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主要内容

作用机制与安全性

作用机制与抗真菌活性

化学结构与抗真菌活性

组织浓度与抗真菌作用

棘白素类vs.唑类抗真菌治疗



常见致病真菌

曲霉菌属念珠菌属

镰刀菌属 足放线菌属

隐球菌属

毛霉菌属



侵袭性真菌感染已越来越常见

 发病率增加：易感人群增加
– 骨髓和实体器官移植

– 肿瘤化疗

– 侵袭性技术如各种留置导管

– 肠外应用

– 广谱抗生素、糖皮质激素和免疫抑制剂

– 支持技术使原来致死性疾病或早产儿存活

– HIV/AIDS流行

 检测或诊断技术提高
– 肺真菌感染：CT、支气管镜与肺活检

– 血清抗原，PCR…

 接触真菌机会增加？
– 中央空调系统、旧房改建装修（普通人群真菌感染）
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国外近年陆续出台相关指南

 2002年 EORTC/MSG 侵袭性真菌病定义

 2006年 FUNGINOS 成人侵袭性真菌病治疗建议

 2008年 EORTC/ MSG 侵袭性真菌病修订定义

IDSA 曲霉病诊断指南

 2009年 IDSA 念珠菌病诊断指南

 2011年 ATS 成人肺部真菌感染治疗指南

 ……

 2016 IDSA……
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近年国内的侵袭性真菌诊治指南

 2006年 侵袭性肺部真菌感染诊断标准与治疗原则（草案）

 2007年 重症患者侵袭性真菌感染诊断与治疗指南

 2007年 肺真菌病诊断和治疗专家共识

 2009年 儿童侵袭性肺部真菌感染诊治指南

 ……

-6-



抗真菌药物分类

作用位点 类别 药物 作用机制

真菌细胞膜

多烯类

两性霉素B

制霉菌素

多马霉素

• 结合真菌细胞膜麦角固醇，导致细胞膜去极化，对蛋白

质和一、二价阳离子通透性增加，导致真菌细胞死亡

• 直接导致真菌细胞氧化损伤

唑类

咪唑类：

酮康唑

克霉唑

益康唑

咪康唑

奥昔康唑

硫康唑

噻康唑

三唑类（一代）：

氟康唑

伊曲康唑 • 抑制CYP3A依赖性酶14α-固醇去甲基化酶作用，从而抑

制真菌细胞膜麦角固醇的生物合成，使得麦角固醇缺乏，

而毒性中间产物14α-甲基固醇蓄积，导致细胞膜通透性

增强和生长抑制
三唑类（二代）：

伏立康唑

泊沙康唑

烯丙胺类

阿莫罗芬

布替萘芬

萘替芬

特比萘芬

• 唑类药物也可抑制哺乳动物细胞CYP450系统依赖性染色

体合成和药物代谢，因此常与其他药物发生临床相关的

药物间相互作用

真菌细胞壁 棘白菌素类

卡泊芬净

米卡芬净

阿尼芬净

• 通过抑制1,3-β葡聚糖合成酶，抑制真菌细胞壁合成。抑

制该酶可导致真菌细胞壁葡聚糖聚合物缺乏，从而不能

对抗渗透压力

DNA/RNA合成 抗代谢药 5-氟胞嘧啶（5-FC）

• 可通过胞嘧啶透酶转运进入真菌细胞，在胞浆中经胞嘧

啶脱氨酶转化生成5-氟尿嘧啶（5-FU），5-FU可抑制真

菌RNA和DNA合成

其他 其他类 灰黄霉素 • 通过阻断有丝分裂纺锤体形成，抑制真菌细胞有丝分裂



常用抗真菌药物作用位点与安全性总结

抗真菌药物 作用位点 结论

两性霉素B
细胞膜：

麦角固醇

