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热带念珠菌尿路感染氟康唑耐药的危险因素及疗效评价
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［１．中南大学湘雅医院医院感染控制中心，湖南 长沙　４１０００８；２．国家老年疾病临床医学研究中心（湘雅医院），湖南 长沙　

４１０００８；３．中南大学湘雅医院药学部，湖南 长沙　４１０００８］

［摘　要］　目的　探讨热带念珠菌尿路感染氟康唑耐药的危险因素，并评估不同治疗方案的临床疗效。方法　采

用单中心回顾性研究，纳入２０２１年１月—２０２３年１２月中南大学湘雅医院尿路热带念珠菌感染患者。通过微量肉

汤稀释法测定氟康唑的最低抑菌浓度（ＭＩＣ），依据对氟康唑是否耐药将患者分为氟康唑耐药组和氟康唑敏感组。

根据临床资料分析氟康唑耐药的危险因素，并对氟康唑耐药组患者进行疗效评价。结果　共纳入１９８例患者，检

出的热带念珠菌中１３３株（６７．２％）对氟康唑敏感，６５株（３２．８％）耐药，ＭＩＣ值≥１２８μｇ／ｍＬ者占耐药株的６３．１％

（４１株）。相比氟康唑敏感组，氟康唑耐药组肺部感染的比例较高（犘＝０．０１９）。肺部感染（犗犚＝３．２８２）是尿路热带

念珠菌感染氟康唑耐药的危险因素，而泌尿系统梗阻（犗犚＝０．２６９）是尿路热带念珠菌感染氟康唑耐药的保护性因

素。两组间不同抗菌药物种类的使用率比较，差异均无统计学意义（均犘＞０．０５）。疗效分析显示，含氟康唑≤

２００ｍｇ／ｄ剂量方案、含氟康唑≥４００ｍｇ／ｄ剂量方案及单用氟胞嘧啶治疗氟康唑耐药株的有效率分别为６６．７％

（６／９）、８３．３％（５／６）、１００％（６／６），其他药物单用或多药序贯治疗方案的患者，治疗有效率为６０．０％（３／５）。治疗有

效组患者中检出热带念珠菌后移除导尿管的比例高于治疗无效组（犘＜０．００１）。结论　热带念珠菌对氟康唑耐药

性与是否存在泌尿系统梗阻、合并肺部感染相关。治疗氟康唑耐药株引起的尿路感染，应尽早拔除导尿管；除提高

氟康唑剂量外，还可考虑单用氟胞嘧啶等其他抗真菌药物或多药序贯治疗。

［关　键　词］　热带念珠菌；尿路感染；氟康唑；耐药性；氟胞嘧啶
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　　近年来，热带念珠菌已成为医院内尿路感染的

