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摘
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要"目的
!

探讨住院危重患者深部真菌感染的致病菌分布与耐药性'方法
!

选取该院
'*&<

年
&

月至

'*&)

年
&'

月
1._

收治的
<<-

例危重患者临床资料进行回顾性分析!对患者的真菌感染情况(病原菌分布及药

敏试验结果进行比较'结果
!
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年侵袭性真菌感染"
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&发病率"
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&较
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&有所增长!

但差异无统计学意义"
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!
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例
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患者共培养分离真菌
))

株!其中白色念珠菌
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株

"
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&!热带假丝酵母菌
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株"
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&!光滑假丝酵母菌
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&!近平滑假丝酵母菌
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克柔念珠菌
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&%各真菌对两性霉素
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和
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氟胞嘧啶的敏感性较高!且差异无统计学意义"
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&%各真菌对氟康唑(伏立康唑和伊曲康唑的敏感性普遍较差!

<

种真菌对伊曲康唑敏感率比较!差异有统计

学意义"
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患者治疗首选氟康唑
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例"
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&!伏立康唑
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&!两性霉素
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氟胞嘧啶
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&!伊曲康唑
7

例"

)(<)8

&!其中目标治疗以伏立康唑使用率最高为

<*(**8

!抢先治疗和经验治疗以氟康唑使用率最高!分别为
)6(6-8

和
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'结论
!

该院
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病房危重病

患者
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发病率有逐年增长的趋势!对于临床诊断和拟诊的患者可首选对常见真菌敏感性普遍较高的两性霉素
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氟胞嘧啶进行治疗!确诊的患者则可选择相应敏感性高的药物进行目标治疗'
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真菌感染是临床危重症患者中常见并发症#且因

呼吸机使用+泌尿系插管#以及中心静脉置管等侵入

性操作的增加#因此侵袭性真菌感染$

1R1

&发生率最

高#有研究表明行侵袭性操作患者
1R1

的发病率约为
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检验医学与临床
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年
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月第
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卷第
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期
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无侵袭性操作患者的
'

%
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倍'
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)随着我国人口老龄

化的不断加剧#血液病+肿瘤疾病以及脑血管疾病等

危重症患者呈现出逐年增长的趋势#而调查研究显

示#在近几十年中
1._

中
1R1

的发病率急剧增长#可

占医院获得性感染的
78

%

&<8

'

&"5

(

)由于危重病患

者常伴有多种疾病#而治疗
1R1

的药物大多对于肝+肾

功能伤害较大#因此盲目用药不仅会使病原菌增加#

甚至可能因药物毒性而危及患者的生命)本研究通

过对近两年本院
1._

中
1R1

患者的病原菌分布及耐

药情况进行回顾性分析#旨在为临床选择用药提供理

论依据)

$

!

资料与方法

$($

!

一般资料
!

选取本院
'*&<

年
&

月至
'*&)

年
&'

月
1._

收治的
<<-

例患者临床资料进行回顾性分析)

纳入标准!$

&

&符合原卫生部修订的,医院感染诊断标

准-

'

6

(中医院内获得性感染的诊断标准#

1._

治疗时

间
&

67A

%$

'

&临床资料完整#具有病原学检测及药敏

试验结果者)排除标准!$

&

&入住
1._

前已合并真菌

感染者%$

'

&

1._

治疗时间
$

67A

出现感染症状并经

病原学检查为真菌感染者)患者中男
6*5

例#女
&<6

例%年龄
55

%

7:

岁#平均$

-*(-'h&<(&)

&岁%

1._

治

疗时间
<

%

<-L

#平均$

5*(&6h'*(56

&

L

%慢性阻塞性

肺疾病急性加重
&:'

例#急性肾功能不全
&)7

例#

'

型

糖尿病
&65

例#胃肠手术后
<:

例#泌尿系统感染
<6

例#肿瘤术后
6:

例#外伤术后
66

例#急性胰腺炎
5<

例#急性脑血管意外
-:

例#多器官功能障碍综合征

&57

例#感染性休克
56

例#肺部感染
'5-

例)

$(/

!

方法

$(/($

!

患者标本的检测
!

通过采集患者痰+血+尿+

分泌物+咽拭子+脓液+胸腔积液+腹腔积液+脑脊液+

引流液等标本#根据,全国临床检验操作规程-对标本

进行处理#送检时间不超过
&A

#

6]

保存不超过
'6A

)

在无菌条件下#根据标本的来源和可能存在的致病

菌#选择相应的培养基和培养条件#采用生化反应+

4d

aA=$H,ZaO1.

"

1d"<<

细菌鉴定板和
4daA=$H,Z"&**

细菌鉴定对病原菌进行检测)菌株的分离鉴定参考

,全国临床检验操作规程-#药敏试验运用
4daA=$"

H,Z"&**

全自动微生物鉴定仪#采用
b,?>

F

"4CJ$?

琼脂

扩散法进行鉴定)
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诊断标准及治疗分级
!