人体细胞膜上有胆固醇，两性霉素B

对真菌固醇和胆固醇的鉴别力较差，

抗真菌机制存在一定安全性隐患问题

伏立康唑

氟康唑

伊曲康唑

细胞内：

细胞膜重要成分麦角固醇合成路

径上的14-α-固醇去甲基酶

人体无14-α-固醇去甲基酶，从抗真菌

机制来说，是具有一定安全性的。

卡泊芬净

米卡芬净

细胞膜：

ß(1,3) 葡聚糖合成酶（合成细胞

壁重要成分ß(1,3) 葡聚糖）

人体无ß(1,3) 葡聚糖合成酶，从抗真

菌机制来说，是具有一定安全性的。



常见抗真菌药物组织浓度比较

伏立康唑 伊曲康唑 卡泊芬净 米卡芬净

肺浓度/血浆浓度 11 2～3 1 (动物) 无数据

脑组织浓度/血浆浓度 2～3 无数据 0.06 (动物) 无数据

脑脊液浓度/血浆浓度 0.5 极少 极少 极少

1. 威凡说明书，大扶康说明书，斯皮仁诺说明书，科赛斯说明书，米开民说明书
2. ANTIMICROBIAL AGENTS AND CHEMOTHERAPY, Nov. 1997, p. 2339–2344.

3. 汪复，张婴元。实用抗感染治疗学（第一版）

研究显示，伏立康唑在肺泡上皮衬液中的浓度可达血浓度的11倍，肺
泡上皮衬液可以代表肺组织浓度吗？



三唑类药物预防IFD适应症情况6-9

6.氟康唑胶囊说明书(2015-2-9) 7.伏立康唑片说明书(2015-1-26)    8.伊曲康唑口服液说明书(2014-10--22) 

9.泊沙康唑口服混悬液说明书（2015-2-3）

氟康唑6,22 伊曲康唑8 伏立康唑7 泊沙康唑9

预防治疗

适应症
√ √

× √

适

应

症

 对接受化疗或放疗

而容易发生真菌感

染的白血病患者及

其他恶性肿瘤患者，

可用本品进行预防

治疗

 对血液系统肿瘤、

骨髓移植患者和预

期发生中性粒细胞

减少症（亦即

<500细胞/μl）的

患者，可预防深部

真菌感染的发生

 预防侵袭性曲霉菌和

念珠菌感染



三唑类药物的用法用量特点6-9,22

6.氟康唑胶囊说明书(2015-2-9)   7.伏立康唑片说明书(2015-1-26) 8,伊曲康唑口服液说明书(2014-10--22) 

9.泊沙康唑口服混悬液说明书（2015-2-3） 22.氟康唑氯化钠注射液说明书（2014-10-10）

氟康唑6,22 伊曲康唑8 伏立康唑7 泊沙康唑9

口

服

/

静

脉

胶囊：

 预防恶性肿瘤患者
发生真菌感染，在
患者接受化疗或放
疗时，可每日1次
口服本品50mg

注射液: 

 用于预防念珠菌病
的推荐剂量范围为
50-400mg,每日1
次，所用剂量可根
据患者发生真菌感
染的危险程度而定

口服液：

 为达到最佳吸收，
不应与食物同服，
服药后至少1小时
内不要进食

 预防真菌感染：每
日5mg/kg,分2次
服用

 薄膜衣片应至少在
饭前1 小时或者饭
后1 小时后服用

 口服和静脉滴注两
种给药方法可以互
换

 药物治疗前或治疗
期间应监测血电解
质

口服悬液：

 预防侵袭性真菌感
染：200mg
（5ml），每日3次

 疗程根据中性粒细
胞减少症或免疫抑
制的恢复程度而定

 建议摄食或摄入营
养液后服用



三唑类药物的特殊人群用药情况6-9

6.氟康唑胶囊说明书(2015-2-9) 7.伏立康唑片说明书(2015-1-26)    8.伊曲康唑口服液说明书(2014-10--22) 

