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摘 要:本文通过 Meta分析明确假体周围感染(periprosthetic
 

joint
 

infection,PJI)的菌群分布情况,探索适

用于PJI特定病原菌的用药方案。通过检索PubMed、中国知网、万方医学网以及PubMed等数据库自建库至

2022年11月8日的相关文献,纳入PJI病原菌分布及其药敏性的相关文献,收集病原菌分布数据以及其对抗

生素的耐药信息,对符合标准的研究采用澳大利亚Joanna
 

Briggs
 

Institute
 

(JBI)循证卫生保健中心对分析性

横断面研究的真实性评价标准进行评估,并采用STATA
 

17软件进行 Meta分析。结果显示:共纳入25篇文

献,其中22篇为回顾性研究、3篇为随机对照试验。在25项研究中,革兰氏阳性菌的总患病率为76%
 

(95%
CI

 

为[0.72,
 

0.80],P<0.01);革兰氏阴性菌的总患病率为18%
 

(95%CI为
 

[
 

0.15,
 

0.21],P<0.01);真菌

的总患病率为3%
 

(95%CI为[
 

0.02,
 

0.04],P<0.01);分枝杆菌的总患病率为2%
 

(95%CI为
 

[0.01,
 

0.03],P<0.01)。凝固酶阴性葡萄球菌和金黄色葡萄球菌是导致假体周围感染的2种主要病原菌,临床应

探索现有药物更有效的使用方法,以抑制细菌耐药性的发展,同时寻找新的药物作用靶点,为假体周围感染

治疗提供更多抗生素选择。

关键词:假体周围感染;耐药性;Meta分析;病原菌分布;抗生素;患病率
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Abstract:This
 

Meta-analysis
 

aimed
 

to
 

clarify
 

the
 

microbial
 

distribution
 

of
 

periprosthetic
 

joint
 

infection
 

(PJI)
 

and
 

to
 

explore
 

therapeutic
 

strategies
 

for
 

specific
 

pathogens
 

associated
 

with
 

PJI.
 

PubMed,
 

CNKI
 

(China
 

National
 

Knowledge
 

Infrastructure),
 

and
 

Wanfang
 

databases
 

were
 

searched
 

for
 

relevant
 

literature
 

up
 

to
 

November
 

8,
 

2022.
 

Studies
 

reporting
 

on
 

the
 

distribution
 

of
 

PJI
 

pathogens
 

and
 

their
 

antimicrobial
 

susceptibility
 

were
 

included.
 

Data
 

on
 

pathogen
 

distribution
 

and
 

antibiotic
 

resistance
 

profiles
 

were
 

collected.
 

Studies
 

meeting
 

the
 

criteria
 

underwent
 

quality
 

assessment
 

used
 

the
 

Joanna
 

Briggs
 

Institute
 

(JBI)
 

critical
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appraisal
 

tool
 

for
 

analytical
 

cross-sectional
 

studies.
 

Meta-analysis
 

was
 

conducted
 

using
 

STATA
 

17
 

software.
 

A
 

total
 

of
 

25
 

studies
 

were
 

included,
 

consisting
 

of
 

22
 

retrospective
 

studies
 

and
 

3
 

randomized
 

controlled
 

trials.
 

Among
 

these
 

25
 

studies,
 

the
 

overall
 

prevalence
 

of
 

Gram-positive
 

bacteria
 

was
 

76%
 

(95%
 

CI
 

is
 

[0.72,
 

0.80],
 

P<0.01),
 

Gram-negative
 

bacteria
 

was
 

18%
 

(95%
 

CI
 

is
 

[0.15,
 

0.21],
 

P<0.01),
 

fungi
 

was
 

3%
 

(95%
 

CI
 

is
 

[0.02,
 

0.04],
 

P<0.01),
 

and
 

mycobacteria
 

was
 

2%
 

(95%
 

CI
 

is
 

[0.01,
 

0.03],
 

P<0.01).
 

Coagulase-negative
 

Staphylococci
 

and
 

Staphylococcus
 

aureus
 

are
 

the
 

two
 

main
 

pathogens
 

contributing
 

to
 

periprosthetic
 

joint
 

infections.
 

