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ЦЕЛЬ. Пересмотр стратегии периоперационной антибиотикопрофилактики у пациентов после панкреатодуоде-
нальной резекции (ПДР) на фоне предоперационного билиарного дренирования для снижения частоты инфекции 
области хирургического вмешательства (ИОХВ).
МЕТОДЫ И МАТЕРИАЛЫ. Проведено пилотное исследование влияния персонализированной периоперационной 
антибиотикопрофилактики при ПДР на частоту ИОХВ у пациентов с чрескожным предоперационным билиарным 
дренированием. В ретроспективной контрольной группе применялась стандартная периоперационная антибиоти-
копрофилактика, в проспективной основной группе – периоперационная антибиотикопрофилактика на основании 
предоперационного посева желчи из билиарного дренажа. Первичная контрольная точка – частота ИОХВ.
РЕЗУЛЬТАТЫ. В контрольную и основную группы включено 46 и 11 пациентов соответственно. Чувствительность 
патогенов при предоперационном посеве желчи к цефалоспоринам 1–2 поколения была 21,2 %. Наибольшая 
чувствительность определена к ингибитор-защищенным β-лактамам узкого спектра: амоксициллин/клавулонат, 
ампициллин/сульбактам – до 83,4 %. Не выявлено статистической разницы в частоте ИОХВ в группах: 76,1 % 
(n=35) против 81,8 % (n=9), при этом тяжесть ИОХВ по Clavien – Dindo не превышала 1–2 степень тяжести 
в большинстве случаев (63,0 % против 54,5 %). Совпадение микробиома желчи из билиарного дренажа и ИОХВ – 
45,5 %. Патогены ИОХВ: продуценты β-лактамаз расширенного спектра, карбапенемрезистентные энтеробактерии.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Микробиом желчи, а также ИОХВ после ПДР резистентен к цефалоспоринам 1–2 поколения. 
Микробиом желчи из предоперационного билиарного дренажа не отражает особенности патогенов, участвующих 
в инфекции области хирургического вмешательства, компонентами которой являются как патогены желчи, так 
и патогены ЖКТ со свойствами β-лактамаз расширенного спектра. Требуется дальнейшее совершенствование 
методов профилактики ИОХВ у данной когорты пациентов, в том числе проведение периоперационной терапии 
возможного субклинического холангита.
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The OBJECTIVE was to reconsider the strategy of perioperative antibiotic prophylaxis in patients after pancreaticoduodenec-
tomy (PD) against the background of preoperative biliary drainage to reduce the incidence of surgical site infection (SSI).
METHODS AND MATERIALS. The pilot study was conducted on the effect of personalized perioperative antibiotic 
prophylaxis in PD on the incidence of acute respiratory viral infections in patients with percutaneous preoperative biliary 
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В в е д е н и е. Панкреатодуоденальная резекция 
(ПДР) – оперативное вмешательство, выполняемое 
при новообразованиях периампулярной области. 
Несмотря на снижение летальности после ПДР, 
частота послеоперационных осложнений остается 
высокой и является актуальной проблемой, так как 
негативно влияет на качество жизни, сроки начала 
адъювантного лечения и ассоциировано со сниже-
нием общей выживаемости у данной когорты паци-
ентов [1–3]. Высокая доля осложнений после ПДР 
представлена инфекциями области хирургического 
вмешательства (ИОХВ) с частотой до 30 % [4, 5].

Частым вмешательством в связи с развитием 
механической желтухи у этих пациентов является 
предоперационное билиарное дренирование (ПБД), 
которое приводит к микробной контаминации жел-
чи – бактериобилии. Бактериобилия является не-
посредственным фактором риска возникновения 
ИОХВ после ПДР. Микробиом желчи при бакте-
риобилии представлен патогенами, резистентными 
к широко используемым цефалоспоринам I–II по-
коления в 80–90 % случаев [6–8]. В зависимости 
от конкретного ЛПУ возможно формирование 
микробиома ИОХВ с уникальным спектром анти-
биотикорезистентности, что имеет актуальность 
в частном исследовании микробиома в отдельном 
медицинском учреждении [9].