9.泊沙康唑口服混悬液说明书（2015-2-3）

特殊人群 氟康唑6 伊曲康唑8 伏立康唑7 泊沙康唑9

肝功能损害
患者

慎用 慎用

• 轻度至中度肝硬
化患者维持剂量
减半

• 密切监测毒性反
应

无需调整剂量

肾功能损害
患者

按肌酐清除率调整给
药时间间隔或每日剂
量（包括儿童）

慎用 无需调整剂量

• 轻度至中度患者
无需调整剂量

• 重度患者出现的
突破性真菌感染
进行密切监测

儿童

必须使用时不同年龄
推荐剂量不同（16 
岁以下儿童使用资料
有限）

尚无预防治疗的有效
性数据

尚未在2 岁以下儿童
患者中评估

尚未确定在13岁以
下儿童患者中的安全
性和有效性

老年人

• 无肾功能损伤者，
采用成人的正常
剂量

• 肾功能损伤者调
整给药方案

资料有限，只有潜在
益处大于风险时，方
可使用

无需调整剂量 无需调整剂量



权威指南：
高级别推荐泊沙康唑用于IFI的预防治疗28-32

28.Maertens J, et al. Bone Marrow Transplant. 2011;46(5):709-18

29.Walsh TJ, et al. Clin Infect Dis. 2008;46(3):327-60

30.Pappas PG, et al. Clin Infect Dis. 2009;48(5):503-35 

31.Freifeld AG, et al. Clin Infect Dis. 2011;52(4):e56-93 

32.NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology. Prevention and Treatment of Cancer-Related Infections (Version 2.2015)

指南 高危人群 氟康唑 伊曲康唑 伏立康唑 泊沙康唑

ECIL-3指南28

白血病患者，诱导化疗 CI CI —— AI

allo-HSCT + GVHD CI BI 暂定为AI AI

2008IDSA曲霉病临床治疗
实践指南29

AML或MDS*；
HSCT+GVHD*

—— BI —— AI

2009IDSA念珠菌临床治疗
实践指南30

化疗诱导的中性粒细胞减
少

AI 替代用药 —— AI

HSCT+中性粒细胞减少 AI —— —— AI

2010IDSA中性粒细胞减少
肿瘤患者抗菌药物应用临
床实践指南31

HSCT#；急性白血病患者
化疗诱导期# AI AI AI AI

2016NCCN指南32

MDS /AML

(中性粒细胞减少)
2B类 —— 2B类 1类

GVHD —— —— 2B类 1类

*侵袭性曲霉菌感染的高危患者；#侵袭性念珠菌感染高危患者



OR>1代表AmB获益

卡泊芬净可显著增加患者生存期的获益

Freemantle N et al. J Antimicrob Chemother 2011; 66 Suppl 1: i25–35



体内：产生物被膜的念珠菌血症患者使用卡泊芬净等抗生物被
膜药物生存率高于使用氟康唑等不抗生物被膜药物

注：卡泊芬净是有抗生物膜活性的真菌药物，氟康唑是无抗生物膜活性的药物

念珠菌血症患者使用不同抗真菌药的生存曲线

时间(天)

使用卡泊芬净等抗生物被膜药物

使用氟康唑等不抗生物被膜药物

5、Tumbarello M, Fiori B, et al. PLoS One. 2012;7(3):e33705.

100

75

50

25

0

0 10 20 30

P=0.05

抗生物被膜活性的治疗

无抗生物被膜活性的治疗

生
存
率

(%
)

研究者确定了207例CBSI患者，其中84例产生物膜念珠菌血症患者和123例非产生物膜念珠菌血症患者。其中包含一项病例对照研究来确定
风险因素和一项队列研究来分析预后。



一项前瞻性、随机、双盲临床试验表明：
棘白菌素对严重念珠菌脓毒症患者疗效显著优于氟康唑

氟康唑更好 棘白菌素更好

-40 -20 0 20 40 60 80

绝对百分比区别治疗
(95% CI)

中重度的疾病

APACHE-II 评分≥ 15

严重脓毒症 合并一个器官功能障碍

呼吸功能障碍

肾脏功能障碍

肝脏功能障碍

心血管功能障碍

严重脓毒症和多脏器功能不全

ICU治疗

Kett DH, Shorr AF, et al. Crit Care. 2011;15(5):R253.

