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透出液免疫球蛋白G与腹膜透析相关性腹膜炎的关系
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摘 要：【目的】分析规律腹膜透析的终末期肾脏病患者透出液免疫球蛋白G（IgG）水平与腹膜透析相关性腹

膜炎（PDAP）之间的关系。【方法】采取回顾性队列研究分析方法，纳入 2015年 3月至 2015年 10月在我院规律腹膜

透析的终末期肾脏病患者，收集患者基线水平临床资料、血生化资料，以及腹水蛋白定量。按照是否发生PDAP分
为腹膜炎组和非腹膜炎组，比较两组患者之间的基线资料，采用Cox生存分析方法分析影响PDAP的危险因素。【结

果】最终纳入 61例规律腹膜透析患者，随访中位时间为 43个月，发生腹膜炎患者占 24.5%。两组比较发现，腹膜炎

组的基线腹水中总蛋白、IgG、免疫球蛋白A（IgA）、转铁蛋白（TRF）均高于非腹膜炎组，而血清甘油三酯和血清胆固

醇低于非腹膜炎组（P＜0.1）；基线透出液 IgG越高，发生PDAP的风险越大；基线高透出液 IgG（IgG>0.089 g/L）是腹

膜炎发生的独立危险因素［HR =1.046，95%CI为（0.696，1.571），P =0.018］。【结论】基线高透出液 IgG有助于预测

PDAP的发生。
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Abstract：【Objective】To investigate the relationship between dialysate immunoglobulin G（IgG）and peritoneal dial⁃
ysis-associated peritonitis（PDAP）in patients with end stage renal disease（ESRD）.【Methods】In this retrospective co⁃
hort study we enrolled 61 patients regularly followed up with ESRD between March 2015 and October 2015 in the Sun Yat-
sen University affiliated Tungwah Hospital and collected their clinical data at baseline. During the follow-up，the patients
were divided into two groups according to whether they were diagnosed as PDAP. Characteristics at baseline were compared
between the two groups. Cox survival analysis was used to find risk factors predicting the incidence of PDAP.【Results】Sub⁃
jects were followed up for a mean period of 43 months，among whom 24.5% experienced PDAP. At baseline，the levels of
dialysate total protein，IgG，immunoglobulin A（IgA）and Transferrin（TRF）in PDAP group were significantly higher
than those of the non-PDAP group. But serum triglyceride and cholesterol were the opposite（P<0.1）. An increased level of
IgG was associated with a reduced risk of PDAP. Increased dialysate IgG was predictive of the incidence of PDAP［hazard
ratio（HR）= 1.046，95%CI（0.696，1.517），P=0.018］.【Conclusion】High IgG baseline level is associated with higher
risk of PDAP and IgG could be a potential predictor for PDAP.
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腹膜透析相关性腹膜炎（peritoneal dialysis-as⁃
sociated peritonitis，PDAP）是长期腹膜透析的严重

