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局部应用万古霉素粉末预防膝和髋关节置换术后手术部位感染

有效性和安全性的 meta分析
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摘要：目的　 系统评价局部应用万古霉素粉末预防膝和髋关节置换术后手术部位感染的有效性和安全性。方法　计算机检

索 PubMed、Embase、Web of Science、the Cochrane Library、中国知网、万方数据库、中国生物医学文献数据库，筛选局

部应用万古霉素预防膝和髋关节置换术后手术部位感染的临床研究，应用 Cochrane 风险偏倚评估工具和纽卡斯尔-渥太华

量表评估纳入文献的质量，使用 RevMan 5.4 软件进行 meta 分析。结果　最终纳入 20 篇文献，共 34 900 例患者，包括

1 项前瞻性随机对照研究、2 项前瞻性队列研究、17 项回顾性队列研究。Meta 分析结果显示，与对照组相比，局部应用万

古霉素粉末的试验组能够降低术后假体周围感染 (prosthetic joint infection，PJI) 的总体发生率 [OR=0.44，95%CI(0.35~
0.56)，P<0.000 01)]，浅表感染的总体发生率 [OR=0.27，95%CI(0.19~0.41)，P<0.000 01]。进一步依据手术部位 (膝关节和

髋关节)、手术方式 (初次和翻修) 的不同进行亚组分析，结果显示，试验组的 PJI 发生率均低于对照组，差异均有统计学

意义 (P<0.05)。有 11 篇文献报道了不良反应，试验组的总体不良反应发生率 (7.68%) 高于对照组 (5.68%)，差异有统计学

意义 [OR=1.47，95%CI( 1.14~1.89)，P=0.003]。结论　现有证据提示，局部应用万古霉素粉末能够降低初次和翻修的膝和

髋关节置换术后 PJI 和浅表感染的发生率，但也可能增加切口无菌性并发症等不良反应的风险。
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Meta-analysis  of  Efficacy  and  Safety  of  Intrawound  Vancomycin  Powder  for  Preventing  Surgical  Site
Infections in Total Knee and Total Hip Arthroplasty

HE Jiawei1a, WANG Jing2, WANG Yang1b, JI Baochao1b, REN Xinyu3, ZHAO Jun1a*(1.The First Affiliated Hospital of
Xinjiang Medical University, a.Department of Pharmacy, b.Department of Orthopaedics, Urumqi 830054, China; 2.Department of
Pharmacy, The Eighth Affiliated Hospital of Xinjiang Medical University, Urumqi 830054, China; 3.College of Pharmacy, Xinjiang
Medical University, Urumqi 830054, China)

ABSTRACT: OBJECTIVE　 To systematically evaluate the efficacy and safety of intrawound vancomycin powder for preventing
surgical  site  infections  in  total  knee  and  total  hip  arthroplasty. METHODS　   Computer  retrieval  of  PubMed,  Embase,  Web  of
Science,  the  Cochrane  Library,  CNKI,  Wanfang  Database,  Chinese  Biomedical  Literature  Database,  The  clinical  research  about
intrawound  vancomycin  in  total  knee  arthroplasty(TKA)  and  total  hip  arthroplasty(THA)  for  the  prevention  of  surgical  site
infections  were  screened.  The  quality  of  included  studies  was  assessed  using  the  Cochrane  risk  bias  assessment  tool  and  the
Newcastle-Ottawa  Scale.  Meta-analysis  was  performed  using  RevMan  5.4  software.  RESULTS　   Finally,  20  literature  were
included, including 1 prospective randomized controlled trial, 2 prospective cohort study, and 17 retrospective cohort study, with a
total  of  34 900  patients.  Meta-analysis  showed  that  interventional  group  had  a  decreased  tolal  rate  of  prosthetic  joint
infection(PJI)[OR=0.44,  95%CI(0.35−0.56),  P<0.000  01]  and  superficial  infection[OR=0.27,  95%CI(0.19−0.41),  P<0.000  01]
compared  with  control  group.  Subgroup  analysis  showed  that  TKA  and  THA,  primary  and  revision  patients  who  received
intrawound  vancomycin  had  lower  rates  of  PJI,  the  differences  were  statistical  significance(P<0.05).  Meta-analysis  of  11  studies
reported adverse reaction suggested that the total rate of adverse reactions in the intervention group(7.68%) was higher than that in
the  control  group(5.68%)  with  significant  differences[OR=1.47,  95%CI(1.14−1.89), P=0.003)]. CONCLUSION　   The  current
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literature suggests that intrawound vancomycin can decrease the rate of PJI and superficial infection in primary and revision TKA
and THA , however, it may increase risk of aseptic wound complications and other adverse reaction.
KEYWORDS: total knee arthroplasty; total hip arthroplasty; vancomycin; prosthetic joint infection; meta-analysis

