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　　［摘要］　目的　探讨７０％乙醇封管对预防维持性血液透析带隧道带涤纶套（Ｃｕｆｆ）导管患者导管相关性血流感染

（ｃａｔｈｅｔｅｒｒｅｌａｔｅｄｂｌｏｏｄｓｔｒｅａｍｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ＣＲＢＳＩ）的有效性和安全性。方法　本试验采用随机自身交叉对照方法。选择

东南大学附属中大医院肾脏科维持性血液透析患者３２例，首先将患者随机分为乙醇封管组（每周采用３．３ｍＬ７０％乙

醇封管１次，再采用３．３ｍＬ标准肝素封管２次）和肝素封管组（每周采用３．３ｍＬ标准肝素封管３次），每组１６例，２２周

后进行交叉互换。比较两组患者ＣＲＢＳＩ、导管功能障碍和其他不良反应的发生率。结果　２例患者退出试验，２例死

亡，共２８例患者完成试验，每组各１４例。乙醇封管组患者ＣＲＢＳＩ的发生率为０．４５／１０００导管日，低于肝素封管组患

者（０．９２／１０００导管日），但差异无统计学意义（犘＞０．０５）。乙醇封管组患者导管功能障碍的发生率为０．９０／１０００导管

日，低于肝素封管组（２．０６／１０００导管日），但差异无统计学意义（犘＞０．０５）。两组患者的血常规、肝功能、凝血功能差异

无统计学意义。乙醇封管组患者均未发生恶心、呕吐、头晕等不良反应。结论　乙醇封管组维持性血液透析带隧道带

Ｃｕｆｆ导管患者的ＣＲＢＳＩ发生率呈下降趋势，但与肝素封管组相比差异无统计学意义。

［关键词］　导管相关性血流感染；带隧道带Ｃｕｆｆ导管；乙醇封管；肝素封管；血液透析

　　［中图分类号］　Ｒ４５９．５２　　　［文献标志码］　Ａ　　　［文章编号］　０２５８８７９Ｘ（２０１７）０３０３２９０６

犃狆狆犾犻犮犪狋犻狅狀狅犳７０％犲狋犺犪狀狅犾犾狅犮犽犳狅狉狋狌狀狀犲犾犮狌犳犳犲犱犮犪狋犺犲狋犲狉犻狀犿犪犻狀狋犲狀犪狀犮犲犺犲犿狅犱犻犪犾狔狊犻狊狆犪狋犻犲狀狋狊

ＬＩＵＨｏｎｇ，ＳＵＮＸｉａｏｍｅｎｇ，ＺＨＡＮＧＬｉｕｐｉｎｇ，ＧＡＯＭｉｎ，ＷＥＩＱｉｎｇ，ＬＩＵＢｉｃｈｅｎｇ

ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＮｅｐｈｒｏｌｏｇｙ，ＺｈｏｎｇｄａＨｏｓｐｉｔａｌ，ＳｏｕｔｈｅａｓｔＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｎａｎｊｉｎｇ２１０００９，Ｊｉａｎｇｓｕ，Ｃｈｉｎａ

　　［犃犫狊狋狉犪犮狋］　犗犫犼犲犮狋犻狏犲　Ｔｏｅｘｐｌｏｒｅｔｈｅｅｆｆｉｃａｃｙａｎｄｓａｆｅｔｙｏｆ７０％ｅｔｈａｎｏｌｌｏｃｋｆｏｒｔｈｅｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎｏｆｃａｔｈｅｔｅｒｒｅｌａｔｅｄ

ｂｌｏｏｄｓｔｒｅａｍｉｎｆｅｃｔｉｏｎ（ＣＲＢＳＩ）ｉｎｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ（ＨＤ）ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｔｕｎｎｅｌｃｕｆｆｅｄｃｅｎｔｒａｌｖｅｎｏｕｓｃａｔｈｅｔｅｒ．

犕犲狋犺狅犱狊 Ａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｓｅｌｆｃｒｏｓｓｏｖｅｒｃｏｎｔｒｏｌｅｄｍｅｔｈｏｄｗａｓｕｓｅｄｉｎｔｈｉｓｓｔｕｄｙ．Ａｔｏｔａｌｏｆ３２ＨＤｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｕｎｎｅｌ

ｃｕｆｆｅｄｃａｔｈｅｔｅｒｓ，ｆｒｏｍｔｈｅＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＮｅｐｈｒｏｌｏｇｙｏｆＺｈｏｎｇｄａＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＳｏｕｔｈｅａｓｔＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，ｗｅｒｅｒａｎｄｏｍｌｙ

ａｓｓｉｇｎｅｄｔｏｅｔｈａｎｏｌｌｏｃｋｇｒｏｕｐ（ｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｒｅｃｅｉｖｅｄ３．３ｍＬ７０％ｅｔｈａｎｏｌｌｏｃｋｏｎｃｅａｗｅｅｋａｎｄ３．３ｍＬｓｔａｎｄａｒｄｈｅｐａｒｉｎ

ｌｏｃｋｔｗｉｃｅａｗｅｅｋ）ａｎｄｈｅｐａｒｉｎｌｏｃｋｇｒｏｕｐ（ｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｒｅｃｅｉｖｅｄ３．３ｍＬｓｔａｎｄａｒｄｈｅｐａｒｉｎｌｏｃｋｔｈｒｅｅｔｉｍｅｓａｗｅｅｋ），ｅａｃｈ

ｇｒｏｕｐｗｉｔｈ１６ｐａｔｉｅｎｔｓ，ａｎｄｔｈｅｌｏｃｋｍｅｔｈｏｄｓｏｆｔｗｏｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｅｘｃｈａｎｇｅｄａｆｔｅｒｌｏｃｋｉｎｇｆｏｒ２２ｗｅｅｋｓ．Ｗｅｔｈｅｎ

ａｎａｌｙｚｅｄａｎｄｃｏｍｐａｒｅｄｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｓｏｆＣＲＢＳＩ，ｃａｔｈｅｔｅｒｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄａｎｏｔｈｅｒａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｏｆｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ．犚犲狊狌犾狋狊 Ｔｗｏｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｒｅｗｆｒｏｍｔｈｅｓｔｕｄｙ，ｔｗｏｄｉｅｄ，ａｎｄｔｏｔａｌｌｙ２８ｐａｔｉｅｎｔｓｆｕｌｌｙｐａｒｔｉｃｉｐａｔｅｄｉｎｔｈｅ

ｓｔｕｄｙ，ｗｉｔｈｅａｃｈｇｒｏｕｐｈａｖｉｎｙ１４ｐａｔｉｅｎｔｓ．ＴｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆＣＲＢＳＩｗａｓ０．４５ｐｅｒ１０００ｃａｔｈｅｔｅｒｄａｙｓｉｎｅｔｈａｎｏｌｌｏｃｋ

ｇｒｏｕｐａｎｄｗａｓ０．９２ｐｅｒ１０００ｃａｔｈｅｔｅｒｄａｙｓｉｎｈｅｐａｒｉｎｌｏｃｋｇｒｏｕｐ，ｓｈｏｗｉｎｇｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

（犘＞０．０５）．Ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｃａｔｈｅｔｅｒｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｅｔｈａｎｏｌｌｏｃｋｇｒｏｕｐ

ａｎｄｔｈｅｈｅｐａｒｉｎｌｏｃｋｇｒｏｕｐ（０．９０ｐｅｒ１０００ｃａｔｈｅｔｅｒｄａｙｓｖｓ２．０６ｐｅｒ１０００ｃａｔｈｅｔｅｒｄａｙｓ；犘＞０．０５）．Ｔｈｅｒｅｗｅｒｅｎｏ

ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｉｎｒｏｕｔｉｎｅｂｌｏｏｄｔｅｓｔ，ｌｉｖｅｒｆｕｎｃｔｉｏｎｏｒｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎｆｕｎｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ．Ｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓ

ｉｎｔｈｅｅｔｈａｎｏｌｌｏｃｋｇｒｏｕｐｗｅｒｅｎｏｔｏｂｓｅｒｖｅｄｗｉｔｈａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓ，ｉｎｃｌｕｄｉｎｇｎａｕｓｅａ，ｖｏｍｉｔｉｎｇｏｒｄｉｚｚｉｎｅｓｓ．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀

ＴｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆＣＲＢＳＩｈａｓｂｅｅｎｄｅｃｌｉｎｉｎｇｉｎｔｈｅｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅＨＤｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｔｕｎｎｅｌｃｕｆｆｅｄｃａｔｈｅｔｅｒｉｎｔｈｅｅｔｈａｎｏｌ

ｌｏｃｋｇｒｏｕｐ，ａｌｔｈｏｕｇｈｉｔｉｓｎｏｔｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｆｒｏｍｔｈｅｈｅｐａｒｉｎｌｏｃｋｇｒｏｕｐ．

·９２３·



书书书

　　 　

　　 　 　　　 　 　　　 　

第二军医大学学报　２０１７年３月，第３８卷

　　［犓犲狔狑狅狉犱狊］　ｃａｔｈｅｔｅｒｒｅｌａｔｅｄｂｌｏｏｄｓｔｒｅａｍｉｎｆｅｃｔｉｏｎ；ｃｕｆｆｅｄｃｅｎｔｒａｌｖｅｎｏｕｓｃａｔｈｅｔｅｒ；ｅｔｈａｎｏｌｌｏｃｋ；ｈｅｐａｒｉｎｌｏｃｋ；

ｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ

［ＡｃａｄＪＳｅｃＭｉｌＭｅｄＵｎｉｖ，２０１７，３８（３）：３２９３３４］

　　安全而有效的血管通路是保证血液透析（ＨＤ）

顺利进行的前提。带隧道带涤纶套（Ｃｕｆｆ）导管作为

自身血管条件差、心功能不全等不适合动静脉内瘘

的ＨＤ患者最合适的长期血管通路，占有重要地位，

超过１０％的ＨＤ患者使用带隧道带Ｃｕｆｆ导管
［１２］。

导管相关性血流感染（ｃａｔｈｅｔｅｒｒｅｌａｔｅｄｂｌｏｏｄｓｔｒｅａｍ

ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ＣＲＢＳＩ）是其最常见的并发症之一，易导致

患者住院率和死亡率增加，威胁患者的生命安

全［３４］。因此，预防ＣＲＢＳＩ有着极其重要的临床意

义。乙醇是一种常用的消毒剂，价格低廉且抗菌谱

广，其作为封管剂在带隧道带Ｃｕｆｆ导管透析患者中

的应用已有报道［５６］，但疗效和安全性还需进一步观

察。本研究采用随机自身交叉对照方法，观察７０％

乙醇封管对预防维持性ＨＤ患者ＣＲＢＳＩ的有效性

及安全性。

１　资料和方法

１．１　研究对象　选取东南大学附属中大医院肾脏

科颈内静脉带隧道带Ｃｕｆｆ导管的维持性ＨＤ患者

３２例。纳入标准：（１）用颈内静脉带隧道带Ｃｕｆｆ导

管维持性ＨＤ治疗１个月以上、每周３次、每次４～

４．５ｈ的患者；（２）年龄１８～８０岁。排除标准：（１）患

有严重心功能不全、重度贫血、血液系统疾病、肝功

能异常、活动性出血及出血倾向者；（２）妊娠及哺乳

期妇女；（３）近６个月有导管相关性感染病史者；（４）

有严重精神类疾病无法合作者；（５）乙醇过敏者。所

有患者均签署知情同意书。所有患者均使用美国

ＣＯＶＩＤＩＥＮ 公 司 生 产 的 ＭＡＨＵＲＫＡＲＴＭ

ＭＡＸＩＤＴＭ１４．５Ｆｒ聚氨酯材料导管，长度３６ｃｍ，动

脉、静脉端管腔容量分别为１．６ｍＬ和１．７ｍＬ。

