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两性霉素犅在恶性血液病合并侵袭性真菌病患者中的临床应用
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总医院第一医学中心血液病科，北京　１００８５３；４．中国人民解放军总医院医疗保障中心药剂科药物临床研究室，北京　

１００８５３）

［摘　要］　目的　分析中国人民解放军总医院恶性血液病合并侵袭性真菌病（ＩＦＤ）住院患者两性霉素Ｂ的临床用

药情况，为指导临床合理用药提供依据。方法　选择中国人民解放军总医院２０２１年１—１２月血液病科和造血干

细胞移植病房罹患恶性血液病合并ＩＦＤ并使用两性霉素Ｂ治疗的住院患者为研究对象，分析其人口学特征、影像

学检查、真菌实验室检查、两性霉素Ｂ药品的用法用量等资料。结果　共纳入１３１例患者，其中临床诊断２６例

（１９．８５％），拟诊５２例（３９．６９％），未确定５３例（４０．４６％）。２８．５７％（３４／１１９）患者（１，３）βＤ葡聚糖试验阳性，

１３．４５％（１６／１１９）半乳甘露聚糖试验阳性，４４．６４％（５０／１１２）患者真菌培养阳性。共培养６４株真菌，以念珠菌属

居多（５５株）。两性霉素Ｂ用法用量情况：１１１例（８４．７３％）患者使用两性霉素Ｂ脱氧胆酸盐（ｄＡｍＢ），６１例

（４６．５６％）患者以静脉滴注途径给药，１３例（９．９２％）患者使用０．９％氯化钠注射液作为溶媒，５５例（４１．９８％）患者

使用地塞米松磷酸钠作为治疗前用药。１０９例（８３．２１％）患者采用抗真菌联合用药方案，以ｄＡｍＢ联合伏立康唑

居多。用于静脉滴注和雾化吸入的ｄＡｍＢ药物利用指数（ＤＵＩ）值均＜１．００，用于静脉滴注的两性霉素Ｂ脂质体

（ＬＡｍＢ）ＤＵＩ值为１．０４。结论　该院两性霉素Ｂ使用合理，在溶媒的选择上还需要提高，以期获得更高的临床效益。
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　　由于免疫功能下降患者（包括中性粒细胞减少、

感染人类免疫缺陷病毒、慢性免疫抑制、烧伤、糖尿病

以及使用广谱抗菌药）日渐增多，导致侵袭性真菌病

（ｉｎｖａｓｉｖｅｆｕｎｇａｌｄｉｓｅａｓｅｓ，ＩＦＤ）的发病率逐年增加
［１］。

ＩＦＤ是血液系统恶性肿瘤患者重要死亡原因之一，

造血干细胞移植后ＩＦＤ相关病死率高达５０％，肺部

是ＩＦＤ主要侵犯部位
［２］。由于早期临床诊断准确

性低，真菌培养需要３～５ｄ才能获得结果
［３］，因此

尽早开展抗真菌治疗以改善患者预后尤为重要。依

据中国《血液病／恶性肿瘤患者侵袭性真菌病的诊断

标准与治疗原则（第六次修订版）》［４］，血液病／恶性

肿瘤患者推荐治疗ＩＦＤ药物包括卡泊芬净、两性霉

素Ｂ、伏立康唑、伊曲康唑、泊沙康唑等。目前用于

临床的两性霉素Ｂ制剂包括两性霉素Ｂ脱氧胆酸盐

（ａｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎＢｄｅｏｘｙｃｈｏｌａｔｅ，ｄＡｍＢ）、两性霉素

Ｂ 脂 质 复 合 体 （ａｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎ Ｂｌｉｐｉｄｃｏｍｐｌｅｘ，

