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Резюме 
Изучение  популяционной  фармакокинетики  ципроф-
локсацина  при  различных  путях  его  введения  позволило 
установить,  что  оральная  форма,  используемая  в  дозе 
500 мг однократно в качестве периоперационной анти-
биотикопрофилактики при трансуретральной резекции 
предстательной  железы,  применённая  за  90–120  мин 
до операции, обеспечивает более высокие концентрации 
препарата в крови, моче и паренхиме простаты по срав-
нению с формой для внутривенного введения, используе-
мой в дозе 400 мг за 30–60 мин до операции. Полученные 
данные  объясняют  более  высокую  эффективность  ци-
профлоксацина после его введения per os с целью периопе-
рационной  антибиотикопрофилактики  при  проведении 
трансуретральной резекции предстательной железы.

ВВеденИе 

Доброкачественная гиперплазия предстательной 
железы встречается у 6 % мужчин. У здоровых муж-
чин в возрасте 46 лет риск развития данного заболе-
вания в последующие 30 лет составляет 45 %. Рас-
пространенность гиперплазии в возрасте 45–49 лет 
составляет 2,7 %, тогда как к 80 годам показатель 
возрастает до 24 % [5, 6].

Известно, что трансуретральная резекция пред-
стательной железы (ТУРП) в лечении её доброкаче-
ственной гиперплазии является одной из наиболее 
распространенных операций в урологии и состав-
ляет от 69 до 93 % от их общего числа [3]. И в на-
стоящее время этот метод справедливо называют 
«золотым стандартом» в хирургии заболевания, так 
при малой травматизации он обеспечивает хоро-
шие, в том числе и отдаленные, результаты. Вместе 
с тем, опыт применения ТУРП показал, что в после-
операционном периоде частота развития инфек-
ционных осложнений, таких как пиелонефрит, про-
статит, эпидидимит, сепсис в значительной степени 

варьирует и составляет, по данным исследований, 
от 6 до 22 % [7, 8]. При этом сообщается, что по-
слеоперационные инфекционно-воспалительные 
осложнения после малоинвазивных урологических 
вмешательств, включая ТУРП, чаще всего проявля-
ются острым пиелонефритом (32,4 %), острым уре-
тритом (20,6 %), острым циститом (16,7 %), острым 
орхоэпидидимитом (16,7 %), острым простатитом 
(8,8 %), а также нагноением послеоперационной 
раны (4,9 %) [4].

Основными возбудителями инфекционных 
осложнений в послеоперационном периоде после 
ТУРП, как правило, являются энтеробактерии и эн-
терококки. Данные микробиологических исследова-
ний свидетельствуют о том, что инфекции мочевых 
путей чаще всего вызывают представители семей-
ства Enterobacteriaceae, при этом наиболее распро-
страненным уропатогеном выступает E. coli, которая 
встречается у 76,2 % пациентов. Другие уропатоге-
ны обнаруживаются значительно реже. В частности, 
K. pneumoniae выявляется в 4,8 %, P. аeruginosa — 
в 3,8 %, P. mirabilis — в 1,8 %, S. agalactiae — в 1,5 %, 
S. aureus — в 1,3 % случаев. Частота обнаружения 
других возбудителей обычно не превышает 1 % [4].

Целью исследования явилось изучение фар-
макокинетических различий после внутривенного 
и орального способов введения ципрофлоксацина 
в ходе периоперационной профилактики инфекци-
онных осложнений у пациентов с доброкачествен-
ной гиперплазией предстательной железы.

