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克柔念珠菌感染致脓胸一例并文献复习

陈思锡  高天明  朱成华  李娟  金霄  邵明玥  冯旰珠

【摘要】目的   提高对克柔念珠菌感染所致脓胸相关特征、诊疗方法及预后的认识。方法   回顾

性分析南京医科大学第二附属医院2022年7月收治的1例克柔念珠菌感染致脓胸患者的临床资料，并检

索国内外相关文献，对该病的发病、临床特征及诊疗进行探讨。结果   本例患者有长期吸毒及支气管

哮喘病史，入院初期存在严重低蛋白血症，克柔念珠菌脓胸诊断明确后，胸腔引流同时先后给予米卡

芬净及伏立康唑治疗，脓胸完全吸收后出院；共检索到克柔念珠菌感染致脓胸病例个案报道文献6篇
共计8例患者，其中食道穿孔患者4例、食管-气管瘘形成患者2例、心脏移植术后患者1例、动脉导管

封堵术后患者1例；本例患者病程中伴支气管-胸膜瘘；本例及文献报道8例患者初始临床表现皆为咳

嗽、咯痰、呼吸困难，脓胸病原学诊断均为常规培养；文献报道8例患者中死亡4例，1例使用两性霉

素B、2例使用伏立康唑、1例使用棘白霉素类联合伏立康唑抗真菌治疗，存活4例患者中1例单独使用

棘白霉素类、3例使用棘白霉素类联合伏立康唑抗真菌治疗。结论   本例克柔念珠菌感染所致脓胸系

国内首次报道；该病多见于食管-气管瘘形成及手术创伤后，其临床表现无特征性；确诊后使用棘白

霉素类或联合三唑类伏立康唑治疗有助于提高其存活。

【关键词】克柔念珠菌；脓胸；棘白霉素类；三唑类；食道穿孔；食管-气管瘘
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【Abstract】Objective   To improve the clinical understanding of the characteristics, diagnosis and 
treatment methods and prognosis of empyema caused by Candida krusei infection. Methods   The clinical 
data of a patient with empyema caused by Candida krusei infection admitted to the Second Affiliated Hospital 
of Nanjing Medical University in July 2022 was analyzed, retrospectively. Relevant literatures at home and 
abroad were searched to explore the pathogenesis, clinical characteristics, diagnosis and treatment of the 
disease. Results   This patient had a history of long-term drug abuse and bronchial asthma, and had severe 
hypoproteinemia at the initial stage of admission. After the diagnosis of Candida krusei empyema was 
confirmed, micafungin and voriconazole were given successively during chest drainage, and he was discharged 
after the empyema was completely absorbed. Total of 6 case reports (including 8 cases) of empyema caused 
by Candida krusei infection were retrieved, there were 4 patients with esophageal perforation, 2 patients with 
esophageal-tracheal fistula formation, and 1 patient after heart transplantation, 1 patient after occlusion of the 
ductus arteriosus; this patient had a bronchial-pleural fistula during the course of the disease; the initial clinical 
manifestations of this case and the 8 patients reported in the literature were cough, expectoration, and dyspnea, 
while the etiological diagnosis of empyema was all routine culture; according to the literatures, 4 cases among 
the 8 patients died, 1 patient was treated with amphotericin B, 2 patients with voriconazole, and 1 patient 
with echinocandin combined with voriconazole, and 1 case among the 4 survived patients was treated with 
echinocandin alone, 3 patients were treated with echinocandin combined with voriconazole. Conclusions   This 
case of empyema caused by Candida krusei infection is the first reported case in China. Patients with this disease 
are more common inesophageal-tracheal fistula formation and surgical trauma, the clinical manifestations are not 
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characteristic, treatment with echinocandoxin or combined with triazole voriconazole may improve the survival.
【Key words】Candida krusei; Pyothorax; Echinocandins; Triazole; Perforation of the esophagus; 