并发症［1］。据统计，PDAP的死亡率约 5%，在维持

性腹膜透析死亡患者中，约 16%与感染相关［2］。维

持性腹膜透析患者 PDAP的发生与其体内的体液

及细胞免疫防御功能紊乱相关，包括 IgG抗体及其

相关的调理活性及吞噬作用［3］。有学者发现，规律

腹膜透析患者血清中 IgG水平较低，可能与 PDAP
相关［4］，然而关于透出液 IgG水平与 PDAP之间的

关系尚不明确，本研究进一步探讨透出液 IgG水平

与PDAP之间的相关性，以指导临床诊治。

1 材料与方法

1.1 研究对象

本研究采取回顾性队列研究。纳入自 2015年
3月至 2015年 10月在中山大学附属东华医院规律

随访的维持性腹膜透析患者，入选标准：年龄>18
岁；诊断为终末期肾病；规律腹膜透析治疗 3个月

以上。排除标准：曾有任何类型腹膜炎或严重感染

病史；近半年内有严重胃肠道疾病史（消化道穿孔

出血或肠梗阻、恶性肿瘤，以及消化道手术等）；需

要住院的严重营养不良及心脑血管疾病。所有患

者均在我院行腹膜透析置管术，并统一采用百特公

司的乳酸盐腹膜透析液，透析模式均为持续非卧床

腹膜透析。本研究已通过中山大学附属东莞东华

医院临床医学研究伦理委员会审批并取得患者知

情同意。

1.2 终点事件

所有患者随访至发生 PDAP或者维持透析至

2020年 3月 30日。PDAP诊断标准：至少有以下两

项①腹膜炎临床特征如腹痛、腹水浑浊或发热；

②透析流出液中白细胞计数>100/μL或 0.1×109/L
（留腹时间大于 2 h），中性粒细胞>50%；③透析流

出液微生物涂片或培养阳性［1］。

1.3 数据收集

收集患者入组时人口学资料（年龄、性别），临

床资料（基础肾脏病、腹透龄、主观综合性营养评

估），生化资料包括：血红蛋白、血清白蛋白、血清前

白蛋白、血钙、血磷、血镁、血清胆固醇、血清甘油三

酯；采取患者过夜腹水（留腹 4 h以上），对标本进行

离心后（转速为 1 600×g，温度 4 ℃），利用蛋白电泳

方法测量腹水中蛋白浓度。

1.4 统计学分析

采用 SPSS 23.0版本统计软件进行数据处理。

符合正态分布的计量资料以均数±标准差表示，

非正态分布计量资料以中位数和四分位数，即

M（P 25~ P75）表示，正态分布且方差齐性的两组计

量资料之间比较采用 t检验，非正态分布、方差不齐

资料之间比较采用非参数秩和检验，计数资料之间

的比较采用卡方检验。根据ROC曲线计算得出的

腹水 IgG截断值，据此将患者分为高低水平腹水

IgG两组，采用单因素K-M法和Cox回归分析评估

各个因素对腹膜炎事件发生的影响。

2 结 果

2.1 一般资料

研究期间共纳入 72例患者，排除未规律随访 7
例，消化道溃疡伴出血者 1例，心脏手术者 1例，重

症肺部感染者 2例，最终纳入 61例患者。入组患者

中男性患者 37例，女性患者 24例，年龄（44.5±12.2）
岁。中位随访时间为 43（13，57）个月，其中死亡患

者 11例（18%），PDAP患者 15例（24.5%），肾移植 9
例（14.7%），转血透 1例（1.6%），失访 4例（6.5%），

在透21例（34.4%）。

2.2 腹膜炎及非腹膜炎两组基线资料

根据是否在随访期间发生了 PDAP将患者分

为腹膜炎组和非腹膜炎组。基线资料如表 1所示。

腹膜炎组患者的基线透出液中总蛋白、IgG、IgA以

及TRF均高于非腹膜炎组患者，而血清甘油三酯和

血清胆固醇低于非腹膜炎组患者（P＜0.1），差异具

有统计学意义。

2.3 透出液IgG与PADP之间的关系

采用ROC曲线分析，以透出液 IgG为 0.089 g/L
作为截断值（敏感度 0.667，特异度 0.761），曲线下

面积（AUC）=0.701，95% CI为（0.548，0.855），P =
0.02；借此将患者按照透出液 IgG≥0.089 g/L、透出

液 IgG<0.089 g/L分为低透出液 IgG组（65.6%）和高

透出液 IgG组（34.4%），两组之间性别及年龄差异

无统计学意义。高透出液 IgG组患者中 PDAP占

47.6%，低透出液 IgG组患者中PDAP占12.5%。

以透出液 IgG作为自变量做Cox比例风险回归

模型单因素分析，结果发现基线透出液 IgG越高，

发生 PDAP风险越大（model 1），透出液 IgG每升高

0.01 g/L，发生PDAP的风险增加12.9%。
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采用Cox比例风险回归模型做多因素分析，分

