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Abstract 
Objective: To analyze the bacterial species, distribution characteristics and drug sensitivity of plas-
tic stent obstruction in elderly patients with malignant biliary obstruction, so as to provide refer-
ence for the rational selection of antibiotics in clinical practice. Methods: A total of 60 elderly pa-
tients with malignant biliary obstruction who had been replaced with plastic stent under endos-
copy were collected. Bacterial culture and drug sensitivity test were performed on the obstruction 
in the stent cavity, and the bacterial distribution and drug resistance were observed and analyzed. 
Results: The culture results of 60 obstruction specimens were all positive. A total of 93 pathogenic 
bacteria were isolated and cultured, 61 cases of Gram-negative bacilli (65.6%), 30 cases of Gram- 
positive cocci (32.2%), and 2 cases of fungi (2.2%). The top five bacteria were 21 cases of Escheri-
chia coli (22.6%), 15 cases of Enterococcus faecium (16.1%), 13 cases of Klebsiella pneumoniae 
(14.0%), and 11 cases of Pseudomonas aeruginosa (11.8%), 10 cases of Enterococcus faecalis (10.8%). 
Drug sensitivity results show that carbapenems are the most sensitive drugs against Gram-negative 
bacteria; Enterococcus faecium and Enterococcus faecalis are 100% sensitive to imipenem, linezo-
lid, and teicoplanin, and no resistant strains were found. Conclusion: In the elderly patients with 
malignant biliary obstruction, the positive rate of bacterial culture of stent obstruction is high, 
mainly due to gram-negative bacterial infection, and the detection rate of Enterococcus is higher 
than that of Escherichia coli. When selecting antibacterial agents empirically, attention should be 
paid to the coverage of Gram-negative bacteria and Enterococcus. Early active use of carbapenems 
can effectively control infection. If there is no contraindication, the stent should be replaced in 
time to relieve biliary obstruction. 
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摘  要 

目的：分析老年恶性胆道梗阻患者塑料支架阻塞物中细菌种类、分布特征以及药敏情况，为临床上合理

选用抗生素提供参考。方法：共收集行内镜下胆道塑料支架更换的老年恶性胆道梗阻患者60例，对术中

被更换的支架内腔的阻塞物行细菌培养与药敏试验，观察并分析其细菌分布特征及耐药情况。结果：60
份阻塞物标本培养结果均为阳性，共分离培养出93株病原菌，革兰阴性杆菌61例(65.6%)，革兰阳性球

菌30例(32.2%)，真菌2例(2.2%)。前五位细菌依次为大肠埃希菌21例(22.6%)、屎肠球菌15例(16.1%)、
肺炎克雷伯菌13例(14.0%)、铜绿假单胞菌11例(11.8%)、粪肠球菌10例(10.8%)。药敏结果显示碳青

霉烯类是针对革兰阴性菌最敏感的药物；屎肠球菌和粪肠球菌对亚胺培南、利奈唑胺及替考拉宁药物的

敏感率高达100%，无耐药菌株产生。结论：老年恶性胆道梗阻患者支架阻塞物细菌培养阳性率高，以

革兰阴性菌感染为主，肠球菌属检出率高于大肠埃希菌，经验性选用抗菌药时，应注意对革兰阴性杆菌

及肠球菌属的覆盖。早期积极应用碳青霉烯类药物可以有效控制感染。无禁忌的情况下，应该及时更换

支架，以便解除胆道梗阻。 
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1. 引言 

恶性胆道梗阻是由各种恶性肿瘤引起肝内和(或)肝外不同部位胆道狭窄或闭塞的统称。最常见于胰腺

癌和胆管癌，其他病因包括胆囊癌、肝细胞癌、淋巴瘤等。临床上通常表现为腹痛、发热(体温 ≥ 38℃)、
无痛性黄疸及皮肤瘙痒。常常引起梗阻性黄疸、肝功能迅速恶化，导致严重的胆系感染，病死率高。目