С учетом известных данных представляется 
актуальным поиск методов воздействия на бак-
териобилию, в том числе пересмотр и персона-
лизация периоперационного антибактериального 
воздействия. Показано, что при бактериобилии 
микробиом желчи совпадал с микробиомом ИОХВ 
(59 %) [10]. Учитывая взаимосвязь между бактерио
билией после ПБД и развитием ИОХВ с участием 
резистентной к стандартной периоперационной 
антибиотикопрофилактике (ПАП) бактериальной 
флоры, выдвинута гипотеза, что модификация 
и персонализация периоперационного антибакте-

риального воздействия снизит частоту ИОХВ после 
ПДР. Для проверки данной гипотезы инициирова-
но исследование по оценке персонализированной 
ПАП на основе микробиома желчи из предопераци-
онного билиарного дренажа у пациентов, которым 
планировалась ПДР.

М е т о д ы  и  м а т е р и а л ы. Проведено пи-
лотное одноцентровое когортное сравнительное 
клиническое исследование. Ретроспективная груп-
па (n=46) включала пациентов с опухолями пери-
ампулярной зоны с развитием механической жел-
тухи, которым с 2019 г. по 2022 г. выполнялось ПБД 
с последующим выполнением ПДР со стандартной 
профилактикой ИОХВ. В проспективной группе 
до операции анализировали микробиом желчи из 
наружного билиарного дренажа с последующим 
применением персонализированной ПАП в соот-
ветствии со спектром чувствительности микроорга-
низмов желчи и после согласования с клиническим 
фармакологом. Ретроспективный материал получен 
из медицинской базы данных электронных историй 
болезни за указанный выше период.

В исследование включали пациентов старше 
18 лет с установленным по данным МСКТ с в/в кон-
трастированием и/или морфологического иссле-
дования диагнозом периампулярной опухоли: рак 
головки поджелудочной железы (ПЖ), внепеченоч-
ная дистальная холангиокарцинома, рак большого 
сосочка 12-перстной кишки, рак нисходящего от-
дела 12-перстной кишки, а также другие опухоли 
периампулярной области, хирургическим методом 
лечения которых является ПДР. Также критерием 
включения было течение заболевания с развитием 
механической желтухи и последующим выполне-
нием ПБД. В исследование не включали пациен-
тов, которым выполняли лапароскопическую ПДР; 
у которых к моменту оперативного вмешательства 
был клинически значимый очаг бактериальной ин-
фекции (в том числе холангит) или прием антибак-

drainage. The control retrospective group received standard perioperative antibiotic prophylaxis. The main prospective 
group received perioperative antibiotic prophylaxis based on preoperative bile culture from biliary drainagea. The primary 
control endpoint was the incidence of SSI. 
RESULTS. The control and main groups included 46 and 11 patients, respectively. The susceptibility of pathogens 
during preoperative bile culture to cephalosporins of the 1st-2nd generation was 21.2%. The highest susceptibility rates 
were to inhibitor-protected β-lactams of a narrow spectrum: amoxicillin/clavulonate, ampicillin/sulbactam – up to 83.4%. 
There wasn’t statistical difference in SSI rate between groups: 76.1 % (n=35) vs 81.8 % (n=9), while it’s severity 
by Clavien – Dindo did not exceed 1-2 degrees of severity in most cases (63.0 % vs 54.5 %). The match between 
the bile microbiome from the biliary drain and the SSI microbiome was 45.5 %. SSI pathogens were represented by 
extended-spectrum β-lactamase producers, carbapenem-resistant Enterobacterales.
CONCLUSIONS. The bile microbiome, as well as SSIs following PD, are resistant to cephalosporins of the 1st-2nd 
generation.The bile microbiome from preoperative biliary drainage does not reflect the features of pathogens involved 
in SSI, the components of which are both bile pathogens and gastrointestinal pathogens with the properties of extended-
spectrum β-lactamases. Further refinement of SSI prevention methods in this patient cohort is required, along with the 
implementation of perioperative therapy for possible subclinical cholangitis.
Keywords: obstructive jaundice, bacteriobilia, pancreaticoduodenectomy, surgical site infection, perioperative antibiotic prophylaxis
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териальной терапии в течение менее 7 дней до опе-
рации. При наличии пред- или интраоперационных 
показаний для выполнения дуоденопанкреатэкто-
мии пациенты из исследования не исключались.

У включенных в исследование пациентов за 
5 дней до операции брали желчь из дренажа на по-
сев, также брали интраоперационный посев желчи 
при пересечении холедоха, а также посев из локуса 
ИОХВ при ее развитии в послеоперационном пери-
оде. Результаты посевов сравнивали между собой 
по совпадению патогенов.

