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Prospektywne, wieloosrodkowe, ran-
domizowane badania, ktérych celem
byto pordwnanie skutecznosci aug-
mentinu i cefuroksymu z metronida-
zolem w zapobieganiu zakazeniom
ran po planowych operacjach na je-
licie grubym zostaty przeprowadzo-
ne w 11 osrodkach w 3 krajach (Pol-
ska, Czechy, Wegry). Sposrod 353
chorych 174 otrzymato 3 dawki aug-
mentinu a 179 trzy dawki cefuroksy-
mu z metronidazolem zgodnie z ko-
dem randomizacyjnym. Antybiotyki
podawano dozylnie w czasie wpro-
wadzania do znieczulenia oraz po
uptywie 8 i 16 godzin od pierwszej
iniekcji. Zakazenie rany operacyjnej
wystgpito u 11,5 proc. chorych,
ktorzy w profilaktyce otrzymali aug-
mentin i u 12,3 proc. chorych, ktorzy
otrzymali cefuroksym z metronidazo-
lem. Roznice miedzy grupami nie sg
znamienne statystycznie. Przepro-
wadzone badania wykazaty, ze w za-
pobieganiu zakazeniom ran opera-
cyjnych po planowych operacjach
na jelicie grubym augmentin jest
rownie skuteczny jak cefuroksym z
metronidazolem. Dodatkowe zalety
ptynace z jego stosowania to: nizszy
koszt, tatwiejsza i wygodniejsza po-
daz i wieksze bezpieczeristwo wyni-
kajgce z monoterapii.

Stowa kluczowe: jelito grube, chirur-
gia, profilaktyka zakazeri, Augmentin.
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WSTEP

Zakazenia nalezg do najczestszych i
najpowazniejszych powiktarn pooperacyj-
nych. Przed wprowadzeniem profilaktyki an-
tybiotykowej czestos¢ zakazen po plano-
wych operacjach na jelicie grubym waha-
ta sie od 30 do 77 proc. [1, 2]. Wsréd
czynnikow zwiekszajgcych ryzyko zakazen
wymienia sie: podeszty wiek chorych, cu-
krzyce, niedozywienie i ostabienie odpor-
nosci, czas pobytu w szpitalu przed ope-
racjg > 3 dni, niedostateczne przygotowa-
nie mechaniczne jelita grubego, czas
trwania operacji > 4 godzin, dorazny tryb
operacji oraz brutalne operowanie z pozo-
stawieniem w jamie brzusznej zbiornikow
krwi, skrzepow i niedokrwionych tkanek.

Poniewaz mechaniczne oczyszczanie je-
lita, tylko w niewielkim stopniu zmniejsza
ilos¢ bakterii w jelicie grubym bardzo waz-
ne jest profilaktyczne podawanie antybio-
tykow, ktére pozwala na zmniejszenie cze-
stosci zakazen pooperacyjnych do 4-15
proc. [1-4]. Najczesciej antybiotyk podaje
sie dozylnie podczas wprowadzania do
znieczulenia, co zapewnia uzyskanie w
czasie operacji stezenia antybiotyku w
tkankach znacznie przekraczajgcego naj-
mniejsze stezenie hamujace wzrost pato-
gennych drobnoustrojéow [2]. Zwykle poda-

godzin. Celem przedstawionych, wieloo-
Srodkowych badan byto poréwnanie sku-
tecznosci augmentinu oraz cefuroksymu z
metronidazolem w zapobieganiu zakaze-
niom ran po operacjach na jelicie grubym.

MATERIAL | METODA BADAN

Przedmiotem prospektywnych randomi-
zowanych, wieloosrodkowych badan pro-
wadzonych w 11 osrodkach w 3 krajach
byto 353 chorych, sposréd ktérych 174 za-
liczonych do grupy | otrzymato augmentin,
a 179 zaliczonych do grupy ll-cefuroksym
z metronidazolem (Tab. 1.).

