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　　摘　要：目的　了解ＩＣＵ内中心静脉导管相关性血流感染（ＣＲＢＳＩ）的发生率、病原菌的种类、分布情况，分析疾病危险因素对

ＣＲＢＳＩ预后的影响，为早期判断及干预创造时机。方法　回顾性分析２０１２年１月至２０１３年６月ＩＣＵ内ＣＲＢＳＩ病例的临床及微

生物学资料。结果　本次调查患者共９８７例，发生ＣＲＢＳＩ者共６７例（６．８％），住院期间共死亡２４例（３５．８％）。６７例ＣＲＢＳＩ患者

共检出８１株病原菌，其中革兰阳性菌４２株（５１．９％），革兰阴性菌３６株（４４．４％），真菌３株（３．７％）。革兰阳性菌中以表皮葡萄

球菌为主，革兰阴性菌中以鲍曼不动杆菌为主。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多元回归分析显示：年龄大于或等于６５岁、ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、复数菌性

ＣＲＢＳＩ是ＩＣＵ内ＣＲＢＳＩ患者住院期间死亡的独立危险因素。结论　近年来ＩＣＵ内ＣＲＢＳＩ患者病死率仍然较高，病原菌以表皮

葡萄球菌及鲍曼不动杆菌为主。老年、发病时病情程度、复数菌感染是ＩＣＵ内ＣＲＢＳＩ患者不良预后的独立危险因素。
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　　随着重症医学的发展，中心静脉导管（ｃｅｎｔｒａｌｖｅｎｏｕｓｃａｔｈ

ｅｔｅｒ，ＣＶＣ）被广泛应用于危重症患者的血流动力学监测、快速

扩容、长期输液、血液净化及全胃肠外静脉营养等，随之引起的

导管相关并发症，包括机械损伤、血栓形成，尤其是导管相关性

血流感染（ｃａｔｈｅｔｅｒｒｅｌａｔｅｄｂｌｏｏｄｓｔｒｅａｍｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ＣＲＢＳＩ）等问

题也日益突出，导致患者住院时间长，病死率增加。

因此，针对目前ＣＲＢＳＩ高发生率、病死率的现状，本研究

在本科中开展了ＣＲＢＳＩ患者病原菌的分布情况调查，分析这

类人群影响预后的相关危险因素，采取有效措施减少ＣＲＢＳＩ

的发生，指导临床用药，以提高治愈率，降低病死率及住院费。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２０１２年１月至２０１３年６月本科全部出院患

者作为研究对象，逐一详细查阅，调查其中的ＣＲＢＳＩ病例。

１．１．１　ＣＲＢＳＩ的诊断标准　参照美国感染病学会（ＩＤＳＡ）指

南［１］，用半定量培养留取导管尖端５ｃｍ，菌落数大于１５ｃｆｕ或

定量培养菌落数大于１０２ｃｆｕ，除外其他部位感染所致，并符合

以下条件之一者诊断为ＣＲＢＳＩ：（１）导管尖端至少与１份外周

血培养出同种病原菌；（２）分别从两个不同导管腔留取血培养，

其中一份至少为另一份菌落计数的３倍；（３）经导管留取血培

养的菌落计数大于外周静脉血培养的３倍；（４）从导管留取血

培养比外周静脉血培养出现阳性结果的时间至少提前２ｈ。

１．１．２　排除标准　（１）年龄小于１８岁；（２）入ＩＣＵ前已出现

可疑ＣＲＢＳＩ者；（３）收入ＩＣＵ未满４８ｈ转出、死亡或各种原因

放弃治疗者（包括短期外科术后麻醉复苏者），或者ＩＣＵ 内

ＣＶＣ放置时间未满４８ｈ者；（４）多次收入ＩＣＵ者；（５）临床资

料不全者。

１．２　方法　调查内容包括：患者编号、姓名、病历号、性别、年

龄、入院诊断、基础状态、住院时间、出院时间、ＩＣＵ住院天数及

疾病的预后结局，入ＩＣＵ后２４ｈ内急性生理和慢性健康评分

（ａｃｕｔｅｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙａｎｄｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｌｔｈｅｖａｌｕａｔｉｏｎ，ＡＰＡＣＨＥⅡ），

