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重症监护病房肺部真菌感染的临床分析 

常为民 

(重庆市第九人民医院 ICU，重庆 400070) 

【摘 要】目的：探讨重症监护病房(Intersive care unit，ICU)患者肺部真菌感染危险因素及防治对策。方法：回顾性分析我院 ICU 

2005年 7月 ～2009年 7月 34例肺部真菌感的防治与转归。结果：34例患者均有长期使用广谱抗生素和糖皮质激素史，平均住 

院时间长(45．6 d o其临床症状及体征不典型，影像学检查无特异性。病原以白色念珠菌 48株居首(73．8％)。治愈 33例(97％ 

)，死亡 1例(3％ o结论：长期使用广谱抗生素及糖皮质激素是 ICU患者肺部真菌感染主要危险因素。合理应用抗生素和糖皮 

质激素，减少不必要侵入性操作，加强微生态免疫营养支持，及时用高效抗真菌药物 ，有助于降低肺部真菌感染的发生。 
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Clinical analysis of pulmonary fungal infection in intensive care unit 

CHANG Wei—min 

(Department ofICU，the Ninth Hospital ofChongqing) 

【Abstract]Objective：To investigate the risk factors of pulmonary fungal infection in intensive care unit(Icu)，and discuss the strategy of 

prevention and treatment．Methods：Thirty-four patients with pulmonary fungal infection in ICU of our Hospital from Jan．2004 to Jan． 

2009 were analyzed retrospectively，including primarily diseases，application of antibiotics，adrenal cortical hormone and virulence 

opera-tion，therapy and turnover．Results：All patients were accepted the therapies of broad spectrum antibiotics and glueoeorticoids for 

long time before definite diagnosis of pulmonary fungal infection．Theire average time that the patients staying in hospital was 45．6 d．The 

clinical symptoms and imaging examinations were untypiea．1 Blastomyces albicans was the main pathogen．After the antifungal agents and 

supportive treatment used in time，33eases (97％)were cured and lcases (3％)died．Conclusion：The major risk factors of children 

pulmonary fungal infection are long-time USe of broad spectrum antibiotics and glucocortieoids．The pulmonary fungal infection can 

decrease by rationaluse of broad spectrum antibiotics and glucocorticoids，decreasing the unnecessary invasive operations，strengthening 

the supportive therapies ofmicro—ecosystem，and applying the antifungal agents in time． 
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随着危重症医学的迅速发展，重症监护病房(Intersive 

