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Метою цієї статті є наведення клінічного випадку виникнення антибіо- тик-асоційованої діареї (апІіЬіоІіс-аззосіаІесі сііаггііеа, ААО) у пацієнтки піс­ля планової лапароскопічної холецистектомії. Антибіотикопрофілактика є невід’ємною складовою частиною ведення пацієнта в абдомінальній хірургії. Одним з ускладнень призначення антибіотиків може бути антибіотик-асо- ційована діарея, найбільш поширеним збудником якої виступає Сіозігісііит сШТЇсііе (сіозігісііоісіез сіійтсіїе-аззосіаіесі сііаггііеа, СОАО). Важкість клінічних проявів варіює від безсимптомного носійства до важких системних пору­шень, що закінчуються смертю пацієнта. У статті описані підходи до діагнос­тики та лікування діареї, асоційованої з Сіозігісііит сШТЇсііе.
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АМТІВІОТІС-А55ОСІАТЕО ОІАККНЕА(ААВ) Ш АРАТІЕМТАЕТЕК5СНЕВІЛ.ЕВ 
ІАРАКО5СОРІССНОЬЕС¥5ТЕСТОМ¥(АСІІМІСАІСА5Е)
Мупка МЛДТуиІуиппук А.С., КоЬеІуаІзкуі Уи.Уи.ТІїе ригрозе оГ І її і з агіісіе із Іо ргезепі а сііпісаі сазе оГ апІіЬіоїіс- аззосіаіесі сііаггііеа (ААО) іп а раїіепі аїіег зсЬесІиіесІ Іарагозсоріс сЬоіесузІесІоту. АпІіЬіоїіс ргорЬуіахіз із ап іпіе^гаі рагіоіраїіепі тапа^етепі іп аЬсіотіпаі зиг§егу. Опе ої іЬе сотріісаііопз оі ргезсгіЬіп§ апІіЬіоІісз сап Ье апІіЬіоІіс-аззосіаІесі сІіаггЬеа, іЬе тозі соттоп саизаііуе а§епІ ої \у1і і сії із Сіозігісііит сШТісііе (сіозігісііоісіез сШТЇсііе-аззосіаІесі сІіаггЬеа, СВАВ). ТЬе зеуегіїу ої сііпісаі тапіГезІаІіопз уагіез їгот азутріотаїіс саггіа§е Іо зеуеге зузіетіс сіізогсіегз іоасіесі Іо іЬе сІеаіЬ ої іЬе раїіепі. ТЬе агіісіе сіезсгіЬез арргоасЬез Іо іЬе сііа§позіз апсі Ігеаїтепі ої сІіаггЬеа аззосіаіесі ууііЬ Сіозігісііит сШТісііе.
Кеу мсогсіз: апІіЬіоІіс-аззосіаІесі сІіаггЬеа, Сіозігісііит сШТісііе, іарагозсоріс сЬоіесузІесІоту.

