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肿瘤患者临床分离真菌的分布及耐药性分析
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"摘要#

!

目的
!

监测分析临床分离真菌的分布以及抗真菌药物的耐药现状!加强抗真菌药物的合理应用%

方法
!

对
"''<

年
!

!

!"

月分离鉴定出的
"!'

株真菌用目前常用的
&

种抗真菌药物进行药敏试验和分析%结果
!

"!'

株真菌中念珠菌和其他真菌分别占
<(%=X

和
#%#X

!其中居前
$

位的念珠菌依次是白念珠菌"

='%&X

$'光滑念

珠菌"

!"%<X

$'热带念珠菌"

)%"X

$和克柔念珠菌"

#%)X

$%呼吸道标本检出率最高!肺癌患者检出率最高%两性霉

素
Y

耐药率最低!氟康唑和伊曲康唑对光滑念珠菌和克柔念珠菌耐药率高%结论
!

肿瘤患者临床分离的耐氟康唑

光滑念珠菌和克柔念珠菌有升高趋势!微生物室应将念珠菌鉴定到种并对其进行个体化药敏试验!加强耐药性监测%

"关键词#

!

交叉感染#

!

肿瘤#

!

抗药性!真菌#

!

抗真菌药#

!

微生物敏感性试验
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随着恶性肿瘤治疗的不断进展#可治愈的肿瘤愈来愈多#

但由于放)化疗后骨髓抑制)感染成为恶性肿瘤患者常见的合

并症和死亡原因#因此对肿瘤患者的治疗不仅是对肿瘤本身的

治疗#及时处理各种感染也很重要,近年来深部真菌感染发生

率有大幅上升#唑类药物作为当前临床抗真菌治疗的主要药

物#其使用量的增加导致临床深部真菌感染分离株耐药性增

强#感染菌种也发生变化*

!

+

,为了解近期临床真菌的分布及耐

药情况#本文对
"''<

年临床送检标本的检验结果进行总结分

析如下,

$

!

资料与方法

$%$

!

一般资料
!

"''<

年
!

!

!"

月本院
"'$

例肿瘤患者检出

真菌
"!'

株#其中男
!$<

例#女
&&

例#年龄
)

!

)&

岁#平均
("%#

岁#

&

('

岁者
!$'

例#占
()%(X

,

$%/

!

菌株来源
!

"!'

株真菌来自本院各科临床分离株#剔除

重复分离菌株,

$%'

!

抗真菌药敏试剂
!

:7Y,d9Wd-#

试剂盒由法国生物

梅里埃公司提供,抗真菌药物稀释范围!氟康唑
!

!

!")

"

D

"

03

)伊曲康唑
'%!"&

!

$

"

D

"

03

)氟胞嘧啶
$

!

!(

"

D

"

03

)两性

霉素
Y'%&

!

!(%'

"

D

"

03

)伏立康唑
'%'(

!

)%''

"

D

"

03

,

$%1

!

判断标准
!

药敏结果按美国临床实验室标准化协会

$

63-+

&制定标准进行判别#见表
!

,

表
!

!

抗真菌药物最低抑菌浓度%

*+6

(值

抗真菌药
*+6

折点$

"

D

"

03

&

敏感$

-

& 剂量依赖敏感$

+

& 耐药$

8

&

氟胞嘧啶
(

$ )

!

!(

&

#"

两性霉素
Y

(

! \

&

"

氟康唑
(

$ )

!

!(

&

($

伊曲康唑
$

'%!"& '%"&

!

'%&'

%

!

伏立康唑
(

! "

&

$

!!

注!

\

表示无数据,

$%2

!

方法
!

将患者标本接种于沙保罗平板#

#&[

孵育
"$

!

$)

F

#经涂片)染色)镜检确定为真菌生长后#转种到科玛嘉显色培

养基#显色不典型者用
:S+"'6:db

进行鉴定#同时用
:7Y

,d9Wd-#

试剂盒进行药敏试验,

$%)

!

统计学方法
!

使用
5].9R7&%$

软件对药敏结果进行

耐药性分析,

/

!

结
!!

果

/%$

!

菌种分布
!

全年接收标本
$&&=

份#培养出致病菌
)()

株#其中真菌
"'$

株#真菌和细菌混合感染
&!

株#两种真菌混

合感染
(

株#真菌检出率为
$%(X

$

"!'

"

$&&=

&#占医院感染的

-
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-
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年
!

月第
)

卷第
!

期
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"$%"X

$

"!'

"

)()

&#

"!'

株临床分离株中念珠菌占
<(%=X

$

"'#

"

"!'

&#其他占
#%#X

,真菌种类构成比见表
"

,

表
"

!

真菌菌种分布构成比

真菌 株数 构成比$

X

&

白色念珠菌
!$) ='%&

光滑念珠菌
"= !"%<

热带念珠菌
!= )%"

克柔念珠菌
) #%)

葡萄牙念珠菌
" !%'

高加索念珠菌
! '%&

曲霉菌属
# !%$

毛霉菌属
# !%$

红酵母菌属
! '%&

/%/

!

标本来源构成比
!

见表
#

,

表
#

!

标本来源构成比

标本 例数 构成比$

X

&

痰
!&# =&%'

咽"鼻拭子
"' <%)

大便
< $%$

肺泡灌洗液
( "%<

引流液
( "%<

分泌物
$ "%'

尿液
# !%&

血液
# !%&

合计
"'$ !''%'

表
$

!