主要病原体之一，尤其是在长期住院、接受侵入性操

作或罹患严重基础疾病的老年患者中，感染率显著

上升［１］。相较于口腔和皮肤等其他部位，尿路提供

了适宜的温度、湿度和ｐＨ环境，有利于热带念珠菌

的生长和繁殖。在留置导尿管的情况下，热带念珠

菌更易形成生物膜，从而长期定植存活。在危重病

患者中，热带念珠菌引起的尿路感染可能是侵袭性

真菌感染的早期或唯一征兆，同时也是真菌性血流

感染的最常见病原体之一，部分念珠菌血症因耐

药性高、病程进展迅速而导致治疗困难，甚至危及

生命［２］。

目前治疗热带念珠菌感染主要依赖三类抗真菌

药物：三唑类、棘白菌素类和两性霉素Ｂ；在某些难

治性感染中，氟胞嘧啶可作为替代方案［３］。热带念

珠菌对唑类药物的耐药率逐年上升，在世界卫生组

织（ＷＨＯ）发布的真菌病原体清单中被列为“高优

先级”，构成全球公共卫生的严重威胁［４］。研究［５］表

明，热带念珠菌对氟康唑的耐药性增加，可导致患者

感染相关病死率升高，其耐药机制主要包括ＥＲＧ１１

基因的突变或过表达，以及ＣＤＲ１或 ＭＤＲ１基因的

过表达。本研究旨在探讨尿路热带念珠菌感染患者

氟康唑耐药的危险因素及临床疗效，以期为耐药防

控和临床治疗策略的制定提供科学依据。

１　对象与方法

１．１　研究对象　本研究为单中心回顾性研究，研究

对象为中南大学湘雅医院２０２１年１月—２０２３年１２

月收治的热带念珠菌尿路感染患者。纳入标准：同

时符合下列两个条件，①确诊或疑诊为热带念珠菌

尿路感染［６］，且泌尿系统标本培养热带念珠菌阳性；

②接受抗真菌治疗时间≥３ｄ。排除标准：①重复病

例；②标本疑似污染（如仅少量生长或与其他真菌混

合生长等）的患者；③无药敏试验结果的患者。依据

对氟康唑是否耐药将患者分为氟康唑耐药组和氟康

唑敏感组。

１．２　药敏试验　采用 ＡＴＢＦＵＮＧＵＳ３药敏检测

板条测定菌株对抗真菌药物的最低抑菌浓度

（ＭＩＣ），折点范围为１～１２８μｇ／ｍＬ。试验过程中，

质控菌株（标准菌株）的结果均在可接受范围内。根

据美国临床实验室标准化协会（ＣＬＳＩ）Ｍ６０标准进

行判定，当氟康唑 ＭＩＣ≥８μｇ／ｍＬ时判定为耐药。

１．３　临床数据收集　收集热带念珠菌尿路感染患

者的临床及实验室数据，排除氟康唑敏感性由敏感

转为耐药的病例，所有危险因素数据均为热带念珠

菌检出前的资料。收集内容包括：①人口学特征（年

龄、性别等）；②生化指标（血清清蛋白和肌酐水平）；

③基础疾病；④免疫状态（免疫抑制情况）；⑤检出前

４８ｈ内留置导尿管情况；⑥上尿路感染情况；⑦泌尿

系统梗阻情况（包括结石、肿瘤、尿道狭窄、前列腺增

生、肾积水或先天性结构异常等）；⑧手术史（包括泌

尿系统、颅脑、腹部手术或其他）；⑨住院时间及重症

监护病房（ＩＣＵ）入住情况；⑩肺部感染情况；○１１合并

其他病原菌感染情况；○１２检出前２周抗菌药物使用

情况；○１３检出前２周氟康唑暴露史。此外，收集氟
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康唑耐药患者治疗相关数据，包括：①氟康唑 ＭＩＣ