关节置换术是治疗终末期关节疾病的主要方

法，可有效缓解疼痛症状，恢复关节功能，改善

患者生活质量[1-3]。尽管随着关节置换手术的技术

提高和围术期预防措施的完善，术后手术部位感

染 (surgical site infections，SSIs)的发生率日益降

低，但随着手术患者不断增多，发生 SSIs的总病

例数也呈上升趋势[4]。SSIs包括浅表感染和假体周

围感染 (prosthetic  joint  infection， PJI)[5-6]。尤以

PJI是关节置换术后一种灾难性的并发症，常需多

次手术和长疗程的抗感染治疗，给患者带来沉重

的经济负担[1,7-10]。

葡萄球菌属是关节置换术 SSIs的主要致病

菌[10-11]，且耐甲氧西林葡萄球菌所致 PJI的比例逐

渐增加[11-12]。标准的围术期预防方案一般是在切口

前静脉给予一、二代头孢菌素，对于耐甲氧西林

金黄色葡萄球菌感染高发医院的高危患者可静脉

给予万古霉素预防 SSIs[13]。而近年来，越来越多

的文献报道，术中创面内局部应用万古霉素粉剂

可以降低关节置换术[6,14-17]、脊柱手术等骨科手术

术后 SSIs发生率。相关 meta分析的研究结果表明

局部应用万古霉素能够显著降低脊柱手术术后

SSIs的发生率 [18-21]，但其预防关节置换术后

SSIs的有效性尚存争议[17]。此外，局部应用万古

霉素粉末也可能增加切口无菌性并发症等不良反

应的发生风险 [6,14]。最后，此前已发表的 meta分

析文献均未纳入中文文献[6,14-17]，因此，本研究拟

全面筛选中文和英文文献，对现有数据进行

meta分析，以期更好地评价局部应用万古霉素预

防膝关节置换术 (total knee arthroplasty，TKA)和
髋关节置换术 (total  hip  arthroplasty，THA)术后

SSIs的有效性和安全性。 

1　资料与方法 

1.1　纳入与排除标准 

1.1.1　 纳 入 标 准   依 据 PICOS(population，
intervention，comparison，outcome，study)原则制

定纳入标准，具体如下：　研究对象为接受初次

和翻修的全膝关节和全髋关节置换术的患者。干

预措施为试验组术中创面内局部应用万古霉素粉

末，对照组术中创面内未局部应用万古霉素粉

末。结局指标为①主要指标为 PJI和浅表感染发生

率；②次要指标为任何可能与干预措施相关的不

良反应发生率。研究类型为所有研究类型，语种

为中文和英文。 

1.1.2　排除标准　下述研究将被排除：①缺乏局

部用万古霉素粉末对照组；②随访时间<3个月；

③指南或共识、会议论文、综述、评论、社论、

信件、meta分析、重复发表的，以及未见刊的文

献；④病例报告；⑤数据无法提取或合并的文

献；⑥动物研究或体外研究。 

1.2　检索策略及筛选

计算机检索 PubMed、Embase、Web of Science、
the Cochrane Library、中国知网、万方数据库、中

国生物医学文献数据库，检索时限为建库至

2022年 12月 4日。采用主题词结合自由词进行

检索，然后通过多次预检确定最终检索策略。同

时，追溯纳入研究的参考文献，手工检索进行

补 充 。 英 文 主 题 词 包 括 ： “ arthroplasty，
replacement， knee”“ arthroplasty， replacement，
hip” “ vancomycin”   “ vancomycin  powder”
“topical”“local”“intrawound”。中文主题词

