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　　随着医疗技术进步,侵入性操作日趋普遍,各
种导管相关感染的发生机会随之增多。目前导管

相关感染的诊治及预防已成为院内感染防控的重

要工作内容。血流感染是严重的全身感染性疾病,
而导 管 相 关 血 流 感 染 (catheterrelated blood
streaminfection,CRBSI)则特指血管内置管引起

的血流感染并发症〔1〕。

1　导管相关感染病原微生物和危险因素

1.1　常见病原微生物

导管相关血流感染常见病原微生物有金黄色

葡萄球菌、革兰阴性杆菌、真菌以及分枝杆菌。

①革兰阳性球菌是引起导管相关血流感染最

主要的病原微生物。常见金黄色葡萄球菌、表皮葡

萄球菌和凝固酶阴性葡萄球菌等;其中金黄色葡萄

球菌曾是CRBSI最常见的病原菌。②引起导管相

关血流感染其他的致病菌还有铜绿假单胞菌、鲍曼

不动杆菌以及嗜麦芽窄食单胞菌等〔2〕。随着广谱

抗生素应用日趋广泛,由真菌引起的 CRBSI较前

增多,其中以白色念珠菌引起的CRBSI最为多见。

1.2　特定人群CRBSI病原微生物特点

革兰氏阴性病原体在血液和非血液学恶性肿

瘤患者CRBSI占主导地位,这可能与黏膜屏障改

变引起肠道细菌易位有关。铜绿假单胞菌是烧伤

患者导管相关感染最常见的革兰氏阴性菌;与输注

污染的流体相关的血流感染通常也涉及革兰氏阴

性杆菌,包括克雷伯氏菌,柠檬酸杆菌或非铜绿假

单胞菌属。肠杆菌科通常与受污染的含葡萄糖的

输注液相关。

1.3　危险因素

宿主、导管位置及微生物与导管相互作用等均

可成为引起 CRBSI的危险因素,有时甚至几种风

险因素可同时存在并相互影响。
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1.3.1　宿主相关因素　主要与局部或全身免疫缺

