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·临床论著·

胆道结石合并胆道感染的病原谱及耐药性分析
安宁　王俭　杨训　周晓辉

　　【摘要】　目的　胆道感染常全身播散而发生菌血症，本研究通过了解本院近年来胆道结石并胆

道感染的病原谱及对抗菌药物的敏感性情况，为临床经验性治疗用药提供参考。方法　收集本院

２００６年１月～２０１１年１２月住院治疗胆道结石合并胆道感染患者共２３７例，进行胆汁细菌培养和药

敏试验，并对胆汁细菌培养阳性的病原菌分布及对抗菌药物耐药情况进行回顾性分析。结果　胆汁

细菌培养阳性患者２０４例，共培养出２２６株细菌，其中革兰阴性杆菌１５３株（６７．７％），革兰阳性菌６７
株（２９．６％），真菌 ６株（２．７％）。主要致病菌依次为大肠埃希菌（５５／２２６，２４．３％）、肠球菌属

（４０／２２６，１７．７％）、葡萄球菌属（２５／２２６，１１．０％）、肺炎克雷伯菌（２１／２２６，９．２％）和铜绿假单胞菌属

（１７／２２６，７．５％），其中混合感染率为１０．８％（２２／２０４）。革兰阴性杆菌对碳青霉烯类抗菌药物耐药率

最低（＜８％），其次为头孢哌酮／舒巴坦；对青霉素、氨苄西林、头孢噻肟钠和左氧氟沙星等耐药率较

高（＞４０％）。革兰阳性菌对万古霉素耐药率最低（０％），对青霉素、氨苄西林钠、左氧氟沙星和头孢

噻肟钠等耐药率较高（＞４０％）。结论　胆道结石并胆道感染的病原菌中主要以大肠埃希菌和肠球

菌属等为主，对头孢菌素类和喹诺酮类抗菌药物耐药性普遍较高；临床上需加强病原菌的检测和耐药

性分析，以期合理使用抗菌药物并有效控制胆道感染。
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　　胆总管与消化道相连，胆道内出现结石易引起

胆汁排泄不畅，进而导致肠道内细菌逆行至胆道系

统，而胆汁内细菌在胆道内的异常繁殖又极易引起

胆道感染［１］。胆道结石并胆道感染的治疗除手术

去除梗阻、通畅引流胆汁外，尚需积极进行抗感染治

疗［２３］，而抗菌药物的临床广泛应用及细菌自身的

变异，常导致胆道感染的病原谱及其对抗菌药物敏

感性处于不断地变化中［４５］。据资料显示，我国不

同地区的胆道结石并胆道感染的致病菌存在差异，

且对抗菌药物的敏感性亦各具特点［６７］。本研究回

顾性分析了本院近年所收治的胆道结石并胆道感染

者的胆汁病原菌培养及抗菌药物药敏检测结果，以

期为临床合理选用抗菌药物治疗胆道感染提供一定

的参考。

资料与方法

一、研究对象

选取本院２００６年１月 ～２０１１年１２月，本院收

治的因胆道结石并胆道感染住院治疗的患者共２３７
例为候选对象，收集胆汁细菌培养阳性患者的临床

资料和相关实验室检测结果。所有患者在进行胆汁

细菌培养前均亲自或由其亲属代签知情同意书，胆

汁采集过程符合本院伦理规范要求。胆道感染的诊

断标准依据《医院感染诊断标准（试行）》［８］。胆汁

标本为术中直接抽取或术后通过 Ｔ管引流获得，并

送本院检验科进行细菌培养。

二、细菌培养及药敏检测

胆汁标本先加菌肉汤放置３５℃孵育箱内培养
２４ｈ，再接种于平板，于３５℃培养２４ｈ。若平板上有

细菌生长，则立即采用全自动微生物分析仪（法国

生物梅里埃公司），进行菌种鉴定和抗菌药物药敏

分析。

三、质控菌株

本研究的质控菌株为粪肠球菌 ＡＴＣＣ２９２１２、大
肠 埃 希 菌 ＡＴＣＣ２５９２２、金 黄 色 葡 萄 球 菌
ＡＴＣＣ２５９２３、铜绿假单胞菌 ＡＴＣＣ２７８５３和肺炎克雷

