилактическое средство
при аппендэктомии. Антибиотик оказался эффек�
тивен при всех формах аппендицита [26]. Pavan et
al. (1992) провели сравнение стоимости и эффек�
тивности цефокситина и комбинации цефазоли�
на с метронидазолом. Комбинация оказалась эко�
номически выгодной.

Кроме того, нельзя ставить точку и в вопросе
о применимости антибиотика в некоторых под�
группах пациентов и об их преимуществах перед
плацебо. Winslow et al. (1983) использовал цефок�
ситин у взрослых, сопоставимых по полу, возрас�
ту [29]. В группе больных с профилактикой ослож�
нений не было, в группе плацебо – 9,6 %. При про�
ведении периоперационной антибиотикопрофи�
лактики экономия составила 84 $ на одного паци�
ента по сравнению с плацебо. Но в работе имелись
ограничения по дизайну (антибиотик назначался
не однократно, а три раза: перед операцией, через
6 и 12 часов после операции). Кроме того, имелись
ограничения по способу проведения рандомиза�
ции (она производилась не методом случайных
чисел, а по датам рождения). При проведении пос�
ледующего метаанализа Andersen et al. (2003) оце�
нили это исследование не очень высоко [22]. В ис�
следовании Donovan et еl. (1979) антибиотик был
эффективнее плацебо. Работа проводилась в ре�
жиме одиночного слепого исследования. Неясно,
было ли «ослепление» хирургов и их ассистентов.
В данной работе анализировались все случаи ап�
пендицита, в том числе и гангренозный, и перфо�
ративный [22, 26].

Однако имеются исследования с другими выво�
дами. Например, Giacomantonio et el. (1982) подвер�
гают сомнению необходимость проведения перио�
перационной антибиотикопрофилактики во всех
случаях острого аппендицита (исследование было
двойным слепым: цефомандол или плацебо, стати�
стически достоверной разницы в частоте возник�
новения раневой инфекции не было). Данное ис�
следование было проведено у пациентов с непер�
форативным аппендицитом. Gorecki et al. (2001)
исследовал антибиотикопрофилактику у детей (как
на стационарном так и на амбулаторном этапе).
После рандомизации больные были разделены на
три группы: 31 ребенок не получал антибиотика, 41
– одну дозу (1 г цефтриаксона), 36 – пятидневный
курс. Статистически достоверных различий меж�
ду группами не было. Авторы пришли к выводам,
что рутинное применение антибиотиков у детей не
является необходимостью [28, 10].

Поэтому и был необходим метаанализ с одним
только вопросом: антибиотик или плацебо?

Andersen et al. (2003) разработали протокол та�
кого анализа по данному вопросу [22, 23]. В резуль�
тате, обобщив 45 исследований (9 576 больных),
пришли к выводу, что антибиотик эффективнее
плацебо. Авторы метаанализа в числе ограничений
исследования отмечают, что не проводилось оцен�
ки влияния некоторых вмешивающихся факторов
(выполнение аппендэктомии лапароскопическим
методом). Расположение отростка, наличие или от�
сутствие выпота, возраст, вид обезболивания и со�
путствующая патология не учитывались, т.к. это не
являлось задачей этого исследования, хотя данную
работу отличает высокий методологический уро�
вень. Также не проводилась оценка эффективно�
сти различных препаратов [22, 23]. Авторы подчер�
кивают, что в некоторых подгруппах больных эф�
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фективность применения антибиотикопрофилак�
тики является низкой. Кроме того, исследование
Gorecki et al. (2001) не вошло в него (сбор данных
для проведения этого метаанализа был завершен
до публикации данного исследования) [28].

Поэтому в современных клинических реко�
мендациях предполагается, что вопрос о приме�
нении антибиотика может быть решен индиви�
дуально у пациентов с низкой степенью риска
[24], хотя в общей популяции пациентов (в том
числе и с перфоративным и гангренозным ап�
пендицитом) его эффективность не вызывает
сомнения [22, 24, 26, 27]. Вопрос лишь в фарма�
коэкономической эффективности различных
схем [10].

В любом случае при неперфоративном виде
острого аппендицита без наличия факторов рис�
ка ИОХВ вопрос о послеоперационном введении
АМП не ставится. Кроме того, при спорах о фар�
макоэкономических преимуществах той или иной
схемы АБП необходимо учитывать, что сиюминут�
ные преимущества от применения мощных схем
АБП способны через какое�то время привести к
огромным потерям в связи с развитием антибио�
тикорезистентности [21].

В настоящее время анализ «полной стоимос�
ти заболевания для общества» является одним из
приоритетных. Сущность подобных расчетов зак�
лючается в определении прямых затрат (расхо�
дов), определяемых как непосредственные расхо�
ды, связанные с оказанием медицинской помощи
[5]. Кроме прямых затрат, существенный вес име�
ют косвенные затраты, связанные с потерей тру�
доспособности пациентом из�за заболевания.
Доля косвенных затрат может составлять наи�
большую часть затрат у лиц в молодой возраст�
ной группе населения. Кроме того, при анализе
«общей стоимости заболевания для общества»
трудно учесть клинические исходы, и поэтому
этот вид анализа зачастую малоприемлем для
оценки стоимости длительно текущих заболева�
ний, где важно качество жизни пациента. Но его
использование правомерно при экономической
оценке острых заболеваний при наличии ясных
критериев оценки: конечной точки в виде выздо�
ровления, т.к. при неосложненной форме аппен�
дицита летальность практически отсутствует [22].
И для таких фармакоэкономических исследова�
ний не обязателен двойной слепой протокол. В
этом случае будет достаточно больших эпидеми�
ологических исследований по типу «случай–кон�
троль» [27].

Все эти моменты требуют выполнения фарма�
коэпидемиологического и фармакоэкономическо�
го анализа эффективности периоперационной АБП
при остром аппендиците комплексно и отдельно от
анализа, проводимого для других оперативных вме�
шательств на органах брюшной полости.
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