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小剂量氟康唑治疗慢性阻塞性肺疾病继发肺部真菌感染的回顾性分析

李 萍

信阳市中心医院 呼吸与危重症医学科，河南 信阳 464000

摘 要： 目的 探究对慢性阻塞性肺疾病（COPD）继发肺部真菌感染患者应用小剂量氟康唑的临床疗效分析。方法 选取

2016年 2月—2018年 2月信阳市中心医院收治的COPD继发肺部感染患者共 58例作为研究对象，随机分为观察组（29例）

和对照组（29例）。对照组患者应用广谱抗菌药物及解痉平喘、雾化吸入糖皮质激素等治疗；观察组在对照组基础上应用

小剂量氟康唑胶囊，100 mg/次，1次/d。两组治疗时间为2周。观察比较两组患者治疗效果，真菌清除情况及不良反应发生

率。结果 治疗后，观察组总有效率为 93.10%，显著高于对照组的 68.97%，差异具有统计学意义（P＜0.05）。治疗后，观

察组和对照组患者真菌清除率分别为 96.55%和 62.07%，观察组真菌清除率明显高于对照组，且差异具有统计学意义（P＜

0.05）。观察组中出现 1例胃肠道反应，而对照组中出现 1例肝功能损害，1例皮疹，两组患者的不良反应发生情况无显著差

异。结论 小剂量氟康唑对COPD继发肺部真菌感染疗效显著，不良反应较少，建议临床推广应用。
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A retrospective analysis of of low dose fluconazole in treatment of chronic

obstructive pulmonary disease with pulmonary fungal infection

LI Ping

Department of Respiratory and Critical Care Medicine, Xinyang Central Hospital, Xinyang 464000, China

Abstract: Objective To investigate the clinical efficacy of low-dose fluconazole in treatment of pulmonary fungal infection

secondary to COPD. Methods A total of 58 cases of pulmonary fungal infection secondary to COPD were selected from February

2016 to February 2018 in Xinyang Central Hospital. All the patients were divided into observation (29 cases) and control (29 cases)

groups. The control group were given broad-spectrum antibiotics, spasmodic antiasthmatic, atomizing inhaled corticosteroids, etc.

The observation group was treated with low dose Fluconazole Capsules on the basis of the control group, 100 mg/time, once daily.

Patients were treated for 2 weeks. The therapeutic effect was observed, and the fungal clearance and incidence of adverse reactions

in two groups were compared. Results After treatment, the total effective rate was 93.10%, significantly higher than 68.97% of

control group, and the difference was statistically significant (P < 0.05). After treatment, the fungal clearance rate of the observation

group was 96.55% while in the control group was 62.07%. The fungal clearance rate of the observation group was significantly

higher than that of the control group, and the difference was significant (P < 0.05). There was 1 case of gastrointestinal reaction in

the observation group, 1 case of liver function damage and 1 case of rash in the control group. There was no significant difference in

adverse reactions between the two groups. Conclusion Low dose fluconazole has significant curative effect on pulmonary fungal

infections secondary to COPD with fewer adverse reactions, which is recommended to promote clinical application.
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慢 性 阻 塞 性 肺 疾 病（chronic obstructive

pulmonary disease，COPD）是一种不完全可逆性呼

吸道疾病，严重威胁着中老年人群的健康［1-2］。随着

经济的发展，环境污染等问题日趋严重，COPD的发

病率也呈明显上升趋势，研究显示我国 40岁以上人

群中COPD的发病率可达 6.0%～15.4%［3-4］。大部分

的COPD急性发作与呼吸道感染密切相关，且随着

广谱抗菌药物和激素类药物在呼吸科中的广泛应

用，COPD继发真菌感染已成为严峻的问题［5-6］。为 探究小剂量氟康唑对于COPD继发肺部真菌感染的
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治疗效果，笔者收集了 58例COPD继发肺部真菌感

染的患者作为研究对象。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取信阳市中心医院于 2016年 2月—2018年 2