Clinical
 

practice
 

should
 

optimize
 

more
 

effective
 

utilization
 

of
 

existing
 

drugs,
 

mitigate
 

the
 

development
 

of
 

bacterial
 

resistance,
 

and
 

seek
 

new
 

drug
 

targets
 

to
 

expand
 

the
 

range
 

of
 

antibiotic
 

options
 

for
 

periprosthetic
 

joint
 

infections.
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  关 节 假 体 周 围 感 染
 

(periprosthetic
 

joint
 

infection,PJI)
 

被称为关节置换术后灾难性并发

症,PJI的治疗通常分阶段进行,且患者每次手术入

院的死亡率增加2倍[1],2001—2009年,美国的人

工关节感染年发病率呈升高趋势,其中髋关节置换

术的感染率从1.99%增至2.18%,膝关节置换术的

感染率从2.05%增至2.18%[2]。PJI的高死亡率

和发病率使其成为关节置换术后的重大挑战。然

而,PJI的诊断和治疗还面临另一个难题:细菌培养

阴性结果的普遍存在,这在PJI的诊疗过程给矫形

外科医生带来了巨大挑战。细菌生物膜在假体表面

黏附,通过微菌落形成、成熟、释放的动态过程,进一

步增加了PJI患者的诊疗难度。研究表明,各类病

原菌均可引发PJI,应用敏感抗生素治疗是成功治

疗PJI的基础。结合临床实际,PJI患者细菌培养阴

性的比例约为3%~5.2%[3-4]。因此,分析PJI病原

菌流行病学数据可以指导临床预防和经验性用药,
减少耐药菌的产生,并对PJI的发病机制、诊断、治
疗具有重要的参考意义。故本项研究旨在采用

Meta分析方法,系统评价PJI发生后的病原菌分布

与耐药性情况,以期为指导PJI的诊疗提供依据。

1 资料与方法

1.1 文献检索

由第一和第三作者在电子数据库(包括中国知

网、万方医学网及英文数据库)、英文电子数据库(主
要为PubMed)进行文献检索。中文检索词为PJI、
假体周围感染、耐药、病原菌、微生物;英文检索词为

PJI,pathogen,bacteria,structure,drug
 

resistance。
检索时间:

 

各数据库建库至
 

2022年11月8日。具

体文献检索策略如表1所示(仅以中国知网数据库

检索策略为例)。

表1 中国知网数据库检索策略

Tab.1 Search
 

strategy
 

of
 

China
 

National
 

Knowledge
 

Infrastructure
 

(CNKI)
 

database

序号 检索词

#1 PJI

#2 假体周围感染

#3 耐药

#4 病原菌

#5 微生物

#6 1
 

and
 

3
 

in
 

标题

#7 2
 

and
 

3
 

in标题

#8 1
 

and
 

4
 

in
 

所有字段

#9 2
 

and
 

4
 

in
 

所有字段

#10 1
 

and
 

5
 

in关键词

#11 2
 

and
 

5
 

in
 

关键词

1.2 质量评估与数据抽取

根据澳大利亚Joanna
 

Briggs
 

Institute(JBI)循
证卫生保健中心对分析性横断面研究的真实性评价

标准,提取了5项质量评估标准,评分为0~3分的

文献被定为低质量文献,4~5分被定为高质量文

献,纳入文献的详细得分如表2所示。任何分歧都

以协商一致的方式解决。对符合条件的研究提取以

下数据:作者姓名、发表年份、研究地点、样本量、感
染细菌分类。
1.3 纳入和排除标准

1.3.1 纳入标准 为了确定符合纳入标准的文章

并减少出错的风险,2名审稿人用相关关键词独立

筛选数据库,并审查标题、摘要和全文,意见不一致

时协商解决。纳入标准:①接受过关节置换的患者;
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表2 纳入文献基本信息