在严重感染的患者和各类不同的亚人群中治疗结束时不同的缓解情况

严重脓毒症合并
单个或多个器官

障碍

对源自一项既往发表的前瞻性、随机、双盲临床试验的数据进行二次分析；比较了氟康

唑与棘白菌素治疗侵袭性念珠菌病和念珠菌血症的疗效。在静脉治疗结束时比较整体缓

解率(主要终点)，并在14天和28天时比较全因死亡率。



棘白菌素对非白念珠菌属和曲霉属具有好的抗菌活性

白色念珠
菌属

非白色念珠菌属 曲霉属

白色念珠
菌

近平滑念
珠菌

热带念珠
菌

光滑念
珠菌

克柔氏
念珠菌

烟曲
霉

黄曲
霉

土曲
霉

棘白菌素 +++ ++ +++ +++ +++ ++ ++ ++

氟康唑 +++ +++ +++ ± - - - -

-无活性
±可能有活性
+ 有活性，三线治疗（至少临床有效）
++ 有活性，二线用药（临床疗效稍差）
+++ 有活性，一线用药（临床通常有效）

1. 热病.桑福德抗微生物治疗指南41版 P252



1. 对毛霉菌无抗菌活性；

2. 由于与脂质体两性霉素B的比较未达到10%的非劣效界值，因此伏立康唑的经验性治疗适应证未得

到FDA批准。

3. 对于接受同类药物进行预防的患者而言，唑类继续用于经验性治疗持续发热的治疗活性可能有限;

4.两性霉素B经验性治疗的作用推荐为B级，而其安全性推荐为D级。

药 物 推荐级别 证据级别

卡泊芬净 A1 Ⅰ

伏立康唑 B1,2,3 Ⅰ

米卡芬净 B Ⅱ

伊曲康唑 B Ⅰ

两性霉素B B4 Ⅰ

L-AmB A Ⅰ

ABLC B Ⅰ

ABCD B Ⅰ

Freemantle N et al. J Antimicrob Chemother 2011; 66 Suppl 1: i2535

ABLC，两性霉素B脂质体复合物； ABCD，两性霉素B胶质分散体。

ECIL-3推荐卡泊芬净用于经验性治疗的等级为AⅠ
级



卡泊芬净 米卡芬净 伏立康唑

中华人民共
和国药典临
床用药须知
（2010版）

本品适用于成人患者和儿
童患者（三个月及三个月
以上）：
①

经验性治疗中性粒细胞减
少、伴发热病人的可疑真
菌感染
②
治疗对其它治疗无效或不
能耐受的侵袭性曲霉菌病。

由曲霉菌和念珠菌引起的下
列感染: 真菌血症, 呼吸道真
菌病, 胃肠道真菌病.

本品是一种广谱的三唑类抗
真菌药，其适应症如下：
①治疗侵袭性曲霉病。
②治疗非中性粒细胞减少患
者的念珠菌血症。
③治疗对氟康唑耐药的念珠
菌引起的严重侵袭性感染
（包括克柔念珠菌）。
④治疗由足放线病菌属和镰
刀菌属引起的严重感染。
⑤本品应主要用于治疗患有
进展性、可能威胁生命的感
染的患者。

国家药典委员会.中华人民共和国药典临床用药须知. 中国医药科技出版社,2011.

卡泊芬净---SFDA批准具有中性粒细胞减少伴发热患
者的经验性治疗适应症的药物



卡泊芬净被IDSA指南一线推荐用于念珠菌血症治疗

感染类型 治疗

卡泊芬净 伏立康唑

念
珠
菌
血
症

非粒缺患者
......推荐棘白菌素类作为首选治疗(卡泊芬净

70mg 首剂,随后50 mg/d qd) (强推荐高级别)

......伏立康唑对于氟康唑作为初始治疗没有优

势(强推荐中级别)。伏立康唑被推荐用于
克柔氏念珠菌引起念珠菌血症的降阶梯口服

治疗(强推荐低级别)

粒缺患者
......推荐棘白菌素类作为初始治疗(卡泊芬净

70mg 首剂,随后50 mg/d qd) (强推荐中级别)
......如有覆盖额外霉菌的强烈需求，可选用伏

立康唑 (弱推荐低级别)

经
验
性
抗
念
珠
菌
治
疗

非粒缺患者
推荐棘白菌素类进行经验性抗真菌治疗
(强推荐中级别)

Pappas PG, Kauffman CA, et al. Clin Infect Dis. 2016 Feb 15;62(4):e1-e50.



