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Вв е д ени е .  Наиболее значимыми направ-
лениями научно-практических исследований в 
неотложной панкреатологии последнего десяти-
летия остаются изучение этиологии, различных 
звеньев патогенеза, совершенствование методов 
диагностики и лечения больных с панкреонекро-
зом [1, 3, 10, 11, 13–15]. На фоне лавинообразно 
возрастающей заболеваемости острым панкреати-
том остаётся практически неизменным удельный 
вес больных с деструктивными формами забо-
левания, составляющий 20–30% [3, 4, 10, 11]. 
При этом, тревожным являются данные, что 
даже в крупных специализированных клиниках 
не отмечается тенденции к снижению общей и 
послеоперационной летальности, особенно при 
инфицированных формах панкреонекроза, дости-
гающей 30–40% и более [5, 6, 10, 11].

В настоящее время ведущим направлением 
в комплексном лечении панкреонекроза и его 
осложнений, наряду с адекватным хирургическим 
вмешательством, остаётся антибактериальная 
профилактика и терапия (АБПиТ) [1–5]. Данное 
обстоятельство обусловлено высокой частотой 
инфицирования ткани поджелудочной железы и 
забрюшинной клетчатки при панкреонекрозе, а 
также развитием различных экстраабдоминаль-
ных гнойно-септических осложнений, которые 
приобретают доминирующую роль среди причин 
смерти больных [6, 8, 10, 11]. В связи с этим 
исследования, направленные на оптимизацию 
АБПиТ при панкреонекрозе, имеют важное прак-
тическое значение.

Материал  и  методы .  В основу настоящей рабо-
ты положены результаты комплексного обследования и 
лечения 497 больных с панкреонекрозом, находившихся 
на лечении в хирургических отделениях Республиканского 
центра экстренной медицинской помощи Республики Саха 
(Якутия) за период с 2010 по 2014 г. В данном периоде 
исследования использовалась усовершенствованная лечебная 
тактика, учитывающая индивидуальные особенности и харак-
тер течения патологического процесса, микробиологических 
исследований различных биосред организма и эффективность 
проводимой антибиотикопрофилактики и терапии панкреоне-
кроза с учётом микробиологической ситуации в конкретном 
хирургическом стационаре, динамическом мониторинге пато-
генетически значимых параметров гомеостаза — показателей 
уровня эндогенной интоксикации [7–9]. Кроме того, исполь-
зование независимых предикторов воспалительного процесса, 
наряду с объективной оценкой тяжести общего состояния, 
оцениваемой по интегральным системам-шкалам APACHE-II 
[12] и ТФС [10], позволяли обеспечивать высокий уровень 
контроля эффективности проводимого лечения и способ-
ствовали своевременной коррекции возникающих нарушений 
гомеостаза, которые могли обусловить неблагоприятное 
течение заболевания.

Антибиотикочувствительность определяли диско-
диффузионным методом на агаре Мюллера—Хинтона с 
использованием набора стандартных дисков с противоми-
кробными препаратами, согласно общепринятым методикам 
и в соответствии со стандартами Национального комитета по 
клиническим лабораторным стандартам (National Committee 
for Clinical Laboratory Standarts, USA, 2002, 2003, 2004) и 
методическим указаниям МЗ РФ 4.2.1890–04 от 04.03.2004 г.). 
Выявление β-лактамазы расширенного спектра (ESBL) у 
штаммов Enterobacteriaceae проводили фенотипическим 
методом (метод «двойных дисков»). Для выявления продуци-
рующих металло-β-лактамазу (MBL) штаммов использовали 
«HODGE-test», «метод двойных дисков с натриевой солью 
этилендиаминтетрауксусной кислоты (ЭДТА)». При опреде-
лении чувствительности использовали стандартизированные 
качественные диски фирм «io-RadTM» и «BDTM» (USA). Вну-
тренний контроль качества осуществляли с использованием 
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международных референс-штаммов Stap. aureus ATCC 25923, 
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Enterococcus faecalis 
ATCC 29212, Escherichia coli ATCC 25922. Ввод, статисти-
ческую обработку и анализ данных микробиологических 
исследований производили с помощью программного пакета 
Microsoft Excel для Windows 2000 и программного обеспече-
ния WHONET 5.4.

