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摘  要 

自发性细菌性腹膜炎(Spontaneous Bacterial Peritonitis, SBP)是肝硬化腹水患者常见且严重的并发症，

因其临床表现不典型、起病隐匿，诊断常面临挑战。部分患者病情进展迅猛，病死率高，故早期识别与

干预对改善预后至关重要。本文围绕肝硬化并发SBP的发病机制、诊断策略、治疗进展及预防措施进行

综述，重点探讨肠道菌群失调、免疫微环境改变在SBP发生中的作用，以及新型生物标志物、微生态调

节等前沿方向，以期为临床防治提供新视角和参考依据。 
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Abstract 
Spontaneous Bacterial Peritonitis (SBP) is a common and serious complication in patients with as-
cites due to liver cirrhosis. Due to its atypical clinical manifestations and insidious onset, diagnosis 
often faces challenges. Some patients experience rapid disease progression and a high mortality 
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rate. Therefore, early identification and intervention are crucial for improving prognosis. This re-
view summarizes current understanding of the pathogenesis, diagnostic strategies, treatment pro-
gress and preventive measures of liver cirrhosis complicated with SBP. We particularly focus on 
discussing the role of intestinal flora imbalance and changes in the immune microenvironment in 
the occurrence of SBP, as well as emerging areas including novel biomarkers and microecological 
modulation, with the aim of providing new perspectives and a reference basis for clinical preven-
tion and treatment. 
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1. 引言 

腹水是肝硬化失代偿期常见且严重的并发症，一旦出现 1 年和 5 年病死率分别约为 20%和 44% [1] 
[2]。肝硬化腹水患者细菌感染发生率是普通人群的 5 倍，其中最常见的类型为 SBP。SBP 是指无任何腹

腔内直接污染途径、感染来源和外科损伤的前提下，细菌异位至腹腔而引起的腹膜感染[3]。 
SBP 起病多隐匿，临床表现缺乏特异性，最典型的临床表现为发热、腹痛、腹部压痛、反跳痛等，

大部分患者无明显的临床表现和症状。而 SBP 可迅速发展为肝肾功能衰竭，导致病情进一步恶化甚至死

亡，因此早期识别、及时诊断和精准治疗是减少腹腔感染并发症、优化肝硬化腹水管理的重要环节。 

2. 发病机制 

SBP 的发生是肠道屏障功能受损、全身及局部免疫缺陷共同作用的结果，其核心病理生理过程可概

括为“肠道源性的细菌易位”。 

2.1. 肠源性感染与细菌易位 

肝硬化患者，门静脉高压可导致交感神经兴奋及胃肠功能紊乱，从而影响小肠动力，内容物留置时

间过长，小肠细菌大量繁殖；同时，门脉高压继发的肠壁淤血、水肿以及胆汁酸减少，严重削弱了肠道

的物理和化学屏障功能；最终，过度生长的细菌得以穿过受损的肠壁，通过淋巴管或血液系统易位至腹

腔，成为感染的源头。肠道菌群失调，机体正常菌群稳态被打破，有害细菌过度生长，激发机体自身炎

性反应、机体易感性增加，无法有效清除细菌最终，易位的细菌在腹腔定植，引发 SBP [4]。 

2.2. 机体免疫功能低下 

肝硬化患者肝脏合成免疫物质能力下降，血清补体蛋白水平降低、调理素活性减弱、单核巨噬细胞

系统及淋巴细胞功能受抑制，细胞免疫和体液免疫功能降低，机体免疫功能受损，无法有效清除入侵细

菌[5]。2025 年的一项研究[6]发现，SBP 患者腹水中 IL-36 受体拮抗剂(IL-36RA)水平显著升高。它通过抑

制 CD8+T 细胞的穿孔素、颗粒酶 B 表达，并上调 PD-1、TIM-3 等免疫检查点分子，导致其功能耗竭，无

法有效清除病原体。这为免疫检查点抑制剂作为 SBP 的辅助治疗提供了理论依据。 
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2.3. 腹水抗菌能力降低 

