
溶解活性出现明显改变"机体处于一定程度的高凝状态#一方

面"这是机体的一种生理性保护"特别是血凝纤溶处于动态平

衡时"有利于分娩时胎盘剥离的止血及子宫内膜的再生和修

复"防止生产时过量出血&另一方面"凝血与纤溶的改变"激活

纤溶系统使
X"X

浓度升高#但
X"X

和纤维蛋白原浓度出现明

显的增高"会增加妊娠期胎盘血栓形成的风险#胎盘血栓可以

引起胎盘灌注不足"血流紊乱"使胎儿供血不足"最终导致孕妇

流产或死胎发生)

-

*

#

本文结果显示"

FH9

患者血清
[È

和
X"X

浓度明显高

于对照组%

B

$

(/(-

'"说明两者存在一定相关性"提示高水平

血清
[È

(

X"X

浓度与原因不明的
FH9

密切相关#
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!临床研究!

棘白菌素对念珠菌体外药敏试验产生*矛盾现象+的分析

曾
!

吉'

!金
!

策'

!黄舟莹+

!李
!

辰+

!王瑞琦+

"

'/

湖北省武汉市普爱医院检验科
!

42((22

#

+/

华中科技大学同济医学院医学检验系!武汉
42((2'

$

!!

摘
!

要"目的
!

观察棘白菌素对念珠菌的*矛盾现象+%方法
!

体外药敏试验中!采用微量稀释法分别观察卡泊芬净和米卡芬

净对
',(

株念珠菌的最低抑菌浓度"

PIE

$和*矛盾现象+%结果
!

卡泊芬净对白色念珠菌&热带念珠菌&近平滑念珠菌和光滑念珠

菌均产生*矛盾现象+!发生率分别为
))/(3

&

**/-3

&

--/(3

和
2-/(3

!各菌矛盾现象的起点(终点中位数浓度分别为
,

(

2+

&

')

(

2+

&

,

(

2+

&

4

(

')

%

B

(

#V

#米卡芬净只对白色念珠菌和热带念珠菌产生*矛盾现象+!发生率分别为
4-3

和
)*/-3

!各菌矛盾现象的起

点(终点中位数浓度分别为
4

(

')

&

,

(

2+

%

B

(

#V

%结论
!

*矛盾现象+的产生存在念珠菌种间差异性和棘白菌素类药物特异性%卡

泊芬净出现*矛盾现象+的发生率高于米卡芬净%各菌株对卡泊芬净&米卡芬净产生*矛盾现象+的发生率与
PIE

的高低无明显相

关性%

关键词"念珠菌#

!

卡泊芬净#

!

米卡芬净#

!

矛盾现象

!"#

!

'(/25)5

$

6

/%778/')*2"4'2(/+(')/'4/(4)

文献标识码"

9

文章编号"

')*2"4'2(

"

+(')

$

'4"+((,"(+

!!

棘白菌素是一类新型的抗真菌药物"能非竞争性抑制真菌

细胞壁
#

"'

"

2"X"

葡聚糖合成酶"造成真菌细胞壁中
#

"

葡聚糖减

少"引起细胞结构破坏"有较高的特异性"能迅速杀灭真菌)

'

*

#

因为哺乳类动物的细胞中不存在
#

"'

"

2"X"

葡聚糖合成酶"故该

类化合物对人体正常细胞影响不大#作为一种新型抗真菌药

物"棘白菌素类抗真菌药已在临床逐步推广应用)

+

*

#目前国内

外均有试验发现进行体外药敏试验棘白菌素作用于念珠菌属

会出现低浓度时抑制(高浓度时出现菌落生长的.矛盾现

象/

)

2

*

#目前此现象和临床关系尚未明确#已有研究通过对不

同念珠菌种对卡泊芬净(米卡芬净体外药敏试验出现.矛盾现

象/的动态观察"念珠菌属对卡泊芬净(米卡芬净的体外药敏试

验有可能出现.矛盾现象/"并具有一定的对应关系)

4

*

#本研究

通过微量稀释法验证了.矛盾现象/的存在"并初步探讨了.矛

盾效应/的发生率#

?

!

材料与方法

?/?

!

材料
!

菌株!收集武汉地区从临床患者分离的念珠菌共

',(

株"包括白色念珠菌
'((

株(热带念珠菌
4(

株(近平滑念

珠菌
+(

株(光 滑 念 珠 菌
+(

株#使 用 近 平 滑 念 珠 菌

9:EE++('5

作为质控菌株#

?/@

!

仪器与试剂
!

卡泊芬净%美国
P=>0R

公司'"米卡芬净

%日本
g;

6

%7$M$

公司'#

F̂ PI')4(

%干粉装"

H%

B

#$

'"

P\̂ H

缓

冲液%干粉装"

H$8

B

18

'#

?/A

!

方法

?/A/?

!

真菌接种液制备
!

各受试念珠菌株先在沙氏培养基上

转种
+

次"再经
+4@

培养后"选择直径大于
'##

的菌落
-

个"

将其用
(/,-3

的无菌盐水制成悬液#用牛鲍计数板计数孢

子"调整含菌量"使集落形成单位%

EgS

'为%

'

"

-

'

d'(

)

$

#V

"

待用#

?/A/@

!

最低抑菌浓度%

PIE

'和.矛盾效应/的测量
!

