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老年患者感染假丝酵母菌的耐药性分析

冬兰，尹秋生，张健
（中国人民解放军陆军总医院干一科，北京 １００７００）

［摘要］　目的　了解老年患者感染假丝酵母菌的菌群分布、耐药性及交叉耐药情况。方法　对从老年住
院患者分离出的１３６株假丝酵母菌进行药敏及交叉耐药分析。结果　感染率居前三位的假丝酵母菌分别为白
假丝酵母菌（５０．７４％）、光滑假丝酵母菌（１９．８５％）、热带假丝酵母菌（１８．３８％）。假丝酵母菌最常见感染部位
为呼吸道，占８６．７６％。分离率较高的白假丝酵母菌、光滑假丝酵母菌、热带假丝酵母菌对两性霉素Ｂ、５氟胞嘧
啶的敏感率均在９０％以上；三唑类药物中伏立康唑的敏感性最高，伊曲康唑的敏感率最低；氟康唑与伊曲康唑
之间的交叉耐药率最高，为１００％，氟康唑与伏立康唑之间的交叉耐药率为３８．８９％。结论　假丝酵母菌属对三
唑类药物的敏感性存在较大差异，三唑类药物之间存在严重的交叉耐药现象，临床治疗应依据药敏结果合理选

择药物。

［关键词］　念珠菌属；抗药性，细菌；三唑类；老年人
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　　近年来，随着广谱抗生素、免疫抑制剂、皮质类
固醇激素的广泛应用，器官移植、侵入性诊疗技术的

不断应用，以及恶性肿瘤患者的增加等因素，导致医

院内条件致病菌中假丝酵母菌感染日益增多，并随

着抗真菌药物的广泛、长期应用，尤其是氟康唑的大

量使用以及三唑类药物之间的交叉耐药，致使假丝

酵母菌耐药菌株不断增加，给临床治疗带来困难。

本文就我院住院老年患者感染假丝酵母菌的构成

比，抗真菌药物的耐药性以及三唑类药物之间的交

叉耐药情况进行分析。

１　材料与方法
１．１　标本来源　从我院急诊科老年重症病房住院
１周后的老年患者标本中分离出的１３６株假丝酵母
菌（剔除同一患者重复分离的菌株）。依据临床症

状、微生物学检查、肺ＣＴ等检查结果确定分离出的
假丝酵母菌为感染病原菌。患者１３６例，男６５例，
女７１例，年龄５２～９８岁，平均７６．７岁。
１．２　方法　晨起用０．９％氯化钠反复漱口，用力深
咳嗽，弃去第一口痰，留第二口痰于无菌器皿中或吸

出下呼吸道痰液进行涂片、培养，涂片镜检白细胞＞
２５／低倍视野，上皮细胞 ＜１０／低倍视野为合格标
本；尿标本留取中段尿送检；血培养按无菌操作进

行。

１．３　菌株的鉴定与药敏试验　假丝酵母菌的分离
培养基为法国科玛嘉公司产品（ＣＨＲＯＭａｇａｒＣａｎｄｉ
ｄａ）；菌株鉴定用 ＡＰＩ２０ＣＡＵＸ，药敏试验用 ＡＴＢ
Ｆｕｎｇｕｓ板条，仪器为 ＶＩＴＥＫ３２全自动微生物分析
仪，均为法国生物梅里埃公司产品。

２　结果
２．１　假丝酵母菌感染分布　老年患者以呼吸道感
染假丝酵母菌为最多，占８６．７６％，其次分别为尿液
和粪便。见表１。

表１　１３６株假丝酵母菌在临床标本中的分布（％）

标本 株数 构成比

痰液 １１８ ８６．７６
尿液 １０ ７．３５
粪便 ６ ４．４１
血液 ２ １．４７

２．２　假丝酵母菌构成比　在分离出的１３６株假丝
酵母菌中，白假丝酵母菌占５０．７４％，明显高于其他
酵母菌，其次分别为光滑假丝酵母菌１９．８５％，热带
假丝酵母菌１８．３８％。见表２。

表２　１３６例假丝酵母菌构成比（％）

病原菌 株数 构成比

白假丝酵母菌 ６９ ５０．７４
光滑假丝酵母菌 ２７ １９．８５
热带假丝酵母菌 ２５ １８．３８
克柔假丝酵母菌 ６ ４．４１
近平滑假丝酵母菌 ６ ４．４１
葡萄牙假丝酵母菌 ２ １．４７
解脂假丝酵母 １ ０．７４

２．３　假丝酵母菌药敏结果　白假丝酵母菌对５氟
胞嘧啶（５ＦＣ）、两性霉素 Ｂ（ＡＢＭ）、氟康唑（ＦＬＵ）
和伏立康唑（ＶＯＲ）的敏感性高，均在９０％以上，对
伊曲康唑（ＩＴＲ）的敏感性最低，仅为６９．５７％。光滑
假丝酵母菌对５ＦＣ、ＡＢＭ的敏感性为１００％，但对
唑类的敏感性较差，尤其是ＩＴＲ敏感率仅３．７％；热
带假丝酵母菌对 ＩＴＲ的敏感性也较差，只有
４８００％；克柔假丝酵母菌对 ＦＬＵ天然耐药，而且对
ＩＴＲ也１００％耐药，但对ＶＯＲ１００％敏感。见表３。

