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［作者简介］　王志刚（１９８３－），男（汉族），陕西省富平县人，主治医师，主要从事慢性肾脏疾病研究。

［通信作者］　吕晶　　Ｅｍａｉｌ：ｄｒｌｖｊｉｎｇ＠１６３．ｃｏｍ
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·论著·

铜绿假单胞菌所致腹膜透析相关性腹膜炎临床特征及预后

王志刚，耿瀛洲，王晓培，李　昭，梁嫦娜，路万虹，吕　晶

（西安交通大学第一附属医院肾内科，陕西 西安　７１００６１）

［摘　要］　目的　分析铜绿假单胞菌腹膜透析相关性腹膜炎（ＰａｅＰ）临床特征及转归。方法　回顾性分析２０１９年

１月—２０２０年１２月某院肾脏内科门诊随访的腹膜透析相关性腹膜炎（ＰＤＡＰ）患者，根据细菌培养结果分为ＰａｅＰ

组和非ＰａｅＰ组，分析ＰａｅＰ患者的临床特征及铜绿假单胞菌药敏试验结果，比较两组患者的临床表现、实验室检查

结果及预后情况。结果　共纳入腹膜透析患者１２４例，发生腹膜炎１６４例次，ＰａｅＰ组１６例，非ＰａｅＰ组１４８例。铜

绿假单胞菌感染１１例，１６例次，占ＰＤＡＰ患者的８．９％，其中４例患者伴腹膜透析置管隧道口感染，重现５例次，

１例治愈，１例死亡，９例拔管。拔管患者中，１例停止透析，３例血液透析过渡后再次置管，５例永久转为血液透析

（ＨＤ），技术失败率为５４．５％。与非ＰａｅＰ组比较，ＰａｅＰ组患者透析时间较短（１３．８３±４．９２ＶＳ３８．５３±３５．７７个

月）；感染期间Ｃ反应蛋白较高（９６．６１±６６．１７ＶＳ４５．８７±４４．６５ｍｇ／Ｌ），清蛋白水平较低（２５．６２±４．４２ＶＳ２９．４６±

８．２５ｇ／Ｌ）；起始感染时腹膜透析液多核细胞比例较高；治疗第５天腹膜透析液白细胞计数转阴率较低；差异均有

统计学意义（均犘＜０．０５）。ＰａｅＰ组患者治愈率低于非ＰａｅＰ组，技术失败率高于非ＰａｅＰ组，差异均有统计学意义

（均犘＜０．０５）。两组患者病死率比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）结论　ＰａｅＰ患者临床表现较重，临床治疗效

果差，重现率及拔管率高。对于反复重现的患者，拔管后重置并更换隧道，是降低技术失败的有效手段。

［关　键　词］　腹膜透析相关性腹膜炎；铜绿假单胞菌腹膜透析相关性腹膜炎；铜绿假单胞菌；经验性治疗；

技术失败

［中图分类号］　Ｒ６５６．４＋１
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ＰａｅＰｇｒｏｕｐ．ＣｌｉｎｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆＰａｅＰｐａｔｉｅｎｔｓａｎｄａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｉｎｇｒｅｓｕｌｔｓｏｆ犘狊犲狌犱狅犿狅狀犪狊
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ｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅＰａｅＰｇｒｏｕｐｈａｄａｓｈｏｒｔｅｒｄｉａｌｙｓｉｓｔｉｍｅ（１３．８３±４．９２ｖｓ３８．５３±３５．７７ｍｏｎｔｈｓ）．Ｄｕｒｉｎｇｔｈｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎ
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ｎｅａｌｄｉａｌｙｓｉｓｆｌｕｉｄｗａｓｒｅｌａｔｉｖｅｌｙｈｉｇｈｅｒ．Ｏｎｔｈｅ５ｔｈｄａｙｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅｎｅｇａｔｉｖｅｃｏｎｖｅｒｓｉｏｎｒａｔｅｏｆｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄｃｅｌｌ

ｃｏｕｎｔｉｎｐｅｒｉｔｏｎｅａｌｄｉａｌｙｓｉｓｆｌｕｉｄｗａｓｒｅｌａｔｉｖｅｌｙｌｏｗ．Ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｗｅｒｅａｌｌｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（ａｌｌ犘＜０．０５）．Ｔｈｅ
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ｎｏｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｈｅｍｏｒｔａｌｉｔｙｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ（犘＞０．０５）．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀　ＰａｅＰ
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Ｆｏｒｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｒｅｐｅａｔｅｄｅｐｉｓｏｄｅｓ，ｒｅｓｅｔｔｉｎｇａｎｄｒｅｐｌａｃｉｎｇｔｈｅｔｕｎｎｅｌａｆｔｅｒｅｘｔｕｂａｔｉｏｎｉｓａｎｅｆｆｅｃｔｉｖｅｍｅａｎｓｔｏｒｅ

ｄｕｃｅｔｅｃｈｎｉｃａｌｆａｉｌｕｒｅｓ．

［犓犲狔狑狅狉犱狊］　ｐｅｒｉｔｏｎｅａｌｄｉａｌｙｓｉｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｅｒｉｔｏｎｉｔｉｓ；犘狊犲狌犱狅犿狅狀犪狊犪犲狉狌犵犻狀狅狊犪ｐｅｒｉｔｏｎｅａｌｄｉａｌｙｓｉｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｅｒｉ

ｔｏｎｉｔｉｓ；犘狊犲狌犱狅犿狅狀犪狊犪犲狉狌犵犻狀狅狊犪；ｅｍｐｉｒｉｃａｌｔｒｅａｔｍｅｎｔ；ｔｅｃｈｎｉｃａｌｆａｉｌｕｒｅ

　　腹膜透析相关性腹膜炎（ｐｅｒｉｔｏｎｅａｌｄｉａｌｙｓｉｓａｓ

ｓｏｃｉａｔｅｄｐｅｒｉｔｏｎｉｔｉｓ，ＰＤＡＰ）是导致腹膜透析技术失

败的重要原因［１］。铜绿假单胞菌是ＰＤＡＰ主要的

革兰阴性病原菌之一，预后较差，拔管率仅次于真菌

性ＰＤＡＰ
［２］。虽然国际腹膜透析学会（Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ

ＳｏｃｉｅｔｙｏｆＰｅｒｉｔｏｎｅａｌＤｉａｌｙｓｉｓ，ＩＳＰＤ）指南推荐使用

不同机制的双重抗菌药物治疗铜绿假单胞菌腹膜透

析相关性腹膜炎（犘狊犲狌犱狅犿狅狀犪狊犪犲狉狌犵犻狀狅狊犪ｐｅｒｉｔｏ

ｎｅａｌｄｉａｌｙｓｉｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｅｒｉｔｏｎｉｔｉｓ，ＰａｅＰ）疗程延长