发生ＣＲＢＳＩ时是否血乳酸（ｌａｃｔａｔｅ，Ｌａｃ）＞２ｍｍｏｌ／Ｌ，发生

ＣＲＢＳＩ过程中是否存在消化道出血、复数菌性ＣＲＢＳＩ，是否长

期免疫抑制治疗，病原菌种类、名称、数量等。患者基础状态包

括患者基础疾病，肺部疾病包括慢性阻塞性肺病、间质性肺病、

支气管哮喘等慢性疾病；循环系统疾病包括高血压、冠状动脉

粥样硬化性心脏病、充血性心力衰竭、有症状的心肌病等；肿瘤

性疾病包括血液系统恶性肿瘤、实体瘤等；肾脏疾病包括慢性

肾小球疾病、慢性肾功能不全及终末期肾病；肝脏疾病包括慢
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性活动性肝炎及肝硬化。复数菌性ＣＲＢＳＩ包括４８ｈ内送检血

液样本分离培养出大于或等于２种病原菌及住院期间反复复

发的不同病原菌所致的ＣＲＢＳＩ，且该病原菌来源为ＣＶＣ。

１．３　病原学鉴定　采用美国ＢｅｃｔｏｎＤｉｃｋｉｎｓｏｎ公司生产的

Ｂａｃｔｅｃ９１２０血培养仪和德国Ｓｉｅｍｅｎｓ公司生产的 Ｍｉｃｒｏｓｃａｎ

ＷａｌｋＡｗａｙ９６ＳＩ全自动细菌鉴定系统。

１．４　统计学处理　收集的数据使用ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计

分析。成组设计资料构成比的差异比较用χ
２ 检验，多因素分

析采用二分类Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多元回归分析（ＦｏｒｗａｒｄＬＲ法），为避

免遗漏某些重要因素，适当放宽犘值，故在单因素分析中犘＜

０．１的变量纳入多因素分析；以犘＜０．０５认为差异有统计学意

义。

２　结　　果

２．１　患者一般情况及发生率　本次研究对象中心静脉导管放

置时间大于或等于４８ｈ共９８７例，其中ＩＣＵ内发生ＣＲＢＳＩ共

６７例，感染发生率为６．８％（６７／９８７）。发生ＣＲＢＳＩ的患者年

龄２１～９６岁，平均（６９．１±１４．９）岁。其中男６１３例，发生

ＣＲＢＳＩ４７例，感染发生率为７．７％；女３７４例，发生ＣＲＢＳＩ２０

例，感染发生率为５．４％。经χ
２ 检验，男性与女性在ＣＲＢＳＩ感

染率方面差异无统计学意义（χ
２＝１．９７５，犘＝０．１６）。

２．２　ＣＲＢＳＩ病原菌分布　本次调查的６７例患者中５６例为单

一病原菌感染，８例为双重感染，３例为三重感染。共分离出的

８１株病原菌，其检出时间为３～１１２ｄ，平均１６．４ｄ。病原菌中

革兰阳性（Ｇ＋）菌４２株，占５１．９％；革兰阴性（Ｇ－）菌３６株，占

４４．４％；真菌３株，占３．７％。引起ＣＲＢＳＩ的主要病原菌依次

为凝固酶阴性葡萄球菌（２８株，３４．６％）、鲍曼不动杆菌（１１株，

１３．６％）、金黄色葡萄球菌（９株，１１．１％）、肺炎克雷伯菌（８株，

９．９％）、铜绿假单胞菌（７株，８．６％）、大肠埃希菌（６株，

７．４％）。Ｇ＋菌中以表皮葡萄球菌为主，Ｇ－细菌中以鲍曼不动

杆菌为主。见表１。