Вступ. Хірургія шлунково-кишкового тракту часто є складною через несподіва­ні післяопераційні ускладнення, такі як ілеїт, порушення всмоктування, негерме- тичність анастомозу, діарея, запальні реакції та небезпечні для життя інфекції [1].Виникнення післяопераційних ускладнень є серйозним, але поки що непере­борним тягарем у вісцеральній хірургії, що призводить до вищого рівня захво­рюваності та смертності у прооперованих пацієнтів. Крім того, виникнення піс­ляопераційних ускладнень є значним економічним тягарем для систем охорони здоров’я [2].Діарея, що виникає після введення антибіотиків, визначається як антибіоти- ко-асоційована діарея [3]. Це синдром порушення кишкової флори, викликаний антибіотиками, який не можна пояснити іншими причинами діареї. Захворюва­ність на ААВ становить приблизно 5-35% пацієнтів, які отримували антибіотики [4-8], і варіюється через відмінності в популяціях і типах антибіотиків, що вико­ристовуються. Поява симптомів варіює від кількох годин після початку антибіо- тикотерапії до 6-8 тижнів після припинення введення препаратів [9]. Сіозігісііит сііНтсіїе є найпоширенішим нозокоміальним патогеном і причиною 10-20% ви­падків ААО та більшості випадків антибіотико-асоційованого коліту [3; 9; 10].Однофакторний регресійний аналіз факторів ризику, пов’язаних з ААВ, по­казав, що вік, стать, використання інгібіторів протонної помпи, парентеральне харчування, профілактичне використання пробіотиків, гіпертонія, діабет, оцінка АРАСНЕ II під час надходження у відділення інтенсивної терапії та використання інгібіторів ферментів антибіотики були пов’язані з ААВ у важкохворих пацієн­тів [9]. Дотепер точно невідомо, чи пов’язані деякі або всі ці впливи з постхірур- гічним СВАВ, хоча тривала антибіотикопрофілактика і додавання пероральних передопераційних антибіотиків асоціюються з підвищеним ризиком післяопера­ційного СВАВ [10]. Згідно з даними досліджень, цефалоспорини, пеніцилін, лін- коміцин і азитроміцин найбільш легко індукують ААВ [9].Основними клінічними проявами ААВ є діарея переважно у вигляді водянис­тих випорожнень, хоча в калі може бути слиз, гній або кров; підвищена кількість лейкоцитів; лихоманка; біль у животі; здуття живота; токсичний мегаколон; 
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поліорганна дисфункція; та інші симптоми. Важкість стану варіює від безсимп- томного носійства до токсичного мегаколону і загибелі пацієнта [11]. Характер­ною ознакою захворювання є поява псевдомембранозних змін слизової оболон­ки кишківника. Виникнення ААП, безсумнівно, погіршує стан тяжкохворого паці­єнта, що призводить до підвищення ризику смерті [9].Під час обстеження пацієнта з підозрою на СПАВ важливо зосередитись на виявленні шкідливих ліків, таких як антибіотики, і особливостей пацієнта з високим ризиком, таких як літній вік або наявність супутніх хронічних захво­рювань [11].Лабораторні дослідження можуть бути корисними для діагностики СПАВ. У цьому відношенні призначення включають загальний аналіз крові, аналіз калу, а в деяких випадках рентгенографію та ендоскопію. Тест на антиген С. Віїїісііе також повинен бути позитивним [11]. Підвищені рівні МЕК. (пеиІгоГіІ-ІутрЬосуІе гаїіо], МРУ (теап ріаіеіеі уоіите] і СКР (С-геасІІуе ргоіеіп] у сироватці крові мо­жуть служити біомаркерами для прогнозування рецидивів і смертності у пацієн­тів із СВАВ [8].Є багато запропонованих методів лікування СВАВ, але найпоширенішими є відміна антибіотика, який спричинив захворювання, і призначення антибіотика, який вбиває бактерію [12].Антибіотики служать стандартним лікуванням первинного СВАВ. Однак ре­цидиви виникають приблизно у чверті випадків після лікування антибіотиками. Коли СВАВ рецидивує, пацієнти можуть потрапити в порочне коло антибіотико- терапії та рецидивів. Крім того, використання антибіотиків було визначено як основний фактор ризику розвитку СВАВ, і повідомлення про штами зі зниженою чутливістю до ванкоміцину стають усе більш частими [13]. Тим не менш докази середньої якості свідчать про те, що ванкоміцин перевершує метронідазол, а фі- даксоміцин перевершує ванкоміцин. Відмінності в ефективності між цими анти­біотиками не надто великі, і перевагою метронідазолу є його значно нижча вар­тість порівняно з двома іншими антибіотиками. Якість доказів для тейкопланіну дуже низька [12]. Рекомендується пероральний ванкоміцин у збільшеній дозі (500 мг] 4 рази на добу в поєднанні з внутрішньовенним метронідазолом. У вкрай важких випадках проводиться хірургічне втручання. Поточні рекомендації реко­мендують два хірургічних втручання: тотальну абдомінальну колектомію [ТАС] з кінцевою ілеостомією або ілеостомою з відвідною петлею [ЬІ], інтраопераційне промивання товстої кишки та антероградне промивання ванкоміцином [11].До альтернативних видів лікування належать трансплантація фекальної мі- кробіоти (Гесаі гпісгоЬіоІа Ігапзріапіаііоп, ЕМТ) та внутрішньовенне введення іму- ноглобуліну (іпігауепоиз іттипо§1оЬи1іп, ІУІС].
