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Актуальність. Доцільність виконання ранньої передопераційної біліарної декомпресії (ПБД) залишається суперечливим 
питанням у пацієнтів зі злоякісною обтураційною жовтяницею (ОЖ), через підвищений ризик розвитку мультирезистентної, 
у більшості випадків, катетер-асоційованої мікрофлори та післяопераційних ускладнень інфекційного характеру. Тому аналіз 
біліарної інфекції (БІ) та її антибіотикочутливість дозволить покращити лікування і зменшити рівень післяопераційних усклад-
нень пацієнтів з резектабельними пухлинами панкреатобіліарної зони. 

Ціль: оцінити характер мікробної флори на етапах лікування у пацієнтів з ОЖ пухлинного генезу.
Матеріали та методи. Проспективне одноцентрове когортне дослідження 136 пацієнтів з ОЖ. Пацієнтів було розділено на 

дві групи в залежності від проведення біліарної декомпресії на доопераційному етапі: група А (n=84) – пацієнти, яким виконували 
жовчну декомпресію; група В (n=52) – пацієнти, яким біліарну декомпресію не виконували. Забір матеріалу (жовч, виділення з дре-
нажів) для бактеріологічного дослідження здійснювали в групі A у три етапи: 1) під час ПБД (І етап); 2) під час основного оператив-
ного втручання – пунктат з холедоха або посів ендобіліарного стенту (ІІ етап – інтраопераційний) та в післяопераційному періоді 
на 3-5 добу – посів ексудату з просвіту дренажів (ІІІ етап – післяопераційний). У групі В забір матеріалу здійснювали інтраопера-
ційно та післяопераційно. У мікробних ізолятах вивчалась аеробна та факультативно-анаеробна флора. Таксономічну структуру 
мікроорганізмів (МО) оцінювали за рівнем набутої антимікробної резистентності, яку стратифіковано European Centre for Disease 
Control. Під час бактеріологічного дослідження перевіряли чутливість МО на такі антибіотикопрепарати: ампіцилін-сульбактам, 
цефтазидим, цефоперазон-сульбактам, ципрофлоксацин, левофлоксацин, піперацилін-тазобактам, меропенем, ванкоміцин.

Результати. БІ, ідентфікована на I етапі дослідження, була представлена моноінфекцією у 54,8% пацієнтів та полімікроб-
ною флорою – у 45,2% випадках. На II та III етапах лікування переважала мікстфлора – 89,3% та 85,7% випадків, відповідно. У 
групі А на етапі ПДБ найбільш часто висівалась E.coli (44,5%), а на інтра- та післяопераційному етапах – E.coli (34,1% та 26,8%) 
та Kl.pneumoniae (20,8% та 28,0%). У групі В моноінфекція була представлена у 96,2% випадках на інтраопераційному етапі, 
тоді як у післяопераційному періоді тільки у 42,3% випадках. Флора, що переважала на II-III етапах групи В, була представлена 
E.coli (31,5% та 29,4%), E.faecalis (18,5% та 15,3%), С.frendii (16,7% та 11,8%). 

Висновки. Бактеріальна інфекція, що викликає холангіт, у пацієнтів з ОЖ пухлинного генезу, виявлена первинно під час 
інтервенційних методів біліарної декомпресії, не являється їх ускладненням. ПБД є фактором ризику появи мультирезистентної 
флори. Кожний додатковий день з біліарним дренажем збільшує ймовірність розвитку антибіотикорезистентності на HR 0,17 
(95% ВІ 0,07-0,4), p<0,001 при ендобіліарному стентуванні, а при черезшкірному черезпечінковому стентуванні – на HR 0,59 
(95% ВІ 0,95-0,98), p<0,042. Рутинне виконання посіву жовчі, знання внутрішньолікарняного мікробного фону та показників 
його резистентності, первинна методика фарбування за Грамом дозволяє застосувати ранню цільову антибіотикотерапію, що 
попереджує розвиток резистентності флори та покращує якість перебігу післяопераційного періоду. Чітке дотримання ескала-
ційних схем антибіотикотерапії на кожному етапі лікування може попереджувати розвиток мультирезистентної флори. Розробка 
нових методик для попередження розвитку стент-асоційованої колонізації МО є важливим кроком у запобіганні бактеріобілії. 

Ключові слова: передопераційна біліарна декомпресія, антибіотикорезистентність, біліарна інфекція, антибіотикотерапія.

Актуальність. Біліарна обструкція злоякісного ге-
незу призводить до бактеріальної колонізації жовчних 
шляхів приблизно у 25 % пацієнтів [1] та є провідною 
причиною тяжкого холангіту, внаслідок пошкодження 
імунної відповіді, спричиненою токсичною реакцією 
клітин, стимульованих високим рівнем білірубіну [2]. 
Підвищення тиску в жовчних шляхах за рахунок об-
струкції та місцева запальна реакція на мікроорганізми 
(МО) погіршують цілісність епітелію жовчних шляхів, 
полегшують бактеріальну транслокацію в кровообіг 
та сприяють системному запаленню [3]. Ці зміни ви-
кликають портальну бактеріемію, ендотоксемію та 

посилення транслокації ендотоксинів у печінку, що 
призводить до розвитку сепсису та зниження функції 
клітин печінки [4]. З огляду на патофізіологічні зміни, 
рання передопераційна біліарна декомпресія (ПБД), 
що досягається ендобіліарним стентуванням (ЕБС) чи 
черезшкірним черезпечінковим (ЧЧХС) стентуванням, 
необхідна для відновлення гепатоцитів і тим самим 
запобігає порушенню функцій печінки внаслідок хо-
лестазу [5]. Проте доцільність виконання декомпресії 
залишається суперечливим питанням у пацієнтів зі 
злоякісною обтураційною жовтяницею (ОЖ) внас-
лідок підвищеного ризику розвитку мультирезис-



42 ISSN 2664-472Х. е ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Медична наука України, 2021, Vol. 17, № 4

Dronov O.I., Кovalska І.О., Nastashenko I.L., Levchenko L.V., Shchigel I.A., Onishchenko M.O., Malish A.O.

тентної, у більшості випадків, катетер-асоційованої 
мікрофлори та післяопераційних ускладнень інфек-
ційного характеру [6, 7]. Аналіз біліарної інфекції 
(БІ) та її антибіотикочутливість є важливим моментом 
клінічного ведення пацієнтів з резектабельними пух-
линами панкреатобіліарної зони (ПБЗ), що дозволить 
покращити результати лікування та зменшити рівень 
післяопераційних ускладнень. 

Ціль: оцінити характер мікробної флори на ета-
пах лікування у пацієнтів з ОЖ пухлинного генезу.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Дизайн дослідження – проспективне одноцентро-
ве когортне.

У дослідження було включено 136 пацієнтів з 
обтураційною жовтяницею (ОЖ), які проходили 
лікування на клінічній базі кафедри загальної хі-
рургії № 1 НМУ імені О.О. Богомольця, у період 
2016-2021рр. 

