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摘  要 

术后内植物感染(Infection after fracture fixation, IAFF)是创伤骨科常见的并发症。因其临床症状多样、

手术处理复杂、医疗费用高、治疗周期长等特征，给患者带来严重的经济负担和精神压力。因此，早期

确定致病菌对于指导术后内植物感染的治疗意义重大，也是治愈疾病的关键所在。因此，微生物的准确

检测是临床处理IAFF的关键，但受限于检测技术的手段和种植体表面生物膜的难以穿透，往往使临床上

很难准确地检测到致病菌，药物也很难透过生物膜达到有效的治疗药物浓度。由于术后内植物感染疾病

的复杂性、危害性和检测手段的有限性之间的矛盾，有必要对IAFF的检测手段作一系统梳理。国内的综

述多以传统常规的检测方法为主，故本文对于新的临床常用的检测手段和方法作一综述。 
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Abstract 
Infection after fracture fixation (IAFF) is a common complication in orthopedic trauma. Due to its 
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various clinical symptoms, complicated surgical treatment, high medical costs, long treatment 
cycle and other characteristics, it brings serious economic burden and mental pressure to patients. 
Therefore, early identification of pathogenic bacteria is of great significance for guiding the 
treatment of postoperative plant infection, and is also the key to cure the disease. Therefore, ac-
curate detection of microorganisms is the key to clinical treatment of IAFF. However, due to the 
limitations of detection techniques and impenetrability of implant surface biofilm, it is often diffi-
cult to accurately detect pathogenic bacteria in clinical practice, and it is difficult for drugs to 
achieve effective therapeutic drug concentration through biofilm. Due to the contradiction be-
tween the complexity and harmfulness of postoperative plant infection diseases and the limitation 
of detection methods, it is necessary to make a systematic review of detection methods of IAFF. 
Domestic reviews mainly focus on traditional conventional detection methods, so this paper re-
views the new clinical detection methods and methods. 
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1. 引言 

IAFF 是一种严重的并发症，会导致复杂的翻修手术，尽管大多数情况是由无菌性松动引起的，但导

致植入物失败的感染的发生率是不容忽视的。IAFF 的发生率在初次关节置换术中介于 0.5%和 5%之间，

但在翻修病例中可能更高[1] IAFF 导致的疾病发病率具有较高的社会经济影响。临床上传统的方法是通

过监测白细胞计数、血沉(ESR)、C 反应蛋白(CRP)等来检测内植物感染，但这些指标由于缺乏敏感性或

特异性，只能作为辅助检查手段。准确的检测和识别致病菌，可以为指导临床实践做一重要的参考[2]。 

2. IAFF 的发病机制 

骨科内置物术后感染病原菌主要为铜绿假单胞菌、金黄色葡萄球菌、大肠埃希菌、鲍氏不动杆菌、

表皮葡萄球菌、溶血葡萄球菌(MRCNS)。骨科术后内植物感染的病原菌多存在严重的耐药性。当内植物

发生感染时，细菌通常会在内固定物表面形成多糖–蛋白复合生物膜[3]。目前相关文献已经表明抗生素

以及细菌释放抗原刺激机体产生的抗体不能穿透生物膜，这就为细菌提供了有利的生存环境，细菌可以

免受抗生素以及宿主免疫防御系统的损伤，激活的吞噬细胞也不能杀死生物膜内的细菌。细菌的耐药性

以及内植物表面生物膜的形成为内植物置入术后感染的治疗增加了困难，因此临床医生对于更早确定致

病菌的种类有了更迫切的需求。 

3. IAFF 的临床表现 

早期术后内植物感染，通常表现为愈合障碍、大血肿以及伴随的全身感染症状，如发热和嗜睡。许

多晚期感染患者可出现轻微症状、功能受损和压力依赖性疼痛、局部肿胀和红斑或引流性窦道，多数缺

乏全身表现。在晚期感染中，骨折愈合受损是经常看到的现象。综上所述，单纯的依赖患者机体表现出

来的症状去选择抗生素以及解决问题的措施，对于临床医生是不严谨和科学的。 
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4. IAFF 的常规检测手段 

