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【摘要】目的：腹膜炎是维持性腹膜透析（peritoneal dialysis，PD）患者的主要并发症，是腹膜透析技术失败的主

要原因，重者将导致腹膜衰竭、甚至患者死亡。作者对 2010 年国际腹膜透析协会关于腹膜透析相关感染的治疗指南

中腹膜炎的治疗部分进行解读，便于临床医师、药师在临床药物治疗中参考。方法：从腹膜透析相关性腹膜炎的诊断、

初始经验治疗、后续治疗方面进行解读，详细介绍腹膜透析相关性腹膜炎的规范抗感染治疗。结果与结论：腹膜炎时

的规范用药非常重要，不仅要尽早地合理选择适当的经验用药，还要选择用药途径、用药频率，以及后续根据药敏结

果调整用药，从而促进患者腹膜炎的治愈以及腹膜功能的恢复。
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Interpretation on the part of peritonitis management in peritoneal dialysis-related infections recommendations 
(2010 update)

ZHAO Hui-ping  
（Department of Nephrology, Peking University People's Hospital, Beijing 100044, China）

【Abstract】 Objective: Peritonitis remains a leading complication of peritoneal dialysis (PD), and peritonitis is the major cause 

of technique failure in PD. Severe and prolonged peritonitis can lead to peritoneal membrane failure and even result in death. The article 
intends to interpret peritonitis management sections in ‘PD-related infections recommendations: 2010 update’ published by International 
Society for Peritoneal Dialysis (ISPD) so as to be referred by clinician and pharmacist. Methods: The recommendations on the diagnosis, 
initial experiential therapy and the further treatment in peritoneal dialysis-related peritonitis were interpreted, especially introducing 
normative anti-infection treatment of peritoneal dialysis-related peritonitis. Results and conclusion: The normative medication in PD-
related peritonitis is very important. The treatment effects depend on not only the choice of the initial experiential therapy, but also the route 
and the frequency of administration, and the following adjustment of the medication due to the antimicrobial result.
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腹膜透析（peritoneal dialysis，PD）是终末期

肾脏病（end stage renal disease，ESRD）患者的主

要肾替代治疗方法之一。尽管近年来 PD 患者的生

存时间不断延长，生活质量不断提高，但是腹膜炎

仍然是其主要并发症。腹膜炎是 PD 技术失败、导

致 PD 患者转至血液透析的主要原因。一旦发生腹

膜炎，PD 患者会出现腹膜的超滤功能下降，超滤减

少，甚至负超滤。腹膜炎期间由于腹膜通透性增高，

导致蛋白质经 PD 的丢失增加，患者出现低蛋白血

症，营养不良加重。此外，严重而持久的腹膜炎会

导致患者腹膜衰竭、甚至死亡。因此腹膜炎时的规

范用药非常重要，及时有效的治疗可以使腹膜炎得

以治愈，使患者回到 PD。如果不及时有效地治疗，

可能会出现永久的腹膜损伤甚至患者死亡。在 PD
患者感染相关的死亡中 , 大约 18% 与腹膜炎相关 [1]。

因此，国际腹膜透析协会（international society 
of peritoneal dialysis，ISPD）指出：各 PD 中心应

持续关注 PD 相关感染的预防和治疗 [2-4]。为了更

好地治疗 PD 相关性腹膜炎，ISPD 自 1983 年首次

提出 PD 相关感染的指南之后，在 1989 年、1993 年、
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革兰涂片染色、细菌培养来证实（证据）。如果流

出液白细胞总数 >100 个 /μL（留腹至少 2h 以上），

多形核中性粒细胞 >50%，支持感染性腹膜炎的诊断。

3   腹膜炎的初始经验治疗

3.1   初始治疗经验性抗生素的选择   
一旦明确了腹膜炎的诊断，在正确留取了微生物

标本后，尽早开始经验性抗生素治疗非常重要。同时，

应该努力查找引起腹膜炎的诱因，包括询问患者有无

肠道感染史，了解腹透换液操作情况，检查出口和隧

道有无感染等，以预防下次腹膜炎的发生。

选择抗生素的抗菌谱必须覆盖革兰阳性菌和阴

性菌，同时还应该考虑到患者和腹透中心的微生物

感染和药敏史。万古霉素或头孢菌素可以覆盖革兰

阳性菌，三代头孢菌素或氨基糖苷类药物可以覆盖

革兰阴性菌（证据 )。
在许多中心，应用一代头孢如头孢唑啉或头孢噻

吩和一种广谱抗革兰阴性菌药物（包括覆盖抗绿脓杆

菌）的用药方案已被证明是合适的。已经有研究 [10-11]