Esophago-tracheal fistula

克柔念珠菌属于酵母样真菌，其国内各个医院的临床

分离率为1.4%～8.86%，对氟康唑天然耐药，而对伊曲康唑

耐药率为27.8%～100%[1]。该菌可在多个系统形成感染，如

眼内炎、心内膜炎甚至菌血症，好发于免疫功能低下或合

并基础疾病者，约84.6%克柔念珠菌感染者合并基础疾病，

包括慢性肾脏疾病、糖尿病及呼吸系统疾病等[2]。克柔念

珠菌感染致脓胸在临床上极为罕见，2022年7月南京医科大

学第二附属医院收治的1例克柔念珠菌感染致脓胸患者，结

合相关文献对其病因、主要临床表现、诊断、治疗及预后

进行讨论，现报道如下。

一、病例资料

1. 患者病史及入院检查：患者，男性、59岁，因“咳

嗽、咯痰20余天，加重伴气短3 d”，于2022年7月29日入

住本院呼吸与危重症医学科。该患者发病20余天前无明显

诱因出现咳嗽、咯白黏痰，伴胸闷气喘，活动后加重；

来院就诊前3 d症状明显加重，痰量增加且不易咯出，并

伴有夜间平卧困难及双下肢水肿。2022年7月28日来本院

急诊就诊，血常规检查：白细胞计数为18.39 × 109/L，中性

粒细胞百分比为89.5%，淋巴细胞百分比为7.0%，血红蛋

白为97 g/L，C-反应蛋白为222.7 mg/L；肝功能指标：总

胆红素为21.5 μmol/L，直接胆红素为18.4 μmol/L，间接

胆红素为3.1 μmol/L，白蛋白为26.4 g/L，丙氨酸氨基转移

酶为41.1 U/L，天门冬氨酸氨基转移酶为24.8 U/L。既往

有支气管哮喘史20余年，未经规范治疗，依病情变化间

断吸入支气管舒张剂；30年前开始吸食吗啡类毒品，5年

前接受戒毒治疗，予盐酸美沙酮[4，4-二苯基-6-（二甲氨

基）-3-庚酮盐酸盐]间断替代使用，但无静脉吸毒史。入院

查体：体温36.8 ℃，脉搏130次/min，呼吸30次/min，血压                                

131/90 mmHg（1 mmHg = 0.133 kPa）。意识模糊，似有恍

惚，呼之偶应，急性病容，口唇发绀；呼吸深快，两肺呼

吸运动不对称，左侧幅度明显减弱，两侧肋间隙正常；左

侧触觉语颤减弱，双侧无胸膜摩擦感，无皮下捻发感，双

肺叩诊可闻及浊音，左下肺明显；双肺呼吸音低，左侧为

著，双肺可闻及广泛干湿啰音和痰鸣音。

2. 入院初期诊断及治疗：患者入院行胸片检查提示：

①左侧大量胸腔积液伴左肺部分不张；②右肺炎症（图

1）；动脉血气分析（鼻导管吸氧4 L/min）：pH：7.45，

PaCO2：45 mmHg，PaO2：89 mmHg，HCO3－：31.3 mmol/L，

剩余碱（base excess，BE）：6.4 mmol/L；床旁支气管镜检

查示：左上叶及左下叶见较多脓性分泌物，予以吸引及灌

洗，送培养，左下叶背段开口见瘘口，有较多脓性分泌物

溢出，未见新生物。入院后经验予替考拉宁0.4 g、1次/d + 哌拉

西林/他唑巴坦4.5 g、1次/8 h抗感染治疗。入院次日（7月

30日）动脉血气分析示：pH：7.22，PaCO2：101 mmHg，

PaO2：53 mmHg，HCO3－：41.3 mmol/L，BE：9.3 mmol/L；

胸部左侧超声示：左侧胸腔积液，最大液平为9.1 cm。

3. 克柔念珠菌脓胸诊断、处理及转归：8月1日患者肺

泡灌洗液培养结果提示嗜麦芽窄食单胞菌，无真菌及明显

阳性菌，遂改为左氧氟沙星0.4 g、1次/d + 哌拉西林/他唑

巴坦4.5 g、1次/8 h治疗。患者症状无明显改善，白色黏液

痰，不易咯出，胸闷气喘明显，指脉氧维持在90%～94%。

8月1日复查床旁胸部超声示：左侧胸腔积液，最大液平为

6.0 cm，右侧未探及液性暗区；遂当日行胸腔闭式引流，

引流出黄色浑浊液体（图2A），送胸水常规、生化指标

检测、培养；胸水常规：外观黄色、浑浊、凝块阴性、李

凡他试验++，有核细胞计数为5.11 × 109/L，细胞分类多

核＞ 单核；生化指标：葡萄糖低于检测下限，乳酸脱氢

酶（lactate dehydrogenase，LDH）：7 441.0 U/L，氯化物

（chloride，CL）：96.9 mmol/L，腺苷脱氨酶（adenosine 

deaminase，ADA）：52.0 U/L；细菌涂片检出中量中性粒

细胞，未见细菌；8月4日左侧胸水培养报告：克柔念珠

菌，菌落生长++（图2B），药敏试验结果示对氟康唑耐

药，对伊曲康唑中介，对5-氟胞嘧啶及伏立康唑敏感；8月

1日左侧胸腔积液送病原学质谱分析，8月5日结果回报示克

柔念珠菌（图2C）；8月5日患者胸部CT示：①两肺炎症，

左侧包裹性液气胸，右侧胸腔积液，两肺下叶部分肺组织

注：左侧大量胸腔积液，箭头所指为病变部位

图1    本例患者床边X线胸片
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膨胀不全；②两肺间质性改变；③两肺肺气肿、肺大泡