包括“膝关节置换术”“髋关节置换术”“万古

霉素”。

将所有检索到的文献导入 EndNote X 9.1，由

2名研究者独立阅读题目和摘要进行初筛、阅读全

文进行复筛，最终确定纳入的文献。当文献筛选

结果出现分歧时，由 2名研究者协商判定或交由

第 3人判定。 

1.3　文献质量评估和数据提取

文献质量评估和数据提取由 2名研究者独立

完成，意见分歧时由第 3人判定。随机对照试验

(randomized  controlled  trial， RCT)采用 Cochrane
协作网偏倚风险工具[22] 进行评估，分别从随机序

列生成方式、分配隐藏、是否对受试患者及研究

人员实施盲法、结局的评测是否采用盲法、结局

数据的完整性、选择性报道，以及是否存在其他

偏倚 7个方面进行评估。队列研究采用纽卡斯尔-
渥太华量表 (Newcastle-Ottawa scale，NOS)文献质

量评价量表 [23] 进行评价，包括研究人群选择

(4分)、组间可比性 (2分)及结果测量 (3分)3个方

面，满分 9分，评分≥5分 (中、高质量)的文献

将纳入 meta分析。提取数据包括第一作者、出版

时间、研究类型、手术部位、手术类型、样本
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量、干预措施、静脉预防用药描述、PJI定义、浅

表感染定义、随访时间和结局指标。 

1.4　统计学分析

采用 RevMan 5.4进行 meta分析。纳入研究

的异质性采用 Cochrane’s Q 检验进行分析，并结

合 I2 定量判断异质性大小。若各研究结果间不存

在统计学异质性 (P>0.1，且 I2<50%)，采用固定效

应模型进行 meta分析，反之则表示存在统计学异

质性，需分析异质性的来源，并采用随机效应模

型进行 meta分析。计算合并的比值比 (odds ratio，
OR)，以 P<0.05为差异具有统计学意义。使用漏

斗图评价发表偏倚，采用 Egger’s检验评价漏斗图

的对称性。对不同手术部位 (TKA和 THA)、不同

手术类型 (初次关节置换术和翻修关节置换术)术
后 PJI的发生率进行亚组分析，进一步探索可能从

局部用药中获益的特定亚群患者。 

2　结果 

2.1　文献检索流程及纳入研究的基本信息

根据检索策略初检获得文献 611篇，追溯参

考文献后，人工补充检索 2篇文献 [24-25]。经过筛

选，最终纳入 20篇文献[25-44] 进行meta分析 (图 1)，
共 34 900例患者，包括 TKA患者 25 440例，THA
患者 9 460例，有 17 830例接受了局部万古霉素治

疗。研究类型包括 1项前瞻性 RCT、2项前瞻性

队列研究、 17项回顾性队列研究。外文文献

16篇，中文文献 4篇。纳入研究的基本信息见表 1。 

 

检索数据库, 获得相关文献
(n=611)

通过其他资源补充获得文献
(n=2)

剔重后获得文献 (n=443)

阅读文献和摘要初筛
(n=443)

阅读全文复筛
(n=30)

纳入定性分析文献
(n=20)

纳入定量分析的文献
(meta 分析)

(n=20)

排除文献 (n=10)

-局部给予万古霉素溶液 (n=1)

-数据缺失 (n=3)

-研究内容重复 (n=2)

-未提及随访时长 (n=2)

-无法获得全文 (n=1)

-选择性发表 (n=1)

排除文献 (n=413)

图 1    文献筛选流程图

Fig. 1    Flow diagram for literature search
 

表 1    纳入研究的基本信息

Tab. 1    Characteristics of studies included in the meta-analysis
纳入研究 研究类型 手术类型 干预措施 静脉预防用药 随访时间 PJI定义 浅表感染定义