Wsréd 353 chorych byto 185 (52,4
proc.) mezczyzn i 168 (47,6 proc.) kobiet.
Sredni wiek chorych z grupy | wyniést 61,3
lat (19-83 lat), a z grupy Il 63,2 lat (22-90
lat).

Wskazania do operacji podano w tabe-
li 2.

Wynika z niej, ze najwiecej chorych le-
czono z powodu raka okreznicy i odbytni-
cy, odpowiednio: 172 i 144 chorych. Wszy-
scy chorzy wyrazali pisemng zgode na
uczestnictwo w badaniach i we wszystkich
osrodkach uzyskano zgode miejscowej Ko-
misji Etycznej. Szczegodtowe kryteria wig-
czenia podano w innej pracy [4]. Antybio-
tyki podawano zgodnie z kodem randomi-

je sie jeszcze 2 dawki antybiotyku co 8 zacyjnym, opracowanym przez firme

Tabela 1. Liczhy chorych w poszczegdinych osrodkach oraz rodzaje antybiotykow stosowanych w profilaktyce
Osgrodek Liczby chorych

Augmentin Cef +M Razem

Prof. K. Bielecki, Warszawa 11 10 21
Prof. M.P. Nowacki, Warszawa 11 11 22
Prof. J. Polariski, Warszawa 1 5 6
Prof. T. Popiela, Krakow 10 6 16
Prof. B. Szczygiet, Warszawa 21 22 43
Prof. T. Tottoczko, Warszawa 7 6 13
Razem 61 60 121
Czechy 44 45 89
Wegry 69 74 143
Ogétem 174 179 3563
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A prospective, multi- centre, rando-
mised trial was carried out in 11 ho-
spitals in three countries (Poland,
Czech Republic and Hungary) in
order to compare the efficiency of
amoxycillin- clavulanic acid (Aug-
mentin) versus cefuroxime plus me-
tronidazole as antibiotic prophylaxis
in patients undergoing elective colo-
rectal surgery. Eligible patients were
randomly assigned to receive either
3 intravenous doses of augmentin 1,2
g or 3 intravenous doses of cefuroxi-
me (1,5) plus metronidazole (500mg)
on the induction of anaesthesia and
8 and 16 hours later. Among 353 ran-
domised patients, 174 received 3 do-
ses of augmentin and 179 three do-
ses of cefuroxime plus metronidazo-
le. Wound infections occurred in
11,5% of patients who received aug-
mentin and in 12,3% of patients who
received cefuroxime plus metronida-
zole. There were no statistically signi-
ficant differences between prophylac-
tic regimens with regard to the inci-
dence of wound infection or the types
of organisms isolated from these wo-
unds. The results of the trial demon-
strate that both prophylactic regimens
were well tolerated and have similar
efficiency when used for prophylaxis
of infection after elective colorectal
surgery. The use of augmentin as an-
tibiotic prophylaxis is recommended
because of its easier use and lower
cost.

Key words: colon, surgery, prophy-
laxis of infection, Augmentin.

SmithKline Beecham, ktéra dostarczyta réw-
niez antybiotyki i krgzki do badan bakte-
riologicznych. Zamkniete, nie oznakowane,
opatrzone kolejnym numerem opakowania
otwierano dopiero na sali operacyjnej i
pierwszg dawke antybiotyku (augmentin),
lub antybiotykéw (cefuroksym z metronida-
zolem) podawano dozylnie w czasie wpro-
wadzania do znieczulenia. Nastepne daw-
ki podawano réwniez dozylnie po uptywie
8 i 16 godzin od pierwszej iniekcji. Jedna
dawka augmentinu wynosita 1,2 g (1,0 g
amoksycycyliny i 0,2 g kwasu klawulano-
wego). Jedna dawka cefuroksymu wynosi-
ta 1,5 g a metronidazolu 500 mg.

W celu przygotowania jelita grubego
stosowano doustnie preparat X-Prep na 12
godzin przed operacjg i/lub lewatywy oczy-
szczajgce. Po operacji obserwowano cho-
rych pod katem zakazenia rany lub innych
powiktan. W kazdym przypadku zakazenia
rany pobierano wydzieline na posiewy tle-
nowe i beztlenowe i wykonywano antybio-
gram jezeli uzyskiwano wzrost bakterii.

