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摘要： 我国血液透析人群呈逐年增长的趋势。由于血液透析治疗的特殊性，血液透析患者的丙型肝炎病毒（HCV）感染的患

病率和新发病率都远高于普通人群。为了实现世界卫生组织 2030年消除丙型肝炎公共卫生危害的倡议，实现血液透析人

群的微消除，应严格执行标准预防，做好手卫生，切断医源性感染的途径，特别是避免血液透析中心的HCV感染暴发；对新

入和转换透析中心的患者进行HCV感染筛查，对维持性血液透析患者定期筛查，及早发现HCV新发感染；与专科医生合

作，对有HCV感染的血液透析患者进行直接抗病毒药物治疗。
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Abstract： The hemodialysis population is increasing year by year in China. Due to the specific nature of hemodialysis treatment， 
the prevalence and incidence rates of hepatitis C virus （HCV） infection in hemodialysis patients are much higher than the general 
population. In order to achieve the WHO’s initiative to eliminate HCV by 2030 and realize the micro-elimination of HCV in the 
hemodialysis population， standard infection control and hand hygiene procedures should be implemented to cut off the route of 
iatrogenic infection， especially to prevent the outbreak of HCV infection in hemodialysis centers. Screening for HCV infection 
should be conducted for patients newly admitted to the hemodialysis center or transferred to another hemodialysis center， and 
regular screening should be conducted for patients receiving maintenance hemodialysis to identify new HCV infections in the early 
stage. It is also necessary to collaborate with specialists and provide direct-acting antiviral therapy for hemodialysis patients with 
HCV infection.
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世界卫生组织（WHO）在2016年通过了关于消除丙型

肝炎病毒（HCV）感染公共卫生危害的倡议，即以 2015年

为基础，到 2030年 HCV新发感染率下降 90%，死亡率降

低 65%。2022年 WHO又通过了《2022—2030行动计划》

决议，对消除病毒性肝炎策略进行了修订，并给出了量化

指标，丙型肝炎的目标为新发病例由 2020年 157. 5万例

（20/10 万），到 2025 年降至 100 万例（13/10 万），2030 年

降至35万例（5/10万）；HCV感染相关死亡由2020年29万

例（5/10万），到 2025年降至 24万例（3/10万），2030年降

至 14万例（2/10万）。但多数国家距实现这些目标还有

差距。微消除是一种更有效、更实用的方法，即将消除

HCV感染的目标细分为针对更小、更易管理的关键人群

的目标。这些关键人群有 HCV感染的患病率高和易感

染的特点。微消除能够更经济、更高效地识别感染HCV
的人群，并对其进行重点管理。终末期肾病接受血液透

析治疗的患者即是微消除的重点人群。

血液透析患者在全球范围内其 HCV 感染的患病率

远高于普通人群。血液透析患者的 HCV感染与升高的

全因死亡率、肝病相关死亡率和发病率以及更差的生活

质量相关［1-2］。我国终末期肾病患者呈逐年增长趋势，
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至2022年底，根据中国肾脏数据系统登记数据，血液透析

