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PREVENTIVE EFFECTS OF CEFTRIAXON IN PATIENTS UNDERGOING
ENDOSCOPIC PAPILOSFINCTEROTOMY (EPS)

BATOVSKY M, VALKO L, PAULEN P, SOKA A, VACULIKOVA A

PREVENTIVNY UCINOK CEFTRIAXONU U PACIENTOV PO ENDOSKOPICKEJ
PAPILOSFINKTEROTOMII (EPS)

Abstract

Batovsky M, Valko L, Paulen P, Soka A, Vaculikova A:
Preventive Effect of Ceftriaxon in Patients undergoing En-
doscopic Papilosfincterotomy (EPS)
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In thirty patients after EPS and gall extraction for cultiva-
tion ceftriaxon in preventive dose 1 g was administered. This
group of patients was compared with a group of 30 patients
after EPS without preventive administration of antibiotic
from clinical and biochemical point of view. Most frequently
occuring bacteria in the gall of patients after EPS were
Pseudomonas aeruginosa and E. coli. All of the detected bac-
teria were sufficiently sensitive to ceftriaxon. Preventive ef-
fect of ceftriaxon was manifested in statistically significant
fall of hyperbilirubinemia and hyperamylasemia 24 hours
after EPS (p>0.05). (7ab. 5, Ref. 8.)

Key words: endoscopic papiloshpincterotomy, ceftriaxon,
prevention.

Na EPS a nadvézujice vykony (napr. extrakcia konkrementov
a zavedenie drenaze zl¢ovych ciest) prichadzaji najcastejsie pacienti
s obstrukénymi procesmi zl¢ovodov. EPS je prvym vykonom, ktory
“otvara” zl¢ové cesty a robi ich pristupnymi pre zavedenie Dormia
kosika, litotryptoru, alebo extrakéného balonika. Po tomto vykone
mozno cez rozsirené orificium zaviest aj rézne typy vodicov, po kto-
rych sa do zZI¢ovodov zaklada duodenobilidrna alebo nasobiliarna dre-
naz. V pripadoch dlhotrvajucej obstrukcie sa okrem stupajiceho ik-
teru vyvinie chronickd cholangitida, ktord ohrozuje pacienta biliar-
nou sepsou cestou hematogénneho, ¢i lymfogénneho rozsevu alebo
priamym prestupom baktérii a ich toxinov do krvi pacienta. Stagnu-
Juca zI¢ nad obstrukciou je zivnou pddou pre baktérie, ktoré neraz
menia zI¢ na hnisavy vytok objavujuci sa v duodéne ihned po EPS.
V désledku poruchy lokalnej imunity, ked pri zvySenom intralumi-
nalnom tlaku klesa sekrécia IgA, sa prechod baktérii do cirkulacie
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30 pacientov po EPS a odbere zI¢e na kultivacné vysetrenie do-
stalo preventivnu davku 1 g ceftriaxonu. Tito pacienti boli po-
rovnani s dal§imi 30 pacientmi po EPS bez preventivneho poda-
nia antibiotika z klinického a biochemického hladiska. Najcas-
tej$imi baktériami, ktoré sa vyskytovali v ZI¢i pacientov po EPS,
boli Pseudomonas aeruginosa a E. coli. VSetky zistené baktérie
boli dostatocne citlivé na ceftriaxon. Preventivny Gc¢inok ceftria-
xonu sa uplatnil pri Statisticky vyznamnom poklese hyperbiliru-
binémie a hyperamylazémie po 24 hodinach po EPS (p>0,05).
(Tab. 5, lit. 8.)

KTacové slova: endoskopicka papilosfinkterotomia, ceftriaxon,
prevencia.

s naslednou sepsou este urychluje (Dufek a spol., 1993). Takto vzni-
kaju fazké septické supurativne cholangitidy, ktoré¢ maji bez urgen-
tnej dekompresie zI€ového stromu az 80 % mortalitu.

Zakladnym liecebnym opatrenim je Uprava derivacie ZI¢e so
znizenim intraluminalneho tlaku a s eliminaciou zdkladnych pod-
mienok vzniku, perzistencie a progresie akutnej cholangitidy.

