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艰难梭菌感染诊断团体标准解读
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【摘要】 艰难梭菌是引起抗生素相关性腹泻和医疗机构相关性腹泻的重要病原，在欧美引起暴

发流行，造成沉重疾病负担。然而我国艰难梭菌感染调查缺乏统一的诊断原则和检测技术规范，我国

艰难梭菌感染率和疾病负担尚不明确。因此中国CDC传染病预防控制所联合全国其他 11家单位撰

写《艰难梭菌感染诊断（T/CPMA 008-2020）》中华预防医学会团体标准，以“合法性、科学性、先进性、

可行性”为原则，给出了艰难梭菌感染的危险因素、诊断原则、诊断和鉴别诊断。旨在提高临床感染性

腹泻中艰难梭菌感染诊断的准确性，指导监测工作开展，明确我国艰难梭菌感染的风险和疾病负担。
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【Abstract】 Clostridioides difficile is a key pathogen of antibiotic related diarrhea and
hospital associated infection, causing several outbreaks in Europe and North Americans and
resulting in severe disease burden. However, the standardized diagnostic principle and detection
specifications in C. difficile infection (CDI) survey are limited in China, and the infection rate and
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disease burden of CDI in China are unclear. Therefore, National Institute for Communicable Disease
Control and Prevention, National Institute for Communicable Disease Control and Prevention,
Chinese Center for Disease Control and Prevention, together with another 11 institutions, draft the
group standard entitled "Diagnosis of Clostridium difficile infection (T/CPMA 008-2020)" of Chinese
Preventive Medicine Association. Based on the principle of "legality, scientificity, advancement, and
feasibility", this standard clarifies risk factors, diagnosis principles, diagnoses and differential
diagnoses in order to improve the accuracy of CDI diagnosis in clinical practice, guide the
surveillance for CDI, and understand the infection rate and disease burden of CDI in China.
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难辨梭状芽孢杆菌（Clostridioides/ Clostridium
difficile，艰难梭菌）是一种严格厌氧、产芽孢、革兰阳