Assor 2010[26] 前瞻性队列研究 初次TKA 1~2 g VA关节囊内 术前头孢唑林 0.5 g，术
后 2 g·d−1，48 h

>2年 未提及 未提及

田丰2017[27] 回顾性队列研究 初次TKA
初次THA

1 g VA关节囊内 术前头孢唑林 1 g，术后

1 g，q8h，48 h
2年 IDSA 未提及

Otte 2017[28] 回顾性队列研究 初次TKA
初次THA
翻修TKA
翻修THA

1 g VA关节囊内 标准系统预防方案 3个月 MSIS 未提及

Khatri 2017[29] 回顾性队列研究 初次TKA 1 g VA关节囊内 术 前 头 孢 呋 辛 1.5  g，
q12h，至拔除引流管

>6个月 清创、静脉注射

抗生素治疗，或

二期翻修

口服抗菌药物治疗

Dial 2018[30] 回顾性队列研究 初次THA 1 g VA关节囊内外 术前头孢唑林 2 g，术后

24 h停药

>3个月 ICM 口服抗菌药物，不

需手术
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2.2　文献质量评估

使用 Cochrane协作网偏倚风险工具对仅有的

1项 RCT研究[44] 进行评估，研究显示该项研究提

及采用“随机数字表法”、未提及分配隐藏及盲

法实施措施、结局指标无缺失、无选择性报道情

况，也未见其他偏倚，见图 2。所有队列研究的

NOS评分均>5分，见表 2。
 

2.3　Meta分析结果
 

2.3.1　有效性　纳入研究中 PJI和浅表感染数据见

表 3。纳入的 20篇文献均报道了 PJI，对于全部初

次和翻修的 TKA和 THA患者，试验组的 PJI总体

发生率 (0.69%)低于对照组 (1.68%)，差异有统计

学意义 [OR=0.44，95%CI(0.35~0.56)， P<0.000 01]，
研究结果间无统计学异质性 (I2=0%，P=0.53)，见

续表 1
纳入研究 研究类型 手术类型 干预措施 静脉预防用药 随访时间 PJI定义 浅表感染定义

Patel 2018[31] 回顾性队列研究 初次TKA 1 g VA关节囊内 术前1剂头孢菌素 >3个月 MSIS或细菌培养

阳性

伤口细菌培养阳性

Riesgo 2018[32] 回顾性队列研究 翻修TKA
翻修THA

深浅筋膜各1 g VA 根据感染微生物围术期

预防用药，至少持续

6周

>1年 MSIS 未提及

Winkler 2018[33] 回顾性队列研究 初次TKA
初次THA
翻修TKA
翻修THA

2 g VA关节囊内 初次：术前头孢唑林，术

后 3剂；

翻修：术前 VA，直到术

中培养阴性

>6个月 MSIS 未提及

杨勇志2019[34] 回顾性队列研究 初次THA 0.6 g VA囊内，0.4 g

囊内外

术前2 g头孢唑林 >3个月 ICM 口服抗生素，不需

手术
常文举2019[35] 回顾性队列研究 初次TKA 1 g VA关节囊内 术前 2 g头孢唑林，术后

1 g， q12h， 48 h

1年 ICM 抗菌药物治疗，无

需手术
Hanada 2019[36] 回顾性队列研究 初次TKA 1 g VA关节囊内 术前 2  g头孢唑林，术

后 1 g，q12h，48 h

≥1年 ICM 未提及

Koutalos 2020[37] 前瞻性队列研究 初次TKA
初次THA

2 g VA关节囊内 未提及 ≥2年 MSIS WHO标准

Matziolis 2020[38] 回顾性队列研究 初次TKA
初次THA

1 g VA关节囊内 术前2 g头孢唑林 1年 MSIS 未提及

Xu 2020[39] 回顾性队列研究 初次TKA 0.5 g VA关节囊内 术前 1  g头孢唑林，术

后 24 h内 2剂

≥1年 ICM 抗菌药物治疗，无

需手术
Yavuz 2020[40] 回顾性队列研究 初次TKA 2 g VA关节囊内 术前2 g头孢唑林 ≥2年 ICM 未提及

Iorio 2020[41] 回顾性队列研究 初次TKA
初次THA
翻修TKA
翻修THA

1 g VA深筋膜，

1 g浅筋膜

围术期给予广谱抗菌药

物

3个月 MSIS 未提及

Aljuhani 2021[25] 回顾性队列研究 初次TKA 2 g VA关节囊内 未提及 3个月 未提及 未提及

Tahmasebi 2021[42]回顾性队列研究 初次TKA 1 g VA关节囊内 未提及 ≥1年 ICM 切口红斑、发热、

瘙痒，或疼痛加

重
Buchalter 2021[43] 回顾性队列研究 初次TKA 深浅筋膜各1 g VA 术前 2  g头孢唑林，持

续 24 h

≥1年 MSIS 未提及

李想2021[44] 前瞻性RCT 初次TKA 1 g VA关节囊内 术前 2  g头孢唑林，术

后 1 g，q12h，48 h

1年 未提及 未提及

注：VA−万古霉素；IDSA−美国感染病学会；MSIS−肌肉与骨骼感染协会；ICM−国际共识会议；WHO−世界卫生组织。
Note: VA−vancomycin; IDSA−Infections Diseases Society of America; MSIS−Musculoskeletal Infection Society; ICM−International Consensus Meeting;
WHO−World Health Organization.
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图 2    纳入 RCT研究的偏倚风险图

Fig. 2    Risk of bias assessment for the included RCT study