Wyniki poddano analizie statystycznej z
zastosowaniem testu chi* Réznice uznawa-
no za znamienne jezeli p < 0,05.

WYNIKI

Sposréd 174 chorych z grupy |, ktérzy
otrzymali 3 dawki augmentinu zakazenie ra-
ny wystgpito u 20 (11,5 proc.), a sposrod
179 chorych z grupy Il, ktérzy otrzymali 3
dawki cefuroksymu z metronidazolem u 22
(12,3 proc.), Réznice miedzy grupami nie
sg znamienne statystycznie (p > 0,05), co
Swiadczy, ze oba rodzaje profilaktyki sa
réwnie skuteczne. Sposréd chorych, u
ktorych wystgpito zakazenie rany 6,3 proc.
z grupy i 7,3 proc. z grupy Il wymagato
leczenia innymi antybiotykami z powodu
gtebokiego zakazenia rany z duzym nacie-
kiem zapalnym, zakazenia uktadu oddecho-
wego i/lub moczowego. W obu grupach
1,7 proc. chorych wymagato leczenia ope-
racyjnego z powodu ropni wewnatrzbrzu-
sznych, ropowicy zaotrzewnowej i desutu-
raciji.

Z zakazonych ran wyhodowano tgcznie
18 rodzajow szczepdw bakteryjnych, wsrod
ktérych najwiecej byto E. coli, Pseudomo-
nas i Pseudomonas aeruginosa. Wiekszos¢
wyhodowanych szczepow nie byta wrazli-

Tabela 2. Wskazania do operacji

Rozpoznanie

wa na zaden z antybiotykdéw zastosowa-
nych w profilaktyce.

Sredni czas pobytu w szpitalu po ope-
racji wyniost 20,7 dnia (grupa 1) i 20,8 dnia
(grupa ). W okresie obserwacji wynoszg-
cym 5 tygodni od operacji zmarto odpo-
wiednio 9 (5,2 proc.) i 6 (3,4 proc.) cho-
rych [4].

OMOWIENIE

Przedstawione wieloosrodkowe badania
w petni potwierdzity dane z piSmiennictwa
Swiadczgce o wysokiej skutecznosci aug-
mentinu w zapobieganiu zakazeniom ran
po planowych operacjach na jelicie gru-
bym [1, 2, 4, 5]. Analogiczny jak w na-
szych badaniach zestaw antybiotykéw za-
stosowali Palmer i wsp. [6] u 455 chorych
poddanych operacjom na uktadzie pokar-
mowym, sposrod ktorych 230 otrzymywato
augmentin a 225 cefuroksym z metronida-
zolem. Zakazenie rany wystgpito u 5,6
proc. chorych otrzymujgcych w profilakty-
ce augmentin i u 3,1 proc. chorych otrzy-
mujacych cefuroksym z metronidazolem, co
nie stanowi réznicy istotnej statystycznie
(p=0,27) test chi®. Oprécz zalet ptyngcych
ze stosowania jednego antybiotyku, auto-
rzy podkreslajg trzykrotnie nizsze koszty
profilaktyki z uzyciem augmentinu.

W innych badaniach [7] poréwnano
skutecznos¢ augmentinu i cefradyny z me-
tronidazolem w profilaktyce zakazen ran
operacyjnych u 722 chorych poddanych
operacjom z zakresu chirurgii ogdlnej. Spo-
$réd nich 521 otrzymato augmentin, a 251
cefradyne z metronidazolem wg schematu
przyjetego w naszych badaniach. Zakaze-
nie rany wystgpito u 10 proc. chorych
otrzymujgcych augmentin i u 11 proc.
otrzymujacych cefradyne z metronidazolem,
w tym po operacjach na jelicie grubym od-
powiednio u 20 i 25 proc., a po opera-
cjach na gérnym odcinku uktadu pokarmo-
wego u 7 i 8 proc.