Р е з у л ь т а ты  и  о б с уж д е н и е .  Из 
497 пролеченных больных у 50 (10,1%) про-
изошло инфицирование зон некротиче ской 
деструкции. При этом, у 7 (14%) за фиксирован 
панкреатогенный абсцесс, у 12 (24%) — 
инфицированный панкреонекроз и у 31 
(62%) — инфицированный панкреонекроз в соче-
тании с панкреатогенным абсцессом. Летальность 
в группе больных с инфекционными осложнения-
ми панкреонекроза составила 37,7%.

Для обоснования и контроля проводимой 
противомикробной терапии у 50 пациентов с 
панкреатогенной инфекцией проведены 126 
микробиологических исследований. Микро-
флора обнаружена в 110 (87,3%) пробах. 
Выделены и идентифицированы 196 штаммов 
условно-патогенных микроорганизмов (УПМ). В 
75 (59,5%) исследованиях выделена монокуль-
тура, в 51 (40,5%) — микробные ассоциации. 
Двухкомпонентные микробные ассоциации выде-
лены в 29 (23,1%), трёхкомпонентные — в 17 
(13,5%), четырёхкомпонентные — в 5 (3,9%) 
пробах. Результаты бактериологических исследо-
ваний представлены в табл. 1.

Как видно из табл. 1, наибольшая высе-
ваемость микроорганизмов наблюдалась в 
раневом отделяемом — 97,4% и экссудате брюш-
ной полости — 96% положительных результатов 
исследований. В желчи и крови больных микро-
организмы выявлены в 77,7 и 63,6% проб, в моче, 
мокроте — в 40 и 33,3% проб соответственно.

Изучение видового состава выделенных микро-
организмов показало, что при панкреатогенной 
инфекции преобладает грамотрицательная флора, 
составившая 69,3% от всех выделенных культур. 
Среди грамотрицательных бактерий превалиро-
вали неферментирующие грамотрицательные 
бактерии (НГОБ): Pseudomonas aeruginosa — 
31,1%, Acinetobacter spp. — 7,1%, семейство 
Enterobacteriaceae: Klebsiella pneumoniae — 13,8% 
и Escherichia coli — 10,2%.

Грамположительная флора выявлена в 
27% исследований. Преобладающими агентами 
среди грамположительных бактерий явились 
возбудители рода энтерококков, в частности, 
E. faecalis — 11,2%, E. faecium — 8,2% и коагулазо-
негативные штаммы (CNS): S. epidermidis — 3,6% 
и S. saprophyticus — 1,5%. Грибковая инфекция 
была в основном представлена Candida spp. и 
обнаружена в 3% (табл. 2).

Выявленный спектр микроорганизмов даёт 
представление об основных возбудителях, 
характерных для инфицированных форм пан-
креонекроза. При этом, анализируя данные 
бактериологических исследований в динамике, 
отмечено, что с увеличением сроков лечения в 
ОРИТ (в основном это пациенты, у которых 
имелся распространённый характер поражения 
поджелудочной железы и забрюшинной клетчат-
ки, им было необходимо использовать режимы 
оперативного вмешательства «по требованию» 
или «по программе»), на фоне проводимой АБТ 
менялась структура микрофлоры. В начале 
лечения в экссудате брюшной полости преобла-
дала E. coli (6,1%), в последующих можно было 
заметить увеличение доли госпитальных, «про-
блемных» микроорганизмов. Наиболее часто 
обнаруживалась Ps. aeruginosa — у 26 (56%) 
больных. С течением времени (7–10-е сутки) 
существенное значение приобретали УПМ: 
Acinetobacter spp., Klebs. spp. выделены в 4 и 
8,1% исследований, соответственно, обладаю-
щие высокой резистентностью к большинству 
современных антибиотиков. Кроме того, при 
длительном нахождении больного в ОРИТ отме-
чалось появление смешанной микрофлоры — 2-, 
3- и более компонентной, а также контаминация 
его организма УПМ (выявлены положительные 
результаты посевов при исследовании мокроты, 
мочи, желчи). Бактериемия выявлена в 64,3% 
исследований крови у пациентов с клинически-
ми признаками генерализации панкреатогенной 
инфекции. Наиболее часто в крови обнаруживали 
E. coli (69,5%). При этом, как правило, видовое 
соотношение возбудителей в крови не всегда 