腹水蛋白含量低，补体、纤维连接蛋白等抗菌成分减少，免疫球蛋白与补体蛋白浓度低，调理素活

性不足，吞噬细胞功能受抑制，无法有效中和细菌毒素；大量腹水能稀释抗菌物质，使腹水成为细菌繁

殖的良好培养基，促进细菌繁殖，增加了感染风险。有研究表明[7]，SBP 患者腹水中会发生“载脂蛋白

重构”：腹水 ApoA-II 水平升高且 ApoA-II/ApoA-I 比值增高。高腹水 ApoA-II 水平(>45 μg/ml)与 IL-6 介

导的腹膜炎症反应强烈相关，是 90 天内死亡或肝移植的独立危险因素。这揭示了腹水成分本身在炎症调

控中的新作用。 

2.4. 门体分流与“绕行效应”[8] 

门静脉高压使门静脉血液分流到体循环静脉的侧支血管，侧支循环形成，肠道细菌绕过肝脏单核巨

噬细胞系统，直接进入体循环并到达腹腔，增加感染机会。 

3. 诊断 

国内外腹水管理指南 [3] [9]一致指出，SBP 的诊断需满足以下标准：1) 腹水多形核白细胞

(polymorphonuclear leukocytes, PMNs)计数 ≥ 0.25 × 109/L，此为诊断的核心依据；2) 腹水细菌培养可呈阳

性，但并非诊断必要条件，3) 患者可伴有发热、腹胀、腹痛、肝性脑病或肾功能恶化等感染或炎症表现，

查体可能出现腹部压痛或反跳痛，但部分患者症状与体征可不典型甚至缺如，4) 排除其他继发感染。 
腹水培养可为 SBP 的诊断获得病原学依据并提供药物敏感性依据，但由于腹水培养周期较长、阳性

率低，在腹水 PMN 计数增高的患者中，至少有 60%腹水培养结果阴性[10]。有研究者[11]提出降钙素原、

C 反应蛋白联合白细胞介素-6 对自身 SBP 诊断价值优于其各项单独及两两联合检测。2022 年的一项荟萃

分析[12]提出，腹水乳铁蛋白 > 29.1 μg/mL 诊断 SBP 的 AUC 为 0.91，敏感性高达 96%。其优势在于不

易像 PMN 那样在送检过程中溶解，结果更稳定，尤其适合资源有限、送检时间长的医院。 
北京佑安医院另一项关于放宽肝硬化腹水 PMN 的诊断标准的研究[13]结论显示，当 PMN ≥ 250/μl 时

可以确诊 SBP，但漏诊率可高达 19.1%。意味着以 PMN ≥ 250 个/μl 为诊断标准，仍有很大一部分患者可

能无法及时得到应该的经验性抗菌治疗。北京佑安医院的这项回顾性研究指出如放宽 PMN 的诊断标准，

以 PMN ≥ 100/μl 诊断 SBP 可明显降低 SBP 的漏诊率，同时具有较高的特异性。但是放宽标准可能导致

抗生素过度使用，因而对 PMN 处于 100~250/μL 这个“灰色地带”的疑似患者，应结合症状、炎症标志

物变化(如 PCT 动态升高)或新型标志物(如乳铁蛋白)尽早干预。 

4. 鉴别诊断 

SBP 是肝硬化患者主要为肠道菌群异位所致，无腹腔内原发感染灶，其腹水往往以 PMN (≥0.25 × 
109/L)为主，但蛋白通常较低(<25 g/L)，且糖和 LDH 正常；而继发性腹膜炎由脏器穿孔或脓肿引起，腹