别将透出液 IgG作为定量变量（model 2）和分类变

量（model 3）与其他因素一起进行多因素分析，发

现经过多因素矫正后，高透出液 IgG（作为定量变

量）以及低血清胆固醇是患者发生 PDAP的危险因

素（model 2）；透出液 IgG≥0.089 g/L（作为分类变量）

患者的 PDAP发生率明显增高［HR =7.632，95%CI
为（1.422，40.963），P =0.018］，另外低血清胆固醇

亦是发生腹膜炎的危险因素（Model 3，表2）。

以高低组透出液 IgG为自变量做单因素生存

分析时发现基线高透出液 IgG组患者发生PDAP概

率明显高于低透出液 IgG组的 PDAP发生率［HR=
5.466，95%CI为（1.709，17.477），P=0.004，图1］。

3 讨 论

PDAP与维持性腹膜透析患者全因死亡率相

关，在长透析龄患者中则更加显著［5］。既往研究认

为 PDAP的常见危险因素有年龄大、女性、经济差、

营养状态差、合并糖尿病、合并心血管疾病以及不

规范操作等［6］。近年来，机体体液免疫功能的改变

对 PDAP的影响逐渐受到重视，而 IgG参与体液免

表1 临床基线资料的情况

Table 1 Baseline characteristics of study population

Kidney diseases

Function of peritoneal transport

Male
Age
Dialysis month
SGA
Serum albumin/（g/L）
Serum pre-albumin/（g/L）
Hemoglobumin/（g/L）
Serum calcium/（mmol/L）
Serum phosphate/（mmol/L）
Serum magnesium/（mmol/L）
Serum triglyceride/（mmol/L）
Serum cholesterol/（mmol/L）
Dialysate total protein/（g/L）
Dialysate albumin/（g/L）
DialysateTRF/（×102g/L）
Dialysate IgG/（×102g/L）
Dialysate IgA/（×102g/L）
Dialysate HAP/（×102g/L）

Primary glomerulonephritis
Hypertensive nephropathy
Diabetic nephropathy
Others

Low and low-average transporters
High and high-average transporters

Peritonitis group（n=15）

10
3
1
1

40.00%
60.00%
66.67%
42.00（37.00，46.50）
14.00（12.00，41.00）
8（8，9）
37.62±3.62
32.70（30.00，36.60）
111.93±21.15
2.37±0.18
1.51（1.28，1.61）
0.84（0.74，0.93）
1.06（0.72，1.72）
4.10±1.30
4.62（3.78，6.96）
0.38（0.31，0.45）
4.55（3.62，6.48）
9.44（6.38，12.05）
3.39（2.39，6.84）
0.50（0，4.37）

Non-peritonitis group（n=46）

34
8
3
1

52.17%
47.83%
58.70%
44.50（35.25，52.00）
18.00（7.00，45.75）
8（7，10）
38.23±4.09
33.85（28.73，38.48）
117.65±18.11
2.33±0.21
1.43（1.12，1.82）
0.86（0.78，0.92）
1.52（1.11，2.49）
4.89±0.95
3.94（3.09，5.10）
0.33（0.29，0.41）
3.5（2.07，6.05）
6.06（4.28，8.79）
2.25（1.62，3.94）
0（0，1.25）

t/Z/χ2

0.077

0.671
0.301
-0.377
-0.117
-0.760
-0.586
-0.193
-0.746
-0.804
-0.419
-0.151
-1.708
-2.127
-2.060
-1.105
-1.708
-2.328
-2.010
-1.634

P

0.689

0.413
0.583
0.706
0.907
0.448
0.558
0.847
0.456
0.421
0.675
0.880
0.0881））
0.0331））
0.0391））
0.269
0.0881））
0.0201））
0.0441））
0.102

HAP：haptoglobin；TRF：transferrin；SGA：subjective global assessment；1）P<0.1
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疫中的许多重要环节。