至３周，但ＰａｅＰ复发率、重现率及拔管率仍较高
［３］。

目前对于ＰａｅＰ的研究多为个案报道或者小样本

资料［４］，少数相对较大样本的研究也仅初步探讨

ＰａｅＰ的临床特点及其治疗
［５６］，但对治疗时的抗菌

药物联合方案，尤其对既往有ＰａｅＰ感染的患者后

续出现腹膜炎症状时的经验性联合治疗方案并无详

细阐述。此外，现有研究对合并隧道感染时的治疗

策略及拔管时机无详细论述，且目前该方面治疗经

验较少。本研究对西安交通大学第一附属医院近几

年收治的ＰａｅＰ患者病历资料进行分析，探讨减少

其细菌耐药性，减少技术失败率，改善预后的有效治

疗方法。

１　对象与方法

１．１　研究对象　选取２０１９年１月—２０２０年１２月

于西安交通大学第一附属医院肾脏内科门诊规律随

访的ＰＤＡＰ患者，回顾性分析其病历资料。该研究

获得该院伦理委员会批准（２０２１０２６Ｘ）。纳入标准：

（１）ＰＤＡＰ患者按照ＩＳＰＤ制定的诊断标准
［２］。①有

ＰＤＡＰ的症状和体征，如腹痛和／或透出液浑浊，伴或

不伴发热；②透出液中白细胞计数＞１００×１０
６／Ｌ，中

性粒细胞比率＞５０％；③透出液培养有病原微生物

生长。符合以上３项标准中的２项即可诊断为

ＰＤＡＰ。（２）年龄≥１８岁。（３）针对ＰＤＡＰ接受系

统治疗并随访至终点事件发生。排除真菌感染的

患者。

１．２　相关定义　（１）治愈：合理使用抗菌药物治疗

３周，腹膜炎症状完全缓解，腹膜透析液转清，白细

胞计数下降至正常水平。（２）ＰＤＡＰ相关性死亡：因

活动性腹膜炎死亡，或因腹膜炎住院而死亡，或腹膜

炎发生２周内死亡。（３）再发：即４周内发生，致病

菌不同。（４）复发：即４周内发生，致病菌相同或培

养阴性。（５）重现：即４周后发生，致病菌相同。（６）

技术失败：因各种原因导致腹膜透析转为长期血液

透析（ｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ，ＨＤ）至少３个月或ＰＤＡＰ相关

性死亡。ＰａｅＰ发生率＝ＰａｅＰ例次数／有感染风险

的透析年，用每年发生的次数表示，复发性腹膜炎作

为单次计数。

１．３　研究方法　研究分组：根据细菌培养结果，将

患者分为ＰａｅＰ组和非ＰａｅＰ组（包括细菌培养为其

他细菌、培养阴性及未行培养的患者）。研究变量：

年龄、原发病、透析时间、临床表现、细菌培养结果、

药敏试验结果、腹膜透析液白细胞计数（腹膜炎起始

时、经验性治疗５ｄ后）、经验性治疗５ｄ后腹膜透析

液白细胞计数转阴（＜１００×１０
６／Ｌ）率、ＰＤＡＰ发生

前血清蛋白水平、感染期间血清蛋白水平、Ｃ反应蛋

白（ＣＲＰ）、降钙素原（ＰＣＴ）及总体疗效评价（治愈、

复发、重现、拔管或ＰＤＡＰ相关性死亡）。

１．４　统计学方法　应用ＳＰＳＳ２２．０软件进行统计

学分析。符合正态分布的计量资料以（狓±狊）表示，
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两组间比较采用独立样本狋检验；非正态分布的计

量资料以犕（犘２５，犘７５）表示，组间比较采用秩和检

验；多组数据比较采用单因素方差分析。计数资料

比较采用卡方检验。采用二元ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析铜

绿假单胞菌感染对ＰＤＡＰ短期预后的影响。以犘≤

０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　一般资料　共纳入腹膜透析患者１２４例，其中

男性７６例（６１．３％），女性４８例（３８．７％）。原发病：

慢性肾炎７４例（５９．７％），糖尿病３３例（２６．６％），高

血压肾损伤１１例（８．９％），慢性间质性肾炎２例

（１．６％），多囊肾、药物肾损伤、新月体性肾炎及结

缔组织病肾损伤各１例（各占０．８％）。病例筛选流

程见图１。共发生１６４例次腹膜炎（腹膜透析液培

养阳性１２８例次，阴性２９例次，７例次未培养）。中

心患者２年随访１６７３５患者月，腹膜炎发生率为

０．１２例次／（患者·年）。

２．２　病原菌检出情况　１２８例次培养阳性患者共

检出病原菌１２９株，革兰阳性菌８９株（６９．０％），主

要为表皮葡萄球菌３７株（２８．７％），金黄色葡萄球菌

１８株（１４．０％），其他革兰阳性菌３４株（２６．４％）；革

兰阴性菌４０株（３１．０％），其中铜绿假单胞菌１６株

（１２．４％），大肠埃希菌７株（５．４％），肺炎克雷伯菌

４株（３．１％），阴沟肠杆菌３株（２．３％），其他革兰阴

性菌１０株（７．８％）。

２．３　临床特点及基线值比较　ＰａｅＰ组１６例患者，
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　　注：ＥＳＩ为腹膜透析置管隧道出口感染。