Tab.2 Basic
 

information
 

of
 

included
 

literature

作者及发表时间(年) 地区 总病例数 Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ 得分

陈洁等,2016 中国 27 18 6 1 2 5

彭慧明等,2019 中国 251 209 29 10 3 4

周历程等,2021 中国 223 157 44 21 1 5

张理昂等,2009 中国 29 23 6 0 0 5

彭慧明等,2013 中国 19 14 2 1 2 4

唐旭等,2016 中国 21 15 4 2 0 5

穆文博等,2019 中国 31 24 6 1 0 5

黄子达等,2019 中国 20 14 2 2 2 5

张泽宇等,2021 中国 32 24 3 3 2 4

杨云建等,2014 中国 53 39 12 1 1 4

周一逸等,2019 中国 43 23 18 2 0 5

闫开成等,2022 中国 112 90 15 6 1 4

何家伟等,2021 中国 144 109 25 10 0 5

陈志等,2019 中国 17 11 5 0 1 5

江旭等,
 

2022 中国 71 41 21 9 0 4

王瑛等,2022 中国 150 116 32 2 0 4

陈志等,2020 中国 104 81 19 0 4 5

崔苛苛等,2017 中国 1
 

367 1
 

017 267 44 39 4

徐倩等,2020 中国 279 177 75 27 0 5

王娜等,2020 中国 319 247 69 3 0 4

陈仁德等,2019 中国 47 31 12 3 1 4

Karczewski等,2022 德国 102 80 21 1 0 4

Holleyman等,2016 英国 302 263 38 1 0 3

Preobrazhensky等,2021 俄罗斯 312 289 21 2 0 4

Klement等,2018 美国 263 235 23 3 2 5

评分标准:
 

①是否清晰界定了研究对象的纳入标准;②是否描述了研究对象及研究场所;③是否采用客观、标准的方法测评健康问题;④是否

采用有效、可信的方法测评结局指标;⑤资料分析方法是否恰当。

Ⅰ:革兰氏阳性菌;Ⅱ:革兰氏阴性菌;Ⅲ:真菌;Ⅳ:分枝杆菌。

②病理确诊为PJI的患者;③检查部位无其他感染

者;④可以提取足够数据进行分析。将同时满足以

上4项标准的文献纳入研究。
1.3.2 排除标准 ①重复数据;②动物实验;③会

议摘要;④信件和评论文章;⑤数据不完整。对满足

任意1项排除标准的文章进行排除。
1.4 统计分析

使用STATA 统计软件17.0版对数据进行

Meta分析。
 

通过I2 检验来评估研究的异质性,并
根据I2 值的大小评估异质性,0~25%认为是低水
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平、25%~50%认为是中水平、大于50%认为是高

水平。I2 大于50%时使用随机效应模型,小于

50%则使用固定效应模型。并根据PJI发生的部位

(髋或膝)进行亚组分析。

2 结果

2.1 数据库搜索与研究特征

根据本研究的全面搜索结果,有25项符合资格

标准的研究(见图1)被纳入 Meta分析(陈洁等[5],
2016年;彭慧明等[6],2019年;周历程等[7],2021
年;

 

张理昂等[8],2009年;彭慧明等[9],2013年;唐
旭等[10],2016年;穆文博等[11],2019年;黄子达

等[12],2019年;张泽宇等[13],2021年;杨云建等[14],
2014年;周一逸等[15],2019年;闫开成等[16],2022
年;何家伟等[17],2021年,陈志等[18],2019年;江旭

等[19],2022年;王瑛等[20],2022年;陈志等[21],2020
年;崔苛苛等[22],2017年;徐倩等[23],2020年;王娜

等[24],2020年;陈仁德等[25],2019年;Karczewsk
等[26],2022 年;Holleyman 等[27],2016 年;
Preobrazhensky 等[28],2021 年;Klement 等[29],
2018年)。所收录研究的全部特点记录于表2,具体

检索流程如图1所示。
2.2 革兰氏阳性菌的患病率

在25项研究中,革兰氏阳性菌的总患病率为

76%(95%CI为[
 

0.72,
 

0.80],见图2)。25项研究

间有显著性差异(P<0.001,I2=87.56%)。由于

异质性较大,为了探究异质性来源,进行亚组分析

(见图3~5)。以感染部位为基础的亚组分析结果

表明,PJI中革兰氏阳性致病菌在膝关节中的总感

染率为75%
 

(95%CI为(0.72,
 

0.77)),在髋关节

中为76%
 

(95%CI为(0.74,
 

0.78))(见表3,P<
0.001,I2=89.3%),分组间具有显著性差异,异质

性仍较大,说明革兰氏阳性菌组异质性来源并非来

源于分组类型。对革兰氏阳性菌组进行敏感性分析

(见图6),逐项剔除单个研究后的 Meta分析结果显

示,指标合并效应量的影响程度较小,说明纳入文献

的稳定性好。
2.3 革兰氏阴性菌的患病率

在25项研究中,革兰氏阴性菌的总患病率为

18%(95%CI为
 

[
 

0.15,
 

0.21],见图7)。
 

25项研究

间有显著性差异(P<0.001,I2=81.22%)。以感

染部位为基础的亚组分析结果表明,PJI中革兰氏

阴性致病菌在膝关节中的总感染率为17%
 

(95%
CI为(0.13,

 

