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　　［摘要］　目的　探讨单中心近１４年腹膜透析相关性腹膜炎致病及初始治疗耐药的微生物变化趋
势。方法　选取２００７年１月１日至２０２０年１２月３１日在陆军特色医学中心肾内科进行腹膜透析治疗
的８７３位患者，其中 ３５２位患者发生过腹膜炎，根据腹膜炎发生时间分为时间段 １（ｐｅｒｉｏｄ１，Ｐ１）：
２００７年０１月０１日至２０１２年１２月３１日、时间段２（ｐｅｒｉｏｄ２，Ｐ２）：２０１３年０１月０１日至２０１６年１２月
３１日、时间段３（ｐｅｒｉｏｄ３，Ｐ３）：２０１７年０１月０１日至２０２０年１２月３１日三个组，分析不同时间段导致腹
膜炎的致病菌的变化趋势、初始治疗耐药情况以及各个时间段腹膜炎治疗转归情况。结果　各时间段
导致腹膜炎的致病菌仍以革兰氏染色阳性细菌为主，其中表皮葡萄球菌占比最高（Ｐ１：１５．８％，Ｐ２：
１５．４％，Ｐ３：１４％），对初始治疗耐药的比例也最大（Ｐ１２７．３％，Ｐ２１５．６％，Ｐ３２３．３％）。从 Ｐ１到 Ｐ３阶
段，金黄色葡萄球菌出现频率呈增加趋势，Ｐ３阶段构成比例显著高于 Ｐ１阶段（Ｐ３６．７％ｖｓＰ１１．３％，
Ｐ＜０．０５）。革兰氏染色阴性菌中，大肠埃希氏菌出现频率逐渐减少，Ｐ３阶段构成比显著低于 Ｐ１阶段
（Ｐ３５．７％ｖｓＰ１１３．２％，Ｐ＜０．０５）。木糖产气碱杆菌从Ｐ２阶段开始出现，Ｐ３阶段又呈减少趋势，Ｐ３阶
段其构成比显著低于Ｐ２阶段（Ｐ３０．３％ｖｓＰ２２．８％，Ｐ＜０．０５）。嗜麦芽窄食单胞菌从 Ｐ２阶段开始出
现，呈增多趋势，Ｐ３阶段构成比显著高于Ｐ２阶段（Ｐ３３．２％ｖｓＰ２０．４％，Ｐ＜０．０５），其耐药比例也明显
增加（Ｐ２１．６％，Ｐ３１１．１％）。各个时间对初始治疗耐药的患者拔管率明显高于不耐药患者（Ｐ１：３１．８％
ｖｓ７．４％，Ｐ２：３５．９％ｖｓ１７％，Ｐ３：４５．５％ｖｓ２０．８％，Ｐ＜０．０５）。结论　各时间段导致腹膜炎的致病菌主要
以革兰氏染色阳性细菌为主，其中表皮葡萄球菌占比最高。革兰氏染色阴性菌中大肠埃希氏菌占比最

高，但呈减少趋势。嗜麦芽窄食单胞菌为Ｐ２阶段新出现的致病菌。
　　［关键词］　 腹膜透析；腹膜炎；致病菌谱的变化趋势；初始治疗耐药
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　　腹膜透析（ｐｅｒｉｔｏｎｅａｌｄｉａｌｙｓｉｓ，ＰＤ）是终末期肾脏病
（ｅｎｄｓｔａｇｅｒｅｎａｌｄｉｓｅａｓｅ，ＥＳＲＤ）患者主要的肾脏替代治
疗方式之一［１］。腹膜透析相关性腹膜炎（ｐｅｒｉｔｏｎｅａｌ
ｄｉａｌｙｓｉｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｅｒｉｔｏｎｉｔｉｓ，ＰＤＡＰ）是ＰＤ患者常见的
严重并发症。单次发作的重症 ＰＤＡＰ或多次发作的
ＰＤＡＰ常导致腹膜超滤能力及毒素清除能力下降，是
腹膜透析技术失败的最常见原因［２－３］，是接近１５％的
ＰＤ患者死亡的直接或主要原因［３］。ＰＤＡＰ经验性抗
感染治疗必须涵盖革兰氏阳性菌和革兰氏阴性菌，

