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ВВЕДЕНИЕ

Инфекционные осложнения в области хирурги-
ческого вмешательства (ИООХВ) после операций 
на толстой кишке возникают у 11-26% больных, 
увеличивая продолжительность нахождения в ста-
ционаре и расходы на лечение пациента более чем 
в 3 раза [1].
ИООХВ подразделяются на 3 типа в зависимости 
от локализации инфекционного процесса: поверх-
ностные – только кожа и подкожная клетчатка 
в области разреза, глубокие – глубжележащие мяг-
кие ткани (мышцы и фасциальные оболочки), орга-
но-пространственные – любой орган или анатоми-
ческая область, в которых проводились манипуля-
ции во время операции [2].
В колоректальной хирургии применяются три 
основных метода профилактики ИООХВ: механи-
ческая подготовка кишечника (МПК), внутривен-
ная антибиотикопрофилактика (ВВАП) и перораль-
ная антибиотикопрофилактика (ПАП) [1,3].
Учитывая отсутствие доказанной эффективности 
механической подготовки кишечника как метода 
профилактики ИООХВ [4], особый интерес пред-
ставляет применение пероральных антибиотиков 
для профилактики инфекционных осложнений. 

Первые публикации, посвященные данной методи-
ке, появились еще в 1978 г. [5-8]. Изучение влияния 
пероральной антибиотикопрофилактики на раз-
витие инфекционных осложнений условно можно 
разделить на два периода. Исследования, прове-
денные до 1990 г., были направлены на сравне-
ние эффективности пероральных и внутривенных 
антибиотиков [9-16]. В то время как после 1990 г. 
во всех исследованиях изучалось влияние соб-
ственно пероральной антибиотикопрофилактики, 
а ВВАП проводилась и в контрольной, и в основной 
группах [17-26]. Несмотря на большое количество 
исследований и долгую историю, данные о влия-
нии ПАП на частоту инфекционных осложнений 
противоречивы: от отсутствия статистически зна-
чимого эффекта до выраженного снижения часто-
ты инфекционных осложнений.
Предметом систематического обзора и метаанали-
за является анализ всех доступных рандомизиро-
ванных клинических исследований, посвященных 
пероральной антибиотикопрофилактике в коло-
ректальной хирургии и оценка влияния на разви-
тие инфекционных осложнений в области хирурги-
ческого вмешательства.
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Систематический обзор и метаанализ выполнены 
в соответствии с рекомендациями the preferred 
reporting items for systematic reviews and meta 
analyses check list (PRISMA) [27]. Поиск прово-
дился в электронной базе медицинской литера-
туры Medline, без ограничений по дате издания 
публикаций и окончился 11.02.2018 г. Поисковой 
запрос включал в себя следующие термины: «oral», 
«antibiotics», «antimicrobial», «surgery», «operation», 
«resection», «colon», «rectal», «colorectal», «rectum». 
В обзор включены полнотекстовые рандомизиро-
ванные клинические исследования, посвященные 
пероральной антибиотикопрофилактике в коло-
ректальной хирургии. Дополнительно проведен 
поиск литературы по библиографическим данным 
отобранных исследований на предмет не най-
денных источников при первоначальном поиске. 
Статистическую обработку данных при непосред-
ственном сравнении методик проводили в про-
грамме Review Manager 5.3. Сетевой метаанализ 
проводили в программе WinBUGS version 1.6.1. 
Выбор модели сравнения – случайный или фик-
сированный, производился при помощи оценки 
значения DIC (deviance information criterion) при 
расчете в программе WinBUGS version 1.6.1 [28]. 
При проведении сетевого анализа использовалась 
модель случайных эффектов. Достоверными счи-
тались результаты, когда доверительный интервал 
не пересекал значение 1,0 на графике.

Результаты поиска
После составления поискового запроса в поисковой 
системе PubMed в базе Medline найдено 732 иссле-
дования. При скрининге отобрано 80 исследова-

ний. На следующем этапе были исключены обзоры 
литературы – 12 статей, нерандомизированные 
когортные исследования – 24 статьи, ретроспек-
тивные исследования – 26, исследования, посвя-
щенные другим методам профилактики ИООХВ – 7. 
В списках литературы, отобранных для анализа 
статей, дополнительно выявлено 4 публикации. 