care unit，ICU)患者接受各种侵袭性操作增多 ，长期大量应用 

超广谱抗生素 、糖皮质类激素，肺部真菌感染呈逐年增多趋 

势lll，病死率显著上升。重视对真菌感染的及时诊断及防治 ， 

降低ICU患者肺部真菌感染患者的发生率和病死率迫在眉 

睫。现就我院综合性 ICU病房 自2005年 7月 ～2009年 7月 

在救治过程中发生了侵袭性肺部真菌感染的 34例患者情况 

进行总结，探讨其危险因素、诊断及防治策略。 

1 临床资料 

1．1一般资料 

以 2005年 7月 ～2009年 7月我院 ICU 34例肺部真菌 

作者介绍：常为民(1966一)，男，副主任医师 

研究方向：急危重症的诊治。 

感染患者为研究对象 ，男 38例 ，女 18例 ，年龄 l6～86岁，平 

均 52．6岁。原发病：糖尿病并发肺部感染患者 8例；各种癌 

症术后患者 12例(食管癌根治术后吻合口瘘患者 7例；胃癌 

根治术后患者 4例，结肠癌术后患者 1例 )；贲门癌放 、化疗 

后并发肺部感染患者5例；肺癌放、化疗后并发肺部感染患 

者 4例 ；急性心肌梗死后并发肺部感染患者 5例；。患病经过 

均较缓慢，其发病至确诊为肺部真菌感染时间 12～56 d，平均 

31．4 d，住院时间 15～98 d，平均 45．6 d。 

1．2 诊断标准 

真菌感染的诊断标准 ：参照血液病／恶性肿瘤患者侵袭 

性真菌感染的诊断标准⋯。定义由宿主因素、临床标准及微生 

物标准组成。诊断分 3个级别，确诊 、临床诊断及拟诊⋯。本组 

均为确诊病例。 

确诊病例符合以下条件：①临床主要表现为在原发病 

的诊疗过程中，出现持续性发热 、咳嗽、胸痛、全身不适及体 

重减轻，严重时可出现呼吸困难 ，在应用广谱抗生素治疗的 
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同时也可发热，发热常常被激素所掩盖；②放射学检查(伴 

或不伴)：肺部 x线、CT检查示局灶或双肺浸润性改变，和 

(或)出现任何以下新的浸润性变化 ：晕轮征、空气新月征和 

实变区出现空洞；多发斑片或结节影，伴或不伴局部胸膜增 

厚；③痰液标本连续≥2次培养出同一真菌或多次涂片镜检 

找到真菌孢子及菌丝 ；④有较长时间使用广谱抗生素和 

(或)肾上腺皮质激素史者 30例，占88．2％；⑤根据细菌学检 

查或抗生素治疗反应可排除其他致病菌感染。 

存在相关危险因素：①长期应用广谱抗生素，尤其是三 

代、四代头孢等的大量使用，其中二联用药者 14例(41．2％)、 

三联用药者 10例(29．4％)、四联用药者 10例(29．4％)，用药 

时间7～40 d，平均 30．5 d。使用最多为第三代头孢(头孢哌酮 

／舒巴坦 ，头孢他啶)、四代头孢(马斯平 )、泰能等，含本组危 

险因素患者共 34例 ，占 100％；②免疫功能低下 ：化疗 、放疗 

后 9例，恶性肿瘤患者切除术后 12例，急性心肌梗后 5例， 

含本组危险因素患者共 26例，占76．5％；③体内留置导管： 

器官切开 13例(38．2％)，气管插管 10例(29．4％)，留置胃管 

30例(88．2％)，留置尿管 9例(26．5％)，静脉插管24例(70．6％)。 

④食管、胃肠道手术后患者 12例(35．3％)：由于念珠菌是正 

常人体胃肠道和咽部的正常菌群，一旦手术破坏 胃肠道粘膜 

屏障，使真菌容易侵入血循环系统和组织器官；⑤糖尿病患 

者8例(23．5％)。⑥老年患者(≥60岁)26例，占76．5％。⑦住 

院时间长(≥30 d)者 26例，占76．5％。 

1-3 实验室检查 

行真菌培养、涂片染色找菌丝、孢子及痰液细菌等检查， 

必要时行肺泡灌洗术取肺泡灌洗液行细菌、真菌培养 ，及经 

纤维支气管镜取肺活体组织行 HE、高碘酸 一希夫染色寻找 

霉菌团块。 

病原菌检查：共检出真菌 65株，其中白色念珠菌 48株 

(73．8％)，烟曲霉菌 12株(18．5％)，光滑念珠菌 4株(6．1％)， 

季也蒙念珠菌 1株(1．5％)。5例为混合真菌感染，20例合并 

细菌感染，分离出细菌 48株，主要为革兰阴性杆菌(80％ )， 

检出细菌依次为大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌等。 

放射检查 ：7例肺部晕轮征、空气新月征和实变区出现 

空洞；10例多发斑片或结节影，双肺野小片或大片状阴影， 

并累及多个肺段或肺叶，病灶以双肺中下叶居多，其中 3例 

伴局部胸膜增厚 ，8例波及肺门及胸膜 ，有胸腔积液和(或) 

