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Цель — проанализировать вариабельность концентрации цефуроксима для внутрикамерного введения при приготовлении рас-
творов ex tempore в условиях реальной клинической практики. Материалы и методы. В исследовании принимали участие 
2 операционные медсестры, каждая из которых подготовила по 20 образцов раствора цефуроксима для внутрикамерного 
введения по единому протоколу разведения. Концентрацию антибиотика в растворах измеряли фотоколориметрическим ме-
тодом. Результаты. Эксперимент, моделирующий условия реальной клинической практики, продемонстрировал значительный 
размах концентраций цефуроксима в растворах, приготовленных ex tempore. Средняя концентрация антибиотиков в пробах, 
подготовленных 2 медсестрами, составляла 1,189 [1,075; 1,383] и 1,019 [0,984; 1,10] мг/мл соответственно, р = 0,0002. 
Размах колебаний составил 0,4 мг/мл, или 40,5 % от минимального зарегистрированного значения. Заключение. Высокая 
вариабельность концентрации цефуроксима при приготовлении ex tempore может приводить к ряду нежелательных явлений. 
Непреднамеренная передозировка обусловливает развитие серозной отслойки сетчатки и токсического синдрома передней 
камеры. Пониженное содержание антибиотика можно рассматривать как одну из причин развития инфекционных осложнений, 
вызванных чувствительными к цефуроксиму штаммами бактерий. Актуальной научной задачей представляется совершенство-
вание подходов, субстанций и путей введения противомикробных средств, позволяющих повысить безопасность катаракталь-
ной хирургии в условиях меняющейся структуры и нарастающей резистентности глазной микробиоты.
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Variability of Antibiotic Concentration in Solutions for Intracameral Administration in Cataract Surgery

В России ежегодно проводится около полумиллиона 
операций факоэмульсификации катаракты [1–3]. Острый 
послеоперационный эндофтальмит как наиболее опасное 
осложнение в  хирургии катаракты возникает вследствие 
инфицирования внутриглазных структур и  угрожает 
потерей зрения и  глаза как органа  [4–6]. Современная 
профилактика эндофтальмита включает комплекс меро‑
приятий, направленных на снижение риска микробной 
контаминации глазной поверхности, медицинских изде‑
лий и растворов, а также различные варианты периопера‑
ционной антибиотикопрофилактики  [6–10]. Безопасным 
и  экономически обоснованным способом профилактики 
эндофтальмита признано введение антибиотиков в перед‑
нюю камеру — цефуроксима, моксифлоксацина или ван‑
комицина [9–14]. Внутрикамерное введение антибиотика 
в  конце операции статистически значимо снижает риск 
развития эндофтальмита по сравнению с эпибульбарным 
применением [14–16]. Введение цефуроксима в дозе 1 мг 
в 0,1 мл в переднюю камеру в конце операции рассматри‑
вают как стандарт профилактики эндофтальмита после 
факоэмульсификации  [17–21]. По данным глобального 
опроса оперирующих катарактальных хирургов, 59 % оф‑
тальмологов заканчивают факоэмульсификацию катарак‑

Variability of Antibiotic Concentration in Solutions 
for Intracameral Administration in Cataract Surgery

S.N. Svetozarskiy1,2, G.S. Igonin2, V.V. Starostenko3, S.V. Shcherbakova1, A.N. Andreev1, I.G. Smetankin2

1 Volga District Medical Centre under the Federal Medical and Biological Agency of Russia 
Nizhnevolzhskaya emb., 2, Nizhny Novgorod, 603001, Russian Federation

2 Privolzhsky Research Medical University 
Minin and Pozharsky sq., 10/1, Nizhny Novgorod, 603005, Russian Federation

3 National Research Lobachevsky State University of Nizhny Novgorod 
Gagarin ave., 23, Nizhny Novgorod, 603022, Russian Federation