Рисунок 1. Диаграмма поиска источников литера-
туры

Рисунок 2. А. Оценка риска смещения в исследованиях, сравнивающих ПАП и ВВАП, в соответствии с 
Cochrane risk of bias checklist, Б.Оценка риска смещения в исследованиях, сравнивающих ПАП в комбина-
ции ВВАП и применения только ВВАП, в соответствии с Cochrane risk of bias checklist
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Рисунок 3. Сравнение ПАП и ВВАП: А. Общая частота ИООХВ, Б. Частота поверхностных ИООХВ, В. 
Частота глубоких ИООХВ, Г. Частота НА
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В итоге в анализ включено 15 клинических ран-
домизированных исследований: 10, посвящен-
ных сравнению эффективности ПАП в комбина-
ции с ВВАП, 5 исследований, сравнивающих ПАП 
и ВВАП (Рис. 1).
Качество включенных в метаанализ исследований 
было оценено в соответствии с Cochrane risk of bias 
checklist [29]. Результаты оценки качества исследо-
ваний отображены на рисунке 2. В обеих группах 
критерии метода рандомизации, распределения 
пациентов по группам и полноты описания резуль-
татов имеют низкий риск предвзятости более чем 
в 50% случаев, что вызывает некоторые сомнения 
в результатах исследований. В то время как кри-
терии ослепления исполнителей и исследователей 
более чем в 75% статей имеют высокий риск пред-
взятости, что может быть причиной серьезного 
смещения в результатах исследования.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Сравнение эффективности пероральной и внутри-
венной антибиотикопрофилактики в снижении 
частоты инфекционных осложнений.
Характеристики исследований, сравнивающих 
эффективность ПАП и ВВАП в профилактике 
инфекционных осложнений в области хирургиче-
ского вмешательства, приведены в таблице 1.
При метаанализе данных в группах перораль-
ной и внутривенной антибиотикопрофилактики 
не выявлено статистически значимых различий 
в частоте общих, поверхностных, глубоких, орга-
но-пространственных инфекционных ослож-
нений в области хирургического вмешательства 
(Рис. 3А,Б,В,Г). Несостоятельность анастомоза 
в 2,28 (95% ДИ 1,03-5,06; р=0,04) раза выше при 
использовании в качестве профилактики инфек-
ционных осложнений пероральных антибиотиков 
в сравнении с внутривенными (Рис. 3Д).
Сравнение эффективности комбинации перораль-
ной и внутривенной антибиотикопрофилактики 
с применением только внутривенных антибиоти-
ков в снижении частоты инфекционных осложне-
ний.
Характеристики исследований, сравнивающих 
эффективность комбинации ПАП+ВВАП с приме-
нением только внутривенных антибиотиков в про-
филактике инфекционных осложнений приведены 
в таблице 2.
Общий шанс развития инфекционных осложне-
ний при комбинированном использовании ПАП 
и ВВАП на 47% ниже, чем при применении толь-
ко ВВАП (ОШ=0,53; 95% ДИ 0,38-0,74; р<0,0001) 
(Рис. 4А). Вероятность шанса развития поверх-