参考

EVHIP+*"92

文件推荐的微量液基稀释法的规范)

-

*

"本研究

依据实际情况作出修改"药物浓度梯度设计为
(/(2

"

)4/((

%

B

$

#V

"共
'+

组浓度梯度#往已稀释好的含有不同药液的微

孔中加入待测菌液"使真菌接种液最终
EgS

调至%

(/-

"

+/-

'

d'(

2

$

#V

#最终
5)

孔板每孔体积为
+((

%

V

"

2-U

培养

4,@

#

?/A/A

!

结果判定
!

4,@

后肉眼观察结果"肉眼判读
PIE

和

.矛盾效应/的起始浓度和终止浓度#在高于
PIE+

倍稀释浓

度以上出现菌落生长的情况判定为.矛盾现象/#

@

!

结
!!

果

!!

卡泊芬净和米卡芬净白色念珠菌(热带念珠菌和光滑念珠

菌的
PIE

5(

都比较低"没有发现耐药株"对近平滑念珠菌的

PIE

较高"

PIE

-(

(

PIE

5(

分别为
'/((

(

+/((

%

B

$

#V

#卡泊芬净

对这
4

种念珠菌均有.矛盾现象/出现"米卡芬净只对白色念珠

菌和热带念珠菌有.矛盾现象/出现#卡泊芬净对念珠菌.矛盾

现象/起点浓度中位数较米卡芬净高"见表
'

#

-

,((+

-

国际检验医学杂志
+(')

年
*

月第
2*

卷第
'4

期
!

I8?KV$AP=<

!

K;&

L

+(')

!

Q1&/2*

!

Y1/'4



表
'

!!

念珠菌对卡泊芬净(米卡芬净出现 *矛盾现象+

菌株
PIE

5(

$

PIE

-(

%

%

B

$

#V

'

卡泊芬净 米卡芬净

.矛盾现象/发生率%

3

'

卡泊芬净 米卡芬净

起点浓度$终点浓度浓度 %

%

B

$

#V

'

卡泊芬净 米卡芬净

白色念珠菌
(/+-

$

(/'2 (/(2

$

(/(2 ),/( 4-/( ,

$

2+ 4

$

')

热带念珠菌
(/+-

$

(/'2 (/(2

$

(/(2 **/- )*/- ')

$

2+ ,

$

2+

近平滑念珠菌
'/((

$

(/-( +/((

$

'/(( --/( (/( ,

$

2+ b

光滑念珠菌
(/(2

$

(/(2 (/+-

$

(/(2 2-/( (/( 4

$

') b

!!

注!

b

表示未检测#

A

!

讨
!!

论

!!

本研究测定了卡泊芬净和米卡芬净对念珠菌的
PIE

"结

果显示卡泊芬净和米卡芬净对白色念珠菌和热带念珠菌的

PIE

5(

$

PIE

-(

均分别为
(/'2

$

(/+-

%

B

$

#V

和
(/(2

$

(/(2

%

B

$

#V

"对光滑念珠菌分别为
(/(2

$

(/(2

%

B

$

#V

和
(/(2

$

(/+-

%

B

$

#V

"与
P$0>1

等)

)

*

(

Ĉ$&&=>

等)

*

*

(曾荣等)

,

*报道相似#卡

泊芬净和米卡芬净对近平滑念珠菌的
PIE

5(

$

PIE

-(

为
'/((

$

(/-(

%

B

$

#V

和
+/((

$

'/((

%

B

$

#V

#本研究结果表明"棘白菌

素类药物卡泊芬净(米卡芬净对念珠菌总体有较好的抗菌作

用"其中对白念珠菌(热带念珠菌和光滑念珠菌的
PIE

值较

低"对近平滑念珠菌的
PIE

值相对其他
2

种念珠菌高#

本研究证实了棘白菌素对念珠菌.矛盾现象/的存在"卡泊

芬净较米卡芬净更易出现.矛盾现象/#本研究中"所有念珠菌

在卡泊芬净作用下均出现该现象"且发生率远高于米卡芬净#

对比
PIE

浓度和.矛盾现象/起点$终点浓度发现两者无明显

相关性#本研究中".矛盾现象/的发生率与曾荣等)

,

*研究结果

相似"但显著高于
g&=%70@@$0R=>

等)

5

*报道的结果"出现差异可

能与实验的样本量较小(菌种来源不同等多种因素有关#

本研究发现".矛盾现象/发生率的变化存在念珠菌种属差

异性和棘白菌素类药物特异性"而且与药物作用时间有一定的

关系#卡泊芬净.矛盾现象/发生率的变化情况较米卡芬净更

加明显"且发生率更高#一定时间内.矛盾现象/的发生率会随

药物作用时间增加而有所增加#目前".矛盾现象/的原因尚无

定论#有观点认为.矛盾现象/是念珠菌在高浓度棘白菌素类

药物作用时产生的一种自身保护性代偿机制"其通过改变细胞

壁组分而免受药物杀伤#其产生机制目前还未完全阐明"可能

的机制有念珠菌细胞壁几丁质含量升高(细胞壁蛋白激酶
E

%

ŴE

'途径等)

'("'+

*

#

本研究结果表明"念珠菌属对卡泊芬净(米卡芬净的体外

药敏试验有可能出现.矛盾现象/"其与药物特异性有关"并和

药物作用时间有一定的对应关系"但其发生率无确定参考范

围#不同念珠菌种的.矛盾现象/出现的时间(起点$终点不一"

同一菌种不同菌株之间也存在差异#
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