Na druhej strane aj pri vlastnej manipulécii s Vaterovou papi-
lou a pri priamych vykonoch na nej méze vzrast nebezpecenstvo
bilidrnej sepsy, a to najmé vtedy, ked sa uplatni ucinok pretlaku
kontrastnej latky v zlcovych cestach.

Otazka, ¢i sama EPS staci na zabezpecenie drenaze zICe, sa
stava diskutabilnou a v tejto suvislosti sa vynara potreba doplne-
nia tohto vykonu preventivnym podanim uG¢inného antibiotika
(ATB). U&elom takéhoto postupu je zabranenie septickému rozse-
vu v okamihu manipulécie priamo na papile a v zl¢ovych cestach
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v &ase, ked je uz papila otvorend a drenaz je funkéna. Dal$im mo-
mentom, ktory favorizuje preventivne podanie ATB, je napoma-
hanie hojeniu zapalu sliznice ZI¢ovodov.

Aj prevencia vzniku iritdcie pankreasu po vykonoch na Vate-
rovej papile moze mat v tomto smere doleziti ulohu. Najmai pri
tzv. komplikovanych alebo “tazkych” vykonoch po EPS, ktor¢ tr-
vaju dlhsi Cas, alebo sa na prvykrat nepodaria uskutocnit v celom
planovanom rozsahu, sa zda, Ze preventivna aplikacia antibiotika
je vhodna. Ako priklad mozno uviest pocetnu choledocholitidzu,
ked sa pri prvom endoskopickom vysetreni nepodari odstranit naraz
vSetky konkrementy zo zI€ovych ciest. Za i¢elom zistenia oprav-
nenosti preventivneho podania ATB sme sledovali skupinu pacien-
tov, ktorym sme podali ATB tesne po EPS a dalsiu skupinu pa-
cientov bez preventivnej aplikacie ATB.

Ciele prace
1. Zistit najcastejsie sa vyskytujuce baktérie v zl¢ovych ces-

tach pacientov s ich obstrukciou.

Tab. 1. The group of patients after prophylactic administration of cef-
triaxone.
Tab. 1. Skupina pacientov po preventivnom podani ceftriaxonu.

2. Zistit citlivost tychto baktérii na ceftriaxon, ktory sa vyzna-
¢uje vysokym stupiiom prieniku do ZI€ovych ciest.

3. Z klinického a biochemického hladiska porovnat skupinu
30 pacientov po EPS bez preventivnej aplikacie ceftriaxonu so
skupinou dalSich 30 pacientov po EPS po preventivhom podani
tohto ATB.

Subor pacientov a metoda

60 pacientov hospitalizovanych po EPS bolo rozdelenych na
dve rovnakeé skupiny (tab. 1 a 2) z hladiska intravendzneho podania
alebo nepodania preventivnej davky 1 g ceftriaxonu (Rocephin R,
Egis Pharmaceutical Ltd, Budapest). V prvej skupine boli 30 pa-
cienti, ktori tesne po EPS a po odbere zI¢e na kultivaciu a citlivost
dostali uvedenu davku ceftriaxonu. Druhu skupinu tvorilo dalsich
30 pacientov, ktorym nebola odobrana zI¢ na kultivacné vySetrenie
a toto ATB nedostali. Vetci pacienti mali 24-hodinovy zdkaz pero-
ralneho prijmu, dostavali hydratacné a spazmolytické infuzie (fy-
ziologicky roztok, 5 % glukézu, No-spa, Tramal, Algifen, Mesoca-

Tab. 2. The group of patients without prophylactic administration of
ceftriaxone.
Tab. 2. Skupina pacientov bez preventivneho podania ceftriaxonu.