0.21)),在髋关节中为16%
 

(95%CI
为(0.10,

 

0.21);P>0.05,
 

I2=18.7%)(见表3),
分组间不具有显著性差异,异质性不明显,说明革兰

氏阴性菌组异质性来源于分组类型。

图1 文献检索流程

Fig.1 Flow
 

chart
 

of
 

literature
 

search

表3 革兰氏阳性菌、革兰氏阴性菌与真菌基于感染部位的亚组分析结果

Tab.3 Subgroup
 

analysis
 

results
 

of
 

Gram-negative
 

bacteria,
 

Gram-negative
 

bacteria
 

and
 

fungi
 

based
 

on
 

infection
 

site

细菌分类与部位
文献

数量

流行率(%)

流行率 (95%置信区间)

异质性检验

P值 I2(%) X2

发表偏倚检验

Z P值

革兰氏阳性菌 髋 7 78 (75,
 

81) <0.001 90.3 61.56 56.43 <0.001

膝 7 75 (72,
 

77) <0.001 89.4 56.35 65.46 <0.001

革兰氏阴性菌 髋 7 16 (10,
 

21) 0.321 14.3 7 5.75 <0.001

膝 7 17 (13,
 

21) 0.18 32.5 8.89 8.05 <0.001

真菌 髋 6 1 (-5,
 

7) 0.999 0 0.17 0.32 0.747

膝 6 4 (-1,
 

8) 0.893 0 1.67 1.71 0.087
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图2 革兰氏阳性菌流行率Meta分析的森林图

Fig.2 Forest
 

plot
 

of
 

Meta-analysis
 

on
 

the
 

prevalence
 

of
 

Gram-positive
 

bacteria

2.4 真菌的患病率

在22项研究中,真菌的总患病率为3%
 

(95%
CI为[

 

0.02,
 

0.04],见图8)。
 

22项研究间差异有

显著性(P<0.01,I2=75.37%)。以感染部位开展

的亚组分析结果表明,PJI中,真菌在膝关节中的总

感染率为4%
 

(95%CI为(-0.01,
 

0.08)),在髋关

节中为1%
 

(95%CI为(-0.05,
 

0.07);P>0.05,
 

I2=0.0%)(见表3),分组间不具有显著性差异,异

质性不明显,说明真菌组异质性来源于分组类型。
2.5 分枝杆菌的患病率

在13项研究中,分枝杆菌的总患病率为2%
(95%CI为

 

[0.01,
 

0.03],见图9)。13项研究间差

异有显著性(P<0.01,I2=52.42%)。由于分枝杆

菌病例少见,分析数据收集较少,不再进行基于感染

部位的亚组分析。
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图3 膝关节组和髋关节组革兰氏阳性菌流行率Meta分析的森林图

Fig.3 
 

The
 

forest
 

plot
 

of
 

Meta-analysis
 

on
 

the
 

prevalence
 

of
 

Gram-positive
 

bacteria
 

in
 

knee
 

joint
 

group
 

and
 

hip
 

joint
 

group

图4 膝关节组和髋关节组革兰氏阴性菌流行率Meta分析的森林图

Fig.4 The
 

forest
 

plot
 

of
 

the
 

Meta-analysis
 

on
 

the
 

prevalence
 

of
 

Gram-negative
 

bacteria
 

in
 

the
 

knee
 

joint
 

group
 

and
 

the
 

hip
 

joint
 

group
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图5 膝关节组和髋关节组真菌流行率Meta分析的森林图

Fig.5 Forest
 

plot
 

of
 

Meta-analysis
 

on
 

fungal
 

prevalence
 

in
 

knee
 

joint
 

group
 

and
 

hip
 

joint
 

group

图6 革兰氏阳性菌组敏感性分析

Fig.6 Sensitivity
 

analysis
 

on
 

Gram-positive
 

bacteria
 

group
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图7 革兰氏阴性菌流行率Meta分析的森林图