表１　　８１株病原菌分类构成比（％）

病原菌 株数 构成比（％）

Ｇ＋球菌 ４２ ５１．９

　凝固酶阴性葡萄球菌 ２８ ３４．６

　　表皮葡萄球菌 １７ ２１．０

　　溶血葡萄球菌 ８ ９．９

　　腐生葡萄球菌 ３ ３．７

　金黄色葡萄球菌 ９ １１．１

　肠球菌 ５ ６．２

Ｇ－杆菌 ３６ ４４．４

　鲍曼不动杆菌 １１ １３．６

　肺炎克雷伯杆菌 ８ ９．９

　铜绿假单胞菌 ７ ８．６

　大肠埃希菌 ６ ７．４

　洋葱伯克霍尔德菌 ３ ３．７

　嗜麦芽窄食单胞菌 １ １．２

真菌 ３ ３．７

　白色假丝酵母菌 ２ ２．５

　近平滑假丝酵母菌 １ １．２

合计 ８１ １００．０

表２　　患者基础疾病及ＩＣＵ内死亡危险因素的单因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ分析

项目 Ｗａｌｄχ
２ 犗犚 ９５％犆犐 犘

基础疾病

　循环系统疾病 ５．５８８ ３．４２２ １．２３４～９．４９１ ０．０１８

　肺部疾病 ０．１９５ １．３０４ ０．４０１～４．２４５ ０．６５９

　肿瘤性疾病 ２．６７８ ３．０００ ０．８０５～１１．１８４ ０．１０２

　糖尿病 １．７７６ ２．３２７ ０．６７２～８．０６０ ０．１８３

　肾脏疾病 １．１１１ ２．２６７ ０．４９５～１０．３８１ ０．２９２

　肝脏疾病 １．３７５ ４．０００ ０．３９４～４０．６０２ ０．２４１

危险因素

　性别 ４．５１７ ０．３０５ ０．１０２～０．９１２ ０．０３４

　年龄大于或等于６５岁 １０．４１７ ７．６４７ ２．２２３～４．３０３ ０．００１

　ＩＣＵ住院时间 ０．７１８ １．０１１ ０．９８５～１．０３８ ０．３９７

　Ｌａｃ＞２ｍｍｏｌ／Ｌ ２．８２９ ２．３５３ ０．８６８～６．３７８ ０．０９３

　ＡＰＡＣＨＥⅡ评分 １２．４８９ １．１７０ １．０７３～１．２７７ ０．０００

　消化道出血 ５．７６９ ４．７７６ １．３３３～１７．１１０ ０．０１６

　复数菌性ＣＲＢＳＩ ７．０９３ １８．０００ ２．１４５～１１．０２３ ０．００８

　长期免疫抑制治疗 ２．９５６ ４．３７５ ０．８１３～２３．５３３ ０．０８６

表３　　ＣＲＢＳＩ患者ＩＣＵ内死亡的多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ分析

危险因素 Ｗａｌｄχ
２ 犗犚 ９５％犆犐 犘

年龄大于或等于６５岁 ４．７６５ ５．７９０ １．１９６～５．０２０ ０．０２９

ＡＰＡＣＨＥⅡ评分 ８．６３７ １．１５０ １．０４８～１．２６３ ０．００３

复数菌性ＣＲＢＳＩ ６．２７４ １７．７５６ １．８７０～１２．６３８ ０．０１２
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２．３　住院期间病死率及其危险因素分析　本次调查中ＣＲＢＳＩ