（图3A）。诊断：①重症肺炎；②急性呼吸衰竭；③克柔

念珠菌脓胸；④低蛋白血症。

8月4日起，予米卡芬净钠150 mg、1次/d + 哌拉西林/他

唑巴坦4.5 g、1次/8 h治疗。2 d后患者症状逐渐改善，咳嗽、

咯痰、气喘较前好转，痰量逐渐减少。8月8日停用米卡芬净

钠，改为伏立康唑200 mg、2次/d、口服，联合哌拉西林钠/他

唑巴坦钠抗感染治疗。8月9日患者复查胸部超声示：双侧胸

腔积液，左侧最大液平为2.1 cm，右侧最大液平为1.9 cm。

后患者症状逐渐好转，指脉氧恢复至95%～98%。8月20日

复查胸部高分辨率计算机体层X线摄影术（high-resolution 

computed tomography，HRCT）示：①两肺炎症，较前吸

收，左侧包裹性液气胸引流后改变，右侧胸腔积液，较前吸

收，两肺下叶部分肺组织膨胀不全，较前好转；②两肺间质

性改变；③两肺部分支气管轻度扩张；④两肺肺气肿、肺大

泡（图3B）。8月25日停用哌拉西林钠/他唑巴坦钠，继续口

服伏立康唑。2022年8月31日患者出院，嘱继续口服伏立康

唑，9月30日于本院门诊随诊，患者一切正常。

二、相关文献复习

以 “ 克 柔 念 珠 菌 ” 和 “ 脓 胸 ” 为 检 索 词 ， 检

索中国知网及万方数据库，未发现符合条件文献；

以“ [（c a n d i d a c ro x u s）o r（m o n i l i a  k r u s e i）  a n d

（empyema）]”为检索词，检索PubMed及EMBASE数据

库，检索时间为建库至2022年8月31日，共检索出符合要求

的相关文献6篇，见表1，连同本文报道的1例患者，共报道

9例克柔念珠菌合并脓胸患者。

注：A：克柔念珠菌脓胸的颜色及性状；B：克柔念珠菌在沙保罗平板生长24 h状态；C：克柔念珠菌质谱图

图2    本例患者所检出克柔念珠菌相关检测

注：A：8月5日胸部CT；B：8月20日胸部CT。箭头所指为病变部位

图3    患者胸部CT影像
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讨论   克柔念珠菌系由Castellani等[9]发现，是一种广