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表 2    队列研究的 NOS文献质量评估结果

Tab. 2    Newcastle-Ottawa scale quality assessment of included cohort studies 分　

纳入研究 人群选择 可比性 暴露 总分 纳入研究 人群选择 可比性 暴露 总分

Assor 2010[26] 4 2 3 9 Hanada 2019[36] 4 1 3 8
田丰2017[27] 4 2 2 8 Koutalos 2020[37] 4 1 3 8
Otte 2017[28] 4 1 3 8 Matziolis 2020[38] 4 1 3 8
Khatri 2017[29] 4 1 1 6 Xu 2020[39] 4 2 3 9
Dial 2018[30 4 2 3 9 Yavuz 2020[40] 4 2 3 9
Patel 2018[31] 4 2 2 8 Iorio 2020[41] 4 2 2 8
Riesgo 2018[32] 4 1 2 7 Aljuhani 2021[25] 4 2 3 9
Winkler 2018[33] 3 2 2 7 Tahmasebi 2021[42] 4 2 2 8
杨勇志2019[34] 4 2 2 8 Buchalter 2021[43] 4 2 2 8
常文举2019[35] 4 2 2 8

 

表 3    纳入研究中 PJI和浅表感染数据

Tab. 3    PJI and superficial infection information of included studies 例　

纳入研究
总例数 试验组 对照组

合计 PJI 浅表感染 合计 PJI 浅表感染 合计 PJI 浅表感染

初次TKA 22 928 211 107 14 708 84 47 8 220 127 60
Assor 2010[26] 135 3 3 62 0 1 73 3 2
田丰2017[27] 217 5 2 146 1 1 71 4 1
Otte 2017[28] 792 3 0 400 1 0 392 2 0
Khatri 2017[29] 115 10 3 51 4 1 64 6 2
Patel 2018[31] 243 2 0 187 0 0 56 2 0
Winkler 2018[33] 343 18 0 191 6 0 152 12 0
常文举2019[35] 290 8 8 178 5 5 112 3 3
Hanada 2019[36] 202 12 0 110 5 0 92 7 0
Koutalos 2020[37] 259 3 0 83 1 0 176 2 0
Matziolis 2020[38] 4 121 46 0 650 2 0 3 471 44 0
Xu 2020[39] 855 5 19 437 0 6 418 5 13
Yavuz 2020[40] 976 9 0 474 4 0 502 5 0
Aljuhani 2021[25] 98 1 0 49 0 0 49 1 0
Tahmasebi 2021[42] 2 024 13 68 1 710 7 32 314 6 36
Buchalter 2021[43] 12 066 69 0 9 884 47 0 2 182 22 0
李想2021[44] 192 4 4 96 1 1 96 3 3
翻修TKA 253 24 0 115 5 0 138 19 0
Otte 2017[28] 126 2 0 53 0 0 73 2 0
Winkler 2018[33] 91 8 0 46 1 0 45 7 0
Riesgo 2018[32] 36 14 0 16 4 0 20 10 0
初次或翻修TKA 2 259 45 0 649 10 0 1 610 35 0
Iorio 2020[41] 2 259 45 0 649 10 0 1 610 35 0
TKA合计 25 440 280 107 15 472 99 47 9 968 181 60
初次THA 6 749 76 8 1 450 10 3 5 299 66 5
田丰2017[27] 170 1 1 103 1 0 67 0 1
Otte 2017[28] 534 7 0 282 3 0 252 4 0
Dial 2018[30] 265 8 3 137 1 1 128 7 2
Patel 2018[31] 217 2 1 161 1 1 56 1 0
Winkler 2018[33] 230 2 0 133 1 0 97 1 0
杨勇志2019[34] 300 4 3 143 0 1 157 4 2
Koutalos 2020[37] 209 2 0 59 1 0 150 1 0
Matziolis 2020[38] 4 824 50 0 432 2 0 4 392 48 0
翻修THA 306 19 0 144 5 0 162 14 0
Otte 2017[28] 188 5 0 81 0 0 107 5 0
Riesgo 2018[32] 38 6 0 20 2 0 18 4 0
Winkler 2018[33] 80 8 0 43 3 0 37 5 0
初次或翻修THA 2 405 34 0 764 9 0 1 641 25 0
Iorio 2020[41] 2 405 34 0 764 9 0 1 641 25 0
THA合计 9 460 129 8 2 358 24 3 7 102 105 5
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图 3。20篇文献的漏斗图基本对称，提示存在发