患者生存４３例，死亡２４例，病死率３５．８％（２４／６７）。采用单因

素条件Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析法对循环系统疾病、肺部疾病、糖尿

病、肿瘤性疾病、肾脏疾病、肝脏疾病、性别、年龄、Ｌａｃ＞２

ｍｍｏｌ／Ｌ、ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、ＩＣＵ住院天数、消化道出血、复数

菌性ＣＲＢＳＩ、长期免疫抑制治疗１４个相关因素进行分析。结

果显示，循环系统疾病、性别、年龄、Ｌａｃ＞２ｍｍｏｌ／Ｌ、ＡＰＡＣＨＥ

Ⅱ评分、消化道出血、复数菌性ＣＲＢＳＩ、长期免疫抑制治疗８个

因素成为可能的危险因素，见表２。将单因素分析中的犘＜

０．１的变量引入多因素条件Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型，发现年龄大于

或等于６５岁（犗犚＝５．７９０，９５％犆犐：１．１９６～５．０２０，犘＝０．０２９）、

ＡＰＡＣＨＥⅡ评分（犗犚＝１．１５０，９５％犆犐：１．０４８～１．２６３，犘＝

０．００３）、复数菌性 ＣＲＢＳＩ（犗犚＝４１７．７５６，９５％犆犐：１．８７０～

１２．６３８，犘＝０．０１２）进入回归模型，这３个因素是患者住院期

间死亡的独立危险因素，见表３。

３　讨　　论

中心静脉导管技术目前已成为ＩＣＵ中必不可少的诊疗手

段，广泛应用于输液、血流动力学监测、静脉营养支持等方面。

然而作为一种有创诊疗手段，随之而来的ＣＲＢＳＩ发生率大大

增加，成为目前具有潜在致命威胁的最常见的医院感染之一。

据报道，ＣＲＢＳＩ的发生率为７％～１０％
［２３］，而ＩＣＵ 内ＣＲＢＳＩ

的病死率为２０％～６０％
［４］，本调查结果与之相近。因此，了解

医疗机构中重症患者血和导管尖端培养分离的病原菌分布，才

能及时予以针对性控制，指导经验性抗菌药物治疗，降低病

死率。

据美国疾病控制与预防中心统计，ＩＣＵ中的医院获得性感

染约２０％为血流感染，其中近８７％与ＣＶＣ有关
［４］。美国国家

医院感染监测系统对部分医院的ＩＣＵ进行监测，发现ＣＲＢＳＩ

发生率为０．２％～２．１％
［５］，美国ＩＣＵ的ＣＲＢＳＩ平均发生率为

２．９～１１．３例次／１０００导管日，平均５．３例次／１０００导管日，

每年大约发生８万例次感染
［６］。

目前研究报道的引起ＣＲＢＳＩ的最常见病原菌为Ｇ＋菌
［１］，

具体为凝固酶阴性葡萄球菌、金黄色葡萄球菌、肠球菌、白色念

珠菌等。本研究中所有ＣＲＢＳＩ均有导管尖端或节段的半定量

培养证明，均为确诊病例，结果与之相符。本科近１８个月来

ＣＲＢＳＩ病原菌中Ｇ＋菌最多，Ｇ－菌次之，真菌最少。Ｇ＋菌中以

葡萄球菌为主，其中又以凝固酶阴性葡萄球菌中的表皮葡萄球

菌为主，表皮葡萄球菌检出率最高主要是由于皮肤表面广泛定

植所致，约占ＣＲＢＳＩ的２１．０％。本调查中病原菌分布与国内

报道的结果相近［７］，但有所不同的是，本调查中排第２位的病

原菌为鲍曼不动杆菌，究其原因可能与患者的基础状况、抗菌

药物压力不同等导致病原菌的分布差异有关。

近年来，凝固酶阴性葡萄球菌在ＣＲＢＳＩ中的角色日益凸

显，可能原因有：该类细菌极易在皮肤或物体表面定植、侵袭性

操作（如气管插管、中心静脉置管、导尿等）的应用增多、重症患

者的免疫功能低下等，但该类细菌也是血培养中最常见的污染

菌，应密切关注其引起的感染。这对抗菌药物初始治疗的决策

及最终疗效有着极为重要的意义。随着广谱抗菌药物应用日

趋广泛，真菌在ＣＲＢＳＩ中的比例也呈逐年升高的趋势。由于

本研究的真菌株数较少故在此不做详细讨论。