Критеріями включення були: ОЖ пухлинного ге-
незу, морфлогічна верифікація первинної пухлини, 
резектабельність первинної пухлини панкреатобілі-
арної зони (ПБЗ), вік хворих старше 18 років, згода 
пацієнта на участь у дослідженні та подальшому 
амбулаторному моніторингу. 

Критерії невключення – проведення будь-яких ін-
вазивних втручань на жовчовивідних шляхах з при-
воду основного захворювання до госпіталізації, хо-
лецистектомія в анамнезі у термін до 6 місяців перед 
діагностуванням основного захворювання, клас V-VI 
ризику оперативних втручань за ASA (Amirican Society 
of Anesthesioilogists – класифікація фізичного статусу 
пацієнтів Американського товариства анестезіологів), 
IV клінічна група онкопацієнтів, наявність гострої 
хірургічної патології, не пов’язаної з основним за-
хворюванням, декомпенсована коморбідна патологія.

Критерії виключення – відмова пацієнта від ді-
агностики та лікування на будь-якому етапі дослі-
дження, смерть пацієнта, що не пов’язана з основним 
захворюванням.

Пацієнтів, що увійшли у дослідження, було роз-
ділено на дві групи в залежності від проведення бі-
ліарної декомпресії на доопераційному етапі: група 
А (n=84) – пацієнти, яким виконували жовчну деком-
пресію; група В (n=52) – пацієнти, яким біліарну де-
компресію не виконували. У групі А у 56 (66,7%) па-
цієнтів виконано ЕБС, у 28 (33,3%) пацієнтів – ЧЧХС. 

Групи дослідження статистично не відрізнялись 
за віком, статтю, індексом маси тіла (ІМТ), нозологі-
єю, об’ємом радикального оперативного втручання 
(p>0,05) (табл. 1).

Таблиця 1 
Характеристика груп дослідження

Характеристики Група А: ПБД (n=84) Група В: без ПБД (n=52) p – value
Характеристика пацієнтів

Вік, років 62 (56-69)* 61 (55-67)* 0,6
Чоловіки 50 26

0,06
Жінки 24 36

Індекс маси тіла, кг/см2 26,4 (23,8-28,6)* 26,7 (24-28,4)* 0,4
Фізичний статус пацієнтів, за ASA: 

II
III
IV

3 
21 
60 

2 
22 
28 

0,7
0,06
0,06

Коморбідна патологія 45 24 0,08
Характеристика первинного пухлинного процесу

Рак підшлункової залози 55 29 0,3
Рак холедоха 9 12 0,8

Рак великого дуоденального сосочка 16 10 0,8
Рак дванадцятипалої кишки 3 1 0,9

G2 аденокарцинома 69 40
0,6

G3 аденокарцинома 15 12

Характеристика основного оперативного втручання

ПДР за Whipple 77  46 0,8
ПДР за Whipple + сегментарна, крайова 

резекція v.portae 4 1 0,7

ПДР за Traverso-Longmire 7 2 0,5
ПДР за Nakao 1 3 0,2

Примітка: * – медіана (Q1-Q3); G – ступінь гістологічної диференціації пухлини; ПДР – панкреатодуоденальна резекція
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Діагноз біліарної обструкції встановлювали на 
основі даних анамнезу, фізикального, лабораторно-
го та інструментального обстеження відповідно до 
прийнятих стандартів.

Клініко-лабораторна діагностика ступеню тяж-
кості біліарної обструкції, ступеню тяжкості холан-
гіту та подальший моніторинг включав визначення 
рівня загального білірубіну, аланінамінотрансфе-
рази (АЛТ), аспартатамінотрансферази (АСТ), аль-
буміну, лейкоцитів, С-реактивного протеїну (СРП), 
прокальцитоніну. 

Ступінь тяжкості жовтяниці визначали за рівнем 
білірубіну крові: ОЖ тяжкого ступеню – при гіпер-
білірубінемії > 250ммоль/л, що була прямим показом 
до ПБД [8, 9, 10]. Діагноз висхідного холангіту вери-
фіковано за критеріями Tokyo Guidelines, 2018; сту-
пінь тяжкості холангіту визначався за TG18 calculator 
[11, 12]. Первинними кінцевими точками досліджен-
ня були: таксономічна структура мікрофлори, що 
виділялась на передопераційному, інтраопераційному 
та післяопераційному етапах, ступінь антибіотикоре-
зистентності виділених ізолятів, чутливість виділе-
них МО до різних груп антибіотиків.

Бактеріологічний моніторинг передбачав мі-
кроскопічне дослідження взятого біологічного мате-
ріалу із забарвленням за Грамом та подальшим його 
дослідженням.

Забір матеріалу (жовч, виділення з дренажів) для 
бактеріологічного дослідження здійснювали в групі 
A у три етапи: 1) під час передопераційної біліарної 
декомпресії (ПБД) – первинна ідентифікація збудника 
біліарної інфекції (БІ) при виконанні ПБД (І етап – 
ПБД); 2) під час основного оперативного втручання 
– пунктат з холедоха або посів ендобіліарного стенту 
(ІІ етап – інтраопераційний) та в післяопераційно-
му періоді на 3-5 добу – посів ексудату з просвіту 
дренажів (ІІІ етап – післяопераційний). У групі В 
забір матеріалу здійснювали – інтраопераційно та 
післяопераційно. 

Об’єкт дослідження – мікробні ізоляти, які було 
виділено у вищезазначені терміни з жовчі. Етіологіч-
но значущим вважалось мікробне число – 105 КУО/
мл. Вивчалась аеробна та факультативно-анаеробна 
флора. До критеріїв включення на етапі оцінки БІ 
віднесено – отримання чистої або змішаної культури 
МО при бактеріологічному досліджені жовчі та ек-
судата з дренажа. Критерії виключення: відсутність 
в біоматеріалі росту МО або мікробне число менше 
ніж 105 КУО/мл. Таксономічну структуру МО оці-
нювали за рівнем набутої антимікробної резистент-
ності (АМR), яку стратифіковано European Centre for 
Disease Control – MDR (мультирезистентність), XDR 
(полірезистентність), PDR (панрезистентність). За 
результатами профілю резистентності збудників до 
антибактеріальних препаратів, МО було розділено 
на 4 кластери: І – тільки антибіотикочутливі штами 

бактерій (АМRnegative «–»), ІІ – MDR бактерії, ІІІ – 
XDR бактерії, IV – PDR бактерії [13].

Мікробіологічне дослідження проводилось з ти-
пуванням збудника до виду за загальноприйнятими 
методиками клінічної лабораторії із визначенням 
чутливості до антибактеріальних препаратів (АБП) 
диско-дифузійним методом та автоматичним мето-
дом з визначенням мінімальної інгібуючої концен-
трації (МІК). Для ідентифікації анаеробної флори 
використовувався метод MALDI-TOF. Ідентифікація 
облігатних анаеробів проводилася у 23 зразках жовчі, 
отриманої під час ПБД чи інтраопераційно – у всіх 
варіантах росту анаеробних МО не виявлено. Чутли-
вість до антибіотиків була інтерпретована відповідно 
до рекомендацій EUCAST [14].