表偏倚可能性较小见图 4，Egger’s检验 (P=0.076)
进一步表明纳入文献没有发表偏倚。
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图 4    纳入研究的漏斗图

Fig. 4    Funnel plot of included studies
 

相关研究显示不同手术部位、不同手术方式

术 后 PJI的 发 生 率 并 不 相 同 。 初 次 TKA和

THA术后 PJI发生率分别为 1%和 2%，翻修关节

置换术比初次关节置换术术后更容易发生感染，

PJI发生率为 4%[45-46]。为了进一步检验局部应用

万古霉素对上述特定亚群患者术后发生 PJI的影

响，本研究对不同手术部位 (TKA和 THA)、不同

手术类型 (初次和翻修)患者的 PJI发生率进行亚

组分析。结果显示，对于 TKA和 THA见图 5，初

次和翻修患者见图 6，试验组的 PJI发生率均低于

对照组，差异均有统计学意义 (P<0.05)，研究间

均无统计学异质性 (I2=0%, P>0.1)。亚组分析表

明，局部应用万古霉素粉末可以降低 TKA和 THA、

初次和翻修亚群患者术后 PJI的发生率。尤其有

10篇 文 献 报 道 了 浅 表 感 染 [26-27,29-31,34-35,39,42,44]，

meta分析结果表明，试验组的 PJI总体发生率

(1.47%)低于对照组 (4.03%)，差异有统计学意义

[OR=0.27, 95%CI( 0.19~0.41)， P<0.000 01]，研究

结果间统计学异质性较低 (I2=26%, P=0.20)，见

图 7。 

2.3.2　安全性　有 11篇文献 [27,30-32,34-37,39-40,44] 报道

了不良反应，提及的不良反应包括急性肾损伤、

切口无菌性并发症、切口愈合时间延长、皮疹等

过敏反应、血细胞减少、深静脉血栓 (deep vein
thrombosis，DVT)或肺栓塞 (pulmonary embolism，

PE)、脑血管事件、急性心肌梗死，见表 4。主要

的不良反应为切口无菌性并发症和切口愈合时间

延长。切口无菌并发症主要包括血肿、糜烂、渗

出、切口开裂等情况。进一步的 meta分析结果显

示，试验组的总体不良反应发生率 (7.68%)>对照

组 (5.68%)，差异有统计学意义 (OR=1.47, 95%CI
(1.14~1.89)，P=0.003)，研究结果间统计学异质性

较低 (I2=36%，P=0.11)，见图 8，表明局部应用万

古霉增加了术后并发症发生风险。 

3　讨论

目前，在 TKA和 THA手术中局部应用万古

霉素粉末的安全性和有效性仍存在争议，部分

meta分析的研究结果显示局部应用万古霉素可降
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Favours [experimental] Favours [control]