Wysoka skutecznos¢ augmentinu w za-
pobieganiu zakazeniom ran operacyjnych
wykazano rowniez po operacjach proktolo-
gicznych [8]. W innych randomizowanych
badaniach obejmujacych tgcznie 1797 cho-
rych operowanych planowo z powodu cho-
rob jelita grubego [1, 2, 4, 5, 9, 10] spo-
$rod ktorych 884 otrzymywato w profilakty-

Liczby chorych

Augmentin Cef. +M Razem
Rak okreznicy 91 81 172
Rak odbytnicy 64 80 144
Uchytkowato$¢ okreznicy 3 3 6
Niedroznos¢ 1 1 2
Choroby zapalne jelit 1 1 2
Inne 14 13 27
Ogodtem 174 179 353
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ce augmentin, a 913 inne antybiotyki cze-
sto$¢ zakazen ran operacyjnych wyniosta
odpowiednio od 3,1 do 14,0 proc. i od 3,7
do 15,0 proc. W zadnej z cytowanych
prac roznice w czestosci zakazen nie by-
ty znamienne statystycznie.

Waznym czynnikiem majgcym wptyw na
zmniejszenie czestosci zakazen po opera-
cjach na jelicie grubym jest odpowiednie
przygotowanie jelita majgce na celu usu-
niecie mas katowych i zmniejszenie liczby
bakterii w jego Swietle. W tym celu stoso-
wano pikosulfan sodu, roztwér owocow se-
nesu i/lub lewatywy czyszczace.

Poniewaz we wszystkich cytowanych
opracowaniach, jak rowniez w naszym ma-
teriale, wiekszos$¢ chorych byta operowa-
na z powodu raka jelita grubego waznym
zagadnieniem jest zwrdcenie uwagi na
stan odzywienia tych chorych. Jak wynika
z licznych obserwacji ok. 50 proc. chorych
na nowotwory w momencie ustalenia roz-
poznania i przyjecia do leczenia chirurgicz-
nego wykazuje objawy niedozywienia, ktore
ulega pogtebieniu w okresie okotoopera-
cyjnym [11, 12].

Sprzyja temu rutynowo stosowane gto-
dzenie przed operacja i ptynoterapia sto-
sowana przez co najmniej 5-7 dni po ope-
racji. Dlatego tak wazne jest dokonanie
oceny stanu odzywienia przed operacjg i
zywienie dojelitowe chorych niedozywio-
nych przed i po operacji [11-13]. Takie
postepowanie pozwala na utrzymanie lub
poprawe stanu odzywienia i stanu odpor-
nosci, co ma rowniez istotne znaczenie, w
zapobieganiu zakazeniom [11].

Nie ulega watpliwosci, ze profilaktycz-
ne stosowanie witasciwie dobranych anty-
biotykdw w odpowiedniej dawce, zmniej-
sza odsetek zakazen, obniza koszty lecze-
nia i skraca okres pobytu chorych w
szpitalu. Nalezy jednak pamieta¢ rowniez
o innych czynnikach zwiekszajgcych ryzy-
ko zakazen takich jak: pobyt w szpitalu
przed operacjg dtuzszy niz 3 dni, niedo-
zywienie i ostabienie odpornosci, brutalne
operowanie i nieprzestrzeganie zasad
aseptyki i antyseptyki.

Wziecie pod uwage tych wszystkich
czynnikéw, dobdr wtasciwego antybiotyku
oraz wczesna rehabilitacja pozwalajg na
unikniecie powiktan septycznych u wiek-
szosci chorych operowanych planowo z
powodu choréb jelita grubego.

WNIOSKI

D W chirurgii jelita grubego profilaktyczne
stosowanie odpowiednio dobranych an-
tybiotykdéw jest obowigzkowe. Profilakty-
ka antybiotykowa nie zwalnia od obo-
wigzku wtasciwego przygotowania jelita
grubego do operaciji.

D W zapobieganiu zakazeniom ran po
planowych operacjach na jelicie gru-
bym augmentin jest rownie skuteczny i
bezpieczny jak cefuroksym z metroni-
dazolem.