显示，这个方案和应用万古霉素加上一种针对革兰阴

性菌的药物有相同的结果。然而，在许多中心有较高

的耐甲氧西林菌株的感染率，这时应使用万古霉素针

对革兰阳性菌和另一种药物针对革兰阴性菌 [12]。

氨基糖苷类药、头孢他定、头孢吡肟或碳青霉

烯类的抗菌谱都能覆盖革兰阴性菌。只有当药敏结

果支持应用喹诺酮类抗生素，才可将它作为针对革

兰阴性菌的经验性治疗。对于头孢菌素过敏的患者，

如果不用氨基糖苷类药物，可用氨曲南替换头孢他

定或头孢吡肟来针对革兰阴性菌。

氨基糖苷类药物疗程延长时会增加前庭和耳毒

性，短程使用既安全便宜，又能有较好的抗革兰阴

性菌的效果。CAPD 腹膜炎的患者每天 1 次给予庆

大霉素（40 mg·(2L)-1，腹腔内加药）和每次交换给

药（10 mg·(2L)-1，腹腔内加药，每天 4 次 ) 同样有

效 [13]。尚无有力的证据表明短程使用氨基糖苷类药

物会损害残存肾功能 [14-15]。如果有替换方案，并不提

倡反复应用氨基糖苷类药物或延长使用（例如超过 2
周）。如果应用氨基糖苷类药物作为初始抗革兰阴性

菌治疗，强烈建议间歇给药并避免疗程超过 3 周。

有研究显示，单药治疗也是可能的。在一项随

机试验 [16] 中，对 CAPD 的患者应用亚胺培南 / 西

司他丁治疗腹膜炎和应用头孢他定加头孢唑啉一

1996 年、2000 年、2005 年 几 次 修 订 [5-8]，2010 年

再次更新了 PD 相关感染的指南 [1]，在全面系统地

总结了近年来的相关文献之后，提出了关于 PD 相

关感染的诊断治疗的若干建议和观点。

在我国，持续性不卧床腹膜透析（continuous 
ambulatory peritoneal dialysis，CAPD） 是 最 常 用

的腹透方式，是一种由患者自行换液的居家治疗方

式。笔者将基于 2010 年版 ISPD 腹膜透析相关感

染的治疗指南，系统介绍在 CAPD 患者发生腹膜炎

时的规范用药治疗。

1   腹膜透析（PD）相关腹膜炎的感染原因

在 PD 患者，许多原因可以引起腹膜炎，原因

不同，致病微生物也有差别。主要感染原因有 5 种 [9]。

1.1   污染

最可能的是皮肤或环境微生物污染，如连接时

污染、置管引起污染、管末端密封帽丢失或未能关

紧而导致渗漏等，以凝固酶阴性葡萄球菌最为常见。

1.2   导管相关性感染

如导管内生物膜形成 ( 复发、重现性腹膜炎 )、
出口处和隧道感染时，最常见的是葡萄球菌或绿脓

杆菌。

1.3   肠源性感染

如憩室炎、胆囊炎、肠缺血、结肠炎、胃穿孔

或肠穿孔、结肠镜检查，尤其是息肉切除术、便秘

时微生物透壁移行至腹腔，包括革兰阴性杆菌、念

珠菌和厌氧菌在内的肠道微生物。

1.4    菌血症

如牙科操作导致的暂时性菌血症、血管内装置

感染，通常是链球菌或葡萄球菌。

1.5    妇科来源感染

如腹膜腔阴道渗漏、阴道分娩、宫腔镜检查等，

通常是链球菌、念珠菌、某些革兰阴性杆菌感染。

2   PD 相关腹膜炎的诊断

腹膜炎患者通常表现为流出液混浊以及腹痛，

腹痛的程度具有微生物特异性（例如凝固酶阴性葡

萄球菌性腹膜炎常常腹痛较轻，而链球菌、革兰阴

性杆菌、金黄色葡萄球菌腹膜炎时腹痛较重），这

有助于指导临床医生决定是收入院或是门诊治疗。

腹透患者出现透析液混浊，即应考虑发生了腹膜炎。

这时可以通过 PD 流出液的白细胞计数、分类以及
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样有效。在另一个随机试验 [17] 中，头孢吡肟治疗