陷状态有关,包括:慢性病、骨髓移植、免疫缺陷尤

其是中性粒细胞减少症、营养不良、使用全胃肠外

营养、既往有血流感染史、儿科或高龄患者、皮肤完

整性丧失患者如烧伤。

1.3.2　导管相关因素　①导管留置时间:动脉导

管大于4~6d,外周静脉导管留置时间超过3~
4d,中心静脉导管一般大于6d,则发生感染的风

险增高〔3〕。肺动脉导管建议留置3~4d,而经外周

静脉置入的中心静脉导管最长留置数周至数月。

②导管类型:不同类型血管内导管引起 CRBSI的

风险不同。如与中心静脉导管相比较,外周静脉置

入的导管引起血流感染风险低。用于肠外营养时,
三腔导管的导管相关感染发生率高于单腔导管。

③导管植入部位:中心静脉导管放置部位会影响感

染风险,放置锁骨下部位的风险低于其他部位,特
别是对可能需要通过颈内静脉置入血管通路的晚

期肾病患者。外周静脉导管的导管放置部位同样

会导致感染风险,如下肢的外周静脉导管感染风险

比上肢的高,手腕或上臂的外周静脉导管感染风险

比手部的高。④导管材料:导管材料不同对微生物

的黏附功能不一,如革兰阳性菌对聚氯乙烯、聚乙

烯或硅胶导管亲和力高。使用有抗菌药物或抗生

素涂层的导管,可显著降低细菌定植,但对血流感

染的影响尚未明确。同时,有抗生素涂层的导管具

有潜在的局限性,包括全身性过敏反应和发生耐药

微生物的风险〔4〕。⑤其他:可能增加感染风险的其

他因素包括导管血栓形成,反复导管插入术,导管操

作增加(包括导管修复),以及其他地方存在感染灶。

2　导管相关血流感染的发生机制

2.1　病原微生物引起导管相关感染的方式

①穿刺时皮肤表面细菌沿导管外壁侵入血管,
经导管皮内段至导管尖端,定植,随后引起血流感

染。②人体其他感染灶的微生物通过血行播散到

导管,直接污染引起CRBSI。③微生物污染导管接

头和内腔,细菌从接头处沿导管内壁进入循环血

流,细菌进入人体后大量繁殖,引起感染。④少数

情况下,由污染的药物和液体直接输入体内所致。

2.2　感染途径

①皮肤定植:穿刺时或穿刺后皮肤表面的细菌

经由皮下,进入导管皮内段至导管尖端,随后引起

局部或全身感染;中心静脉导管相关感染的最常见

来源是导管的皮内和血管内部分由患者皮肤的微

生物定植,偶尔也来源于医务人员的手。②由于微

生物污染导管接头处或导管内腔,导致管腔内细菌

繁殖,引起血流感染。③血源性播种:微生物从其

他感染灶通过血行播散到导管,引起感染;血源性

播种可能来源于另一个感染灶的血流感染期间,如
胃肠道,这种情况最有可能发生在重症患者或长期

导管患者。如果是原发病灶引起的反复血流感染,
此时管尖和血流可能均有相同致病菌,临床难以区

别原发病灶还是来自导管的血流感染。④直接污

染:由于输注液污染,如污染的血制品(库存血)、肠
外营养液、泵注液或肝素冲洗液等导致。

3　临床表现

CRBSI缺乏特异性临床表现。发热是最敏感

的临床表现,但不特异。导管插入部位的炎症或化

脓表现有较高的特异性,但敏感性差。其他临床表

现包括血流动力学不稳定、神志改变、导管功能障

碍(如发生堵管等),以及经导管输注后骤然发生脓

毒症的临床征象〔5〕。此外,可能观察到与血流感染

相关的并发症,如化脓性血栓性静脉炎、心内膜炎、
骨髓炎及转移性感染。

4　实验室检查

临床怀疑 CRBSI时,应对血液和导管进行培

养,以便为早期诊断提供实验室依据。

4.1　快速诊断

用以CRBSI快速诊断的实验室技术包括革兰

染色和吖啶橙白细胞试验;可将两种方法联用,以
提高诊断的敏感性与特异性。

4.2　导管培养

导管培养是诊断CRBSI的“金标准”。要求分

别对导管的尖端及导管皮下段进行定量或半定量

法培养。如是多腔导管,则对每一个导管腔进行培

养;肺动脉导管应对导管及其引导管的尖端同时培

养。实验室方法有定性肉汤培养、半定量(平板滚

动法)或定量(超声处理法)培养技术。后者是目前

最可靠的诊断方法。结果判定标准为半定量培养

结果≥15CFU,定量培养结果≥100CFU。

4.3　血培养

通常用于疑似导管相关感染,因病情或其他原

因暂不宜拔除导管者。要求同时取外周静脉与导

管内血进行培养,并将两者培养的菌落计数进行比

较,导管血:外周血≥5：1有助于诊断CRBSI。

5　诊断

导管相关血流感染缺乏特异性临床表现。目

前诊断主要依据实验室检查结果。

5.1　临床表现

导管相关血流感染有发热、寒颤和(或)低血压

等临床表现;发热虽是CRBSI最常见症状,但缺乏

特异性;导管植入处的炎症征象不敏感。导管移除

后全身炎症反应缓解虽提示考虑CRBSI,但不能作
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为诊断依据。

5.2　实验室诊断依据

①从导管的尖端和至少1次外周血样培养出

相同的微生物。②从至少2份血样培养出相同的

微生物(1份来自导管,另1份来自外周静脉),并
且符合定量血培养或阳性差异时间(differential
timetopositivity,DTP)的标准。DTP是指从导管