２０１６年国际腹膜透析协会建议每个腹膜透析中心经
验性治疗方案应当根据当地致病菌谱及抗菌药物敏感

性资料来综合制定［４］。国外已有研究报道，ＰＤＡＰ致
病菌谱和抗生素药物敏感性也随着时代的不同在不断

发生变化［５］。因此，本研究拟分析陆军特色医学中心

肾内科近１４年不同时间段的 ＰＤ患者发生 ＰＤＡＰ致
病菌谱变化趋势及初始治疗耐药情况的变化趋势，为

后续临床ＰＤＡＰ患者制定经验性抗生素治疗方案提供
可靠的理论依据。

１　资料与方法

１．１　伦理资料
　　本研究为回顾性队列分析，得到了陆军特色医学中
心伦理委员会批准，伦理号为医研伦理（２０２１）第３２１号。

１．２　一般资料
　　本研究回顾性分析了近 １４年（２００７年 １月 １日
至２０２０年１２月３１日）在陆军特色医学中心肾内科进
行ＰＤ治疗的 ８７３位患者的临床资料，所有腹膜透析
导管采用标准双 ｃｕｆｆ卷曲型 Ｔｅｎｃｋｈｏｆｆ管。所有患者
术前应用第一代头孢菌素作为预防用药，没有例行筛

查金黄色葡萄球菌的鼻腔定植。在放置 Ｔｅｎｃｋｈｏｆｆ导
管后立即开始培训。手术创面护理由患者或护理人员

用碘伏和生理盐水定期消毒、清洁换药、敷料覆盖。伤

口护理没有常规外用莫匹罗星或庆大霉素乳膏或软

膏。当患者告知有腹膜炎相关症状时，如透析液混浊、

腹痛或发热，则收集患者腹膜透析液，立即完善腹水常

规检查、腹水细菌涂片及腹水培养检查。

１．３　方法
　　本研究分析了 ８７３位 ＰＤ患者的临床资料，其中
３５２位患者发生过 ＰＤＡＰ。根据腹膜炎发生时间分为
时间段１（ｐｅｒｉｏｄ１，Ｐ１）：２００７年 １月 １日至 ２０１２年
１２月３１日、时间段２（ｐｅｒｉｏｄ２，Ｐ２）：２０１３年１月１日
至２０１６年１２月３１日、时间段３（ｐｅｒｉｏｄ２，Ｐ３）：２０１７年
１月１日至２０２０年１２月３１日，然后比较不同时间段
致病菌的变化趋势以及对初始治疗耐药的情况。

　　ＰＤＡＰ的诊断需要以下符合以下三点的任意一
项：（１）与腹膜炎一致的临床特征，即腹痛或透析液混
浊，伴或不伴发热；（２）透析流出液白细胞计数＞１００×

６３４２ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２２，４４（２３）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



１０６／Ｌ（腹透液存腹时间至少２ｈ），中性粒细胞比例＞
５０％；（３）透析液培养有病原微生物生长［４］。

　　ＰＤＡＰ的治疗：根据２０１６年国际腹膜透析协会指
南建议，经验性抗生素治疗方案常选择一代头孢（头

孢唑啉）１ｇ／ｄ和三代头孢（头孢他啶等）１ｇ／ｄ，覆盖
了革兰氏阳性和革兰氏阴性菌。间断腹腔内加药（每

天夜间留腹一次），待有培养和药敏结果后，立即根据

药敏调整抗生素治疗方案。

１．４　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ２６．０软件进行统计学分析。计量资料
以 珋ｘ±ｓ表示，组间比较用单因素方差分析；计数资料以
率（％）表示，组间比较采用卡方检验。Ｐ＜０．０５提示
差异有统计学意义。

２　结果

２．１　所有患者的一般基线资料
　　本研究回顾性分析了近 １４年（２００７年 １月 １日
至２０２０年１２月３１日）在陆军特色医学中心肾内科进
行ＰＤ治疗的８７３位患者的临床资料，其中 ３５２位患
者累次发生ＰＤＡＰ６３７次。发生ＰＤＡＰ患者男性２１９例
（６２．２％），女性１１３例（３７．８％），平均年龄４７．９±１４．９岁，
中位透析龄２４个月，总体腹膜炎发生率为０．２８次／年，
显著低于 ２０１６年国际腹膜透析协会指南规定的
０．５次／年［４］。原发病包括：慢性肾小球肾炎 ２０４例
（５８％），糖尿病肾病 ５２例（１４．８％），高血压肾损害
１３例（３．７％），其他原因不明８３例（２３．６％）。文化程度
包括：小学及以下８５例（２４．１％），初中１３２例（３７．５％），
高中６８例（１９．３％），大专４０例（１１．４％），本科及以上
２７例（７．７％）。ＰＤＡＰ总治愈率７４．６％，拔管率２４．２％，
其中ＰＤＡＰ导致的死亡患者有８例，占１．３％。
２．２　导致腹膜炎的致病菌分布情况及变化趋势
　　由图 １可看出，Ｐ１阶段：５０位患者，发生腹膜炎
７６例次，腹膜炎发生率为０．５１次／年，Ｐ２阶段：１５０位
患者，发生腹膜炎２４６例次，腹膜炎发生率为０．３８次／
年，Ｐ３阶段：２００位患者，发生腹膜炎３１５例次，腹膜炎
发生率为０．２２次／年，随着时间推移，腹膜炎发生率呈
下降趋势，且下降幅度较大，显著低于２０１６年国际腹
膜透析协会规定的０．５次／年［４］。Ｐ１阶段革兰染色阳
性菌与阴性细菌导致的腹膜炎发生率大致相当，但到