CAPD 相关腹膜炎和联合应用万古霉素加奈替米星

一样有效。

喹诺酮类（口服左氧氟沙星 250 mg·d-1 或培氟

沙星 400 mg·d-1) 可替换氨基糖苷类药物来覆盖革

兰阴性菌感染 [18-19]。然而，单独使用环丙沙星可能

会减慢金黄色葡萄球菌感染的控制，因此不是一个

理想的药物 [20]。

在 PD 早期，轻症腹膜炎如表皮葡萄球菌引起

的腹膜炎，口服头孢菌素治疗是有效的 [21]。如果

致病菌对甲氧西林和一代头孢菌素敏感，且由于某

些原因，不能腹腔或静脉应用抗生素时，口服头孢

菌素治疗也是可行的。但是口服治疗不适用于较为

严重的腹膜炎患者。

3.2   抗生素的给药途径与频率

指南中指出：治疗腹膜炎时，腹腔内应用抗生

素优于同样剂量的静脉用药；间断用药与连续用药

同样有效。

在 CAPD 患者发生腹膜炎时腹腔使用抗生素

优于静脉应用抗生素 [12]，因为经腹腔使用可在局

部达到较高的药物浓度。例如，经腹腔给庆大霉素

20 mg·L-1，局部的药物浓度会明显高于对其敏感的

致病菌的最小抑菌浓度（MlC）。经静脉应用相同

剂量的庆大霉素会导致较低的腹腔内药物浓度。腹

腔给药的另一好处是，患者经适当的培训后可自行

在家用药，还避免了静脉穿刺。当怀疑发生药物相

关的毒性反应时，应监测氨基糖苷类药物和万古霉

素的药物浓度。

经腹腔使用抗生素可在每次交换时应用（即持

续给药 ) 或每天 1 次 ( 即间断给药 ) 应用 [22-25]。间

断给药时，加有抗生素的腹透液至少要存腹 6 h，

以使抗生素被充分吸收进入全身循环中。大多数

抗生素在腹膜炎期间吸收会明显增强（如在没有腹

膜炎时腹腔内应用万古霉素约 50% 被吸收，在发

生腹膜炎时 90% 被吸收 )，但接下来换入新腹透液

时，药物会重新从血液进入腹腔。表 1 详细列出了

CAPD 腹膜炎患者腹腔内应用抗生素时持续和间断

给药的推荐剂量。

3.3   加药方法

抗生素加药应该使用无菌技术。万古霉素、氨

基糖苷类药和头孢菌素可混于一袋透析液中而不

会失去其生物活性。然而，由于药物的化学不相容

表 1  CAPD 患者腹腔内使用抗生素的推荐剂量 a [1]

抗生素类型
间断用药（每次交
换，每日 1 次）

持续用药（mg·L-1;
所有换液时）

氨基糖苷类

阿米卡星 2 mg·kg-1 LD 25，MD 12
庆大霉素，奈

替米星，或
妥布霉素

0.6 mg·kg-1 LD 8，MD 4

头孢菌素类
头孢唑啉，头

孢噻酚，或
头孢拉定

15 mg·kg-1 LD 500， MD 125

头孢吡肟 1 000 mg LD 500，MD 125
头孢他定 1 000~1 500 mg LD 500， MD 125
头孢唑肟 1 000 mg LD 250， MD 125

青霉素类

阿莫西林 ND LD 250~500，MD 50
氨苄西林，苯

唑西林，或
萘夫西林

ND MD 125 

阿洛西林 ND LD 500， MD 250

青霉素 G ND 
LD 50 000 u，
MD 25 000 u

喹诺酮类

环丙沙星 ND LD 50， MD 25 
其他类

氨曲南 ND LD 1 000，MD 250 
达托霉素 ND LD 100，MD 20 
立奈唑胺 200~300 mg qd po
替考拉宁 15 mg·kg-1 LD 400， MD 20