2016IDSA念珠指南：非粒缺念珠菌血症患者如何治疗

起始治疗

2009 IDSA 2016

棘白菌素(A-Ⅰ)
氟康唑（A-Ⅰ）

棘白菌素
（强推荐；高级别证据）

卡泊芬净（负荷剂量70mg，50mg/d维持）
米卡芬净（100mg/d）
阿尼芬净（负荷剂量200mg，100mg/d维持）

起始治疗
替代选择

氟康唑；AmB脂质剂型（强
推荐；
高级别证据）

氟康唑（负荷剂量800mg，或12mg/kg
；400mg/d维持或6mg/kg）
AmB脂质剂型（3-5mg/kg/d）

AmB-D
AmB脂质剂型
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2016IDSA念珠指南：非粒缺念珠菌血症患者如何治疗

2009 2016

临床稳定、
氟康唑敏感

棘白菌素
/AmB

氟康唑

氟康唑或
伏立康唑

临床改善，血
培养
转阴

氟康唑
或伏立康唑

序贯治
疗时机

药物选择

临床稳定、重复血培
养阴性、氟康唑/伏立康唑敏感
通常起始治疗5-7天

氟康唑或伏立康唑
（强推荐，中级别证据）

伏立康唑负荷剂量400mgq12h（6mg/kg)，200mgq12h维持
(3mg/kg）



卡泊芬净唯一SFDA获准用于儿童
真菌感染经验性治疗的棘白菌素类药物3

-

23-

1.Garnock-Jones KP, et al. Pediatr Drugs 2009;11(4):259-69.; 2. MSD-WPC US cancidas_pi; 3. MSD-LPC 2010.

2

3



卡泊芬净与伏立康唑的差异总结

比较内容 卡泊芬净 伏立康唑

对念珠菌耐药性 1、对产生物被膜念珠菌活性高3 1、对产生物被膜念珠菌活性低2,3

经验性治疗粒减伴发热患者的生存率 卡泊芬净经验性治疗生存率显著优于伏立康唑4

侵袭性念珠菌病患者的生存率 棘白菌素类比多烯类或三唑类药物治疗的生存率显著提高5

安全性
1、仅为细胞色素P450的弱底物，药物相

互作用少；
2、无需对肾功能受损患者进行剂量调整7

1、通过细胞色素P450同工酶代谢，药物相互作用
多8；

2、中至重度肾功能不全患者宜选用口服给药(可能发
生赋形剂SBECD蓄积。除非应用静脉制剂的利大于

弊，否则应选用口服給药)8

是否需要血药浓度监测 说明书建议对肝功能异常患者进行监测.7
血药浓度存在较大差异6

建议监测血药浓度8

指南推荐

1、ECIL-4指南AI级推荐17

2、IDSA2016的指南针对念珠菌血症患者
和经验性抗念珠菌病治疗患者，作为强推

荐

1、ECIL-4指南AI级推荐，但不推荐于有唑
类预防史的患者17

2、IDSA2016年的指南针对粒缺念珠菌症
患者，作为弱推荐

2. Nweze EI, et al. J Antimicrob Chemother. 2012, 67(1):149-53. ;3. Katragkou A, Chatzimoschou A, et al. Antimicrob Agents Chemother. 2008 Jan;52(1):357-60. ;4. Freemantle N, et al. J Antimicrob

Chemother. 2011, 66 Suppl 1:i25-35.;5. Andes DR, et al. Clin Infect Dis. 2012, 54(8):1110-1122.;6. Pascual A, et al. Clinical Infectious Diseases 2008; 46:201–11;7.卡泊芬净说明书;  8. 伏立康唑说明书;16. 