ABSTRACT

Purpose: to evaluate the variability of cefuroxime concentration for intracameral administration during preparation of ex tempore solu-
tions under conditions of real clinical practice. Materials and methods. Two operating room nurses participated in the study, each 
prepared 20 samples of cefuroxime solution for intracameral administration according to a uniform dilution protocol. The concentra-
tion of antibiotic in the solutions was measured by photocolorimetric method. Results. The experiment modelling the conditions of real 
clinical practice demonstrated a significant difference of cefuroxime concentrations in solutions prepared ex tempore. The mean 
antibiotic concentration in samples prepared by 2 nurses was 1.189 [1.075; 1.383] mg/ml and 1.019 [0.984; 1.10] mg/ml, re-
spectively, p = 0.0002. The range of variation was 0.4 mg/ml, or 40.5 % of the minimum recorded value. Conclusion. High variability 
of cefuroxime concentration during ex tempore preparation may lead to a number of undesirable events. Unintentional overdosing 
causes the development of serous retinal detachment and anterior chamber toxic syndrome. Low antibiotic content can be considered 
as one of the reasons for the development of infectious complications caused by cefuroxime-sensitive bacterial strains. Improvement 
of approaches, substances and routes of administration of antimicrobial agents to improve the safety of cataract surgery in the condi-
tions of changing structure and increasing resistance of ocular microbiota seems to be an urgent scientific task.

Keywords: phacoemulsification, cefuroxime, antibiotic, side effect, toxic reaction
For citation: Svetozarskiy S.N., Igonin G.S., Starostenko V.V., Shcherbakova S.V., Andreev A.N., Smetankin I.G. Variability of An-

tibiotic Concentration in Solutions for Intracameral Administration in Cataract Surgery. Ophthalmology in Russia. 2024;21(3):540–545. 
https://doi.org/10.18008/1816-5095-2024-3-540-545

Financial transparency: none of the authors has a financial interest in the materials or methods presented.
There is no conflict of interest.

Ophthalmology in Russia. 2024;21(3):540–545

ты внутрикамерным введением цефуроксима, 12 % — рас‑
твором другого антибиотика  [22]. Широкое применение 
цефуроксима off-label привело к  накоплению клиниче‑
ского опыта в отношении таких нежелательных реакций, 
как анафилактический шок, геморрагический инфаркт 
сетчатки, синдром токсической реакции передней камеры 
и  серозная отслойка сетчатки  [23–27]. При этом случаи 
серозной отслойки сетчатки описаны как при непредна‑
меренной передозировке, так и в ответ на введение над‑
лежащей дозы цефуроксима [23, 24, 27, 28]. В то же время 
невозможно убедительно заявлять о точности разведения 
ex tempore и, соответственно, о правильном дозировании 
препарата на основании только лишь математических рас‑
четов без контроля концентрации полученных растворов 
в условиях реальной клинической практики.

Цель работы  — проанализировать вариабельность 
концентрации цефуроксима для внутрикамерного вве‑
дения при приготовлении растворов ex tempore в услови‑
ях реальной клинической практики.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В исследовании принимали участие две операцион‑
ные медсестры, имеющие непрерывный стаж работы 
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в  офтальмологической операционной 12  и  7  лет соот‑
ветственно. Обе медсестры на регулярной основе под‑
готавливают и  подают хирургу растворы антибиотика 
для внутрикамерного введения в течение не менее 7 лет.

Приготовление растворов осуществлялось в  обыч‑
ном для данной процедуры порядке в  условиях оф‑
тальмологической операционной ФБУЗ «ПОМЦ ФМБА 
России» в присутствии врача‑офтальмолога, что полно‑
стью имитировало рутинную практику. Каждой медсе‑
стре было выдано 5 флаконов с порошком цефуроксима 
и  по 4  инсулиновых шприца на каждый флакон. Далее 
750  мг цефуроксима растворяли в  7,5  мл 0,9  % раство‑
ра хлорида натрия, затем смешивала 0,1 мл полученного 
раствора с 0,9 мл физиологического раствора. Шприцы 
впоследствии маркировали в  соответствии с  условным 
индивидуальным номером медсестры, флакона и поряд‑
ком пробы по счету (рис. 1).

Концентрацию антибиотика в  растворах измеря‑
ли фотоколориметрическим методом на лабораторной 
базе ННГУ им. Лобачевского спустя 1  час после при‑
готовления растворов. Применяли спектрофотометр 
СФ‑2000 (ЗАО «ОКБ Спектр», Россия), предназначен‑
ный для определения спектральных коэффициентов 
пропускания жидких прозрачных образцов в  диапа‑
зоне 190–1100  нм. Анализ производили по программе 
«Сканирование», режим  — прецизионный. В  качестве 
контроля использовали содержимое 3  флаконов офи‑

цинальных глазных капель 0,5  % моксифлоксацина 
(Моксифлоксацин‑оптик). Расчет концентрации, пря‑
мо пропорциональной оптической плотности раствора, 
проводился в соответствии с инструкцией и методиче‑
скими рекомендациями к прибору.

