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摘　要　目的：探讨利福平联合左氧氟沙星或夫西地酸钠口服配合保留假体清创治疗人工关节置换术后早期感染及低毒性感染

的临床疗效和安全性。方法：２００７年１０月至２０１３年１０月收治１９例人工关节置换术后早期感染及低毒性感染患者。男８例，女

１１例；年龄６１～８５岁，中位数６５岁；全髋关节置换术后感染７例，全膝关节置换术后感染１２例。人工关节置换术至出现感染症

状或体征的时间为３ｄ至３个月，中位数１８ｄ。对３例窦道形成及４例有急性感染表现的患者先保留假体清创，静脉滴注围手术

期未使用过的对致病菌敏感的抗生素１周，然后按照药敏结果采用利福平６００ｍｇ联合左氧氟沙星５００ｍｇ口服或者利福平

６００ｍｇ联合夫西地酸钠５００ｍｇ口服，每天１次，持续６个月。其余１２例根据药敏结果先采用利福平联合用药治疗，若病情控制

不佳则清创保留假体，再采用利福平联合用药。治疗结束后定期随访，观察患者的肝肾功能、血象、血沉、Ｃ反应蛋白、关节活动

度、关节功能及关节局部状况。以临床感染症状和体征消失或减轻，血沉＜２０ｍｍ·ｈ－１、Ｃ反应蛋白＜５ｍｇ·Ｌ－１或治疗后显著降

低且趋于正常，关节疼痛减轻或消失，关节活动度良好作为治愈标准。结果：１例患者治疗过程中出现假体松动，行假体置换治

疗；其余１８例患者完成６个月的治疗，其中４例治疗开始后出现轻微恶心、腹泻、皮疹等表现，但坚持用药６个月。所有患者均获

随访，时间１２～３６个月，中位数１８个月。保留假体清创后行利福平联合用药治疗的７例患者，服药６个月后治愈。１２例先行利

福平联合用药治疗的患者中，３例服药６个月后治愈；１例出现假体松动，行关节置换术后治愈；８例感染控制不佳，使用抗生素后

疼痛缓解，但皮温仍然升高，行保留假体清创，然后再采用利福平联合用药治疗，服药６个月后５例治愈，３例治疗失败。结论：利

福平联合左氧氟沙星或夫西地酸钠口服配合保留假体清创，对于人工关节术后早期感染或低毒性感染具有较好的临床疗效和较

高的安全性，在诊断明确、适应证适宜的情况下可作为首选治疗方法。

关键词　关节成形术，置换；手术后并发症；感染；清创术；利福平；氧氟沙星；夫西地酸钠

　　感染被认为是人工关节置换术后灾难性的并发

症，其发生率为０．５％～２％［１－２］。感染的来源可为血

源性或术中感染，其临床治疗手段包括单纯抗生素治

疗、清创保留关节假体、一期置换、二期置换、关节融

合等［３－４］。近年来，我们采用利福平联合用药配合保

留假体清创治疗人工关节置换术后早期感染及低毒

性感染，临床疗效显著，现报告如下。

１　临床资料
本组共１９例，均为２００７年１０月至２０１３年１０月

在浙江省中医医院及江苏省苏州市吴江区中医医院／

江苏省苏州市吴江区第二人民医院住院治疗的患者。

男８例，女１１例；年龄６１～８５岁，中位数６５岁；全髋