Статистичний аналіз виконано за допомогою ста-
тистичної програми SPSS 22.0 для Windows, EZR 
(R-STATISTICS). У роботі було застосовано наступні 
методи статистичного аналізу: дискриптивна статис-
тика, порівняння середніх значень з використанням 
Т-критерію Стьюдента (для змінних, що виражені 
у шкалі відносин і мають правильний розподіл) та 
U-критерію Манна-Уітні; порівняння часток прово-
дилося за допомогою chi 2 Пірсона для незалежних 
вибірок та Мак Немара – для дихотомічних змінних в 
пов’язаних вибірках, регресійний аналіз Кокса. Мно-
жинні порівняння пов’язаних вибірок виконували за 
допомогою критерія Q Кокрена. Для кореляційного 
аналізу використовували критерії Фі та V Крамера. 
Визначення достовірності відмінностей у кумулятив-
них частотах проводили за допомогою бінарної ло-
гістичної регресії. Нульову гіпотезу (про відсутність 
відмінностей між змінними) відкидали при р < 0,05.

Для оцінки та порівняння частоти культивова-
них МО використано непараметричний критерій Q 
Кокрена. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

Таксономічна структура виділених культур МО
У групі, де виконували ПБД, встановлено наяв-

ність статистично значимої різниці (р<0,001) між 
частотою виявлення різних штамів МО в залежності 
від періоду забору матеріалу (табл. 2).

БІ, ідентфікована на I етапі дослідження, була 
представлена моноінфекцією у 54,8% пацієнтів, а у 
45,2% випадках – полімікробною флорою.

На II та III етапах лікування переважала мікстфло-
ра – 89,3% та 85,7% випадків, відповідно. 

У групі А на етапі ПДБ найбільш часто висіва-
лась E.coli (44,5%), а на інтра- та післяопераційному 
етапах – E.coli (34,1% та 26,8%) та Kl.pneumoniae 
(20,8% та 28,0%). 

При подальшому аналізі відмічалась зміна так-
сономічного розподілу виділених ізолятів в залеж-
ності від етапу забору матеріалу. Зокрема, виявлено 
тенденцію до зниження частоти висівання E.coli, 
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Таблиця 2
Таксономічна структура виділених мікроорганізмів в групі з ПБД в залежності від етапу забору матеріалу

Mікроорганізм
Етап лікування

P
ПБД Інтраопераційний Післяопераційний

E.coli 53 (44,50%) 59 (34,10%) 44 (26,80%) <0,001
Kl.pneumoniae 5 (4,20%) 36 (20,80%) 46 (28,00%) <0,001

E.faecalis 10 (8,40%) 15 (8,70%) 17 (10,40%) 0,019
E.aerogenes 4 (3,40%) 7 (4,00%) 4 (2,40%) 0,412
E.faecium 4 (3,40%) 2 (1,20%) 5 (3,00%) 0,607
C.frendii 12 (10,10%) 10 (5,80%) 7 (4,30%) 0,020

St.saprophyticus 9 (7,60%) 2 (1,20%) - 0,001
Kl.oxytoca - 4 (2,30%) 5 (3,00%) 0,022

Ps.aeruginosa 5 (4,20%) 15 (8,70%) 14 (8,50%) 0,008
A.baumanii 17 (14,30%) 21 (12,10%) 19 (11,60%) 0,157
P.mirabilis - 2 (1,20%) 3 (1,80%) 0,050

Всього 119 (100,0%) 173 (100,0%) 164 (100,0%) <0,001

Примітка: у 1 одного хворого могли висіватись більше двох культур мікроорганізмів.

починаючи з етапу ПБД, на 10,4% порівнянно з інтра-
операційним етапом, та на 7,3% – при порівнянні ін-
тра- та післяопераційного етапу (E.coli І проти E.coli 
ІІ, р=0,039; E.coli ІІ проти E.coli ІІІ, р<0,001; E.coli І 
проти E.coli ІІІ, р=0,082). І навпаки, спостерігалось 
статистично значиме збільшення частоти висівання 
Kl.pneumoniae на ІІІ етапі на 23,8% та 7,2% порівняно 
з І та ІІ етапом, відповідно (Kl.pneumoniae І проти 
Kl.pneumoniae ІІ, р<0,001; Kl.pneumoniae I проти 
Kl.pneumoniae III, р<0,001; Kl.pneumoniae II проти 
Kl.pneumoniae III, p=0,109).

Частота виявлення E.faecalis на І етапі була досто-
вірно нижчою на 0,3 %, ніж на ІІ етапі, та на 2,0%, 
ніж на ІІІ етапі, але не відрізнялась на ІІ та ІІІ етапах 
(E.faecalis I проти E.faecalis II, р=0,039; E.faecalis 
I проти E.faecalis III, р=0,041; E.faecalis II проти 

E.faecalis III, р=0,549).
C.frendii статистично значимо частіше виділялась 

на ІІ етапі на 1,5% порівняно з ІІІ етапом. Однак, 
статистично значимої різниці між частотою висівання 
C.frendii на І етапі, порівняно з ІІ та ІІІ етапом, не ви-
явлено (C.frendii І проти C.frendii II, р=1,0; C.frendii I 
проти C.frendii III, р= 0,65; C.frendii II проти C.frendii 
III, р=0,031).

Статистично значимої різниці за частотою висі-
вання E.auroginosa, E.faecium, Kl.oxytoca, A.baumanii 
та P.mirabilis на досліджуваних етапах не виявлено 
(p>0,05).

У групі В, де ПДБ не проводилось, також вста-
новлено наявність статистично значимої різниці між 
частотою виявлення різних штамів МО в залежності 
від періоду забору матеріалу, р<0,001 (табл. 3).

Таблиця 3 
Таксономічна структура виділених мікроорганізмів в групі без ПБД в залежності від етапу забору матеріалу

Mікроорганізм
Етап лікування

P
Інтраопераційний Післяопераційний

E.coli 17 (31,5%) 25 (29,4%) 0,004
Kl.pneumoniae 3 (5,6%) 10 (11,8%) 0,016

E.faecalis 10 (18,5%) 13 (15,3%) 0,5
E.aerogenes 4 (7,4%) 4 (4,7%) 1,0
E.faecium 1 (1,9%) 5 (5,9%) 0,13
C.frendii 9 (16,7%) 10 (11,8%) 1,0

St.saprophyticus 7 (13,0%) 6 (7,1%) 1,0
Kl.oxytoca 1 (1,9%) 2 (2,4%) 1,0

Ps.aeruginosa - 2 (2,4%) 0,5
A.baumanii - 5 (5,9%) 0,63
P.mirabilis 2 (3,7%) 3 (3,5%) 1,0

Всього 54 (100,0%) 85 (100,0%) -
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Моноінфекція була представлена у 96,2% випад-
ках на інтраопераційному етапі, тоді як у післяопера-
ційному періоді тільки у 42,3% випадках.

