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摘要 目的：了解胆总管结石并胆道感染患者胆汁中致病菌的分布以及耐药性的情况，为临床中胆总管结石并胆道感染患者的诊

治提供参考。方法：选取 2012年 1月至 2012年 12月期间被我院收治的胆总管结石并胆道感染患者内镜逆行胰胆管造影术

（ERCP）抽取胆汁标本 150例，对其进行细菌培养和药敏试验，观察和分析细菌分布情况和耐药性情况。结果：①细菌培养阳性的

例数为 123例（阳性检出率 82.0%），其中，革兰氏阴性菌 39例（31.71%），主要为大肠埃希菌 23例（18.70%）；革兰氏阳性菌 64例

（52.03%），主要是粪肠球菌 22例（17.89%）和甲型溶血性链球菌 10例（8.13%）；真菌（白假丝酵母菌）20例（16.26%）。②患者胆汁
中的细菌主要敏感的药物有美罗培南、亚胺培南、万古霉素、庆大霉素、头孢吡肟和阿米卡星等。结论：胆总管结石并胆道感染患

者胆汁中病原菌分布出现了新的变化，临床中应根据患者胆汁药敏试验结果选择有效的治疗方法和抗菌药物。
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Biliary Pathogenic Bacteria Distribution and Drug Resistance Analysis in
Patients with Common Bile Duct Stones Combined Biliary Tract Infection*

To study the situation of biliary infection distribution and drug resistance of pathogenic bacteria in patients

bile with common bile duct stones and biliary tract infection and to provide a reference for the clinical diagnosis and treatment in patients

with common bile duct stones combined biliary tract infection. 150 cases of bile specimens extracted via endoscopic retrograde
pancreatic angiography (ERCP) from patients with common bile duct stones combined biliary tract infection during the period of January

2012 to December 2012 in our hospital were selected, the bacterial distribution and drug resistance were observed and analyzed.

① There were 123 germiculture positive cases (positive detection rate 82.0%). Among them, gram negative bacteria were detected in 39

cases (31.71%), 23 cases of which were e. coli (18.70%); Gram positive bacteria were detected in 64 cases (52.03%), mainly consisted of

22 cases of dung enterococcus (17.89%) and 10 cases of alpha hemolytic streptococcus (8.13%); White fungus (candida) were dectected

in 20 cases (16.26%). ② The main sensitive drugs to biliary bacteria were Meropenem, Imipenem, Vancomycin, Gentamicin, Cefepime

and Amy card magnitude. Bacteria distribution in patients with common bile duct stones combined biliary tract infection
present changes. Effective treatment and antibacterial drugs can be utilized in clinic according to patients biliary drug susceptibility test

results.

Bile duct stones combined biliary infection; Bile; ERCP; Pathogenic bacteria; Drug sensitive test

前言

胆总管结石伴胆道感染是消化内科和肝胆外科常见的和

多发的感染性疾病[1, 2]。正常情况下胆汁中并没有细菌繁殖，但

当肿瘤、炎症、寄生虫、结石等因素引起胆道梗阻，胆汁排泄不

畅时，肠道中的细菌就会经十二指肠乳头逆行侵入胆道系统，

胆汁中的细菌异常生长，从而引起胆道感染[3]。有研究表明，胆

道感染严重时，可引起机体菌血症与脓毒血症，病死率高达

10.0%，是肝胆外科围手术期致命性的并发症[4]。胆道感染的诊

断一经确立，应立即进行抗生素治疗。由于胆道感染胆汁中的

致病菌的分布情况在不同时期、不同地域存在一定的差异。近

年来，随着抗生素的广泛应用，各地医师使用抗生素的习惯不

同，致病菌种类也在不断发生的变化，各地区或同地区不同时

期的胆道感染通常具有的自身的致病微生物学分布和药物敏

感性特点具有差异性。因此，如何合理选择抗生素成为治疗的

重点[5, 6]。对感染患者诊治初期，临床医师通常根据经验使用抗

生素，而此经验则来源于既往患者的胆汁细菌培养和药敏试验

分析。所以，及时了解近期本地区患者胆汁标本的病原微生物

学分布及对抗菌药物敏感性的情况，对选择合理抗生素非常重

要。本研究对 150例胆总管结石伴胆道感染患者内镜逆行胰胆
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管造影术（ERCP）抽取胆汁标本，进行细菌培养和药敏试验，观

察和分析细菌分布情况和药物敏感性情况，旨在为临床用药提

供可靠依据，提高经验用药的准确性。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2012年 1月至 2012年 12月期间被我院收治的胆总