１．２　研究方案　采用随机自身交叉对照方法。用

计算机产生随机数字表，将纳入研究的患者按１∶１

随机分为乙醇封管组和肝素封管组，２２周后交叉互

换（图１）。乙醇封管组患者于ＨＤ治疗后每周使用

３．３ｍＬ７０％乙醇封管１次，再采用３．３ｍＬ标准肝

素（５０００Ｕ／ｍＬ）封管２次。肝素封管组患者 ＨＤ

后每周均采用３．３ｍＬ标准肝素（５０００Ｕ／ｍＬ）封管

３次。７０％乙醇封管液用３５ｍＬ无水乙醇（分析纯，

上海久亿化学试剂有限公司）和１５ｍＬ生理盐水

（江苏方强制药厂有限公司）混合而成；肝素钠封管

液用１００ｍｇ肝素（上海第一生化药业有限公司）和

２ｍＬ生理盐水配制而成。

试验设计完成后，申报并通过东南大学附属中

大医院医学伦理委员会审核批准，于中国临床试验

注册中心完成临床试验注册，注册号：ＣｈｉＣＴＲ

ＴＲＣ１３００３６５４。

１．３　观察指标　主要观察指标：ＣＲＢＳＩ的发生率。

ＣＲＢＳＩ发生率（例／１０００导管日）＝感染例数／导管

留置日×１０００‰。ＣＲＢＳＩ的诊断标准：（１）颈内静

脉留置导管的患者；（２）有发热、寒战等明确的临床

感染症状；（３）无其他明确感染灶；（４）至少１次外周

血细菌培养阳性；（５）导管尖端以及至少１次经皮穿

刺留取的血培养分离出相同致病菌；（６）自导管留取

的血标本和外周静脉留取的血标本培养出同一病原

体，并符合诊断ＣＲＢＳＩ的血培养菌落计数（导管血

和外周血菌落计数比例＞３∶１）或血培养报告阳性

时间差异（导管血培养阳性和外周血培养阳性时间

差）大于２ｈ。符合（５）、（６）任意一条或符合（１）～

（４）可确诊为ＣＲＢＳＩ
［７］。发生ＣＲＢＳＩ的患者经治愈

后再次纳入观察研究。次要观察指标：（１）导管功能

障碍的发生率；（２）血常规、肝肾功能、凝血功能、尿

素氮下降率的变化；（３）其他不良反应的发生情况，

包括乏力、头痛、头昏、脸红、恶心等主观症状，以及

导管渗血、皮下黏膜出血、消化道出血和导管有无破

损。导管功能障碍发生率（例／１０００导管日）＝发生

例数／导管留置日×１０００‰。导管功能障碍的诊断

标准：每次ＨＤ治疗过程中体外循环血流量峰值≤

２００ｍＬ／ｍｉｎ；连续２次以上治疗过程中血流量低于

２５０ｍＬ／ｍｉｎ；血流量太低无法进行ＨＤ
［７］。

１．４　统计学处理　试验分类数据用构成比表示；服

从正态分布连续变量用珔狓±狊表示，非正态分布的连

续变量用中位数（四分位数间距）表示。所有数据均

采用ＳＰＳＳ１６．０进行数据录入、管理和统计分析处

理。采用意向性分析（ｉｎｔｅｎｔｉｏｎｔｏｔｒｅａｔ，ＩＴＴ）原则

分析总体资料。计数资料比较采用χ
２ 检验或

Ｆｉｓｈｅｒ’ｓ确切概率检验。服从正态分布计量资料的

比较采用配对狋检验。检验水准（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　一般情况　本研究最终纳入３２例带隧道带

·０３３·
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Ｃｕｆｆ导管维持性ＨＤ患者，男性和女性各１６例。年