值；②导尿管留置情况；③抗真菌治疗情况（药物种类

及方案）；④治疗前后尿常规和／或尿培养结果。

１．４　热带念珠菌氟康唑耐药患者治疗方法及疗效

评价　在进行热带念珠菌氟康唑耐药患者抗真菌治

疗疗效评价前，首先排除２４例未接受治疗患者和

１５例治疗后失访患者。将剩余２６例可追踪治疗

过程的患者分为：氟康唑≤２００ｍｇ／ｄ组、氟康唑≥

４００ｍｇ／ｄ组、氟胞嘧啶组、其他药物方案组（每组均

包含单药治疗和多药序贯治疗病例，对于多药序贯

治疗病例，依据各药物累计使用日数，将其划归至使

用总日数最长药物所属的分组）。根据《抗菌药物临

床试验技术指导原则》［７］的疗效评价标准，按临床疗

效将患者分为治疗有效组和治疗无效组。临床有效

包括治愈和改善，定义为治疗结束后感染症状、体

征、影像学及实验室检查指标部分或完全恢复或改

善，且致病菌部分或完全清除。无效定义为治疗结

束后感染相关症状和体征持续存在、恶化或复发，且

病原菌未被清除。

１．５　统计分析　应用ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计分

析。采用绝对值描述临床特征的分布情况，采用均

数和标准差（狓±狊）描述符合正态分布的计量资料，

中位数和四分位数描述非正态分布的计量资料。根

据数据资料的特点，选用两独立样本狋检验、犕犪狀狀

犠犺犻狋狀犲狔犝 检验、χ
２ 检验或Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法比较

氟康唑耐药组和氟康唑敏感组患者之间临床特征的

差异。犘≤０．０５表示差异具有统计学意义。

２　结果

２．１　基本临床资料　本研究纳入１９８例泌尿系统

标本热带念珠菌阳性患者，收集其临床及实验室资

料。主要基础疾病包括：脑卒中（３２例）、肺部感染

（３２例）、泌尿系统感染（１９例）、肿瘤（１７例）、脓毒

症（１３例）、重型颅脑外伤（８例）、心血管疾病（６

例）、缺血缺氧性脑病（６例）、重症胰腺炎（６例）及颅

骨缺损（５例）。１９８株念珠菌中，１３３株（６７．２％）对

氟康唑敏感，６５株（３２．８％）耐药，氟康唑敏感组与

氟康唑耐药组在性别分布和接受手术类型方面比

较，差异均无统计学意义（均犘＞０．０５）。氟康唑耐

药组肺部感染比率高于氟康唑敏感组（８７．７％ ＶＳ

７２．９％），差异有统计学意义（χ
２＝５．５０３，犘＝０．０１９）。

其他临床特征分布氟康唑敏感组和氟康唑耐药组之

间差异均无统计学意义（均犘＞０．０５）。见表１。

表１　两组热带念珠菌尿路感染患者的临床特征及实验室检查结果

犜犪犫犾犲１　Ｃｌｉｎｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓａｎｄｌａｂｏｒａｔｏｒｙｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓｏｆｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ犆．狋狉狅狆犻犮犪犾犻狊ｕｒｉｎａｒｙｔｒａｃｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

变量 氟康唑敏感组（狀＝１３３） 氟康唑耐药组（狀＝６５） χ
２／狋／犝 犘

性别［例（％）］ ０．３０６ ０．５８０

　男性 　　６４（４８．１） 　　３４（５２．３）

　女性 　　６９（５１．９） 　　３１（４７．７）

年龄（岁） 　６０．４４±１６．０２ 　５８．７４±１８．１８ ０．６６９ ０．５０４

清蛋白（ｇ／Ｌ） 　３２．７６±６．６７ 　３２．６９±５．３１ ０．０６９ ０．９４５

肌酐（μｍｏｌ／Ｌ） ７１．４（４９．４，１３４．４） ６６．０（４９．４，１０２．１） ３９８６．０ ０．３７４

住院日数（ｄ） 　　１９（１０，２８） 　２１（１１．５，４１．５） ４８０７．５ ０．２００

基础疾病［例（％）］

　糖尿病 　　４０（３０．１） 　　１９（２９．２） ０．０１５ ０．９０３

　结核分枝杆菌感染 　　 ４（３．０） 　　 ２（３．１） － １．０００

　原发或继发性肾病 　　２７（２０．３） 　　 ９（１３．８） １．２２３ ０．２６９

　慢性肝损伤 　　１５（１１．３） 　　 ６（９．２） ０．１９３ ０．６６０

　慢性呼吸系统疾病 　　１０（７．５） 　　 ９（１３．８） ２．０１５ ０．１５６

肿瘤［例（％）］ 　　１３（９．８） 　　 ３（４．６） １．５６５ ０．２１１

免疫抑制［例（％）］ 　　１１（８．３） 　　 ８（１２．３） ０．８２０ ０．３６５
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续表１　（犜犪犫犾犲１，犆狅狀狋犻狀狌犲犱）