ＡＢＬＣ）、两性霉素Ｂ胆固醇复合体（ａｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎＢ

ｃｏｌｌｏｉｄａｌｄｉｓｐｅｒｓｉｏｎ，ＡＢＣＤ）和两性霉素Ｂ脂质体

（ｌｉｐｏｓｏｍｅａｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎＢ，ＬＡｍＢ）。因两性霉素Ｂ

溶解度有限且口服生物利用度差，故所有制剂均为

非肠道制剂，且具有较长半衰期，给药频次可以为

１次／ｄ
［５］。为了解中国人民解放军总医院血液病科

和造血干细胞移植病房罹患恶性血液病合并ＩＦＤ

的患者住院期间两性霉素Ｂ临床使用情况，分析患

者临床资料，为指导恶性血液病患者两性霉素Ｂ的

临床用药提供参考依据。

１　对象与方法

１．１　研究对象　选择中国人民解放军总医院２０２１

年１—１２月血液病科和造血干细胞移植病房罹患恶

性血液病合并ＩＦＤ并使用两性霉素Ｂ治疗的住院

患者为研究对象。纳入标准：血液病科和造血干细

胞移植病房使用两性霉素Ｂ治疗的恶性血液病住

院患者。排除标准：使用两性霉素Ｂ，但分层诊断时

不具备至少１项的宿主因素（如：近期发生粒缺并持

续１０ｄ以上，接受异基因造血干细胞移植，既往应

用糖皮质激素或免疫抑制剂，ＩＦＤ感染病史，同时患

有艾滋病或遗传性免疫缺陷）的患者。

１．２　收集资料　采用回顾性研究方法，收集研究对

象的人口学特征、影像学检查、真菌镜检／培养（送检

标本包括静脉血、尿、粪便、痰、咽拭子等）、（１，３）β

Ｄ葡聚糖试验（Ｇ试验）、半乳甘露聚糖试验（ＧＭ 试

验）、两性霉素Ｂ药品的用法用量等资料。

１．３　ＩＦＤ分层诊断　依据《血液病／恶性肿瘤患者

侵袭性真菌病的诊断标准与治疗原则（第六次修订

版）》［４］将ＩＦＤ分为确诊、临床诊断、拟诊和未确定。

确诊ＩＦＤ即深部组织真菌感染标本镜检出霉菌或

酵母菌；血液真菌培养结果为霉菌（曲霉菌除外）、念

珠菌或其他酵母菌阳性，且临床症状及体征符合相

关致病菌的感染。根据宿主因素、临床标准及微生

物学标准判断临床诊断、拟诊和未确定ＩＦＤ。临床

诊断ＩＦＤ为三项标准中每项至少具有１项，拟诊

ＩＦＤ为前两项标准至少具有１项，未确定ＩＦＤ为仅

宿主因素至少具有１项
［４］。

１．４　评价方法　用药物利用指数（ｄｒｕｇｕｔｉｌｉｚａｔｉｏｎ

ｉｎｄｅｘ，ＤＵＩ）和 用 药 频 度 （ｄａｉｌｙｄｏｓｅｓｙｓｔｅｍ，

ＤＤＤｓ）评价患者抗真菌治疗药物使用情况。ＤＵＩ＝

ＤＤＤｓ／实际用药天数，定义为使用某药的日剂量。

一般认为ＤＵＩ＞１．００提示该药可能存在滥用，而

ＤＵＩ＜１．００提示药物使用剂量偏低；一般认为ＤＵＩ

值越接近１．００剂量使用较为合理，０．９≤ＤＵＩ≤１．１
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是判断用药剂量合理性的依据［６］。ＤＤＤｓ＝某药用