PISMIENNICTWO

1. Kwok S. P. Y., Lau W. Y., Leung K. L., i wsp.:
Amoxycilin and clavulanic acid versus cefotaxi-
me and metronidazole as antibiotic prophylaxis
in elective colorectal resectional surgery. Che-
mother. 1993, 39: 135.

2. Nyam D. C. N. K., Yeo M., Cheong D., i wsp.:
Antibiotic prophylaxis in colorectal surgery: A
randomised, double- blind, controlled trial of
amoxycillin — clavulanic acid vs ceftriaxone and
metronidazole. Asian J. Surg. 1995, 18: 227.

3. Stone H. H., Haney B. B., Kolb L. D., i wsp.:
Prophylactic and preventive antibiotic therapy.
Timing, duration and economics. Ann. Surg.
1979, 189: 691.

4. Szczygiet B., Nowacki M. P., Bielecki K., i
wsp.: Wieloosrodkowe prospektywne badania
skutecznosci amoksycyliny- kw. klawulanowego
w poréwnaniu z cefuroksymem i metronidazolem
w zapobieganiu zakazeniom rany po planowych
operacjach na jelicie grubym. Pol. Przegl. Chir.
1998, 70: 500-508.

5. Mosimann F., Cornu P. N., Ziya Z.: Amoxycil-
lin/clavulanic acid (Augmentin, SmithKline Bee-
cham) versus gentamicin /clindamycin in elective
colo- rectal surgery: a prospective comparative
randomized trial. Proc. 35 th ICAAC, San Fran-
cisco, USA 17-20 Sep. 1995, J 145.

6. Palmer B. V., Mannur K. R., Ross W. B.: An
observer blind trial of co- amoxiclav versus cefu-
roxime plus metronidazole in the prevention of
post-operative wound infection after general sur-
gery. |. Hosp. Infect. 1994, 26: 287.

7. Tehan S., Whittaker J.: A multi- center double-
blind prospective study comparing the efficacy
and tolerance of augmentin with the combination
of cephradine plus metronidazole as surgical
prophylaxis. Surg. Res. Commun. 1989, 6: 97.

8. Lobstein P., Cope R.: Efficacy of Augmentin for
antibiotic prophylaxis in proctologic surgery. 4-th
Intern. Conf. On the Prevention of Infection. Ni-
ce-France, May 6-7, 1996 Program and Ab-
stracts p. 142.

9. Arnaud J. P., Bellissant E., Boisel P, i wsp.:
Single — dose amoxycyllin — clavulanic acid vs ce-
fotetan for prophylaxis in elective colorectal surge-
ry: a multicentre, prospective, randomized study.
J. Hosp. Infection. 1992, 22 (suppl. A), 23.

10. Cornu P., Chikkis S., Mosimann P.: Amoxycillin
clavulanic acid versus gentamicin/clindamicin as
prophylaxis in elective colorectal surgery: interim
results of a randomized trial. J. Chemother.
1991, 3 (Suppl 4) 295.

11. Pawtowski W., Kos A., Majewska K., Szczygiet
B.: Zywienie dojelitowe w okresie okotooperacyj-
nym. Polski Merkuriusz Lekarski 1998, 1V,
186-189.

12. Consensus statement.: Perioperative artificial
nutrition in elective adult surgery. Clin. Nutr.
1996, 15: 223-229.

13. Klein S., Kinney., Jeejeebhoy K i wsp.: Nutri-
tion support in clinical practice: Review of publi-
shed data and recommendations for future direc-
tions. JPEN 1997, 21: 133-156.

ADRES DO KORESPONDENCJI

prof. dr hab. med. Bruno Szczygiet

Katedra i Klinika Chirurgii Gastroenterologicznej
i Zywienia AM w Warszawie

ul. S. Banacha 1a

02-097 Warszawa

tel./fax (0-22) 853-59-77

* Praca wydrukowana w catosci w Polskim
Przegladzie Chirurgicznym 1998,70, 500-508.
Pozycja pismiennictwa Nr 4

* Praca czesciowo finansowana przez SmithKline
Beecham