图１　腹膜透析患者纳入筛选流程

犉犻犵狌狉犲１　Ｓｃｒｅｅｎｉｎｇｐｒｏｃｅｓｓｏｆｐｅｒｉｔｏｎｅａｌｄｉａｌｙｓｉｓｐａｔｉｅｎｔｓ

非ＰａｅＰ组１４８例患者（包括培养阳性１１２例，阴性

２９例，未培养７例）。ＰａｅＰ组共有１１例发生１６例

次感染，占ＰＤＡＰ患者的８．９％，其中５例重现，６

例（３７．５％）腹膜透析置管伴隧道出口感染，高于非

ＰａｅＰ组［１８．２（２７／１４８）］，差异无统计学意义（χ
２＝

２．２４１，犘＝０．１３４），且４例腹膜透析置管隧道出口

感染检出铜绿假单胞菌。３６．４％（４／１１）ＰａｅＰ为频

发腹膜炎，高于非ＰａｅＰ患者［８．８％（１０／１１３）］，差

异有统计学意义（χ
２＝７．５７７，犘＝０．００６）。两组患

者年龄、性别、糖尿病比例及尿素、肌酐、血红蛋白、

清蛋白的基线值比较，差异均无统计学意义（均犘＞

０．０５）。见表１。

表１　ＰａｅＰ组与非ＰａｅＰ组患者一般资料及透析前基线值比较

犜犪犫犾犲１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｅｎｅｒａｌａｎｄｐｒｅｄｉａｌｙｓｉｓｂａｓｅｌｉｎｅｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅＰａｅＰｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｎｏｎＰａｅＰｇｒｏｕｐ

组别
年龄

（岁）

男性

（％）

透析时间

（个月）

糖尿病

（％）

尿素

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

肌酐

（μｍｏｌ／Ｌ）

血红蛋白

（ｇ／Ｌ）

清蛋白

（ｇ／Ｌ）

腹膜炎发生前

清蛋白（ｇ／Ｌ）

ＰａｅＰ组

（狀＝１６）

４３．３９±１０．７６ ６３．６（７／１１） １３．８３±４．９２ ４５．５（５／１１） ３１．９１±１３．４６ ７９１．０７±２３２．９３ ８１．５７±１５．３５１ ３６．２８±８．２９ ３１．７５±７．１２

非ＰａｅＰ组

（狀＝１４８）

４７．５４±１６．５７ ６１．１（６９／１１３）３８．５３±３５．７７ ２７．４（３１／１１３）３０．０３±１４．９２ ７８２．９７±２３４．５１ ８３．８４±２０．５３８ ３４．３±６．３４ ３４．８６±５．９１

狋／χ
２ －１．０３５ ０．００５ －２．２８０ １．５８０ ０．４５２ ０．１２３ －０．４０１ １．０８３ －１．３１０

犘 ０．３０２ ０．９４６ ０．０２４ ０．２０９ ０．６５２ ０．９０２ ０．６８９ ０．２８１ ０．２０６

　　ＰａｅＰ组腹膜透析时间与表皮葡萄球菌ＰＤＡＰ

患者比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）；较大肠埃

希菌、肺炎克雷伯菌和金黄色葡萄球菌ＰＤＡＰ患者

的腹膜透析时间短，差异均有统计学意义（均犘＜

０．０５），见图２。
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图２　ＰＤＡＰ不同细菌感染患者腹膜透析龄比较

犉犻犵狌狉犲２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｐｅｒｉｔｏｎｅａｌｄｉａｌｙｓｉｓａｇｅｓｏｆＰＤＡＰ

ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｂａｃｔｅｒｉａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