Ｐ２和Ｐ３阶段，导致 ＰＤＡＰ的致病菌逐渐演变为以革
兰染色阳性细菌为主。Ｐ１、Ｐ２、Ｐ３三个阶段腹水培养
阴性的比率分别为 ２３．７％、２６．８％、２３．８％，无显著统
计学差异。从Ｐ１到Ｐ３阶段，金黄色葡萄球菌出现频
率逐渐增加，Ｐ３阶段构成比例显著高于 Ｐ１阶段（Ｐ＜
０．０５）；溶血葡萄球菌、缓症链球菌、唾液链球菌各个
时间段出现的构成比虽无统计学差异，但有增加趋势。

而革兰氏染色阴性菌中，大肠埃希氏菌出现频率逐渐

减少，Ｐ３阶段构成比显著低于 Ｐ１阶段（Ｐ＜０．０５）；木
糖产气碱杆菌从Ｐ２阶段开始出现，Ｐ３阶段又呈减少
趋势，Ｐ３阶段其构成比显著低于 Ｐ２阶段（Ｐ＜０．０５）；
嗜麦芽窄食单胞菌（Ｓｔｅｎｏｔｒｏｐｈｏｍｏｎａｓｍａｌｔｏｐｈｉｌｉａ，ＳＭ）
从Ｐ２阶段开始出现，呈增多趋势，Ｐ３阶段构成比显著
高于Ｐ１和Ｐ２阶段（Ｐ＜０．０５）；随着时间推移，真菌构
成比也呈减少趋势，Ｐ２、Ｐ３阶段显著低于Ｐ１阶段（Ｐ＜
０．０５），但Ｐ２和Ｐ３阶段无统计学差异（表１）。

表１　不同时间段致病菌谱构成比［ｎ（％）］

细菌分布　　　 Ｐ１ Ｐ２ Ｐ３
Ｇ＋菌 ２５（３３．０） ９１（３４．０） １３７（４３．５）
　表皮葡萄球菌 １２（１５．８） ３８（１５．４） ４４（１４）
　金黄色葡萄球菌 １（１．３） ９（３．７） ２１（６．７）ｂ

　溶血葡萄球菌 ３（３．９） ７（２．８） １７（５．４）
　头状葡萄球菌 ０ ６（２．４） ２（０．６）
　沃式葡萄球菌 ０ ７（２．８） ３（０．９）
　唾液链球菌 ０ ５（２．０） ７（２．２）
　缓症链球菌 ０ ２（０．８） ７（２．２）
　其他 ９（１１．８） １７（６．９） ３１（９．８）
Ｇ－菌 ２３（３０．３） ７０（２８．５） ６５（２０．６）
　大肠埃希氏菌 １０（１３．２） ２６（１０．６） １８（５．７）ｂ

　铜绿假单胞菌 ３（３．９） ５（２．０） ５（１．６）
　阴沟肠杆菌 ２（２．６） ５（２．０） ５（１．６）
　肺炎克雷伯菌 ０ ４（１．６） ５（１．６）
　鲍曼不动杆菌 ０ ３（１．２） ０
　木糖产气碱杆菌 ０ ７（２．８） １（０．３）ａ

　鲍曼不动杆菌 ０ ３（１．２） ０
　嗜麦芽窄食单胞菌 ０ １（０．４） １０（３．２）ａｂ

　其他 ８（１０．５） １７（６．９） ２１（６．７）
真菌 ８（１０．５） ７（２．８）ｃ １１（３．５）ｂ

　近平滑念珠菌 ２（２．６） ０ ４（１．２）
　酵母样真菌 ２（２．６） １（０．４） １（０．３）
　光滑念珠菌 ２（２．６） ０ ０
　黑曲霉菌 １（１．３） １（０．４） ３（０．９）
　其他 １（１．３） ８（３．２） ３（０．９）
混合 ２（２．６） １２（４．９） ２７（８．６）
阴性 １８（２３．７） ６６（２６．８） ７４（２３．５）
分枝杆菌 ０ ０ １（０．３）
合计 ７６ ２４６ ３１５