药总量／该药ＤＤＤ值，表示某药使用频率。某药的

ＤＤＤｓ越大，说明使用频率越高。限定日剂量（ｄｅ

ｆｉｎｅｄｄａｉｌｙｄｏｓｅ，ＤＤＤ）以世界卫生组织（ＷＨＯ）推

荐为标准。

１．５　统计方法　应用Ｅｘｃｅｌ表整理数据。

２　结果

２．１　基本情况　共纳入１３１例患者，其中男性９９

例，女性３２例。９４例（７１．７６％）患者进行过胸部影

像学检查，１２例（１２．７６％）患者ＣＴ检查结果未见

明显异常，结节影４４例（４６．８１％），磨玻璃影２８例

（２９．７９％），实变影６例（６．３８％）。Ｇ／ＧＭ 试验阳

性率分别为２８．５７％、１３．４５％。依据诊断标准，深

部组织和血液中未培养出真菌，故无确诊ＩＦＤ患

者；１３１例患者均至少具有１项宿主因素，其中同时

具有胸部ＣＴ和真菌实验室检查阳性的临床诊断

ＩＦＤ有２６例（１９．８５％）；同时具有胸部ＣＴ阳性的

拟诊ＩＦＤ有５２例（３９．６９％）；其余５３例（４０．４６％）

因分层诊断仅具有宿主因素而其他诊断标准为阴

性，故为未确定ＩＦＤ。见表１。

２．２　真菌培养情况　４４．６４％（５０／１１２）患者真菌培

养阳性，共培养真菌６４株，以念珠菌居多（５５株）。

见表２。

２．３　患者两性霉素Ｂ用法用量　１３１例患者中

１１１例患者使用ｄＡｍＢ，６１例患者以静脉滴注途径

给药。１３例患者使用０．９％氯化钠注射液作为溶

媒，其中１１例用于雾化吸入，２例用于静脉滴注

（ｄＡｍＢ和ＬＡｍＢ各１例）；５５例患者使用地塞米

松磷酸钠作为治疗前用药。见表３。

２．４　抗真菌药物联合应用　２２例（１６．７９％）患者仅

使用ｄＡｍＢ或ＬＡｍＢ单药治疗，１０９例（８３．２１％）患

者使用联合治疗，联合方案中以ｄＡｍＢ联合 ＶＲＣ

最多（２５．１９％）。见表４。

２．５　两性霉素Ｂ的使用情况　用于静脉滴注和雾

化吸入的ｄＡｍＢＤＵＩ值均＜１．００，提示可能存在

用量不足；用于静脉滴注的ＬＡｍＢＤＵＩ值为１．０４，

提示其用量合理。见表５。

表１　１３１例恶性血液病合并ＩＦＤ患者基本情况

犜犪犫犾犲１　Ｂａｓｉｃｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｏｆ１３１ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｍａｌｉｇｎａｎｔ

ｈｅｍａｔｏｌｏｇｉｃａｌｄｉｓｅａｓｅｓｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄｗｉｔｈＩＦＤ

项目 例数 比率（％）

性别

　男 ９９ ７５．５７

　女 ３２ ２４．４３

原发血液系统疾病

　急性髓系白血病 ６２ ４７．３３

　急性淋巴细胞白血病 ２６ １９．８５

　骨髓异常增生综合征 １２ ９．１６

　非霍奇金淋巴瘤 ８ ６．１１

　其他 ２３ １７．５６

ＩＦＤ分层诊断

　临床诊断 ２６ １９．８５

　拟诊 ５２ ３９．６９

　未确定 ５３ ４０．４６

真菌实验室检查

　真菌镜检／培养阳性＃ ５０ ４４．６４

　Ｇ试验阳性△ ３４ ２８．５７

　ＧＭ试验阳性△ １６ １３．４５

　　注：＃表示检测例数为１１２例；△表示检测例数为１１９例。

表２　恶性血液病合并ＩＦＤ患者真菌培养种类及标本来源

犜犪犫犾犲２　Ｔｙｐｅｓｏｆｆｕｎｇａｌｃｕｌｔｕｒｅａｎｄｓｏｕｒｃｅｓｏｆｓｐｅｃｉｍｅｎｓｉｎ

ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｍａｌｉｇｎａｎｔｈｅｍａｔｏｌｏｇｉｃａｌｄｉｓｅａｓｅｓａｎｄ

ＩＦＤ

真菌种类
培养标本

粪便 痰 尿

株数

（狀＝６４）
比率（％）

念珠菌属 ５５ ８５．９４

　白念珠菌 ５ ２ １ ８ １４．５４

　热带念珠菌 ５ ０ ０ ５ ９．０９

　光滑念珠菌 ８ １ ０ ９ １６．３６

　近平滑念珠菌 １ ０ ０ １ １．８２

　克柔念珠菌 １ ０ ０ １ １．８２

　拟平滑念珠菌 ０ ０ ２ ２ ３．６４

　其他念珠菌 ２２ ７ ０ ２９ ５２．７３

镰刀菌属 ４ ６．２５

　茄病镰刀菌 １ １ ０ ２ ５０．００

　轮状镰刀菌 ０ １ ０ １ ２５．００

　未注明 １ ０ ０ １ ２５．００

酿酒酵母属 ４ ６．２５

　酿酒酵母菌 ２ １ ０ ３ ７５．００

　阿沙丝孢酵母 ０ ０ １ １ ２５．００

曲霉菌属 １ １．５６

　黄曲霉 ０ １ ０ １ １００

　　注：以送检样本不同取材部位进行统计。
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表３　１３１例恶性血液病合并ＩＦＤ患者两性霉素Ｂ用法用量