伯菌ＡＴＣＣ７００６０３。

结　　果

一、细菌培养及病原菌构成比

本研究收集的２０４例细菌培养阳性的胆汁标本

共培养出２２６株细菌，其中革兰阴性杆菌１５３株，占
６７．７％；革兰阳性菌６７株，占２９．６％；真菌６株，占
２．７％。在２０４例患者中，有２２例患者同时检测到
２种病原菌，混合感染率为１０．８％。在分离获得的
２２６株细菌中，排名前５位的病原菌依次为大肠埃

希菌属５５株，占２４．３％（５５／２２６）；肠球菌属４０株，

占１７．７％（４０／２２６）；葡萄球菌属 ２８株，占 １２．４％
（２８／２２６）；肺炎克雷伯菌２１株，占９．２％（２１／２２６）；
铜绿假单胞菌属１７株，占７．５％（１７／２２６），见表１。

表１　胆汁来源病原菌种类及其构成比

病原菌 株数 构成比（％）

Ｇ－杆菌 １５３ ６７．７

　大肠埃希菌 ５５ ２４．３

　肺炎克雷伯菌 ２１ ９．３

　铜绿假单胞菌 １７ ７．５

　阴沟肠杆菌 １４ ６．２

　产气肠杆菌 １３ ５．８

　鲍曼不动杆菌 １１ ４．９

　其他Ｇ－杆菌 ２２ ９．７

Ｇ＋球菌 ６７ ２９．６

　粪肠球菌 ２８ １２．４

　屎肠球菌 １２ ５．３

　表皮葡萄球菌 ２０ ８．８

　金黄色葡萄球菌 ５ ２．２

　其他Ｇ＋球菌 ２ ０．９

真菌 ６ ２．７

　白色假丝酵母菌 ４ １．８

　热带假丝酵母菌 ２ ０．９

合计 ２２６ １００

　　二、病原菌对抗菌药物的耐药率

胆道结石并胆道感染的病原菌以革兰阴性杆菌

为主，其中以大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌、铜绿假单

胞菌、阴沟肠杆菌和鲍曼不动杆菌等最为常见。本

研究中革兰阴性杆菌对亚胺培南和美罗培南等碳青

霉烯类抗菌药物的耐药率最低（＜８％），其次为头

孢哌酮／舒巴坦；而对青霉素、氨苄西林、头孢噻肟、

头孢他啶、头孢曲松、环丙沙星、左氧氟沙星、氨曲南

和复方新诺明等常见抗菌药物耐药率则高（＞
４０％）（表２）。其中，大肠埃希菌对青霉素、氨苄西

林、环丙沙星、左氧氟沙星和头孢噻肟等抗菌药物耐

药明显；肺炎克雷伯菌对头孢他啶、头孢吡肟、环丙

沙星和头孢曲松等耐药明显；阴沟肠杆菌对头孢他

啶、头孢曲松、氨曲南和氨苄西林等耐药明显。

革兰阳性球菌以粪肠球菌和屎肠球菌最为常

见。革兰阳性球菌对万古霉素耐药率最低（０％），
但对青霉素、氨苄西林、左氧氟沙星、头孢噻肟和复

方新诺明等耐药率较高（＞４０％）（表２）。其中，粪
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肠球菌对青霉素、环丙沙星、左氧氟沙星和复方新诺