Дополнительно в целях демонстрации роли переме‑
шивания растворов в достижении равномерной концен‑
трации проводился эксперимент с добавлением раство‑
ра пищевого красителя к  0,9  мл 0,9  % хлорида натрия. 
Распределение красящего вещества в растворе оценива‑
ли визуально.

Статистическую обработку выполняли при помощи 
пакета прикладных программ Minitab 16.0. Данные пред‑
ставляли в виде M [min; max], где M — среднее арифме‑
тическое, m — стандартное отклонение. Статистическую 
значимость различий в распределении признаков в двух 
исследуемых сериях эксперимента определяли с  по‑
мощью непараметрического U‑теста Манна  — Уитни. 
Принятый уровень значимости p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Средняя концентрация раствора цефуроксима в про‑
бах, подготовленных медсестрой 1, составила 1,189 [1,075; 
1,383] мг/мл, в  образцах медсестры 2  — 1,019  [0,984; 
1,10]  мг/мл (рис. 2). Различие полученных показателей 
было статистически значимо, р  = 0,0002. Размах коле‑
баний концентрации антибиотика составил 0,4  мг/мл, 

Рис. 1. Подготовка проб с растворами цефуроксима, приготовленными ex tempore, к фотоколориметрическому исследованию

Fig. 1. Preparation of samples with ex tempore cefuroxime solutions for photocolorimetric analysis
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или 40,5  % от минимального зарегистрированного зна‑
чения (0,984–1,383  мг/мл). В  ходе подготовки растворов 
было отмечено, что медсестра 1 использует одну иглу ин‑
сулинового шприца как для набора раствора из флакона, 
так и для повторного разведения, в то время как медсе‑
стра 2 проводит замену иглы перед вторым этапом.

В эксперименте с  пищевым красителем равномер‑
ное распределение красящего вещества при визуальной 
оценке достигалось через 1 минуту после его добавления 
(рис. 3).
ОБСУЖДЕНИЕ

Настоящее исследование продемонстрировало зна‑
чительный размах колебаний концентрации антибиоти‑
ка в растворах, приготавливаемых ex tempore. К факто‑
рам, препятствующим точному дозированию препарата, 
относились использование одной иглы для набора рас‑
твора из флакона с  антибиотиком и  повторного разве‑
дения, а  также короткий промежуток времени от при‑
готовления раствора до его введения.

Решению аналогичной задачи была посвящена рабо‑
та D. Lockington и соавт., которые использовали хлорид 
калия (KCl) в качестве замены цефуроксима, чтобы сни‑
зить затраты на получение и  анализ антибиотика  [29]. 
Анализ образцов проводился методом пламенной фото‑
метрии и показал значительную степень вариабельности 
получаемого раствора: в зависимости от используемого 

протокола разведения размах колебаний концентрации 
составлял 0,616–1,773 и 0,520–7,253 мг/мл. Столь высо‑
кий размах колебаний можно объяснить дизайном ис‑
следования, поскольку исследовалась не концентрация 
напрямую, а количество сухого вещества в 0,1 мл полу‑
ченного раствора. Кроме того, в исследование включали 
пробы, полученные как медсестрами, так и  лаборанта‑
ми‑химиками.

Все участники производили разведение по ориги‑
нальному протоколу, предложенному организаторами 
исследования, что не позволяет утверждать о сопостави‑
мости полученных результатов с реальной клинической 
практикой. В  то же время развитие идеи D. Lockington 
и  соавт. в  нашем исследовании позволило наиболее 
полно приблизить условия эксперимента к  рутинной 
практике за счет применения привычных материалов 
(цефуроксим вместо хлорида калия), отработанного про‑
токола, участия опытных медсестер и современных ме‑
тодов анализа. Учитывая обнаруженное нами 40 % раз‑
личие в итоговом содержании цефуроксима при полном 
перемешивании (экспозиция 1 час), немедленное иссле‑
дование различных порций в пределах 1 шприца могло 
показать более высокий размах колебаний. Кроме того, 
полученное отклонение от планируемой концентрации 
может потенцироваться при введении в переднюю каме‑
ру объема раствора, отличного от 0,1 мл, что периодиче‑
ски происходит в реальных условиях.

