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

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

PREVENTÍVNY ÚÈINOK CEFTRIAXONU U PACIENTOV PO ENDOSKOPICKEJ

PAPILOSFINKTEROTÓMII (EPS)

Abstract

Batovsky M, Valko L, Paulen P, Soka A, Vaculikova A:
Preventive Effect of Ceftriaxon in Patients undergoing En-
doscopic Papilosfincterotomy (EPS)
Bratisl Lek Listy 1999; 100 (3): 164�176

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). (Tab. 5, Ref. 8.)
Key words: endoscopic papiloshpincterotomy, ceftriaxon,
prevention.
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30 pacientov po EPS a odbere �lèe na kultivaèné vy�etrenie do-
stalo preventívnu dávku 1 g ceftriaxonu. Títo pacienti boli po-
rovnaní s ïal�ími 30 pacientmi po EPS bez preventívneho poda-
nia antibiotika z klinického a biochemického h¾adiska. Najèas-
tej�ími baktériami, ktoré sa vyskytovali v �lèi pacientov po EPS,
boli Pseudomonas aeruginosa a E. coli. V�etky zistené baktérie
boli dostatoène citlivé na ceftriaxon. Preventívny úèinok ceftria-
xonu sa uplatnil pri �tatisticky významnom poklese hyperbiliru-
binémie a hyperamylazémie po 24 hodinách po EPS (p>0,05).
(Tab. 5, lit. 8.)
K¾úèové slová: endoskopická papilosfinkterotómia, ceftriaxon,
prevencia.

IIIrd Dpt of Internal Medicine, Clinic of Roentgenology, Dpt of Clinical
Microbiology, Derer�s Hospital, Bratislava
Address for correspondence: M. Batovsky, MD, PhD, IIIrd Dpt of Inter-
nal Medicine DNsP, Limbova 5, SK-833 05 Bratislava, Slovakia.
Phone: +421.7.54474704 Fax: +421.7.54473708

III. interná klinika, Röntgenová klinika, Oddelenie klinickej mikrobioló-
gie Dérerovej nemocnice s poliklinikou v Bratislave
Adresa: MUDr. M. Bátovský, CSc., III. interná klinika DNsP, Limbová
5, 833 05 Bratislava.

Na EPS a nadväzujúce výkony (napr. extrakcia konkrementov
a zavedenie drená�e �lèových ciest) prichádzajú najèastej�ie pacienti
s ob�trukènými procesmi �lèovodov. EPS je prvým výkonom, ktorý
�otvára� �lèové cesty a robí ich prístupnými pre zavedenie Dormia
ko�íka, litotryptoru, alebo extrakèného balónika. Po tomto výkone
mo�no cez roz�írené orifícium zavies� aj rôzne typy vodièov, po kto-
rých sa do �lèovodov zakladá duodenobiliárna alebo nasobiliárna dre-
ná�. V prípadoch dlhotrvajúcej ob�trukcie sa okrem stúpajúceho ik-
teru vyvinie chronická cholangitída, ktorá ohrozuje pacienta biliár-
nou sepsou cestou hematogénneho, èi lymfogénneho rozsevu alebo
priamym prestupom baktérií a ich toxínov do krvi pacienta. Stagnu-
júca �lè nad ob�trukciou je �ivnou pôdou pre baktérie, ktoré neraz
menia �lè na hnisavý výtok objavujúci sa v duodéne ihneï po EPS.
V dôsledku poruchy lokálnej imunity, keï pri zvý�enom intralumi-
nálnom tlaku klesá sekrécia IgA, sa prechod baktérií do cirkulácie

s následnou sepsou e�te urých¾uje (Dufek a spol., 1993). Takto vzni-
kajú �a�ké septické supuratívne cholangitídy, ktoré majú bez urgen-
tnej dekompresie �lèového stromu a� 80 % mortalitu.

Základným lieèebným opatrením je úprava derivácie �lèe so
zní�ením intraluminálneho tlaku a s elimináciou základných pod-
mienok vzniku, perzistencie a progresie akútnej cholangitídy.