Pappas PG, et al. Clin Infect Dis. 2009, 48(5):503-35;17. Herbrecht R, Flu¨ ckinger U, et al. Antifungal therapy in leukemia patients guidelines update ECIL-4.



第41版桑福德抗微生物治疗指南(热病指南)  
—体外抗菌活性（念珠菌和隐球菌）
微生物 抗真菌药物

氟康唑 伊曲康唑 伏立康唑 棘白菌素类 两性霉素B

白色念珠菌 +++ +++ +++ +++ +++

光滑念珠菌 ± ± + +++ ++

热带念珠菌 +++ +++ +++ +++ +++

近平滑念珠菌 +++ +++ +++ ++(MIC高) +++

克柔念珠菌 - + ++ +++ ++

季也蒙念珠菌 +++ +++ +++ ++(MIC高) ++

葡萄牙念珠菌 + + ++ ++ ++

新型隐球菌 +++ + +++ - +++

-无活性；±可能有活性；+有活性，作三线用药（至少临床有效）
++有活性，二线用药(临床作用稍差）；+++有活性，一线用药（临床常常有效）

• 伏立康唑对光滑、克柔、葡萄牙念珠菌以及新型隐球菌的体外抗菌活性优
于伊曲康唑，对近平滑、季也蒙念珠菌的体外活性优于棘白菌素类

• 而棘白菌素类对光滑念珠菌体外活性最强

The Sanford Guide to Antimicrobial Therapy 2010 (40th Edition)



第41版桑福德抗微生物治疗指南(热病指南)  

—体外抗菌活性（曲霉菌和其它霉菌）

-无活性；±可能有活性；+有活性，作三线用药（至少临床有效）
++有活性，二线用药(临床作用稍差）；+++有活性，一线用药（临床常常有效）

微生物 抗真菌药物

伊曲康唑 伏立康唑 棘白菌素类 两性霉素B

烟曲霉 ++ +++ ++ ++

黄曲霉 ++ +++ ++ ++(MIC高)

土曲霉 ++ +++ ++ -

镰刀菌属 ± ++ - ++

(脂质剂型)

足放线病菌：
尖端赛多孢子菌

- +++ ±/-- ±/--

多产赛多孢子菌 - ± - ±/--

在上述药物中，伏立康唑对曲霉菌拥有最强的体外抗菌活性

The Sanford Guide to Antimicrobial Therapy 2010 (40th Edition)
“/--”表示第41版改动的部分



第41版桑福德抗微生物治疗指南
(热病指南)-真菌抗菌谱

表4. 常见抗深部真菌药物体外抗菌谱*

* 汪复，张婴元。实用抗感染治疗学（第一版）

伏立康唑

伊曲康唑

两性霉素B

卡泊芬净

烟
曲
霉

黄
曲
霉

土
曲
霉

白
色
念
珠
菌

光
滑
念
珠
菌

热
带
念
珠
菌

近
平
滑
念
珠

菌 克
柔
念
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菌

新
型
隐
球
菌

组
织
胞
浆
菌

粗
球
胞
子
菌

皮
炎
芽
生
菌

镰
刀
菌

足
放
线
菌

曲霉属 念珠菌属 隐球菌属 其它



疾病
治疗建议

评论首选 可选
侵袭性肺曲霉病 伏立康唑（6mg/ 

kg IV q12h×1天，
继以4mg/kg q12h；
口服剂量为200mg 

q12h）

脂质体两性霉素B (3–5 

mg/kg/day IV),两性霉
素B脂质体复合物(5 

mg/kg /day IV), 卡泊芬
净 (70 mg day 1 IV继以
50mg /day IV ), 米卡芬
净(IV 100–150 mg/day; 

剂量未定),泊沙康唑
(200 mg QID起始，病
情稳定后400 mg BID 

PO), 伊曲康唑(剂量取
决于剂型)