管结石并胆道感染患者内镜逆行胰胆管造影术（ERCP）[7]抽取

胆汁标本 150例，其中男性 79例，女性 71例；年龄 20~80岁，

平均年龄（43.2± 6.8）岁。所有患者入院时均出现发热、畏寒、黄

疸或程度不同的上腹疼痛，症状严重者可出现神志改变，甚至

是感染性休克。患者术前均经腹部 CT、B超或 MRCP确诊为

胆总管结石，术中经 ERCP证实诊断。
1.2 胆汁的收集与处理

采用富士 ED530型电子十二指肠镜行 ERCP，当用严格消
毒的导管经十二指肠乳头插入胆道，在注射造影剂前，用一次

性无菌注射器抽吸 5 mL胆汁，立即注入已备好的无菌试管内，

并于 2 h内接种，置于 35℃温箱中，孵育 18-24 h，进行细菌培

养及药物敏感性试验。采用法国梅里埃半自动微生物鉴定仪迸

行细菌鉴定。

1.3 病原菌分离鉴定与药敏试验
分离鉴定按《全国临床检验操作规程》进行，药物敏感试验

为 Kirby-Bauer扩散法试验。对质控菌株（金黄色葡萄球菌
(ATCC25923)，大肠埃希氏菌 (ATCC25922)，铜绿假单胞菌
(ATCC27853)）进行跟踪质控。判定标准参考美国临床实验室

国家标准化委员会(NCCLS)公布的标准。

2 结果

2.1 胆总管结石并胆道感染患者胆汁标本细菌分离培养情况

将 150例患者的胆汁标本送检，细菌培养阳性的例数为
123 例即阳性检出率为 82.0%，其中，革兰阴性菌 39 例，占
31.71%，大肠埃希菌 23例（18.70%）；革兰阳性菌 64例，占
52.03%，粪肠球菌 22例（17.89%），甲型溶血性链球菌 10例

（8.13%）；真菌 20例，占 16.26%。具体分布情况见表 1。

表 1 123株细菌菌株的分布结果 [n(%)]

Table 1 The distribution of 123 strains of bacteria [n(%)]

菌属

Bacterial genus

细菌种类

Bacterial species

例数

Cases

构成比（%）

Constituent ratio(%)

G-

[39(31.71%)]

大肠埃希菌 Escherichia coli

肺炎型肺炎克雷伯菌

Pneumonic Klebsiella pneumoniae

布氏柠檬酸杆菌 Pulmonary Citrobacter braakii

产酸克雷伯氏菌 Klebsiella oxytoca

皮氏罗尔斯顿菌 Petri Rawls meal bacteria

鲍曼氏不动杆菌 Bauman's Acinetobacter

人苍白杆菌 Ochrobactrum anthropi

铜绿假单胞菌 Pseudomonas aeruginosa

23

5

3

2

2

2

1

1

18.70

4.07

2.44

1.63

1.63

1.63

0.81

0.81

G+

[64(52.03%)]

粪肠球菌 Enterococcus faecalis

甲型溶血性链球菌 Hemolytic streptococcus

表皮葡萄球菌 Staphylococcus epidermidis

口腔链球菌 Oral streptococci

鹑鸡肠球菌 Enterococcus gallinarum

副血链球菌 Streptococcus parasanguis

科氏葡萄球菌 Staphylococcus cohnii

铅黄肠球菌 Enterococcus casseliflavus

腾黄微球菌 Huang Micrococcus

金黄色葡萄球菌 Staphylococcus aureus

鸟肠球菌 Enterococcus avium

西宫皮肤球菌 Nishinomiya skinaureus

牛链球菌 Streptococcus bovis

咽峡炎链球菌 Streptococcus anginosus

22

10

6

5

4

3

3

3

2

2

1

1

1

1

17.89

8.13

4.88

4.07

3.25

2.44

2.44

2.44

1.63

1.63

0.81

0.81

0.81

0.81

真菌 Fungus [20(16.26%)]

