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［摘　要］　目的　了解某院念珠菌血症病原菌分布、耐药情况及标准化医院感染干预措施应用成效。方法　选取

淮安市某医院２０１５年１月—２０１９年１２月住院患者为对照组，２０２０年１月—２０２２年１２月住院患者为干预组，实

施标准化医院感染干预措施。分析念珠菌血症患者的临床资料，包括菌群分布、耐药情况及医院感染发病情况等。

结果　对照组共有５０７９７４例住院患者，干预组３９２６１６例。８年内共有１８１例念珠菌血症患者，其中７６例为医院

感染念珠菌血症。１８１株念珠菌中白念珠菌、光滑念珠菌、都柏林念珠菌、热带念珠菌及近平滑念珠菌分别占比

３８．１２％、２１．５５％、１４．９２％、１４．３７％及９．３９％。医院感染念珠菌菌群临床分布差异有统计学意义（犘＜０．０５）。热

带念珠菌耐药性较高（犘＜０．０５）。对照组中念珠菌血症１１７例，发病率为０．２３‰，医院感染５８例，医院感染发病率

为０．１１‰；干预组中念珠菌血症６４例，发病率为０．１１‰，医院感染１８例，医院感染发病率为０．０５‰；两组患者念

珠菌血症发病率、医院感染发病率比较，差异均有统计学意义（均犘＜０．０５）。念珠菌血症病死率为６．０８％，医院感

染念珠菌血症病死率为７．８９％。结论　医院感染念珠菌血症临床分布散在，菌株耐药情况无特异性，实施标准化

医院感染干预措施助力临床减少念珠菌血症医院感染。

［关　键　词］　念珠菌血症；菌群分布；医院感染；干预模型
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　　随着现代医学的发展，广谱抗菌药物、糖皮质激