所有变量均以百分数表示（％）；ａ：Ｐ＜０．０５，与 Ｐ２比较；
ｂ：Ｐ＜０．０５，与Ｐ１比较；ｃ：Ｐ＜０．０５，与Ｐ１比较

２．３　对初始治疗耐药的菌株分布情况
　　由图１可看出，各个时间段内，表皮葡萄球菌对初
始治疗耐药比例最大。Ｐ２、Ｐ３阶段金黄色葡萄球菌、
溶血葡萄球菌耐药比例高于Ｐ１阶段。ＳＭ是在Ｐ２、Ｐ３
阶段新出现的细菌，对初始治疗均耐药，出现比例逐渐

增加。在Ｐ１到 Ｐ３阶段，对于腹水培养为阴性的患
者，初始治疗方案耐药比例也逐渐增加。

７３４２　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　陆军军医大学学报，２０２２，４４（２３）
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图１　不同时间段对初始治疗耐药的细菌分布情况

２．４　不同时间段腹膜炎治疗的转归情况
　　由表２可看出，从 Ｐ１到 Ｐ３阶段，各时间段腹膜
炎对初始治疗耐药的比例无显著统计学差异。但各时

间段耐药组拔管率明显高于不耐药组（Ｐ＜０．０５）。从
Ｐ１到Ｐ３阶段，不耐药组拔管率也成逐渐增加，Ｐ１和
Ｐ２阶段无统计学差异，Ｐ１和Ｐ３阶段相比具有统计学
差异（Ｐ＜０．０５）。Ｐ１和 Ｐ２阶段存在因腹膜炎导致死
亡的病例，但 Ｐ３阶段无一例患者因腹膜炎死亡。各
时间段腹膜炎治愈率无统计学差异。

表２　不同时间段腹膜炎治疗的转归情况［ｎ（％）］
Ｐ１ Ｐ２ Ｐ３

阶段
不耐药 耐药 不耐药 耐药 不耐药 耐药

转归情况 ５４（７１．０） ２２（２９）　 １８２（７３．９） ６４（２６．１） ２２５（７１．４） ９０（２８．６）

拔管 ４（７．４） ７（３１．８）ａ ３１（１７．０） ２３（３５．９）ａ ４７（２０．８）ｂ ４１（４５．５）ａ

死亡 ２（３．７） １（４．５） ３（１．６） ２（３．１） ０ ０

治愈 ４８（８８．９） １４（６３．７） １４８（８１．４） ３９（６１） １７８（８１．２） ４９（５４．５）

ａ：Ｐ＜０．０５，与不耐药组相比；ｂ：Ｐ＜０．０５，与Ｐ１阶段不耐药组相比

３　讨论

　　本研究主要回顾了近１４年在陆军特色医学中心
肾内科行ＰＤ治疗、发生过ＰＤＡＰ患者的临床资料，分
析了所有ＰＤＡＰ致病菌谱的变化趋势以及初始治疗耐
药情况，发现随着时代的变化，经过临床医护患的共同

努力，总体ＰＤＡＰ的发生率明显下降，且显著低于国际
腹膜透析协会指南规定的 ０．５次／年［４］。同时导致

ＰＤＡＰ的致病菌谱、对初始治疗耐药情况，包括 ＰＤＡＰ
的治疗转归情况也在不断发生变化。

３．１　导致腹膜炎的致病菌变化趋势及耐药情况
　　本研究发现，在不同时间段，ＰＤ患者发生 ＰＤＡＰ
的致病菌仍以革兰氏染色阳性细菌为主，其中表皮葡

萄球菌占比最高，而且表皮葡萄球菌在各个阶段的耐

药占比也是最高。另外一种革兰氏染色阳性细菌：金

黄色葡萄球菌导致的 ＰＤＡＰ也呈增加趋势，该细菌通

常源于出口感染或隧道感染，接触污染也很常见。而

ＰＤ换液等操作不规范是这部分 ＰＤ患者感染的主要
途径。有学者发现在启动 ＰＤ治疗 ６个月后，绝大部
分患者开始出现洗手不规范、忘带口罩等［６］。２０１６年
国际腹膜透析协会指南也明确指出，无论是新导入还

是已经长期透析的ＰＤ患者，ＰＤ换液等操作不规范是
导致ＰＤＡＰ的独立危险因素［４］。因此对这一部分 ＰＤ
患者，ＰＤ再培训就显得尤其重要。ＲＵＳＳＯ等［７］指出，