情况

犜犪犫犾犲３　ＵｓａｇｅａｎｄｄｏｓａｇｅｏｆａｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎＢｉｎ１３１ｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈ ｍａｌｉｇｎａｎｔｈｅｍａｔｏｌｏｇｉｃａｌｄｉｓｅａｓｅｓｃｏｍｂｉｎｅｄ

ｗｉｔｈＩＦＤ

用法用量 例数 比率（％）

制剂

　ｄＡｍＢ １１１ ８４．７３

　ＬＡｍＢ ２０ １５．２７

给药途径

　静脉滴注 ６１ ４６．５６

　雾化吸入 ３４ ２５．９６

　口服 １２ ９．１６

　多种给药途径 ２４ １８．３２

稀释溶媒

　５％葡萄糖注射液 ８０ ６１．０７

　０．９％氯化钠注射液 １３ ９．９２

　灭菌注射用水 ３８ ２９．０１

合用糖皮质激素

　使用 ５５ ４１．９８

　未使用 ７６ ５８．０２

表４　１３１例恶性血液病合并ＩＦＤ患者抗真菌药用药情况

犜犪犫犾犲４　Ｕｓｅｏｆａｎｔｉｆｕｎｇａｌｄｒｕｇｓｉｎ１３１ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｍａｌｉｇ

ｎａｎｔｈｅｍａｔｏｌｏｇｉｃａｌｄｉｓｅａｓｅｓｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈＩＦＤ

用药情况 例数 比率（％）

单用ｄＡｍＢ或ＬＡｍＢ ２２ １６．７９

联合用药 １０９ ８３．２１

　联合使用２种

　　ｄＡｍＢ＋ ＶＲＣ ３３ ２５．１９

　　ｄＡｍＢ＋ＰＳＣ ２１ １６．０３

　　ｄＡｍＢ＋ＣＡＳ １４ １０．６９

　　ＬＡｍＢ＋ＰＳＣ ６ ４．５８

　　ＬＡｍＢ＋ ＶＲＣ ５ ３．８２

　　其他 ４ ３．０５

　联合使用３种

　　ｄＡｍＢ＋ＣＡＳ＋ＰＳＣ ８ ６．１１

　　ｄＡｍＢ＋ ＶＲＣ＋ＰＳＣ ５ ３．８２

　　ｄＡｍＢ＋ ＶＲＣ＋ＣＡＳ ５ ３．８２

　　其他 ５ ３．８２

　联合使用４种

　　ｄ－ＡｍＢ＋ ＶＲＣ＋ＣＡＳ＋ＰＳＣ ２ １．５２

　　Ｌ－ＡｍＢ＋ ＶＲＣ＋ＣＡＳ＋ＰＳＣ １ ０．７６

　　注：ＶＲＣ为伏立康唑，ＣＡＳ为卡泊芬净，ＰＳＣ为泊沙康唑。

表５　患者两性霉素Ｂ的ＤＤＤｓ和ＤＵＩ

犜犪犫犾犲５　ＤＤＤｓａｎｄＤＵＩｏｆａｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎＢｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ

药名
给药

途径

总用药

剂量

（ｍｇ）

总用药

天数

（ｄ）

ＤＤＤ值

（ｍｇ）
ＤＤＤｓ ＤＵＩ值

ｄＡｍＢ 静脉滴注 １４０２８ ７５８ ３５ ４００．８０ ０．５３

雾化吸入 ６３０９ ５６２ ３５ １８０．２６ ０．３２

ＬＡｍＢ 静脉滴注 １０３６５ ２８４ ３５ ２９６．１４ １．０４

３　讨论

ＩＦＤ治疗方案需考虑宿主因素、感染部位、辅助

检查结果等因素。对尚未发生ＩＦＤ的高危患者给

予预防治疗，对持续粒细胞缺乏伴发热且广谱抗菌

药治疗４～７ｄ无效的患者给予经验性治疗，对影像

学或生物学检查阳性但未达到临床诊断或确诊的患

者给予诊断驱动治疗，对临床诊断或确诊ＩＦＤ的患

者给予目标治疗。虽然辅助检查在诊疗过程中发挥

重要作用，但也存在一定的局限性，如葡聚糖等成分

在环境中的存在，易导致Ｇ试验出现假阳性结果；

抗真菌药的经验性治疗会降低 ＧＭ 试验的敏感性

和准确性［７８］；胸部ＣＴ的特征性改变（如伴或不伴

晕征的病变、空气新月征、空洞、楔形和节段性或大

叶性病灶）可以更好地区分是否为真菌性肺炎，却出

现较晚，而早期患者则呈非特异性改变（如多发性

肺结节、肿块、节段性或亚节段性实变、磨玻璃样

阴影等）［４，９１０］；相比真菌培养诊断效能较好，但培养

时间长，不宜作早期诊断［７］，所以对于ＩＦＤ高危患

者尽早开展抗感染治疗尤为重要。

１０９例患者使用抗真菌药物联合用药，联合方

案中以两性霉素Ｂ联合 ＶＲＣ最多（共３８例，其中

ｄＡｍＢ＋ＶＲＣ为３３例，ＬＡｍＢ＋ＶＲＣ为５例）。

《抗菌药物临床应用指导原则（２０１５年版）》
［１１］推荐

的联合用药指征有：①包括免疫缺陷在内的病原菌

未明的严重感染者；②单一抗菌药不能控制的严重

感染；③长疗程，但病原菌易对某些抗菌药产生耐药

性的感染，或病原菌含有不同生长特点的菌群；④毒

性较大的药物。本研究中纳入的患者抗真菌药联用

指征包括患者病情危重、长期使用免疫抑制剂、持续

性高热、中性粒细胞长期减少、单药治疗失败或患者

不能耐受其不良反应等，为扩大抗真菌覆盖范围和

增强疗效从而启动联合治疗方案。由于ｄＡｍＢ通

过与真菌细胞膜中麦角固醇结合而发挥作用，而
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ＶＲＣ干扰真菌细胞膜中麦角固醇的生物合成，故该