前，对于无法通过根治性手术切除治疗的晚期恶性胆道梗阻患者，尤其是老年患者，经内镜逆行胰胆管

造影术(endoscopic retrograde cholangiopancreatography, ERCP)植入胆道支架已经成为一种比较安全的、姑

息性解除胆道梗阻的治疗手段[1]。胆道支架的植入，可显著改善患者的生活质量，减少胆汁淤积和皮肤

瘙痒[2]。塑料胆道支架具有花费低、操作简便、发生阻塞时便于拆除和替换等优点[3]，因此，它被广泛
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应用于临床，目前对于胆道支架阻塞机制及阻塞成分的研究均有相关报道[4] [5]，其中支架阻塞物中的细菌

与胆系感染密切相关，故本研究通过收集老年恶性胆道梗阻患者中塑料支架内腔阻塞物进行细菌培养及药

敏试验，以了解病原菌的种类、分布特征及药物敏感性，为治疗胆系感染时抗菌药物的选择提供依据。 

2. 资料与方法 

2.1. 病例资料 

回顾性收集 2018 年 6 月至 2019 年 12 月在青岛市市立医院行 ERCP 胆道支架更换的老年恶性胆道梗

阻患者 60 例，其中男性 36 例,女性 24 例，年龄为 65~93 岁，平均年龄(79.6 ± 5.7)岁；其中肝门部胆管癌

34 例，胰腺癌 13 例，壶腹癌 11 例，胆囊癌 2 例。有胆系感染者 41 例，无胆系感染者 19 例。60 例患者

的总胆红素平均水平为(157 ± 54.5) μmol/l，60 例患者均在患者病情允许的情况下经 ERCP 行塑料支架更

换并且全部更换成功。被更换出的塑料支架直径大小为 8.5Fr 的为 56 个，大小为 10Fr 的为 4 个。支架在

胆道内放置的平均时间为(128.7 ± 52.5)天。本研究得到青岛市市立医院科研伦理委员会批准。 

2.2. 纳入标准和排除标准 

2.2.1. 纳入标准 
① 患者年龄均 ≥ 65 岁； 
② B 超、CT、MRI、PET-CT 等影像学检查或病理穿刺活检明确诊断为原发于胆道系统或胰腺的恶

性肿瘤； 
③ 不能行根治性手术切除者； 
④ 预计患者生存时间 ≥ 3 个月； 
⑤ 无严重心、肺疾患等并发症，能较好的耐受经 ERCP 置入塑料支架术； 
⑥ 患者及其家属同意经 ERCP 置入塑料支架治疗并且签署知情同意书。 

2.2.2. 排除标准 
① 胆石症、胆道蛔虫症、胆管炎症、医源性胆道狭窄及胆管周围良性病变压迫引起的胆道梗阻； 
② 合并严重心、肺疾患等并发症或严重的凝血功能障碍； 
③ 存在大量顽固性腹水或肝衰； 
④ 依从性差以及患有严重精神疾病不能配合； 
⑤ 临床资料不全。 

2.3. 细菌的培养鉴定及药敏分析 

将 ERCP 术中被更换出的塑料支架放置于无菌培养皿中，在无菌条件下用镊子取出支架两端腔内阻

塞物，肉眼观察阻塞物的颜色、质地、成分，并将阻塞物与随后冲洗支架管腔的 5 ml 生理盐水制成混悬

液，注入需氧培养瓶中。鉴于本试验条件限制，未检测厌氧菌。将培养瓶放入 BD9120 培养仪(美国 BD
公司)中，待出现报警信号后将培养瓶取出，将菌液分别接种于麦康凯琼脂培养基和血琼脂平板培养基上，

于 CO2培养箱(37℃, 6% ± 1%)中培养 48 小时后取优势菌落进行细菌的培养鉴定和药敏试验。其中细菌鉴

定采用 VITEK2-Compact 全自动微生物分析系统(法国生物梅里埃公司)。药敏试验采用 Kirby-Bauer 扩散

法，按照美国国家和临床实验室标准化协会(Clinicaland laboratory standarda institute, CLSI) 2018 年标准判

读[6]。药敏结果分为三种情况，分别为敏感(S)、中介(I)、耐药(R)。敏感率 = 敏感菌株数/该菌检测总株

数 × 100%，耐药率 = 耐药菌株数/该菌检测总株数 × 100%。 
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2.4. 统计学分析 