ＣＲＢＳＩ的发生不仅与血管内植入物的类型有关，还与医

护人员的经验及教育、导管留置时间及患者的临床状态有关。

全胃肠外营养、多腔导管和置管部位可能也是ＣＲＢＳＩ独立的

危险因素［８］。其他危险因素还有住院时间延长、微生物与导管

相互作用、导管接头严重微生物定植及中性粒细胞减少等。导

管材料可影响微生物的附着和血栓的形成。国内还有研究发

现ＣＲＢＳＩ发生前抗菌药物应用种类大于或等于３（犗犚＝

６．３３５）和中心静脉置管次数大于１（犗犚＝５．９８１）是ＣＲＢＳＩ发

生的独立危险因素（犘＜０．０５）
［９］。

国内外的文献中关于ＣＲＢＳＩ的危险因素众多。但是由于

作者的关注点、病例数量、入选患者情况等不尽相同，结果各

异。本研究试图从ＩＣＵ患者的特点出发，明确ＣＲＢＳＩ患者死

亡的危险因素。按照不同预后对ＣＲＢＳＩ患者进行分组，直接

调查导致高危死亡的危险因素。研究发现，发病时的多项指标

可能会影响患者的预后，其中病情严重程度（ＡＰＡＣＨＥⅡ评

分）的恶化即提示预后不良。一项法国多中心研究报道医院获

得性血流感染的发生率为５．０％（９５％犆犐：４．１％～６．０％），入

院时简化生理评分（ＳＡＰＳⅡ）和年龄是院内死亡的独立危险因

素［１０］。还有报道外科ＩＣＵ内血流感染的发生率约为４．９％，

２８ｄ病死率为３６．０％，且ＡＰＡＣＨＥⅡ评分也是预后的独立危

险因素［１１］。本次研究结果与上述报道相近，提示疾病严重程

度的客观评分不仅可以在患者进入ＩＣＵ时，同样在医院感染

发生时也可作为风险指标判断预后。

值得注意的是，本研究还发现，除了ＡＰＡＣＨＥⅡ评分所包

含的指标外，预后也与老年、复数菌感染呈显著相关性。Ｂｌｏｔ

等［１２］指出血流感染的病死率随着年龄的增长而增加，Ｆｕｃｈｓ

等［１３］也报道了老年是ＩＣＵ患者死亡的独立危险因素，本研究

也与国外报道相似，显示老年（尤其年龄大于或等于６５岁的人

群）是ＣＲＢＳＩ患者院内死亡的独立危险因素。复数菌感染同

样增加死亡风险，这在国外的研究已有报道［１４］。

本次调查研究也存在不足。首先，它是回顾性、单中心调

查研究，可能会造成研究结论的局限性。不过 ＡＰＡＣＨＥⅡ评

分为把握总体病情提供了客观参照，部分补偿了某些重要因

素，如血流动力学不稳定等。其次，参照本次研究，在单因素分

析中循环系统基础疾病、性别及消化道出血在两组间也存在显

著差异，之所以未能通过多元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归可能与病例样本量

过小有关。由于样本量有限，该研究中并未设定基于不同入院

诊断的亚组分析，有可能造成多因素交互作用分析的偏倚。最

后，入住该ＩＣＵ的老年患者所占比例较高，并不能反映其他地

区或整体的情况，可能部分解释了本院的ＣＲＢＳＩ病死率偏高

的原因。

综上所述，Ｇ＋菌应作为预防和控制的主要目标。导管尖

端和血培养已成为诊断ＣＲＢＳＩ必不可少的手段，亦可及时反

映治疗效果。ＩＣＵ内ＣＲＢＳＩ的病死率仍然较高，老年、发病时

病情程度、复数菌感染是患者不良预后的高危因素，临床上应

积极筛查，为早期判断及干预创造时机。ＣＲＢＳＩ的预防应当首

先考虑医护人员的教育与培训，标准化和规范性的操作，严格

管理与预防措施体系的建立对降低ＣＲＢＳＩ发生率至关重要。

参考文献：

［１］ ＭｅｒｍｅｌＬＡ，Ａｌｌｏｎ Ｍ，ＢｏｕｚａＥ，ｅｔａｌ．Ｃｌｉｎｉｃａｌｐｒａｃｔｉｃｅ

ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓｆｏｒｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆｉｎｔｒａｖａｓ

ｃｕｌａｒｃａｔｈｅｔｅｒｒｅｌａｔｅｄｉｎｆｅｃｔｉｏｎ：２００９ｕｐｄａｔｅｂｙｔｈｅＩｎｆｅｃ

ｔｉｏｕｓＤｉｓｅａｓｅｓＳｏｃｉｅｔｙｏｆＡｍｅｒｉｃａ［Ｊ］．ＣｌｉｎＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，

２００９，４９（１）：１４５．

［２］ＦｌｕｉｔＡＣ，ＳｃｈｍｉｔｚＦＪ，ＶｅｒｈｏｅｆＪ，ｅｔａｌ．Ｆｒｅｑｕｅｎｃｙｏｆｉｓｏｌａｔｉｏｎ

ｏｆｐａｔｈｏｇｅｎｓｆｒｏｍｂｌｏｏｄｓｔｒｅａｍ，ｎｏｓｏｃｏｍｉａｌ（下转第５０１页）
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４个等级，应用方便快捷，适宜大规模的流行病学调查，因此本

研究采用此量表对研究对象的抑郁状态进行评定［１３］。但是据

报道，ＰＨＱ９的敏感性较高但是特异性稍差
［１３］，因此可能在

一定程度上高估了人群中的抑郁状态的患病率，并对抑郁状态

和体质量异常的相关性产生影响。

本研究的主要不足在于：（１）本研究为横断面研究，不能证

明抑郁状态和体质量异常之间的因果关系，并且有研究提示体

质量异常本身也会造成抑郁症状的改变，因此本研究结果需要

队列研究来证实；（２）本研究纳入的人群为开滦集团的工作人

员，开滦集团是一家以煤炭为主要产业的大型工矿企业，其员

工的生活方式与一般居民可能存在一定的差异，造成本研究的

代表性减弱。

综上所述，抑郁状态是超重和肥胖的危险因素。随着社会

压力的增大和抑郁症等心理疾病的发病率增高，抑郁状态和体

质量异常之间的关系应予以重视。

参考文献：

［１］ 武阳丰，马冠生，胡永华，等．中国居民的超重和肥胖流行

现状［Ｊ］．中华预防医学杂志，２００５，３９（５）：３１６３２０．

［２］ 易国勤．预防慢性病须从控制体重超重和肥胖入手［Ｊ］．

公共卫生与预防医学，２００９，２０（４）：１２５１２７．

［３］ ＨａｉｄａｒＹＭ，ＣｏｓｍａｎＢＣ．Ｏｂｅｓｉｔｙｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ［Ｊ］．Ｃｌｉｎ

ＣｏｌｏｎＲｅｃｔａｌＳｕｒｇ，２０１１，２４（４）：２０５２１０．

［４］ ＢｕｓｃｈＡＭ，Ｗｈｉｔｅｄ ＭＣ，ＡｐｐｅｌｈａｎｓＢＭ，ｅｔａｌ．Ｒｅｌｉａｂｌｅ

ｃｈａｎｇｅｉｎｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎｄｕｒｉｎｇｂｅｈａｖｉｏｒａｌｗｅｉｇｈｔｌｏｓｓｔｒｅａｔ

ｍｅｎｔａｍｏｎｇｗｏｍｅｎｗｉｔｈｍａｊｏｒｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ［Ｊ］．Ｏｂｅｓｉｔｙ

（ＳｉｌｖｅｒＳｐｒｉｎｇ），２０１３，２１（３）：Ｅ２１１２１８．

［５］ＬｉｎＫＰ，ＬｉａｎｇＴＬ，ＬｉａｏＩＣ，ｅｔａｌ．Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｓａｍｏｎｇｄｅ

ｐｒｅｓｓｉｏｎ，ｏｂｅｓｉｔｙ，ａｎｄｍｅｔａｂｏｌｉｃｓｙｎｄｒｏｍｅｉｎｙｏｕｎｇａｄｕｌｔ

ｆｅｍａｌｅｓ［Ｊ］．ＢｉｏｌＲｅｓＮｕｒｓ，２０１３，１６（３）：３２７３３４．

［６］ 国际生命科学学会中国办事处中国肥胖问题工作组联合

数据汇总分析协作组．中国成人体重指数分类的推荐意
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