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泊沙康唑在预防恶性血液病患者侵袭性真菌病中的应用研究 *
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摘要 目的：研究泊沙康唑在预防恶性血液病患者侵袭性真菌病中的应用效果。方法：选取我院 2018年 1月 ~2019年 9月收治的

50例恶性血液病患者，按照随机数余数分组法分为采取泊沙康唑预防的泊沙康唑组以及采取伊曲康唑预防的伊曲康唑组各 25

例，对两组预防效果进行对比。结果：泊沙康唑组预防治疗成功率为 84.00 % (21/25)，显著高于伊曲康唑组的 68.00 % ( 17/25)，侵

袭性真菌病发生率为 4.00 % (1/25)，显著低于伊曲康唑组的 16.00 % (4/25)（P＜0.05）；给药前两组炎性细胞因子差异无统计学意

义（P＞0.05），给药结束后均较本组给药前降低（P＜0.05），组间比较泊沙康唑组均低于伊曲康唑组（P＜0.05）；泊沙康唑组治疗期

间不良反应发生率为 8.00 % (2/25)，伊曲康唑组治疗期间不良反应发生率为 20.00 % (5/25)，两组不良反应发生率对比无统计学

意义（P＞0.05）。结论：在预防恶性血液病患者侵袭性真菌病中泊沙康唑效果更佳且安全性高，可作为优选用药方案推广使用。
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Study on the Application of Posaconazole in the Prevention of Invasive
Mycosis in Patients with Malignant Hematological Diseases*

To study the effect of posaconazole in the prevention of invasive mycosis in patients with malignant

hematological diseases. Fifty patients with malignant hematological diseases treated in our hospital from January 2018 to

September 2019 were randomly divided into Poisson conazole group (n=25) and itraconazole group (n=25). The preventive effects of the

two groups were compared. The success rate of preventive treatment in the posaconazole group was 84.00 % (21/25), which was

significantly higher than the 68.00 % (17/25) of the itraconazole group, and the incidence of invasive fungal disease was 4.00 % (1/25)，

significantly lower than that 16.00 % (4/25) of the itraconazole group (P<0.05). There was no significant difference in inflammatory
cytokines between the two groups before administration. (P＞0.05), after the administration was lower than that before the administration

of this group (P＜0.05), compared between the groups, the posaconazole group was lower than the itraconazole group (P＜0.05). The

incidence of adverse reactions during the treatment of posaconazole group was 8.00 % (2/25), and the incidence of adverse reactions

during treatment of itraconazole group was 20.00 % (5/25). The incidence of adverse reactions between the two groups was not

statistically significant (P>0.05). Posaconazole has better effect and high safety in the prevention of invasive mycosis in

patients with malignant hematology.

Malignant hematological disease; Invasive mycosis; Posaconazole; Itraconazole

*基金项目：国家自然科学基金项目（81460033）

作者简介：郎涛（1982-），男，硕士研究生，副主任医师，研究方向：造血干细胞移植及血液系统恶性肿瘤诊治，

电话：15276720309，E-mail：langtao198212@163.com

△ 通讯作者：李燕（1973-），女，硕士研究生，主任医师，研究方向：骨髓衰竭性疾病，电话：13639935315，E-mail：liyan232917@sina.com

（收稿日期：2020-03-03 接受日期：2020-03-27）

前言

恶性血液病已经成为临床中较为常见的一类病症类型，除

了常见的白血病外，再生障碍性贫血、骨髓异常增生综合征、浆

细胞肿瘤如多发性骨髓瘤、淋巴瘤、恶性组织细胞增生症等亦

属于此类疾病范畴[1-3]。由于恶性血液病患者普遍病情危重，自

身免疫功能较差，容易合并多种并发症。侵袭性真菌病是恶性

血液病患者十分常见的并发症之一，具有极高的致死率，通常

为感染念珠菌属以及曲霉属所致[4，5]。尽管新的抗真菌药物层出

不穷，恶性血液病患者侵袭性真菌病的发病率和死亡率仍居高

不下，且存在经济性及给药途径上存在不同程度的问题。因此，

如何预防及治疗侵袭性真菌病对患者的预后至关重要。三唑类

抗菌药为临床常用的预防性及治疗性抗菌药物，具有抗菌谱

广、抑菌效果好等特点[6，7]。作为三唑类抗菌药的主要代表，泊沙

康唑（Posaconazole）步入临床视野，将其应用于恶性血液病患

者侵袭性真菌病预防工作中是否能够促使患者获得更大收益
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表 1 两组预防治疗成功率、侵袭性真菌病发生率比较 [例(%)]

Table 1 Comparison of the success rate of preventive treatment and the incidence of invasive fungal disease between the two groups [n(%)]

Groups n Successful preventive treatment Invasive fungal disease

Borshaconazole group 25 21（84.00）* 1（4.00）*

Itraconazole group 25 17（68.00） 4（16.00）

Note: Compared with the Itraconazole group, *P＜0.05.