ностных ИООХВ ниже в группе комбинированной 
профилактики ПАП+ВВАП по сравнению с ВВАП 
(ОШ=0,59; 95% ДИ 0,42-0,81; р=0,001) (Рис. 4Б). 
Шанс развития органо-пространственных ИООХВ 
также ниже в группе ПАП+ВВАП (ОШ=0,58; 95% 
ДИ 0,34-0,97; р=0,04) (Рис. 4Г). Также в группе 
ПАП+ВВАП наблюдается выраженное снижение 
частоты НА (ОШ=0,41; 95% ДИ 0,2-0,86; р=0,02) 
(Рис. 5А).
Не было выявлено статистически значимых разли-
чий в частоте глубоких инфекционных осложнений 
в группах ПАП+ВВАП и ВВАП (Рис. 4В).
Также не было статистически значимых различий 
в летальности между двумя группами (Рис. 5Б).
Опосредованное сравнение эффективности перо-
ральной антибиотикопрофилактики в монорежиме 
с комбинацией пероральной и внутривенной анти-
биотикопрофилактики.
При проведении сетевого метаанализа выявлено, 
что шанс развития инфекционных осложнений 
при комбинированном использовании антибио-
тиков статистически значимо ниже на 75%, чем 
при пероральном приеме (ОШ=0,25; 95% ДИ 0,09-
0,83) (Рис. 6А). Шанс развития несостоятельно-
сти анастомоза в группе комбинированной профи-
лактики также статистически значимо ниже, чем 
в группе пероральной (ОШ=0,19; 95% ДИ 0,04-0,83) 
(Рис. 6Д). Не было выявлено статистически значи-
мых различий в частоте развития поверхностных, 
глубоких и органо-специфических инфекционных 
осложнений в обеих группах (Рис. 6Б,В,Г). При ран-
жировании методов выявлено преимущество ком-
бинации пероральной и внутривенной антибио-
тикопрофилактики в профилактике как инфекци-
онных осложнений всех локализаций (Рис. 6А,Б,В), 
так и несостоятельности анастомоза (Рис. 6Г).

ОБСУЖДЕНИЕ

Основным источником инфицирования в колорек-
тальной хирургии является патогенная и услов-
но-патогенная микрофлора толстой кишки, пред-
ставленная такими видами микроорганизмов как: 
Bacteroides fragilis 17%, Enterococcus faecalis 18%, 
Escherichia coli 10%, Staphylococcus aureus 10%, 
Pseudomonas aeruginosa 10%, Peptostreptococcus 
anaerobius 3%, Enterobacter cloaca 3% [18]. В связи 
с этим профилактика инфекционных осложнений 
направлена на снижение микробного числа в про-
свете кишки и основывается на трех основных 
методиках: механическая подготовка кишечника, 
внутривенная и пероральная антибиотикопрофи-
лактика.
Механическая подготовка кишечника на протя-
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ПЕРОРАЛЬНАЯ АНТИБИОТИКОПРОФИЛАКТИКА В КОЛОРЕКТАЛЬНОЙ ХИРУРГИИ (систематический обзор литературы и сетевой метаанализ)