２．４　临床表现及感染期间实验室检查　ＰａｅＰ组腹

痛的比率较非ＰａｅＰ组患者高（１００％ ＶＳ４８．６％），

差异有统计学意义（犘＜０．００１）；两组患者的其他临

床表现如腹膜透析液浑浊（１００％ ＶＳ８４．５％）、超滤

量减少（８１．３％ ＶＳ８４．５％）、发热（１００％ ＶＳ８７．２％）

的比率比较，差异均无统计学意义（均犘＞０．０５）。

与非ＰａｅＰ组比较，ＰａｅＰ组患者感染起始时腹膜透

析液白细胞计数及血白细胞计数、血红蛋白、血钾、

ＰＣＴ比较，差异均无统计学意义（均犘＞０．０５）；Ｐａ

ｅＰ组患者感染起始时腹膜透析液多核细胞比率及

血ＣＲＰ较高，血清蛋白水平较低，差异均有统计学

意义（均犘＜０．０５）；治疗５ｄ时ＰａｅＰ组患者腹膜透

析液白细胞计数高于非ＰａｅＰ组，差异有统计学意

义（犘＝０．００１）。见表２。

表２　ＰａｅＰ组与非ＰａｅＰ组实验室检查结果比较

犜犪犫犾犲２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｌａｂｏｒａｔｏｒｙｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅＰａｅＰｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｎｏｎＰａｅＰｇｒｏｕｐ

组别

感染起始时腹膜透析液检查

白细胞计数

（×１０６／Ｌ）

多核细胞比率

（％）

感染起始时血液检查

白细胞计数

（×１０６／Ｌ）

ＣＲＰ

（ｍｇ／Ｌ）
ＰＣＴ

血红蛋白

（ｇ／Ｌ）

清蛋白

（ｇ／Ｌ）

钾

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗５ｄ时腹膜

透析液白细胞计数

（×１０６／Ｌ）

ＰａｅＰ组

（狀＝１６）

２３４８．５（７４９．５，７５１９．３） ９０．７０（８４．００，９５．３０） ７．８９±２．７２ ９６．６１±６６．１７ ０．２２±０．１０ ９０．４４±１６．３６ ２５．６２±４．４２ ４．７４±０．６９ ２４７（２２，１９４１）

非ＰａｅＰ组

（狀＝１４８）

２４７．０（２２．０，１９４１．０） ８３．１５（７４．２５，９１．９２） ７．７０±３．３６ ４５．８７±４４．６５ ９．２２±５．０２ １００．１５±１９．４１ ２９．４６±８．２５ ４．４７±０．８１１ ２６（１０，１３８）

犣／狋 －１．６４１ －２．１９５ ０．１６０ ２．０７８ －０．９４３ －１．４３０ －３．１２７ １．２１６ －３．２２４

犘 ０．１０１ ０．０２８ ０．８７４ ０．０４２ ０．６２４ ０．１５７ ０．００７ ０．２２６ ０．００１

２．５　两组患者的疾病转归情况　ＰａｅＰ组１例治

愈，９例拔管，１例死亡。拔管患者中，１例因残肾功

能好转暂时停止透析，３例 ＨＤ过渡后再次置管，５

例永久转为ＨＤ。与非ＰａｅＰ组比较，ＰａｅＰ组治疗５ｄ

腹膜透析液白细胞计数转阴率较低（均犘＜０．０５）；

此外ＰａｅＰ组患者治愈率低于非ＰａｅＰ组，技术失败率

高于非ＰａｅＰ组，差异均有统计学意义（均犘＜０．０５）；

两组患者病死率比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

见表３。

表３　ＰａｅＰ组与非ＰａｅＰ组患者疾病转归比较（％）

犜犪犫犾犲３　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｐｒｏｇｎｏｓｉｓｂｅｔｗｅｅｎｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅＰａｅＰｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｎｏｎＰａｅＰｇｒｏｕｐ（％）