患者已达84. 4万［3］。我国尚缺乏全国血液透析患者HCV
感染的流行病学数据。透析结局与临床实践模式研究

（DOPPS）中，来自北京、上海、广州 39家血液透析中心的

数据显示，2019—2021年，HCV感染的患病率为7. 4%［4］。
如何进一步降低血液透析患者 HCV感染的患病率及发

病率是我国肾病及肝病医生面临的挑战。

1　血液透析患者的HCV感染

1. 1　血液透析患者HCV感染概况　全球范围内，血液透

析患者 HCV感染的患病率较高。最新 Meta分析纳入了

截止到 2022年 10月的 634篇已发表文献，在血液透析人

群中，HCV感染的患病率为24. 3%，东欧地区的患病率最

高，达到 48. 6%［5］。基于其纳入的研究数据，且这些数据

纳入的时间线较长，而血液透析患者HCV感染的患病率

随时间在不断变化，这些数值与真实流行病学数据间可

能存在一定的偏差。DOPPS研究纳入了22个国家随机抽

取的血液透析患者，其数据显示，2012—2015年间HCV感

染的患病率为 9. 9%，各国数据波动于 4. 1%（比利时）～

20. 1%（海湾合作委员会）［1-2］。我国基于较大规模血液透

析患者的2019—2021年HCV感染的患病率是7. 4%［4］。
1. 2　HCV 感染暴发　院内感染是导致血液透析患者发

生血源性传染病的一个重要途径。从既往的数据来看，

全球范围内间断发生透析中心 HCV感染暴发事件。我

国目前缺少血液透析中心 HCV感染暴发事件的官方统

计数据。根据卫生行政部门的通告、新闻报道以及文献

数据，2008—2019 年血液透析中心 HCV 感染暴发事件

共 12 起，涉及 8 个省和自治区，感染率 37. 02%，次均感

染 29例［6］。2009年开始，我国发布了《医务人员手卫生

规范》《血液净化标准操作规程》等系列行业标准和规

范，相对于 2010年前后的集中暴发，在标准和规范实施

后，即 2013年以后暴发事件的频次明显减少，仅 3次，但

单次事件感染发病例数却呈上升趋势。2019年发生在

江苏省东台市人民医院的HCV感染暴发事件导致 69例

患者感染［7］。根据美国疾病控制与预防中心（CDC）在

2005—2013年调查的 18起医疗相关HCV感染暴发事件

中，有 39% 发生在血液透析中心［8］，而在 2008—2019年

期间，向 CDC 报告的所有医疗相关暴发事件，超过 50%
发生在血液透析中心［9］。

2　血液透析患者HCV感染的危险因素

2. 1　血液透析治疗的特殊性　血液透析的治疗方式决定

了其易发生血源性传染病的院内感染事件。血液透析治

疗效果与一定时间内体外循环治疗血量相关，故不仅需要

建立体外循环，还需要引出体外的血流速足够高。这就存

在以下几个问题：（1）每例血液透析患者都有长时间的血

液引出体外，存在血源性传染病暴露的风险；（2）由于需要

较高血流速以保证治疗血量，在血管通路流量不佳时需要

频繁调整通路，如重新穿刺内瘘或调整中心静脉置管（调

整位置、溶栓等）以提高血流速，增加了暴露风险；（3）由于

以较高的血流速将血液引出体外，且透析过程中不断清除

患者体内的水分，再结合尿毒症患者多伴有心脑血管疾病，

患者容易发生透析中的低血压、心律失常等急性并发症，

特别是在接近透析治疗结束时，一旦发生需要紧急处理的

情况，例如每位血液透析护士需要同时管理5～6例患者，

有患者发生急性并发症的时候很可能护士正在处理其他

患者的问题，情急中，容易发生未按照标准预防原则规范

操作的情况。

2. 2　血液透析中心发生HCV院内感染的危险因素　基于

血液透析治疗特点，护患比例低、血液透析中心有HCV感

染者、患者的透析时程等均是明确的血液透析患者HCV感

染的危险因素［1，10］。HCV是带包膜的单股正链小核糖核

酸（RNA）病毒，其直径55～65 nm［10］，不能通过透析膜（孔

径均在10 nm以下），因此，血液透析治疗本身并不会导致

HCV的传播。以2004年法国亨利蒙多大学医院的案例为

例［11］，梳理发生院内感染的前因后果。

（1）该中心一般情况：9个透析机位，52例维持性血

液透析患者，其中 6例HCV感染者，所有患者常规每 3个

月筛查抗HCV抗体。

（2）新发病例情况：2004年 7月常规筛查时新发 1例

抗HCV阳性患者（病例 1），继而筛查了全部 52例患者的

抗 HCV 及 HCV RNA，并发现了第 2 例 HCV 新发感染病

例（病例2：抗HCV抗体阴性，HCV RNA阳性）。

（3）HCV RNA 序列：病例 1 的基因型不同于该中心

已有HCV感染者，病例 2与该中心原有的 1例HCV感染

者（病例0）的病毒序列一致。

（4）传播途径探寻：在该中心采集的透析机和其他物

体表面 740个样本中，82个样本（11%）发现了血红蛋白，

其中 71个样本来自无可见血液的环境表面。82个血红

蛋白阳性样本中，6个含有可检测水平的HCV RNA，其中

4个样本来自透析机，2个样本来自共用的垃圾车。而这

6个 HCV RNA 的所有序列，与病例 2一致。病例 2与病

例 0不使用同一台透析机，因此，病例 2是通过医护人员

的手被感染。
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（5）标准预防中的问题：在工作人员与患者或环

