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呼吸道标本分离的假丝酵母菌分布及耐药性

王　文，赵自云

（青岛大学医学院第二附属医院，山东 青岛　２６６０４２）

［摘　要］　目的　调查近年住院患者呼吸道标本分离的假丝酵母菌属菌种分布及耐药性变化趋势，为临床合理使

用抗真菌药物提供依据。方法　对青岛中心医疗集团所属各医院２００７—２０１１年３８３２６例住院患者送检的呼吸道

标本，采用沙保罗培养法培养；ＶＩＴＥＸ３２全自动细菌培养系统ＹＢＣ鉴定卡或ＦＵＮＧＳＣＡ２０进行酵母菌鉴定；

ＡＴＢＦＵＮＧＵＳ３真菌药敏试验板进行药敏试验。应用 ＷＨＯＮＥＴ５．４软件对药敏结果进行分析。结果　３８３２６

份送检标本共分离假丝酵母菌属２７４５株（７．１６％），其中白假丝酵母菌２０３６株（７４．１７％），热带假丝酵母菌３４８

株（１２．６８％），光滑球拟酵母菌１１８株（４．３０％），副秃发酵母菌５７株（２．０８％），克柔假丝酵母菌５７株（２．０８％），其

他假丝酵母菌１２９株（４．７０％）。假丝酵母菌属对常用抗真菌药物的耐药率从高至低依次为伊曲康唑、氟康唑、伏

立康唑、氟胞嘧啶、两性霉素Ｂ。经χ
２ 检验，所有假丝酵母菌对氟胞嘧啶、两性霉素Ｂ、氟康唑的耐药率，２００７—

２０１１年无变化（两两比较，犘＞０．０５）；对伊曲康唑、伏立康唑的耐药率，２００７—２０１１年有所上升（两两比较，犘＜

０．０５）。结论　呼吸道感染的假丝酵母菌属以白假丝酵母菌为主；对抗真菌药物已出现不同程度的耐药，并呈增加

趋势。

［关　键　词］　酵母菌；假丝酵母菌属；真菌感染；呼吸道感染；抗药性，微生物
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　　近年来，由于肾上腺糖皮质激素、免疫抑制剂及