性杆菌，是引起抗生素相关性腹泻和医疗机构相关

性腹泻的重要病原。艰难梭菌感染（CDI）的主要

临床表现为腹泻，也可伴有腹痛和发热等。轻-中

度感染仅为腹泻或自限性感染，重度感染可致死，

会伴有伪膜性肠炎（PMC）、中毒性巨结肠、肠穿孔

和脓毒血症等［1］。美国 CDC 2017年数据显示，美

国每年 CDI 患者近 23 万人，其中死亡人数超

1.2万，产生超 10亿美元的疾病负担，被列为抗生

素相关的紧迫公共卫生威胁之一（https：//www.cdc.
gov/drugresistance/biggest-threats. html）。欧美地区

已形成一系列成熟的监测、诊断、治疗和干预评价

的指南和报告体系［2-4］。近 10年来的调查研究显

示，我国 CDI呈快速增长趋势，然而由于缺乏统一

的诊断原则和检测技术规范，我国CDI率和疾病负

担尚不明确。

1.起草背景：感染性腹泻是丙类法定传染病的

重要组成，艰难梭菌作为其病原之一，已引起国内

学者的重视。已有研究显示，腹泻患者中产毒艰难

梭菌的检出比例高达 14%［5］；也有研究显示，社区

获得性腹泻患者中产毒艰难梭菌的核酸水平检出

率同样为 14%，培养阳性率约为 5%~6%［6］。但是，

这些数据是基于文献回顾，或是在某些特定区域、

特定人群开展，且应用的检测方法和流程都各不相

同；此外，临床医生对CDI的认识不足，这些因素都

导致很难得出我国CDI的可靠比例和疾病负担。

因此，为了规范 CDI流行病学调查，提高艰难

梭菌诊断的准确性，亟须制定适用于各级医疗机构

和疾病预防控制机构的CDI诊断标准，对其诊断原

则和流程做出科学明确的方法学规定，进一步推动

普及感染性腹泻中艰难梭菌的诊断，指导早期治

疗，避免并发症，降低疾病负担，以及应对潜在的高

毒株（RT027）暴发风险具有重要意义。

2. 前期工作基础：中国 CDC是国内最早开始

艰难梭菌研究的团队之一。率先在国内开展了艰

难梭菌系统调查，获得了不同人群（住院人群、社区

腹泻人群、健康从业人员、健康体检人群）、不同地

域、不同动物宿主（养殖经济动物牛、猪、羊、鸡等）

等的艰难梭菌携带情况及菌株分子型别特征［7-8］、

耐药表型和耐药基因［9］；搭建了我国艰难梭菌核糖

体分型标准库，并标准化了实验流程［10］，为有效开

展CDI流行病学调查提供必要技术支撑；同时还深

入研究了我国特征种群Clade4群及 ST11组的可移

动元件在遗传微进化的作用机制；建立一套全基因

组测序的 CDI暴发溯源和传播分析的标准技术流

程。在实践中不断改进和优化 CDI检测技术和流

程，并结合国际上的最新技术进展，逐渐形成一套

适用于我国的、可在不同地区、不同机构中施行的

标准化实验室检测方法。此外，本研究团队与欧洲

CDC、欧洲艰难梭菌参比实验室、美国CDC艰难梭

菌研究团队以及澳大利亚艰难梭菌研究团队已有

长期良好的交流合作基础，促进了研究结果的国际

交流，保证了研究紧跟领域热点和前沿。与此同

时，标准编制专家团队都有长期从事艰难梭菌研究

的临床经验、工作基础和研究成果，本标准是在专

家团队的实际工作中进一步综合讨论制定。

针对 CDI在中国缺乏有效、规范诊断的现实，

由中华预防医学会组织、中国 CDC传染病预防控

制所牵头，联合我国多家顶级医疗机构、大学和艰

难梭菌监测研究工作的省/市 CDC代表单位，共同

编制了《艰难梭菌感染诊断（T/CPMA 008-2020）》
团体标准［11］，既保障该标准中的实验室检测方法、

临床诊断方法达到国际先进技术水平，同时也保障

在我国各地不同层级的临床医院与CDC中都可有

效施行。

3. 标准编制原则：本标准遵循“合法性、科学

性、先进性、可行性”原则，按照GB/T 1.1-2009和中
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华预防医学会团体标准制订规范要求，在我国专业

艰难梭菌实验室的大量实验数据和学术论文的基

础上，结合国际相关团队的研究报道，建立标准操

作规程（SOP），并在全国CDI调查和监测中进行验

证和评价，获得有代表性的应用数据。标准制订过

程中，广泛征集专家（临床医生以及科研院校和

CDC研究人员）意见，并接轨国际同类指南。

标准制定过程中参考了国际艰难梭菌研究领

域的权威论著、国内艰难梭菌调查研究数据和结

果。在重要的病例定义、诊断原则和临床表现分级

等参考了欧洲CDC、欧洲微生物学会（ESCMID）、美

国 CDC、美国感染病学会（IDSA）和美国健康流行

病学学会发布的相关指南，并结合标准编制专家在

实际工作中常用的方法等综合讨论而制定，兼顾了

国际的统一性和国内的适用性。

4.标准主要内容：包括目次、前言、引言、范围、

术语和定义、缩略语、诊断依据（危险因素、临床表

现、内镜检查和实验室检查）、诊断原则、诊断（临床

诊断病例和确诊病例）、鉴别诊断、附录A、B、C和

参考文献。将诊断分为两级，明确确诊的标准，并

与其他常见病原感染腹泻进行鉴别诊断。附录A
是资料性附录，阐述样本核酸检测的详细实验流

程。附录B是规范性附录，明确艰难梭菌分离培养

和鉴定的详细实验流程。附录 C用于鉴定高毒株

RT027和RT078。
（1）诊断依据：包括危险因素、临床表现、内镜

检查和实验室检查。艰难梭菌是抗生素相关性腹

泻的主要病原，目前公认CDI的危险因素主要有抗

生素使用、老年（>65岁）、住院等。危险因素的提

出有助于引导临床医生在腹泻患者中意识到 CDI
的可能性，从而提高CDI的诊断率。对临床表现的

严重程度进行了分级，参照了 IDSA的指南，有助于

临床治疗策略的选择。同时，对标欧美 CDC的相

关指南，并结合我国临床实际工作，将内镜检查列

为诊断依据之一。在实验室检查中详细阐述了样

本采集保存、快速检测以及分离培养鉴定的技术方

法，包括新的鉴定技术，如质谱等。

（2）诊断原则和诊断：根据危险因素、临床表

现、内镜检查和实验室检查进行诊断。结合国内外

现行的诊断指南，将诊断病例分为“临床诊断病例”