关节置换术后感染７例，全膝关节置换术后感染１２

例。人工关节置换术至出现感染症状或体征的时间

为３ｄ至３个月，中位数１８ｄ。１９例患者血沉及Ｃ反

应蛋白均有不同程度增高，３例手术切口附近存在窦

道并有分泌物渗出，４例出现急性感染的红、肿、热、

痛表现，其余１２例主要表现为关节持续隐痛，休息及

改变姿势疼痛不能缓解，服用抗生素后疼痛减轻，关

节局部无压痛，无波动感，但皮温升高，周围淋巴结未

见明显肿大。细菌培养结果显示，金黄色葡萄球菌感

染９例，凝固酶阴性葡萄球菌感染７例，混合感染２

例，１例未见明显细菌生长。药敏试验结果提示，所

有菌株对氨苄西林－舒巴坦、头孢噻吩、苯唑西林、青

霉素、红霉素等均耐药，１８例对万古霉素敏感、１６例

对利福平敏感、１４例对夫西地酸钠敏感、１２例对左氧

氟沙星敏感、１０例对复方磺胺敏感、６例对庆大霉素

敏感、５例对克林霉素敏感，部分菌株存在交叉耐药。

１９例患者中１０例体重指数＞３０，６例合并２型糖尿病，

２例有强直性脊柱炎病史，３例有类风湿关节炎史，２例

有长期激素或免疫抑制剂使用史，１例有２３年银屑病

史。治疗前所有患者肝肾功能检查均未见异常。

２　方　法
２．１　治疗方法　对３例窦道形成及４例有急性感染
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表现的患者先保留假体清创，静脉滴注围手术期未使

用过的对致病菌敏感的抗生素１周，然后按照药敏结
果采用利福平６００ｍｇ联合左氧氟沙星５００ｍｇ口服
或者利福平６００ｍｇ联合夫西地酸钠５００ｍｇ口服，每
天１次，持续６个月。其余１２例根据药敏结果先采
用口服利福平联合用药治疗，若病情控制不佳则清创

保留假体，再行利福平联合用药治疗。对于夫西地酸

钠和左氧氟沙星均敏感的菌株优先采用利福平联合

左氧氟沙星组合。若出现感染加重或影像学检查见

假体松动则改用其他治疗方案。

２．２　疗效及安全性评定方法　治疗结束后定期随
访，观察患者的肝肾功能、血象、血沉、Ｃ反应蛋白、关
节活动度、关节功能及关节局部状况。以临床感染症

状和体征（如发热、局部疼痛、红肿、皮温高或窦道感

染等）消失或减轻，血沉＜２０ｍｍ·ｈ－１、Ｃ反应蛋白＜
５ｍｇ·Ｌ－１或治疗后显著降低且趋于正常，关节疼痛
减轻或消失，关节活动度良好作为治愈标准。

３　结　果
１例患者治疗过程中出现假体松动，行假体置换

治疗，其余１８例患者完成６个月的治疗，其中４例治
疗开始后出现轻微恶心、腹泻、皮疹等表现，但坚持用

药６个月。所有患者均获随访，时间１２～３６个月，中
位数１８个月。保留假体清创后行利福平联合用药治
疗的７例患者，服药６个月后治愈。１２例先行利福平
联合用药治疗的患者中，３例服药６个月后治愈；１例
出现假体松动，行关节置换术后治愈；８例感染控制
不佳，使用抗生素后疼痛缓解，但皮温仍然升高，行保