广谱抗菌药物的广泛应用，各种导管插管、腹膜透

析、放射治疗等医疗技术的普遍开展，免疫功能低下

人群扩大，真菌感染者日益增多［１］。住院患者因并

存多种基础疾病，如糖尿病、慢性阻塞性肺疾病

（ＣＯＰＤ）、晚期肿瘤、脑血管病、心血管疾病等，免疫

功能相对低下，尤其是老年患者各组织器官功能减

退，抗感染能力下降，易发生真菌感染［２］。笔者对比

分析了２００７—２０１１年青岛中心医疗集团所属各医

院呼吸道标本分离的酵母样真菌的菌种分布及耐药

性，以期为临床合理用药提供指导。

１　材料与方法

１．１　菌株来源　２００７—２０１１年青岛中心医疗集团

所属各医院呼吸道标本分离的酵母样真菌，剔除同

一患者同一部位分离的重复菌株。

１．２　真菌培养、分离与鉴定　对临床怀疑呼吸道感

染患者送检的标本（包括痰、咽拭子、胸腔积液、支气

管灌洗液等），用常规方法接种于沙保罗平皿，然后

置３０℃ 温箱培养２４～４８ｈ，挑选可疑菌落镜检见到

真菌孢子后，分离培养获得纯菌株。然后转种在酵

母菌显色培养基（济南百博公司提供）初步鉴定。采

用ＶＩＴＥＸ３２全自动细菌培养系统ＹＢＣ鉴定卡或

ＦＵＮＧＳＣＡ２０进行酵母菌的鉴定。

１．３　药敏试验　将菌落混悬于无菌盐水中，使其浓

度为２麦氏单位，取２０μＬ加入ＡＴＢ培养基中混

匀。再以微量加样器吸取此菌液加入药敏板中，每

孔３５μＬ，加盖，置３５℃ 孵育２４～４８ｈ。以生长对

照孔生长良好，而含药最高稀释孔不生长者为最低

抑菌浓度（ＭＩＣ）。酵母菌的鉴定和药敏试验质控菌

株为：近平滑假丝酵母菌ＡＴＣＣ２２０１９和克柔假丝

酵母菌ＡＴＣＣ６２５８。药敏标准参考美国临床实验

室标准化研究所（ＣＬＳＩ）２０１１版标准
［３］。

１．４　ＭＩＣ值　抗真菌药物ＭＩＣ值见表１。

表１　抗真菌药物ＭＩＣ值

犜犪犫犾犲１　ＭＩＣｏｆａｎｔｉｆｕｎｇａｌａｇｅｎｔｓ

抗真菌药物
ＭＩＣ折点（μｇ／ｍＬ）

敏感 中度敏感 耐药

氟胞嘧啶 ≤４ １６ ＞１６

两性霉素Ｂ ≤１ － ≥２

氟康唑 ≤４ ８～１６ ≥６４

伊曲康唑 ≤０．１２５ ０．２５～０．５ ＞１

伏立康唑 ≤１ ２ ＞４

　　克柔假丝酵母菌对氟康唑天然耐药

１．５　统计分析　应用 ＷＨＯＮＥＴ５．４软件对药敏

结果进行分析。

２　结果

２．１　菌种分布　３８３２６份送检标本共分离假丝酵

母菌属２７４５株，假丝酵母菌属检出率为７．１６％。

其中分离白假丝酵母菌２０３６株（７４．１７％），热带假

丝酵母菌３４８株（１２．６８％），光滑球拟酵母菌１１８株

（４．３０％），副秃发酵母菌５７株（２．０８％），克柔假丝

酵母菌５７株（２．０８％），其他假丝酵母菌１２９株

（４．７０％）。

２．２　药敏试验结果

２．２．１　假丝酵母菌属的耐药率　假丝酵母菌属对

常用抗真菌药物的耐药率见表２。耐药率从高至低

依次为伊曲康唑、氟康唑、伏立康唑、氟胞嘧啶、两性

霉素Ｂ。经χ
２检验，所有假丝酵母菌对氟胞嘧啶、两

性霉素Ｂ、氟康唑的耐药率，２００７—２０１１年无变化（两

两比较，犘＞０．０５）；对伊曲康唑、伏立康唑的耐药率，

２００７—２０１１年有所上升（两两比较，犘＜０．０５）。

２．２．２　白假丝酵母菌和热带假丝酵母菌的耐药率

　见表３。单独比较白假丝酵母菌和热带假丝酵母

菌，２００７—２０１１年对伊曲康唑、伏立康唑的耐药率

有所上升（两两比较，犘＜０．０５）；而对氟胞嘧啶、两

性霉素Ｂ、氟康唑的耐药率无差异。其他假丝酵母

菌数量较少，未作比较。

表２　２００７—２０１１年分离的假丝酵母菌属对常用抗真菌药物的耐药率（％）

犜犪犫犾犲２　Ａｎｔｉｆｕｎｇａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅｏｆ犆犪狀犱犻犱犪狊狆狆．ｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍ２００７ｔｏ２０１１（％）

抗真菌药物 ２００７年（狀＝３４１） ２００８年（狀＝５０９） ２００９年（狀＝５６４） ２０１０年（狀＝６０６） ２０１１年（狀＝７２５）

氟胞嘧啶 ５．２８ ４．３２ ３．７２ ２．６４ ２．０７

两性霉素Ｂ ０．２９ ０．２０ ０．７１ ０．６６ ０．５５

氟康唑 １２．９０ ９．４３ １０．４６ １０．５６ １５．４５

伊曲康唑 １５．８４ １４．９３ ２０．３９ ２６．７３ ２５．６６

伏立康唑 ２．０５ ２．１６ ５．６７ ５．６１ ６．６２

　　耐药率包括耐药和中度敏感率
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表３　２００７—２０１１年分离的白假丝酵母菌和热带假丝酵母菌耐药率（％）