和“确诊病例”两级。临床诊断病例是指在排除其

他原因的腹泻后，如果出现上述危险因素和临床表

现，高度提示 CDI，需进行进一步检查。确诊病例

是指在临床诊断病例的基础上结合内镜检查发现

PMC或者实验室检查产毒艰难梭菌阳性，确诊病例

的诊断标准与国际通用指南保持一致，符合CDI感
染的病例定义。

（3）鉴别诊断：CDI引起的腹泻，属于感染性腹

泻的范畴，因此与细菌性痢疾、肠侵袭性大肠埃希

菌腹泻、沙门菌腹泻、轮状病毒腹泻和诺如病毒腹

泻等相鉴别。同时，还应排除有腹泻症状的其他肠

道疾病，如肠易激综合征和炎症性肠病等。

5.标准使用注意事项：

（1）实验室检测中可采用无须培养针对样本的

直接检测。为提高临床检测效率，可应用免疫学快

速检测和核酸检测粪便样本中有无产毒艰难梭菌。

免疫学快速检测直接采用商品化的试剂盒对样本

中的谷氨酸脱氢酶（GDH）抗原和毒素A/B同时进

行检测，在结果判读时需注意，如果GDH和毒素A/
B同阳，有产毒艰难梭菌；同阴，无产毒艰难梭菌；

一阴一阳则需要结合 PCR检测 tcdB基因，tcdB+则
样本中存在产毒艰难梭菌，tcdB-则样本中无产毒艰

难梭菌。样本的核酸检测是指对疑似 CDI的腹泻

样本，无须培养，提取样本DNA进行艰难梭菌特异

的细胞毒素基因 tcdB核酸片段检测，如果阳性，说

明样本中存在产毒艰难梭菌，可采用附录A中的方

法或者商品化的试剂盒。

（2）分离培养是接种在不同的选择性培养基上

厌氧培养获得可疑克隆后，完成后续产毒鉴定来确

定的。推荐先进行样本的前处理，再涂板培养，可

有效提高分离效率。常用的前处理方法有等体积

无水乙醇室温孵育30 min，或者80 ℃加热10 min。
（3）注 意 鉴 别 高 毒 株 RT027 和 RT078 型 。

RT027已引起欧洲和北美地区的暴发流行，我国也

有RT027检出的报道，需引起高度重视。RT078与
动物源艰难梭菌和社区获得艰难梭菌高度相关，随

着CDI流行病学的变迁，其公共卫生学意义日益重

要。我们前期的研究和国际相关报道都指出仅凭

多位点序列分型、毒素谱鉴定和 tcdC基因上的碱基

缺失，不能准确判断RT027和RT078型，应开展核

糖体分型来有效识别高毒株。

（4）诊断和鉴别诊断。本标准根据国际儿科协

会的相关文献报道［12］，明确<2岁婴幼儿出现腹泻，

不推荐进行 CDI的相关检查。 IDSA的指南中指

出，<1岁婴幼儿出现腹泻，不推荐进行CDI的相关

检查，<2岁婴幼儿出现腹泻，除非有暴发的风险或

其他高度提示的危险因素，否则不推荐进行CDI的
相关检查。ESCMID则规定为<3岁婴幼儿出现腹
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泻，不推荐进行 CDI的相关检查，除非高度怀疑暴

发相关。轻-中度 CDI的临床表现不具有特异性，

需引起临床医生的足够重视，同时注意与其他病原

的感染性腹泻和以腹泻为主要症状的其他肠道疾

病相鉴别。

（5）实验室检测的质量控制。实验室检测用的

试剂和操作流程都应有严格的质量控制体系。尤

其是样本快速检测中的胶体金法、普通PCR和荧光

PCR的核酸检测，都应建立标准品，定期对实验试

剂和流程进行评估，同时还应进行必要的室间评

价，保证实验结果的可重复性和稳定性。

6. 展望：CDI在美国 CDC的 2019抗生素相关

威胁的年度报告中，被列为紧迫公共卫生威胁

（urgent threat）的第三位病原，仅次于不动杆菌和耳

念珠菌（https：//www. cdc. gov/drugresistance/biggest-
threats.html）。因此，欧美地区已将艰难梭菌纳入

相应监测网络体系，发布从监测、诊断、治疗和干预

预防等一系列指南和年度报告。虽然目前我国

CDI的报道没有欧美地区严重，但潜在风险依然存

在。例如，我们通过已建立的艰难梭菌标准分型库

准确识别了一起RT078的聚集事件［13］。国内的流

行病学调查数据已显示Clade4群 ST37型菌株的分

离率要高于国外，且该克隆群的多耐药比率显著高

于其他亚群［14-16］。我们旨在通过本标准的提出和

实施，强调感染性腹泻中“CDI”的概念和风险，增

强临床医生对 CDI的认识，提高 CDI的诊断准确

性，为精准用药治疗提供依据，从而进一步明确我

国CDI的感染风险和疾病负担，为防控策略和监测

方案的制定奠定基础。
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