万古霉素
15~30 mg·kg-1，
   5~7 天 / 次

LD 1 000， MD 25 

抗真菌药 
两性霉素 B NA 1.5
氟康唑 200 mg ip，每 24~48 h

复合药
氨苄西林 / 舒

巴坦
2 g q12h LD 1 000，MD 100

亚胺培南 / 西
司他丁

1 g bid. LD 250, MD 50

奎奴普丁 / 达
福普汀

25 mg·L-1，隔袋 1 次 b

甲氧苄啶 / 磺胺
甲基异噁唑

960 mg bid po

注：ND= 没有数据；qd= 每日 1 次；NA= 不适用；ip = 腹腔内加药；

bid = 每日 2 次；LD= 负荷剂量 (mg·L-1)；MD= 维持剂量 (mg·L-1)；a 在有

残余肾功能的患者（定义为尿量 >100mL·d-1），经肾脏清除的药物，按经

验药物剂量应增加 25％；b 联合静脉给药每次 500mg，每日 2 次。

性，氨基糖苷类药不应和青霉素加到同一袋透析液

中（尽管氨基糖苷类和头孢菌素类能被加入同一袋

中）。对于任何需要混用的抗生素，必须分别用不

同的注射器来加。即使万古霉素和头孢他定加到同

一袋透析液中（≥ 1 L）是相容的，但如果在同一
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个注射器中混合或加到一个空透析液袋中再灌入腹

腔，则不相容。

3.4   辅助性治疗

3.4.1  预防性抗真菌治疗  大多数真菌性腹膜炎发

作之前，都有抗生素应用史 [26-27]。在真菌性腹膜炎

发生率较高的中心，预防性抗真菌治疗可以防止一

些患者念珠菌性腹膜炎的发生 [28-31]。许多研究观

察了在抗生素治疗期间预防性口服制霉菌素或氟康

唑以防止真菌性腹膜炎，结果不一。在真菌性腹膜

炎发生率高的中心这种做法是有益的，而在那些发

生率低的中心未发现益处 [32]。关于预防应用氟康

唑治疗的疗效和潜在的问题，数据很少。因此每个

PD 中心必须研究其真菌性腹膜炎的历史，然后分

析这样的治疗方法是否可能有益并作出决定。

3.4.2  肝素  对于流出液混浊的患者，在灌入的腹

透液中加入肝素（500 u·L-1）对防止纤维蛋白阻塞

导管可能是有好处的。

3.4.3  尿激酶 研究 [33-34] 显示，与安慰剂相比，腹

腔内应用尿激酶在完全治愈持续性腹膜炎、或在对

耐药性腹膜炎的初始治疗反应中未见任何益处。同

样，在持续性腹膜炎或确诊为腹膜炎时应用尿激酶

溶解纤维蛋白，对拔管和复发率也无影响。

3.4.4  常规腹腔灌洗 尽管 1 次或 2 次快速交换通常

有助于减轻疼痛，但研究 [12] 显示，常规腹腔灌洗

未显示任何作用。持续的腹腔灌洗（24~48 h）通

常用于感染性休克及腹透流出液严重混浊时。

4   细菌培养及药敏结果回报后的后续治疗

一旦知道了细菌培养和药敏的结果，即应调

整抗生素治疗至敏感的窄谱抗生素。对于有残存

肾功能的患者（例如，残肾的肾小球滤过率≥ 5 
mL·min-1·(1.73m)-2），经肾脏排泄的抗生素的剂量

需要相应调整（观点）。

在 2010 年版的腹透相关感染治疗指南中，依据

微生物的培养结果，分别介绍了 10 种不同细菌导致

的腹膜炎的特点和处理。现将临床上常见的几类细

菌导致腹膜炎的临床特点和治疗要点汇总为表 2，

供大家参考。

致病菌 细菌来源 临床特征 治疗要点

凝固酶阴性葡萄球菌 常由于接触污染所致；很少与导管感
染相关

通常是轻型腹膜炎；大多数患者仅有
轻微腹痛；对抗生素反应性好；有
时会导致复发性腹膜炎，可能与生
物膜形成有关

基于药敏结果，继续给予覆盖革兰阳
性菌的治疗；疗程通常 2 周；当寻
找原因以防止再发时需回顾并检查
患者操作；一旦出现导管内生物膜
形成导致复发性腹膜炎，推荐更换
腹透管

链球菌和肠球菌 肠球菌常来源于胃肠道，需要考虑腹
腔内疾病，也可能源于接触污染；
一些链球菌种可来源于口腔，应该
评估口腔卫生；链球菌和肠球菌也
可能来自出口和隧道感染，要仔细
检查出口和隧道