素、免疫抑制剂频繁使用，介入治疗、放射治疗、化学

治疗，以及侵入性操作，如中心静脉置管（ｃｅｎｔｒａｌ

ｖｅｎｏｕｓｃａｔｈｅｔｅｒ，ＣＶＣ）、机械通气、血液透析、体外

循环／体外膜肺氧合（ＥＣＭＯ）等增多，念珠菌血症

（ｃａｎｄｉｄｅｍｉａ）成为全球医院侵袭性真菌感染的常见

类型。研究［１３］显示，念珠菌感染已跃居医院血流感

染病原菌第四位，其住院患者发病率及病死率逐年

上升［４６］。念珠菌血症患者早期全身毒血症症状较

轻，临床症状和体征无特异性，病程进展常缓慢，易

被原发病或伴发的其他感染所掩盖［７］，其病原菌分

布有明显地域差异，不同地区和医院之间，乃至不

同科室间的流行病学特点和临床特征可能有很大

差别［８９］。因此，本研究对淮安市某医院念珠菌血

症的病原菌分布、菌株耐药情况、患者临床资料、医

院感染情况进行分析和探讨，建立并应用标准化医

院感染干预模型，以期为减少念珠菌血症医院感染

提供参考和帮助。

１　资料与方法

１．１　资料

１．１．１　资料来源　选取淮安市某医院２０１５年１

月—２０１９年１２月５０７９７４例住院患者作为对照组，

２０２０年１月—２０２２年１２月３９２６１６例住院患者作

为干预组。２０１５年１月—２０２２年１２月血培养分离

出念珠菌且临床诊断为念珠菌血症的患者共１８１

例，其中对照组１１７例，干预组６４例，收集其临床资

料和医院感染情况。根据２０１６年美国传染病协会

（ＩＤＳＡ）《念珠菌病临床实践指南》
［１０］《中国成人念

珠菌病诊断与治疗专家共识》［７］及卫生部发布的《医

院感染诊断标准（试行）》［１１］相关标准诊断患者，并

纳入血培养阳性的第１株念珠菌，剔除同一患者来

源的重复菌株。本研究属回顾性研究，符合医学伦

理学标准，经医院伦理委员会审查豁免知情同意。

１．１．２　仪器和试剂　ＢＡＣＴＥＣＦＸ全自动血培养

仪（美国ＢＤ公司），ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ微生物鉴定

及药物敏感性（药敏）分析系统和ＶＩＴＥＫＭＳ质谱监

测系统（法国生物梅里埃公司），ＤＬ９６Ａ细菌鉴定及

药敏分析系统（珠海迪尔生物工程有限公司），沙保

罗琼脂平板（郑州安图生物工程股份有限公司），

ＹＳＴＩＤ鉴定卡和ＡＴＢＦｕｎｇｕｓ３酵母样真菌药敏

试验盒（法国生物梅里埃公司），杏林医院感染实时监

控系统（杭州杏林信息科技有限公司），ＬＩＳ６．０实验

室监测系统（上海卫宁健康科技集团股份有限公司）。

１．２　方法

１．２．１　培养鉴定及药敏试验　菌株培养鉴定严格

按照《全国临床检验操作规程》（第４版）
［１２］进行。

药敏试验方法、流程和判断标准参照美国临床实验室

标准化协会（ＣＬＳＩ）Ｍ２７（２０１７）文件
［１３］；临床折点、流

行病学界值（ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｉｃａｌｃｕｔｏｆｆｖａｌｕｅｓ，ＥＣＶｓ）分

别参照ＣＬＳＩＭ５９（２０１８）、Ｍ６０（２０１７）文件
［１４１５］，氟康

唑耐药ＥＶＣｓ为≥６４μｇ／ｍＬ，伊曲康唑耐药ＥＶＣｓ

为≥１μｇ／ｍＬ，伏立康唑耐药ＥＶＣｓ为≥４μｇ／ｍＬ，

氟胞嘧啶耐药ＥＶＣｓ为≥３２μｇ／ｍＬ，两性霉素Ｂ耐

药ＥＶＣｓ为≥８μｇ／ｍＬ。

１．２．２　医院感染监测及相关率的计算方法　医院

感染病例监测应用杏林医院感染实时监控系统，个案

调查参考国家卫生健康委员会发布的 ＷＳ／Ｔ５２４—

２０１６《医院感染暴发控制指南》
［１６］中“（疑似）医院感

染病例个案调查”。血培养检出病原菌的阳性率＝

血培养出病原菌标本份数／血培养送检标本份数×

１００％；念珠菌检出率＝血培养检出念珠菌株数／血

培养检出病原菌株数×１００％；念珠菌血症发病率＝

念珠菌血症感染患者例数／住院患者例数×１００％；

念珠菌血症医院感染率＝念珠菌血症医院感染患者

例数／住院患者例数×１００％。

１．２．３　干预措施　对照组实施常规医院感染控制

措施，包括病例监测（杏林医院感染实时监控系统病

例预警）、标准预防（正确手卫生，个人防护，隔离措

施如限制患者转运及器械设备专人专用、优先清洁、

消毒、减少侵入性装置使用等）和风险评估。

干预组执行符合该院情况的标准化干预措施。

（１）主动监测念珠菌检出及感染情况：与微生物室直

接对接，利用信息系统预警念珠菌血症聚集，并由临

床感染控制医生进行病例监测及感染情况分析；（２）
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除标准预防措施外，利用信息系统抓取血流感染相

关危险因素，针对危险因素强化干预措施，包括但不

限于加强血管导管维护、缩短血管导管留置时间、合

理使用抗菌药物及糖皮质激素、尽早肠内营养等；

（３）针对病区环境开展同质化措施，包括强化宣教

（夏季提前对全院进行提醒）、监测温湿度（安装温湿

度仪，保证湿度＜６０％）、降低空气中念珠菌孢子浓

度（通风、使用干燥剂或除湿机、消毒）；（４）对控制效

果进行持续跟踪评价。

１．２．４　统计学方法　应用ＳＰＳＳ２３．０软件（美国

ＩＢＭ公司）进行数据分析，计量资料采用狋检验，计数

资料采用χ
２检验，犘≤０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　念珠菌血症患者一般资料、发病率及检出率　