胸膜增厚等表现。 

1．4 治疗方法 

早期、反复行痰液真菌培养，注意临床表现变化，一旦确 

诊立即停用广谱抗生素或改用窄谱抗生素，停用肾上腺皮质 

激素。患者均行全身性抗真菌治疗，其中 32例接受伊曲康唑 

注射液治疗，2例予症状较轻患者行氟康唑针治疗。 

伊曲康唑静脉注射液给药方法 ：第 1~2 d：予 200 mg，1 

次／12 h，60 min输注完毕；第 3—14 d：1次／d，剂量 200 mg。本 

组 32例中 28例应用伊 曲康唑静脉注射液 7 d，4例应用 

10～14 d，然后El服伊曲康唑序贯治疗 2～4周，200 mg，2次／d。 

为达到最大吸收效果 ，伊曲康唑胶囊应与脂肪餐同服；鼻饲 

患者，可用牛奶溶解。1：3服液应空腹给药。本组伊曲康唑胶囊 

序贯 3例，El服液序贯 1例。 

1．5 疗效评价 

分为临床疗效评价、真菌学疗效评价和综合疗效评价评 

定 

临床疗效评价 观察患者体温、痰量、呼吸困难程度 、肺 

部罗音以及 x线胸片的变化。按痊愈、显效 、进步、无效 4级 

标准评价。痊愈病例与显效病例合计为有效病例 ，计算出有 

效率。痊愈：临床症状和体征完全消失；显效：临床症状和体 

征好转；进步：临床症状和体征略有好转；无效为临床症状和 

体征无变化或恶化。 

真菌学疗效评价 按消除、部分消除、未消除、替换、再 

感染 5级评价。真菌消除为原培养真菌转阴；部分消除为原 

有 2种以上致病菌中有 1种真菌培养已转阴；未消除为原有 

真菌培养仍阳性；替换为治疗期间或治疗结束后 ，原致病真 

菌转阴后，又培养出新的致病真菌，但无感染症状和体征 ，无 

需治疗；再感染为治疗结束后原致病真菌已转阴，但培养出 

新的致病真菌，并有感染症状和体征，需要治疗。 

综合疗效评价 按痊愈、显效 、进步、无效 4级标准评价。 

痊愈：临床症状和体征完全消失，真菌镜检和培养均阴性；显 

效：临床症状和体征好转，真菌镜检和培养均阴性；进步：临 

床症状和体征略有好转 ，真菌镜检和培养均阳性 ；无效为临 

床症状和体征无变化或恶化，真菌镜检和培养均阳性。痊愈 

病例与显效病例合计为有效病例，计算出有效率。 

2 结 果 

临床疗效 结果痊愈 25例(73．5％)，显效 8例(23．5％)， 

无效 1例(3．O％)，其中无效 1例患者因其基础疾病重、未及 

时确诊致肺部感染重、诱发多器官衰竭死亡。有效率为97％ 

(痊愈率 +显效率， 例数 =25+8／34)。 

真菌学疗效 真菌学清除率 97％，其中2例为再感染 ，再 

次用药后真菌得到了清除。真菌清除天数，3 d 4例 ，4 d 6 

例，6 d 10例 ，8 d 8例，20 d 2例，平均清除天数 7．5 d。 

综合疗效评价 患者 28 d生存率 97％(33／34)。 

3 讨 论 

引起深部真菌感染的真菌包括致病性真菌及条件致病 

性真菌。致病性真菌在南、北美洲多见，多呈地区性流行；而 

深部真菌多系条件致病菌。据美国NNIS报道，院内真菌感染 

发病率在 1980～1990年期间增加了 1倍。据欧洲 ICU感染研 

究报道 ，肺炎和下呼吸道感染率分别为 47％和 18％，真菌感 

染占第 5位(17．1％)。我国深部真菌感染也呈明显上升趋势， 

居院内感染的第 3位。有尸解资料显示，1973—1993年深部真 

菌感染率较 1953～1973年明显上升，分别为 5．60％和 1．54％H。 

念珠菌及隐球菌共占15％，霉菌占85％。牛常明等 的调查结 

果显示，白色念珠菌是 ICU真菌感染的主要病原菌 ，与本研 

究结果相符。 

早期诊断的困难和初期诊断的延误是预后差的主要因 

素。肺部真菌感染误诊率高的原因：缺乏特异性临床表现、影 

像学上缺乏特异性、病原学上难以区分是寄生菌还是致病 

菌。尽管给予相对于细菌性肺炎的充足的抗生素治疗仍没有 

改善。由于真菌感染症状的非特异性和临床表现的多变性， 

给诊断带来巨大困难 ，目前还没有明确的诊断标准，并缺乏 
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标准的血清学诊断方法，因此，认识真菌感染 的危险因素具 