表３　假丝酵母菌对５种抗真菌药物的敏感性（％）

病原菌 株数 两性霉素Ｂ ５氟胞嘧啶 氟康唑 伊曲康唑 伏立康唑

白假丝酵母菌 ６９ １００．００ ９８．５５ ９１．３０ ６９．５７ ９４．０３
光滑假丝酵母菌 ２７ １００．００ １００．００ ２２．２２ ３．７０ ５５．５６
热带假丝酵母菌 ２５ １００．００ ９６．００ ８４．００ ４８．００ ８８．００
克柔假丝酵母菌 ６ ６６．６７ ５０．００ ０．００ ０．００ １００．００
近平滑假丝酵母菌 ６ ８３．３３ １００．００ １００．００ ５０．００ １００．００
葡萄牙假丝酵母菌 ２ ０．００ ０．００ １００．００ １００．００ １００．００
解脂假丝酵母 １ １００．００ １００．００ １００．００ １００．００ １００．００

２．４　三唑类抗真菌药物交叉耐药情况　ＦＬＵ耐药
菌株中，ＩＴＲ也１００％耐药，伏立康唑３８．８９％耐药，
ＦＬＵ与ＩＴＲ的交叉耐药性最强。见表４。

表４　氟康唑与伊曲康唑、伏立康唑交叉耐药情况［例（％）］

病原菌 氟康唑耐药株 伊曲康唑 伏立康唑

白假丝酵母菌 ６ ６（１００．００） １（１６．６７）
光滑假丝酵母菌 ２１ ２１（１００．００）１０（４７．６２）
热带假丝酵母菌 ４ ４（１００．００） ３（７５．００）
克柔假丝酵母菌 ５ ５（１００．００） ０（０．００）
合计 ３６ ３６（１００．００）１４（３８．８９）

３　讨论
老年人由于基础疾病多，免疫功能低下，住院时

间长，长期使用广谱抗生素，尤其是碳青霉烯类、三
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代头孢的长期使用，以及留置静脉导管等介入性操

作治疗等原因致使老年患者成为真菌感染的高危人

群［１２］。而且，随着抗真菌药物应用的日益广泛，特

别是两性霉素 Ｂ与氟康唑的大量应用，使深部真菌
感染的致病菌也逐渐发生了变化，由白假丝酵母菌

向非白假丝酵母菌变迁。徐鸣皋等［３］报道，血流感

染的假丝酵母菌以近平滑假丝酵母菌为主。本文结

果显示，老年人最常见的感染性真菌仍为白假丝酵

母菌（５０．７４％），光滑假丝酵母菌、热带假丝酵母菌
所占比率分别为１９．８５％和１８．３８％，列第２、３位，
而且非白假丝酵母菌所占比率与白假丝酵母菌基本

持平，与既往多数文献报道［３５］的结果基本一致，并

且感染部位以呼吸道为主（８６．７８％），再次验证了
真菌感染由白假丝酵母菌向非白假丝酵母菌变迁的

观点。

本文分离率较高的白假丝酵母菌和光滑假丝酵

母菌、热带假丝酵母菌对两性霉素 Ｂ的敏感性最
高，敏感率均为１００％，与国内文献报道［６］的结果基

本一致，但由于其副作用较大，尤其是肾毒性严重限

制了其临床应用。白假丝酵母菌和光滑假丝酵母

菌、热带假丝酵母菌对５氟胞嘧啶的敏感性仅次于
两性霉素Ｂ，敏感率也均在９０％以上。但该药单独
使用易产生耐药性，常与两性霉素 Ｂ合用。三唑类
抗真菌药具有抗菌谱广、毒性低的特点，因此已成为

临床深部真菌感染及预防的首选药物，尤其是氟康

唑的大量应用，导致耐药率逐渐上升［７］。本文白假

丝酵母菌对氟康唑和伏立康唑的敏感性均在９０％
以上，但伊曲康唑的敏感率只有６９．５７％；光滑假丝
酵母菌对三唑类药物的敏感性最差，尤其是伊曲康

唑的敏感率只有３．７％，这与光滑假丝酵母菌对三
唑类药物呈剂量依赖性有关，表明常规剂量已不能

有效抑制光滑假丝酵母菌的生长，应加大剂量；热带

假丝酵母菌对氟康唑与伏立康唑的敏感率在８０％
以上，但对伊曲康唑的敏感率较低；克柔假丝酵母菌

对氟康唑、伊曲康唑的耐药率为１００％，其原因为克
柔假丝酵母菌对氟康唑天然耐药，对伊曲康唑呈剂

量依赖性，但伏立康唑１００％敏感。本文药敏结果
提示，非白假丝酵母菌对５种抗真菌药物的敏感性
存在较大差异，尤其是对三唑类药物的耐药性更高。

因此，对临床分离出的真菌菌株应鉴定到种，并依据

药敏结果合理选择抗真菌药物，以免造成临床治疗

失败。

国外研究［８］证实，三唑类药物之间存在较高的

交叉耐药，对氟康唑耐药的菌株中有９３．３％也对伊
曲康唑交叉耐药。本文假丝酵母菌药敏结果分析显

示，在氟康唑耐药菌株中，伊曲康唑１００％的耐药，
伏立康唑３８．８９％的耐药。验证了三唑类药物之间
存在交叉耐药的现象，尤其是氟康唑与伊曲康唑之

间交叉耐药严重。因此，在病原菌药敏结果报告之

前，临床医生在经验性使用抗真菌药物治疗时应特

别的注意，如患者有三唑类药物暴露史应尽量选用

其他类的抗真菌药物，在得到药敏结果后再依据药

敏结果选择敏感的药物。
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