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真菌感染的药物治疗
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——北京药学会阳光药师沙龙2009年第二期活动追记

2009年6月3日，北京药学会阳光药师沙龙

2009年第二期活动在北京亚洲大酒店如期举行。

本次活动由北京大学第三医院药剂科段京莉副主

任担任主席，北京多家医院的药剂科主任组成专

家团以及近百位来自北京各医院的临床药师参加

了此次活动。本次活动的主题为真菌感染的药物

治疗。

北京朝阳医院重症加强护理病房(ICU)陈

惠德主任医师解读了《抗真菌感染治疗指南的再

认识》。他指出，真菌仍是当前感染危重病患者的

主要致病菌，ICU患者是侵袭性真菌感染的高发

人群。近10年的临床检测证实：白色念珠菌比例

在50％一60％，非白色念珠菌中光滑、克柔念珠

菌死亡率高。诊断真菌感染主要依据危险因素、

发病率、临床表现、真菌学和放射学检查的综合

分析。他介绍了近年来抗真菌感染方面的指南，

如2007年欧洲白血病感染会议(ECL一1)指南和

2009年美国感染性疾病学会(IDSA)念珠菌菌血

症指南。基于对这些指南的分析，他向与会者介

绍了如下概念：①降低念珠菌感染死亡率的重要

因素包括及时去除深静脉导管；早期经验性合理

选用抗真菌药物；开始初始治疗的时间与预后相

关。②2009年美国抗微生物治疗指南指出对于血

行感染、即使临床稳定、有或无静脉导管的患者，

所有血培养阳性的患者必须尽早进行早期治疗。

对于非中性粒细胞缺乏的念珠菌菌血症患者，治

疗首选棘白菌素类或者是氟康唑。对于粒细胞缺

乏的念珠菌菌血症的患者，治疗首选棘白菌素类

药物或者两性霉素B脂质体。治疗时间为血培养

阴性后再连续治疗14d。③棘白菌素类药物首选

使用于中重度感染的念珠菌血症、怀疑念珠菌感

染的早期经验性治疗或先前应用过唑类药物治疗
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的患者。④治疗光滑念珠菌感染推荐首选使用棘

白菌素类治疗。如果患者初期治疗使用了唑类药

物，患者的病情有好转、血培养转为阴性，可以

继续使用唑类治疗。如果未经药敏试验证实病原

敏感，则不推荐改用氟康唑或伏立康唑。⑤近平

滑念珠菌感染推荐使用氟康唑治疗。如初始患者

使用棘白菌素类药物，且治疗好转，培养转为阴

性，可以继续使用棘白菌素类治疗。⑥对于克柔

念珠菌感染，推荐使用棘白菌素类、两性霉素B

脂质体或伏立康唑。

美国德克萨斯州休斯顿市安德森癌症治疗中

心的临床药师拉塞尔E·刘易斯博士讲授了抗真

菌药理学。主要内容涉及侵袭性真菌的变化、危

险因素和治疗模式、主要抗真菌药物的优缺点、

当前推荐用药等。他首先介绍了侵袭性真菌感染

的危险因素主要有机体的屏障系统破坏(如接受

化疗药治疗)、中性粒细胞减少、高血糖或细胞介

导免疫缺陷、使用广谱抗菌药物等。随后，他对

已上市的主要抗真菌治疗药物进行了深入介绍，

即多烯类(如两性霉素B)、唑类(如氟康唑、伏

立康唑)和棘白菌素类(如卡泊芬净、米卡芬

净)。他认为，目前在抗菌药物治疗中棘白菌素可

作为侵袭性念珠菌感染治疗的一线药物。因有较

多的抗真菌治疗药物品种，临床选择不再受肾毒

性的限制。他还提出，临床药师使用抗真菌的药

物必须考虑到患者的个体化药物代谢。这项建议

是来源于2009年IDSA指南：必须对不同人群的

伏立康唑血药浓度进行监测，原因是伏立康唑在

人群中代谢差异较大。最后，拉塞尔E·刘易斯

博士对目前较新的棘白菌素药物也进行了细致的

分析。他比较了卡泊芬净和米卡芬净在吸收、代

谢、分布及排泄的差异，并比较了两者的大型临
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床研究和分析结果。指出基于2008年欧洲药物管

理局EUEC公布的数据，对米卡芬净肝毒性问题

提出黑框警告。他还提出医学界抗真菌治疗目前

面临的困难有：①急需改进真菌感染诊断技术；

②了解不同抗真菌药物复杂的药理学问题；③防

止抗真菌药物的耐药性问题。

中日友好医院的施慧药师介绍了1位ICU念

珠菌血症的临床用药病例。患者为老年人，主因

“行走不稳3周余，发现意识丧失8h入院”。急查

CT示：右侧基底节区脑出血。后因CT示基底节

出血量较前增多，行“右颞开颅脑内血肿清除术，

左侧侧脑室穿刺外引流术”，术后保留气管插管。

住院过程中，反复出现高热，白细胞升高，所以

先后给予多种抗菌药物治疗。痰培养出现热带假

丝酵母菌、光滑假丝酵母菌真菌孢子及菌丝，又

分别给予抗真菌药物。

陈惠德主任医师认为此例患者高龄、昏迷，

长期使用全肠道营养及呼吸机，存在误吸、肠道
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菌群异位、导管相关性感染等情况，可能在呼吸

道、血液系统存在多种病原菌。在治疗上应充分

引流。根据患者肝肾功能情况应尽早使用抗菌药

物。如果等待细菌培养结果，可能会延误治疗时

机。

临床药师拉塞尔E·刘易斯博士总结了引起

抗菌药物治疗失败的可能原因，即错误诊断、抗

菌药物过度使用、二重感染及忽视局部引流。他

还强调，医护人员注意手部卫生对减少院内感染

的重要性。

最后，北京中日友好医院常明主任对活动进

行了总结。她希望各位药师在今后的临床实践中

注意：①真菌感染的高危因素和易感人群；②选

择治疗时机，包括抢先治疗和预防性使用抗菌药

物；③真菌药物的药代动力学。通过对这次活动

中多份病例的分析与总结，更好地了解抗真菌药

物的使用方法和注意事项。

(卫生部北京医院药学部纪立伟整理)
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综合以上分析，老年患者、肝肾功能不全等

患者应慎用加替沙星；应用加替沙星治疗的任何

患者应密切监测血糖的变化，如发生低血糖或者

高血糖的症状和体征，必须立刻进行适当的治疗，

并停用加替沙星。
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