有重要意义。目前诊治方面面临的挑战：①实验室方法不成 

熟；②诊断标准不明确；③临床医生认识不足；④抗真菌药物 

的耐药及不 良反应 ；⑤真菌感染增长迅速 ，超过临床对诊断 

治疗等复杂问题的研究速度。有学者认为[6J出现以下表现者 

应警惕继发真菌感染 ：①原发疾病迁延不愈或恢复期中出现 

寒战、发热，体温呈稽留热或不规则热型。②出现尿频，尿急， 

白色絮状物沉淀。③出现腹泻水样、泡沫样大便。④咳嗽，咯 

痰，痰呈白色或胶冻样黏稠。⑤口腔溃疡或者白斑[41。对这类 

病例应及时行尿，粪 ，痰液，血液涂片检查或真菌培养，早期 

诊断，早期给予抗真菌药物治疗。ICU病房患者，如原发疾病 

控制后又出现原因不明的畏寒、发热，其原有疾病不能解释， 

或者出现相应部位感染的症状时，均应考虑真菌感染的可能 

性 ，应及时进行真菌学检查，寻找真菌感染的部位。肺部真菌 

感染时应及时行气道灌洗或纤维支气管镜吸痰。导管相关性 

感染时，应及时去除相关装置(深部静脉导管、T管引流、导 

尿管等)。输注人丙种球蛋白或白蛋白、血浆等免疫增强剂， 

以提高老年患者自身免疫能力。 

国外侵袭性念珠菌的临床诊断标准包括：①正常无菌部 

位培养出念珠菌属，或机械通气时气管吸收物中念珠菌生长 

(++-I-)；②临床上存在分离出念珠菌部位感染的征象；③缺乏 

其他致病菌或广谱抗生素治疗超过 3 d无效；④应用抗真菌 

药物治疗有效。 

国内资料表明，呼吸道真菌感染的诊断标准为：①在原 

发病的诊疗过程中，出现呼吸系统症状 、体征 ，发热、白细胞 

增加；②X线出现不能解释的片状或团块状阴影 ；③影像学 

提示有肺部病变 ，在应用抗生素治疗过程中，病情恶化，有一 

般细菌感染但不能解释；④痰涂片、培养检查真菌阳性，支气 

管镜检查可提高可靠性，多次痰培养为同一种真菌；⑤血、 

尿、便培养为相同真菌。 

可疑真菌感染的诊断标准为：①存在真菌感染的危险因 

素；②发热、咳痰 、肺部哕音；③鹅 口疮 ，真菌感染性往往从 El 

腔开始，口腔是人体最复杂的微生态区，是反应人体免疫变 

化的最敏感区域；④肺部浸润影；⑤抗菌药物治疗无效。念珠 

菌器官感染的诊断金标准为：受累组织病理学存在念珠菌菌 

丝，并有脓肿，培养发现念珠菌生长。 

系统性念珠菌感染的危险因素包括：多种抗生素应用时 

间较长、中心静脉插管、全 胃肠外营养 、念珠菌属的定植 、腹 

部手术、ICU住院时间延长、免疫功能受损等。首要危险因素 

为长期使用广谱抗生素及糖皮质激素。有报道显示[61：3代头 

孢菌素及 3代喹诺酮联合应用更易引起真菌感染。再加上糖 

皮质激素的应用易掩盖病情致使误 、漏诊。糖皮质激素不仅 

能加快真菌生长也同时能改变巨噬细胞、中性粒细胞、单核 

细胞的吞噬功能干扰其杀死孢子和菌丝的功能 ，因此，对于 

ICU患者接受抗生素和糖皮质激素治疗时出现呼吸困难加 

重和临床状况差，尤其出现肺侵润影和痰中检到曲霉菌时应 

高度怀疑考虑强有力的治疗。其次，各种有创性监测和治疗 

