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创伤弧菌脓毒症诊疗方案(201 8)

洪广亮 卢才教赵光举郭海雷 陈隆望 李萌芳 吴斌卢中秋

创伤弧菌脓毒症是由创伤弧菌(vibrio vulnificus)感

染导致的急重症，起病急、进展凶猛，救治困难，约

50％～70％的患者在48 h内死于脓毒性休克及多脏器功能

衰竭。该疾病散发少见，多数临床医师对该病的诊治缺乏

相应的经验，由此造成延误诊治的案例时有发生。2008年，

笔者根据自己多年的实践经验，结合国内外文献，编写并

发表了《创伤弧菌脓毒症诊治方案(草案)》用以指导创伤

弧菌脓毒症的诊治”圳。十年来，创伤弧菌微生物检测技术

取得长足进步，影像学在坏死性筋膜炎诊断中也积累不少

了经验，更为重要的是新版的严重脓毒症及脓毒性休克诊

治指南的颁布、坏死性筋膜炎治疗指南的修订为创伤弧菌

脓毒症的诊疗提供了新指导意见。同时，在创伤弧菌脓毒

症外科手术治疗、流程建设与管理实践中也取得新进展。

因此，为进一步规范创伤弧菌脓毒症的诊疗，提高患者救

治成功率，我们再次组织专家对《创伤弧菌脓毒症诊疗方

案(草案)》进行修订。修订后的方案不仅体现了最新进展，

而且提出了多学科协作的临床救治流程，使其对临床实践

具有更好的指导性和操作性。

1 创伤弧菌脓毒症特点

1．1 病原学

创伤弧菌为革兰阴性杆菌，隶属于弧菌属，首先由美

国CDC分离获得【5]。镜下呈逗点状、直棒状或球粒状。有

鞭毛，无芽孢。需氧和厌氧均能生长。嗜盐，自然生长在

温暖海水中，水温低于17℃或污染的海水中难以生长，常

寄生在贝壳类的海洋生物中(如牡蛎，蚌等)t610携带在海

产品中的创伤弧菌在室温下可以大量繁殖，处置不当时可

因此感染人类致病‘”。细菌比较容易从血液及表皮疱液、

坏死组织中培养到隅】。根据其致病性不同，可分为1，2和

3三种生物型，其中1型是人类感染的主要病原体一】。

1．2流行病学

创伤弧菌脓毒症常年散发，近年呈上升趋势“⋯，具有

较明显的区域性和季节性。超过95％的致死性创伤弧菌感

染发生在亚热带地区，尤其是北半球的西太平洋和大西洋

沿岸(主要包括美洲、欧洲、日本、新加坡、泰国等地)，

DoI：10．3760／ema．j．issn．1671-0282．2018．06．005
基金项目：国家自然科学基金项目(81571937，81772112)，

浙江省“十二五”重点学科建设计划资助，浙江省医学创新学科

计划(11-CX26)，浙江省中医药重点学科计划(2012一XK-A28)

作者单位：325000浙江省温州，温州医科大学附属第一医

院急诊部

通信作者：卢中秋，Email：1zq640815@163．com
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在我国主要流行于台湾地区、香港地区、大陆东南沿海

等地‘2’1¨31。发病多在3～11月间，尤其夏季、海面水温在

23～29qC为发病高峰[2-3,14]，少数病例也可见于寒冷水域05]o

人们常因生食带菌海产品和肢体破损创口接触带菌海水等

而感染发病，近年创口感染创伤弧菌的病例明显增加110,16]。

易感人群包括慢性肝病(肝硬化、酒精性肝病等)、长期嗜

酒、血色病、免疫功能低下患者[17-18]。男性明显多于女性，

男女比(3：l～8：1)。绝大多数病例发生在暴露后7～14

d之内。

1．3致病机制

创伤弧菌脓毒症致病机制复杂，与以下因素有关。(1)