境的接触中，有 857 次（36%）戴了手套，但其中 185 次

（21. 6%）在与患者接触后没有立即摘下手套。

HCV RNA 室温环境中可至少存活 48 h，该案例提

示，感染性 HCV存在于透析环境中，医护人员手卫生不

规范，可导致 HCV的传播。经对该中心数据分析发现，

低护患比及手卫生依从性差均与环境表面血红蛋白检

测阳性相关［11］。巴西及意大利的研究［12-13］也发现，人

员不足是院内感染的主要危险因素。多项感染控制

操作问题与血液透析中心的 HCV 传播相关，具体

见表1［14］。

3　如何实现微消除的目标

3. 1　切断血液透析中心的传播　切断血液透析中心血

源性传染病的传播，关键是做好标准预防和手卫生，以有

效地防止血液和受血液污染的液体在患者之间传播［14］。
2021年版血液净化标准操作规程（2021版 SOP）［15］强调，

血液透析中心的医护人员，在执行可能暴露于血液、体

液的操作（血管穿刺及血管通路连接与断开等操作）时，

应遵循标准预防的个人防护装备使用要求，合理选择个

人防护装备，在处理传染病患者时，应在基于标准预防

的基础上根据传播途径采取额外的隔离措施，并选择不

同防护级别的个人防护装备。血液透析中心工作人员

进行操作中应严格遵守国家卫生健康委员会发布的《医

务人员手卫生规范》（WS/T 313-2019）。血液透析中心

应遵循标准预防措施，具体见表2［14］。

在上述法国案例［11］中，发生HCV新发感染1年后再

次检查，发现手卫生等标准预防措施已较刚发现新发

HCV感染病例时有明显懈怠。对于上述操作规范，血液

透析中心内部及各级血液净化质量控制与改进工作要

不断强调上述操作规范的临床实践，多次培训、检查以

发现问题并改进。在改善全球肾脏病预后组织（Kidney 
Disease： Improving Global Outcomes，KDIGO）2022 年慢

性肾脏病患者丙型肝炎预防、诊断、评估和治疗的临床

实践指南（KDIGO 指南）［14］中，也建议应定期对透析中

心的感染控制情况进行检查。基于严格遵守标准预防

措施，KDIGO指南建议对HCV感染者不专用透析机，不

隔离，HCV感染者的透析器可以复用。我国目前对HCV
感染者执行严格的分区分机隔离透析，配备专用的护理

车，护理人员相对固定，对丙型肝炎患者不得复用透析

器等，与 KDIGO指南的最根本原则一致，即遵守标准感

染控制措施，做好标准预防。

另外，要及时跟踪血液透析中心的 HCV检测结果，

及早发现新的 HCV感染病例。一旦发现可能与透析相

关的新 HCV病例时，要采取积极措施改善手卫生、安全

注射以及环境清洁和消毒［14］。
尽管已经广泛认识到这种风险并有相应的预防措

施，但在血液透析中心患者间的HCV感染传播仍多次发

生。一旦发现透析中心内 HCV传播应立即重新评估感

染控制措施，并确定适当的纠正措施，进行持续质量改

进工作。

3. 2　加强 HCV 感染筛查　目前 85%～90% 的 HCV 感

染者没有明显症状［16］，即很少出现急性 HCV 感染的症

状或体征，导致多数急性HCV感染被忽视。因此在高风

险人群特别是在接受血液透析的患者中进行筛查来明

确有无感染非常必要。

该患者群体筛查的目标包括早期发现HCV感染、治

疗感染和检测透析相关的传播。KDIGO 指南建议对新

入透析及转换中心的患者进行 HCV感染的筛查。建议

单独行HCV RNA检测或抗体检测阳性后进行核酸检测

（NAT）。在HCV感染患病率较高的透析中心，应考虑初

始即行 NAT。抗 HCV阴性但 HCV RNA阳性（即 NAT阳

表1　血液透析中心与HCV传播相关的常见感染控制问题［14］

Table 1　Common infection control issues related to HCV 
transmission in hemodialysis centers［14］