维持性腹膜透析患者的透出液中每天蛋白质

流失量约 6～15 g，主要为成分白蛋白，其次为 IgG，
每日经腹透丢失的 IgG约占体内总 IgG含量的

0.7%，相当于每日生理合成 IgG的 20%［7］。而腹膜

透析、血液透析以及健康成人体内的 IgG合成率无

显著差异，因此，可以认为，腹膜透析患者更容易出

现由于透析液丢失 IgG导致免疫功能下降。我们

的前期研究也证实，腹透液中蛋白丢失以白蛋白为

主，其次为 IgG、IgA等，IgG约占腹透液总蛋白的

12.5%［8］。本研究更进一步发现，透出液 IgG水平对

腹腔内免疫功能、炎症状态具有重要作用，透出液

中基线高水平 IgG是患者腹膜炎发生的预测因素，

透出液 IgG水平每升高0.01 g/L，发生腹膜炎的概率

增加12.9%（95%CI：1.106-1.256，P =0.024）。

有研究表明，腹膜的吞噬调理能力与腹膜炎的

发生相关［3］，而 IgG是腹膜调理活性和吞噬作用的

重要调节点。调理吞噬是大多数病原体进入机体

后的必经过程，既依赖于免疫球蛋白，又依赖于补

体；后者既涉及经典的补体途径，也涉及替代的补

体途径。Lamperi等［9］对 40名腹膜透析患者进行 30
月随访发现，机体对细菌的调理能力与透出液中的

IgG浓度之间显著相关，与腹膜炎的发作次数相

关［10］。而我们对 61例 CAPD患者进行了中位随访

时间为 43个月的随访发现，高水平腹水 IgG组患者

腹膜炎发生的概率显著高于低水平腹水 IgG组患

者，也证实了这个结论。而且，Davies等［11］发现静

脉输注免疫球蛋白的治疗并不能降低腹膜炎的发

生率，进一步证实腹水 IgG水平对于预测腹膜炎事

件的发生更有价值。

IgG由B淋巴细胞产生，由于应激反应，B淋巴

细胞代偿性合成的 IgG能在一定程度上弥补因腹

膜透析所丢失的 IgG［12］。但是，维持腹膜透析患者

体内 T淋巴细胞活化程度相对较低，调节B细胞分

表2 腹透相关性腹膜炎影响因素的分析

Table 2 Analysis of impact factors for PDAP

Variables
Model 1
Model 2

Model 3

Dialysate IgG/（×102 g/L）
Dialysate IgG/（×102 g/L）
Serum cholesterol/（mmol/L）
High-level dialysate IgG group
Serum cholesterol/（mmol/L）

b

0.122
0.216
-1.053
2.032
-0.878

Sb
0.054
0.124
0.358
0.857
0.312

Wald χ2
5.066
3.052
8.670
5.620
7.925

P

0.024
0.081
0.003
0.018
0.005

RR
1.129
1.241
0.349
7.632
0.416

RR95%CI
（1.016，1.256）
（0.974，1.582）
（0.173，0.703）
（1.422，40.963）
（0.226，0.766）

Model 1 did not correct other criteria.Model 2 corrected age，sex，serum triglyceride，total dialysate protein，dialysate TRF and dialysate IgA
criteria.Model 3 divided the data into 2 groups according to the dialysate IgG level，and corrected the criteria in Model 2.

图1 高低水平两组腹水 IgG与腹透相关性腹膜炎之间关系的生存分析图

Fig.1 Survival analysis of the relationship between dialysate IgG and PDAP
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泌功能也进一步下降，导致机体出现相对的 IgG合

成不足［7］，当维持性腹膜透析患者有较高浓度的

IgG丢失时，更容易发生感染。

当然，也有研究指出透出液中 IgG水平与腹膜

炎之间并无明显关联［7，13］，Anwar等［14］通过研究 34
例 CAPD患者腹透液中 IgG及 C3水平与腹膜炎关

系，随访 18个月发现透出液中 IgG及 C3的水平对

于预测腹膜炎的发生并无明显作用。Coles等［15］对

62例 CAPD患者随访 12个月发现过夜透出液 IgG
和C3均较高的患者腹膜炎发生率相对较低。笔者

认为，研究结果不一致，可能与维持腹透的个体性

差异、腹膜通透性不同有关，随访时间也是重要的

影响因素。本研究纳入 61例患者，将观察时间延

长至中位随访时间 43个月，可以更好的减少偏差，

结果更有说服力。

通常我们认为血清胆固醇是动脉粥样硬化的

危险因素，会增加心脑血管事件风险，将其定义为一

个不利因素。而我们结果显示低血清胆固醇是腹膜

炎发生的独立危险因素。Liu等［16］经过前瞻性研究

发现在矫正炎症指标后血清总胆固醇与全因死亡呈

负相关，并进一步推测可能是由于患者炎症反应导

致分解代谢增加和食欲下降，进而导致营养不良，

血清胆固醇水平下降，更容易发生腹膜炎。

当然，本研究仅基于单中心数据，关于透出液

中 IgG水平与腹膜炎之间的深层次关系和具体机

制，还需要更多的研究以进一步阐明。
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