В течение не более 60 мин до разреза кожи паци-
ентам в ретроспективной группе вводился стандарт-
ный препарат для ПАП (введение раствора цефазо-
лин 2,0 г или цефуроксим 1,5 +/– метронидазол 0,5 
или амоксициллин/клавулонат 1,2 или, при непере-
носимости b-лактамов, ванкомицин 1,0 + метро-
нидазол 0,5 за 2 часа до разреза кожи). Пациентам 
в проспективной группе порядок введения ПАП был 
аналогичным, но препарат для ПАП определялся 
персонализированно на основании данных предо-
перационного посева желчи с последующим согла-
сованием с клиническим фармакологом. Повторное 
введение антибиотика производилось каждые 2 пе-
риода его полувыведения до момента зашивания 
кожи. Введение антибиотика прекращалось в тече-
ние 48 часов после окончания операции.

Первичная конечная точка исследования – ча-
стота ИОХВ. Диагностика ИОХВ производилась 
в соответствии с национальными клиническими 
рекомендациями Минздрава РФ по профилактике 
и лечению ИОХВ от 2018 г. в течение первых 30 
дней послеоперационного периода [11], соглас-
но которым различают поверхностную раневую 
ИОХВ (поражение в пределах кожи и подкожной 
клетчатки), глубокую раневую ИОХВ (поражение 
собственной фасции или мышечного слоя, спон-
танное расхождение краев раны), ИОХВ органа/
полости (внутрибрюшной абсцесс, инфицирован-
ная послеоперационная панкреатическая фистула 
(ПОПФ), холангит). Тяжесть ИОХВ оценивалась 
в соответствии с классификацией Clavien – Dindo.

В качестве вторичных конечных точек оценива-
ли: летальность в течение 30 дней после операции, 
послеоперационный койко-день, который опреде-
ляли как период от выполнения ПДР до полной 
активизации пациента, восстановления самосто-
ятельного перорального питания, купирования 
послеоперационного воспалительного синдрома, 
достижения уровня послеоперационного болевого 
синдрома, не требующего парентерального приме-
нения анальгетиков.

Исследование проводилось в соответствии 
с Хельсинкской декларацией ВМА (1964) в редак-
ции 2013 г. и действующими в России правилами 
«Надлежащей клинической практики» и было одо-
брено Локальным этическим комитетом ПСПбГМУ 
им. И. П. Павлова (протокол № 269 от 30.01.2023 г.). 

Каждого пациента включали в исследование после 
получения добровольного письменного информи-
рованного согласия.

Количественные параметры в группах сравнивали 
с использованием t-теста Стьюдента в случае нор-
мального распределения или U-теста Манна – Уитни 
в случае ненормального распределения. Категориаль-
ные переменные анализировали с использованием 
теста хи-квадрат или точного критерия Фишера в за-
висимости от величины выборки. За статистически 
значимый уровень достоверности принято значение 
p<0,05. Альтернативная гипотеза – снижение частоты 
ИОХВ в основной группе на 25 %.

Р е з у л ь т а т ы. В исследование всего вклю-
чено 55 пациентов. В ретроспективную группу 
включено 46 пациентов. Проспективно включено 
11 пациентов. Группы были сопоставимы по полу, 
возрасту, ИМТ, анестезиологическому риску ASA, 
времени и объему операций, объему кровопотери.

В контрольной и основной группах, соответ-
ственно, наиболее частый гистологический вариант 
заболевания представлен протоковой аденокарци-
номой головки ПЖ: 60,9 % и 81,8 %, на втором ме-
сте – рак большого дуоденального сосочка (БДС): 
21,7 % и 18,2 %. Остальная патология представ-
лена внутрипротоковой папиллярной муцинозной 
неоплазией (ВПМН) (8,7 %), хроническим псевдо-
туморозным панкреатитом (6,5 %), дистальной хо-
лангиокарциномой (ХК) 2,2 % и встречалась лишь 
в контрольной группе.

Факторы риска ПОПФ, такие как мягкая ПЖ 
и узкий (менее 3 мм) главный панкреатический 
проток (ГПП), статистически чаще были в кон-
трольной группе, в то время как неоадъювантная 
химиотерапия (НАХТ) чаще проводилась в основ-
ной группе пациентов: 13,0 % против 27,3 %.