Na druhej strane aj pri vlastnej manipulácii s Vaterovou papi-
lou a pri priamych výkonoch na nej mô�e vzrás� nebezpeèenstvo
biliárnej sepsy, a to najmä vtedy, keï sa uplatní úèinok pretlaku
kontrastnej látky v �lèových cestách.

Otázka, èi sama EPS staèí na zabezpeèenie drená�e �lèe, sa
stáva diskutabilnou a v tejto súvislosti sa vynára potreba doplne-
nia tohto výkonu preventívnym podaním úèinného antibiotika
(ATB). Úèelom takéhoto postupu je zabránenie septickému rozse-
vu v okamihu manipulácie priamo na papile a v �lèových cestách
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v èase, keï je u� papila otvorená a drená� je funkèná. Ïal�ím mo-
mentom, ktorý favorizuje preventívne podanie ATB, je napomá-
hanie hojeniu zápalu sliznice �lèovodov.

Aj prevencia vzniku iritácie pankreasu po výkonoch na Vate-
rovej papile mô�e ma� v tomto smere dôle�itú úlohu. Najmä pri
tzv. komplikovaných alebo ��a�kých� výkonoch po EPS, ktoré tr-
vajú dlh�í èas, alebo sa na prvýkrát nepodaria uskutoèni� v celom
plánovanom rozsahu, sa zdá, �e preventívna aplikácia antibiotika
je vhodná. Ako príklad mo�no uvies� poèetnú choledocholitiázu,
keï sa pri prvom endoskopickom vy�etrení nepodarí odstráni� naraz
v�etky konkrementy zo �lèových ciest. Za úèelom zistenia opráv-
nenosti preventívneho podania ATB sme sledovali skupinu pacien-
tov, ktorým sme podali ATB tesne po EPS a dal�iu skupinu pa-
cientov bez preventívnej aplikácie ATB.

Ciele práce

1. Zisti� najèastej�ie sa vyskytujúce baktérie v �lèových ces-
tách pacientov s ich ob�trukciou.

2. Zisti� citlivos� týchto baktérií na ceftriaxon, ktorý sa vyzna-
èuje vysokým stupòom prieniku do �lèových ciest.

3. Z klinického a biochemického h¾adiska porovna� skupinu
30 pacientov po EPS bez preventívnej aplikácie ceftriaxonu so
skupinou dal�ích 30 pacientov po EPS po preventívnom podaní
tohto ATB.

Súbor pacientov a metóda

60 pacientov hospitalizovaných po EPS bolo rozdelených na
dve rovnaké skupiny (tab. 1 a 2) z h¾adiska intravenózneho podania
alebo nepodania preventívnej dávky 1 g ceftriaxonu (Rocephin R,
Egis Pharmaceutical Ltd, Budape��). V prvej skupine boli 30 pa-
cienti, ktorí tesne po EPS a po odbere �lèe na kultiváciu a citlivos�
dostali uvedenú dávku ceftriaxonu. Druhú skupinu tvorilo ïal�ích
30 pacientov, ktorým nebola odobraná �lè na kultivaèné vy�etrenie
a toto ATB nedostali. V�etci pacienti mali 24-hodinový zákaz pero-
rálneho príjmu, dostávali hydrataèné a spazmolytické infúzie (fy-
ziologický roztok, 5 % glukózu, No-spa, Tramal, Algifen, Mesoca-

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

Women 19 Men 11
�eny Mu�i

Average age 66 years Age range 33-82 years
Priemerný vek 66 rokov Vekové rozpätie 33-82 rokov

Diagnosis before EPS Number of patients Therapy
Diagnóza pred EPS Poèet pacientov Výkon

Benígna stenóza Vaterovej 9 EPS+extrakcia
papily s choledocholitiázou
Benign stenosis of papillae EPS+extraction
Vateri with choledocholithiasis