根据
'**-

年中华医

学会重症医学分会编写的,重症患者侵袭性真菌感染

诊断与治疗指南-

'

<

(和
'**5

年卫生部修订的,医院感

染诊断标准-

'

6

(对进行抗菌药物治疗患者的诊断类别

进行划分#将无菌深部组织活检或病原菌检测确诊真

菌感染#或排除污染的血液真菌培养阳性#或深静脉

留置导管体外真菌培养阳性者为确诊#给予目标治

疗%危险$宿主&因素
%

&

项+可能感染部位主要临床特

征
%

&

项或次要临床特征
%

'

项+微生物学检查阳性

指标
%

&

项为临床诊断#给予抢先治疗%危险$宿主&因

素
%

&

项#微生物学检查阳性指标
%

&

项#可能感染部

位主要临床特征
%

&

项或次要临床特征
%

'

项为拟

诊#给予经验性治疗)
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!

统计学处理
!

采用
0a00&-(*

统计分析软件对

资料数据进行统计处理)计数资料采用百分数表示#

组间比较采用
!

' 检验)以
!

$

*(*<

为差异有统计学

意义)

/

!

结
!!

果
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1R1

发生情况
!
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例患者中共发生
&''

例
1R1

#

发生率为
'&(:*8

#其中
'*&<

年
&X&'

月
'5&

例患者

发生
1R1

共
6<

例#发生率为
&:(678

%

'*&)

年
&X&'

月
5')

例患者发生
1R1

共
--

例#发病率为
'5()'8

%

组间比较
'*&)

年
1R1

发病率较
'*&<

年有所增长#但

差异无统计学意义$
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#
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&)诊断类

别分 布!确 诊
7

例 $
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&#临 床 诊 断
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例

$
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&#拟诊
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5&(&68
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表
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病原菌分布及对抗菌药物的敏感性&

)
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& 两性霉素
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病原菌分布及药敏试验结果
!
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例
1R1

患者

共培养分离真菌
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株#其中白色念珠菌
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株

$

)7(&78

&#热带假丝酵母菌
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株$

&5()68

&#光滑假

丝酵母菌
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&#近平滑假丝酵母菌
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株
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&)结果显示#各

真菌对两性霉素
4

和
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氟胞嘧啶的敏感性较高#且差

异无统计学意义$

!

&

*(*<

&%各真菌对氟康唑+伏立康

唑和伊曲康唑的敏感性普遍较差#其中对伊曲康唑的
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敏感率差异有统计学意义$
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&)见表
&

)

/('

!

首选抗真菌药物治疗情况
!

&''

例
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患者治

疗首选氟康唑
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例$

<:(*'8

&#伏立康唑
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例

$

&7(7<8

&#两性霉素
4&*

例$
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氟胞嘧啶
:

例$

-(578

&#伊曲康唑
7

例$

)(<)8

&#其中目标治疗

以伏立康唑使用率最高为
<*(**8

#抢先治疗和经验

治疗 以 氟 康 唑 使 用 率 最 高#分 别 为
)6(6-8

和

<'()58

)见表
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表
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首选抗真菌药物治疗情况&
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治疗分级
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两性霉素
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氟胞嘧啶 氟康唑 伏立康唑 伊曲康唑

目标治疗
7 *

$

*(**

&

*

$

*(**

&

5

$

5-(<

&

6

$

<*(**

&

&

$

&'(<*

&

抢先治疗
-) &*

$

&5(&)

&

<

$

)(<7

&

6:

$

)6(6-

&

:

$

&&(76

&

5

$

5(:<

&

经验治疗
57 *

$

*(**

&

6

$

&*(<5

&

'*

$

<'()5

&

&*

$

')(5'

&

6

$

&*(<5

&

'

!

讨
!!

论

!!

1._

是医院获得性感染率相对较高的病房#其与

患者病情严重程度+年龄结构+合并症种类#以及由此

导致的侵入性操作增加+机体免疫功能严重低下等因

素密切相关#有研究表明#慢性肺部疾病+肿瘤+化疗+

合并糖尿病+近期广谱抗菌药治疗史+肾衰竭+深静脉

导管留置时间等均是
1R1

的危险因素'

)":

(

)本研究中

近
'

年
<<-

例
1._

危重症患者中#

1R1

的发病率达

'&(:*8

#其中
'*&<

年的发病率为
&:(678

#

'*&)

年

发病率为
'5()'8

#结果提示
'*&)