4.1. 血清检测 

血清白细胞计数(WBC)用于诊断许多不同的感染[4]。因此，在疑似 IAFF 病例中也需在术前进行检

测。术前白细胞在区分脓毒症和无菌性翻修关节置换术中的价值方面存在不一致的数据。一些研究表明，

与未感染患者相比，感染患者的血清 WBC 水平并不高[5] [6] [7] [8]此外，与血清 WBC 相比，其他血清

参数在 IAFF 的诊断中显示出更好的性能[8]。 
红细胞沉降率(ESR)类似于血清 CRP，是受任何全身感染或炎症影响的一般参数。因此它是 IAFF 的

非特异性标记。然而 AAOS 和 MSIS 再次支持使用 ESR 来帮助 IAFF 的术前诊断[9] [10]，而 EBJIS 由于

其低准确性而没有将其纳入其感染的定义中。同样在低毒力生物引起的 IAFF 患者中，ESR 水平可能是

正常的[11]。 
血清 C 反应蛋白(CRP)是躯体在应对感染、炎症和肿瘤时产生的一种急性期反应物[6]。C 反应蛋白

是受任何全身炎症性疾病影响的一般参数。因此，它不是纯粹的针对 IAFF。急性术后和急性血源性感染

通常由金黄色葡萄球菌或链球菌等高毒力生物引起，通常很容易被识别[12]。在这些急性感染中，血清

CRP 水平高度升高。然而，血清 CRP 水平会受到手术中组织损伤的影响。 

4.2. IAFF 的微生物学检测 

另一种常规的诊断方法就是组织培养。骨与关节周围组织标本培养是用于诊断假体感染微生物学的

标准方法，但这种方法既不敏感也不特异。在假体感染中，种植体相关感染通常是由微生物在种植体表

面形成生物膜引起的，并不总是存在于周围组织中[13] [14]。传统的培养的方法已经很成熟，但仍有缺陷。

传统培养基无法检测已形成生物膜或已被成骨细胞内化的微生物。假阴性培养不仅是选择正确抗菌治疗

的挑战，而且往往是患者和外科医生焦虑的根源，他们可能会质疑诊断，因为他们无法识别病原体。因

此没有正确的微生物检测和鉴定，最终的诊断是模糊的，正确的选择抗生素治疗也无法实现。 

5. IAFF 的新检测方法 

5.1. IL-6 

白细胞介素 6 (IL-6)是一种血清生物标志物，在存在细菌感染和相关组织损伤的情况下释放。初次关

节置换术后，其浓度迅速增加，在 3 至 6 小时后达到峰值。由于其 15 小时的短半衰期，IL-6 迅速恢复到

正常浓度(比 CRP 快得多) [15]。据报道，IL-6 在诊断 PJI 方面具有良好的准确性 Bottner 等人[14]，在 78
名接受全膝关节或髋关节置换术翻修术患者(21例PJI)的队列中表明，IL-6具有非常好的敏感性和特异性，

分别为 95%和 87%。但对于 IL-6 的性能还存在有争议，因此，无法给出合适的建议。需要进一步的研究

来阐明 IL-6 在诊断 PJJ 中的诊断价值。 

5.2. PCT 

降钙素原(PCT)在诊断败血症和细菌感染方面表现出良好的性能[16]。Bottner 等人[14]的研究可以显

示出有非常好的特异性(98%)，并且在脓毒症(1.5 ng/mL)和无菌(0.1 ng/mL)病例的平均 PCT 水平之间存在

统计学上的显着差异(p = 0.0033)，PCT 的敏感性较差(33%)。因此，PCT 是一个特定参数——PCT 浓度

升高的患者很可能发生感染。尽管 PCT 似乎是检测全身细菌感染的良好标志物，但由于其准确性较差，

不能用作诊断假体周围关节感染的术前参数。 

5.3. D-二聚体和纤维蛋白原 

除了炎症反应的生物标志物外，D-二聚体和纤维蛋白原水平等凝血指标也可用于检测 PJI。已发现纤
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维蛋白原是一种更有前途的标志物，其敏感性和特异性与传统炎症标志物相似。血浆纤维蛋白原的敏感