图 3    PJI总体发生率的森林图

Fig. 3    Forest plot of the tolal rate of PJI
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低初次和翻修的 TKA和 THA术后发生 PJI的风

险[6,16-17]，而 Wong等[15] 的系统评价结果则显示大

多数证据没有证明局部应用万古霉素能降低 PJI风
险，而且安全性问题的证据不足 (缺乏足够的研究

来检测过敏、耳毒性和肾毒性等与万古霉素相关

的并发症，随访时间不足)。此外，上述研究未纳

入中文文献[6,15-17]，因此，本次 meta分析全面纳入

了中文和英文文献，提取了文献中任何可能与万

古霉素相关的不良反应，结果显示，切口局部应

用万古霉素粉末能够降低初次和翻修的 TKA和

THA术后 PJI和浅表感染发生率，但同时增加了

术后并发症的风险。

本研究发现的并发症不良反应涉及切口无菌

性并发症 (血肿、糜烂、渗出、开裂)、切口愈合

时间延长、急性肾损伤、皮疹等过敏反应、血细

胞减少、下肢 DVT或 PE、脑血管事件、急性心

肌梗死。对于切口无菌性并发症，通常需要采用

冲洗清创、灌洗、重新缝合等手段进行处理[31,36]。

此外，局部应用万古霉素还可能延迟切口的愈

合。导致上述局部并发症的具体机制尚不明确，

可能同万古霉素诱发的机体或局部炎症反应相

关[6,35]。肾毒性、皮疹等过敏反应、血细胞减少不

良反应，通常可通过临床对症处理后缓解[27,30-31]。

下肢 DVT是骨科大手术常见的并发症，血栓脱落

可出现 PE，病死率较高[47-48]，但纳入的相关文献

并未对局部用药同栓塞症的关联性进行深入探

讨[34-35,40]，二者关联目前尚不明确。同样，Yavuz等[40]

的研究还报道了脑血管事件、急性心肌梗死不良

反应的发生，但其与局部应用万古霉素的相关性

不能确定。另外，此前相关文献提出的局部应用

万古霉素可能造成假体磨损，诱发微生物谱发生

改变，有利于革兰氏阴性菌的定值，引发耐药菌

的生成，以及影响骨细胞活性等诸多潜在不良反

应，虽然在本次 meta分析中未见记录报道，但是
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图 5    接受 TKA和 THA患者 PJI发生率的森林图

Fig. 5    Funnel plot of the rate of PJI in TKA and THA
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也不应被忽视，需要进一步探究。

本项研究存在一定的缺陷，主要在于缺少高

质量的循证研究，纳入的研究仅有一项前瞻性

RCT，大部分为回顾性队列研究。这些回顾性队

列研究缺乏随机化，病例数量仍相对较少，对实

验过程中的某些混杂因素缺乏有效控制，如手术

医师团队、手术时长、术前营养情况、术后并发

症等，这些因素都可能影响研究的结局指标，从

而产生偏倚。其次，纳入的研究对 PJI和浅表感染

的定义没有统一的标准，有部分研究没有提及具

体的定义内容 [25-28,32-33,36,38,40-41,43-44]，从而增加了偏

倚风险。

综 上 所 述 ， 对 于 初 次 和 翻 修 的 TKA和

THA患者，局部应用万古霉素粉末能够降低术后

PJI和浅表感染发生率，但同时也增加了术后并发

症发生风险。该项干预措施的长期有效性和安全
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图 6    接受初次和翻修关节置换术患者 PJI发生率的森林图

Fig. 6    Funnel plot of the rate of PJI in primary and revision total joint arthroplasty
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图 7    浅表感染总发生率的森林图

Fig. 7    Forest plot of the tolal rate of superficial infection
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性仍需要更高质量的 RCT进一步评估。另外，还

需注意的是，术中局部应用万古霉素涉及关节置

换术围术期预防性抗菌药物使用和管理方面的问

题，局部用药并不符合目前国内外围术期预防用

药相关指南建议[13,49]，且还属于超说明书用药，因

此如若临床开展此项操作，应严格遵循医疗机构

“注册药品的未注册用法”等相关规定，保障医

患权益。
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