应用 SPSS 25.0 软件录入数据，对所有数据进行描述性统计分析，计数资料采用株数(n)和百分率(%)
表示。 

3. 结果 

3.1. 细菌培养结果 

60 例支架阻塞物培养结果均为阳性，试验共培养出 93 株病原菌，其中革兰阴性菌为 61 例，所占比

例为 65.6%；革兰阳性菌为 30 例，所占比例为 32.2%；真菌为 2 例，所占比例为 2.2%。排列前五位细菌

的构成比由高到低依次为大肠埃希菌 21 例(22.6%)、屎肠球菌 15 例(16.1%)、肺炎克雷伯菌 13 例(14.0%)、
铜绿假单胞菌 11 例(11.8%)、粪肠球菌 10 例(10.8%) (见表 1)。 
 
Table 1. Species and distribution of pathogens causing obstruction of biliary plastic stent in 60 cases 
表 1. 60 例胆道塑料支架阻塞物病原菌种类及分布 

病原菌 株数(n) 构成比(%) 

革兰阴性杆菌 61 65.6 

大肠埃希菌 21 22.6 

肺炎克雷伯菌 13 14.0 

铜绿假单胞菌 11 11.8 

阴沟肠杆菌 6 6.4 

鲍曼不动杆菌 3 3.2 

普通变形杆菌 2 2.1 

产气肠杆菌 1 1.1 

嗜麦芽黄单胞菌 1 1.1 

豚鼠气单胞菌 1 1.1 

嗜麦芽黄单胞菌 1 1.1 

木糖氧化产硷杆菌 1 1.1 

革兰阳性球菌 30 32.2 

屎肠球菌 15 16.1 

粪肠球菌 10 10.8 

表皮葡萄球菌 2 2.1 

变形链球菌 2 2.1 

鸟肠球菌 1 1.1 

真菌 2 2.2 

光滑念珠菌 1 1.1 

白色念珠菌 1 1.1 

合计 93 100.0 
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3.2. 药敏结果分析 

大肠埃希菌耐药率较高的抗菌药物从高到低依次为氨苄西林舒巴坦(57.7%)、左氧氟沙星(42.1%)、哌

拉西林/他唑巴坦(36.5%)。敏感率较高的依次为美罗培南(100.0%)、亚胺培南(94.2%)、头孢哌酮舒巴坦

(71.7%)。肺炎克雷伯菌对亚胺培南的敏感性达到 100%，耐药率较高的为环丙沙星及阿米卡星，耐药率

分别为 45.5%、43.4%。铜绿假单胞菌对哌拉西林他唑巴坦、阿米卡星及左氧氟沙星耐药率均为 45%左右。

三种革兰阴性菌对美罗培南敏感率均达到 100%，大肠埃希菌及铜绿假单胞菌虽然存在对亚胺培南的耐药

菌株，但是敏感性仍较好，在 88%以上(见表 2)。 
屎肠球菌、粪肠球菌耐药率相对较高的分别为庆大霉素 54% vs 41.2%、红霉素 52.7% vs 47.2%，屎

肠球菌和粪肠球菌对亚胺培南、替考拉宁及利奈唑胺敏感率均达到 100% (见表 3)。 
 
Table 2. Antimicrobial susceptibility result of three gram-negative bacteria 
表 2. 3 种革兰阴性杆菌对常用抗菌药物的药敏情况 

抗菌药物 大肠埃希菌(n = 21) 肺炎克雷伯菌(n = 13) 铜绿假单胞菌(n = 11) 

 耐药率(%) 敏感率(%) 耐药率(%) 敏感率(%) 耐药率(%) 敏感率(%) 