Опис клінічного випадку. Пацієнтка І, 1948 року народження, госпіталізо­вана 08.05 в хірургічне відділення з метою проведення планового оперативного втручання в об’ємі: лапароскопічна холецистектомія. Діагноз до оперативного втручання: основний - камінь жовчного міхура, супутній - цукровий діабет 2 типу, субкомпенсований; ІХС: дифузний кардіосклероз, ГХ II ст., СН 2А. 09.05 пацієнтка прооперована в умовах загального знеболення. 11.05, перебуваючи в хірургічно­му відділенні для спостереження в післяопераційному періоді, пацієнтка впала з висоти власного зросту і отримала закритий чрезвертлюжний перелом лівої стегнової кістки зі зміщенням уламків. 20.05 госпіталізована в травматологічне 
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відділення та прооперована в об’ємі: закрита репозиція перелому лівої стегнової кістки під СМА. Під час оперативного втручання з метою антибіотикопрофілак- тики пацієнтці було призначено цефтріаксон у дозуванні 2 г внутрішньовенно. 1 добу післяопераційного періоду пацієнтка перебувала на лікуванні у ВАІТ, після чого 21.05 була переведена для подальшого спостереження та лікування до відді­лення травматології. На момент переводу скарг зі слів пацієнтки не мала, загаль­ний стан оцінювався як стабільний. Після переводу введення цефтріаксону про­довжувалось у дозуванні 1 г двічі на добу. З 22.05 у пацієнтки з’явились скарги на кольки, біль у животі, часту дефекацію до 3-4 разів на добу та загальну слабкість. Вищеописані скарги наростали в динаміці, у зв’язку з чим для подальшого ліку­вання пацієнтка переведена до ВАІТ, введення антибактеріального засобу було припинене. З 23.05 стан пацієнтки з поступовою негативною динамікою у вигля­ді збільшення частоти дефекацій до 12 на добу, виникненням та прогресуванням синдрому поліорганної недостатності, шкала 8ОРА + ЬІРЕ 4 бали (церебральна, дихальна, серцево-судинна, гастроінтестинальна недостатність]. Для верифікації діагнозу пацієнтці виконано фіброколоноскопію (слизова кишківника набрякла, горбиста, запалена, з нальотом брудно-сірого кольору, ознаки дифузного коліту з псевдомембранами] та дослідження калу (панкреатична еластаза - 52,5 мкг; кальпротектин фекальний - > 2100 мкг/г]. З огляду на скарги, дані анамнезу та додаткові методи дослідження було встановлено попередній діагноз: Сіозігісііит сііГйсіІе асоційована діарея (псевдомембранозний коліт] та взятий матеріал для бактеріологічного дослідження. Для лікування ускладнення, згідно з настановою МОЗ № 00173, пацієнтці призначений метронідазол 500 мг перорально тричі на добу та ванкоміцин 1000 мг двічі на добу парентерально (з огляду на недоступ­ність в Україні пероральної форми ванкоміцину]. Незважаючи на призначене лікування загальний стан пацієнтки продовжував прогресивно погіршуватись за рахунок наростання явищ поліорганної недостатності. 06.06 на фоні повного комплексу інтенсивної терапії у пацієнтки розвинулась зупинка кровообігу, реа­німаційні заходи без ефекту, діагностовано біологічну смерть.
Обговорення1. Антибіотик-асоційована діарея може виникати як ускладнення антибіоти- копрофілактики у пацієнтів у плановій абдомінальній хірургії.2. Сіозігісііит сііГйсіІе є найбільш поширеним збудником антибіотик-асоційо- ваної діареї.3. Виникнення діареї після планових оперативних втручань значно обтяжує протікання післяопераційного періоду і може призводити до загибелі пацієнта.4. Лікування полягає у відміні антибіотика, що призвів до виникнення діареї, і призначенні ванкоміцину.5. Альтернативні способи лікування потребують подальших досліджень для визначення ефективності та безпеки.
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