Встановлено, що частота виявленння E.coli на 
інтраопераційному етапі була статистично значимо 
вищою на 2,1% порівняно з післяопераційним етапом 
(р=0,004).

Встановлено, що частота виявленння Kl.pneumonia 
на інтраопераційному етапі була статистично значи-
мо нижчою на 6,2% порівняно з післяопераційним 
етапом (р=0,016).

Статистично значимої різниці за частотою висі-
вання E.faecalis, E.auroginosa, E.faecium, C.frendii, 
St.saprophyticus, Kl.oxytoca, A.baumanii, Ps.aeruginosa 
та P.mirabilis на досліджуваних етапах не виявлено 
(p>0,05).

При порівнянні груп дослідження встановлено, 
що групи відрізняються за частотою виявлення MO 

Рис.1. Таксономічна структура мікроорганізмів в групах дослідження на інтраопераційному етапі забору матеріалу

на інтраопераційному етапі (χ2= 43,482, р<0,001) 
(рис. 1).

Встановлено, що частота висівання на інтра-
операційному етапі E.coli в групі A була вищою на 
39,9%, порівняно з групою B (χ2 = 20,93, р<0,001), 
а Kl.pneumoniae – на 35,9% (χ2 = 20,56, р<0,001). 
St.saprophyticus висівався на 11,1% частіше в групі В, 
ніж в групі А (χ2 = 6,381, р=0,012).

В інтраопераційному періоді Ps.aeruginosa та 
A.baumanii висівались лише в групі з ПБД, що 
становило 14,3% та 25,0% від загальної кількості 
виділених ізолятів відповідно, тоді як не виділя-
лась в групі без ПБД – 0,0% (χ2 = 8,147, р=0,004;  
χ2 = 15,374, p<0,001).

Також виявлено статистично значиму різницю між 
групами у частоті висівання МО на післяопераційно-
му етапі (χ2= 32,052, р<0,001) (рис. 2).

Рис. 2. Таксономічна структура мікроорганізмів в групах дослідження на післяопераційному етапі забору матеріалу
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Виявлено, що групи статистично значимо від-
різнялись за частотою висівання Kl.pneumoniae, 
C.frendii, St.saprophyticus, Ps.aeruginosa в післяо-
пераційному періоді. Зокрема, частота висівання 
Kl.pneumoniae в групі А була вищою на 29,6% по-
рівняно з групою В (χ2=11,99, р = 0,001). C.frendii 
статистично значимо частіше висівалась в групі A на 
13,2%, ніж в групі В (χ2=5,771, р = 0,016).

У післяопераційному періоді St.saprophyticus ви-
сівався лише в групі В і становив 15,5 % від усіх ви-
ділених штамів МО (χ2=10,14, р = 0,001). І навпаки, 
Ps.aeruginosa висівалась тільки в групі пацієнтів з 
ПБД – 15,5% ізолятів (χ2=8,898, р = 0,003).

Антибіотикорезистентність (АБР) у досліджу-
ваній групі пацієнтів

У групі пацієнтів з ПДБ ступінь АБР МО ста-
тистично значимо відрізнявся в контрольні терміни 
(p<0,001) (табл. 4).

Аналіз отриманих результатів показав тенденцію 
до зменшення частоти антибіотикочутливих МО і 
збільшення частоти виділення АБР штамів на етапах 
дослідження. Так, частота виділення AMRnegative 
ізолятів статистично значимо знизилась з 78,6% 
на етапі ПБД до 9,5% на післяопераційному етапі 
(AMRneg І проти AMRneg ІІ, р<0,001; AMRneg І про-

Таблиця 4 
Частота атибіотикорезистентності виділених ізолятів у групі А в залежності від етапу забору матеріалу  

на бакпосів

Aнтибіотико-резистентність Результат
Етап лікування

P
ПБД Інтраопераційно Післяопераційно

AMRneg
Позитивний 66 (78,60%) 10 (11,90%) 8 (9,50%)

<0,001
Негативний 18 (21,40%) 74 (88,10%) 76 (90,50%)

MDR
Позитивний 26 (31,0%) 60 (71,40%) 58 (69,00%)

<0,001
Негативний 58 (69,0%) 24 (28,60%) 26 (31,00%)

XDR
Позитивний - 13 (15,50%) 19 (22,6%)

<0,001
Негативний 84 (100,0%) 71 (84,50%) 65 (77,40%)

PDR
Позитивний - 1 (1,20%) 7 (8,30%)

0,002
Негативний 84 (100,0%) 83 (98,80%) 77 (91,7%)

Примітка. AMRneg – антибіотикорезистентність відсутня, MDR – мультирезистентність, XDR – полірезистентність, 
PDR – панрезистентність

Таблиця 5
 Частота атибіотикорезистентності виділених ізолятів у групі В в залежності від етапу забору матеріалу  

на бакпосів

Aнтибіотико-резистентність Результат
Етап лікування

p
Інтраопераційний Післяопераційний

AMRneg
Позитивний 52 (100,0%) 27 (51,9%)

<0,001
Негативний - 25 (48,1%)

MDR
Позитивний - 27 (51,9%)

<0,001
Негативний 52 (100,0%) 25 (48,1%)

Примітка: AMRneg – антибіотикорезистентність відсутня, MDR –мультирезистентність

ти AMRneg ІІІ, р<0,001; AMRneg ІІ проти AMRneg 
ІІІ, р=0,002).

Частота виявлення MDR мікрофлори на ІІ етапі була 
статистично значимо вищою інтраопераційно порівня-
но з дренуванням на 40,4%, однак не відрізнялась від 
ІІІ етапу (MDR І проти MDR ІІ, р<0,001; MDR І проти 
MDR ІІІ, р<0,001; MDR ІІ проти MDR ІІІ, р=0,5).

На І етапі XDR та PDR мікрофлора не висіва-
лась, однак на II та ІІІ етапах визначались XDR- та 
PDR-позитивні ізоляти. Причому частота виявлення 
XDR- та PDR-позитивних МО достовірно збільши-
лась в післяопераційному періоді та порівняно з ін-
траопераційним на 7,1%, відповідно (p=0,031).

У пацієнтів групи В ступінь АБР МО також ста-
тистично значимо відрізнявся в контрольні терміни 
(p<0,001) (табл. 5).

Аналіз результатів показав, що інтраопераційно 
висівались виключно антибіотикочутливі ізоляти, а 
в післяопераційному періоді в рівній мірі висівались 
як антибіотикочутливі, так і мультирезистентні МО 
(51,90%). 