表 2 两组炎性细胞因子比较（x依s，pg/mL）
Table 2 Comparison of two groups of inflammatory cytokines (x依s，pg/mL)

Groups

IL-6 IL-8 TNF-琢

Before

administration

After

administration

Before

administration

After

administration

Before

administration

After

administration

Borshaconazole group (n=25) 477.74依15.26 177.47依18.33*# 287.89依14.11 99.98依12.21*# 78.87依10.33 20.20依5.45*#

Itraconazole group (n=25) 477.92依15.34 200.45依18.45* 288.00依14.15 121.44依12.56* 78.92依10.40 31.78依5.52*

Note: Compared with the same group before administration, *P＜0.05; compared with the traconazole group after administration, #P＜0.05.

成为研究的重要临床课题[8]，该药在亚洲于 2013年上市，但是

国内关于本药的临床应用报道较少，故本次研究围绕泊沙康唑

在预防恶性血液病患者侵袭性真菌病中的应用效果展开分析，

报道内容如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

在医学伦理委员会审批同意后选取我院 2018 年 1 月

~2019年 9月收治的 50例恶性血液病患者，按照随机数余数

分组法分为两组各 25例。泊沙康唑组中男 17例、女 8例；年龄

20岁 ~66岁，平均年龄（41.85依4.35）岁；原发病类型：急性髓系
白血病 10例、急性淋巴细胞白血病 8例、骨髓增生异常综合征

7例；病程时间 3个月 ~1.5年，平均病程（0.88依0.12）年；治疗方
式：化疗 12例、异基因移植 7例、清髓性 6例；粒细胞缺乏持续

时间 7~20 d，平均粒细胞缺乏持续时间（15.10依1.10）d。伊曲康
唑组中男 15例、女 10例；年龄 18岁 ~66岁，平均年龄（41.79依
4.31）岁；原发病类型：急性髓系白血病 11例、急性淋巴细胞白

血病 8例、骨髓增生异常综合征 6例；病程时间 2.5个月 ~1.5

年，平均病程（0.82依0.18）年；治疗方式：化疗 14例、异基因移植

7例、清髓性 4例；粒细胞缺乏持续时间 8~20 d，平均粒细胞缺

乏持续时间（15.15依1.15）d。纳入标准：（1）满足《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（第五次修订

版）》[9]者；（2）无本次研究所用药物禁忌者；（3）恶性血液病患者

和（或）家属签署《知情同意书》。排除标准：（1）已经确诊为侵袭

性真菌病者；（2）病情危重，恶性血液病患者和（或）家属放弃治

疗者。两组恶性血液病患者一般资料间差异无统计学意义（P＞
0.05），有可比性。

1.2 方法

伊曲康唑组采用伊曲康唑（比利时杨森制药公司，进口药

品注册证号 H20100786）预防，200 mg＋0.9 %氯化钠注射液

500 mL静脉滴注，第 1 d和第 2 d早晚各 1次，从第 3 d起改为

每天 1次。

泊沙康唑组采用泊沙康唑（Merck Sharp & Dohme Ltd，进

口药品注册证号 H20181110）预防，每次 1瓶（105 mL混悬液）

口服。

两组均连续给药至粒细胞缺乏恢复或者是已经发生侵袭

性真菌病。

1.3 观察指标

取预防治疗成功率、侵袭性真菌病发生率、炎性细胞因子、

不良反应发生率为观察指标。预防治疗成功判定标准[10]：整个

治疗期间未更换用药，无药物相关毒性或者是疗效不明显中途

停药。炎性细胞因子包括白细胞介素 6 (interleukin-6，IL-6)、白

细胞介素 8 (interleukin-8，IL-8)和肿瘤坏死因子 琢 (tumor necro-

sisfactor-琢，TNF-琢)，于给药前、给药结束后采血测定，仪器设备
为深圳迈瑞医疗生产的 BS-220全自动生化分析仪。不良反应

包括发热、恶心 /呕吐、转氨酶升高。

1.4 统计学方法

采用 SPSS 22.0，计量资料采用（x依s）表示，以 t检验，计数

资料采用率（%）表示，以 掊2检验，P＜0.05有统计学意义。

2 结果

2.1 两组预防治疗成功率、侵袭性真菌病发生率比较

泊沙康唑组预防治疗成功率为 84.00 % (21/25)，显著高于

伊曲康唑组的 68.00% (17/25)，侵袭性真菌病发生率为 4.00%

(1/25)，显著低于伊曲康唑组的 16.00 % (4/25)（P＜0.05），见表1。

2.3 两组不良反应发生率比较

泊沙康唑组治疗期间不良反应发生率为 8.00 % (2/25)，伊

曲康唑组治疗期间不良反应发生率为 20.00 % (5/25)，两组不

良反应发生率对比无统计学意义（P>0.05），见表 3。

3 讨论

侵袭性真菌病（Invasive Fungal Disease，IFD）为真菌侵入

机体后于脏器组织或者是血液中快速繁殖后引起的炎症反应

2.2 两组炎性细胞因子比较

给药前两组炎性细胞因子差异无统计学意义（P＞0.05），

给药后均较本组给药前降低（P＜0.05），组间比较泊沙康唑组

均低于伊曲康唑组（P＜0.05），见表 2。

109窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.21 NO.1 JAN.2021

表 3 两组不良反应发生率比较[例(%)]