性和特异性范围分别 76.3%~81.0%和 25.0%~86.2% [17] [18]。D-二聚体与其他生物标志物测试相结合时，

可以看出其特异性有所提高，因为 D-二聚体本身的敏感性和特异性值分别为 67.44%和 44.09%。然而，

当与纤维蛋白原和 CRP 测试配对时，特异性增加到 90.14%，而敏感性下降到仅 56.10% [19]。总体而言，

血浆纤维蛋白原似乎与排除 PJI 的炎症标志物一样有效，但 D-二聚体作为信息性生物标志物的临床相关

性似乎不太乐观。 

5.4. PCR 

聚合酶链式反应(Polymerase chain reaction, PCR)被报道为一种快速鉴定病原体的分子方法[20]。在骨

科感染的诊断中引入分子方法已经 10 多年了，这些方法仍然是一个研究和讨论的问题。Gallo 等人[19]
和 Spangehl 等人[20]研究了聚合酶链式反应(PCR)如何在 PJI 诊断中发挥重要作用。越来越多的分子生物

学技术被应用于诊断假体周围感染，其中针对细菌共有基因 16SrRNA 是目前微生物诊断的研究热点，能

有效弥补普通培养的假阴性率。通过对每个患者的几个独立样本进行聚合酶链式反应，以及使用针对病

原体毒力因子基因的特异引物和 16SrRNA 基因引物，增加特异性，可以减少假阳性发生率。研究应用聚

合酶链式反应(PCR)技术检测细菌 DNA 特定片段的扩增来对假体周期感染而做出诊断[21]。该技术的敏

感性高，但是在细菌死亡或者已被抗生素清除的条件下，实验结果常出现假阳性[22]。 
聚合酶链式反应的另一个主要缺点是病原体鉴定可能并不简单如果使用通用引物来扩增所有存在的

细菌的 16SrRNA 基因，则必须对产生的聚合酶链式反应扩增产物进行测序并与已知序列进行比较，这是

一个漫长而昂贵的过程，需要高质量的数据库。然而，如果使用分类群特有的 16SrRNA 基因引物，将无

法检测到不属于调查的分类群的微生物。幸运的是，这两种方法都得到了改进，人类相关微生物的全面

数据库已经广泛可用。 
目前，对于种植体相关的骨、关节感染患者，PCR 检测主要可以鉴定出金黄色葡萄球菌，即使是小

菌落变异感染，以及厌氧菌[23] [24]。事实上，通过广谱 PCR 重新发现了大纤足菌(Finegoldia magna)作
为假体关节感染病原体的意义[25]。PCR 也证实惠普尔滋养体是假体关节感染的病原，没有其他典型的

惠普尔病征象[26] [27] [28]。因此，广谱 PCR 在诊断难以培养的生物体时是有用的，特别是当病原体是

罕见的或未知的。 
PCR 4~6 小时就能得到明确的结果，而培养则需要 1~14 天。术前使用抗菌药物(包括用于抑制 PJI

并在术前一个月内停止使用的抗菌药物)可能会影响培养的敏感性。与之前使用抗生素的培养相比，PCR
组受到的影响较小。在一些受试者中，经过 1~2 个月的抗生素治疗后，PCR 呈阳性，显示出持久性抗生

素治疗后的骨骼和关节样本中的细菌 DNA [29]此外，它还可以更快地识别和管理感染病例。在聚合酶链

反应的帮助下，外科医生可以在诊断程序的早期阶段区分感染和非感染患者，从而可以更加合理的使用

抗生素。 

6. 展望 

综上所述，微生物培养是诊断种植体相关骨、关节感染的常规方法，但其特异性和敏感性均存在不

足。分子诊断已成为传染病诊断的重要一步。目前分子诊断主要包括常规的宽范围 PCR 检测和特异性

PCR 检测。这些工具是有效的，但存在一些缺陷，需要在过程的所有步骤中严格执行。在植入物相关的

骨和关节感染中，当患者之前接受抗生素治疗或存在挑剔的微生物时，分子检测已被证明在补充培养技

术以识别微生物方面是有用的。以聚合酶链反应(PCR)为基础的分子检测技术具有特异性强、灵敏度高、

操作简便、耗时短的特点，此技术已越来越多地应用于致病菌的临床检测。PCR 结果也能指导医生采取

最佳的经验策略。分子检测是在跨学科基础上提高种植体相关骨和关节感染诊断的又一工具。 
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