合计 Total

白假丝酵母菌 Candida albicans 20

123

16.26

100.00

2.2 胆总管结石并胆道感染患者胆汁标本药物敏感性情况

本研究患者胆汁药敏试验结果显示，对美罗培南和亚胺培

南的敏感性最高，药敏阳性例数 63 例，敏感阳性率均为
51.22%；其次，万古霉素、庆大霉素、头孢吡肟和阿米卡星的敏

感例数均在 40例以上；对左氧氟沙星、哌拉西林 /他唑巴坦、

头孢哌酮 /舒巴坦、利奈唑胺、奎奴普丁和环丙沙星等药物的

敏感性也很高。见表 2。
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3 讨论

胆石症与胆道感染的发生有着密切关系，两者相互作用、

互为因果[8-11]。各种原因直接或间接地引起胆道系统形成结石

后，可引起胆道梗阻、胆汁淤积，使胆囊内压力的增高，进而使

胆囊黏膜受损并促进炎症介质的释放，引起胆囊炎症[12-14]。与此

同时，来自肠道的条件致病菌会逆行侵入或经血行、淋巴系统

进入胆道及胆囊，造成胆道系统感染。而胆道感染后，可以进一

步致使胆泥的增多，胆汁粘稠、弹道阻塞，易于胆石的形成[15]。

胆总管结石并胆道感染若得不到及时有效的治疗，有可能会危

及生命，因此，病原菌的检测对胆总管结石并胆道感染患者的

治疗具有非常重要的临床价值[16]。本文选取我院 2012年 6月

至 2013年 6月期间 150例胆总管结石并胆道感染患者的胆汁

标本进行细菌培养和药敏试验。

本组研究发现，150 例患者胆汁标本细菌检出 123 例，阳

性检出率为 82.0%。胆汁细菌感染革兰氏阴性菌以大肠埃希菌

最多；革兰氏阳性菌以粪肠球菌和甲型溶血性链球菌居多；真

菌以白假丝酵母菌最多。胆道感染的致病菌分布说明其致病菌

大多来自于肠道细菌的逆行感染，种类与肠道细菌的几乎一

样。而此研究中主要的致病菌种类（大肠埃希菌、粪肠球菌和白

假丝酵母菌）与不同年代和地区的报道差异较大，分析其原因，

除与所选的患者不同和胆汁采集和培养技术等有一定关系外，

也可能与抗生素的使用不当和滥用，耐药菌谱的不断变迁有

关。随着内镜技术的迅速发展[17]，大多数胆总管结石并胆道感

染患者的治疗不需要手术治疗，可在内镜下切乳头括约肌取

石，此法创伤小、恢复快、安全经济等优点，使内镜逆行胰胆管

造影术（ERCP）成为良好的治疗方法[18,19]。在对内镜治疗的患

者，经导管抽取部分胆汁进行细菌培养和药敏试验，在结果返

回之前，根据临床经验选用抗生素。本研究的统计结果显示，大

多数胆道细菌对美罗培南、亚胺培南、万古霉素、庆大霉素、头

孢吡肟和阿米卡星等药物敏感，这与以往研究有些许差异[20]。

综上所述，根据本组研究胆汁的细菌分布情况和药物敏感

性情况，胆汁中的菌群和药物敏感性发生了变化，胆总管结石

并胆道感染患者的治疗应当根据当地的最近病原学检测资料

对经验性抗生素选用进行调整以及更新，为临床中合理使用抗

生素，指导有效治疗，促进患者康复提供科学依据。

参考文献（References）
[1] Rabago L R, Chico I, Collado D, et al. Single-stage treatment with

intraoperative ERCP: management of patients with possible

choledocholithiasis and gallbladder in situ in a non-tertiary Span ish

hospital[J]. Surg Endosc, 2012, 26(4): 1028-1034

[2] Seo D B, Bang B W, Jeong S, et al. Does the bile duct angulation

affect recurrence of choledocholithiasis [J]. World J Gastroenterol,

2011, 17(36): 4118-4123

[3] Liu W L, Chiu Y H, Chao C M, et al. Biliary tract infection caused by

Vibrio fluvialis in an immunocompromised patient[J]. Infection, 2011

, 39(5): 495-496

[4] Atia A, Raiyani T, Patel P, et al. Clostridium perfringens bacteremia

caused by choledocholithiasis in the absence of gallbladder stones[J].

World J Gastroenterol, 2012, 18(39): 5632-5634

[5] Karpel E, Madej A, Buldak L, et al. Bile bacterial flora and its in vitro

resistance pattern in patients with acute cholangitis resulting from

choledocholithiasis[J]. Scand J Gastroenterol, 2011, 46(7-8): 925-930

[6] Kurt M, Kuran S, Tekce Y T, et al. Brucella epididymo-orchitis

initially mimicking choledocholithiasis[J]. Infection, 2011, 39(4):393-

394

[7] Issa H, Al-Salem A H. Role of ERCP in the era of laparoscopic

cholecystectomy for the evaluation of choledocholithiasis in sickle

cell anemia[J]. World J Gastroenterol, 2011, 17(14): 1844-1847

[8] Yang X M, Hu B. Endoscopic sphincterotomy plus large-balloon

dilation endoscopic sphincterotomy for choledocholithiasis: A

meta-analysis[J]. World J Gastroenterol, 2013, 19(48): 9453-9460

[9] 虞卫新.胆石症并胆道感染者胆汁与血细菌培养比较[J].安徽医药,

2013, 17(2): 272-274

Yu Wei-xin. Bile and blood bacterial culture in patients of

cholelithiasis and biliary tract infections [J]. Anhui Medical and

表 2 抗生素对胆汁细菌敏感性结果 [n(%)]