В основной группе при посеве желчи из билиар-
ного дренажа бактериобилия определялась в 100 % 
случаев и в большинстве случаев была представлена: 
E. coli 72,7 %, Klebsiella pneumoniae ssp pneumoniae 
45,5 %, Enterococcus faecalis 18,2 %. В 81,8 % – об-
наружена полимикробная флора. Чувствитель-
ность выделенных патогенов к цефалоспоринам 
1–2 поколения составила 21,2 %, к амоксициллину/
клавулонату – 83,4 %, ампициллину/сульбактаму – 
81,2 %, цефтриаксону – 82,4 %. В контрольной груп-
пе использованы: цефазолин 30,4 % (n=14), цефу-
роксим 39,1  % (n=18), амоксициллин/клавулонат 
15,2 %(n=7); в основной – амоксициллин/клавулонат 
63,6 % (n=7), цефтриаксон 9,1 % (n=1), ванкомицин 
9,1 % (n=1), меропенем 9,1 % (n=1).

Общая частота ИОХВ в контрольной и основной 
группах статистически не отличалась и составила 
76,1 % (n=35) против 81,8 % (n=9), p=1,032. При 
анализе разных вариантов ИОХВ группы также ста-
тистически не различались как для поверхностной 
и глубокой раневой ИОХВ, так и для внутрибрюш-
ной ИОХВ (таблица).
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Летальность: 6 % (n=3) против 9 % (n=1), а так-
же длительность койко-дня: 17 (13–24) против 20 
(14–22),  – статистически не отличались в обеих 
группах.

Совпадение микробиома желчи из билиарного 
дренажа и ИОХВ по составу и антибиотикочувстви-
тельности не превышало 45,5 %.

О б с у ж д е н и е. При промежуточной оценке 
результатов частота ИОХВ в контрольной и основ-
ной группах не отличалась. Выявлена низкая чув-
ствительность микробиома желчи к стандартной 
ПАП, при этом отмечается достаточно высокая чув-
ствительность микробиома к защищенным пеницил-
линам (амоксициллин/клавулонат), которые входят 
в стандарт ПАП. Однако внедрение специфической 
ПАП, основанной на микробиоме желчи, получен-
ной из наружного билиарного дренажа, в том числе 
с использованием амоксициллина/клавулоната, не 
привела к снижению частоты ИОХВ после ПДР. 

В контрольной группе по сравнению с основной 
предрасположенность к развитию ПОПФ за счет 
большей доли мягкой ПЖ и узкого ГПП была выше, 
что обусловливает больший риск возникновения ин-
фицированной ПОПФ и, как следствие, – раневой 
ИОХВ. Однако персонализированная ПАП в основ-
ной группе, несмотря на сниженный риск ПОПФ, не 
привела к снижению частоты раневой ИОХВ, кроме 
того, совпадение микробиома желчи из билиарного 
дренажа и локуса ИОХВ оказалось низким. Все это 
подтверждает отсутствие преимущества подбора 
ПАП изолированно по посеву желчи из ПБД. 

На основании этих результатов можно пред-
положить, что микробиом желчи из ПБД не от-
ражает все особенности патогенов, участвующих 
в развитии бактериобилии и последующей ИОХВ. 
Литературные данные также подтверждают это по-
ложение [11].

Важно, что наличие ПБД как оперативного 
вмешательства, проводимого в стационарных ус-
ловиях, в том числе с применением ПАП или анти-
биотикотерапии, – является фактором риска коло-

низации как желчи, так и остальных отделов ЖКТ 
антибиотикорезистентными бактериями. Развитие 
ИОХВ в послеоперационном периоде в этих услови-
ях относится к нозокомиальной инфекции IIIa–IIIb 
типа с риском инфекции продуцентами β-лактамаз 
расширенного спектра (БЛРС-продуцентами), кар-
бапенемрезистентными патогенами. 

В ходе ПДР, вскрытия просвета билиарного трак-
та и отделов кишечной трубки происходит обсеме-
нение операционной раны данными патогенами, 
которые не чувствительны к стандартной ПАП, что 
в дальнейшем является источником ИОХВ [12, 13].

При таком составе инфекционных патогенов не-
обходимо использование препаратов с более широким 
спектром действия: пиперациллин/тазобактам, эрта-
пенем, цефоперазон/сульбактам, меропенем. Таким 
образом, оправданным представляется расширение 
спектра действия антибактериальных препаратов для 
ПАП. В 2007 г. FDA по этим показаниям одобрен 
карбапенемовый антибиотик эртапенем (в РФ данное 
показание не зарегистрировано) [14, 15]. Эмпириче-
ское использование в ПАП антибиотиков расширен-
ного спектра действия, в частности пиперациллина/
тазобактама, позволило снизить частоту ИОХВ после 
ПДР с 32,8 % до 19,8 % по сравнению со стандартным 
режимом с назначением цефокситина [16].