Групи статистично відрізнялись за ступенем анти-
біотикочутливості на етапі інтраопераційного забору 
матеріалу для бактеріологічного дослідження (χ2 
=100,5, p<0,001) (рис. 3 та рис. 4). 
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Зокрема, на ІІ етапі групи статистично відрізня-
лись за частотою виявлення AMR negative. В групі 
пацієнтів з ПДБ AMR negative була статистично зна-
чимо нижчою порівняно з пацієнтами, яким ПДБ 
не виконували, на 88,9% (χ2 =100,5, p<0,001). Тоді 
як MDR, XDR та PDR-позитивні штами висівались 
лише в групі з ПБД.

За допомогою регресійного аналізу Кокса вияв-
лено залежність між часом після виконання ПБД до 
операції та розвитком АБР флори. Тривалість ЕБС з 
кожним днем підвищує ризик розвитку АБР флори 
на HR 0,17 (95% ВІ 0,07- 0,4), p<0,001; ЧЧХС на HR 
0,59 (95% ВІ 0,95- 0,98), p<0,042.

Групи дослідження також статистично відріз-
нялись за ступенем антибіотикочутливості на етапі 
післяопераційного забору матеріалу для бактеріоло-
гічного дослідження (χ2 =74,42, p<0,001).

Так, у післяопераційному періоді AMR negative 
ізоляти статистично частіше на 42,4% висівались 
в групі без ПБД, порівняно з пацієнтами, яким ви-
конували ПБД (χ2 =54,42, p<0,001), однак групи не 
відрізнялись за частотою MDR-мікрофлори (χ2 =4,02, 
p=0,045). XDR та PDR-позитивні культури виявля-
лись лише в групі А. 

Антибіотикочутливість МО у досліджуваної ко-
горти пацієнтів

Під час бактеріологічного дослідження переві-
ряли чутливість МО на такі антибіотикопрепара-
ти: ампіцилін-сульбактам, цефтазидим, цефопера-
зон-сульбактам, ципрофлоксацин, левофлоксацин, 
піперацилін-тазобактам, меропенем, ванкоміцин. 

При аналізі отриманих даних встановлено, що 
частота чутливості до того чи іншого антибіотика 
у групі А статистично відрізнялась на І та ІІ етапах 
забору матеріалу (p<0,001) (табл. 6).

 Апостеріорний аналіз показав, що на момент 
основного оперативного втручання відсоток чутли-
вих MO до ампіциліну-сульбактаму, цефтазидиму, 
ципрофлоксацину, цефоперазону-сульбактаму, ле-
вофлоксацину, та піперациліну-тазобактаму статис-
тично значимо зменшився з дренуванням на 26,2%, 
65,5%, 65,5%, 17,9% та 17,9%, відповідно, порівняно 
з етапом ПБД (р<0,001). Однак статистично значимої 
різниці між відсотками MO, чутливих до меропенему 
та ванкоміцину, не виявлено.

У групі В також відмічалась статистично значимі 
відмінності в частоті чутливості виділених ізолятів 
до досліджуваних антибіотиків (p<0,001) (табл. 7).

Рис. 3. Розподіл антибіотикочутливості мікроорганізмів на ІІ етапі забору матеріалу в групах дослідження

Рис. 4. Розподіл антибіотикочутливості мікроорганізмів на ІІI етапі забору матеріалу в групах дослідження
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Таблиця 6 
Розподіл чутливості мікроорганізмів до антибіотиків на основі результатів бактеріологічного дослідження  

в групі А

Aнтибіотик
Результат Етап лікування

P
Чутливість ПБД Iнтраопераційний

Ампіцилін-сульбактам
Позитивний 32 (38,10%) 10 (11,90%)

<0,001
Негативний 52 (61,90%) 74 (88,10%)

Цефтазидим
Позитивний 65 (77,40%) 10 (11,90%)

<0,001
Негативний 19 (22,60%) 74 (88,10%)

Ципрофлоксацин
Позитивний 65 (77,40%) 10 (11,90%)

<0,001
Негативний 19 (22,60%) 74 (88,10%)

Цефоперазон-сульбактам
Позитивний 84 (100,00%) 69 (82,10%)

<0,001
Негативний - 15 (17,90%)

Левофлоксацин
Позитивний 84 (100,00%) 69 (82,10%)

<0,001
Негативний - 15 (17,90%)

Піперацилін-тазобактам
Позитивний 84 (100,00%) 69 (82,10%)

<0,001
Негативний - 15 (17,90%)

Meропенем
Позитивний 84 (100,00%) 82 (98,80%)

1,0
Негативний - 1 (1,20%)

Ванкоміцин
Позитивний 26 (100,00%) 21 (80,80%)

0,5
Негативний - 5(19,20%)

Таблиця 7 
Розподіл чутливості мікроорганізмів до антибіотиків на основі результатів бактеріологічного дослідження  

в групі В

Aнтибіотик
Результат Етап лікування

p
Чутливість Iнтраопераційний Післяопераційний

Aмпіцилін-сульбактам
Позитивний 27 (51,90%) 4 (7,70%)

<0,001
Негативний 25 (48,10%) 48 (92,30%)

Цефтазидим
Позитивний 46 (88,50%) 9 (17,30%)

<0,001
Негативний 6 (11,50%) 43 (82,70%)

Ципрофлоксацин
Позитивний 45 (86,50%) 9 (17,30%)

<0,001
Негативний 7 (13,50%) 43(82,70%)

Цефоперазон-сульбактам
Позитивний 52 (100,0%) 52 (100,0%)

not defined*
Негативний - -

Левофлоксацин
Позитивний 49 (94,20%) 52 (100,00%)

0,25
Негативний 3 (5,80%) -

Піперацилін-тазобактам
Позитивний 52 (100,0%) 52 (100,0%)

not defined*
Негативний - -

Меропенем
Позитивний 52 (100,0%) 52 (100,0%)

not defined*
Негативний - -

Ванкоміцин
Позитивний 18 (100,0%) 15(100,0%)

not defined*
Негативний - -

Примітка: розрахунок критерія МакНемара неможливий, оскільки всі ізоляти на інтра- та післяопераційному етапі мали 
чутливість до цефоперазону, піперациліну, меропенему та ванкоміцину

Апостеріорний аналіз показав, що відсоток ізоля-
тів, не чутливих до ампіциліну-сульбактаму, цефта-
зидиму та ципрофлоксацину, статистично значимо 
збільшився на 44,2%, 71,2% та 69,2%, відповідно, 

порівняно з інтраопераційним етапом (p<0,001). Всі 
виділені МО в групі В були чутливими до цефтази-
диму, піперациліну, меропенему та ванкоміцину як 
на інтра-, так і післяопераційному етапі. Статистично 
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Таблиця 8
 Розподіл чутливості мікроорганізмів до антибіотиків на основі результатів бактеріологічного дослідження  

в групах дослідження

Aнтибіотик
Результат Етап лікування

Р
Чутливість Група A Група B

Aмпіцилін-сульбактам
Позитивний 10 (11,9%) 4 (7,7%)