Tumor hlavy pankreasu s ob�truk- 8 EPS+duodenobi-
ciou distálneho choledochu liárna drená�

Tumour of pancreatic head with EPS+duodenobiliary
obstruction of distal choledochus drainage

Benígna stenóza Vaterovej 7 EPS
papily s dilatáciou �lèových ciest
Benign stenosis of papillae EPS
Vateri with dilatation of biliary
tree

Susp. malígna infiltrácia 4 EPS+duodenobi-
choledochu liárna drená�
Susp. malignant infiltration EPS+duodenobiliary
of the choledochus drainage

Akútna biliárna pankreatitída 2 EPS+extrakcia
s konkrementom zaklíneným
v papile
Acute biliary pancreatitis EPS+extraction
with impacted stone in papilla

Spolu 30
All

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

Women 21 Men 9
�eny Mu�i

Average age 68 years Age range 27-79 years
Priemerný vek 68 rokov Vekové rozpätie 27-79 rokov

Diagnosis before EPS Number of patients Therapy
Diagnóza pred EPS Poèet pacientov Výkon

Benígna stenóza Vaterovej 9 EPS+extrakcia
papily s choledocholitiázou
Benign stenosis of papillae EPS+extraction
Vateri with choledocholithiasis

Tumor hlavy pankreasu s  8 EPS+duodenobi-
ob�trukciou distálneho choledochu liárna drená�
Tumour of pancreatic head EPS+duodenobiliary
with obstruction of distal drainage
choledochus

Benígna stenóza Vaterovej papily 7 EPS
s dilatáciou �lèových ciest
Benign stenosis of papilla Vateri EPS
with dilatation of biliary tree

Susp. malígna infiltrácia 4 EPS+duodenobi-
choledochu liárna drená�
Susp. malignant infiltration EPS+duodenobiliary
of the choledochus drainage

Akútna biliárna pankreatitída 2 EPS+extrakcia
s konkrementom zaklíneným
v papile
Acute biliary pancreatitis EPS+extraction
with impacted stone in papilla
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in 1 %) a boli okrem celkového stavu sledovaní z h¾adiska abdomi-
nálneho dyskomfortu a výskytu subfebrilít. Tesne po EPS, ako aj
v 8 a 24 hodín po výkone sa im vy�etrovali hladiny sérového bili-
rubínu, amyláz, aminotransferáz a krvný obraz.

Výsledky

Kultivaèné nálezy pacientov prvej skupiny a citlivos� na cef-
triaxon je v tabu¾ke 3. Tabu¾ky 4 a 5 poukazujú na ni��í výskyt
subfebrilít, leukocytózy a na rýchlej�í pokles hladín bilirubínu
a amyláz na rôznych úrovniach �tatistickej významnosti (Fischerov
a chí-kvadrátový test) u pacientov, ktorí dostali preventívne ceftria-
xon. Pokia¾ ide o úroveò abdominálneho dyskomfortu a správanie
sa hodnôt aminotransferáz vysoká poèetnos� údajov a ve¾ký rozptyl
nameraných hodnôt nedovo¾oval validné �tatistické hodnotenie. Za
vzostup leukocytov sa pova�ovala hodnota 1O.1O9/l. Za podstatný
pokles hyperbilirubinémie a hyperamylazémie sa oznaèila poloviè-
ná, resp. normálna hodnota týchto biochemických parametrov v po-
rovnaní s východiskovými hodnotami nameranými tesne po výko-
ne. Pokles týchto dvoch sledovaných ukazovate¾ov po 24 hodinách
od vy�etrenia u pacientov, ktorí dostali preventívne ceftriaxon, bol
�tatisticky významný na hladine p>0,05 (chí-kvadrátový test).