组别 治疗５ｄ腹膜透析液白细胞计数转阴率 治愈率 病死率 技术失败率

ＰａｅＰ组 ３１．３（５／１６） ６．３（１／１６） ９．１（１／１１） ５４．５（６／１１）

非ＰａｅＰ组 ６６．９（９９／１４８） ７５．７（１１２／１４８） ２．７（３／１１３） １７．７（２０／１１３）

χ
２ ７．９０６ ３２．４８ １．３３０ ８．２１３

犘 ０．００５ ＜０．００１ ０．２４９ ０．００４

　　注：在计算病死率和技术失败率时，ＰａｅＰ组删除了重现的５例患者，非ＰａｅＰ组删去了重现的３５例患者。

２．６　铜绿假单胞菌药敏试验　２０１９—２０２０年腹膜

透析液培养检出的１６株铜绿假单胞菌的药敏试验

结果：对头孢吡肟、阿米卡星、妥布霉素、左氧氟沙星

的敏感率均＞９０％，对氨曲南、头孢他啶、亚胺培南、

美罗培南、庆大霉素、头孢哌酮／舒巴坦、环丙沙星的

敏感率为５３．８％～８７．５％。见表４。
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表４　２０１９—２０２０年ＰａｅＰ组患者检出铜绿假单胞菌对常见