２０１５年１月—２０２２年１２月该院住院患者共送检血

培养１０１２３４份，其中７５７９份检出病原菌，且每份

均检出１株菌，共检出７５７９株病原菌，阳性率为

７．４９％。１８１例患者共检出念珠菌２９４株，检出率为

３．８８％，总发病率为０．２０‰。见表１。其中，男性患

者１１０例（６０．７７％），女性患者７１例（３９．２３％），平均

年龄（５９．０９±１９．８０）岁。念珠菌血症医院感染患者

７６例（０．０８‰），均排除混合感染，其中，男性４７例

（６１．８４％），女性２９例（３８．１６％），平均年龄（５８．１３

±２２．０６）岁。２０１５—２０２２年间，该院念珠菌检出量

夏季最高，念珠菌血症医院感染聚集主要发生在１月

及７—１０月。见图１。对照组中念珠菌血症１１７

例，发病率为０．２３‰，医院感染５８例，医院感染发

病率为０．１１‰；干预组中念珠菌血症６４例，发病率

为０．１１‰，医院感染１８例，医院感染发病率为

０．０５‰；两组患者念珠菌血症发病率、医院感染发病

率比较，差异均有统计学意义（χ
２ 值分别为４．９９４、

１２．５２４，均犘＜０．０５）。

表１　２０１５—２０２２年该院念珠菌血症发生情况

犜犪犫犾犲１　Ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅｏｆｃａｎｄｉｄｅｍｉａｉｎｔｈｅｈｏｓｐｉｔａｌｆｒｏｍ２０１５ｔｏ２０２２

年份
住院患者

例数

血培养病原菌

株数

念珠菌株数

（％）

念珠菌血症例数

（‰）

念珠菌血症医院感染例数

（‰）

２０１５ ７８７０８ ８４１ ３３（３．９２） １９（０．２４） １１（０．１４）

２０１６ ８８６６３ ９６８ ４２（４．３４） ２８（０．３２） １６（０．１８）

２０１７ ９７３０２ ９６６ ４１（４．２４） ２２（０．２３） ７（０．０７）

２０１８ １１４３５３ ９４７ ３０（３．１７） ２２（０．１９） １１（０．１０）

２０１９ １２８９４８ ９６９ ４５（４．６４） ２６（０．２０） １３（０．１０）

２０２０ １１６５５６ １０４３ ４６（４．４１） ２２（０．１９） ７（０．０６）

２０２１ １３６９６１ ９３２ ３２（３．４３） ２６（０．１９） ７（０．０５）

２０２２ １３９０９９ ９１３ ２５（２．７４） １６（０．１２） ４（０．０３）

合计 ９００５９０ ７５７９ ２９４（３．８８） １８１（０．２０） ７６（０．０８）

χ
２ 　８．１８ １２．０９ ２１．０５

犘 ＞０．０５ ＞０．０５ ＜０．０１
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图１　２０１５—２０２２年念珠菌血症与季节的关系

犉犻犵狌狉犲１　Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅｏｆｃａｎｄｉｄｅｍｉａ

ａｎｄｓｅａｓｏｎｓｆｒｏｍ２０１５ｔｏ２０２２

２．２　念珠菌血症病原菌菌种及科室分布

２．２．１　念珠菌血症病原菌菌种分布　１８１例念珠

菌血症患者的标本共分离白念珠菌６９株（３８．１２％），

光滑念珠菌３９株（２１．５５％），都柏林念珠菌２７株

（１４．９２％），热带念珠菌２６株（１４．３７％），近平滑念

珠菌１７株（９．３９％），以及克柔念珠菌、季也蒙念珠

菌、黏红念珠菌各１株（各０．５５％）。见表２。不同

年份菌株分布比较，差异无统计学意义（χ
２＝３５．８９，

犘＝０．１４５）。
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表２　２０１５—２０２２年医院念珠菌血症菌种分布［株（％）］