犜犪犫犾犲３　Ａｎｔｉｆｕｎｇａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅｏｆ犆犪狀犱犻犱犪犪犾犫犻犮犪狀狊ａｎｄ犆犪狀犱犻犱犪狋狉狅狆犻犮犪犾犻狊ｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍ２００７ｔｏ２０１１（％）

抗真菌药物

白假丝酵母菌（狀＝２０３６）

２００７年

（狀＝２４４）
２００８年

（狀＝３６２）
２００９年

（狀＝４０９）
２０１０年

（狀＝４６９）
２０１１年

（狀＝５５２）

热带假丝酵母菌（狀＝３４８）

２００７年

（狀＝４４）
２００８年

（狀＝５５）
２００９年

（狀＝６２）
２０１０年

（狀＝７６）
２０１１年

（狀＝１１１）

氟胞嘧啶 ３．２８ ３．３１ ２．６９ ２．１３ ２．１７ １３．６４ １４．５５ １４．５２ １５．７９ １４．４１

两性霉素Ｂ ０．４１ ０．５５ ０．７３ ０．６４ ０．５４ ６．８２ ５．４５ ６．４５ ６．５８ ５．４１

氟康唑 １１．４８ ９．９４ １０．５１ １１．３０ １４．６７ １１．３６ １０．９１ １２．９０ １３．１６ １４．４１

伊曲康唑 １５．１６ １８．２３ ２２．２５ ２８．３６ ２９．５３ １５．９１ ２０．００ ２４．１９ ２８．９５ ３１．５３

伏立康唑 １．６４ １．６６ ３．９１ ５．５４ ７．０７ ２．２７ １．８２ ４．８４ ６．５８ ９．０１

　　耐药率包括耐药和中度敏感率

３　讨论

引起人类感染的真菌主要是假丝酵母菌属。在

本组分离的２７４５株假丝酵母菌中，以白假丝酵母

菌为主，占７４．１７％，这可能与其毒素黏附力较强有

关［４］，与朱德妹等［５］的研究相同；其次是热带假丝酵

母菌（１２．６８％）、光滑球拟酵母菌（４．３０％）、副秃发

酵母菌（２．０８％）和克柔假丝酵母菌（２．０８％）。

Ｐｆａｌｌｅｒ和Ｈａｚｅｎ等
［６－７］分别对全球多个国家、多个

实验室进行连续多年的调查后报道，白假丝酵母菌

的检出比例呈下降趋势，而非白假丝酵母菌的检出

比例呈上升趋势。

假丝酵母菌常定植于正常人体口腔、上呼吸道

等部位，当机体抵抗力低下时易引起机会性感染。

老年人呼吸道防御屏障受损，呼吸功能不全，免疫力

低下，真菌在受损的呼吸道黏膜易于定植；长期反复

使用高效广谱抗菌药物、免疫抑制剂和肾上腺糖皮

质激素等，均可导致正常菌群失调及内环境紊乱，这

些因素与继发真菌感染有关［８－１０］。

本组药敏资料显示，假丝酵母菌属耐药率较高

的抗真菌药物是伊曲康唑和氟康唑，且在２００７—

２０１１年耐药率有所上升，可能与目前较多应用此两

种药物有关。假丝酵母菌属对两性霉素Ｂ和氟胞

嘧啶敏感性较高，在２００７—２０１１年间无变化。两性

霉素Ｂ是目前治疗系统性真菌病唯一的多烯类药

物，因毒性反应较多、较重，在应用上受到一定限制。

真菌为条件致病菌，其致病力弱，在机体抵抗力

低下时致病，但真菌感染临床诊断不易，往往被误诊

为细菌性感染。因此，当临床怀疑为真菌感染时，应

尽可能早、及时、多次取有关标本进行培养和微生物

学检查，并按药敏结果进行抗真菌治疗，以降低真菌

感染的病死率。
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