宿主环境耐受。cadC、cadB、cadA的激活可增强创伤弧菌

对胃酸的耐受增强，同时荚膜多糖(CPS)使菌体抵抗机

体的吞噬清除作用，这些因素与创伤弧菌在机体内存活有

关[191。(2)铁摄取。血清过量铁元素可显著提高创伤弧菌

的半数致死率和病原体负载，菌体依赖多种铁摄取系统(邻

苯二酚铁载体、异羟肟酸铁载体等)对铁的摄取与其快速

增殖有关。(3)细胞损伤与细胞毒作用。创伤弧菌毒力因

子包括溶细胞素、金属蛋白酶、RtxAl、LPS等多种，可直

接造成细胞损伤作用[20-21]o研究发现创伤弧菌进入机体可

激活MD2．TRL4-NF．K B通路，诱导炎症一抗炎平衡失衡，

在创伤弧菌致病中发挥重要作用[22-24]o(4)毒力的调控。

cAMP—cAMP受体蛋白系统(CRP系统)调控着细菌毒力，

几种公认的创伤弧菌毒力因子包括溶细胞素、金属蛋白酶、

铁摄取系统都受其调控。创伤弧菌发病的易感性还与NRF2

基因多态性有关[25-26]。

1．4临床分型及演变特点

创伤弧菌感染主要表现有三种临床亚型，包括原发性

脓毒症(43．1％)、创伤感染(45．9％)和胃肠炎(5％)[27-28]。

原发性脓毒症：常见于生食牡蛎等贝壳类海鲜后，病

原体通过胃肠道入血，暴发脓毒症。主要表现包括急起发热、

寒战、休克和典型血性大疱样皮损[3,20]o明显的皮损往往

从下肢远端开始，包括斑丘疹、荨麻疹、多行性红斑和蜂

窝组织炎，伴张力性水疱并迅速转为典型的紫色血性大疱，

快速进展，数小时内可累及整个下肢，甚至躯干[29]o迅速

恶化的全身状态和局部典型的血性大疱样皮损是诊断原发

性脓毒症的重要线索。原发性脓毒症患者多于48 h内进展

为脓毒性休克及多脏器功能衰竭，病死率超过50％以上9⋯。

创伤感染：往往是由于身体原有创口接触带菌海水或

被海生动物刺伤而感染，表现为肢体局部的皮肤、肌肉坏

死等，亦可迅速发展为继发性脓毒症，危急生命，需要截
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肢[31-33]o多见于渔业加工人员，偶有纹身者接触海水后发