水特征为高蛋白、低糖、高 LDH，且多为多种微生物(包括厌氧菌)感染，常需外科干预；与结核性腹膜

炎的鉴别依靠 ADA 显著升高和慢性病程；与癌性腹水的区别在于后者多为血性并可找到癌细胞，影像学

可见腹膜种植结节。在临床上，结合病史、腹水分析及影像学检查是鉴别的核心。 

5. 治疗 

5.1. 经验性抗感染治疗 

抗生素治疗是肝硬化并发 SBP 患者最重要的治疗手段，腹水培养及药敏可为抗生素的选择提供重要

依据，但腹水培养周期较长，且阳性率低，经验性抗感染治疗是目前临床医师面临的一个巨大挑战。 
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SBP 的病原菌以革兰阴性杆菌为主，尤其是肠杆菌科细菌(如大肠埃希菌、克雷伯菌) [14]，近年来，

这些细菌的耐药性问题日益突出。有研究发现[9]，产超广谱 β-内酰胺酶(ESBL)菌株在医院获得性 SBP 中

的比例可达社区获得性病例的 2~3 倍。因此，区分社区感染与院内感染对于初始经验性抗菌药物的选择

至关重要。基于此，目前指南[3] [9]推荐：对于轻中度社区获得性 SBP，可首选第三代头孢菌素，但应参

考本地药敏数据；而对于存在预后不良或耐药高危因素的重度社区获得性 SBP 及所有的院内感染性 SBP，
因其 ESBL 等耐药菌感染风险高，初始治疗应升级为以碳青霉烯类为基础的广谱方案。此外，若患者存

在特定耐药菌定植或感染史，经验性方案需进一步调整[9]：若既往有过去已知耐万古霉素肠球菌(VRE)
或胃肠道定植的证据，需联合覆盖 VRE 的药物(如达托霉素)。 

5.2. 抗感染药物联合人血白蛋白 

肝脏是人体中白蛋白的主要合成场所，肝硬化并发 SBP 患者白蛋白合成受阻，而白蛋白有抗炎、抗

氧化、免疫调节、和物质运输功能等[14]。人血白蛋白可通过改善患者的低蛋白血症间接提高血浆胶体渗

透压，促进肾血循环增加尿量，进而达到减少腹水的目的。 
有研究[15] [16]表明白蛋白可以降低 SBP 患者的死亡率和急性肾损伤的发生率，建议在诊断后 6 小

时内开始，连续 3 天输注白蛋白(第 1 天 1.5 g/kg，第 3 天改为 1.0 g/kg)，该研究证实，白蛋白的益处主要

体现在基线时已有肾功能不全(血肌酐 > 88.4 μmol/L 或尿素氮 > 10.7 mmol/L)或黄疸(总胆红素 > 68.4 
μmol/L)的高危患者群体中。 

5.3. 肠道菌群疗法 

有研究表明[17]，肠道菌群紊乱为肝硬化腹水患者并发 SBP 的独立因素。近几年，Lechner S 等[18]
提出粪菌移植可能成为有效治疗肝脏疾病的整体治疗方法的重要组成部分。据研究发现[19]，微生态调节