Fig.7 Forest
 

plot
 

of
 

Meta-analysis
 

of
 

the
 

prevalence
 

of
 

Gram-negative
 

bacteria

2.6 抗生素耐药性

本文对6篇文献[14,16-17,19-20,24]中凝固酶阴性葡

萄球菌与金黄色葡萄球菌的总株数、耐药株数进行

统计,并据此分析它们对抗生素的耐药率,发现凝固

酶阴性葡萄球菌对青霉素的耐药率最高,达95%
 

(95%
 

CI为(0.93,
 

0.98)),
 

其次是头孢拉定,耐药

率为92%(95%
 

CI为(0.87,
 

0.97)),耐药率较低

的有四环素、利福平、莫西沙星和氨苄西林/舒巴坦,
耐药率分别为12%(95%

 

CI为(0.07,
 

0.17))、
13%(95%

 

CI为(0.08,
 

0.19))、13%(95%
 

CI为

(0.08,
 

0.18))和8%(95%
 

CI为(0.03,
 

0.19));金
黄色葡萄球菌耐药率最高的抗生素也是青霉素,耐
药率为98%(95%

 

CI为(0.96,
 

1.00)),耐药率较

低的抗生素为莫西沙星,耐药率为13%(95%
 

CI为

(0.06,
 

0.19))。具体数据如表4所示。
本文对2篇文献[19,24]中大肠埃希菌与一篇文

献[24]中铜绿假单胞菌的总菌株数与耐药株数进行

统计,并分别分析了这两种菌对抗生素的耐药率,研
究中发现大肠埃希菌对氨苄西林的耐药率最高,为
85%

 

(95%
 

CI为(0.73,
 

0.97)),对四环素耐药率

最低,为8%
 

(95%
 

CI为(-0.07,
 

0.24));铜绿假

单胞菌耐药率最高的抗生素也是氨苄西林,耐药率

为94%(95%
 

CI为(0.86,
 

1.00)),耐药率较低的

抗生素为环丙沙星,耐药率为21%(95%
 

CI为

(0.07,
 

0.34))。具体数据如表5所示。
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图8 真菌流行率Meta分析的森林图

Fig.8 Forest
 

plot
 

of
 

Meta-analysis
 

of
 

fungal
 

prevalence

图9 分枝杆菌流行率Meta分析的森林图

Fig.9 Forest
 

plot
 

of
 

Meta-analysis
 

of
 

mycobacterial
 

prevalence
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表4 凝固酶阴性葡萄球菌与金黄色葡萄球菌对抗生素的耐药情况

Tab.4 Antibiotic
 

resistance
 

of
 

coagulase
 

negative
 

Staphylococcus
 

and
 

Staphylococcus
 

Aureus

抗生素
凝固酶阴性葡萄球菌

A/株 B/株 耐药率(%) 95%CI(%)

金黄色葡萄球菌

A/株 B/株 耐药率(%) 95%CI(%)

青霉素 289 303 95 (93,
 

98) 181 185 98 (96,
 

100)

红霉素 192 276 70 (64,
 

75) 126 185 68 (61,
 

75)

磷霉素 5 24 21 (0,
 

37) 2 12 17 (0,
 

38)

四环素 19 161 12 (7,
 

17) 20 96 21 (13,
 

29)

利福平 21 158 13 (8,
 

19) 14 107 13 (7,
 

19)

庆大霉素 133 304 44 (38,
 

49) 107 185 58 (51,
 

65)

克林霉素 98 276 36 (30,
 

41) 94 185 51 (44,
 

58)

莫西沙星 21 161 13 (8,
 

18) 12 96 13 (6,
 

19)

丙环沙星 125 279 45 (39,
 

51) 64 173 37 (30,
 

44)

左氧氟沙星 76 304 25 (20,
 

30) 38 185 21 (15,
 

26)

复方新诺明 76 158 48 (40,
 

56) 21 88 24 (15,
 

33)

复方磺胺甲噁唑 15 27 56 (37,
 

74) 3 18 17 (-1,
 

34)

氨苄西林/舒巴坦 2 24 8 (3,
 

19) 2 12 17 (-4,
 

38)

阿米卡星 21 118 18 (11,
 

25) 13 77 17 (9,
 

25)

头孢西丁 81 142 57 (49,
 

65) 63 89 71 (61,
 

80)