犜犪犫犾犲２　Ｓｐｅｃｉｅｓｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆ犆犪狀犱犻犱犪ｉｎｔｈｅｈｏｓｐｉｔａｌｆｒｏｍ２０１５ｔｏ２０２２（Ｎｏ．ｏｆｉｓｏｌａｔｅｓ［％］）

年份
白

念珠菌

光滑

念珠菌

都柏林

念珠菌

热带

念珠菌

近平滑

念珠菌

克柔

念珠菌

季也蒙

念珠菌

黏红

念珠菌

２０１５ ９（４７．３６） ２（１０．５３） ２（１０．５３） ２（１０．５３） ３（１５．７９） ０（０） ０（０） １（５．２６）

２０１６ １２（４２．８６） ４（１４．２９） ５（１７．８６） ３（１０．７１） ３（１０．７１） ０（０） １（３．５７） ０（０）

２０１７ １０（４５．４６） ２（９．０９） ２（９．０９） ４（１８．１８） ４（１８．１８） ０（０） ０（０） ０（０）

２０１８ ５（２２．７３） ５（２２．７３） ４（１８．１８） ６（２７．２７） １（４．５５） １（４．５５） ０（０） ０（０）

２０１９ ５（１９．２３） ８（３０．７７） ７（２６．９２） ２（７．６９） ４（１５．３９） ０（０） ０（０） ０（０）

２０２０ ８（３６．３６） ５（２２．７３） ４（１８．１８） ３（１３．６４） ２（９．０９） ０（０） ０（０） ０（０）

２０２１ １１（４２．３１） １１（４２．３１） ２（７．６９） ２（７．６９） ０（０） ０（０） ０（０） ０（０）

２０２２ ９（５６．２５） ２（１２．５０） １（６．２５） ４（２５．００） ０（０） ０（０） ０（０） ０（０）

合计 ６９（３８．１２） ３９（２１．５５） ２７（１４．９２） ２６（１４．３７） １７（９．３９） １（０．５５） １（０．５５） １（０．５５）

　　７６例念珠菌血症医院感染患者中，感染白念珠

菌２３例（３０．２６％），光滑念珠菌１２例（１５．７９％），都

柏林念珠菌１３例（１７．１０％），热带念珠菌１５例

（１９．７４％），近平滑念珠菌１１例（１４．４７％），季也蒙

念珠菌、黏红念珠菌各１例（各１．３２％）。

２．２．２　念珠菌血症病原菌科室分布情况　多数念

珠菌血症患者来自重症监护病房（ＩＣＵ）和外科，其

中ＩＣＵ（３９．７８％）、胃肠外科（１２．７１％）和肝胆胰外

科（７．１８％）为发生念珠菌血症的主要临床科室。念

珠菌血症医院感染患者主要分布于ＩＣＵ（３１．５８％）、

胃肠外科（１７．１０％）、血液科（９．２１％）、新生儿科

（６．５８％）及肝胆外科（６．５８％）。见表３。发生念珠

菌血症医院感染患者的科室分布比较，差异有统计

学意义（χ
２＝３２．３８，犘＝０．００９）。

表３　念珠菌血症患者的临床科室分布［例（％）］

犜犪犫犾犲３　Ｃｌｉｎｉｃａｌｄｅｐａｒｔｍｅｎｔｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃａｎｄｉｄｅｍｉａ（Ｎｏ．ｏｆｃａｓｅｓ［％］）