Diskusia

V rozsiahlej �túdii zahàòajúcej 11 572 amerických a európ-
skych pacientov po EPS sa akútna cholangitída vyskytla u 149
z nich (1,3 %), prièom jedna tretina týchto pacientov vy�adovala
laparotómiu (LaBerge a Ostroff, 1993). Dal�ia multicentrická �tú-
dia zahàòajúca 5790 pacientov po EPS z USA, 7209 z Nemecka
a 3618 pacientov z iných európskych krajín udáva výskyt cholan-
gitídy po EPS 1,1�1,4 % s mortalitou 8�39 % (LaBerge
a Ostroff, 1993). Riemann (1984) uvádza riziko cholangitídy po

Tab. 3. Bacterial bile colonisation after EPS and before prophylactic
administration of ceftriaxone.
Tab. 3. Kultivácie �lèe odobrané po EPS pred preventívnym podaním
ceftriaxonu.

Baktéria Poèet pacientov Citlivos� na ceftriaxon
Bacteria Number of patients Ceftriaxone sensistivity

Pseudomonas 8 áno
aeruginosa  yes

E. coli 8 áno-yes

Staphylococcus 6 áno
koaguláza negat yes
coagulase neg.

Bacteroides 3 áno
fragilis yes

Clostridium 1 áno
perfringens yes

Negatívna kultivácia 3 �
Negative cultivation

Tab. 4. Ceftriaxone � subfebrilities and leukocytosis in patients after
EPS.
Tab. 4. Ceftriaxon � výskyt subfebrilít a leukocytózy u pacientov
po EPS.

Subfebrilities Fischer�s test
Subfebrility Fisherov test

Pacienti s ceftriaxonom
Patients with ceftriaxone 1

Pacienti bez ceftriaxonu 3 p=0,306
Patients wihout ceftriaxone

Leukocytóza Fisherov test
Leucocytosis Fischer�s test

Pacienti s ceftriaxonom  2
Patients with ceftriaxone

Pacienti bez ceftriaxonu 4 p=0,44
Patients without ceftriaxone

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 chí2 test Decrease in 24 h chí2 test
Pokles do 8 h Chí2-test Pokles do 24 h Chí2-test

C+ 16 p=0,95 26 p>0,05

C- 12 18

Hyperamylasaemia
Hyperamylazémia

Decrease in 8 h chí2 test Decrease in 24 h chí2 test
Pokles do 8 h Chí2-test Pokles do 24 h Chí2-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 odporúèa profylaktické podanie ATB u pacientov
s pozitívnou hemokultúrou, s kalkulóznou ob�trukciou vysoké-
ho stupòa, s chorobami srdcových chlopní a s anamnézou septi-
kémie po manipulácii na Vaterovej papile. Za podmienku úspe�-
nej prevencie cholangitídy po nedostatoènej endoskopickej dre-
ná�i a nemo�nosti extrakcie choledocholitov pova�uje okam�itú
chirurgickú intervenciu. Pod¾a skúseností Chunga (1987) úspe�ná
endoskopická terapia zredukovala septické komplikácie ob�trukè-
ných a stenotizujúcich procesov v �lèových cestách z 33 % na nulu.

Za komplikovanú EPS pova�ujeme napr. výkon u 68-roènej
pacientky s benígnou stenózou Vaterovej papily, ktorá si po prvom
vy�etrení vytrhla zavedený lateroskop z duodéna, prièom sa poda-
rilo uskutoèni� EPS s dlll�kou iba 3 mm. Vzápätí nasledoval vzos-
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tup telesnej teploty na 38,3 °C. A� pri ïal�om pokraèovaní výkonu
bolo mo�né roz�íri� EPS na 8 mm s následným poklesom febrilít,
bilirubínu zo 62,4 µmol/l na 28,3 µmol/l a amayláz z 1,97 µkat/l na
1,02 µkat/l po 8 hodinách od výkonu. Nasadenie preventívneho
antibiotika pova�ujeme v tomto prípade za úplne indikované.