抗菌药物的药敏试验结果

犜犪犫犾犲４　 Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｉｎｇｒｅｓｕｌｔｓｏｆ

犘狊犲狌犱狅犿狅狀犪狊犪犲狉狌犵犻狀狅狊犪ｄｅｔｅｃｔｅｄｆｒｏｍｐａｔｉｅｎｔｓ

ｉｎｔｈｅＰａｅＰｇｒｏｕｐｆｒｏｍ２０１９ｔｏ２０２０

抗菌药物
检测

菌株数

敏感率

（％）

耐药率

（％）

中介率

（％）

头孢他啶 １４ ６４．３ ２１．４ １４．３

头孢吡肟 １３ ９２．３ ０ ７．７

头孢哌酮／舒巴坦 １３ ６１．５ ２３．１ １５．４

氨曲南 １３ ５３．８ １５．４ ３０．８

亚胺培南 １６ ８７．５ １２．５ ０

美罗培南 １６ ８７．５ １２．５ ０

阿米卡星 １４ ９２．９ ７．１ ０

庆大霉素 １３ ８４．６ ７．７ ７．７

妥布霉素 １２ １００ ０ ０

左氧氟沙星 １４ ９２．９ ７．１ ０

环丙沙星 １４ ７８．６ ０ ２１．４

３　讨论

铜绿假单胞菌是ＰＤＡＰ主要的革兰阴性病原

菌之一，ＰａｅＰ常合并出口处感染、隧道炎，对抗菌药

物治疗不敏感，复发或重现率高，腹膜透析管拔除率

高，是永久退出腹膜透析的危险因素［３４］。对于反复

重现或严重隧道感染的患者，拔管后重置腹膜透析

管并更换隧道是降低技术失败率的有效手段［１］。

本研究中ＰａｅＰ组患者伴腹膜透析置管隧道出

口感染发生率为５４．５％，其中６６．７％为合并铜绿假

单胞菌腹膜透析置管隧道出口感染，高于非ＰａｅＰ

组患者，与国外报道［４］类似。铜绿假单胞菌腹膜透

析置管隧道出口感染可导致隧道炎、腹膜炎，是导致

难治性ＰＤＡＰ的重要原因，也是导致腹膜透析导管

拔除的原因之一［２］。研究［２］显示，腹膜透析置管术

后，给予出口处预防性使用庆大霉素比莫匹罗星更

有利于预防铜绿假单胞菌感染，同时也可以预防革

兰阳性菌及其他革兰阴性菌腹膜透析置管隧道出口

感染。本研究中有４例患者出现难治性铜绿假单胞

菌腹膜透析置管隧道出口感染。铜绿假单胞菌腹膜

透析置管隧道出口感染治疗效果不佳的可能原因

是：（１）由于腹膜透析置管隧道出口感染中革兰阳性

菌占比较多，因此，ＩＳＰＤ指南建议采用更偏向于革

兰阳性菌的抗菌药物预防感染。本中心按照ＩＳＰＤ

指南推荐在腹膜透析置管术后采用出口处预防性使

用莫匹罗星预防感染。因此对革兰阴性菌，尤其是

铜绿假单胞菌感染预防效果有限［３］。（２）由于国内

只有庆大霉素注射液，本研究中大多数患者虽然给

予了庆大霉素外敷，但治疗效果不佳。首先，铜绿假

单胞菌在潮湿的环境中容易生长，因此，庆大霉素注

射液替代庆大霉素乳膏并不是最佳选择，所以即使

在出口局部给予庆大霉素外用，铜绿假单胞菌腹膜

透析置管隧道出口感染的根治率仍不高。其次，由

于腹膜透析置管隧道出口感染中假单胞菌的细菌含

量高，且容易形成生物膜，理论上如果局部庆大霉素

浓度不足，无法达到药物所需的最低抑菌浓度，即降

低了局部抗菌药物的疗效。然而铜绿假单胞菌腹膜

透析置管隧道出口感染外用抗菌药物并没有具体的

推荐剂量。国内理想预防和治疗铜绿假单胞菌腹膜

透析置管隧道出口感染的方法仍有待确定。另外，

有对于庆大霉素耐药的铜绿假单胞菌腹膜透析置管

隧道出口感染采用多黏菌素治疗成功的个案［４］可以

作为参考。但由于多黏菌素的抗菌谱广，长期使用

继发真菌感染的风险增高［５］。２０２２年ＩＳＰＤ指南更

新版推荐铜绿假单胞菌腹膜透析置管隧道出口感染

应至少使用２种敏感抗菌药物，多为庆大霉素乳膏

外用，联合口服喹诺酮类抗菌药物。对于较严重的、

感染愈合缓慢或复发铜绿假单胞菌腹膜透析置管隧

道出口感染，可根据药敏试验结果联合第２种抗铜

绿假单胞菌药物，持续到腹膜透析置管隧道出口表

现完全正常，治疗时间需要３周。但研究
［６］显示，即

使使用了上述治疗方案，铜绿假单胞菌腹膜透析置

管隧道出口感染治疗成功率仅５０％，而且有３６％的

患者转为永久 ＨＤ。因此，如果腹膜透析置管隧道

出口感染治疗效果不佳时，即使未出现腹膜炎，也有

必要更换导管，同时重建隧道。但具体拔管时机仍

有待探讨。由于铜绿假单胞菌腹膜透析置管隧道出

口感染极易导致隧道炎及腹膜炎，因此一旦诊断应

进行隧道Ｂ超监测。如果同时合并铜绿假单胞菌

导管相关感染，必须同时拔除腹膜透析管［７］。本研

究中４例合并严重隧道感染，且腹膜透析液细菌培

养均为铜绿假单胞菌，给予拔管后，隧道感染均完全

治愈，在 ＨＤ过渡后，２例再次成功置管，继续腹膜透

析治疗，１例因残肾功能好转，暂停腹膜透析，仅１例

改为永久 ＨＤ治疗。此外，本研究ＰａｅＰ患者透析

时间较短，说明应加强透析早期腹膜透析置管隧道

出口处管理，提高腹膜透析置管隧道出口处分泌物

的细菌培养率，并积极处理感染问题。
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由于铜绿假单胞菌容易形成生物膜，抗菌药物