Однако рациональным представляется це-
ленаправленное периоперационное назначение 
антибиотиков. Как было сказано выше, эффектив-
ность выбора антибиотика по предоперационно-
му посеву желчи носит ограниченный характер. 
Одним из вариантов предоперационного анализа 
потенциальных возбудителей ИОХВ после ПДР 
является предоперационный анализ ректального 
мазка и ПЦР-диагностики носительства антибио-
тикорезистентных штаммов. Данный анализ отра-
жает носительство указанных патогенов на всем 
протяжении ЖКТ, в том числе и в желчевыводя-
щих путях. Получено высокое совпадение пато-
генов, полученных по данным ректального мазка 

Частота ИОХВ в ретроспективной и основной группах

SSI incidence in the retrospective and study groups

Осложнения
Число осложнений, абс. ( %)

p
Стандартная ПАП (n=46) Персонализированная ПАП (n=11)

Общая частота ИОХВ 76,1 % (n=35) 81,8 % (n=9) 1,032 

Поверхностная раневая ИОХВ 54,3 % (n=25) 72,7 % (n=8) 0,325

Глубокая раневая ИОХВ 13,0 % (n=6) 18,2 % (n=2) 0,643

Внутрибрюшная ИОХВ 65,2 % (n=30) 54,5 % (n=6) 0,511

Clavien–Dindo 1–2 63,0 % (n=29) 54,5 % (n=6) 0,131

Clavien–Dindo 3a 10,8 % (n=5) 18,2 % (n=2) 0,082

Clavien–Dindo 3b–4 2,17 % (n=1) 9,1 % (n=1) 0,068

Койко-день Ме (МКР) 17 (13–24) 20 (14–22) 0,127

Летальность 6 % (n=3) 9 % (n=1) 0,098

П р и м е ч а н и е: Ме (МКР) – медиана, межквартильный размах.



63

«Grekov’s Bulletin of Surgery» • 2026 • Vol. 185 • № 2 • P. 59–64 Kursenko R. V. et al.

с билиарным микробиомом и с патогенами ИОХВ, 
достигающее 86,7 % [17].

Также стоит отметить, что в условиях ПБД и ин-
фицирования желчи развивается субклинический 
холангит, являющийся периоперационным очагом 
инфекции при ПДР [18], что подводит к идее о не-
обходимости замены тактики ПАП на периопера-
ционную целенаправленную антибиотикотерапию 
при ПДР после перенесенного ранее ПБД [19, 20].

Таким образом, бактериобилия после ПБД, явля-
ющаяся значимым фактором риска ИОХВ, вероятно, 
сопровождается субклиническим холангитом, при 
котором недостаточно однократной ПАП. У пациен-
тов с ПБД, с учетом очевидного риска колонизации 
желчи, а также других отделов ЖКТ антибиотикоре-
зистентными патогенами, которые также участвуют 
в механизме развития ИОХВ, спектр применяемых 
в настоящее время антибиотиков для ПАП недоста-
точен. Обосновано рассмотрение вопроса о внедре-
нии целенаправленной антибиотикотерапии в пери-
операционном периоде у данной когорты пациентов, 
что требует дальнейшего исследования.

В ы в о д ы. Микробиом желчи, а также ИОХВ 
после ПДР резистентен к широко применяемым для 
ПАП цефалоспоринам 1–2 поколения. Микробиом 
желчи из предоперационного билиарного дренажа 
не отражает особенности патогенов, участвующих 
в развитии ИОХВ после ПДР.

В развитии ИОХВ после ПДР на фоне ПБД уча-
ствуют патогены желчи и ЖКТ со свойствами БЛРС, 
для воздействия на которые необходимы ингибитор-
защищенные β-лактамы широкого спектра.

Требуется дальнейшее исследование эффектив-
ности персонализированной ПАП на большей вы-
борке и совершенствование методов профилактики 
ИОХВ у данной когорты пациентов, в том числе 
проведение периоперационной терапии возмож-
ного субклинического холангита с применением 
антибиотиков расширенного спектра действия, 
учитывающих высокий риск наличия в желчи воз-
будителей со свойствами БЛРС.
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