由于缺乏临床数据支
持，不建议常规使用
联合治疗；对个体病
人可考虑联用或换用
另一种药物作挽救治
疗；儿科病人伏立康
唑剂量为5~7mg/kg IV 

q12h，卡泊芬净为
50mg/m2/天；阿尼芬

净临床经验有限；泊
沙康唑在儿科病人的
剂量为定；表3列出外
科干预的指征

第41版桑福德抗微生物治疗指南(热病指
南)-曲霉病治疗建议



唑类药物水溶性低
赋形剂可提高水溶性，改善药物生物利用

唑类药物：

• 低水溶性

• 低生物利用度

• 对疗效产生负面影响

• 增加副作用发生

• 患者个体内与个体间药代动力

学参数的变异

唑类药物应用

Charles M. Buchanan, et al Cellulose, 2007 14:36 

赋形剂提高水溶性

改善药物生物利用 产生负面
影响



常见唑类药物赋形剂

药物 赋形剂 简写 结构 分子量 备注

伏立康唑

（威凡®）
磺丁基-β-环糊精 SBECD 2163

另有3种已批准药

物应用，20多种新

药处于审批中

伏立康唑

（国产）
丙二醇 C3H8O2 76

仅中国应用

丙二醇广泛应用于

作吸湿剂、抗冻剂、

润滑剂、化妆品的

溶剂和软化剂、制

药行业作为一种廉

价的增溶剂

伊曲康唑

（斯皮仁诺®）
羟丙基-β-环糊精 HPCD 1431

目前FDA仅批准该

药物应用

伏立康唑和伊曲康唑是部分水溶性药物，赋形剂可增加其水溶性和在体内的稳定性



丙二醇的毒性（国内研究）

• 赵德化1等研究发现，丙二醇为助溶剂的药物制剂，丙二醇本身也具有明显药

理作用，并干扰其它药物的效果

• 丙二醇对中枢神经系统有一定影响，且可表现双向反应

• 丙二醇可增强安定的毒性, 缩短氯胺酮的麻醉时间, 拮抗咖啡因的毒性和戊四

氮的致惊欺作用, 明显延长和提高水合氯醛及氯丙嗪等中枢抑制药的睡眠时间

和入睡率

• 丙二醇具有明显的中枢抑制效应,且在浓度为30%时, 更为显著；浓度为15%

似有一定兴奋作用。

1. 赵德化，丙二醇对中枢神经系统药物作用的影响。西北药学杂志1986年第一卷第一期



黑框警告：斯皮仁诺

参考资料： FDA批准的斯皮仁诺注射液、口服液、胶囊说明书

美国药监局（FDA）批准的斯皮仁诺注射液、口服液、胶囊说明书中
均在首页针对充血性心力衰竭进行了黑框警告



米卡芬净欧洲说明书中关于肝脏的“黑框”警告

使用米卡芬净时，应密切监测肝

功能变化。

为减少适应性肝细胞再生和潜在肝肿瘤

形成的可能性，建议在出现显著而持续

的ALT/AST升高时，尽早停药

21. Leaflet of Mycamine from European Medicines Agency

摘自米卡芬净的欧洲说明书



总 结

• 多烯类作用于细胞膜的麦角固醇（结构类似胆固醇），唑类作用于胞

内与麦角固醇生成有关的酶，棘白菌素类作用于细胞膜上的与细胞壁

生成有关的酶，其安全性与不良反应与作用机制有关，后二者更安全

• 棘白菌素作用可有效切断曲霉菌的菌丝，但不能降低真菌总负荷，对

于霉菌的清除依赖机体的免疫力

• 唑类间有交叉耐药现象，伏立康唑抗菌谱广，特别适应于曲霉菌肺部

感染，泊沙康唑预防治疗效果好

• 伏立康唑区别于第一代三唑类的独特分子结构，使其体外抗真菌活性

大大加强，赋形剂存在安全隐患（SBECD更安全），在多种组织器

官尤其是肺细胞内外均高浓度分布

• 棘白菌素安全性可靠，对于非白念的念珠菌感染疗效好，被推荐用于

粒细胞减少症、导管血流感染、儿童感染等。