感染控制问题

在污染环境（包括患者治疗区）准备注射用药
将单剂药物瓶重复用于多例患者
使用移动车向患者运送用品或药物
患者间共用的环境表面未充分清洁或消毒
未隔开清洁区域与污染区域
在不同操作或患者间未更换手套或进行手卫生
交接过程匆忙
员工与患者的比例低

表2　与预防HCV传播相关的标准预防措施［14］

Table 2　Standard precautions related to preventing HCV transmission［14］

标准预防措施

适当的手卫生和更换手套，特别是在接触不同的患者间、进行侵入性操作前以及接触血液和潜在的血液污染表面/用品后

采用无菌技术在适当的清洁区域准备静脉用药，并进行正确的静脉用药管理

对透析机表面进行彻底的清洁和消毒，特别是高接触表面

将干净用品与受污染的材料和设备充分分开
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性）的检测结果强烈提示急性HCV感染。由于血液透析

会降低病毒血症水平（机制尚不清楚），应在透析前采集

HCV RNA检测血样。

KDIGO指南［14］建议未感染HCV的血液透析患者应

每 6个月进行一次HCV感染的筛查，可以检测抗HCV或

HCV RNA。任何新发HCV感染应报告给相应的公共卫

生机构。在发生新HCV感染的单位中，建议对所有患者

进行HCV感染检测，并增加随后HCV感染检测的频率。

对于已治愈的 HCV 感染血液透析患者需每 6 个月重复

测定HCV RNA以发现有无再次感染。重复筛查的目的

是识别可能在透析中心内传播的新感染。

如果在血液透析患者中发现急性HCV感染，应报告给

相应的公共卫生机构。美国要求既往12个月内HCV抗体

或NAT阴性的患者，出现HCV阳性（血清转换），必须向公

共卫生当局报告。对任何血液透析患者发生的急性HCV
感染，公共卫生当局要调查、评估操作相关风险以及透析

和非透析中暴露情况。急性HCV感染还应立即对同一透

析中心的所有其他患者进行评估检测，以明确有无其他新

发感染。对该中心其他患者的HCV RNA测序可能有助于

确定传染源。为了识别延迟的血清转化，后续还要重复筛

查，筛查的频率也应在一定时间内增加。例如，3个月后进

行重复检测，如果未发现新发感染，再进行常规每6个月的

筛查。对HCV治疗产生持续病毒学应答（SVR）（根据疗程

结束后12周内NAT结果确定SVR）的慢性HCV感染的抗

HCV阳性患者，于SVR后6个月开始进行NAT筛查。急性

HCV感染自愈的患者，在感染自愈后6个月开始进行NAT
筛查。

另外，要关注患者血清ALT水平的变化。KDIGO指

南［14］同时建议刚进入透析或转换透析室的血液透析患者

应检测血清ALT水平，维持性血液透析患者每月应检查

一次ALT，以便及早发现新发HCV感染。新感染的患者

在抗体转换之前ALT水平可能会增高，如果患者出现ALT
水平升高，且无法解释其原因，则应明确患者有无HCV感

染。ALT 检测在 HCV 感染方面的确切预测价值虽然仅

为中等［17］，但ALT检测价廉方便，可确保血液透析患者

在定期抗体或HCV RNA筛查之间进行感染可能性的评

估。ALT 水平也可以用于回顾性地确定可能感染患者

的暴露期。因此，在进行 HCV病例调查时，可根据每月

ALT水平的变化，准确聚焦到最有可能的暴露事件和传

染源。

我国2021版SOP［15］对HCV感染筛查的要求与KDIGO
指南基本一致，关于HCV抗原检测的推荐不同于KDIGO
指南，还有待HCV抗原检测用于血液透析人群中获益的