变量 氟康唑敏感组（狀＝１３３） 氟康唑耐药组（狀＝６５） χ
２／狋／犝 犘

留置导尿管［例（％）］ １０３（７７．４） ５１（７８．５） ０．０２６ ０．８７１

上尿路感染［例（％）］ １４（１０．５） ５（７．７） ０．４０４ ０．５２５

泌尿系统梗阻［例（％）］ ５３（３９．８） １７（２６．２） ３．５８３ ０．０５８

手术［例（％）］ ４．９１１ ０．１７８

　泌尿系统手术 １２（９．０） ５（７．７）

　颅脑手术 ２６（１９．５） ９（１３．８）

　腹部手术 　７（５．３） ６（９．２）

　其他 　８（６．０） ２（３．１）

入住ＩＣＵ［例（％）］ ７９（５９．４） ３９（６０．０） ０．００７ ０．９３５

肺部感染［例（％）］ ９７（７２．９） ５７（８７．７） ５．５０３ ０．０１９

尿路混合病原菌感染［例（％）］ １９（１４．３） １３（２０．０） １．０５２ ０．３０５

氟康唑暴露［例（％）］ １１（８．３） １０（１５．４） ２．３３１ ０．１２７

　　注：－表示采用Ｆｉｓｈｅｒ确切检验。

２．２　氟康唑耐药率及 ＭＩＣ结果　１９８例患者泌尿

系统标本检出６５株（３２．８％）热带念珠菌对氟康唑

耐药，其中４１株（６３．１％）ＭＩＣ值显示高度耐药

（≥１２８μｇ／ｍＬ）。见图１。
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图１　６５株氟康唑耐药热带念珠菌的 ＭＩＣ值分布

犉犻犵狌狉犲１　ＤｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆＭＩＣｖａｌｕｅｓｏｆ６５ｆｌｕｃｏｎａｚｏｌｅ－ｒｅ

ｓｉｓｔａｎｔｓｔｒａｉｎｓ

２．３　抗菌药物使用情况　１９８例热带念珠菌尿路

感染患者的抗菌药物使用情况显示，在抗菌药物使

用数目方面，氟康唑耐药组与氟康唑敏感组比较，差

异无统计学意义（犘＞０．０５）。两组患者抗菌药物使用

种类方面比较，差异均无统计学意义（均犘＞０．０５）。

见表２。

２．４　氟康唑耐药危险因素分析　根据二分类ｌｏ

ｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，肺部感染（犗犚＝３．２８２）是尿路

热带念珠菌感染氟康唑耐药的危险因素，存在泌尿

表２　两组热带念珠菌尿路感染患者抗菌药物使用情况

［例（％）］

犜犪犫犾犲２　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｕｓａｇｅｉｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ

犆．狋狉狅狆犻犮犪犾犻狊ｕｒｉｎａｒｙｔｒａｃｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎ（Ｎｏ．ｏｆｃａｓｅｓ

［％］）

变量

氟康唑

敏感组

（狀＝１３３）

氟康唑

耐药组

（狀＝６５）
χ
２ 犘

抗菌药物使用数目 － ０．９５６

　未使用 ２１（１５．８） ９（１３．９）

　单用 ５９（４４．４） ２７（４１．５）

　二联 ３０（２２．６） １６（２４．６）

　三联 １８（１３．４） １１（１６．９）

　四联及以上 ５（３．８） ２（３．１）

抗菌药物使用种类

　青霉素类 ６１（４５．９） ２１（３２．３） ３．０３６ ０．０８１

　头孢菌素类 ３６（２７．１） ２５（３８．５） ２．１５１ ０．１４２

　喹诺酮类 ２１（１５．８） ８（１２．３） ０．１９１ ０．６６２

　四环素类 ７（５．３） ８（１２．３） ２．１７０ ０．１４１

　口恶唑烷酮类 １３（９．８） ５（７．７） ０．０４６ ０．８３０

　糖肽类 １２（９．０） １０（１５．４） １．２０３ ０．２７２

　碳青霉烯类 ３８（２８．６） ２１（３２．３） ０．１４０ ０．７０８

　　注：－表示采用Ｆｉｓｈｅｒ确切概率检验。

系统梗阻（犗犚＝０．２６９）是尿路热带念珠菌感染氟康

唑耐药的保护性因素。见表３。
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表３　１９８例热带念珠菌尿路感染患者发生氟康唑耐药的危险因素分析