0,43
Негативний 74 (88,1%) 48 (92,3%)

Цефтазидим
Позитивний 10 (11,9%) 9 (17,3%)

0,38
Негативний 74 (88,1%) 43 (82,7%)

Ципрофлоксацин
Позитивний 10 (11,9%) 9 (17,3%)

0,38
Негативний 74 (88,1%) 43 (82,7%)

Цефоперазон-сульбактам
Позитивний 69 (8,1%) 52 (100,0%)

0,001
Негативний 15 (17,9%) -

Левофлоксацин
Позитивний 69 (82,1%) 52 (100,0%)

0,001
Негативний 15 (17,9%) -

Піперацилін-тазобактам
Позитивний 69 (82,1%) 52 (100,0%)

0,001
Негативний 15 (17,9%) -

Meропенем
Позитивний 82 (98,8%) 52 (100,0%)

0,43
Негативний 1 (1,2%) -

Ванкоміцин
Позитивний 21 (80,8%) 15 (100,0%)

0,07
Негативний 5 (19,2%) -

значимої різниці між відсотком виділених ізолятів, 
чутливих до левофлоксацину, на обох етапах не ви-
явлено (p=0,25). 

При порівнянні відсотку МО, чутливих до дослі-
джуваних антибіотиків в обох групах на інтраопера-
ційному етапі, встановлено, що групи статистично 
значимо відрізнялись за відсотком МО, чутливих 
до цефоперазону-сульбактаму (χ2= 10,44, р=0,001), 
ципрофлоксацину (χ2= 10,44, р=0,001), піпераци-
ліну (χ2= 10,44, р=0,001) та ванкоміину (χ2= 3,29, 
р=0,007). Статистично значимої різниці у частоті 
виявлення МО, чутливих до ампіциліну-сульбактаму, 
цефтазидиму, ципрофлоксацину та меропенему, на 
інтраопераційному етапі в обох групах не виявлено 
(табл. 8).

Серед 84 пацієнтів групи A антибіотикотерапію 
до дренування отримували 31 (36,9%) пацієнт, з них: 
ципрофлоксацин (20%), цефтріаксон (10%), цефопе-
разон-сульбактам (13,3%), левофлоксацин (16,7%) 
та цефтазидим (40%). Медіана тривалості антибіо-
тикотерапії становлила 7 (5-10) діб. При проведенні 
кореляційного аналізу встановлено, що статистично 
значимого зв’язку між призначенням ципрофлокса-
цину, левофлоксацину та цефтазидиму на етапі ПБД 
та чутливих МО до цих антибіотиків на інтраопера-
ційному етапі не виявлено (p>0,05).

Серед 52 хворих групи В емпіричну антибіотико-
терапію перед оперативним втручанням отримували 
25% (n=13) пацієнтів, з них 11 хворих – цефтазиди-
мом і 2 – ципрофлоксацином. Медіана тривалості 
антибіотикотерапії становила 4 доби (3-5 діб). При 

проведенні кореляційного аналізу, статистично значи-
мого зв’язку не виявлено між частотою антибіотико-
чутливості МО до цефтазидиму та ципрофлоксацину 
на інтраопераційному етапі та проведенням емпі-
ричної антибіотикотерапії цефтазидимом або ципро-
флоксацином на передопераційному етапі (p>0,05).

ОЖ пухлинного генезу є важливим клінічним 
діагнозом, що характеризується високим ризиком 
розвитку бактеріальної колонізації [15]. Приблизно 
у 70% пацієнтів з пухлинами ПБЗ спостерігається 
ОЖ [16], що проявляється гострим холангітом (ГХ) 
більше, ніж у 30% випадків [17]. Наявність ГХ, асо-
ціюється з позитивною жовчною культурою в 59-
93% випадках [15]. Кореляція між бактеріобілією 
і пухлинним ростом описується лише в декількох 
дослідженнях. Так, продемонстровано зв’язок між 
бактеріобілією та ампулярним раком [18]. Описано, 
що обструкція жовчних шляхів, пов’язана з пухли-
ною та біліарним стазом, сприяє колонізації бактерій 
[19]. Пацієнти з ОЖ мають вищий ризик розвитку 
бактеріальної флори, частково внаслідок інвазивних 
втручань [20]. Близько 50% пацієнтів потребують 
ПБД, що є частою причиною бактеріобілії [21]. За 
результатами нашого дослідження, гострий холан-
гіт, діагностований до моменту виконання ПБД, був 
представлений у всіх пацієнтів групи А, та у 21 па-
цієнта групи В, що у 100% випадках був підтвердже-
ний позитивною БІ. За даними літератури, відсоток 
бактеріобілії у різних дослідженнях корелював від 
13 до 99% (n = 26 досліджень; IQR 85-94%), нега-
тивна флора була представлена від 0 до 56% ( n = 
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25 досліджень; IQR 14-30%). У порівнянні – рівень 
БІ вищий у пацієнтів з ПБД (значення медіани се-
ред усіх досліджень: 86 проти 25%; RR 3.27; 95% 
ВІ 2.42-4.42; p <0.001) [22]. Також ПБД визначено 
незалежним предиктором ризику появи MDR-флори 
[23], що сприяє розвитку післяопераційних усклад-
нень [24] за рахунок інтраопераційної колонізації хі-
рургічного поля [25], що підтверджено результатами 
нашого дослідження – на II етапі лікування у групі 
А – MDR-флора була статистично значимо вищою 
інтраопераційно, порівняно з дренуванням, на 40,4%. 
Також у даної групи пацієнтів виявлено розвиток 
ХDR- та РDR-флори на II-III етапах лікування, що 
відрізняло дві групи пацієнтів. Проте аналіз резуль-
татів пацієнтів без ПБД показав, що інтраопераційно 
висівались виключно антибіотикочутливі ізоляти, а в 
післяопераційному періоді в рівній мірі, як антибіо-
тикочутливі, так і MDR МО (51,90%). 