头孢唑林 107 142 75 (68,
 

82) 70 89 79 (70,
 

87)

头孢呋辛 82 142 58 (50,
 

66) 61 89 69 (59,
 

78)

头孢拉定 108 118 92 (87,
 

97) 73 77 95 (90,
 

100)

头孢哌酮 66 118 56 (47,
 

65) 55 77 71 (61,
 

82)

头孢他啶 60 118 51 (42,
 

60) 41 77 53 (42,
 

64)

头孢吡肟 32 118 27 (19,
 

35) 27 77 35 (24,
 

46)

苯唑西林 126 161 78 (72,
 

85) 23 96 24 (15,
 

32)

注:A为耐药株数,B为总菌株数。

表5 大肠埃希菌与铜绿假单胞菌对抗生素的耐药情况

Tab.5 Antibiotic
 

resistance
 

of
 

Escherichia
 

coli
 

and
 

Pseudomonas
 

aeruginosa

抗生素
大肠埃希菌

A/株 B/株 耐药率(%) 95%CI(%)

铜绿假单胞菌

A/株 B/株 耐药率(%) 95%CI(%)

氨苄西林 28 33 85 (73,
 

97) 31 34 94 (86,
 

100)

亚胺培南 17 21 81 (64,
 

98) 21 34 62 (45,
 

78)

头孢唑林 26 33 79 (65,
 

93) 30 34 88 (77,
 

99)

头孢呋辛 18 33 55 (38,
 

72) 25 34 74 (59,
 

88)

头孢哌酮 9 21 43 (22,
 

64) 19 34 56 (39,
 

73)

头孢他啶 13 33 39 (23,
 

56) 22 34 65 (49,
 

81)

头孢曲松 19 33 58 (41,
 

74) 16 34 47 (30,
 

64)
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(续表5)

抗生素
大肠埃希菌

A/株 B/株 耐药率(%) 95%CI(%)

铜绿假单胞菌

A/株 B/株 耐药率(%) 95%CI(%)

头孢噻肟 6 33 18 (5,
 

31) 10 34 29 (14,
 

45)

左氧氟沙星 8 33 24 (10,
 

39) 20 34 59 (42,
 

75)

环丙沙星 18 33 55 (38,
 

72) 7 34 21 (7,
 

34)

阿米卡星 5 33 15 (3,
 

27) 9 34 26 (12,
 

41)

丁胺卡那霉素 10 21 48 (26,
 

69) 18 34 53 (36,
 

70)

庆大霉素 16 33 48 (31,
 

66) 29 34 85 (73,
 

97)

妥布霉素 12 33 36 (20,
 

53) 15 34 44 (27,
 

61)

复方新诺明 4 12 33 (7,
 

60)

四环素 1 12 8 (-7,
 

24)

头孢吡肟 2 12 17 (-4,
 

38)

氨曲南 4 12 33 (7,
 

60)

哌拉西林 2 12 17 (-4,
 

38)

注:A为耐药株数,B为总菌株数。

3 讨论

预防假体周围感染的关键在于严格的手术操作

和术前准备。术前的彻底消毒和皮肤准备是预防感

染的重要环节。此外,术中使用无菌操作和无菌器

械,术后合理使用抗生素均是预防感染的重要措施。
对于高危患者(如免疫功能低下、患有糖尿病等),须
更加重视预防感染的措施[19]。一旦发生假体周围

感染,早期诊断和积极治疗至关重要。治疗方案通

常包括抗生素治疗和手术干预。手术干预可能包括

清创手术、假体取出和再植入等。抗生素可以通过

口服或静脉注射给予,具体的药物选择须根据感染

的严重程度和病原体的敏感性来确定[26],因此,精
准选择敏感抗生素是控制假体周围感染的有效

途径。
本研究共纳入病原体样本

 