Ceftriaxon je cefalosporín III. generácie, ktoré si udr�uje úèin-
nú plazmatickú hladinu v organizme 24 hodín, preto ho mo�no
podáva� v jednej dávke denne. Úèinkuje proti väè�ine gramnega-
tívnych aeróbov vrátane Proteus mirabilis, Pseudomonas aerugi-
nosa, E. coli a Enterobacter spp. Z grampozitívnych aeróbov sú
citlivé poèetné streptokoky a z anaeróbov Bacteroides a Clostrium
(okrem C. difficile), ako aj sporulujúce fusobacterium, peptoko-
ky a peptostreptokoky (Nsauze, 1982; Tonelli, 1986). Vyluèuje sa
v nezmenenej forme z 50�60 % oblièkami a zo 40�50 % �lèo-
vými cestami (Montanari, 1982). U ¾udí s chorobami oblièiek
netreba upravova� dávku tohto ATB, pokia¾ nepresahuje 2 g den-
ne. Pri �a�kom po�kodení peèenového parenchýmu sa biologický
polèas nemení a zvy�uje sa kompenzaèné vyluèovanie lieèiva ob-
lièkami. Monitorovanie sérových hladín ceftriaxonu a úprava den-
nej dávky sú potrebné iba pri súèasnom po�kodení oblièiek a pe-
èene. Podávanie ceftriaxonu v jednej dennej dávke 1 g sa odporú-
èa v tých prípadoch, keï je pravdepodobnos� vzniku infekcie. Pl-
nou terapeutickou dávkou 2 g ceftriaxonu denne bolo prelieèených
a� 89,4 % ¾ah�ích, zrejme nesupuratívnych cholangitíd (Graber,
1986), èo dokladá jeho vynikajúci prienik do �lèových ciest.

Záver

1. Najèastej�ími baktériami, ktoré sa vyskytovali v �lèových
cestách súboru pacientov po EPS, boli Pseudomonas aeruginosa
a E. coli.

2. V�etky vykultivované baktérie zo �lèových ciest boli citlivé
na ceftriaxon.

3. �tatisticky významný pokles hyperbilirubinémie a hypera-
mylazémie po 24 hodinách od EPS u pacientov, ktorí dostali pre-
ventívne ceftriaxon, pova�ujeme za s¾ubný výsledok. Potvrdenie
predpokladu efektívneho preventívneho podania ceftriaxonu vy-
�aduje podstatné roz�írenie uvedeného súboru pacientov.
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PREDSTAVUJEME NOVÉ KNIHY

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

Vydavate¾stvo Grada Publ. v tomto prípade pribli�uje na�ej
lekárskej verejnosti osvedèenú celosvetovú príruèku farmakoló-
gie, ktorá bola ako jedna z najlep�ích uèebníc pre �tudentov me-
dicíny odmenená èestným úznaním Americkej asociácie autorov
medicínskej literatúry. Predlo�ená publikácia je prekladom z ne-
meckého originálu �Taschenatlas der Pharmakologie�. Príruèka
obasahuje tak v�eobecnú ako aj �peciálnu farmakológiu. Auto-
rom sa podarilo v modernej a didakticky vhodnej forme spraco-
va� nároènú problematiku kmplikovaných interakcií lieèiva s or-

ganizmom na viacerých úrovniach. Iste zobrazenie vedie k urèi-
tej schematizácii, resp. zjednodu�eniu, ale pre �tudentov medicí-
ny je dôle�ité zapamäta� si hlavné mechanizmy úèinkov a inter-
kacií. Farba a ve¾kos� detailov v obrazovej èasti napomáhajú
dobrej v�tiepite¾nosti podstatných údajov. V textovej èasti sú
potom doplnené základné údaje o farmakokinetike lieèiv a far-
makoterapii. Atlas vy�iel v opakovaných doplnených a prepra-
covaných vydaniach.

Odporúèame túto praktickú príruèku spracovanú do pou�ite¾-
nej formy najmä �tudentom v�etkých smerov, ale aj lekárom pre
priblí�enie základných farmakologických údajov o hlavných sku-
pinách lieèiv.

M. Bernadiè