Women 19 Men 11 Women 21 Men 9

Zeny Muzi Zeny Muzi

Average age 66 years Age range 33-82 years Average age 68 years Age range 27-79 years

Priemerny vek 66 rokov Vekové rozpitie  33-82 rokov Priemerny vek 68 rokov Vekové rozpitie 27-79 rokov

Diagnosis before EPS Number of patients  Therapy Diagnosis before EPS Number of patients Therapy

Diagndza pred EPS Pocet pacientov Vykon Diagnéza pred EPS Pocet pacientov  Vykon

Ben.lgna stenoza Vate.r(?j/ej ? EPStextrakeia Benigna stendza Vaterovej 9 EPS+extrakcia

papily s choledocholitidzou K L,

Benign stenosis of papillae EPS+extraction p apl.ly s chole.docholltl.azou )

Vateri with choledocholithiasis Benign stenosis of papillae EPS+extraction
Vateri with choledocholithiasis

Tumor hlavy pankreasu s obstruk- 8§ EPS+duodenobi-

ciou distalneho choledochu liarna drenaz Tumor hlavy pankreasu s 8 EPS+duodenobi-
obstrukciou distalneho choledochu lidrna drenaz

Tumour of pancreatic head with EPS+duodenobiliary Tumour of pancreatic head EPS-+duodenobiliary

obstruction of distal choledochus drainage with obstruction of distal drainage

. . . choledochus

Benigna stendza Vaterovej 7 EPS

papily s dilataciou zI¢ovych ciest

Benign stenosis of papillae EPS Benigna stendza Vaterovej papily 7 EPS

Vateri with dilatation of biliary s dilataciou zl¢ovych ciest

tree Benign stenosis of papilla Vateri EPS
with dilatation of biliary tree

Susp. maligna infiltracia 4 EPS-+duodenobi-

choledoch.u e ligrna drend? . Susp. maligna infiltracia 4 EPS+duodenobi-

Susp. malignant infiltration EPS+duodenobiliary ., .

of the choledochus drainage choledoch.u L . lidrna drend? >
Susp. malignant infiltration EPS+duodenobiliary

Akutna bilidrna pankreatitida 2 EPS+extrakcia of the choledochus drainage

s konkrementom zaklinenym

v papile Akutna bilidrna pankreatitida 2 EPS+extrakcia

Acute biliary pancreatitis EPS+extraction s konkrementom zaklinenym

with impacted stone in papilla v papile

Spolu 30 Acute biliary pancreatitis EPS+extraction

All with impacted stone in papilla
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Tab. 3. Bacterial bile colonisation after EPS and before prophylactic
administration of ceftriaxone.

Tab. 3. Kultivacie zl¢e odobrané po EPS pred preventivnym podanim
ceftriaxonu.

Tab. 4. Ceftriaxone — subfebrilities and leukocytosis in patients after
EPS.

Tab. 4. Ceftriaxon — vyskyt subfebrilit a leukocytézy u pacientov
po EPS.

Baktéria Pocet pacientov Citlivost na ceftriaxon Subfebrilities Fischer’s test
Bacteria Number of patients Ceftriaxone sensistivity Subfebrility Fisherov test
Pseudomonas 8 ano Pacienti s ceftriaxonom
aeruginosa yes Patients with ceftriaxone 1
E. coli 8 ano-yes Pacienti bez ceftriaxonu 3 p=0,306
Patients wihout ceftriaxone
Staphylyococcus 6 ano Leukocytdza Fisherov test
koagulaza negat yes . . ,
Leucocytosis Fischer’s test
coagulase neg.
Pacienti s ceftriaxonom 2
Bacteroides 3 ano Patients with ceftriaxone
fragilis yes
Pacienti bez ceftriaxonu 4 p=0,44
Clostridium 1 ano Patients without ceftriaxone
perfringens yes

Negativna kultivacia
Negative cultivation

in 1 %) a boli okrem celkového stavu sledovani z hladiska abdomi-
nalneho dyskomfortu a vyskytu subfebrilit. Tesne po EPS, ako aj
v 8 a 24 hodin po vykone sa im vySetrovali hladiny sérového bili-
rubinu, amylaz, aminotransferaz a krvny obraz.