联合策略存在争议。但研究［１２］表明，因为两性霉素

Ｂ对接合菌有效，ＶＲＣ对两性霉素Ｂ耐药真菌有效

（如毛孢子菌和一些酵母菌），所以对最广泛的病原

菌有效。２例真菌培养为茄病镰刀菌的患者使用

ＬＡｍＢ联合ＶＲＣ，该方案是临床治疗镰刀菌的首

选。一项体外研究［１３］表明，ＬＡｍＢ与 ＶＲＣ联合

作用于镰刀菌时产生协同作用，但在特定剂量下

（ＬＡｍＢ０．５～４ｍｇ／Ｌ，ＶＲＣ０．１２５～１６ｍｇ／Ｌ）却

会产生拮抗作用。本研究观察到此３例患者在治疗

期间联合４种抗真菌药，３例患者住院期间均出现

持续低热的症状，其中１例患者是异基因造血干细

胞移植术后伴肺部感染，真菌培养检出念珠菌和镰

刀菌；１例患者为异基因造血干细胞移植术后，骨

髓异常增生伴肺部感染，多次Ｇ／ＧＭ试验为阳性；

１例患者住院时长（６３ｄ）大于中位住院时长（３４ｄ）

且长期使用免疫抑制剂，以上３例患者均有联合用

药指征。

两性霉素Ｂ最常见的不良反应包括肾毒性、低

钾血症和输液相关不良反应。虽然两性霉素Ｂ的

各种制剂对ＩＦＤ的疗效没有差异，但含脂制剂能减

少不良反应的发生［１４］。一项荟萃分析［１５］结果表明，

接受ｄＡｍＢ治疗的患者输液相关不良反应事件＞

６５％，肾毒性发生率为１２％～５０％；然而，使用两性

霉素Ｂ含脂制剂治疗的患者，不良反应事件的发生

率为２０％～４０％，肾毒性发生率为９％～２５％，不良

反应的发生率仅为ｄＡｍＢ报告的一半；ＬＡｍＢ无

论在药物相关不良反应还是防止突破性真菌感染方

面都优于ｄＡｍＢ
［１４］。本研究中，使用ｄＡｍＢ治疗

的患者数量高于ＬＡｍＢ，可能与ｄＡｍＢ比ＬＡｍＢ

更经济有关。本组５５例（４１．９８％）患者在使用两性

霉素Ｂ各种制剂的同时合并使用了小剂量地塞米

松磷酸钠，２００８年研究
［１６］表明，使用糖皮质激素作

为治疗前用药可以预防急性不良事件的发生；但

２０２１年研究
［１７］发现，无论是两性霉素Ｂ的何种制

剂，是否给予治疗前用药，输液相关不良反应发生率

都是相似的。由于此次纳入的患者大多并非首次入

院，基础疾病多且较重，不能确定肾功能不全或电解

质紊乱是药物还是基础疾病引起，故本研究未分析

患者不良反应事件。

两性霉素Ｂ的给药途径除静脉滴注外，还可雾

化吸入、经气管镜给药和鞘内注射。两性霉素Ｂ随

氧气雾化吸入到肺部，使肺内药物浓度增加从而发

挥治疗作用。本组５５例患者雾化吸入ｄＡｍＢ，其

中２１例联合其他给药途径。研究
［１８］表明，雾化给

药有助于预防造血干细胞或实体器官移植接收者、

接受强化化学治疗的恶性肿瘤患者，以及其他免疫抑

制患者侵袭性曲霉病。本组１２例患者单独采取口服

给药途径，４例患者采取口服联合其他给药途径；此

１６例患者中有１５例（９３．７５％）患者在粪便涂片中检

出真菌病原菌或真菌孢子，尽管两性霉素Ｂ口服生物

利用度差，但可以利用这一特性来消除患者肠道中的

真菌。制霉菌素是口服多烯类抗真菌药，与两性霉素

Ｂ一样具有口服生物利用度差的特点。制霉菌素在

根除和防止直肠念珠菌定植方面优于两性霉素Ｂ，但

不推荐用于患有中性粒细胞减少的患者［１９２０］。本研

究主要针对恶性血液病患者，大多伴有中性粒细胞

减少或缺乏，故清除肠道真菌选用口服两性霉素Ｂ。

对于两性霉素Ｂ的口服制剂，现已研究了如纳米颗

粒、碳纳米管、纳米悬浮液、乳液、脂质卷等各种口服

给药载体以克服两性霉素Ｂ口服生物利用度差的

缺点，但目前还未上市［２１２２］。

本研究中有２例患者使用０．９％氯化钠作为溶

媒溶解两性霉素Ｂ进行静脉滴注。０．９％氯化钠虽

然是临床应用中最常见的溶媒，但用其作为溶媒溶

解ｄＡｍＢ时会产生沉淀，影响药效甚至产生毒副作

用。ｄＡｍＢ易溶于５％葡萄糖溶液，但对５％葡萄

糖溶液的ｐＨ值有一定要求（ｐＨ＞４．２），《中国药典

（２０２０年版）》规定临床使用５％葡萄糖溶液的ｐＨ

值为３．２～６．５。研究
［２３］表明，选择不同ｐＨ 值的

５％葡萄糖溶液对ｄＡｍＢ稳定性影响也不同，研究

者们发现使用ｐＨ＜４．２的５％葡萄糖溶液配制且

放置１ｈ后出现不溶性杂质，且ｄＡｍＢ的含量下降

明显，并随放置时间的延长，产生的杂质增多，主药

含量低于５９．４０％，已不能供临床使用。输注两性

霉素Ｂ需要在避光条件下进行，一般选用避光袋和避

光输液器，如果在输注过程中产生沉淀则不容易被观

察到，故两性霉素Ｂ溶媒的选择至关重要。

综上所述，本研究回顾性分析了２０２１年中国人

民解放军总医院血液科和造血干细胞移植病房罹患

恶性血液病合并ＩＦＤ使用两性霉素Ｂ治疗的患者

资料，认为两性霉素Ｂ在合理应用，溶媒的选择、抗

真菌药物联合或更换方面有待提高。虽然两性霉素

Ｂ早已用于临床治疗，但不良反应较重且多见，故在

临床实践中还需临床药师对两性霉素Ｂ的应用进

行干预，促进合理用药，减低毒副作用。本研究未收