更多证据，具体见表3。
我国医院感染暴发的定义为，在医疗机构中，短时

间发生 3 例以上同种同源的感染病例，即新发 4 例才符

合暴发的标准，而 CDC 的标准为≥2 例。判定标准不同

可能会导致启动相应处理程序的时机不同，从而干预时

机不同。在临床管理中，应严格标准预防，做好 HCV感

染筛查，严肃对待每1例新发HCV感染。

3. 3　治疗　虽然 KDIGO 指南中明确指出，预防血液透

析中心 HCV 传播要以标准预防为主，不能依赖于对

HCV感染者的治疗。但血液透析中心内是否有HCV感

染者，是明确的HCV感染危险因素。不仅是为了对个体

患者的治疗，也是为了降低透析中心感染率，“治疗即预

防”特别适用于实现血液透析患者的HCV感染微消除。

近期中国台湾发表的一项研究［18］中，在2019年1月对

所有参研22家透析中心的透析患者进行了HCV RNA检测，

表3　血液透析患者丙型肝炎监测及诊治一览表［15］

Table 3　List of monitoring， diagnosis and treatment of hepatitis C in hemodialysis patients［15］

项目

监测频率

治疗区域安排

进入隔离透析区治疗条件

解除隔离透析区治疗条件

解除隔离透析治疗方案

血液透析器/滤器/透析管路复用

新发传染病上报

丙型肝炎

1. 新导入或新转入患者即时检测，3个月内复检
2. 长期透析患者每6个月1次
3. 阳性转阴性患者前6个月每月1次，后6个月每3个月1次
4. 新发患者的密切接触者即时检测，3个月内复检
5. 不能解释转氨酶异常升高应检测HCV RNA，建议有条件单位检测HCV抗原

1. 隔离透析治疗区专机血液透析
2. 居家透析治疗

HCV RNA阳性或检测HCV抗原时，HCV抗原阳性

HCV RNA阴性或检测HCV抗原时，HCV抗原阴性

1. 首次转阴之日起6个月继续在隔离治疗区血液透析
2. 持续阴性6个月以上患者，可于非隔离区进行血液透析

不能

24 h内
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HCV感染的患病率是7. 7%，经过对这些患者及后续新入