мАтеРИАлы И метОды ИССледОВАнИя 

В исследовании приняли участие 66 мужчин 
в возрасте 50 лет и старше с диагностированной до-
брокачественной гиперплазией предстательной же-
лезы (объём железы — 30–60 см 3). Всем пациентам, 
которым планировалась ТУРП, проводилась перио-
перационная антибиотикопрофилактика (ПАП), ко-
торую осуществляли путем назначения субстанции 
ципрофлоксацина гидрохлорида с содержанием 
99,7 % активного вещества (производитель — ком-
пания «Чжецзян Губанг Фармасьютикал», Китай).
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Предварительно пациентов делили на 2 группы. 
Пациенты 1-й группы (n = 30) получали ципрофлок-
сацин однократно в дозе 400 мг внутривенно (в/в) 
за 30–60 мин до ТУРП. Пациенты 2-й группы (n = 36) 
получали препарат внутрь (per os) также однократ-
но в дозе 500 мг за 90–120 мин до ТУРП. Интервалы 
введения и дозы были выбраны в соответствии с за-
явленными производителем особенностями фарма-
кокинетики препарата и данными о формировании 
в крови пиковых концентраций ципрофлоксацина.

Забор мочи у пациентов проводили с помо-
щью катетера Фолея № 16. Пробы крови получали 
из вены посредством одноразовой системы. Фраг-
менты ткани предстательной железы размером 
5 × 5 мм извлекали у пациентов в ходе операции че-
рез 10–15 мин после её начала.

Определение содержания ципрофлоксаци-
на в биологических пробах оценивали с помощью 
метода жидкостной хроматографии и ультрафио-
летового детектирования (Agilent 1100, США). Ко-
личественное определение содержания препара-
та осуществляли с помощью метода абсолютной 
калибровки и программного обеспечения фирмы 
«Agilent» (США).

Статистическую обработку результатов вы-
полняли, используя пакеты прикладных программ 
Microsoft Excel 2000 и Statistica 7. Сравнение полу-
ченных данных проводили с помощью t-критерия 
Стьюдента [1].

РезультАты ИССледОВАнИя  
И Их ОбСужденИе 

Как было установлено, концентрация ципрофлок-
сацина в моче пациентов 1-й (в/в) группы была в 2 раза 
ниже, чем во 2-й (внутрь) и составила 58,91 ± 39,57 мг/л, 
в то время как введение препарата per os обеспечило 
концентрацию 105,48 ± 64,32 мг/л (табл. 1).

В последующем, в ходе наблюдения за состоя-
нием пациентов после выполнения ТУРП, было 
отмечено, что профилактический приём дозы ци-
профлоксацина внутрь за 90–120 мин до операции 
сопровождался развитием инфекционных ослож-
нений всего в 2,5 % случаев в сравнении с резуль-
татами, полученными после в/в введения препарата 
за 30–60 мин до операции — в этой группе ослож-
нения возникали у 20 % пациентов. Клинические ре-
зультаты ПАП при изученных в исследовании путях 
введения ципрофлоксацина в полной мере согласо-
вывались с данными популяционного фармакокине-
тического исследования.

В частности, определение содержания ципроф-
локсацина в крови пациентов показало, что концен-
трация препарата после в/в введения была в 4 раза 
ниже, чем после введения per os — соответственно 
0,47 ± 0,23 против 2,15 ± 1,15 мг/л (p = 0,00008).

Та же динамика была выявлена при определе-
нии концентрации ципрофлоксацина в паренхиме 
простаты. Установлено, что содержание препа-
рата после в/в введения в железе было в 1,5 раза 
ниже в сравнении с результатами, полученными 
после орального применения — соответственно 
1,32 ± 0,74 и 1,94 ± 1,30 мг/л (p = 0,00008).

Полученные данные нашли себе обоснование 
в ряде литературных источников. Например, согласно 
результатам М. И. Когана и соавторов [2], в условиях 
ПАП с последующей трансуретральной резекцией 
предстательной железы частота развития инфекций 
мочевыводящих путей в ходе послеоперационного 
периода у пациентов, получавших ципрофлоксацин 
per os (500 мг) и в/в (400 мг), статистически досто-
верно уменьшалась на 7-е и 14-е сутки соответствен-
но. Следует отметить, что полученные авторами све-
дения в дальнейшем позволили существенно снизить 
частоту назначения антибактериальных препаратов 
пациентам в сравнении с больными, не получавшими 
антибиотикопрофилактику до ТУРП.