对于年轻（小于５５岁）、受教育程度较低以及处于 ＰＤ
治疗早期或晚期（小于 １８个月或超过 ３６个月）的患
者，进行ＰＤ操作再培训，对降低腹膜炎的发生率具有
重要意义。因此，ＰＤ专职护士在给患者制定 ＰＤ培训
计划时，就应强调“再培训”对腹膜炎的预防的重要临

床意义，而有文献指出，确定哪些患者需要再培训的最

可靠方法可能是ＰＤ护士的家访［７］。定期检查患者的

换液操作是否规范，提高ＰＤ换液者的操作水平，对减
少因操作污染导致的ＰＤＡＰ具有重要的预防意义。
　　近１４年陆军特色医学中心肾内科因革兰氏染色
阴性菌导致的ＰＤＡＰ发生率呈下降趋势，与Ｚｅｎｇ等［８］

的结论刚好相反。但大肠埃希氏菌导致的ＰＤＡＰ占比
最高，与既往文献报道相符［８－９］。不同地区金黄色葡

萄球菌导致ＰＤＡＰ的变化趋势各不相同［１０－１２］。因此，

在不同国家和地区 ＰＤＡＰ致病菌谱变化趋势不同，不
同腹膜透析中心应当根据当地致病菌普特征综合制定

相应的治疗方案的理念。

　　随着时代的变化，嗜麦芽窄食单胞菌（ＳＭ）从 Ｐ２
阶段开始出现，呈明显增多趋势。ＳＭ是一种非发酵需
氧的革兰氏染色阴性杆菌，由于其毒力低，很少感染

健康人，对多种抗生素天然耐药的特性使得治疗变得

十分困难。最早 １９９７年，ＳＺＥＴＯ等［１３］首次报道 ６例
ＳＭ导致ＰＤＡＰ，发现所有患者药物治疗效果不佳，最
终都需要拔除腹膜透析导管。但也有个案报道指出，

经过积极有效治疗，ＳＭ导致的 ＰＤＡＰ可以治愈［１４］。

ＳＭ最常见的诱发因素包括糖尿病、肿瘤、贫血、营养不
良、中性粒细胞减少症、接受免疫抑制治疗或先前使用

广谱抗生素治疗等［１４－１６］。其中糖尿病与 ＳＭ导致的
ＰＤＡＰ的相关性得到极大重视。来自韩国的一个病例
系列报道发现，所有因 ＳＭ导致的 ＰＤＡＰ患者均合并
有糖尿病［１６］，国外已有文献指出由糖尿病肾病导致的

ＥＳＲＤ患者比例最高可达６６％［１７］。因此不难想象，因
糖尿病肾病导致的ＥＳＲＤ最终接受 ＰＤ治疗的患者比
例会越来越高，当该部分患者反复发生 ＰＤＡＰ，且治疗
效果差的情况下，我们需高度警惕ＳＭ感染。ＳＭ对多
种抗生素天然耐药，ＳＭ相关的 ＰＤＡＰ预后通常很差，
具有较高的死亡率和技术失败率，治疗极具挑战。对

于接受ＰＤ治疗的患者，一旦考虑诊断 ＳＭ感染，应立

８３４２ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２２，４４（２３）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



即调整抗生素治疗方案。

３．２　不同时间段腹膜炎治疗的转归
　　通过分析各时间段 ＰＤＡＰ治疗转归情况我们发
现，初始治疗耐药的腹膜炎组拔管率明显高于不耐药

组患者，这提示我们在临床诊疗过程中，一旦患者初始

治疗耐药，应立即根据药敏更换抗生素，同时需警惕这

类患者拔管风险更高，提前做好医患沟通。在 Ｐ３阶
段，无一例患者因腹膜炎死亡，主要是随着临床经验及

知识的不断更新，一旦出现难治性腹膜炎、真菌性腹膜

炎以及已知预后极差的致病菌导致的ＰＤＡＰ患者等立
即拔管，这在极大程度上避免了因腹膜炎导致的死亡，

也提示及时拔除腹透管对这部分患者预后的重要影响。

　　总之，ＰＤＡＰ是ＰＤ患者的严重并发症之一，与ＰＤ
患者死亡率相关［１８］。陆军特色医学中心肾内科近１４年
ＰＤＡＰ总体发生率呈逐渐下降趋势，显著低于国际指
南要求的 ０．５次／年的标准。不同国家和地区，导致
ＰＤＡＰ的致病菌谱以及对初始治疗耐药情况均有自己
的变化规律，因此在制定ＰＤＡＰ初始治疗方案时，应主
张“中心个体化”原则选择适当的抗生素治疗方案。
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