较难达到最低抑菌浓度，因此，即使选用了体外敏感

的抗菌药物，复发或重现率仍然较高［８］，导致治疗失

败。２０２２年ＩＳＰＤ指南推荐，ＰａｅＰ至少选用２种抗

菌药物联合抗感染，疗程延长至３周。而有研究
［９］

表明，３种抗菌药物联用并不比２种更有效。如果２

种敏感抗菌药物联合治疗５ｄ，腹膜透析液白细胞计

数未转阴，应尽快拔管。拔管后继续使用敏感抗菌

药物２周。一项回顾性研究
［１０］显示，铜绿假单胞菌

ＰＤＡＰ的拔管率超过６０％，选用合适的抗菌药物治

疗５ｄ，腹膜透析液白细胞计数仍＞１００×１０
６／Ｌ或

合并隧道炎时，应及时给予拔管。延迟拔管不仅可

能丧失再次恢复腹膜透析的机会，增加死亡风险。

但对于重现或复发的患者，如治疗效果好，考虑为生

物膜形成可能，应给予拔管后立即重置［６］。本研究

中，ＰａｅＰ组患者频发腹膜炎比例、拔管及技术失败

率较非ＰａｅＰ组高。１例患者因延迟拔管导致死亡；

５例患者重现，治疗５ｄ腹膜透析液白细胞计数未转

阴，均给予拔管；４例永久性转为ＨＤ，有１例再次成

功腹膜透析置管，虽然退出率仍较高，但本研究中，

ＰａｅＰ组患者病死率与非ＰａｅＰ组比较，差异无统计

学意义，说明及时拔管可降低死亡风险，并且部分患

者有机会再次恢复腹膜透析治疗。

本研究发现，ＰａｅＰ患者感染临床表现全身中毒

症状不重，但全部出现了腹痛，腹膜透析液明显浑

浊，ＰＤＡＰ相关症状相对较重。感染期间ＣＲＰ更

高，清蛋白水平也较低，说明炎症反应较强。起始感

染时腹膜透析液白细胞计数和经验性治疗５ｄ的腹

膜透析液白细胞计数高于非ＰａｅＰ。ＰａｅＰ组经验性

治疗５ｄ腹膜透析液转阴率低于非ＰａｅＰ组。对铜

绿假单胞菌感染有效的抗菌药物包括第三代头孢菌

素、氨基糖甙类、喹诺酮类、碳青霉烯类。因此，按照

指南推荐的头孢唑林联合头孢他啶或庆大霉素的经

验性治疗方案［３］，理论上可以覆盖铜绿假单胞菌。

但近年来铜绿假单胞菌药敏试验结果中，对碳青霉

烯类、头孢他啶、环丙沙星的敏感性较前有所下降，

而妥布霉素及阿米卡星对铜绿假单胞菌敏感性达

１００％，明显较庆大霉素高
［１１］。因此，对于既往曾有

铜绿假单胞菌感染病史的患者，可以采用这两种氨

基糖苷类药物之一作为经验性治疗。而对头孢他

啶、美罗培南、亚胺培南、庆大霉素、环丙沙星、左氧

氟沙星的耐药率均＜３０％，仍可作为经验性治疗

药物［１２］。头孢吡肟由于对革兰阳性及革兰阴性菌

感染均有效，２０２２年ＩＳＰＤ更新指南推荐可作为单

一经验性用药的选择［３］。而本研究发现其对铜绿假

单胞菌也有较强作用，因此，推测使用第四代头孢菌

素对ＰａｅＰ的经验性治疗可能获得较好的效果。

综上所述，ＰａｅＰ常继发于腹膜透析置管隧道出

口感染，复发或重现率高，是导致技术失败的重要原

因。加强腹膜透析置管隧道出口处管理，确诊为铜

绿假单胞菌腹膜透析置管隧道出口感染时应定期监

测隧道超声及腹膜透析液常规实验室检测，联合抗

感染，延长治疗时间。治疗效果不佳时应及时拔管，

可有效降低永久退出腹膜透析的比例。本研究为单

中心研究，观察时间较短，且样本量较少，结果可能

存在偏倚。未来需要开展多中心前瞻性研究探讨覆

盖铜绿假单胞菌腹膜透析置管隧道出口感染及ＰａｅＰ

的经验性治疗方案及难治性腹膜透析置管隧道出口

感染的拔管时机。

利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突。
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