Таблица  1

Источники выделения микроорганизмов 
у больных с панкреонекрозом

Биологический 
материал

Количество 
исследованных 

проб

Количество проб 
с ростом

Абс. число % Абс. число %*

Раневое отделяемое 39 31 38 97,4

Экссудат брюшной 
полости

50 39,7 48 96

Желчь 18 14,2 14 77,7

Кровь 11 8,8 7 63,6

Моча 5 3,9 2 40

Мокрота 3 2,4 1 33,3

Все го 126 100 110 87,3

* Представлена высеваемость в отдельных биоматериалах.
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соответствовало микрофлоре перитонеального 
экссудата.

Анализ антибиотикочувствительности пока-
зал, что высокая активность в отношении E.coli 
(протестировано 20 штаммов), K. pneumonia 
(27 штаммов) отмечается у меропенема — чув-
ствительность составила 100%. Продукция ESBL 
была установлена для штаммов E. coli, K. pneu-
monia с частотой 65% (13 штаммов) и 66,6% (18 
штаммов) соответственно. Цефоперазон/сульбак-
там был активен в отношении 84,6% (11 штаммов) 
ESBL-продуцирующих штаммов E.coli и 83,3% 
(15 штаммов) ESBL-продуцирующих штаммов 
K. pneumonia .

Из выделенных в ходе исследования 61 
штамма Ps. aeruginosa выявлено 24 карбапенем-

резистентных штамма (39,3% от всех выделенных 
Ps. aeruginosa). Фенотипически (тест с ЭДТА 
и «HODGE-test») продукция MBL выявлена у 
9 штаммов (37,5% от карбапенем-резистентных 
штаммов Ps. aeruginosa). Продукция MBL части 
изолятов подтверждена с помощью мультиплекс-
ной полимеразной цепной реакции, проведённой 
в НИИ антимикробной терапии (г. Смоленск). 
MBL-позитивные штаммы относились к VIM-
типу (наличие гена blaVIM). 30 (49,1%) культур 
Ps. aeruginosa были резистентны к ципрофлоксаци-
ну, цефоперазон/сульбактам, к амикацину — 36%.

Таким образом, характеристика микробного 
спектра, сведения о динамике его структуры в 
ходе лечения подтверждают сложность проблемы 
АБПиТ. Учитывая возможные недостатки эмпи-
рического этапа АБПиТ: некорректный подбор 
антибактериальных препаратов во время лечения 
в других лечебно-профилактических учрежде-
ниях г. Якутска и Республики Саха (Якутия), 
неконтролируемый врачом приём антибактери-
альных препаратов больным на догоспитальном 
этапе, экономической составляющей конкрет-
ного лечебно-профилактического учреждения и 
основываясь на результатах непрерывного бакте-
риологического мониторинга при панкреатогенной 
инфекции, нами использовались следующие усо-
вершенствованные и адаптированные схемы 
АБПиТ, в основу которых положены схемы 
АБПиТ, предложенные сотрудниками кафедры 
факультетской хирургии Российского государ-
ственного медицинского университета [11].

Определяющими факторами при выборе стар-
товых антибактериальных препаратов явились 
тяжесть общего состояния больного и выра-
женность полиорганной недостаточности по 
интегральным системам-шкалам APACHE- II, 
ТФС, фаза эндогенной интоксикации (ЭИ), 
видовой и типовой состав микроорганизмов по 
результатам бактериологического исследования 
в конкретном хирургическом стационаре, доза и 
тип антибактериального препарата, длительность 
предшествующей АБПиТ, длительностью нахож-
дения больного в стационаре и(или) ОРИТ, а 
также наличие факта развившегося экстраабдоми-
нального инфекционного осложнения (табл. 3).

Показанием к назначению 1-й и 2-й схем 
АБПиТ явились: тяжесть общего состояния и 
выраженность полиорганной недостаточности 
по интегральным шкалам APACHE-II менее 20 
баллов, ТФС менее 7, I–II фазы ЭИ, отрицание 
приёма антибиотиков на момент госпитализации 
и(или) длительность лечения в хирургическом 
стационаре (ОРИТ) менее 5 сут, отсутствие сеп-
тических осложнений.