犜犪犫犾犲３　Ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｆｌｕｃｏｎａｚｏｌｅｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｉｎ１９８ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ犆．狋狉狅狆犻犮犪犾犻狊ｕｒｉｎａｒｙｔｒａｃｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

变量 β 犛犫 犠犪犾犱χ
２ 犘 犗犚 ９５％犆犐

性别 －０．２１７ ０．３５５ ０．３７６ ０．５４０ ０．８０５ ０．４０１～１．６１２

年龄 －０．０１２ ０．０１０ １．２４１ ０．２６５ ０．９８８ ０．９６８～１．００９

清蛋白水平 ０．００２ ０．０１７ ０．０１０ ０．９２２ １．００２ ０．９６９～１．０３６

肌酐 ０．００１ ０．００１ ０．３７９ ０．５３８ １．００１ ０．９９８～１．００４

住院时间 ０．００１ ０．００４ ０．１２８ ０．７２１ １．００１ ０．９９４～１．００８

糖尿病 －０．００５ ０．４０９ ０．０００ ０．９９０ ０．９９５ ０．４４６～２．２１８

结核分枝杆菌感染 ０．２１３ １．０１８ ０．０４４ ０．８３４ １．２３７ ０．１６８～９．０９１

原发或继发性肾病 －０．４０８ ０．６６３ ０．３７８ ０．５３９ ０．６６５ ０．１８１～２．４４１

慢性肝病／肝衰竭 －０．８００ ０．６３７ １．５７７ ０．２０９ ０．４４９ ０．１２９～１．５６６

慢性呼吸系统疾病 ０．６１３ ０．５５３ １．２２６ ０．２６８ １．８４６ ０．６２４～５．４６１

肿瘤 －０．６９４ ０．６７３ １．０６２ ０．３０３ ０．５００ ０．１３４～１．８７０

使用糖皮质激素或免疫抑制剂 －０．１６８ ０．６００ ０．０７８ ０．７８０ ０．８４６ ０．２６１～２．７４３

留置导尿管 －０．４９５ ０．５２４ ０．８９５ ０．３４４ ０．６０９ ０．２１８～１．７０１

上尿路感染 ０．５９７ ０．７３４ ０．６６３ ０．４１６ １．８１７ ０．４３１～７．６５８

泌尿系统梗阻 －１．３１３ ０．４６９ ７．８４４ ０．００５ ０．２６９ ０．１０７～０．６７４

接受手术 －０．４３１ ０．４０４ １．１４１ ０．２８５ ０．６５０ ０．２９４～１．４３４

入住ＩＣＵ ０．３６６ ０．４６０ ０．６３２ ０．４２６ １．４４２ ０．５８５～３．５５１

肺部感染 １．１８９ ０．５０４ ５．５６４ ０．０１８ ３．２８２ １．２２３～８．８１３

抗菌药物使用 －０．２７１ ０．５９１ ０．２１１ ０．６４６ ０．７６２ ０．２３９～２．４２９

氟康唑暴露 ０．７４０ ０．５９２ １．５６０ ０．２１２ ２．０９６ ０．６５６～６．６９５

尿路混合感染 ０．０５６ ０．５０８ ０．０１２ ０．９１２ １．０５８ ０．３９１～２．８６２

２．５　氟康唑耐药组临床疗效　经治疗并能追踪到

治疗效果的２６例氟康唑耐药热带念珠菌尿路感染

患者中，２０例治疗有效，６例无效，总体治疗有效

率７６．９％（９５％犆犐：５６．４％～９１．０％）。６例治疗

无效的患者中，５例分离菌株的氟康唑 ＭＩＣ值≥

１２８μｇ／ｍＬ，１例分离菌株的ＭＩＣ值为８μｇ／ｍＬ，该

患者采用伏立康唑（０．２ｇ，ｂｉｄ）口服治疗。

氟康唑≤２００ｍｇ／ｄ组治疗方案的有效率达到

６６．７％（６／９），≥４００ｍｇ／ｄ组治疗方案的有效率升

至８３．３％（５／６），氟胞嘧啶单药治疗方案有效率达

１００％（６／６）。其他治疗方案（其他唑类、棘白菌素或

两性霉素Ｂ）有效率为６０．０％（３／５）。见表４。

　　６例治疗无效患者中，２例未留置导尿管，４例

留置导尿管患者在检出病原体后均未移除导尿管；２０

例治疗有效患者中，１例未留置导尿管，１９例留置导

尿管患者中７例（３６．８％）在检出病原体后移除了导

尿管，１２例未移除。治疗有效组和治疗无效组患者

导尿管移除率比较，差异有统计学意义（犘＜０．００１）。

表４　２６例氟康唑耐药热带念珠菌感染患者治疗方案

犜犪犫犾犲４　Ｔｒｅａｔｍｅｎｔｒｅｇｉｍｅｎｓｆｏｒ２６ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｆｌｕｃｏｎ

ａｚｏｌｅｒｅｓｉｓｔａｎｔ犆．狋狉狅狆犻犮犪犾犻狊ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

治疗分组 总例数
治疗有效

例数

有效率

（％）

氟康唑≤２００犿犵／犱组 ９ ６ ６６．７

　氟康唑≤２００ｍｇ／ｄ ７ ５ ７１．４

　氟康唑≤２００ｍｇ／ｄ＋氟胞嘧啶 １ １ １００

　氟康唑≤２００ｍｇ／ｄ＋卡泊芬净／

　米卡芬净

１ ０ ０

氟康唑≥４００犿犵／犱组 ６ ５ ８３．３

　氟康唑≥４００ｍｇ／ｄ ２ ２ １００

　氟康唑≥４００ｍｇ／ｄ＋氟胞嘧啶 ２ ２ １００

　氟康唑≥４００ｍｇ／ｄ＋卡泊芬净／

　米卡芬净

２ １ ５０．０

氟胞嘧啶组 ６ ６ １００

其他药物组 ５ ３ ６０．０

　卡泊芬净／米卡芬净 ２ ２ １００

　两性霉素Ｂ １ １ １００

　伏立康唑 ２ ０ ０
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３　讨论

热带念珠菌对氟康唑的耐药性日益增加，显著

提高了临床治疗难度，并引发全球广泛关注。根据

ＷＨＯ发布的最新真菌优先病原体清单，热带念珠

菌被归类为“高优先级”真菌病原体，仅次于“关键优

先级”［３］。美国疾病预防与控制中心（ＣＤＣ）２０１９年

发布的《抗菌药物耐药性威胁报告》［８］显示，耐药念

珠菌和其他多重耐药细菌共同被列为重大威胁，报告

强调了紧急采取措施应对这一问题的重要性，凸显了

对热带念珠菌耐药性监测和应对策略的迫切需求。

北京朝阳医院的监测数据显示，２０１０—２０１１年

尿路感染患者检出热带念珠菌对氟康唑耐药率仅为

６．８％，２０１２年显著上升至２９．５％，并持续保持在较

高水平［９］。本研究中１９８株尿培养阳性热带念珠菌

中，氟康唑敏感株１３３株、耐药株６５株，耐药率达

３２．８％。此外，５例患者继发念珠菌血症。

热带念珠菌感染的发生与多种基础疾病密切相

关，尤其是脑卒中、肺部感染、肿瘤、脓毒症及既往泌

尿系统感染等。这些疾病常伴有免疫功能低下、长

期卧床或接受侵入性操作，显著增加真菌感染风

险。本研究中，氟康唑敏感组和氟康唑耐药组患者

入住ＩＣＵ的比率均接近６０％，导尿管留置率分别为

７７．４％、７８．５％。氟康唑耐药组中１５．４％的患者有

氟康唑暴露史，２０．０％为混合病原菌尿路感染。多

因素分析显示，合并肺部感染是尿路热带念珠菌感

染氟康唑耐药的危险因素，而存在泌尿系统梗阻是

尿路热带念珠菌感染氟康唑耐药的保护性因素。泌

尿系统梗阻导致尿液淤滞和生理冲刷作用减弱，为

真菌定植提供了有利环境。同时，梗阻形成的解剖

隔离可减少药物在感染部位的暴露，从而降低氟康

唑的选择压力；临床上优先采取外科引流策略，亦可