剂可通过可调节菌群平衡，促进肠道黏膜屏障功能恢复，减轻炎症反应等方式，来缓解肝硬化 SBP 的病

情进展，且具有较高的安全性。 

5.4. 免疫调节治疗 

基于发病机制的新发现[6]，如靶向 IL-36 通路或使用免疫检查点抑制剂逆转 T 细胞耗竭，可能是未

来治疗的新方向。 

6. 预防 

有 SBP 病史的肝硬化患者 12 个月内的 SBP 复发率高达 40%~70%，对于有 SBP 病史的肝硬化患者

需进行二级预防，没有 SBP 病史的肝硬化患者仅需一级预防[3]。Yokoyama K [20]等发现利福昔明可广

谱、强效抑制肠道内细菌生长，对肝硬化 SBP 的防治有较好的疗效。有研究[21]发现，与诺氟沙星相比，

利福昔明在用作二级预防时显着减少了 SBP 和肝性脑病的事件，而对于一级预防，两者具有相似的效果。

多项大型随机临床试验均证实了利福昔明的有效性和安全性，因此可进一步推广使用利福昔明，以改善

肝硬化患者预后。在 2025 年，有一篇评论文章[22]尖锐指出，长期使用抗生素(如诺氟沙星)预防 SBP 缺

乏明确的死亡率获益证据，且其带来的抗生素耐药和生态破坏等未知后果不容忽视。这呼吁临床医生更

严格地把握预防指征，并探索非抗生素预防策略。 
一项 2015 年的荟萃分析[23]指出使用 PPI 会增加肝硬化和腹水患者发生 SBP 和整体细菌感染的风

险。《EASL 失代偿期肝硬化患者管理临床实践指南》[24]明确指出：PPIs 应仅在明确适应症下使用，因

为它们会增加感染风险，包括 SBP，PPI 应在仔细评估肝硬化患者的适应证后进行。 
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7. 预后 

除了 MELD、Child-Pugh 等传统指标，腹水生物标志物能提供更精准的预后信息。腹水 ApoA-II：如

前所述，腹水 ApoA-II > 45 μg/mL 或 ApoA-II/ApoA-I 比值升高，强烈预示 90 天不良预后风险增加。炎

症指标动态变化：治疗 72 小时后 PCT、IL-6 水平不降反升，常提示治疗失败或预后不良。 
自发性细菌性腹膜炎诊断与预后相关传统与新型指标对比见表 1。 

 
Table 1. Conventional versus emerging biomarkers for the diagnosis and prognosis of SBP 
表 1. SBP 诊断与预后相关传统与新型指标对比 

指标类型 传统指标 新型/探索性指标 新型指标的特点与优势 

诊断性指标 腹水 PMN ≥ 250/μL 腹水 PMN ≥ 100/μL (灰色地带) 提高敏感性，减少漏诊， 
但特异性下降需结合其他指标 

 腹水细菌培养 腹水乳铁蛋白(>29.1 μg/mL) 稳定性高，不受送检时间影响，快速便捷 

  腹水 ApoA-II/ApoA-I 比值 反映感染状态下腹水微环境变化 

预后性指标 MELD/Child-Pugh 评分 腹水 ApoA-II 水平(>45 μg/mL) 独立预测 90 天死亡/移植风险， 
反映局部炎症状态 

8. 小结与未来研究方向 

8.1. 新型生物标志物的临床转化验证 

目前研究已初步明确腹水 ApoA-II (临界值：45 μg/mL)在 SBP 预后评估中的价值。未来可进一步开

展前瞻性研究，重点验证动态监测腹水ApoA-II水平在评估治疗反应及预测短期死亡率方面的临床效用，

推动其从实验室指标向实用工具的转化。 

8.2. 免疫微环境与治疗靶点挖掘 

需深入阐释 SBP 腹水微环境中免疫细胞功能耗竭的具体分子机制，特别是围绕 IL-36 通路或 PD-1 等

关键信号开展机制研究，明确其在免疫抑制状态形成中的作用，为发展免疫辅助治疗策略提供理论依据。 

8.3. 微生态干预替代抗生素预防 

为应对长期抗生素预防导致的耐药菌增长，应积极探索基于微生态调控的替代方案。建议通过多中

心随机对照试验，比较粪菌移植或特定益生菌配方与诺氟沙星/利福昔明在 SBP 一级/二级预防中的效果，

重点评估其降低复发率、维持菌群平衡、规避耐药性发生的综合效益，并确立其在特定人群中的适用路径。 

8.4. 适宜技术在不同医疗场景下的应用探索 

针对基层医院诊断资源有限的现状，未来可致力于开发基于腹水乳铁蛋白快速检测试纸条或动态

PCT 检测的简易诊断流程，并在资源有限环境中验证其敏感性、特异性及临床可操作性，提升 SBP 的早

期识别和分级诊疗能力。 
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