明等耐药明显；屎肠球菌对青霉素、环丙沙星、氨苄

西林和复方新诺明等耐药明显。

本研究中真菌感染较为少见，６例真菌感染者中

以白色假丝酵母菌和热带假丝酵母菌感染最为常见，

其对氟康唑和伏立康唑等常见抗真菌药物均敏感。

讨　　论

由于胆总管与消化道相连，当胆汁在结石、狭窄

或外来压迫等机械梗阻性因素和伴随的充血、水肿、

痉挛等因素的刺激下引起排泄不畅情况下，肠道细

菌可逆行至胆道系统，当侵入胆道的病原菌在胆道

内异常增殖时则可引起胆道感染［９］。既往研究多

提示，胆道感染主要致病菌主要为革兰阴性杆菌，其

中以大肠埃希菌、铜绿假单胞菌和肺炎克雷伯菌最

为常见［１０］。本研究中胆道结石并胆道感染的病原

菌亦以革兰阴性杆菌多见，其中大肠埃希菌是最常

见的病原菌，该研究结果与既往文献报道基本一

致［７，１０］。然而随着抗菌药物的广泛使用，多项研究

发现除大肠埃希菌等常见革兰阴性杆菌外，肠球菌

属引起的胆道感染也越来越常见，其中以粪肠球菌

和屎肠球菌临床较为常见［１１１２］。本研究中肠球菌

属引起的胆道感染仅次于大肠埃希菌。究其原因，

笔者认为主要与近年第三代头孢菌素的广泛使用有

关［１３］，肠球菌属对该类的抗菌药物并不敏感，因此，

在第三代头孢菌素的长期选择性压力作用下，肠球

菌属很容易成为优势菌株。

胆道结石患者并发胆道感染亦与胆道术后患者

机体免疫力和局部抵抗力下降、Ｔ管留置时间过长、

以及住院过程中环境和医疗用品等不规范等有关。

机体在上述各种因素的共同作用下，易导致医院获

得性胆道感染的发生，并引起胆道感染致病菌菌种

的多样化，如铜绿假单胞菌、阴沟肠杆菌和鲍曼不动

杆菌等一些不常见的病原菌亦出现在胆汁中［１４］，此

情况在本研究中得到了进一步的证实。

本研究中胆道感染病原菌的药敏情况较既往有

所不同，除对青霉素和苯唑西林等高度耐药，亦对第

三代和第四代头孢菌素高度耐药，然而对加入酶抑

制剂的舒巴坦或他唑巴坦敏感，尤其对头孢哌酮／舒
巴坦的敏感率高达７０％。本研究结果与近期其他

学者报道基本一致。值得关注的是，本研究中发现

革兰阴性杆菌对亚胺培南和美罗培南的敏感性均较

高，尽管敏感性无其他文献报道的高，但耐药率均低

于８％。目前，大肠埃希菌等革兰阴性杆菌对喹诺

酮类抗菌药物的耐药性亦倍受关注［１５］。本研究发

现环丙沙星和左氧氟沙星无论对革兰阴性杆菌还是

对革兰阳性球菌的耐药率均不低于４０％，因此，临

表２　革兰阴性杆菌和革兰阳性球菌的药敏试验结果

抗菌药物
革兰阴性杆菌

Ｒ（％） Ｉ（％） Ｓ（％）

革兰阳性球菌

Ｒ（％） Ｉ（％） Ｓ（％）

青霉素Ｇ ６４．３ ０ ３５．７ ６６．１ １４．３ １９．６

氨苄西林 ５０．８ ０ ４９．２ ７０．２ ０ ２９．８

苯唑西林 ５９．５ ０ ４０．５ ７２．４ ０ ２７．６

氨曲南 ５３．２ ２１．４ ２５．４ ４３．２ ２６．８ ３０．０

头孢噻肟 ５８．８ ０ ４１．２ ６９．０ ０ ３１．０

头孢他啶 ５４．３ ０ ４５．７ ３５．５ １１．１ ５３．４

头孢曲松 ４２．１ ０ ５７．９ ５３．６ ９．２ ３７．２

头孢哌酮／舒巴坦 １４．０ １５．３ ７０．７ ４５．１ ８．７ ４６．２

环丙沙星 ５２．２ ０ ４７．８ ５４．２ １３．６ ３２．２

左氧氟沙星 ４８．２ ９．１ ４２．７ ６６．３ １０．２ ２３．５

亚胺培南 ５．１ ０ ９４．９ － － －

美罗培南 ７．２ ０ ９２．８ － － －

哌拉西林／他唑巴坦 ３３．４ １２．２ ５４．４ ３４．５ １２．５ ５３．０

万古霉素 － － － １００ ０ ０

复方新诺明 ５７．８ １２．８ ２９．４ ８８．２ ０ １１．８

　　注：Ｒ：耐药；Ｉ：中度敏感；Ｓ：敏感；－：无统计结果
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床医师除了注意第三、四代头孢菌素的使用适应证

外，尚需严格把握喹诺酮类抗菌药物的使用范围。

本研究中标本肠球菌属检出率仅次于革兰阴性杆

菌，其对复方新诺明耐药率高达５０％～８０％，提示临

床经验用药时尽量不要选用复方新诺明。此外，提

示粪肠球菌和屎肠球菌等肠球菌属对万古霉素的敏

感性好，敏感率高达１００％，因此，对于粪肠球菌和屎

肠球菌引起的胆道感染，在其他抗菌药物无效或疗

效欠佳时，尤其是在药敏结果尚未确定之前，可经验

性使用万古霉素。

由此可见，胆道感染的病原谱复杂且对目前各

种抗菌药物的耐药性也有较大的变迁。目前细菌耐

药性日益严重的情况下，必须重视胆汁标本的细菌

培养和药敏试验，这对针对病因以及经验性抗感染

治疗具有极其重大的意义。
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