科室 菌血症 医院感染菌血症

ＩＣＵ ７２（３９．７８） ２４（３１．５８）

胃肠外科 ２３（１２．７１） １３（１７．１０）

肝胆胰外科 １３（７．１８） ５（６．５８）

急诊ＩＣＵ（ＥＩＣＵ） １０（５．５２） ３（３．９５）

血液科 １０（５．５２） ７（９．２１）

呼吸科及呼吸ＩＣＵ（ＲＩＣＵ） ７（３．８７） ０（０）

科室 菌血症 医院感染菌血症

新生儿科 ７（３．８７） ５（６．５８）

急诊观察室 ６（３．３２） ３（３．９５）

心胸外科 ５（２．７６） ３（３．９５）

烧伤整形科 ５（２．７６） ４（５．２６）

其他科室 ２３（１２．７１） ９（１１．８４）

合计 １８１（１００） ７６（１００）

２．３　念珠菌血症病原菌耐药性　热带念珠菌对

氟康唑、伊曲康唑、伏立康唑耐药率较高，分别为

３８．４６％、６１．５４％、２３．０８％；白念珠菌、光滑念珠菌

对伊曲康唑的耐药率较高，分别为３０．４３％、７６．９２％。

见表４。

表４　２０１５—２０２２年念珠菌血症病原菌耐药情况［株（％）］

犜犪犫犾犲４　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｏｆｃａｎｄｉｄｅｍｉａｏｒｉｇｉｎａｔｅｄ犆犪狀犱犻犱犪ｆｒｏｍ２０１５ｔｏ２０２２（Ｎｏ．ｏｆｉｓｏｌａｔｅｓ［％］）

抗真菌药物
白念珠菌

（狀＝６９）

光滑念珠菌

（狀＝３９）

都柏林念珠菌

（狀＝２７）

热带念珠菌

（狀＝２６）

近平滑念珠菌

（狀＝１７）

氟康唑 ４（５．８０） １（２．５６） ２（７．４１） １０（３８．４６） ２（１１．７６）

氟胞嘧啶 ０（０） １（２．５６） ４（１４．８１） ３（１１．５４） ３（１７．６５）

伊曲康唑 ２１（３０．４３） ３０（７６．９２） ５（１８．５２） １６（６１．５４） ２（１１．７６）

伏立康唑 ４（５．８０） ０（０） １（３．７０） ６（２３．０８） ０（０）

两性霉素Ｂ ０（０） ０（０） １（３．７０） ０（０） ０（０）
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　　念珠菌血症医院感染菌株耐药情况见图２。热

带念珠菌医院感染株对各类抗真菌药耐药比例均较

高，与白念珠菌医院感染株比较，两者对氟康唑及氟

胞嘧啶耐药率差异有统计学意义（χ
２＝５．３５３，犘＝

０．０３９；χ
２＝５．３６３，犘＝０．０４７）；与都柏林念珠菌、近

平滑念珠菌医院感染株比较，对伊曲康唑耐药差异均

有统计学意义（χ
２＝５．８１２，犘＝０．０１６；χ

２＝４．９６５，犘＝

０．０２６）；与光滑念珠菌医院感染株比较，对各类药物

的耐药差异无统计学意义（犘＞０．０５）。
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图２　医院感染念珠菌血症菌株耐药情况
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２．４　念珠菌血症病死率　２０１５—２０２２年该院住院