患者进行直接抗病毒药物（DAA）治疗，2021年12月再次

检测HCV感染情况，HCV年发病率降至0. 1%，HCV阳性

率从7. 7%降至0. 6%。

DAA通过干扰病毒复制过程来治疗HCV感染。DAA
疗法的原理是通过抑制HCV的特定复制环节来阻止病毒

复制。这些药物主要分为 3类。（1）NS3/4蛋白酶抑制剂：

其抑制 NS3/NS4丝氨酸蛋白酶的活性，从而阻止病毒在

宿主细胞内的复制。常见的蛋白酶抑制剂包括“-previr”
结尾的药物。（2）NS5A蛋白抑制剂：尽管NS5A蛋白不是

酶，但其对病毒粒子的组装至关重要，这些药物抑制HCV
的NS5A蛋白，阻碍病毒粒子的组装和释放。NS5A抑制

剂通常以“-asvir”结尾。（3）NS5B聚合酶抑制剂：这些药物

抑制HCV的NS5B RNA聚合酶，从而阻止病毒基因组的

复制。NS5B抑制剂可以是核苷酸或非核苷酸类药物，通

常以“-buvir”结尾。目前使用的DAA方案均包含两种或

两种以上具有不同作用机制的药物来破坏HCV复制，以

增强疗效并预防病毒耐药性的出现。DAA疗法的优势在

于疗效高、耐受性好、治疗周期短，通常为 8～12周，且副

作用相对较少。该疗法已经被证明对各种 HCV基因型

均有效，并且在各种患者群体中都得到了广泛应用，包括

肾脏病患者、肝硬化患者和肾移植患者等。DAA疗法已

成为治疗HCV感染的首选方法之一。

KDIGO指南［14］建议对所有有HCV感染的透析患者进

行不含利巴韦林的DAA为基础的治疗（表4）。已有多项

研究证明了慢性肾脏病（CKD）中DAA治疗的安全性和效

果。一些DAA方案对所有HCV基因型（“泛基因型”）都有

效，而其他方案受特定基因型（GT）限制，因此在DAA治疗

前必须确定基因型。组合索磷布韦（SOF）为基础的方案索

磷布韦/达拉他韦（SOF/DCV）、索磷布韦/雷迪帕韦（SOF/LDV）
和索磷布韦/维帕他韦（SOF/VEL）在CKD G4～G5及透析患

者中，已被证实安全有效。SOF的产品说明书已扩展到CKD 
G4～G5及透析患者（参阅SOF/VEL、SOF/VEL/voxilaprevir、

SOF/LED在https：//www. ema. europa. eu/en、美国和中国产品

说明书）。格卡瑞韦/哌仑他韦（GLE/PIB）（适用于所有基

因型）和格拉瑞韦/艾尔巴韦（GZR/ELB）（适用于基因型1
或4）等方案也在CKD G4～G5非透析和G5透析患者中安

全有效。KDIGO指南的意见总体上与美国肝病学会和欧

洲肝病学会的意见一致，但是考虑到推荐的药物和剂量不

断发展变化，可以参阅美国肝病学会/传染病学会（https：//
www. hcvguidelines. org/）及欧洲肝病学会（https：//easl. eu/
publications/clinical-practice-guidelines/）最新指南。

DAA于2017年进入中国，从DOPPS数据可知，各透析

中心主任均认为应予HCV血液透析患者行DAA治疗，但

2019—2021年间，97例HCV感染者中，仅4例接受了DAA
治疗［4］。这种情况与中国台湾非常相似。中国台湾在

2015年批准使用DAA，但 2018年纳入医疗保险前使用的

患者极少［19］，此后，从2019年1月—2021年12月，HCV阳

性率从 7. 7%降至 0. 6%［18］。我国在 2020年后将DAA纳

入医保，价格下降85%，期待后续更新后的数据。

4　展望

从1999年上海成立国内首家血液净化质量控制与改

进中心开始，北京于2002年相继成立，目前各省市都开展

了当地血液净化质量控制与改进工作。2009年，我国发

布了《医务人员手卫生规范》和《血液净化标准操作规程》

等系列行业标准和规范。近年来，在血源性传染病的管

理上，各血液透析中心严格遵守相应规范和标准，做好标

准预防和定期血清学筛查，来自北京、上海、广州的数据

显示，我国血液透析患者HCV感染的患病率呈下降趋势，

从 2009—2011年的 14. 8%降至 2012—2015年的 11. 5%，

再降至 2019—2021 年的 7. 4%。发病率从 2012—2015 年

的2. 1/100患者年降为2019—2021年的1. 2/100患者年［4］。
虽然与 2030年的目标还相去甚远，但下降趋势明显，也

看到了血液透析 HCV感染微消除的希望。鉴于间或出

现的HCV感染暴发事件，血液透析中心的标准预防工作

仍是临床管理中的重中之重。

表4　透析人群中具有有效证据的DAA列表［14］

Table 4　Direct-acting antiviral （DAA） regimens with evidence of effectiveness for hemodialysis populations［14］

DAA
Sofosbuvir/Velpatasvir，索磷布韦/维帕他韦（丙通沙），12周

Glecaprevir/Pibrentasvir，格卡瑞韦/哌仑他韦（艾诺全），8周

Sofosbuvir/Daclatasvir，索磷布韦/达拉他韦，12或24周

Sofosbuvir/Ledipasvir，索磷布韦/雷迪帕韦（夏帆宁），12周

Grazoprevir/Elbasvir，格拉瑞韦/艾尔巴韦（择必达），12周

PrO±D，奥比帕利/达塞布韦（维建乐/易奇瑞），12周

Daclatasvir/Asunaprevir，达拉他韦/阿舒瑞韦（百立泽/速维普），24周

HCV基因型

泛基因型

泛基因型

泛基因型

泛基因型

1a，1b，4
1a，1b，4

1b

证据质量（总例数）

高（405）
中（529）
中（278）
中（220）
中（962）
中（582）
低（341）
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2019—2021 年间，中国使用 DAA 治疗的 HCV 感染

者很少，但观念上 92% 的血液透析主任认为 HCV 感染

血液透析患者应接受 DAA 治疗［4］，随着 DAA 被纳入医

保报销，DAA治疗在血液透析患者中的广泛使用也有赖

于肾内科医生与专科医生的良好合作［20］。期待我国血

液透析人群尽早实现HCV感染微消除的目标。
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