Vysledky

Kultivaéné nélezy pacientov prvej skupiny a citlivost na cef-
triaxon je v tabulke 3. Tabulky 4 a 5 poukazuji na nizsi vyskyt
subfebrilit, leukocytdzy a na rychlejsi pokles hladin bilirubinu
a amylaz na réznych urovniach Statistickej vyznamnosti (Fischerov
a chi-kvadratovy test) u pacientov, ktori dostali preventivne ceftria-
xon. Pokial ide o uroven abdominalneho dyskomfortu a spravanie
sa hodndt aminotransferaz vysoka pocetnost udajov a velky rozptyl
nameranych hodnét nedovoloval validné statistické hodnotenie. Za
vzostup leukocytov sa povazovala hodnota 10.10%1. Za podstatny
pokles hyperbilirubinémie a hyperamylazémie sa oznacila polovic-
n4, resp. normalna hodnota tychto biochemickych parametrov v po-
rovnani s vychodiskovymi hodnotami nameranymi tesne po vyko-
ne. Pokles tychto dvoch sledovanych ukazovatelov po 24 hodinach
od vySetrenia u pacientov, ktori dostali preventivne ceftriaxon, bol
Statisticky vyznamny na hladine p>0,05 (chi-kvadratovy test).

Diskusia

V rozsiahlej stadii zahfnajucej 11 572 americkych a eurdp-
skych pacientov po EPS sa akutna cholangitida vyskytla u 149
z nich (1,3 %), pricom jedna tretina tychto pacientov vyzadovala
laparotomiu (LaBerge a Ostroff, 1993). Dalsia multicentricka §ta-
dia zahfnajuca 5790 pacientov po EPS z USA, 7209 z Nemecka
a 3618 pacientov z inych eurdpskych krajin udava vyskyt cholan-
gitidy po EPS 1,1—1,4 % s mortalitou 8—39 % (LaBerge
a Ostroff, 1993). Riemann (1984) uvadza riziko cholangitidy po

Tab. 5. Ceftriaxone — hyperbilirubinaemia and hypera mylasaemia
in patients after EPS.

Tab. 5. Ceftriaxon — hyperbilirubinémia a hyperamylazémia u pa-
cientov po EPS.

Hyperbilirubinaemia

Hyperbilirubinémia
Decrease in 8 h  chi? test Decrease in 24 h chi? test
Pokles do 8 h  Chi>-test Pokles do 24 h  Chi*-test
C+ 16 p=0,95 26 p>0,05
C- 12 18

Hyperamylasaemia

Hyperamylazémia
Decrease in 8 h  chi?® test Decrease in 24 h chi? test
Pokles do 8 h  Chi>-test Pokles do 24 h  Chi*-test
C+ 10 p=0,95 26 p>0,05
C- 8 20

C+ - pacienti s ceftriaxonom C- - pacienti bez ceftriaxonu
patients with ceftriaxone patients without ceftriaxone

EPS 1—2 % a odporuca profylaktické podanie ATB u pacientov
s pozitivnou hemokultarou, s kalkuléznou obstrukciou vysoké-
ho stupna, s chorobami srdcovych chlopni a s anamnézou septi-
kémie po manipuldcii na Vaterovej papile. Za podmienku uspes-
nej prevencie cholangitidy po nedostato¢nej endoskopickej dre-
nazi a nemoznosti extrakcie choledocholitov povazuje okamzit
chirurgicku intervenciu. Podla skusenosti Chunga (1987) tispesna
endoskopicka terapia zredukovala septické komplikdcie obstruke-
nych a stenotizujucich procesov v zl¢ovych cestach z 33 % na nulu.