龄５２～７８（６９．８±８．０）岁。导管置管时间的中位数

（四分位数间距）为２３．６（７．９～３７．９）个月。原发

病：糖尿病肾病１４例，原发性肾小球肾炎９例，高血

压肾病５例，梗阻性肾病１例，狼疮性肾炎１例，多

囊肾１例，慢性肾盂肾炎１例。随访过程中２例患

者因家庭搬迁转至其他医院治疗而退出试验，２例

患者死亡，共２８例完成试验（图１）。

图１　试验设计流程图

犉犻犵１　犉犾狅狑犱犻犪犵狉犪犿犳狅狉狋狉犻犪犾犱犲狊犻犵狀

ＨＤ：Ｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ

２．２　ＣＲＢＳＩ发生情况　乙醇封管组有２例患者发生

ＣＲＢＳＩ，分别发生于试验的第９２天和第１２８天，病原

体均为金黄色葡萄球菌，ＣＲＢＳＩ发生率为０．４５／１０００

导管日。肝素封管组有４例患者发生ＣＲＢＳＩ，分别发

生于试验的第２４、８３、１４１和１４６天，２例患者的病原

体为金黄色葡萄球菌、２例为表皮葡萄球菌，ＣＲＢＳＩ发

生率为０．９２／１０００导管日。与肝素封管组相比，乙醇

封管组患者的ＣＲＢＳＩ发生率下降约５１％，但两组差

异无统计学意义（犘＞０．０５）。见表１。

２．３　导管功能障碍发生情况　乙醇封管组有４例

患者发生导管功能障碍，发生率为０．９０／１０００导管

日，肝素封管组有９例发生导管功能障碍，发生率为

２．０６／１０００导管日，两组差异无统计学意义（犘＞

０．０５）。见表１。

表１　乙醇封管组和肝素封管组犆犚犅犛犐和导管功能障碍的发生率

犜犪犫１　犐狀犮犻犱犲狀犮犲狊狅犳犆犚犅犛犐犪狀犱犮犪狋犺犲狋犲狉犱狔狊犳狌狀犮狋犻狅狀犻狀犲狋犺犪狀狅犾犾狅犮犽犪狀犱犺犲狆犪狉犻狀犾狅犮犽犵狉狅狌狆狊

狀＝１４

Ｉｎｄｅｘ Ｅｔｈａｎｏｌｌｏｃｋｇｒｏｕｐ Ｈｅｐａｒｉｎｌｏｃｋｇｒｏｕｐ 犘ｖａｌｕｅ

Ｄｕｒａｔｉｏｎｏｆｉｎｄｗｅｌｌｉｎｇｃａｔｈｅｔｅｒ狋／ｄ ４４４９ ４３６３

ＩｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆＣＲＢＳＩ（ｐｅｒ１０００ｃａｔｈｅｔｅｒｄａｙｓ） ０．４５ ０．９２ ０．６７

Ｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｃａｔｈｅｔｅｒｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ（ｐｅｒ１０００ｃａｔｈｅｔｅｒｄａｙｓ） ０．９０ ２．０６ ０．１６

　　ＣＲＢＳＩ：Ｃａｔｈｅｔｅｒｒｅｌａｔｅｄｂｌｏｏｄｓｔｒｅａｍｉｎｆｅｃｔｉｏｎ
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２．４　其他不良反应　本试验中接受７０％乙醇封管