病弦”1。

胃肠炎：以腹痛、腹泻等消化道症状为主，症状较轻，

一般无需住院。

此外，还有些罕见病例报道：创伤弧菌性肺炎、扁桃

体炎、脑膜炎、子宫内膜炎、骨髓炎、心瓣膜炎等。本方

案讨论的重点在创伤弧菌脓毒症的救治，包括原发性脓毒

症及继发性脓毒症。

1．5实验室及辅助检查特点

(1)血液检查：血小板可显著降低、凝血功能明显

障碍、代谢性酸中毒及肝肾功能损害口91。血清肌酸激酶

(CK)可明显升高，其升高的水平能反映局部病变的严

重程度[37-38]。凝血因子ATⅢ活性水平与多脏器损伤程

度具有良好的相关性，可以作为判断病情严重程度的指

标之一[3⋯。LRINEC评分(1aboratory risk indicator for

necrotizing fasc 11 tis score，见表1)≥6常提示可能存

在坏死性筋膜炎[4⋯，但该标准用于创伤弧菌脓毒症患者

坏死性筋膜炎的鉴别诊断敏感性低【4川。

表1 LRINEC评分

项目 得分

CRP(mg／L)
<150

≥150

O

4

注：LRINEC评分预测坏死性筋膜炎的价值，<6可能性小；6～8

可疑；>8强烈提示

(2)病原学检查：血液、渗出液、水疱液、脑脊液等

培养均可分离出创伤弧菌，是临床确诊的金标准。应用抗

菌药物后，血液培养阳性率明显降低，而组织或血疱液培

养阳性率仍较高。对于培养基的改进(如创伤弧菌x．gal

培养基)可以明显提高创伤弧菌的培养特异性及检出率[4210

创伤弧菌增菌液可以将创伤弧菌检出时间缩短到6 h内，高

特异性，具有良好的应用价值M”。基于PCR的创伤弧菌检

测技术取得较大进展，目前已经建立海产品创伤弧菌PCR

筛查的标准方法[⋯”，与传统培养的方法比较，具有更高

的敏感度和特异度，而且快速高效。该技术在临床应用尚

处于探索阶段[46-48]，其检测方案仍需统一。

(3)影像学检查：影像学检查可以协助判断病灶局部

及重要脏器的受累情况。重症患者肺部x线片及计算机断

层扫描(CT)检查可表现为双肺渗出性改变；超声常见慢

性肝病表现、脾肿大，部分患者可见腹水。患肢超声可见

炎性暗区，CT可见软组织肿胀，少数病例可见皮下积气。

超声及CT对坏死性筋膜炎诊断缺乏特异性[49]o MⅪ检测

在脂肪抑制T2加权见深筋膜增厚(>3 mm)是诊断坏死性

筋膜炎的重要标志[5⋯。

2创伤弧茵脓毒症的诊治流程

早期识别并及早启动多学科联合(MDT)抢救是创伤

弧菌脓毒症救治的关键。专病流程建设，并开展时效管理

有利于改善患者预后。在前期实践的基础上，结合国内相

关进展，形成如下创伤弧菌脓毒症诊治流程(图1 o

图1 创伤弧菌脓毒症诊治流程

2．1 早期识别与预检分诊

创伤弧菌脓毒症患者常以发烧和肢体红肿疼痛就医，

很多医护人员对该病没有足够的经验，容易延误诊断瞪”。

分诊医生和护士在接诊疑似肢体感染的患者，应掌握快速

获取关键信息的技巧，可帮助早期识别出危及生命的肢体

感染患者。分诊过程中可应用预检分诊RiCH评分表(表2)：

①快速进展的肢体病损；②低血压；③既往慢性肝病、嗜

酒或免疫功能不全病史。RiCH评分≥2，应视为重症患者，

需分诊至抢救室救治，并电话启动创伤弧菌脓毒症MDT小

组或通知有相应经验的外科医生，进一步评估。若不能满

足上述条件，可暂时将患者分诊至外科门急诊就诊与评估。

2．2抢救室处置
2．2．1确立临床诊断转入抢救室的重症肢体感染患者由

急诊科医师接诊，生命监护，并快速评估是否符合创伤弧

菌脓毒症临床诊断标准p7’41】。主要依据：①快速进展的局

部病变：24～48 h内出现皮肤、肌肉损害，常见下肢局部剧

烈疼痛、肿胀、皮肤瘀斑、血疱、坏死等，病变数小时内

加重、扩展。②不断恶化的全身情况：大多24-48 h出现

低血压或休克，迅速出现MODS的症状与体征。③和11

月份发病，可伴腹泻、恶心、呕吐、腹痛、呼吸困难等。
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表2创伤弧菌脓毒症预检分诊RiCH评分表

项目 描述 得分

1

l

Ri(Rapid-progressed infection)数小时内肢体病变加剧扩展

c(c№nic liver disease) 慢性蝙赫盖罂≯免疫
坚!蔓理21望垒竺2 堕塑堡翌!巴型g !
注：Rich评分≥2，进入抢救室，启动创伤弧菌抢救MDT小组