Za komplikovani EPS povazujeme napr. vykon u 68-ro¢nej
pacientky s benignou stendzou Vaterovej papily, ktora si po prvom
vysetreni vytrhla zavedeny lateroskop z duodéna, pricom sa poda-
rilo uskutocnit EPS s dlllzkou iba 3 mm. Vzapiti nasledoval vzos-
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tup telesnej teploty na 38,3 °C. Az pri dalSom pokrac¢ovani vykonu
bolo mozné rozsirit EPS na 8 mm s naslednym poklesom febrilit,
bilirubinu zo 62,4 umol/l na 28,3 umol/l a amaylaz z 1,97 ukat/l na
1,02 pkat/l po 8 hodinach od vykonu. Nasadenie preventivneho
antibiotika povazujeme v tomto pripade za Gplne indikované.
Ceftriaxon je cefalosporin III. generacie, ktoré si udrzuje u¢in-
na plazmaticka hladinu v organizme 24 hodin, preto ho mozno
podavat v jednej davke denne. Uginkuje proti vi&§ine gramnega-
tivnych aerobov vratane Proteus mirabilis, Pseudomonas aerugi-
nosa, E. coli a Enterobacter spp. Z grampozitivnych aerébov st
citlivé pocetné streptokoky a z anaerdbov Bacteroides a Clostrium
(okrem C. difficile), ako aj sporulujuce fusobacterium, peptoko-
ky a peptostreptokoky (Nsauze, 1982; Tonelli, 1986). Vylucuje sa
v nezmenenej forme z 50—60 % oblickami a zo 40—50 % zl¢o-
vymi cestami (Montanari, 1982). U Iudi s chorobami obli¢iek
netreba upravovat davku tohto ATB, pokial nepresahuje 2 g den-
ne. Pri tazkom poskodeni pecenového parenchymu sa biologicky
polc¢as nemeni a zvySuje sa kompenzacné vylucovanie lie¢iva ob-
lickami. Monitorovanie sérovych hladin ceftriaxonu a uiprava den-
nej davky st potrebné iba pri sicasnom poskodeni oblic¢iek a pe-
¢ene. Podavanie ceftriaxonu v jednej dennej davke 1 g sa odporu-
¢a v tych pripadoch, ked je pravdepodobnost vzniku infekcie. Pl-
nou terapeutickou davkou 2 g ceftriaxonu denne bolo preliecenych
az 89,4 % lahsich, zrejme nesupurativnych cholangitid (Graber,
1986), ¢o doklada jeho vynikajuci prienik do zI¢ovych ciest.

Zaver

1. Najcastej$imi baktériami, ktoré sa vyskytovali v ZI¢ovych
cestach suboru pacientov po EPS, boli Pseudomonas aeruginosa
a E. coli.

2. Vsetky vykultivované baktérie zo zl¢ovych ciest boli citlivé
na ceftriaxon.

3. Statisticky vyznamny pokles hyperbilirubinémie a hypera-
mylazémie po 24 hodinach od EPS u pacientov, ktori dostali pre-
ventivne ceftriaxon, povazujeme za sfubny vysledok. Potvrdenie
predpokladu efektivneho preventivneho podania ceftriaxonu vy-
zaduje podstatné rozsirenie uvedeného suboru pacientov.
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PREDSTAVUJEME NOVE KNIHY

Liilllmann H., Mohr K., Ziegler A.: Atlas farmakologie. Grada
Publ. 1994, 160 fareb. obr. tab., V8, 120x190 mm, 375 s., cena
638 Sk.

Vydavatelstvo Grada Publ. v tomto pripade priblizuje nasej
lekarskej verejnosti osvedéent celosvetovi prirucku farmakolo-
gie, ktord bola ako jedna z najlepSich ucebnic pre Studentov me-
diciny odmenend ¢estnym uznanim Americkej asocidcie autorov
medicinskej literatiry. Predlozend publikdacia je prekladom z ne-
meckého originalu “Taschenatlas der Pharmakologie”. Priruc¢ka
obasahuje tak vSeobecnu ako aj $pecialnu farmakolégiu. Auto-
rom sa podarilo v modernej a didakticky vhodnej forme spraco-
vat ndro¢nu problematiku kmplikovanych interakcii lie¢iva s or-

ganizmom na viacerych urovniach. Iste zobrazenie vedie k urci-
tej schematizacii, resp. zjednoduseniu, ale pre Studentov medici-
ny je dolezité zapamdtat si hlavné mechanizmy uc¢inkov a inter-
kacii. Farba a velkost detailov v obrazovej Casti napomahaju
dobrej vstiepitelnosti podstatnych tdajov. V textovej Casti su
potom doplnené zékladné udaje o farmakokinetike lieciv a far-
makoterapii. Atlas vysiel v opakovanych doplnenych a prepra-
covanych vydaniach.

Odporucame tato prakticka priruc¢ku spracovanu do pouzitel-
nej formy najmé Studentom vsetkych smerov, ale aj lekarom pre
priblizenie zékladnych farmakologickych udajov o hlavnych sku-
pinach liec¢iv.

M. Bernadic¢