的患者均未发生呕吐、头痛、晕厥、胸闷、心律失常等

不良反应及导管破损。乙醇封管组患者的血常规、

肝功能、凝血功能、透析效率与肝素封管组相比差异

无统计学意义（犘＞０．０５），与封管治疗前相比差异

无统计学意义（犘＞０．０５）。见表２。

表２　乙醇封管组和肝素封管组患者的实验室指标比较

犜犪犫２　犔犪犫狅狉犪狋狅狉狔犮犺犪狉犪犮狋犲狉犻狊狋犻犮狊狅犳狆犪狋犻犲狀狋狊犻狀犲狋犺犪狀狅犾犾狅犮犽犪狀犱犺犲狆犪狉犻狀犾狅犮犽犵狉狅狌狆狊

狀＝１４，珔狓±狊

Ｉｎｄｅｘ
Ｅｔｈａｎｏｌｌｏｃｋｇｒｏｕｐ

Ｂｅｆｏｒｅｌｏｃｋ Ａｆｔｅｒｌｏｃｋ

Ｈｅｐａｒｉｎｌｏｃｋｇｒｏｕｐ

Ｂｅｆｏｒｅｌｏｃｋ Ａｆｔｅｒｌｏｃｋ

ＷＢＣ（×１０９，Ｌ－１） ６．８２±２．５６ ６．７５±２．３３ ６．００±１．６７ ６．２０±２．３９

ＲＢＣ（×１０１２，Ｌ－１） ３．１８±０．５３ ３．４３±０．７０ ３．２７±０．７０ ３．２２±０．６５

Ｎ ０．６９２±０．１０２ ０．６５７±０．１１２ ０．６８１±０．０９９ ０．７０９±０．１１３

ＨｂρＢ／（ｇ·Ｌ
－１） ９８．０±１６．４ １０３．８±２４．３ ９８．４±２３．０ １００．７±２３．６

ＰＬＴ（×１０９，Ｌ－１） １５５．００±３７．７４ １６０．６４±５６．６０ １５７．００±５５．２０ １３２．９０±３８．３９

ＡＬＢρＢ／（ｇ·Ｌ
－１） ３０．３±４．９ ３４．７±６．６ ３２．８±４．５ ３１．２±５．７

ＡＬＴ狕Ｂ／（Ｕ·Ｌ－１） １３．０６±７．１６ １４．４５±８．２０ １２．７２±６．１５ １２．３８±６．８０

ＡＳＴ狕Ｂ／（Ｕ·Ｌ－１） １４．７０±４．３３ １６．６４±５．２２ １７．１６±８．０６ １４．６６±４．１２

ＰＴ狋／ｓ １２．４０±３．３０ １０．５１±２．１９ １２．９８±４．６４ １２．２５±３．６７

ＡＰＴＴ狋／ｓ ３０．９６±６．６０ ３３．６５±７．４５ ３３．８４±８．５０ ２９．６８±４．１８

ＵＲＲ（％） ６５．６±１２．６ ６６．１±９．１ ６１．９±１２．３ ７０．６±１０．０

　　ＷＢＣ：Ｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄｃｅｌｌ；ＲＢＣ：Ｒｅｄｂｌｏｏｄｃｏｒｐｕｓｃｌｅ；Ｎ：Ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ；Ｈｂ：Ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ；ＰＬＴ：Ｐｌａｔｅｌｅｔ；ＡＬＢ：Ａｌｂｕｍｉｎ；ＡＬＴ：Ａｌａｎｉｎｅ

ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ；ＡＳＴ：Ａｓｐａｒｔａｔｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ；ＰＴ：Ｐｒｏｔｈｒｏｍｂｉｎｔｉｍｅ；ＡＰＴＴ：Ａｃｔｉｖａｔｅｄｐａｒｔｉａｌｔｈｒｏｍｂｏｐｌａｓｔｉｎｔｉｍｅ；ＵＲＲ：Ｕｒｅａ