жении долгого времени считавшаяся стандартом 
в колоректальной хирургии, по данным обновлен-
ного метаанализа Cao F. еt al., не подтвердила 
своей эффективности [4].
Согласно клиническим рекомендациям как 
Centers for Disease Control and Prevention [3], так 
и Российского общества хирургов, внутривенное 
введение антибиотиков непосредственно перед 
операцией и на протяжении суток после, является 
стандартом в колоректальной хирургии, снижа-
ющим частоту гнойно-септических осложнений 
на 40%. В 1981 году Baum M.L. et al. пришли 
к выводу об отсутствии необходимости проведения 
плацебо-контролируемых исследований для под-
тверждения эффективности системной антибиоти-
копрофилактики в снижении частоты инфекцион-
ных осложнений в колоректальной хирургии [30]. 
В настоящее время исследования, посвященные 
внутривенной антибиотикопрофилактике, направ-
лены на выявление антибиотиков или их комбина-
ций, охватывающих большую часть условно-пато-
генной микрофлоры кишечника, а также времени 
и длительности их применения [31-34]. Основные 
препараты, используемые для внутривенной анти-
биотикопрофилактики это цефалоспорины II или 
III поколения [7,9-14,16-21,23-26,35].
Однако остается открытым вопрос о сравнении 
эффективности внутривенного и перорально-
го пути введения антибиотиков в профилактике 
инфекционных осложнений. Первые исследова-
ния в этой области были направлены на прямое 
сравнение данных методик. Так Keighley M.R. et al. 
(1979 г.) в рандомизированном исследовании выя-
вили, что риск развития инфекционных осложне-
ний на 25,5% (р<0,01) ниже при внутривенном вве-
дении антибиотиков нежели при их пероральном 
приеме [9]. В то время как Edmondson H.T. et al. 
(1983 г.) продемонстрировали снижение частоты 
ИООХВ при пероральном приеме антибиотиков 
в сравнении с внутривенным на 10,6% (р<0,05) [10].
В представленном метаанализе, применение 
в монорежиме пероральных антибиотиков в срав-
нении с внутривенным введением, не дало ста-
тистически значимых преимуществ в снижении 
частоты инфекционных осложнений. Однако, 
шанс развития несостоятельности анастомоза при 
приеме пероральных антибиотиков оказался в 2,28 
раза выше чем при внутривенном.
В дальнейшем была проведена оценка эффектив-
ности комбинации пероральных и внутривенных 
антибиотиков. По данным нашего метаанализа, 
применение комбинации пероральной и внутри-
венной антибиотикопрофилактики в сравнении 
с только внутривенным введением, вызывало 
статистически значимое снижение общей часто-Та
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Рисунок 4. Сравнение ПАП в комбинации с ВВАП и применения только ВВАП: А. Общая частота ИООХВ, 
Б. Частота поверхностных ИООХВ, В. Частота глубоких ИООХВ, Г. Частота органо-пространственных 
ИООХВ
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ты инфекционных осложнений на 47%, частоты 
поверхностных ИООХВ на 41%, органо-простран-
ственных ИООХВ на 42% и уменьшение риска воз-
никновения НА на 59%.
Сетевой метаанализ всех трех методик выявил, 
что общий шанс развития инфекционных ослож-
нений при комбинированной антибиотикопрофи-
лактике ниже на 75%, чем при только пероральном 
приеме. Также было выявлено снижение частоты 
несостоятельности анастомоза на 81% при комби-
нированном приеме антибиотиков. Ранжирование 
методик показало предполагаемое преимущество 
комбинации пероральной и внутривенной анти-
биотикопрофилактики в снижении частоты, как 
инфекционных осложнений всех локализаций, так 
и несостоятельности анастомоза.
Следует отметить, что при оценке качества вклю-
ченных исследований в соответствии с Cochrane 
risk of bias checklist выявлены недостатки в мето-
дике рандомизации и ослеплении исполнителей 
и исследователей, которые могли быть причиной 
серьезного смещения результатов.
Во включенных в метаанализ исследованиях паци-
ентам выполнялись операции, как на ободочной, 
так и на прямой кишке. При операциях на пря-
мой кишке частота инфекционных осложнений 
и НА намного выше, чем в хирургии ободочной 

кишки [1]. Учитывая этот факт, перспективным 
является проведение исследований, направленных 
на изучение влияния пероральной антибиотико-
профилактики на частоту инфекционных осложне-
ний при оперативных вмешательствах на прямой 
кишке.

ВЫВОДЫ

Вопрос о применении пероральных антибиоти-
ков для профилактики инфекционных осложнений 
в колоректальной хирургии остается открытым. 
Применение пероральной антибиотикопрофилак-
тики в монорежиме не только не демонстриру-
ет преимуществ в профилактике инфекционных 
осложнений по сравнению с внутривенным вве-
дением антибиотиков, но и сопровождается более 
высоким шансом развития несостоятельности ана-
стомоза. В то же время, комбинированное при-
менение пероральных и внутривенных антибио-
тиков, в сравнении с профилактикой в монорежи-
ме (пероральной и внутривенной), демонстрирует 
выраженное снижение частоты инфекционных 
осложнений и несостоятельности анастомоза. 
Однако, неудовлетворительное качество исследо-
ваний и отсутствие селективных исследований, 

Рисунок 5. Сравнение ПАП в комбинации с ВВАП и применения только ВВАП: А. Частота НА, 
Б. Летальность
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Рисунок 6. Сетевой анализ, сравнивающий три схемы антибиотикопрофилактики (ПАП, ПАП+ВВАП, 
ВВАП)
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посвященных хирургии прямой кишки, не позво-
ляет дать полноценную оценку эффективности 
данной методики, и требует проведения рандоми-
зированного исследования.
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