内血样本检出的细菌生长比从外周静脉血标本检

出的细菌生长早至少2h。③外周静脉与导管内血

标本分别进行培养,比较两者的菌落计数,要求导

管内血菌落数>外周静脉血培养的菌落数5倍及

以上。

5.3　鉴别诊断

排除其他感染,CRBSI的诊断均需要排除其他

来源的菌血症。

6　治疗

6.1　抗菌药物治疗

6.1.1　经验性(初始)抗感染治疗　指获得微生物

培养和药敏试验结果之前施行的抗生素治疗。鉴

于患者发生导管相关血流感染之后,易导致休克或

加重器官功能损害,故经验性抗菌治疗越及时越

好。CRBSI的初始抗感染方案原则上基于流行病

学资料、感染严重程度和可能的耐药风险〔6-7〕。

①葡萄球菌是 CRBSI最常见的病原菌,常见

种类有表皮葡萄球菌、凝固酶阴性葡萄球菌和金黄

色葡萄球菌。②在疑似 CRBSI的情况下,对于病

情危重、全身性感染、中性粒细胞缺乏、留置股静脉

导管或已知存在革兰阴性杆菌感染灶,经验治疗应

联合用药以覆盖 MDR革兰阴性菌,如铜绿假单胞

菌。经验治疗可选用第四代头孢菌素、碳青霉烯

类、β内酰胺类-β内酰胺酶抑制剂合剂,联合或不

联合氨基糖苷类。③对于使用肠外营养、长期使用

广谱抗生素、血液系统恶性肿瘤、骨髓移植或实体

器官移植、股动/静脉插管的患者,经验性治疗可针

对真菌(主要为念珠菌)进行治疗,首选棘白菌素类

药物。

6.1.2　目标靶向抗感染治疗　指根据病原体阳性

结果,对抗感染治疗方案进行调整。如培养结果为

凝固酶阴性葡萄球菌(如表皮葡萄球菌、腐生葡萄

球菌),致病力相对偏低,在移除导管后未给予抗生

素治疗的情况下,这种感染也可能会消退〔8〕。如移

除导管后发热和(或)菌血症仍持续存在,需要继续

治疗。对于安置有血管内装置的患者,应移除导

管,并需要进行更长期的治疗。

①如是金黄色葡萄球菌引起的CRBSI,依据对

甲氧西林的耐药性分为甲氧西林敏感的金黄色葡

萄球菌和耐甲氧西林金葡菌。前者导致的 CRBSI
可根据药敏选择耐酶青霉素或头孢菌素;后者可选

择糖肽类抗菌药物或利奈唑胺。对于有肾功能损

害或肾损伤风险的患者,应用万古霉素治疗时临床

应定期送检血药浓度,并适时调整药物剂量。疗程

取决于 MRSA血流感染类型、原发感染灶和迁徙

性感染灶性质和对治疗反应,复杂性 MRSA 血流

感染疗程一般为4~6周,非复杂 MRSA血流感染

在第1次血培养阴性后至少2周。②及时处理原

发感染灶和迁徙性感染灶是血流感染治疗成功的

前提与基础,需要移除导管。移除导管后,如果72
h再进行的血培养未发现微生物生长,则可以置入

新的导管。③明确 MRSA 血流感染者,如合并肺

脓肿、脓胸、肝脓肿、皮肤软组织感染、化脓性关节

炎等,应强调及早有效的引流。对于免疫功能抑

制、血流动力学不稳定、IE、感染性血栓形成,或经

过72h初始抗感染治疗后血培养依旧阳性者,应
当选择拔除中心静脉导管。④对于金葡菌 CRBSI
的并发症(例如,感染性心内膜炎IE),开始恰当的

抗生素治疗和移除导管后72h,血培养结果为阳性

是预测血源性并发症的有用指标。建议在发病后

5~7d进行食道超声心动检查检查以排除IE。如

果患者发生了血源性并发症,应接受4~6周的抗

生素治疗。对于导管尖端培养呈金黄色葡萄球菌

阳性但外周血培养呈阴性的患者,应予密切观察。
也可进行为期7d的抗生素治疗。同时反复血培

养来评估菌血症的清除情况,密切监测持续性感染

的征象。对于经导管血样血培养呈金黄色葡萄球

菌阳性但外周血培养呈阴性的患者,也应予密切观

察并反复查血培养。如果这两种血样的重复培养

结果均呈阳性,则需要进行 CRBSI的治疗。如果

仅导管血培养结果呈阳性,则最佳的处理方法尚不

明确:最好是移除装置;如果不可行,可进行为期

14d的全身性抗生素治疗并重复血培养,或密切的

临床观察并重复血培养〔9〕。

6.1.3　抗菌药物治疗疗程　抗菌药物应用疗程是

影响疗效的重要因素。疗程长短多取决于感染的

严重程度、是否发生严重并发症,以及病原微生物

的种类。

①对于无并发症的 CRBSI患者,移除导管或

经导丝更换导管并开始适当抗生素治疗后血培养

的结果呈阴性,则治疗的持续时间通常为10~14d
(从获取阴性血培养结果第1日开始计算)。②对

于移除导管后菌血症仍持续超过72h的患者,需
警惕是否发生菌血症相关并发症(如化脓性血栓性

静脉炎、心内膜炎、骨髓炎、转移性感染),一般需持
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续治疗4~6周,并根据感染性质及部位做出相应

调整(如感染性心内膜炎4~6周,骨髓炎6~8周,
感染性血栓性静脉炎4~6周)。③念珠菌性导管

相关感染,应结合药敏结果调整抗真菌药物。疗程

依据临床症状和体征消失,且最后一次血培养阳性

后2周。

6.2　其他治疗

6.2.1　导管的处理　如何处理导管应视为治疗导

管相关全身性感染的第一步,方法有补救、更换或

移除。对于仅有发热的患者,如血流动力学稳定、
无持续血行感染的证据、无导管局部或迁徒感染

灶,可不常规拔除导管,但应及时判断导管与感染

表现的相关性,同时送检导管内血与周围血两份标

本进行培养〔10〕。病原体的性质对做出移除导管决

定具有重要指导意义。

6.2.2　导管补救　导管补救仅涉及无并发症的

CRBSI,并且有长期置导管的需求,同时病因为除

金黄色葡萄球菌、铜绿假单胞菌、真菌或分枝杆菌

以外的病原体〔11〕。包括封管治疗、经导丝更换导

管等措施。

7　预防

重视预防是管理导管相关血流感染的基石性

措施。应对医护人员进行预防 CRBSI的教育与培

训,通过建立严格的管理与预防措施体系,制定标

准化和规范性的操作流程,并建立合理的流程监督

医疗过程,以切实降低血管内导管感染率〔12-13〕。
综上所述,临床越来越重视导管相关血流感

染。CRBSI诊断方法包括临床评估和病原学证据,
并且这种病原体与其他部位的感染无关。CRBSI
的治疗,包括对导管的处理(例如,补救、更换或移

除),以及抗生素治疗(例如,先经验性给药,随后根

据微生物培养和药敏试验结果加以调整)。洗手、
皮肤消毒、无菌原则、规范操作及护理是预防CRB-
SI的重要措施〔14〕。
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