集患者用药期间不良反应事件，是本研究存在的局

限性，今后需要深入研究。
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［１２］ＱｉｕＫＹ，ＬｉａｏＸＹ，ＦａｎｇＪＰ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎａｎｔｉｆｕｎｇａｌ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔｆｏｒｉｎｖａｓｉｖｅｆｕｎｇａｌｄｉｓｅａｓｅａｆｔｅｒｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｓｔｅｍ

ｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｈｅｍａｔｏｌｏｇｉｃａｌｄｉｓｏｒｄｅｒｓ

［Ｊ］．ＴｒａｎｓｐｌＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２０１９，２１（３）：ｅ１３０６６．

［１３］ＶｉｋｅｌｏｕｄａＫ，ＳｉｍｉｔｓｏｐｏｕｌｏｕＭ，ＳｋｏｕｒａＬ，ｅｔａｌ．Ａｃｔｉｖｉｔｙｏｆ

ａｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎＢｆｏｒｍｕｌａｔｉｏｎｓａｎｄｖｏｒｉｃｏｎａｚｏｌｅ，ａｌｏｎｅｏｒｉｎｃｏｍ
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［Ｊ］． Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂ Ａｇｅｎｔｓ Ｃｈｅｍｏｔｈｅｒ，２０２１，６５ （１１）：

ｅ００６３８２１．

［１４］ＨａｍｉｌｌＲＪ．ＡｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎＢｆｏｒｍｕｌａｔｉｏｎｓ：ａｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅｒｅ

ｖｉｅｗｏｆｅｆｆｉｃａｃｙａｎｄｔｏｘｉｃｉｔｙ［Ｊ］．Ｄｒｕｇｓ，２０１３，７３（９）：９１９－

９３４．

［１５］ＳｔｅｉｍｂａｃｈＬＭ，ＴｏｎｉｎＦＳ，ＶｉｒｔｕｏｓｏＳ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｉｃａｃｙａｎｄ

ｓａｆｅｔｙｏｆａｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎＢｌｉｐｉｄｂａｓｅｄｆｏｒｍｕｌａｔｉｏｎｓ－ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ

ｒｅｖｉｅｗａｎｄＭｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．Ｍｙｃｏｓｅｓ，２０１７，６０（３）：１４６－

１５４．

［１６］ＰａｔｅｒｓｏｎＤＬ，ＤａｖｉｄＫ，ＭｒｓｉｃＭ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｍｅｄｉｃａｔｉｏｎｐｒａｃ

ｔｉｃｅｓａｎｄｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｉｎｆｕｓｉｏｎｒｅｌａｔｅｄｒｅａｃｔｉｏｎｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｒｅ

ｃｅｉｖｉｎｇＡＭＰＨＯＴＥＣ：ｄａｔａｆｒｏｍｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｒｅｇｉｓｔｒｙｏｆａｍ

ｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎＢｃｈｏｌｅｓｔｅｒｙｌｓｕｌｆａｔｅｃｏｍｐｌｅｘｆｏｒｉｎｊｅｃｔｉｏｎｃｌｉｎｉｃａｌ

ｔｏｌｅｒａｂｉｌｉｔｙ（ＰＲｏＡＣＴ）ｒｅｇｉｓｔｒｙ［Ｊ］．ＪＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂＣｈｅｍｏｔｈｅｒ，

２００８，６２（６）：１３９２－１４００．

［１７］ＳｃａｒｄｉｎａＴ，ＦａｗｃｅｔｔＡＪ，ＰａｔｅｌＳＪ．Ａｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎａｓｓｏｃｉａｔｅｄ

ｉｎｆｕｓｉｏｎｒｅｌａｔｅｄｒｅａｃｔｉｏｎｓ：ａｎａｒｒａｔｉｖｅｒｅｖｉｅｗｏｆｐｒｅｍｅｄｉｃａ

ｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＴｈｅｒ，２０２１，４３（１０）：１６８９－１７０４．