阻断耐药性的产生路径，使其成为耐药的保护性因

素。在重症监护或长期住院的患者中，肺部感染发

病率较高，其不仅损害患者的全身状况和免疫功能，

且常常伴随抗菌药物广泛或联合使用，这可能通过

选择性压力促进念珠菌繁殖及耐药性的形成。因

此，加强对肺部感染的识别及抗菌药物的合理使用，

对预防念珠菌尿路感染及其耐药性至关重要。混合

感染时因不同病原体间的相互作用可能会影响抗菌

药物的效力，导致耐药性增加。氟康唑耐药菌株的

产生还与近期的氟康唑暴露情况有关［１０１１］。针对上

述因素的有效管理，有助于降低病原体耐药率并提

高患者治疗效果。

对于无症状菌尿患者，多数为定植，主要以去除

易感因素为主。长期留置导尿管患者的念珠菌尿症

可能来自先前嵌入生物膜中的生物体所形成的难治

性病灶，而非需要治疗的上尿路或下尿路感染［１２］。

因此，移除导尿管是热带念珠菌尿路感染治疗的重

要步骤［１３］。氟康唑是有症状尿路感染的首选治疗药

物，其在尿液中的浓度可达血浆浓度的１０倍
［３，１４］。

尽管检出有氟康唑耐药热带念珠菌，但部分可能对

氟康唑的耐药性并不显著，或者由于突变而仍对其

保持敏感。因此，在临床实践中氟康唑对一些耐药

菌株仍可发挥一定的清除效果［１５］。在出现耐药、过

敏或治疗失败的情况下，临床治疗面临巨大的药物

选择压力［１６］，氟胞嘧啶因能以活性形式经尿液分

泌，并在尿路中达到较高浓度，展现出良好的抗真菌

活性［１７］。两性霉素Ｂ对大多数念珠菌有较好的抗

菌活性，但因在尿液中浓度不足，治疗价值有限，主

要推荐用于难治性感染，并需动态监测肾功能。其

他唑类或棘白菌素类药物因在尿液中药物浓度较

低，常规不推荐使用，但对部分难治性感染患者可酌

情使用，仍可达到一定的尿液清除率［１８２０］。在治疗

过程中通过监测药物水平调整剂量以实现最佳

ＰＫ／ＰＤ参数，成功根除念珠菌的概率会更高
［２１］。

尿路热带念珠菌对氟康唑的耐药率持续上升，

已成为临床抗真菌治疗的重要挑战。本研究表明，

泌尿系统梗阻、合并肺部感染是氟康唑耐药的重要

影响因素。尽管氟康唑对部分耐药菌株仍有效，但

其治疗效果受到耐药性的限制，增加药物剂量可能

优化疗效。在有限的样本中，单用氟胞嘧啶显示出

较高的治疗有效率，提示其在治疗氟康唑耐药热带

念珠菌感染中具有潜在优势，值得进一步研究。另

外，使用其他唑类、棘白菌素和两性霉素Ｂ药物和

多药序贯治疗方案也有一定疗效。未来的研究应着

重于监测耐药性、耐药机制研究、抗真菌药物使用策

略优化以及探索新疗法和药物，以应对这一不断增

长的公共卫生威胁。同时，加强对耐药菌株的识别

和管理，有助于提高临床治疗效果。
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