ｒｅｄｕｃｔｉｏｎｒａｔｉｏ

３　讨　论

国际上有关ＨＤ患者血管通路的指南都建议维

持性ＨＤ患者尽量避免使用带隧道带Ｃｕｆｆ导管，尽

管如此，相关调查和研究发现，在一些欧美发达国家

约有２３％的维持性ＨＤ患者仍然使用导管进行血

液透析，其中８０％～９５％使用的是带隧道带Ｃｕｆｆ导

管［２］。而在中国经济发达地区的血液净化中心也有

超过１０％的患者选择带隧道带Ｃｕｆｆ导管作为血管

通路进行维持性 ＨＤ治疗
［８］。ＣＲＢＳＩ是带隧道带

Ｃｕｆｆ导管最常见的并发症之一，现有的预防措施如

留置导管术时采用最大无菌屏障、严格执行手卫生

规则和皮肤消毒等，并不能完全有效地避免ＣＲＢＳＩ

的发生。美国使用带隧道带Ｃｕｆｆ导管的ＨＤ患者

每年发生ＣＲＢＳＩ达８００００例次以上，严重影响了患

者的生活质量、威胁患者的生命［９］。因此，寻找一种

安全、有效预防 ＣＲＢＳＩ的方法具有重要的临床

意义。

ＨＤ患者ＣＲＢＳＩ的主要发病机制是导管腔内

生物膜的形成［１０］。Ｂｏｓｍａ等
［１１］通过扫描电子显微

镜在置入１个月后拔除的血透导管管腔表面观察到

生物膜，并在这些生物膜内发现细菌。形成导管内

生物膜的排名前５位微生物分别是表皮葡萄球菌、

金黄色葡萄球菌、大肠杆菌、铜绿假单胞菌和白假丝

酵母菌［１２］。与血管内的浮游细菌相比，生物膜中的

有机体对苯唑青霉素、庆大霉素、万古霉素等抗生素

的敏感性下降了数倍到数百倍［１３］，且预防性的抗生

素封管易导致耐药菌的产生和患者死亡率上升［１４］。

乙醇是一种常用的消毒剂，其对导管内嵌入生

物膜中细菌（包括金黄色葡萄球菌、表皮葡萄球菌、

铜绿假单胞菌和白假丝酵母菌等）的杀菌效果显著。

Ｑｕ等
［１５］研究发现，４０％乙醇１ｈ即可完全清除生物

膜中的表皮葡萄球菌，而６０％乙醇１ｍｉｎ即可清除，

明显优于苯唑青霉素、庆大霉素、万古霉素、环丙沙

星和利福平等常规抗生素。Ｂａｌｅｓｔｒｉｎｏ等
［１６］发现，

６０％乙醇３０ｍｉｎ可以完全清除铜绿假单胞菌、肺炎

克雷伯杆菌、金黄色葡萄球菌、表皮葡萄球菌和白假

丝酵母菌形成的生物膜。其原因是乙醇具有亲水性

·２３３·
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和相对分子质量小的特点，使其可以轻易渗透到含

水生物膜中，再进入到蛋白质分子结构中破坏蛋白

质的肽键，使蛋白质变性；同时乙醇能侵入菌体细胞

解脱蛋白质表面膜，使蛋白质失活，导致微生物新陈

代谢障碍［１７］。

目前已有乙醇封管在ＨＤ患者中成功应用的报

道。２００６年 ＡｃｋｏｕｎｄｏｕＮ’Ｇｕｅｓｓａｎ等
［５］首次使用

６０％乙醇封管治疗ＨＤ患者复发性导管相关性脓毒

血症。２０１２年一项ＲＣＴ研究
［６］对试验组使用７０％

乙醇封管４８ｈ（每周１次）、标准肝素封管每周２次，

发现其ＣＲＢＳＩ发生率（０．２８／１０００导管日）低于标准

肝素封管（每周３次）对照组（０．８５／１０００导管日）。

本试验结果与既往研究结果相似，乙醇封管组

患者ＣＲＢＳＩ的发生率较标准肝素封管组降低５１％，

且使用７０％乙醇封管的研究对象均没有再出现感

染复发。虽然由于样本量较少，本研究结果差异也

无统计学意义，但与肝素封管组相比，乙醇封管组患

者ＣＲＢＳＩ的发生率有下降趋势。

本研究发现与标准肝素封管组相比，乙醇封管

组导管功能障碍的发生率呈下降趋势，与既往临床

研究一致［１８１９］。但也有研究发现乙醇封管增加导管

功能障碍的发生率［２０２１］，因此使用乙醇封管是否会

导致导管功能障碍甚至导管血栓形成还需扩大样本

量、延长随访时间以进一步研究。

体外研究发现，将带隧道带Ｃｕｆｆ导管在７０％乙

醇中浸泡１０周后，导管的断裂力量、压力、拉紧能力、

弹性模量、模量的韧性等机械测试参数与浸泡前相比

差异均无统计学意义［２２］。Ｌａｎｄｒｙ等
［２３］的研究及本研

究也均未发生乙醇封管导致导管损害的问题。

研究显示，７０％乙醇每日封管过夜的患者中近

半数患者的外周循环乙醇浓度为０ｍｇ／Ｌ，即基本检

测不到静脉中的乙醇含量［２４］，也未观察到肝功能损

害和贫血加重等不良反应［２５］。本研究中乙醇封管

组仅有２例患者反映有乙醇气味和脸红症状发生，

血常规、肝功能、凝血功能和尿素氮下降率与肝素封

管组相比差异均无统计学意义，证实了７０％乙醇封

管的安全性。

本研究也存在一些不足。首先，本研究为单中

心研究，样本量少（２８例）；其次，随访时间较短；最

后，乙醇的特殊气味使试验无法使用盲法，所以患者

评价不良反应时可能会出现信息偏倚。

总之，本研究表明ＨＤ患者带隧道带Ｃｕｆｆ导管

使用７０％乙醇封管有降低ＣＲＢＳＩ的发生趋势，同时

该法实施简便、经济，不易引起细菌耐药，但是其疗

效和安全性还需通过扩大样本量、延长随访时间进

一步观察。
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