Эффективность периоперационной антибио-
тикопрофилактики была подтверждена результа-
тами систематических обследований, а также дан-
ными мета-анализов [9, 10]. Так, согласно A. Berry 
и A. Barratt [9], мета-анализ 32 проспективных, 
рандомизированных, контролируемых исследова-
ний с участием более 4 000 пациентов продемон-
стрировал существенные преимущества ПАП при 
ТУРП. Преимущества заключались в уменьшении 
относительного риска бактериурии и бактериемии 
на 65 и 77 % соответственно. Причем было уста-
новлено, что снижение риска бактериурии после 
применения фторхинолонов составило 92 %, тог-
да как для прочих популярных препаратов — всего 
55–65 % [9].

В других исследованиях также была доказана вы-
сокая эффективность парентеральных и перораль-
ных режимов ПАП при ТУРП, в том числе и с приме-
нением препаратов фторхинолонового ряда [11–13, 
15, 16]. При этом авторы подчёркивали, что и в со-
временных условиях ципрофлоксацин остаётся наи-
более широко применяемым препаратом из спектра 
назначаемых с целью профилактики инфекционных 
осложнений в послеоперационном периоде у паци-
ентов перенесших ТУРП [14].

n Таблица 1. Концентрации ципрофлоксацина в моче, крови и ткани предстательной железы при внутривенном способе 
введения и введении внутрь

Материал Моча, мг/л Сыворотка крови, мг/л Ткань простаты, мг/л

Способ введения в/в, 400 мг внутрь, 500 мг в/в, 400 мг внутрь, 500 мг в/в, 400 мг внутрь, 500 мг

Количество в группе n = 30 n = 36 n = 16 n = 12 n = 27 n = 33

M ± m 58,91 ± 39,57 105,48 ± 64,32 0,47 ± 0,23 2,15 ± 1,15 1,32 ± 0,73 1,94 ± 1,30

M — среднее арифметическое, m — стандартное отклонение
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ВыВОды 

1. Применение оральной лекарственной формы 
ципрофлоксацина в условиях периоперацион-
ной антибиотикопрофилактики в дозе 500 мг 
за 90– 120 мин до трансуретральной резекции 
предстательной железы обеспечивает более 
высокие концентрации препарата в крови, моче 
и паренхиме предстательной железы по срав-
нению с результатами, полученными по итогам 
внутривенного введения препарата в дозе 400 мг 
за 30–60 мин до операции.

2. Полученные данные объясняют более высокую 
эффективность ципрофлоксацина после его 
применения внутрь и позволяют фармакокине-
тически обосновать режимы периоперацион-
ной антибиотикопрофилактики инфекционных 
осложнений после проведения трансуретраль-
ной резекции предстательной железы.
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ProPhyLAxiS in PAtiEntS with BEnign  
ProStAtiC hyPErPLASiA

I. V. Sosin, V. V. Rafalskiy, P. D. Shabanov 

 The study of population pharmacokinetics   SSuumar:�
of ciprofloxacin at various ways of administration helps to 
found that the once usage of 500 mg ciprofloxacin orally 
90–120 min before the surgery as preoperative antibiotic 
prophylaxis with transurethral resection of the prostate 
gland creates a significantly higher concentration of the 
drug in blood, urine and prostate parenchyma compared 
to intravenously administration of 400 mg ciprofloxacin 
30–60 min before operation. Thus, the data obtained ex-
plain the higher efficacy of oral administration of cipro-
floxacin as preoperative antibiotic prophylaxis in patients 
undergoing transurethral resection of the prostate.

ciprofloxacin; benign prostatic hyperpla-  KKr  ward:  �
sia; preoperative antibiotic prophylaxis.
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