年相比
'*&<

年

1._

病房患者数量明显增加#而
1R1

的发病率也随之

增加#无论是危重症患者数量还是
1R1

发病率均呈现

出明显增长的趋势)由于真菌感染早期没有特异性

诊断方法#导致临床诊断非常困难#在实际临床治疗

过程中多数根据感染症状及其他快速诊断检测结果

对于感染情况进行预判#并进行早期防治)因此本研

究参考相关标准对进行抗菌药物治疗患者的诊断类

别进行划分#根据病情表现与真菌感染的相似程度由

高到低进行确诊+临床诊断和拟诊分级#从诊断分级

的人数分布上可见#在首次用药时即已确诊的人数仅

占患者总人数的
)(<)8

#所占比例最少#这与真菌感

染早期诊断困难的现状一致)在非确诊患者中#大部

分患者存在明显的感染症状#因此临床诊断人数占总

患者数的
)'(5*8

%其次则是具有部分感染症状#尚无

法判断是否真正存在感染的拟诊患者#占总患者数的

5&(&68

#由此可见确诊患者的针对性治疗并不是
1R1

患者治疗最重要的一部分#如何进行有效的预防性治

疗更亟待解决)

通过对近两年本院
1._

深部真菌感染危重患者

病原菌的分布以及对常用首选抗真菌药物的使用比

较发现#使用频率最高的是氟康唑#其次是伏立康唑#

而两性霉素
4

+

<"

氟胞嘧啶#以及伊曲康唑的使用率较

低#其中对于确诊患者的目标治疗多采用伏立康唑#

对于临床诊断和拟诊患者的抢先治疗和经验治疗则

以氟康唑为主)但对本次入组患者检出各真菌对上

述抗菌药物的药敏试验结果却显示#首次使用率相对

较低的两性霉素
4

和
<"

氟胞嘧啶是对各真菌敏感性

普遍较高的两种抗菌药#而氟康唑和伏立康唑虽然在

各真菌中的敏感性差异无统计学意义$

!

&

*(*<

&#但

对于多种真菌的敏感性高低不一#如氟康唑敏感率为

55(558

%

<-(&68

#伏立康唑相对较高
6'(7)8

%

&**(**8

#均存在稳定性差的问题#因此在对于未明

确病原菌的情况下#治疗效果可能不尽如人意)有研

究表明#

1._

中
1R1

的病死率可高达
5*8

#其中确诊

病原菌的患者病死率相比未确诊病原菌患者的病死

率明显降低#由此提示
1R1

患者的预防治疗和药物选

择对于患者的预后有着重要的意义'

&*"&5

(

)

综上所述#本研究认为本院
1._

危重病患者
1R1

发病率有逐年增长的趋势#对于临床诊断和拟诊的患

者可首选对常见真菌敏感性普遍较高的两性霉素
4

和
<"

氟胞嘧啶进行治疗#确诊的患者则可选择相应敏

感性佳的药物进行目标治疗)
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导致的炎性反应的基础上出现循环衰竭)由于该病

极易引发多器官功能障碍或衰竭#且具有很高的病死

率#严重危害患者生命#同时治疗周期较长+费用较为

昂贵#因此准确有效地评估患者病情进展和预后生存

具有十分重要的意义'

-

(

)

2a2.+!"

3

评分是临床常用的评价
1._

患者

病情严重程度的临床标准#本研究结果也发现死亡组

患者
2a2.+!"

3

评分显著高于生存组患者$

!

$

*(*<

&#与前期研究结果相似'

7

(

)

a.3

可作为细菌感

染的标志物#是一种无活性的降钙素前体功能蛋白#

在健康人群的血液中水平较低#一般无法检测出)而

在细菌感染等病理条件下#

a.3

大量释放#在感染初

期即明显增高#并保持在较高水平#且其血清水平与

感染严重程度密切相关'

:

(

)本研究结果显示#两组患

者
a.3

"&

和
a.3

"5

差异无统计学意义$

!

&

*(*<

&#表明

初始
a.3

水平与预后关系不大%在入院第
<

+

-

天时#

生存者患者
a.3

"<

+

a.3

"-

显著下降#并低于死亡组患

者)提示第
<

天时#血清
a.3

水平才具有预测价值)

有报道认为#感染前期的血清
a.3

水平对脓毒症的

诊断具有重要价值#初期的
a.3

值与预后相关不明

显#对预后的评估有一定的局限性'

&*

(

)有学者提出动

态监测血清
a.3

的变化水平对预后的评估更为准

确'

&&

(

)本结果中生存组患者
a.3B

呈现上升的趋势#

表明在治疗过程中炎症得到有效的控制#

a.3

释放减

少)死亡组患者
a.3

"5

水平小幅度下降后再次升高#

a.3B

降低#提示
a.3

持续释放#炎症未能有效控制

或加重#考虑可能与感染控制效果差+出现耐药性等

相关)

+[.+;!13!;

等'

&'

(研究发现#在感染的
-'

A

内#重度脓毒症患者血清
a.3

水平下降至初始水平

的
<*8

#

'7L

病死率更低%血清
a.3

水平下降不明显

患者
'7L

病死率较高#这与本文研究结果一致)表明

早期动态监测
a.3B

能够作为评估脓毒症患者预后

的有效指标)

综上所述#血清
a.3

绝对值并不能作为判断重

度脓毒症患者预后的有效指标#

a.3B

则可以作为评

估患者预后生存状况的良好指标#具有一定的临床应

用价值)
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