Table 3 Comparison of the incidence of adverse reactions between the two groups [n(%)]

Groups n Heat Feel sick and vomit Elevated transaminase Incidence

Borshaconazole group 25 1 (4.00) 1 (4.00) 0 (0.00) 2 (8.00)

Itraconazole group 25 2 (8.00) 2 (8.00) 1 (4.00) 5 (20.00)

以及组织损伤的一种感染性疾病[11，12]。恶性血液病已经成为严

重影响人类身心健康并危及生命安全的常见病症类型，近些年

来发病率呈现出明显上升态势[13，14]。由于恶性血液病患者普遍

病情较重，长期接受化疗、抗肿瘤治疗导致机体免疫功能较差，

使其成为侵袭性真菌病的主要发病人群。但侵袭性真菌病的确

诊较为困难，患者表现出来的症状容易被原发病所掩盖，一旦

发现患者已近危重，往往在短时间内死亡[15，16]。

随着医药科技的快速发展，抗菌药物种类增多，目前抗菌

药物包括多烯类、三唑类、棘白菌素类三种[17，18]。多烯类以两性

霉素 B为主要代表，虽抑菌效果较好但不良反应发生率亦高，

棘白菌素类价格昂贵，难以在临床普及使用，而三唑类不仅抗

菌谱广，还具有较好的经济性，故在临床中较为常用[19，20]。第二

代三唑类抗菌药对念珠菌以及曲霉菌均具有较好的杀伤效果，

而侵袭性真菌病的主要病原菌恰恰包括以上两种，故将此类药

物应用于预防工作中无疑能够取得良好的应用效果[21，22]。

吴亚妹等[23]在其研究中证实，采取泊沙康唑预防的泊沙康

唑一级预防组中侵袭性真菌病仅发生 4例，发生率 9 %，而同

期采用米卡芬净预防的对照组发生 9例，发生率 26 %，对比结

果显示泊沙康唑取得的预防效果更佳。本次研究中采用泊沙康

唑预防的泊沙康唑组侵袭性真菌病发生率仅为 4.00 %，较采取

伊曲康唑预防的伊曲康唑组 16.00 %更低，尽管对照研究所用

药物存在一定差异，但却均证实了泊沙康唑的有效性。但与之

不同的是本次研究还围绕预防治疗成功率、炎性细胞因子、不

良反应发生率等指标展开比对研究，进一步佐证泊沙康唑的疗

效与安全性，成为本文的创新性及新颖性之所在。在与已有研

究相互印证后本次研究得出了在预防恶性血液病患者侵袭性

真菌病中泊沙康唑效果更佳且安全性高，可作为优选用药方案

推广使用的论断依据。原因在于伊曲康唑尽管同样具有抗菌谱

广等特点，但该药物进入患者体内后的生物利用度相对较低，

并且恶性血液病患者需要使用多种药物治疗，伊曲康唑容易与

其他治疗用药形成交叉感染，尤其是肝肾功能不全的患者更是

需要谨慎使用，使其使用范围受到了较大的限制[24，25]。泊沙康唑

则是目前临床中常用的最新一代三唑类药物，相较于其他三唑

类抗菌药物，该药物的抗菌谱得到了进一步的拓展[26，27]。空腹口

服给药时 3~4 h即可以达到血药峰值，而餐后口服给药 4~10 h

能够达到血药峰值，血浆蛋白结合率高达 98 %以上，且该药对

组织穿透力强，能够抑制真菌甾醇，故其所发挥出来的抗菌作

用更为明显 [28]。此外，泊沙康唑并不是细胞色素 P450（Cy-

tochrome P450，CYP450）的酶系统底物，无需经过该系统代谢，

而是经由广泛分布于肠道的三磷酸腺苷酶所依赖的细胞膜转

运蛋白排出，几乎不从肾脏排出，故对轻中度肾功能不全患者

无需调整用药，适用人群更广且安全性更高[29，30]。由于目前恶性

血液病患者已经成为侵袭性真菌病的高危人群，一旦发病其死

亡率可高达 60 %以上[31]，而本次研究通过随机对照试验证实了

泊沙康唑的有效性及安全性，故将其应用于侵袭性真菌病预防

工作中能够满足降低侵袭性真菌病发病率、改善恶性血液病患

者预后的目的，具有重要的推广使用价值。

综上所述，在预防恶性血液病患者侵袭性真菌病中，临床

应用泊沙康唑效果更佳且安全性高，可作为优选用药方案推广

使用。
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