Table 2 The antibioticsensitivity of bacteria in bile[n(%)]

抗生素

Antibiotics

药敏阳性（%）

Drug sensitivity of positive(%)

抗生素

Antibiotics

药敏阳性（%）

Drug sensitivity of positive(%)

美罗培南Meropenem

亚胺培南 Imipenem

万古霉素 Vancomycin

庆大霉素 Gentamicin

头孢吡肟 Cefepime

阿米卡星 Amikacin

左氧氟沙星 Levofloxacin

63（51.22）

63（51.22）

48（39.02）

47（38.21）

45（36.59）

45（36.59）

38（30.89）

环丙沙星 Ciprofloxacin

妥布霉素 Tobramycin

头孢曲松 Cefatriaxone

头孢他啶 Ceftazidime

替考拉宁 Teicoplanin

青霉素 Penicillin

克林霉素 Clindamycin

35（28.46）

21（17.07）

15（12.20）

13（10.57）

12（9.76）

11（8.94）

9（7.32）

哌拉西林 /他唑巴坦

Piperacillin /tazobactam
38（30.89）

氯霉素

Chloramphenicol
8（6.50）

头孢哌酮 /舒巴坦

Cefoperazone/ sulbactam
38（30.89）

头孢噻肟

Cefotaxime
6（4.88）

利奈唑胺 Linezolid

奎奴普丁 Quinupristin

37（30.08）

36（29.27）

复方新诺明 Cotrimoxazole

红霉素 Erythromycin

5（4.07）

5（4.07）

3674· ·



现代生物医学进展 www.shengwuyixue.com Progress in Modern Biomedicine Vol.14 NO.19 JUL.2014

[10] Rajala M W, Scherer P E. Minireview: The adipocyte--at the

crossroads of energy homeostasis, inflammation, and atherosclerosis

[J]. Endocrinology, 2003, 144(9): 3765-3773

[11] Wurm S, Neumeier M, Weigert J, et al. Plasma levels of leptin,

omentin, collagenous repeat-containing sequence of 26-kDa protein

(CORS-26) and adiponectin before and after oral glucose uptake in

slim adults[J]. Cardiovasc Diabetol, 2007, 6: 7

[12] Shibata R, Ouchi N, Kikuchi R, et al. Circulating omentin is

associated with coronary artery disease in men [J]. Atherosclerosis,

2011, 219(2): 811-814

[13] Tan B K, Adya R, Randeva H S. Omentin: a novel link between

inflammation, diabesity, and cardiovascular disease [J]. Trends

Cardiovasc Med, 2010, 20(5): 143-148

[14] 罗敏，余文珊，郭晶晶.网膜素 -1水平与代谢综合征并冠心病的

相关性[J].中华实用诊断与治疗杂志, 2013, 27(1): 19-20

Luo Min, Yu Wen-shan, Guo Jing-jing. Corralation of ementin-1

level with coronary heart disease in patients with metabolic syndrome

[J]. Journal of Chinese Practical Diagnosis and Therapy, 2013, 27(1):

19-20

[15] 李秀芹, 卜培莉.血浆网膜素 -1和白介素 -18水平与冠心病的关

系[J].山东大学学报（医学版）, 2012, 50(10): 86-89

Li Xiu-qin, Bu Pei-li. The study of the relationship between plasma

omentin-1,interleukin-18 levels and coronary disease [J]. Journal of

Shandong University (Health Science), 2012, 50(10): 86-89

[16] 李维琴，王兴，胡晓燕.血清 omentin-1水平与 2型糖尿病患者合

并冠心病的相关性研究[J].现代医学, 2012, 40(2): 174-177

Li Wei-qin, Wang Xing, Hu Xiao-yan. Corralation of ementin-1 level

in patients with diabetes mellitus and coronary heart disease [J].

Modern Medical Journal, 2012, 40(2): 174-177

[17] Yang R Z, Lee M J, Hu H, et al. Identification of omentin as a novel

depot-specific adipokine in human adipose tissue: possible role in

modulating insulin action [J]. Am J Physiol Endocrinol Metab,2006,

290(6): E1253-E1261

[18] Schaffler A, Zeitoun M, Wobser H, et al. Frequency and significance

of the novel single nucleotide missense polymorphism Val109Asp in

the human gene encoding omentin in Caucasian patients with type 2

diabetes mellitus or chronic inflammatory bowel diseases [J].