Таблица  2

Видовой состав микроорганизмов, выделенных 
у больных с панкреонекрозом

Вид микроорганизма

Количество 
штаммов

Абс. 
число

%

Грамотрицательные микроорганизмы 136 69,3

В том числе НГОБ 77 39,3

Acinetobacter spp. 14 7,1

Pseudomonas aeruginosa 61 31,1

Flavobacterium spp. 2 1,0

В том числе семейство 
Enterobacteriaceae

59 30,1

Enterobacter spp. 9 4,6

Escherichia coli 20 10,2

Klebsiella pneumoniae 27 13,8

Citrobacter spp. 3 1,5

Грамположительные микроорганизмы 53 27,0

В том числе семейство Enterococcus 38 19,4

Enterococcus faecalis 22 11,2

Enterococcus faecium 16 8,2

В том числе семейство Staphylococcus 2 1,0

S. aureus 2 1,0

В том числе коагулазонегативные 
штаммы (CNS)

10 5,1

S. saprophyticus 3 1,5

S. epidermidis 7 3,6

В том числе семейство Streptococcus 2 1,0

Str. pneumoniae 1 0,5

Str. viridans 1 0,5

Грамположительные палочки 1 0,5

Corynebacterium spp. 1 0,5

Анаэробы 1 0,5

Clostridium perfringens 1 0,5

Грибы 6 3,0

Candida spp. 6 3,0

Все го 196
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Показанием к назначению 3-й и 4-й схем 
АБПиТ явились: тяжесть общего состояния и 
выраженность полиорганной недостаточности 
по интегральным шкалам, APACHE-II более 20, 
ТФС более 7 баллов, III–IV–V фазы ЭИ, АБПиТ 
в анамнезе и(или) длительность пребывания в 
хирургическом стационаре (ОРИТ) более 5 сут, 
наличие септических осложнений, повторные 
поступления в ОРИТ.

Как видно из табл. 3, в качестве основных 
стартовых препаратов для АБТ включались препа-
раты, обладающие наибольшей эффективностью 
в отношении большинства возбудителей как абдо-
минальной, так и нозокомиальной инфекции, при 
этом обязательно учитывалась микробиологиче-
ская ситуация в конкретном многопрофильном 
хирургическом стационаре. Так, 1-я схема при-
менена у 4 (8%) больных, 2-я — у 5 (10%), 3-я 
схема — у 29 (58%) и 4-я схема — у 12 (24%) 

больных. При этом, основной путь введения анти-
бактериальных препаратов был внутривенный, у 
11 (22%) больных применяли внутриартериальное 
введение.

Положительный клинический эффект полу-
чен при применении всех 4 представленных схем 
АБТ у больных с панкреонекрозом. Чувствитель-
ность выделенной микрофлоры к антибиотикам 
1-й схемы отмечена в 84,7% выделенных культур, 
2-й схемы — в 80,3%, 3-й схемы — в 94,3% и 
4-й схемы — в 82,4%. Эффективность прово-
димой АБТ до получения бактериологических 
данных оценивали по клиническим данным, 
важнейшими из которых являлись динамика раз-
вития инфекционного очага и интенсивность 
воспалительной реакции организма, регрессии 
симптомов системной воспалительной реакции 
(по интегральным шкалам APACHE-II, ТФС), 
температурная реакция, показатели эффективно-

Таблица  3

Схемы АБПиТ у больных с панкреонекрозом

Схемы АБПиТ Показания к применению

1-я схема (монотерапия)

Цефаперазон/сульбактам

1) APACHE-II<20, ТФС<7 баллов

2) I–II фаза ЭИ

3)  отрицание приёма антибиотиков на момент госпита-
лизации и(или) длительность лечения в хирургиче-
ском стационаре (ОРИТ) менее 5 сут

4) отсутствие септических осложнений

2-я схема (комбинированная терапия)

Цефакоспорины третьего поколения (ЦСIII)+метронидазол

Пефлоксацин/левофлоксацин+метронидазол

1) APACHE-II<20, ТФС<7 баллов

2) I–II фаза ЭИ

3)  отрицание приёма антибиотиков на момент госпита-
лизации и(или) длительность лечения в хирургиче-
ском стационаре (ОРИТ) менее 5 сут