 Найчастіше бактеріальна інфекція (БІ) представ-
лена моноінфекцією, інвазивне втручання біліарного 
тракту сприяє розвитку полімікробної флори [26], 
дана гіпотеза підтверджена нашим дослідженням. 
Так, БІ, ідентифікована на I етапі дослідження у па-
цієнтів групи А, була представлена моноінфекцією 
у 54,8% пацієнтів, а у 45,2% випадках – полімікроб-
ною флорою. На II та III етапах лікування переважала 
мікстфлора – 89,3% та 85,7% випадків, відповідно. У 
групі В інтраопераційно флора була представлена у 
96,2% випадках моноінфекцією, тоді як у післяопера-
ційному періоді – у 42,3% випадках. Холецистектомія 
в анамнезі також асоціюються з підвищеним рівнем 
бактеріобілії від 93 до 100%, саме тому в нашому до-
слідженні пацієнти з вказаним оперативним втручан-
ням були виключені з аналізу. Продемонстровано, що 
МО, виявлені в інтраопераційній культурі жовчі, у 
50% були ідентичні МО, ідентифікованих з післяо-
пераційних септичних джерел [23]. За результатами 
нашого дослідження, МО, що були виявлені в ексудаті 
дренажів, статистично не відрізнялися від МО, іден-
тифікованих інтраопераційно. Дані систематичного лі-
тературного огляду та мета-аналізу показали, що фло-
ра, яку найчастіше культивували з інтраопераційних 
зразків жовчі, була представлена: видами Enterococcus 
(51%), Kl.pneumoniae (28%) і E. coli (27%) [1]. Найпо-
ширеніші МО, ізольовані в передопераційних посівах 
жовчі, були E.faecalis (29,0%), E.auroginosa (17,7%), 
A.baumanii (16,1%) та E.faecium (14,5%). Серед МO, 
виділених з вогнища інфекції у післяопераційному 
періоді, переважали E.faecalis (50,0%), E.auroginosa 
(25,9%) та E.faecium (25,9%). Відповідність між пе-
редопераційними та післяопераційними МО жовчі 
становила (22,2-50,0%) [26]. Флора, що переважала 
у інтраопераційних посівах, була: Enterococcus spp. 
(n = 48, або 5%), Kl. pneumonia (n = 24, або 3%) та 
Enterobacter spp. (n = 17, або 2%) [27]. МО, що пе-
реважали у нашому дослідженні на кожному етапі 

лікування у групі А, були представлені E.coli (34%), 
Kl. pneumonia (21%), A.baumanii (12%), E.faecalis (9%). 
У групі В флора була представлена найчастіше E.coli 
(32%), Kl. pneumonia (6%), С.frendii (17%), E.faecalis 
(18%), St.saprophyticus (13%). Тривалість біліарного 
стентування має свої недоліки: підвищена ймовірність 
повторних епізодів холангіту, бактеріальної колоніза-
ції, запалення та фіброзу в стінці жовчної протоки, що 
може ускладнювати етап формування гепатикоєюноа-
настомозу та підвищувати ризик його неспроможності 
[28]. Дослідження [29] стверджують, що тривалість 
ПБД більше 28 діб, може бути ризиком ретроградної 
інфекції незалежно від типу дренування, що тотожно з 
даними [30], які вказують на ризик передопераційного 
холангіту та розвитку MDR-флори у пацієнтів з ПБД 
більше 29 діб. Аналіз даних власного дослідження 
також підтвердив кореляцію між тривалою біліарною 
декомпресією та розвитком MDR-флори. Передопе-
раційна антибіотикопрофілактика широкого спектру 
дії у пацієнтів з ПБД призводить до підвищення рівня 
АБР до піперациліну-тазобактаму (59% проти 18,9% 
пацієнтів, яким антибіотикопрофілактика не викону-
валася; р< 0.001), ципролоксацину (65% проти 16,2%, 
відповідно; р < 0.001) та іміпенему (51% проти 16,7%; 
р < 0,001), проте АБР до ампіциліну-сульбактаму (71% 
проти 55,3%; р = 0,125) не була статистично виявлена 
за результатами аналізу інших дослідників [31]. При 
оцінці даних нашого дослідження у групі пацієнтів 
з ПБД апостеріорний аналіз показав, що на момент 
основного оперативного втручання відсоток чутливих 
MO до ампіциліну-сульбактаму значимо зменшився з 
дренуванням на 26,2%, відповідно, порівняно з етапом 
ПБД (р<0,001). При проведенні кореляційного аналізу 
встановлено, що статистично значимого зв’язку між 
призначенням ципрофлоксацину, левофлоксацину та 
цефтазидиму на етапі ПБД та чутливих МО до цих 
антибіотиків на інтраопераційному етапі не виявлено 
(p>0,05), що відповідало і результатам групи пацієн-
тів без ПБД при проведенні емпіричної антибіоти-
котерапії цефтазидимом або ципрофлоксацином на 
передопераційному етапі (p>0.05). У результаті чого 
вважаємо дані види антибактеріальних препаратів пре-
паратами вибору у веденні пацієнтів з ОЖ пухлинного 
генезу та ГХ у нашій клініці.

ВИСНОВКИ

Бактеріальна інфекція, що викликає холангіт, у 
пацієнтів з обтураційною жовтяницею пухлинно-
го генезу, виявлена первинно під час інтервенцій-
них методів біліарної декомпресії, не являється їх 
ускладненням.

Біліарна декомпресія є фактором ризику появи 
MDR-флори.

Кожний додатковий день з біліарним дренажем 
збільшує ймовірність розвитку антибіотикорезис-
тентністі на HR 0,17 (95% ВІ 0,07-0,4), p<0,001 при 
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ендобіліарному стентуванні, і на HR 0,59 (95% ВІ 
0,95- 0,98), p<0,042 – при черезшкірному черезпечін-
ковому стентуванні.

Рутинне виконання посіву жовчі, знання внутріш-
ньолікарняного мікробного фону та показників його 
резистентності, первинна методика фарбування за 
Грамом дозволяє застосувати ранню цільову антибі-
отикотерапію, що попереджує розвиток резистент-
ності флори та покращує якість перебігу післяопе-
раційного періоду. 

Чітке дотримання ескалаційних схем антибіоти-
котерапії на кожному етапі лікування може попере-
джувати розвиток MDR-флори. 

Розробка нових методик для попередження роз-
витку стент-асоційованої колонізації МО є важливим 
кроком у запобіганні бактеріобілії.

Конфлікт інтересів. Автори засвідчують відсут-
ність фактичного або потенційного конфлікту інтере-
сів щодо результатів цієї роботи з фармацевтичними 
компаніями, іншими організаціями, чиї продукти, 
послуги, можуть бути пов’язані з предметом наданих 
матеріалів. 

Інформація про фінансування. Дане досліджен-
ня не отримало зовнішнього фінансування 
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Актуальность. Целесообразность выполнения предоперационной билиарной декомпрессии (ПБД) остается спорным во-
просом у пациентов со злокачественной обтурационной желтухой (ОЖ), из-за повышенного риска развития мультирезистент-
ной, в большинстве случаев, катетер-ассоциированной микрофлоры и послеоперационных осложнений инфекционного харак-
тера. Поэтому анализ билиарной инфекции (БИ) и ее антибиотикочувствительность позволит улучшить лечение и уменьшить 
уровень послеоперационных осложнений у пациентов с резектабельными опухолями панкреатобилиарной зоны. 