链球菌和肠球菌性腹膜炎通常导致严
重的腹痛；链球菌腹膜炎易于经抗
生素治愈，而肠球菌腹膜炎较为严
重

应基于药敏结果选择药物，在致病菌
敏感的情况下，最好经腹腔给予氨
苄西林治疗；治疗肠球菌腹膜炎，
可与一种氨基糖苷类抗生素合用；
疗程通常 14 d（链球菌）、21 d（肠
球菌）；如腹膜炎伴有出口或隧道
感染，考虑 拔除导管 , 疗程 21 d

金黄色葡萄球菌 可能源于接触污染，也常源于透析管
感染；要仔细检查导管出口和隧道

可导致严重的腹膜炎；如果腹膜炎发
生时合并出口感染，且致病菌相同，
通常就是难治性腹膜炎，必须拔管

对于耐甲氧西林的金黄色葡萄球菌菌
种，必须用万古霉素治疗，疗程至
少 21d；利福平可以作为预防金黄
色葡萄球菌腹膜炎复发或重复感染
时的一种辅助治疗；PD 停止至少
2 周后，可尝试再次开始

绿脓杆菌腹膜炎 通常与导管感染相关 如果导管感染和腹膜炎同时存在，或
腹膜炎之前就已有导管感染，必须
拔管；可能导致永久的腹膜损害；
及时拔管、使用 2 种抗假单胞菌的
抗生素可以带来较好的预后

应该使用 2 种抗生素治疗；疗程至少
21 d；拔管后，继续抗生素治疗至
少 2 周

真菌性腹膜炎 最常分离到的真菌包括白色念珠菌以
及其他念珠菌种

是一种严重的并发症，对于因细菌性
腹膜炎而长时间使用抗生素者应高
度 警 惕 本 病； 预 后 差， 可 导 致 约
25% 的患者死亡；迅速拔管会降低
患者的死亡风险

初始治疗可以联合应用两性霉素 B 和
氟胞嘧啶，得到培养结果后再使用
敏感药物；通过显微镜检查或培养
确定真菌性腹膜炎之后应该立即拔
管；如果使用氟胞嘧啶，需要定期
监测血药浓度

表 2  常见腹膜炎的临床特点及治疗要点
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5   腹膜炎的疗程

指南明确指出，腹膜炎的治疗最少需要 2 周，

对于严重的感染，推荐治疗 3 周 ( 观点 )。
对凝固酶阴性葡萄球菌腹膜炎和培养阴性的腹

膜炎患者，流出液清亮后抗生素治疗至少 7 d，总疗

程不少于 14 d。但那些对初始抗生素治疗反应缓慢

（尤其是金黄色葡萄球菌腹膜炎、革兰阴性菌腹膜

炎和肠球菌腹膜炎）的患者，建议疗程 3 周 ( 无论

导管拔除与否 )。拔管后（如真菌、金黄色葡萄球菌、

绿脓杆菌感染后），应该继续使用足量疗程的抗生素。

6   难治性腹膜炎

当采用适当的抗生素治疗 5 d 后，腹透流出液

仍不清亮 , 腹膜炎未能控制，即定义为难治性腹膜

炎。此时应拔除导管以保护腹膜备将来使用（证

据） [1]。拔除导管可以预防难治性腹膜炎导致的发

病率和死亡率，并利于保护腹膜以备将来的腹膜透

析。如果致病菌和以前发生腹膜炎的致病菌一样，

应强调在腹透液转清亮后更换腹膜透析管。

7   小结

综上，腹膜透析相关性腹膜炎时的规范用药至

关重要，不仅要尽早地合理选择适当的经验用药，

还要选择用药途径、用药频率，以及后续根据药敏

结果调整用药，从而促进患者腹膜炎的治愈以及腹

膜功能的恢复。
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7 种药物有效血药浓度参考范围的探讨

杨云，颜耀东，刘茵，张学慧

（空军航空医学研究所附属医院，北京 100089）

【摘要】目的：探讨 7 种药物的有效血药浓度参考范围。方法：通过咨询已经开展治疗药物监测（TDM）医院的

工作人员，查询药品说明书，出版的书籍及检索相关文献，分析能够达到药物治疗目的的最低有效浓度和出现中毒反

应的最小中毒浓度，作为临床 TDM 值的参考范围。结果：初步确定了万古霉素、卡马西平、丙戊酸钠、地高辛、环

孢素、他克莫司和吗替麦考酚酯 TDM 监测指标及其参考范围。结论：药物 TDM 监测指标参考值可以为临床药师提

供参考，给临床医师个体化用药提供了药物调整剂量的依据，确保药物疗效。
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