［１８］ＸｉａＤ，ＳｕｎＷＫ，ＴａｎＭＭ，ｅｔａｌ．ＡｅｒｏｓｏｌｉｚｅｄａｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎＢ

ａｓｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓｆｏｒｉｎｖａｓｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙａｓｐｅｒｇｉｌｌｏｓｉｓ：ａＭｅｔａ

ａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＩｎｔＪＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２０１５，３０：７８－８４．

［１９］ＪｏｈａｎｓｅｎＨＫ，ＧｔｚｓｃｈｅＰＣ．ＡｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎＢｖｅｒｓｕｓｆｌｕｃｏｎ

ａｚｏｌｅｆｏｒｃｏｎｔｒｏｌｌｉｎｇｆｕｎｇａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓｉｎｎｅｕｔｒｏｐｅｎｉｃｃａｎｃｅｒｐａ

ｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＣｏｃｈｒａｎｅＤａｔａｂａｓｅＳｙｓｔＲｅｖ，２０１４，２０１４（９）：

ＣＤ０００２３９．
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ｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＩｎｔｅｎｓｉｖｅＣａｒｅＭｅｄ，２０１５，４１（１２）：２２３５－２２３６．

［２１］ＫａｕｒＫ，ＫｕｍａｒＰ，ＫｕｓｈＰ．ＡｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎＢｌｏａｄｅｄｅｔｈｙｌｃｅｌ

ｌｕｌｏｓｅｎａｎｏｐａｒｔｉｃｌｅｓｗｉｔｈｍａｇｎｉｆｉｅｄｏｒａｌｂｉｏａｖａｉｌａｂｉｌｉｔｙｆｏｒｓａｆｅ

ａｎｄｅｆｆｅｃｔｉｖｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｆｕｎｇａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＢｉｏｍｅｄＰｈａｒ

ｍａｃｏｔｈｅｒ，２０２０，１２８：１１０２９７．

［２２］ＬｉｕＭ，ＣｈｅｎＭＷ，ＹａｎｇＺＷ．ＤｅｓｉｇｎｏｆａｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎＢｏｒａｌ

ｆｏｒｍｕｌａｔｉｏｎｆｏｒａｎｔｉｆｕｎｇａｌｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］．ＤｒｕｇＤｅｌｉｖ，２０１７，２４

（１）：１－９．

［２３］刘荣，路霞林，董平．注射用两性霉素Ｂ与不同厂家５％葡萄

糖注射液的配伍稳定性考察［Ｊ］．中国药房，２０１５，２６（２０）：

２７７１－２７７３．

ＬｉｕＲ，ＬｕＸＬ，ＤｏｎｇＰ．Ｓｔｕｄｙｏｎｔｈｅｃｏｍｐａｔｉｂｌｅｓｔａｂｉｌｉｔｙｏｆ
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（本文编辑：刘思娣、左双燕）
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２０２２，２１（１１）：１０６８－１０７４．ＤＯＩ：１０．１２１３８／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７１－９６３８．

２０２２３０７２．

犆犻狋犲狋犺犻狊犪狉狋犻犮犾犲犪狊：ＬＩＡＮＧＷｅｎｘｉｎ，ＺＨＯＵＷｅｉｙｉｎｇ，ＬＩＦｅｉ，ｅｔ

ａｌ．ＣｌｉｎｉｃａｌｕｓｅｏｆａｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎＢｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｍａｌｉｇｎａｎｔｈｅｍａ

ｔｏｌｏｇｉｃａｌｄｉｓｅａｓｅｓｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｉｎｖａｓｉｖｅｆｕｎｇａｌｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪ

ＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌ，２０２２，２１（１１）：１０６８－１０７４．ＤＯＩ：１０．１２１３８／ｊ．

ｉｓｓｎ．１６７１－９６３８．２０２２３０７２．

·４７０１· 中国感染控制杂志２０２２年１１月第２１卷第１１期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ２１Ｎｏ１１Ｎｏｖ２０２２