真菌在肿瘤疾病中的分布构成比

肿瘤种类
,

构成比$

X

& 肿瘤种类
,

构成比$

X

&

肺癌
<! $$%(

膀胱癌
< $%$

胃癌
!= )%#

非霍奇金淋巴瘤
& "%$

肠癌
!& =%#

宫颈癌
# !%&

胰腺癌
!$ (%<

肝癌
" !%'

食管癌
!# (%$

胆囊癌
" !%'

鼻咽癌
!" &%<

其他癌
!' $%<

乳腺癌
!! &%$

合计
"'$ !''%'

表
&

!

前
$

位念珠菌的耐药率%

X

(

抗真

菌药

6:3

$

,;!$(

&

+ 8

6W3

$

,;"(

&

+ 8

678

$

,;!=

&

+ 8

6e8

$

,;(

&

+ 8

&/,6 '%' (%" =%= #%) !!%) '%' '%' !(%=

:*Y '%' "%! '%' '%' '%' '%' '%' '%'

,d6 '%= "%= !&%$ =%= !!%) '%' ##%# ((%=

+78 !%$ $%! !<%" =%= '%' '%' ##%# ##%#

U78 '%' #%$ #%) '%' '%' '%' '%' !(%=

!!

注!有
$

例患者自动出院或死亡未做药敏试验,

6:3

为白色念珠

菌%

6W3

为光滑念珠菌%

678

为热带念珠菌%

6e8

为克柔念珠菌,

&/

,6

为
&/

氟胞嘧啶%

:*Y

为两性霉素
Y

%

,d6

为氟康唑%

+78

为伊曲康

唑%

U78

为伏立康唑,

+

表示剂量依赖敏感%

8

表示耐药,

/%'

!

真菌在肿瘤疾病中的分布构成比
!

见表
$

,

/%1

!

前
$

位念珠菌的耐药率
!

见表
&

,

'

!

讨
!!

论

'%$

!

本资料显示#年龄大于或等于
('

岁患者占
()%(X

#真菌

和细菌混合感染占
"&%'X

#真菌占医院感染的
"$%"X

#念珠菌

占
<(%=X

#其他真菌占
#%#X

%与文献报道相近*

"

+

,其原因可

能是肿瘤患者年龄相对偏大#同时患有慢性基础疾病#长期应

用高效广谱抗菌药物)肾上腺皮质激素)化疗)放疗等治疗措

施#使其发生内源性念珠菌及细菌混合感染的概率比其他患

者高,

'%/

!

念珠菌是真菌病最常见的致病菌#其中白色念珠菌所占

比例最高,但
]ÊBA

和
SGE22BJ

等分别对全球多国家)多实验

室连续多年调查后报道#白色念珠菌的比例呈下降趋势#而非

白色念珠菌的比例呈上升趋势,近年来#国内也有很多相似的

研究报道,本文结果显示#白色念珠菌占
='%&X

#为最高#非

白色念珠菌中光滑念珠菌和克柔念珠菌有上升趋势#分别为第

"

位和第
$

位#与相关报道一致*

"/#

+

#有的肿瘤专科医院甚至报

道克柔念珠菌)光滑念珠菌升至第
"

)

#

位*

$/&

+

#应引起高度重

视,这可能与近年来唑类抗真菌药物的大量使用#使得白色念

珠菌)热带念珠菌感染得到一定控制#导致耐药性光滑念珠菌)

克柔念珠菌的发生率升高*

(

+

,许多研究发现#虽然克柔念珠菌

的毒力比白色念珠菌弱#但它对非生物表面的黏附力却非常强

大#能凭借细胞表面疏水性附着于无生命物质的表面并繁殖,

这种现象常在植入物$如导尿管)人工心脏瓣膜)心率调整器)

硅树脂制成的假体)气管内插管)脑脊液分流管道等&中出现,

因此#各种医源性因素使其较易发生感染,

'%'

!

本调查结果表明#肺癌患者真菌感染率最高#其呼吸道分

泌物真菌检出率最高#易合并呼吸道感染#这是由于肿瘤本身

的浸润以及放)化疗导致机体全身或局部免疫力下降所致,其

次为大便#这与长期应用抗菌药物造成菌群失调有关,

'%1

!

本组资料显示#两性霉素
Y

耐药率最低#白色念珠菌为

"%!X

#其他念珠菌均为
'X

,这可能是由于两性霉素
Y

口服

后基本不吸收#且肾毒性和不良反应大#尽管其抗菌活性高#但

临床很少使用#因而保持了很高的敏感性,氟康唑的药物毒性

和不良反应小#可口服又可静脉用药#成为治疗念珠菌感染#特

别是治疗白色念珠菌感染较为理想的药物,但本资料显示#

$

种抗真菌药物对白色念珠菌和热带念珠菌的体外抗菌活性总

体较好,两性霉素
Y

应是治疗光滑念珠菌)克柔念珠菌感染

的首选#但由于其具有较大的毒性和不良反应#临床应根据患

者病情和具体情况谨慎使用,伊曲康唑和氟康唑对光滑念珠

菌和克柔念珠菌的耐药性均很高#与氟康唑对这两种念珠菌可

能存在天然耐药现象有关#同时#念珠菌对唑类药物具有交叉

耐药性#可能是伊曲康唑高耐药性的原因,因此#将念珠菌鉴

定到种并对其进行个体化药敏试验非常重要*
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