患者中念珠菌血症死亡患者１１例（６．０８％），医院感

染念珠菌血症死亡患者６例（７．８９％）。

３　讨论

念珠菌在人体内分布广泛，主要定植于胃肠道、

呼吸道、泌尿生殖道和皮肤［１７］，可通过接触污染的

环境表面和设备传播，或在患者间传播。作为条件

致病菌，念珠菌通常由于正常菌群的浓度和分布发

生变化，以及黏膜屏障功能遭受破坏而引起感染。

念珠菌血症是念珠菌侵袭性感染中最常见的类型，发

病率不断增高。２０１５—２０２２年间该院住院患者念珠

菌血症发病率为０．１２‰～０．３２‰，与国内外报道
［１８１９］

一致。念珠菌检出数量波动变化，不同年份医院感染

菌株情况统计显示，白念珠菌居首位，与中国医院侵

袭性真菌病监测网（Ｃｈｉｎａｈｏｓｐｉｔａｌｉｎｖａｓｉｖｅｆｕｎｇａｌ

ｓｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅｎｅｔ，ＣＨＩＦＮＥＴ）数据相符
［２０］。念珠

菌血症菌群的科室分布有差异（犘＝０．００９）
［８９］。该

院常见菌株对两性霉素Ｂ及伏立康唑敏感度较高，

与国内外研究［７，２０２１］结果一致，但该院分离菌株对

伊曲康唑耐药性较高，且热带念珠菌的耐药性高于

相关报道［２２２４］的７．１％～１９．３％。念珠菌血症病死

率较高，无特异临床表现，其诊断依赖血培养，通过

微生物学方法明确致病菌种及其药敏结果耗时较

长，而其他诊断手段如血清学［Ｇ试验、ＧＭ 试验及

降钙素原（ＰＣＴ）等］和分子生物学检测均不具备独

立诊断价值，不利于早期诊断及干预，因此，早期干

预医院感染念珠菌血症十分必要［５，７，２５２７］。

念珠菌血症的危险因素较多，有研究［２８２９］将主

要危险因素归为使用广谱抗菌药物、ＣＶＣ、全胃肠

外营养、透析、腹部大手术、糖皮质激素或其他免疫

抑制剂的使用，其灵敏度为８４％、特异度为６０％，阴

性预测值高达９９％。该院监测发现近平滑念珠菌

是近年来念珠菌血症的主要菌种之一。研究［３０］显

示近平滑念珠菌可在血管导管内形成生物膜，增强

菌株毒力。因此，该院持续做好血管导管管理工作，

包括：提高手卫生依从性，严格遵守无菌操作原则，

加强ＣＶＣ管道维护，以及缩短留置ＣＶＣ时间
［３１］。

统计发现７—１０月份是该院念珠菌血症医院感

染的高峰，病例聚集亦发生在８月。文献
［６，２７，３２］报

道夏秋季空气中真菌负荷大，故可能与夏秋季念珠

菌感染高发有关。由于环境限制，该院治疗室和库

房普遍通风不良，念珠菌孢子易在空气中悬浮，沉积

后黏附于物体表面，科内库房和治疗室物体表面霉

斑最多。该院１月份念珠菌血流感染患者较多，可

能也与通风不良有关。因此，夏季提前进行强化宣

教，安装温湿度仪监测环境温湿度，采用通风、除湿、

消毒等措施降低空气中孢子浓度应成为该院各科室

常规工作。

该院感染管理部门根据文献检索和统计分析结

果建立标准化医院感染干预模型，经过三年应用，念

珠菌血症发病例数及医院感染例数下降且有统计学

意义（犘＜０．０１）。近两年无医院近平滑念珠菌血症

发生，念珠菌血症患者的病死率及医院感染念珠菌

血症患者病死率均低于相关报道［５，２７，３３３４］。因此，建

立标准化医院感染干预模型，进行同质化的医院感

染干预措施，对减少念珠菌血症医院感染具有重要

意义。

本研究不足之处在于：由于医院感染监测信息

系统不完善，该院２０１９年以前医院感染干预措施以

纸质化记录为主，有缺失可能，无法量化干预措施并

统计分析；此外，因试剂限制，未进行棘白菌素类药

物的药敏试验。
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ＤＯＩ：１０．１２１３８／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７１－９６３８．２０２３４２８０．

犆犻狋犲狋犺犻狊犪狉狋犻犮犾犲犪狊：ＧＵ Ｈａｏ，ＬＩＳｈｕｙａｎ，ＪＩＡＮＧＦｅｉ，ｅｔａｌ．

Ｔｙｐｉｎｇｏｆｐａｔｈｏｇｅｎｓａｎｄｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｅｆｆｉｃａｃｙｏｆｃａｎｄｉｄｅｍｉａｉｎｐａ

ｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌ，２０２３，２２（１０）：１２５３－１２５９．

ＤＯＩ：１０．１２１３８／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７１－９６３８．２０２３４２８０．
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