月收治的COPD继发肺部真菌感染的患者共 58例。

纳入标准：所有患者均符合COPD继发真菌感染的

诊断标准，患者呼吸道深部痰液连续 3次真菌培养

阳性结果相同或痰液检查多次检出孢子或菌丝。

排除标准：6个月内有重大手术或外伤，恶性肿瘤，

心、肝、肾等器官衰竭的患者；患有自身免疫疾病及

HIV携带者。将全部患者随机分为观察组（n＝29）

和对照组（n＝29）。对比两组患者的性别比例、平

均年龄、心功能分级和COPD平均病程等方面均无

显著差异，不具有统计学意义，具有可比性。详

见表1。

1.2 方法

对照组患者给予常规治疗，包括应用广谱抗生

素，以及镇咳祛痰、解痉平喘等对症治疗，应用糖皮

质激素雾化吸入等。观察组患者在对照组患者治

疗的基础上服用氟康唑胶囊（Medochemie Ltd.，注

册证号 H20171136，规格 50 mg/粒），100 mg/次，1

次/d。两组治疗时间为2周。

1.3 疗效判定

痊愈：肺部影像学检查显示阴影基本消失，感

染体征消失，无发热；显效：肺部影像学检查显示阴

影较治疗前缩小 50%以上，体温下降明显并趋于正

常；有效：影像学显示肺部阴影缩小不足 50%，感染

症状有所减轻，体温稍降；无效：影像学检查显示肺

部阴影面积无显著变化或增大，感染体征无显著

改善［7］。

总有效率=（痊愈+显效+有效）/本组例数

1.4 观察指标

比较两组患者真菌构成分布情况、真菌清除率

及不良反应发生率。

2 结果

2.1 患者真菌构成分布

患者感染的真菌包括光滑念珠菌、酵母菌、克

柔念珠菌和季也蒙念珠菌，各菌种的例数及所占比

例详见表2。

2.2 两组患者治疗效果对比

治疗后，观察组总有效率为 93.10%，显著高于

对照组的 68.97%，差异具有统计学意义（P＜0.05），

见表3。

2.3 两组患者真菌清除率对比

治疗后，观察组和对照组患者真菌清除率分别

为 96.55% 和 62.07%，观察组真菌清除率明显高于

对照组，差异具有统计学意义（P＜0.05），见表4。

2.4 两组不良反应发生情况统计

治疗后，观察组出现 1例胃肠道反应，而对照组

中出现 1例肝功能损害，1例皮疹，两组患者的不良

反应发生情况无显著差异，详见表5。

表1 两组患者基础资料比较

Table 1 Comparison on basic data between two groups

组别

对照

观察

n/例

29

29

性别/例

男性

17

16

女性

12

13

年龄/岁

55～77

58～76

平均年龄/岁

65.78±11.09

64.29±10.31

COPD平均病程/年

11.07±3.97

10.82±4.46

心功能/例

I

4

3

II

6

7

III

14

13

IV

5

6

表2 患者肺部感染真菌种类统计

Table 2 Statistics of fungi in patients with pulmonary

infection

真菌种类

光滑念珠菌

酵母菌

克柔念珠菌

季也蒙念珠菌

n/例

13

27

10

8

占比/%

22.41

46.55

17.24

13.79

表3 两组患者临床疗效对比

Table 3 Comparison on therapeutic effects in patients

between two groups

组别

对照

观察

n/例

29

29

痊愈/

例

12

17

显效/

例

4

6

有效/

例

4

4

无效/

例

9

2

总有效

率/%

68.97

93.10*

与对照组比较：*P＜0.05
*P < 0.05 vs control group
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3 讨论

在人体深部真菌感染中，肺部真菌感染是最常

见的一种，尤其多见于免疫力较低，患有较多基础

疾病的患者。肺部真菌感染中，存在肺部基础疾病

的约占 44.0%，而这其中又以 COPD 为最常见的一

种基础疾病［8］。COPD患者一旦发生感染常出现急

性加重，为此医生需及时控制感染并进行一系列对

症治疗。控制感染常用的药物包括糖皮质激素以

及广谱抗生素，而这些药物的广泛应用则使得医源

性感染成为肺部真菌感染的重要来源之一。糖皮

质激素应用于COPD患者，可以缓解患者的气道痉

挛、抑制炎症反应，及时缓解患者的相关症状。但

激素应用同时会抑制活性氧化中间体（ROI）的生

成，从而抑制巨噬细胞和中性粒细胞的吞噬功能，

大量真菌孢子和菌丝难以得到抑制，从而导致真菌

感染［9］。同时长期使用广谱抗菌药物，体内的正常

菌群将受到抑制，导致机会致病菌的大量繁殖及二

重感染。同时 COPD 患者经需进行呼吸机辅助通

气，也是造成肺部真菌感染的危险因素之一。此

外，留置导管、气管切开等操作均可导致肺部真菌

感染几率的上升［10］。

三唑类药物可抑制麦角固醇的生物合成从而

达到抗真菌感染的效果。三唑类药物可以抑制麦

角固醇合成通路上的细胞色素P-450羊毛固醇 14α-

去甲基化酶（14-DM）的催化活性，促使真菌细胞膜

完整性丧失并抑制真菌的生长繁殖［11］。氟康唑是

一种典型的三唑类广谱抗真菌药物，对于包括白色

假丝酵母菌、隐球菌和热带假丝酵母菌等真菌均高

度敏感，是临床常用的治疗真菌感染的药物。对比

酮康唑，其对假丝酵母菌的药效强约 25倍，而假丝

酵母菌在 90% 的肺部真菌感染患者中均可检出。

氟康唑还具有良好的组织穿透性与生物利用度。

表现在口服药物后利用率较高，可达 90%，不会因

饮食影响血药浓度，在痰液中也可有较高的浓度，

从而在肺部充分发挥抗菌的作用。有研究显示［12］，

在COPD患者急性发作，免疫功能较差或应用广谱

抗生素的情况下，小剂量（100 mg/d）的氟康唑口服

对于抑制肺部感染仍有积极的意义。同时因为氟

康唑作用的靶点细胞色素 P450在人体内的结合力

远远小于真菌，因此对人体的不良反应较小。

本研究中，观察组患者应用小剂量氟康唑后，

获得了 93.1%的治疗总有效率，真菌清除率亦有明

显优势且安全性良好。说明氟康唑对于COPD继发

肺部真菌感染是行之有效的。需要注意的是，

COPD 患者需积极锻炼，及早戒烟，避免感染诱发

COPD加重，这对于防止包括肺部真菌感染在内等

一系列的COPD并发症都是具有积极意义的。

综上所述，小剂量氟康唑应用于COPD继发肺

部真菌感染患者疗效显著，安全性好，同时患者应

提高自身免疫力，才能减少继发性真菌感染与深部

感染的发生。
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