Цель: оценить характер микробной флоры на этапах лечения у пациентов с ОЖ опухолевого генеза. 
Материалы и методы. Проспективное одноцентровое когортное исследование 136 пациентов с ОЖ. Пациенты были раз-

делены на две группы в зависимости от проведения билиарной декомпрессии на дооперационном этапе: группа А (n=84) – 
пациенты, которым выполняли желчную декомпрессию; группа В (n=52) – пациенты, которым билиарную декомпрессию не 
выполняли. Забор материала (желчь, выделение из дренажей) для бактериологического исследования осуществляли в группе A 
в три этапа: 1) во время ПБД (I этап); 2) во время основного оперативного вмешательства – пунктат из холедоха или посев эндо-
билиарного стента (II этап – интраоперационный) и в послеоперационном периоде на 3-5 сутки – посев экссудата из просвета 
дренажей (III этап – постоперационный). В группе В забор материала осуществляли – интраоперационно и постоперационно. 
Объект исследования – микробные изоляты, выделенные в вышеуказанные сроки из желчи, идентифицированные по общепри-
нятым методикам бактериологической лаборатории. Изучалась аэробная и факультативно-анаэробная флора. Таксономическую 
структуру микроорганизмов (МО) оценивали по уровню приобретенной антимикробной резистентности, стратифицированной 
European Centre for Disease Control. Во время бактериологического исследования проверяли чувствительность МО на следую-
щие антибиотикопрепараты: ампициллин-сульбактам, цефтазидим, цефоперазон-сульбактам, ципрофлоксацин, левофлокса-
цин, пиперациллин-тазобактам, меропенем, ванкомицин. 

Результаты. БИ, идентифицированная на I этапе исследования, была представлена   моноинфекцией у 54,8% пациентов, а 
в 45,2% случаях – полимикробной флорой. На II и III этапах лечения преобладала микстфлора – 89,3% и 85,7% случаев, со-
ответственно. В группе А на этапе ПДБ наиболее часто была представлена E.coli (44,5%), а на интра- и послеоперационном 
этапах – E.coli (34,1% и 26,8%) и Kl.pneumoniae (20,8% и 28,0%). В группе В моноинфекция была представлена   в 96,2% случаях 
на интраоперационном этапе, тогда как в постоперационном периоде только в 42,3% случаях. Флора, преобладавшая на II-III 
этапах группы В, была представлена   E.coli (31,5% и 29,4%), E.faecalis (18,5% и 15,3%, С.frendii (16,7% и 11,8%). 

Выводы. Бактериальная инфекция, вызывающая холангит, у пациентов с ОЖ опухолевого генеза, обнаружена первично 
во время интервенционных методов билиарной декомпрессии, не является их осложнением. ПБД является фактором риска 
появления мультирезистентной флоры. Каждый дополнительный день с билиарным дренажем увеличивает вероятность разви-
тия антибиотикорезистентности на HR 0.17 (95% ВІ 0.07-0.4), p<0,001 при эндобилиарном стентировании, а при чрезкожном 
чрезпеченочном стентировании – на HR 0.59 (95% ВІ 0.95-0.98), p<0,042. Рутинное выполнение посева желчи, знание внутри-
больничного микробного фона и показателей его резистентности, первичная методика окраски по Грамму позволяет применить 
раннюю целевую антибиотикотерапию, что предупреждает развитие резистентности флоры и улучшает качество послеопера-
ционного периода. Четкое соблюдение эскалационной схемы антибиотикотерапии на каждом этапе лечения может предупреж-
дать развитие мультирезистентной флоры. Разработка новых методик для предупреждения развития стент-ассоциированной 
колонизации МО является важным шагом в предотвращении бактериобилии. 

Ключевые слова: предоперационная билиарная декомпрессия, антибиотикорезистентность, билиарная инфекция, анти-
биотикотерапия.
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Relevance. The feasibility of preoperative billiary decompression (PBD) remains controversial in patients with malignant billiary 
obstruction (MOJ), due to the increased risk of multidrug-resistant (MDR), in most cases, catheter-associated microflora and postoperative 
infection complications. Analysis of biliary infection (BI) and its antibiotic sensitivity is an important aspect of clinical management 
of patients with resectable tumors of the pancreatobiliary region, which will improve treatment outcomes and reduce postoperative 
complications. 

Objective: to assess the nature of the microbial flora at the stages of treatment in patients with MOJ. 
Мaterials and methods. Prospective single-center cohort study of 136 patients with OJ. Patients were divided into two groups 

depending on the conduct of biliary decompression in the preoperative stage: group A (n = 84) – patients who underwent biliary 
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decompression; group B (n = 52) – patients who did not perform biliary decompression. Collection of material (bile, drainage) for 
bacteriological examination was carried out in group A in three stages: 1) during PBD (stage I); 2) during the main surgery – ductus 
choledochus or endobiliary stent culture (stage II – intraoperative) and in the postoperative period for 3-5 days – culture of exudate from 
the drainage lumen (stage III – postoperative). In group B, material collection was performed – intraoperatively and postoperatively. 
The object of the study – microbial isolates, which were isolated in the above terms from the bile, which were identified by conventional 
methods of bacteriological laboratory. Aerobic and facultative anaerobic flora were studied. The taxonomic structure of microorganism 
(MO) was assessed by the level of acquired antimicrobial resistance, which is stratified by the European Center for Disease Control. 
During the bacteriological study, the sensitivity of MO to the following antibiotics was tested: ampicillin-sulbactam, ceftazidime, 
cefoperazone-sulbactam, ciprofloxacin, levofloxacin, piperacillin-tazobactam, meropenem, vancomycin.

Results. BI identified in I stage of the study was represented by monomicrobial in 54.8% of patients and in 45.2% of cases by 
polymicrobial flora. At the II and III stages of treatment, mixed flora prevailed - 89.3% and 85.7% of cases, respectively. In group A, E. 
coli was most often sown at the PDB stage (44.5%). E.coli (34.1% and 26.8%) and Kl.pneumoniae were sown most often at the intra- and 
postoperative stages (20.8% and 28.0%). In group B, monomicrobial flora was presented in 96.2% of cases at the intraoperative stage, 
while in the postoperative period only in 42.3% of cases. The flora that prevailed in stages II-III of group B was represented by E. coli 
(31.5% and 29.4%), E. faecalis (18.5% and 15.3%), C.frendii (16.7% and 11.8%). 

Conclusions. Bacterial infection that causes cholangitis in patients with MOJ, detected primarily during interventional methods of 
biliary decompression is not a complication. PBD is a risk factor for MDR flora. Each additional day with biliary drainage increases 
the probability of developing antibiotic resistance by HR 0.17 (95% ВІ 0.07- 0.4), p<0,001 at endobilliary stent placement, and at 
percutaneous transhepatic biliary drenage by HR 0.59 (95% CI 0.95-0.98), p <0.042. Routine performance of bile culture, knowledge of 
nosocomial microbial background and indicators of its resistance, the primary method of Gram staining allows the use of early targeted 
antibiotic therapy, which prevents the development of MDR flora and improves the quality of the postoperative period. Strict adherence 
to escalation antibiotic therapy scheme at each stage of treatment can prevent the development of MDR flora. The development of new 
techniques to prevent the development of stent-associated colonization of MO is an important step in preventing bacteriobilia.

Key words: preoperative biliary decompression, antibiotic resistance, biliary infection, antibiotic therapy.

 