Cardiovasc Diabetol, 2007, 6: 3

[19] Senolt L, Polanska M, Filkova M, et al. Vaspin and omentin: new

adipokines differentially regulated at the site of inflammation in

rheumatoid arthritis[J]. Ann Rheum Dis, 2010, 69(7): 1410-1411

[20] Yamawaki H, Kuramoto J, Kameshima S, et al. Omentin, a novel

adipocytokine inhibits TNF-induced vascular inflammation in human

endothelial cells [J]. Biochem Biophys Res Commun, 2011, 408(2):

339-343

Pharmaceutical Journal, 2013, 17(2): 272-274

[10] 张玉惠,张伟忠,梁金荣,等.舟山海岛地区胆道感染病原菌及抗菌

药物敏感性研究[J].中华医院感染学杂志, 2010, 20(23): 3770-3772

Zhang Yu-hui, Zhang Wei-zhong, Liang Jin-rong, et al. Bacterial

Distribution in Inpatients with Biliary Duct Infection and Antibiotics

Sensitivity[J]. Chinese Journal of Nosocomiology, 2010, 20(23): 3770

-3772

[11] 赵登秋,邬叶锋,朱威,等.上海市金山地区胆道感染患者胆汁细菌

感染及耐药分析[J].中华消化杂志, 2010, 30(8): 522-524

Zhao Deng-qiu, Wu Ye-feng, Zhu Wei, et al. Biliary bacteriology and

drug resistance in patients with biliary tract infection in Jinshan area

[J].Chinese Journal of Digestion, 2010, 30(8): 522-524

[12] Becker B A, Chin E, Mervis E, et al. Emergency biliary sonography:

utility of common bile duct measurement in the diag nosis of

cholecystitis and choledocholithiasis [J]. J Emerg Med, 2014, 46(1):

54-60

[13] 周春妹,胡必杰,吕媛,等.卫生部全国细菌耐药监测网 2011年胆汁

培养病原菌耐药监测 [J]. 中国临床药理学杂志 , 2012, 28(12):

933-936

Zhou Chun-mei, Hu Bi-jie, Lv Yuan, et al. Ministry of Health

National Antimicrobial Resistance Investigation Net annual report of

2011: bacterial distribution and resistance in biliary tract infections

[J]. The Chinese Journal of Clinical Pharmacology, 2012, 28 (12):

933-936

[14] 安宁,王俭,杨训,等.胆道结石合并胆道感染的病原谱及耐药性分

析[J].中华实验和临床感染病杂志（电子版）, 2012, 6(6): 562-565

An Ning,Wang Jian,Yang Xun,et al.Pathogenic bacteria distribution

and antibiotic susceptibility of biliary infection in patients with biliary

calculus [J]. Chinese Journal of Experimental and Clinical Infectious

Diseases(Electronic Version), 2012, 6(6): 562-565

[15] Chandran A P,Sivarajan R R, Srinivas M, et al. Risk factors for

choledocholithiasis in a south Indian population: a case-control study

[J]. Indian J Gastroenterol, 2013, 32(6): 381-385

[16] Tazuma S, Igarashi Y, Inui K, et al. Clinical efficacy of i.v.

doripenem, a new class of carbapenem, in patients with biliary tract

infection: A multicenter trial[J]. Hepatol Res, 2011, 41(4): 340-349

[17] van Dijk A H, Lamberts M, van Laarhoven C J, et al. Laparoscopy in

cholecysto-choledocholithiasis[J]. Best Pract Res Clin Gastroenterol,

2014, 28(1): 195-209

[18] Jovanovic P, Salkic N N, Zerem E, et al. Biochemical and ultrasound

parameters may help predict the need for therapeutic endoscopic

retrograde cholangiopancreatography (ERCP) in patients with a firm

clinical and biochemical suspicion for choledocholithiasis [J]. Eur J

Intern Med, 2011, 22(6): e110-e114

[19] Anderloni A, Ballare M, Pagliarulo M, et al. Prospective evaluation

of early endoscopic ultrasonography for triage in suspected choledo-

cholithiasis: Results from a large single centre series [J]. Dig Liver

Dis, 2014, 46（4）: 335-339

[20] Karpel E, Madej A, Buldak L, et al. Bile bacterial flora and its in

vitro resistance pattern in patients with acute cholangitis resulting

from choledocholithiasis[J]. Scand J Gastroenterol, 2011, 46(7-8):925

-930

（上接第 3671页）

3675· ·