泛存在于自然界的兼性腐生菌[10]。单个克柔念珠菌呈细长

形，外观似“长谷米”状，其菌落形态则呈不光滑的暗淡

扁平状[11]。该菌最适生长温度为35 ℃～37 ℃，对营养环境

要求极低[12-14]。近年来随着念珠菌临床分离菌谱的变化，

克柔念珠菌和光滑念珠菌等非白念珠菌感染较既往更为常

见[15]。有研究报道[16-17]，糖尿病足患者中克柔念珠菌局部

感染率约占16%（12/75），而在HIV感染者口腔念珠菌感

染中该菌比例可达40.7%（22/54）。克柔念珠菌感染多见

于低龄儿童、60岁以上老年人，尤其是罹患血液系统恶性

肿瘤或器官移植术后等免疫功能低下者[18]。有学者指出，

对免疫功能低下并接受各种有创治疗的患者，需警惕其罹

患该菌感染的可能[2]。

本例患者入院初始诊断为重症社区获得性肺炎，既往

无糖尿病及血液系统疾病，亦无手术史，但吸毒史达25年

之久，支气管哮喘史20余年。入院后患者胸部CT示多灶性

肺气肿、呈极度消瘦状、血清白蛋白为26.4 g/L、血红蛋白

为97 g/L，提示该患者属于包括克柔念珠菌在内的真菌感染

易感人群。既往报道的克柔念珠菌所致脓胸8例患者中，6

例为食管穿孔或食管-气管瘘，另2例分别为心肺移植术后

和动脉导管未闭封堵术后，提示食管穿孔或食管-气管瘘是

罹患该病重要的诱因。食管穿孔或食管气管瘘形成，易导

致食物、口腔中各种病原微生物，包括克柔念珠菌等易于

沿着瘘或破溃食道经纵膈进入胸膜腔；本例患者来院就诊

系因咳嗽、咯痰20余天加重伴气短3 d，表1中8例患者初始

临床表现亦以咳嗽、咯痰和呼吸困难等症状为主，说明此

类患者初始临床表现不具有特异性；本例患者超声及影像

学检查仅提示胸腔积液，而不能明确积液是否为脓性及脓

胸感染的病原菌类型，表1中8例患者最终诊断皆依靠病原

学培养明确，而本例首先通过脓液培养，继之又通过病原

学质谱分析进一步确认该菌，从而明确克柔念珠菌脓性诊

断。因此，对免疫功能低下患者尤其存在食管穿孔、食管-

气管瘘患者，一旦出现脓胸应警惕本病的可能，需要反复

做胸腔脓液培养，必要时可联合运用病原学质谱分析或二

代测序技术以求尽早确诊。

本例患者入院初始便存在严重的低蛋白血症和贫血，

住院后予输注人血白蛋白（10 g、1次/d）1周、红细胞成分

输血及高蛋白易消化食物，该患者一般情况及营养状况略

趋改善。治疗过程中，入院初始经验性给予替考拉宁联合

哌拉西林/他唑巴坦治疗，而在脓胸病原学明确为克柔念珠

菌后，除保留哌拉西林/他唑巴坦以兼顾该患者存在的肺部

感染外，即以棘白霉素类米卡芬净治疗；随着肺部感染及

脓胸逐步控制，遂以伏立康唑口服治疗，最终患者脓胸消

失、肺部炎症基本吸收后出院。表1中8例克柔念珠菌脓性

患者中存活，仅4例，提示该病凶险且病死率极高，将本例

计入存活该病病死率达44.4%（4/9）。因此，一旦明确该

病诊断应予高度重视。结合表1及本例患者分析后发现，存

活患者大多接受了棘白霉素类治疗，提示棘白霉素类治疗

可能有助于克柔念珠菌脓胸患者的存活，但尚需要随机对

照临床研究证实。

棘白霉素类作为近年来广泛应用的新型抗真菌药物，

目前临床使用的主要包括卡泊芬净、米卡芬净及阿尼芬

净，其作用机制主要是通过抑制1，3-β-D-葡聚糖合成酶

的活性阻止该葡聚糖的合成，影响真菌细胞壁的结构完整

性，使细胞渗透压失衡，最终导致真菌细胞溶解死亡[19]。

这与三唑类伏立康唑通过抑制14-A-甾醇脱甲基酶活性影响

细胞膜麦角固醇生物合成、多烯类两性霉素B通过直接结

合于麦角固醇促进细胞膜通透性增加，从而导致真菌死亡

的作用机制不同[20-21]。新近日本学者以ATCC6285为质控株

最低抑菌浓度（minimum inhibitory concentration，MIC）

为0.12 μg/ml，对79株来自不同国家的克柔念珠菌分离株开

展相关研究，结果发现97.5%（77/79）菌株对米卡芬净的

MIC值≤ 0.12 μg/ml，64.6%（51/79）菌株对伏立康唑的

MIC值＞ 0.12 μg/ml[22]；Ptaller等[23]就临床分离的16株克柔

念珠菌对临床常用抗真菌药MIC50和MIC90进行测定，发

现伏立康唑分别为0.25 μg/ml和0.5 μg/ml，而米卡芬净则分

别为0.06 μg/ml和0.25 μg/ml。这些研究在一定程度上表明，

棘白霉素类米卡芬净对克柔念珠菌敏感性总体上优于三唑

类伏立康唑；此外，三唑类药物对肝肾功能的影响、多烯

类药物的肾毒性及胃肠道反应等临床应用受到限制[24-25]。

表 1    克柔念珠菌所致脓胸病例相关文献报道

作者 年份 例数 基础疾病 临床表现 诊断方法 治疗药物 预后

Petrocheilou-Paschou等[3] 2002 1 心脏移植术后 发热、咳嗽、胸痛
支气管灌洗液培养 +

胸水培养
两性霉素B 死亡

Bonatti等[4] 2009 2 食管穿孔、肺移植术后 发热 痰培养 + 痰涂片
卡泊芬净 + 联合伏立

康唑
2例皆存活

Cascio等[5] 2009 1 食管穿孔 发热、呼吸困难 胸水培养 氟康唑、伏立康唑 死亡

Srinivasnakshatri等[6] 2014 1 动脉导管封堵术后 恶心、腹痛 胸水培养 氟康唑、伏立康唑 死亡

Bukamur等[7] 2018 1 食管穿孔 恶心、呕吐 胸水培养 米卡芬净 存活

Senger等[8] 2021 2 食管气管瘘 咳嗽、恶心 胸水培养 卡泊芬静 + 伏立康唑 1例存活；1例死亡
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克柔念珠菌脓胸患者多有基础疾病，严重感染状态下常合

并肝肾功能异常，故对于此类患者，应优先考虑棘白霉素

类药物。

综上，克柔念珠菌脓胸易发于免疫功能低下、食管穿

孔及食管-气管瘘患者，该病无特异性临床表现，病情凶

险、病死率甚高，一旦明确诊断则建议尽早使用棘白霉素

类抗真菌药，必要时可考虑联合使用伏立康唑。
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