Непреднамеренно избыточное содержание цефу‑
роксима в  растворах для внутрикамерного введения 
может быть причиной развития нежелательных реак‑
ций и  осложнений, включая серозную отслойку сет‑
чатки и токсический синдром передней камеры [23, 24, 
27, 28]. Установленная высокая вариабельность кон‑
центрации позволяет предположить существенный 
разброс количества антибиотика, реабсорбированного 
тканями глаза, с превышением индивидуально перено‑
симой дозы даже при соблюдении алгоритма двухэтап‑
ного разведения.

Пониженное содержание антибиотика в  растворах 
для внутрикамерного введения, обусловленное несовер‑
шенством технологии приготовления ex tempore, можно 
рассматривать как одну из причин развития инфекци‑
онных осложнений. Достоверное снижение частоты 
острого послеоперационного эндофтальмита в условиях 
внутрикамерной профилактики с использованием цефу‑
роксима сопровождается значимым ростом количества 
инфекций, обусловленных штаммами, резистентными 
к  цефуроксиму, либо грибковыми патогенами  [28, 30–
32]. В  серии из 5  случаев острого послеоперационного 
эндофтальмита бактериологический анализ содержимо‑
го передней камеры показал наличие α‑гемолитического 
стрептококка, Staphylococcus epidermidis и Serratia marces-
cens. Два штамма бактерий имели устойчивость к цефу‑
роксиму на антибиотикограмме. Несмотря на паренте‑
ральные и  интравитреальные инъекции антибиотиков, 

Рис. 2. Диаграмма распределения концентраций цефуроксима 
в растворах, приготовленных двумя операционными сестрами

Fig. 2. Distribution diagram of cefuroxime concentrations in solu-
tions prepared by two operating room nurses

Рис. 3. Неравномерная концентрация раствора в инсулиновом 
шприце после добавления красителя

Fig. 3. Irregular concentration of solution in the insulin syringe after 
adding the dye
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в  4  из 5  случаев исход был неблагоприятным, острота 
зрения составляла менее 0,1 [33]. В 2 описанных наблю‑
дениях возбудителем инфекции являлась Granulicatella 
adiacens [34]. В ретроспективном анализе 75 тысяч опера‑
ций по поводу катаракты с внутрикамерной антибиоти‑
копрофилактикой острый эндофтальмит с положитель‑
ным результатом бактериологического исследования 
был выявлен в  33  случаях  [30]. Из них у  27  пациентов 
инфекцию вызвали цефуроксим‑резистентные штаммы, 
включая энтерококки, коагулазонегативные стафилокок‑
ки, а также грамм‑отрицательные Agrobacter radiobacter, 
Alcaligenes xylosidans, Serratia marcesens, Pseudomonas aer-
uginosa, Pseudomonas mendocina. Более важным, на наш 
взгляд, являлось то, что в 6 случаях эндофтальмит был 
вызван чувствительными к цефуроксиму коагулазонега‑
тивными стафилококками, золотистым стафилококком 
и стрептококками. Данный факт говорит о недостаточ‑
ной концентрации препарата в передней камере для пол‑
ного ингибирования чувствительных к нему штаммов.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Эксперимент, моделирующий условия реальной 
клинической практики, демонстрирует значительный 
размах концентраций цефуроксима в  растворах, при‑
готовленных ex tempore. Увеличение количества пре‑

парата определяет высокий риск нежелательных ре‑
акций, а  уменьшение дозы антибиотика не позволяет 
достигнуть минимальной ингибирующей концентра‑
ции, приводя в  ряде случаев к  неблагоприятному ис‑
ходу. Формированию должной концентрации препят‑
ствуют использование одной и той же иглы для набора 
раствора из флакона с  антибиотиком и  повторного 
разведения и  малый промежуток времени от приго‑
товления раствора до его использования. Актуальной 
научной задачей представляется совершенствование 
подходов, субстанций и  путей введения противоми‑
кробных средств, позволяющих повысить безопас‑
ность катарактальной хирургии в условиях меняющей‑
ся структуры и нарастающей резистентности глазной 
микробиоты.
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