4
 

338
 

例,包括
 

3
 

347
 

株革兰氏阳性菌、775株革兰氏阴性菌、155
株真菌以及61株分枝杆菌。本文的主要目的在于

运用 Meta分析方法,系统分析关节假体周围病原

菌的分布情况和抗生素耐药性,并为未报告或培养

结果呈阴性的PJI患者的临床治疗提供指导。
革兰氏阳性菌感染的患病率为76.0%,其中金

黄色葡萄球菌是PJI患者检测出的最常见病原微生

物,占所有病例的42.0%。其次是凝固酶阴性葡萄

球菌(coagulase-negative
 

staphylococcus,CONS),

患病率约为39.2%。这与美国和中国台湾地区的

研究结果相似,金黄色葡萄球菌也是这些地区最常

见的致病微生物[30-31]。其他革兰氏阳性球菌,如肠

球菌和链球菌,患病率较低。在台湾,金黄色葡萄球

菌占假体周围感染病原菌感染的29.9%[32]。在德

国,CONS是最常见的致病菌,占所有PJI病例的

65.0%,研究也表明,耐甲氧西林的表皮葡萄球菌

(methicillin-resistant
 

Staphylococcus
 

epidermidis,
MRSE)在德国PJI患者中的比例在2012年已达到

74.0%[33]。对于须进行关节置换手术的患者,积极

预防CONS和金黄色葡萄球菌感染至关重要。一

些当前耐药率较低的抗生素,如四环素、利福平、莫
西沙星和氨苄西林/舒巴坦,可用于感染预防和

治疗。
本研究发现,革兰氏阴性杆菌在病例中占比为

17.8%,与文献报道的 5%~20% 范围基本一

致[34-35]。在革兰氏阴性菌中,大肠埃希菌居主导地

位,这与国内外相关研究结果相符。本研究发现,大
肠埃希菌占革兰氏阴性菌病例的30.0%,其次是假

单胞菌属,患病率为21.3%。大肠埃希菌和铜绿假

单胞菌在文献中普遍表现出抗生素耐药性。在多种

抗生素中,大肠埃希菌对四环素、头孢吡肟、哌拉西

林和阿米卡星的耐药率较低,分别为8%、17%、
17%和15%;铜绿假单胞菌对阿米卡星和环丙沙星

的耐药率也相对较低,分别为26%和21%;此外,有
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文献报道,大肠埃希菌和铜绿假单胞菌对头孢哌酮/
舒巴坦的耐药率低[24]。革兰氏阴性菌对抗生素的

耐药程度较高,导致革兰氏阴性菌引起的感染易于

反复发作,上述几种耐药率较低的抗生素可作为临

床首选治疗药物。
本研究中,真菌感染占比3%,分枝杆菌占比

2%。其中,白色念珠菌是引发假体周围感染最常见

的真菌。研究中真菌和分枝杆菌感染比例有所增

加,但差异并不显著。真菌性PJI的早期诊断较为

困难,通常在疾病进展到中晚期时才被发现,这导致

关节置换手术的失败率和复发率增加。相关文献报

告指出,高达46%的培养阴性PJI是由真菌感染引

起的,而43%则是由分枝杆菌引起的[36]。尽管分枝

杆菌感染率很低,在2116例PJI中只有7例与之相

关[37],但结核分枝杆菌引发的假体周围感染可以通

过两阶段修复置换手术进行控制[38]。
然而,本研究也存在如下局限性。首先,纳入的

分枝杆菌病例较少,可能对分布和发病率的结果产

生影响,因此未来应增加样本量,以减少由于数据不

足导致的结果偏倚。其次,某些参考文献的数据量

较大,在分析时可能会产生偏倚,因此未来应努力平

衡样本权重。最后,纳入研究的地理来源存在差异,
可能会影响统计结果的可靠性。

大多数假体周围感染是由凝固酶阴性葡萄球菌

和金黄色葡萄球菌引起,并有多种敏感抗生素可供

选择。尽管引发假体周围感染的革兰氏阴性菌表现

出普遍的抗生素耐药性,仍存在一些具有较高敏感

性的抗生素作为治疗选择,但抗生素的选择和使用

受多种因素影响,不仅仅是耐药率,还包括抗生素的

选择和持续时间、手术清创步骤、抗生素给药类型

(关节内、局部、静脉内注射给药以及长期口服)、初
次和翻修手术对比、髋关节和膝关节对比、感染微生

物以及治疗成功或失败的定义[39]。
细菌对抗生素产生耐药性是临床抗生素使用不

可避免的后果。在众多抗生素的选择中,限制不必

要的抗生素使用、强调早期微生物学诊断、加强感染

预防干预、优化当前抗生素使用方案,并探索新的药

物靶点,这些措施对于延缓耐药性的蔓延和改善假

体周围感染的治疗效果具有重要意义。
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