4) отсутствие септических осложнений

3-я схема (монотерапия)

Имипенем/циластин

Эртапенем

Меропенем

1) APACHE-II>20, ТФС>7 баллов

2) III–IV–V фазы ЭИ

3)  АБТ в анамнезе и(или) длительность лечения 
в хирургическом стационаре (ОРИТ) более 5 сут

4) наличие септических осложнений

5) повторные поступления в ОРИТ

4-я схема (комбинированная терапия)

Цефепим/Метронидазол

1) APACHE-II>20, ТФС>7 баллов

2) III–IV–V фазы ЭИ

3)  АБТ в анамнезе и(или) длительность лечения 
в хирургическом стационаре (ОРИТ) более 5 сут

4) наличие септических осложнений

5) повторные поступления в ОРИТ

Режимы АБТ при инфекции, вызванной «проблемными» микроорганизмами 
(вне зависимости от тяжести состояния и фазы эндогенной интоксикации)

Ps. aeruginosa (синегнойная палочка) Меропенем>цефтазидим>
имипенем/циластин>ципрофлоксацин

MRSA (мети-/оксациллин-резистентный стафилококк) Ванкомицин или линезолид

E. coli, Klebsiella spp. (ESBL) —косвенный признак продукции 
БЛРС — промежуточная чувствительность к любому из ЦСIII

ЦСI–IV не назначать/отменить

Наиболее надёжный режим — меропенем, 
имипенем/циластин

Candida spp. Флуконазол, при резистентности — амфотерецин 
или каспофунгин, или вориконазол
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сти функционирования органов кровообращения 
и дыхания, показатели ЛИИ. Результатом пра-
вильно подобранной АБТ являлось снижение 
основных показателей системной воспалительной 
реакции в течение 3–5 сут лечения. Объективным 
подтверждением обоснованности АБТ явились 
данные бактериологических исследований. После 
выделения возбудителя и определения его рези-
стентности основным принципом АБТ являлся 
переход на химиотерапию наиболее эффектив-
ным препаратом.

Выводы .  1. На определённом этапе разви-
тия панкреатогенной инфекции, панкреатогенного 
сепсиса наступает, по своей сути, борьба с нозо-
комиальной и условно-патогенной инфекцией, 
отличающейся высокой резистентностью к анти-
биотикам.

2. Эффективность АБПиТ и, соответственно, 
повышение вероятности благоприятного исхода 
заболевания во многом зависят от правильного 
использования информации о микробиологической 
ситуации в конкретном хирургическом стационаре.

3. Данные мониторинга нозокомиальной 
флоры и её резистентности к антибактериальным 
препаратам позволят обеспечить, прежде всего, 
обоснованный и адекватный режим эмпирической 
АБПиТ.

4. Исследования показали, что наибо-
лее эффективными антибактериальными 
сред ствами в лечении панкреатогенной инфекции 
(на примере конкретного хирургического стацио-
нара) являются препараты группы карбапенемов и 
цефалоспоринов третьего поколения (ингибитор-
защищенные).

5. Безусловно, резистентность микробных 
агентов к антибиотикам с течением времени повы-
шается, поэтому непременным условием АБПиТ 
является своевременное пополнение больничного 
формуляра эффективными антибактериальными 
препаратами.
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ANTIBIOTIC PROPHYLAXIS AND THERAPY 
OF PANCREATONECROSIS IN MULTIFIELD 
SURGICAL HOSPITAL
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laryngology, North-Eastern Federal Medical University named 
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The article is based on an analysis of results of complex 
treatment of 497 patients with pancreatonecrosis at the period 
from 2010 to 2014. All patients were admitted to the surgical 
departments of Republican hospital № 2 and Centre of Emergen-
cy Medicine of Republic of Sakha (Yakutia). The investigation 
allowed adaptation and development of antibiotic prophylaxis 
and therapy management in pancreatonecrosis in multifield 
surgical hospital. More than 80% of patients avoided a contami-
nation of necrotic destruction zones. The level of lethality was 
reduced in group of patients with infectious complications of 
pancreatonecrosis from 45,8% to 37,7%.
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