④有长期嗜酒或慢性肝病等基础疾病史。次要依据：患者

为海边居民，发病前1周有生吃海鲜史，或海鲜刺伤、带

伤肢体接触海水史。凡符合①～④点，可作出创伤弧菌脓

毒血症的早期临床诊断。

应在抗菌药物使用前留取血液、局部疱液等标本培养，

但标本留取不应延迟启动抗菌药物治疗[52]o影像学检查如

超声、CT、MRJ，可能有助肢体坏死性筋膜炎的病变范围

判断及鉴别诊断，但不能因为上述检查而耽误早期复苏治

疗及外科处置口31。

3．2．2脓毒症早期综合救治创伤弧菌脓毒症临床诊断一

经成立，应遵从脓毒症及脓毒性休克国际指南(2016)推

荐意见开展抢救【5“。

初始液体复苏：对于存在组织低灌注的患者(血乳酸

水平>2 mmol／L)，初始3 h内以不少于30 mL／kg的液体

复苏，首选晶体液。尽管目前尚无证据支持联合应用白蛋

白比单纯晶体液对脓毒症休克患者具有更好的复苏效果”41，

但由于创伤弧菌脓毒症患者多数有慢性肝病合并低蛋白血

症，因此初始复苏阶段即可考虑应用白蛋白针复苏。初始

液体复苏后，应反复评估血流动力学指导进一步补液。给

予足够的氧疗，使患者血氧饱和度维持在95％以上[553。

抗菌药物的选择：在诊断成立1 h内尽快静脉使用敏

感抗菌药物治疗。早年的药敏实验提示，创伤弧菌对各种

抗生素均敏感，美国CDC推荐以三代头孢菌素联合四环素

类药物作为治疗创伤弧菌感染的推荐方案。但近年来越来

越多的研究表明，全球范围内创伤弧菌对多种抗菌药物存

在不同程度的耐药性[5“，而且不同海域创伤弧菌的耐药性

具有明显差异[57]o比如在中国创伤弧菌对链霉素、庆大霉

素和头孢唑啉的耐药性分别达45．45％、93．94％和100％。

因此，有必要开展不同区域创伤弧菌的药敏实验研究。笔

者研究表明，创伤弧菌脓毒症治疗应遵循早期，联合，足

量的用药原则，感染中晚期或严重感染时四环素类药物、

泰能疗效较差，而以三代头孢菌素联合喹诺酮类药物治疗

效果最佳[58]o Tang等m1研究也证实喹诺酮类药物疗效优

于四环素类药物。THIlll等№伽研究也表明头孢类联合喹诺

酮类药物疗效更佳。因此，创伤弧菌脓毒症的早期诊断一

旦成立，推荐早期、足量、联合使用三代头孢菌素(头孢

哌酮等)联合喹诺酮类药物(左旋氧氟沙星等)治疗7～10 d。

不推荐单独使用泰能、多西环素治疗。

3．2．3感染灶的处理及早外科干预有助于改善预后陋1’“。

创伤弧菌脓毒症MDT小组成员或有相应经验的外科医师

应尽快前往现场评估是否需要急诊手术处理感染灶。

(1)急诊外科手术的指征[4,41,53,62]

①局部症状及体征：张力性水疱或血性水疱；肿胀伴

皮肤瘀斑或皮肤坏死；皮下组织木质硬结(触诊不能分辨

筋膜平面和肌肉群)；皮下捻发音。②全身症状体征：严重

的中毒症状、脓毒性休克；全身情况进行性恶化难以纠正。

③实验室检查：CK明显升高；LIRNEC评分>6分。

有下列情况之一者，应立即考虑急诊外科处理：有上

诉①中的任意一项；局部症状及体征不典型时，伴有②或

③中的任意一项。

(2)急诊切开减张引流术

对于血流动力学不稳定、血小板低、出凝血严重障碍

的重症患者应首选急诊切开减张引流术【4，4“。在局部麻醉或

静脉镇痛下，切开病变肢体皮肤，钝性分离皮下组织，打

开筋膜直到肌膜。根据病灶局部情况及术后肢体张力情况

采用不同手术方式：(t)单一大切口：用于肢体病变较为

局限，凝血功能良好、张力不太高的患者；(2)多个小切口：

用于病变范围广、凝血功能差、需要尽量避开出血健康皮

肤组织、肢体张力较高的患者。

(3)急诊切开引流术中创面处理

术中快速常规探查皮肤、皮下组织及肌肉组织，观察

其色泽、组织弹性、出血情况及肌肉收缩性，判断组织活性，

取标本送检病理，取创口引流液及组织送细菌培养、病理

检查。待肢体张力解除后，先后以3％双氧水、生理盐水、

2．5％碘伏冲洗创面，电凝充血止血。若创面仍有较多渗血，

可采用医用凝胶海绵填充创口。术后以2．5％碘伏及10％

磺胺米隆液浸泡后的纱布外敷，并用棉垫简单外包扎保护

创1：3，方便更换敷料及时评估创面[4,37-38,41]o

2．3重症监护室综合救治

患者经抢救室多学科协作初步处理后，需尽早人住

EICU或ICU继续进一步综合救治。积极实施无创、有创

血流动力学监测(如超声、PiCCO等)，实现精细液体管理

与复苏。继续抗感染治疗、支持对症维持脏器功能。若患

者合并急性肺损伤或ARDS，应及早予无创正压通气或有

创呼吸机辅助治疗。监测患者凝血系统及脏器功能，防治

DIC，MODS等。对于具有多脏器功能不全倾向患者可行

连续性血液净化(CBP)治疗，可通过循环对流和吸附作

用清除部分炎症介质，改善患者预后。

同时严密观察创面，每24 h更换创面敷料并重新评估，

必要时及时再次清创。5～7 d后待病情稍平稳后(如休克、

ARDS、急性肾功能衰竭等纠正)可转入烧伤专科病房，进

一步清创联合自体皮移植修复创面及功能重建。对于病情

严重者，尤其是血清肌酸激酶(CK)明显升高，肌肉坏死严

重者，择期截肢治疗【4’4”。

3创伤弧菌脓毒症MDT建设与管理

创伤弧菌脓毒症进展凶猛，病死率高，其救治常常需

要急诊、重症、烧伤、麻醉、护理等多个学科联合。但由

于其常年散发，多数医护人员对该病的诊治缺乏足够的经

验。因此，成立创伤弧菌脓毒症诊治的MDT小组，建立
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专病救治流程并进行管理，可提高救治效率。笔者建议创

伤弧菌脓毒症诊治MDT小组由急诊医学、重症医学、烧

伤外科、骨科、麻醉医学和护理学专业人员组成。
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