头孢哌酮舒巴坦 28.3 71.7 26.9 73.1 24 63.5 

氨苄西林/舒巴坦 57.7 42.3 33.1 65.7 - - 

哌拉西林/他唑巴坦 36.5 63.5 32.0 64.2 44.5 55.5 

头孢他啶 28.4 71.6 34.5 65.5 30.0 70.0 

亚胺培南 5.8 94.2 0.0 100.0 11.4 88.6 

美罗培南 0.0 100.0 0.0 100.0 0.0 100 

庆大霉素 28.9 71.1 28.1 70.4 38.5 61.5 

阿米卡星 22.3 77.7 43.4 56.6 44.0 50.0 

环丙沙星 33.1 66.9 45.5 54.5 36.4 63.6 

左氧氟沙星 42.1 52.0 28.3 71.7 45 39.5 

-：表示未做该抗菌药物敏感试验；表中中介未列出。 

 
Table 3. Antimicrobial susceptibility result of two species of Enterococcus 
表 3. 2 种肠球菌对常用抗菌药物的药敏情况 

抗菌药物 
屎肠球菌(n = 15) 粪肠球菌(n = 10) 

耐药率(%) 敏感率(%) 耐药率(%) 敏感率(%) 

氨苄西林 40.0 60.0 26.5 73.5 

亚胺培南 0.0 100.0 0.0 100.0 

阿米卡星 40.0 45.8 41.2 58.8 

庆大霉素 54.0 34.3 41.2 58.8 

替考拉宁 0.0 100.0 0.0 100.0 

万古霉素 0.0 100.0 10.5 89.5 

利奈唑胺 0.0 100.0 0.0 100.0 

红霉素 52.7 47.3 47.2 52.8 

环丙沙星 36.3 63.7 26.4 58.2 

莫西沙星 25.8 54.2 21.7 78.3 

呋喃妥因 38.0 62.0 26.6 73.4 
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4. 讨论 

临床上对于恶性胆道梗阻的治疗，过去主要行外科手术，然而对于老年患者，恶病质患者，其创伤

性较大，并发症较多，由于恶性胆道梗阻这一类疾病起病隐匿，早期缺乏特异症状，一般在发现时往往

已经错失了最佳的手术时机[7]。因此，采取积极有效的措施缓解胆道梗阻是延长患者生存时间、提高患

者生活质量的关键。在恶性胆道梗阻的诊断方面，ERCP 的准确率可达 80%以上[8]。近些年来，经 ERCP
置入胆道支架已经成为一种姑息性减压的行之有效的方法，特别适用于老年人[9]。本研究通过分析塑料

支架阻塞物内腔中病原菌的种类及药敏试验，对临床上治疗胆系感染选用合适的抗生素具有重要意义。

在本研究中，支架阻塞物细菌培养结果中最常见的细菌为革兰阴性菌，约为 65.6%，革兰阳性菌约为 32.2%，

真菌检出率低，约为 2.2%。排列前五位细菌的构成比由高到低依次为大肠埃希菌(22.6%)、屎肠球菌

(16.1%)、肺炎克雷伯菌(14.0%)、铜绿假单胞菌(11.8%)、粪肠球菌(10.8%)。既往国外研究表明肠杆菌科(大
肠杆菌和肺炎克雷伯菌)和肠球菌(屎肠球菌和粪肠球菌)是引起胆道感染的常见致病菌[10]。本研究中检出