(如中心静脉置管 、气管插管或气管切开 、呼吸机、留置导尿 

管等)。本组实施侵入性操作器官切开 13例(38．2％)，气管插 

管 10例(29．4％)，留置胃管 30例(88．2％)，留置尿管 9例 

(26．5％)，静脉插管 24例(70．6％)，由于机械性损害及外源性 

污染，易引起念珠菌感染 ，且静脉高营养疗法所用溶液多为 

高渗性，pH酸性，是真菌生长的适宜条件，长期 rrPN可导致 

胃肠黏膜萎缩，促进肠道细菌 、真菌易位 ，也是深部真菌感染 

的重要因素之一。 

本组主要使用伊曲康唑注射液治疗，伊曲康唑为脂溶性 

物质，其助溶剂羟丙基 一B环糊精为环状糊精葡萄糖基转移 

酶作用于淀粉而生成的7个葡萄糖 ，以 0I一1．4一糖苷键结合 

的环状低聚糖分子量 l 135，可通过肾小球过滤排泄，正常肾 

功能的人，对人体没有危害，。肾功能衰竭患者清除率降低。严 

重肾功能受损(肌酐清除率≤30 ml／min的患者显示出血浆羟 

丙基 一B环糊精的浓度显著增加，清除率减少，应禁用。间歇 

透析能够清除羟丙基 一B环糊精[51，但 CRRT能否清除尚未 

见报道。序贯治疗应用伊曲康唑口服液，最后除 1例患者外， 

余均治疗有效出院。老年危重病患者真菌感染的特点：因机 

体 自身免疫力低，往往常见细菌、真菌感染同时存在，体内同 

时可能发生 2种或 2种以上的真菌感染 ，因此抗真菌治疗抗 

菌谱要广，剂量要足，疗程要够。伊曲康唑注射液有较好的药 

代动力学和药效学特点 ，抗菌谱广，毒副作用小，本组资料也 

显示可用于危重患者侵袭性真菌感染。但临床应用伊曲康唑 

注射液时应注意药物不良反应及与其他药物的相互作用 ，应 

根椐患者病情增减剂量，充分发挥有利的相互增效作用 ，避 

免或减少不利的相互作用。 

肺部真菌感染危害严重，病死率较高，且缺乏特异性治 

疗手段，因此，预防其感染显得尤其重要。措施应包括：①合 

理使用抗生素、激素及免疫抑制剂，严格掌握应用指征。凡广 

谱抗生素使用超过 1周 ，同时出现不明原因发热、寒战、口腔 

溃疡伴白膜、腹泻、咳胶冻样痰 ，应考虑深部真菌感染可能。 

及时取样行真菌培养；②加强无菌操作规程，尽量减少不必 

要的侵入性操作，注意各种置管的种类、数量和时间；③尽早 

应用 胃肠内营养，减少 TPN时间 ，促进胃肠功能的恢复；④ 

适当应用免疫增强剂，补充清蛋白、血浆及各种维生素，提高 

机体免疫力。注意补充肠道正常菌群如乳酸杆菌、双歧杆菌 

等，加强微生态免疫营养支持。 

预防 ICU深部真菌感染至关重要 ，其防治措施包括：改 

善 ICU病房布局，加强无菌观念；做好消毒隔离，避免交叉感 

染。严格无菌操作制度 ，避免或减少有创性穿刺；提高插管一 

次性成功率 ，减少不必要的机械损伤。合理使用抗生素和免 

疫抑制剂，同时加强营养支持治疗，增强患者的免疫力 ，防治 

二重感染 
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