留假体清创，然后再行利福平联合用药治疗，服药６
个月后５例治愈，３例治疗失败。

４　讨　论
人工关节置换术后感染的易感因素包括人们公

认的高龄、肥胖、糖尿病、长期使用免疫抑制剂

等［５－６］。感染一般发生在骨水泥或金属与骨组织的

界面处，其中金黄色葡萄球菌感染占３５％ ～５０％，表
皮葡萄球菌感染占２５％～３５％，厌氧菌和革兰阴性菌
感染占１０％ ～１５％［７］，其中大部分葡萄球菌为耐甲

氧西林金黄色葡萄球菌和耐甲氧西林凝固酶阴性葡

萄球菌［８］，这二者除对万古霉素、利福平、夫西地酸

钠、氟喹诺酮类敏感外，几乎对其他所有的抗生素耐

药。此类细菌常常会在假体表面形成生物被膜，其主

要成分是多糖－蛋白复合物，因具有黏附性而使细菌

黏附在其内外表面，从而保护细菌难以被吞噬，常规

抗生素难以透过该生物被膜达到有效杀菌浓度［９］。

一般而言，对于确诊为耐甲氧西林金黄色葡萄球

菌感染的患者宜及时使用万古霉素、去甲万古霉素或

替考拉宁治疗，但药物的不良反应常常导致治疗中

断。体外试验、动物模型实验表明，利福平能够作用

于生物被膜，且口服吸收率高，但单独使用也常常引

起耐药，故一般与其他抗生素联合使用［１０－１１］。由于

人工关节术后感染患者都为高龄患者，其肝肾功能均

有不同程度的生理性减退，利福平作为肝药酶诱导剂

主要经胆汁排泄，而具有广谱抗菌效果的左氧氟沙星

是从肾脏代谢，两者合用可发挥协同抗菌作用，而且

不会加重肝脏负担。但近年来随着氟喹诺酮类的大

量使用，左氧氟沙星耐药报道也越来越多［１２］，此时夫

西地酸钠可替代左氧氟沙星与利福平联合使用。但

夫西地酸钠经肝脏灭活，与利福平合用可能会对肝功

能造成损害，故在致病菌对左氧氟沙星和夫西地酸钠

均敏感的情况下优先选择廉价且安全的左氧氟沙星。

对人工关节置换术后感染，单纯口服利福平联合

用药效果不佳，其３年内失败率超过７５％［１３］。Ｂａｒｂｅ
ｒａｎ等［１４］２００６年报道采用保留假体清创配合长期口
服左氧氟沙星和利福平治疗人工关节置换术后葡萄

球菌感染，治愈率达７８．６％。Ａｂｏｌｔｉｎｓ等［１５］应用利福

平和夫西地酸钠联合用药治疗人工关节置换术后葡

萄球菌感染，同时保留假体清创，治愈率达９５％。但
也有文献指出，保留假体清创配合抗生素治疗人工关

节术后感染的适应证为术后感染时间少于１个月，假
体稳定，病原体相对低毒且对口服抗生素敏感［１６］。

本组患者的治疗结果提示，利福平联合左氧氟沙

星或夫西地酸钠口服配合保留假体清创，对于人工关

节术后早期感染或低毒性感染具有较好的临床疗效

和较高的安全性，在诊断明确、适应证适宜的情况下

可作为首选治疗方法。
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ｔｉｏｎｒｉｆａｍｐｉｎｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃａｌｏｓｔｅｏａｒｔｉｃｕｌａｒｉｎｆｅｃ

ｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＪｏｉｎｔＢｏｎｅＳｐｉｎｅ，２０１３，８０（１）：１１－１７．

［９］ Ｇｏａｕ－ＢｒｉｓｓｏｎｎｉèｒｅＯ，ＪａｖｅｒｌｉａｔＩ，ＫｏｓｋａｓＦ，ｅｔａｌ．Ｒｉ

ｆａｍｐｉｎ－ｂｏｎｄｅｄｖａｓｃｕｌａｒｇｒａｆｔｓａｎｄｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ

［Ｊ］．ＡｎｎＶａｓｃＳｕｒｇ，２０１１，２５（１）：１３４－１４２．

［１０］ＫａｄｕｒｕｇａｍｕｗａＪＬ，ＳｉｎＬＶ，ＹｕＪ，ｅｔａｌ．Ｎｏｎｉｎｖａｓｉｖｅｏｐｔｉｃａｌ

ｉｍａｇｉｎｇｍｅｔｈｏｄｔｏｅｖａｌｕａｔｅｐｏｓｔａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｅｆｆｅｃｔｓｏｎｂｉｏｆｉｌｍ

ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎｖｉｖｏ［Ｊ］．ＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂＡｇｅｎｔｓＣｈｅｍｏｔｈｅｒ，２００４，

４８（６）：２２８３－２２８７．

［１１］ＧｉｌｃｈｒｉｓｔＳＥ，ＬａｎｇｅＤ，ＬｅｔｃｈｆｏｒｄＫ，ｅｔａｌ．Ｆｕｓｉｄｉｃａｃｉｄａｎｄ

ｒｉｆａｍｐｉｃｉｎｃｏ－ｌｏａｄｅｄＰＬＧＡｎａｎｏｆｉｂｅｒｓｆｏｒｔｈｅｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ

ｏｆｏｒｔｈｏｐｅｄｉｃｉｍｐｌａｎｔａｓｓｏｃｉａｔｅｄｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＪＣｏｎｔｒｏｌ

Ｒｅｌｅａｓｅ，２０１３，１７０（１）：６４－７３．

［１２］ＮｉｍｍｏＧＲ，ＢｅｌｌＪＭ，ＭｉｔｃｈｅｌｌＤ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔ

ａｎｃｅｉｎＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓｉｎＡｕｓｔｒａｌｉａｎｔｅａｃｈｉｎｇｈｏｓｐｉ

ｔａｌｓ，１９８９－１９９９［Ｊ］．ＭｉｃｒｏｂＤｒｕｇＲｅｓｉｓｔ，２００３，９（２）：

１５５－１６０．

［１３］ＴｓｕｋａｙａｍａＤＴ，ＧｏｌｄｂｅｒｇＶＭ，ＫｙｌｅＲ．Ｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｍａｎ

ａｇｅｍｅｎｔｏｆｉｎｆｅｃｔｉｏｎａｆｔｅｒｔｏｔａｌｋｎｅｅａｒｔｈｒｏｐｌａｓｔｙ［Ｊ］．ＪＢｏｎｅ

ＪｏｉｎｔＳｕｒｇＡｍ，２００３，８５－ＡＳｕｐｐｌ１：Ｓ７５－Ｓ８０．

［１４］ＢａｒｂｅｒáｎＪ，ＡｇｕｉｌａｒＬ，ＣａｒｒｏｑｕｉｎｏＧ，ｅｔａｌ．Ｃｏｎｓｅｒｖａｔｉｖｅ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃａｌｐｒｏｓｔｈｅｔｉｃｊｏｉｎｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓｉｎｅｌｄ

ｅｒｌｙｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＡｍＪＭｅｄ，２００６，１１９（１１）：９９３．ｅ７－

９９３．１０．

［１５］ＡｂｏｌｔｉｎｓＣＡ，ＰａｇｅＭＡ，ＢｕｉｓｉｎｇＫＬ，ｅｔａｌ．Ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆ

ｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃａｌｐｒｏｓｔｈｅｔｉｃｊｏｉｎｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓｗｉｔｈｄｅｂｒｉｄｅｍｅｎｔ，

ｐｒｏｓｔｈｅｓｉｓｒｅｔｅｎｔｉｏｎａｎｄｏｒａｌｒｉｆａｍｐｉｃｉｎａｎｄｆｕｓｉｄｉｃａｃｉｄ

［Ｊ］．ＣｌｉｎＭｉｃｒｏｂｉｏｌＩｎｆｅｃｔ，２００７，１３（６）：５８６－５９１．

［１６］ＢａｒｂｅｒáｎＪ．Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓｏｆｏｓｔｅｏａｒｔｉｃｕｌａｒｐｒｏｓ

ｔｈｅｓｉｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＭｉｃｒｏｂｉｏｌＩｎｆｅｃｔ，２００６，１２（Ｓｕｐｐｌ３）：９３－

１０１．

（２０１５－０５－２２收稿　２０１５－０６－１９修回）

（上接第５５页）

［３］　张建新，林国文，曾晓东，等．泉州市区少年儿童脊柱侧弯

患病普查［Ｊ］．中国中医骨伤科杂志，２００８，１６（４）：１－４．

［４］　杜庆钧，殷海东，黄明光，等．顺德地区中小学生特发性

脊柱侧弯患病率调查报告［Ｊ］．岭南现代临床外科，

２０１０，１０（１）：５２－５４．

［５］　王谊，吴蓓茸，林野．温州市中小学生脊柱侧弯患病率调

查［Ｊ］．中医正骨，２０１３，２５（４）：２５－２７．

［６］　余文，张永刚，郑国权，等．青少年特发性脊柱侧凸患者

术前肺功能影响因素分析及临床意义［Ｊ］．脊柱外科杂

志，２０１４，１２（２）：８１－８６．

［７］　ＤｏｂｂｓＭＢ，ＬｅｎｋｅＬＧ，ＫｉｍＹＪ，ｅｔａｌ．Ｓｅｌｅｃｔｉｖｅｐｏｓｔｅｒｉｏｒｔｈｏ

ｒａｃｉｃｆｕｓｉｏｎｓｆｏｒａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｉｄｉｏｐａｔｈｉｃｓｃｏｌｉｏｓｉｓ：ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ

ｏｆｈｏｏｋｓｖｅｒｓｕｓｐｅｄｉｃｌｅｓｃｒｅｗｓ［Ｊ］．Ｓｐｉｎｅ（ＰｈｉｌａＰａ１９７６），

２００６，３１（２０）：２４００－２４０４．

［８］　ＬｅｎｋｅＬＧ，ＫｕｋｌｏＴＲ，ＯｎｄｒａＳ，ｅｔａｌ．Ｒａｔｉｏｎａｌｅｂｅｈｉｎｄｔｈｅ

ｃｕｒｒｅｎｔｓｔａｔｅ－ｏｆ－ｔｈｅ－ａｒｔｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｓｃｏｌｉｏｓｉｓ（ｉｎｔｈｅ

ｐｅｄｉｃｌｅｓｃｒｅｗｅｒａ）［Ｊ］．Ｓｐｉｎｅ（ＰｈｉｌａＰａ１９７６），２００８，３３

（１０）：１０５１－１０５４．

［９］　ＭｉｎＫ，ＳｄｚｕｙＣ，ＦａｒｓｈａｄＭ．Ｐｏｓｔｅｒｉｏｒｃｏｒｒｅｃｔｉｏｎｏｆｔｈｏｒａｃｉｃ

ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｉｄｉｏｐａｔｈｉｃｓｃｏｌｉｏｓｉｓｗｉｔｈｐｅｄｉｃｌｅｓｃｒｅｗｉｎｓｔｒｕｍｅｎ

ｔａｔｉｏｎ：ｒｅｓｕｌｔｓｏｆ４８ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｍｉｎｉｍａｌ１０－ｙｅａｒｆｏｌｌｏｗ

ｕｐ［Ｊ］．ＥｕｒＳｐｉｎｅＪ，２０１３，２２（２）：３４５－３５４．

［１０］ＳｅｎａｒａｎＨ，ＳｈａｈＳＡ，ＧａｂｏｓＰＧ，ｅｔａｌ．Ｄｉｆｆｉｃｕｌｔｔｈｏｒａｃｉｃｐｅｄ

ｉｃｌｅｓｃｒｅｗｐｌａｃｅｍｅｎｔｉｎａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｉｄｉｏｐａｔｈｉｃｓｃｏｌｉｏｓｉｓ［Ｊ］．Ｊ

ＳｐｉｎａｌＤｉｓｏｒｄＴｅｃｈ，２００８，２１（３）：１８７－１９１．

［１１］张国华，张顾议，吴启明．选择性胸段侧凸矫正并增强腰

段侧凸自行矫正能力以治疗 Ｌｅｎｋｅ１Ｃ或２Ｃ型特发性

脊柱侧凸畸型［Ｊ］．中华骨科杂志，２００８，２８（３）：１８２－

１８６．

［１２］张国华，林建中，陈鸿昌，等．杠杆力矫正法治疗重度僵

硬的脊柱侧凸畸形［Ｊ］．中华骨科杂志，２００７，２７（１）：

４３－４８．

［１３］ＳｕｋＳＩ，ＬｅｅＳＭ，ＣｈｕｎｇＥＲ，ｅｔａｌ．Ｓｅｌｅｃｔｉｖｅｔｈｏｒａｃｉｃｆｕｓｉｏｎ

ｗｉｔｈｓｅｇｍｅｎｔａｌｐｅｄｉｃｌｅｓｃｒｅｗｆｉｘａｔｉｏｎｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆ

ｔｈｏｒａｃｉｃｉｄｉｏｐａｔｈｉｃｓｃｏｌｉｏｓｉｓ：ｍｏｒｅｔｈａｎ５－ｙｅａｒｆｏｌｌｏｗ－ｕｐ

［Ｊ］．Ｓｐｉｎｅ（ＰｈｉｌａＰａ１９７６），２００５，３０（１４）：１６０２－１６０９．

［１４］张鹏，刘国辉，杨述华，等．后路选择性内固定矫形治疗

青少年特发性脊柱侧凸［Ｊ］．临床骨科杂志，２００９（２）：

１３３－１３６．

［１５］田纲，沈茂荣，梁伟国，等．脊柱调衡手法治疗退变性脊

柱侧凸症３８例［Ｊ］．中国中医骨伤科杂志，２０１４，２２（９）：

３９－４０．

（２０１４－１２－０５收稿　２０１５－０２－０１修回）
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