率较高的细菌仍以革兰阴性菌为主(65.6%)，这与 ERCP 术后获得的胆汁培养革兰阴性菌检出率较高相一

致，胆道梗阻降低了胆道的抵抗力，致使肠道菌群从肠道移位到胆道[11]。另外，在外科手术中使用的医

疗器械破坏了 Oddi 括约肌防逆流的保护机制，细菌大量进入胆道也容易引起胆道感染[12]。革兰阳性菌

中肠球菌的检出率较高，与既往文献报道的结果相似[13]，Weber 等人[14]进行的一项研究发现在支架相

关性胆管炎患者中肠球菌是最常见的一种，其检出率可超过 70%。屎肠球菌和粪肠球菌为人类肠道的正

常栖居菌，与胆道肠球菌感染相关的危险因素有既往胆道手术史、胰腺癌、胆结石、既往 ERCP 操作和

入院时 APACHEⅡ评分等[15]。铜绿假单胞菌是一种常见的革兰阴性机会致病菌，人体免疫力低下时极

易成为致病菌群，且容易产生耐药，恶性胆道梗阻患者中铜绿假胞菌的检出则可能与患者放置过胆道支

架以及 T 管引流等操作有关[16]。真菌检出率相对较低为 2.2%，真菌属于条件致病菌，长期不合理应用

广谱抗菌药物以及侵入性操作会增加胆道感染合并医院内真菌感染的机率[17]。由于大部分胆系感染患者

多以需氧菌感染的情况多见[18]，以及本研究的试验条件限制，未检测厌氧菌。我们发现国内外研究中各

种细菌检出的比例存在一定的差异，这可能与取材部位、支架取出后进行微生物学分析的时间间隔不同

等相关[19]。 
在本研究分离出的革兰阴性菌中，三种主要革兰阴性菌均对美罗培南(100%)、亚胺培南(88%~100%)

保持着较高的敏感性，其他相对敏感的抗菌药物包括头孢哌酮舒巴坦、头孢他啶、庆大霉素、哌拉西林

他唑巴坦以及环丙沙星等。其中大肠埃希菌及铜绿假单胞菌存在对亚胺培南的耐药株，但是敏感性仍在

88%以上。两种肠球菌敏感率可达到 100%的抗菌药为亚胺培南、替考拉宁、利奈唑胺。我们在临床上发

现初始抗生素覆盖不足是导致胆系感染的一个危险因素，目前临床上对于抗生素的选择往往是经验性用

药，其中考虑了医院获得性感染、既往肝胆外科手术史、患者的个人体质情况及当地的耐药情况[11]。其

中碳氢霉烯类药物是对革兰阴性菌及革兰阳性菌均敏感有效的抗菌药，针对一些重症患者可首选碳氢霉

烯类药物，且注意使用时间不宜超过 1 周，病情好转之后再根据细菌培养和药敏结果调整抗生素[10]。革

兰阴性杆菌对氨基糖苷类抗生素也保持着较高的敏感性，但由于存在耳毒性和肾毒性的风险，应当谨慎

用药[20]，尤其是对于老年患者，更应该注意药物的毒副作用。据报道，喹诺酮类药物环丙沙星治疗胆系

感染效果比较好，其在胆汁中的药物浓度为血清浓度的 3~10 倍[21]。然而在本研究中，检出率较高的前

五位细菌对环丙沙星的敏感率为 54%~67%，故我们不建议不单独使用该药，必要时联合用药以有效的控

制感染。 
胆道支架的狭窄阻塞会引起胆系感染反复发生，我们建议当胆系感染控制的情况下应及时尽早的更

换支架。根据现有的研究，塑料支架的平均通畅时间在 70 到 126 天之间[22] [23] [24] [25]。因此，大多
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数内窥镜检查以 3 个月的时间间隔进行支架交换，以避免支架阻塞[22] [23] [26]。本研究中因胆系感染更

换支架的患者比例已经约为 68.3%，建议患者在无禁忌的情况提前更换支架，可能会降低梗阻性黄疸及

胆系感染并发症的发生。 
综上，对于老年恶性胆道梗阻患者，塑料支架内腔阻塞物病原菌培养阳性率高，革兰阴性菌为主要

的病原菌，构成比排名前五位的细菌由高到低依次为大肠埃希菌、屎肠球菌、肺炎克雷伯菌、铜绿假单

胞菌、粪肠球菌。因此，临床上经验性选择抗菌药物时，建议最好覆盖革兰阴性杆菌及肠球菌属类敏感

的抗菌药物，并根据药敏结果进一步调整用药；早期积极应用碳青霉烯类药物可以有效控制感染。无禁

忌的情况下，应该及时更换支架，以便解除胆道梗阻。同时本研究也存在一定的局限性，我们纳入的病

例数过少，未来需要多中心、大样本的数据进一步验证，并且在 ERCP 取支架的过程中可能存在污染，

要求术者操作熟练并且必须注意无菌操作。 
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