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头颈部肿瘤术后放疗患者口腔假丝酵母菌感染检测

雷!科!王伦昌!李龙江!崔!涵!李!奎!王奕人

摘!要!目的!对头颈部放疗患者口腔假丝酵母菌进行定性和定量检测$ 方法!选择 %, 名头颈部放疗患者'%, 名老年精

神科住院患者以及 &/ 名正常老年志愿者做为研究对象$ 在第 "# 次放疗结束收集唾液样本!假丝酵母菌显色培养基"]:(2TN\

6NK#进行分离'培养'鉴定和菌落计数$ 结果!,% 名受试者中!)" "))./'#人假丝酵母菌检出率为阳性!而在放疗组和老年科住

院患者组检出率为 )$.-'!明显高于正常老年对照组"!j#.&&/#$ 假丝酵母菌检出率与临床假丝酵母菌感染"!j#.#&"#'口干

症"!j#.##*#有关!与性别因素无明显相关"!j#.&&/#$ ]:(2TN6NK显色培养结果显示!感染菌群为白色假丝酵母菌'杜氏假

丝酵母菌'热带假丝酵母菌'克柔假丝酵母菌'光滑假丝酵母菌'近平滑假丝酵母菌'季力蒙假丝酵母菌'葡萄牙假丝酵母菌'乳酒

假丝酵母菌$ 其中以白色假丝酵母菌最为常见!其次为热带假丝酵母菌'近平滑假丝酵母菌'光滑假丝酵母菌$ 老年对照组和老

年科住院患者组中!白色假丝酵母菌为主要菌群!检出率分别为 /).#'和 /".%'-放疗组主要检出菌群为热带假丝酵母菌

"%*l#'#!其次为白色假丝酵母菌""-.%'#'近平滑假丝酵母菌""-.%'#$ 多变量统计分析发现!仅放疗与口腔假丝酵母菌感

染相关$ 结论!头颈部放疗患者由于口腔内环境的改变!容易出现口腔假丝酵母菌感染!并呈现出菌群多样性以及非白色假丝

酵母菌为主感染状态$
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IPNPA"!j#.##*#.>FAEIBGNPAINRO OAJEREPEHAMBRJEK5AO MBGBREAIQAKA]NROEONNGSEMNRI! ]NROEONOLSGEREARIEI! ]NROEONPKBWEMNGEI! ]NR\

OEON8KLIAE! ]NROEON6GNSKNPN! ]NROEONWNKNWIEGBIEI! ]NROEON6LEGGEAK5BROEE! ]NROEONGLIEPNRENA! NRO ]NROEON8AJ[K.+5BR6PFAIWAMEAI
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!!口腔假丝酵母菌感染是临床和科研工作者面临

的重要的医学难题$ 临床上大量'长期或多联使用广

谱高效抗生素'激素或免疫抑制剂'放疗!不仅使口腔

黏膜'皮肤'阴道等浅层组织出现真菌感染!消化道'

内脏'中枢神经系统等深部假丝酵母菌感染率也逐渐

升高
)"*

$ 肿瘤术后放疗引起的机体免疫抑制状态!

出现口干症'口腔黏膜炎症'粒细胞减少症和口腔微

生态失衡$ 头颈部放疗患者缺乏良好的口腔卫生保

健!可伴发口干症'黏膜炎症!易于发生口腔假丝酵母

.*#".
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菌感染
)%*

$ 本研究通过对头颈部放疗患者'老年科

住院患者和正常老年对照组口腔假丝酵母菌菌群进

行定性和定量检测!探究其口腔机会感染真菌的负荷

及生物分型!为临床假丝酵母菌感染的防治提供一定

的理论依据!以提高放疗患者口腔健康生活质量$

材料与方法

".材料(选择笔者医院肿瘤科 %, 名头颈部放疗患者!射

线为 -TU;1加速器及 "#TAU电子线$ 面颈联合野 )$ 0

*%9[!颈部预防照射量 )-9[!颈部根治治疗量 *# 0*%9[$ 头

颈部放疗组每日照射剂量 "$# 0%##M9[!) 次7周$ 同时!选择

&/ 名非恶性肿瘤正常老年志愿者!%, 名老年科住院患者"广元

市精神卫生中心#作为对照组$ 实验分为 & 组"表 "#(头颈部

放疗组"组 "#'老年志愿者组 "组 %#'老年科住院患者组 "组

&#$ 所有受试者均无口腔黏膜疾病$ 实验组和对照组在性别'

年龄上差异无统计学意义$ 排除标准(正在接受抗真菌治疗!同

时进行放化疗!使用广谱抗菌药物!以及不愿意参加本研究的$

]:(2TN6NK假丝酵母菌显示培养基"法国科玛嘉公司#!沙堡弱

培养基"葡萄糖 /#6!蛋白胨 "#6!琼脂 %#6!蒸馏水 "###5G#$

表 )"各实验组基本情况))"'#*

项目!!!!

第 " 组

" ) j%,#

第 % 组

" ) j&/#

第 & 组

" ) j%,#

性别

!男性 %&"*,.&# %""-".$# *"%/."#

!女性 -"%#.*# "&"&$.&# %%"*).,#

平均年龄"岁# -".$ --./ *&.*

口干症

!有 "$"-%."# /""".$# *"%/."#

!无 """&*.,# &#"$$.%# %%"*).,#

临床假丝酵母菌感染

!有 "%"/"./# /""".$# %"-.,#

!无 "*")$.-# /""".$# %*",&."#

肿瘤原发部位

!涎腺 *"%/."# ?+ ?+

!口底 &""#.&# ?+ ?+

!舌 &""#.&# ?+ ?+

!牙龈 )""*.%# ?+ ?+

!面颊部皮肤 -"%#.*# ?+ ?+

!其他部位 )""*.%# ?+ ?+

黏膜炎症

!# ?+ ?+ ?+

!

&

%"-.,# ?+ ?+

!

*

"/"/$.&# ?+ ?+

!

+

&""#.&# ?+ ?+

!

'

"#"&/.)# ?+ ?+

!!第 " 组.头颈部放疗组-第 % 组.正常老年对照组-第 & 组(老年精

神科住院患者组-放射性黏膜炎症分级(# 级(无变化-

&

级(充血7可

有轻度疼痛!无需镇痛药-

*

级( 片状黏膜炎!或有炎性血清血液分泌

物7或有中度疼痛!需镇痛药-

+

级( 融合的纤维性黏膜炎7可伴重度

疼痛!需麻醉药-

'

级( 溃疡'出血'坏死

!!%.方法(记录放疗患者一般临床资料'肿瘤类型'放射剂

量'放射部位'药物使用情况!以及放疗不良反应如黏膜病损'

口干症状等$ 收集第 "# 次放疗结束患者唾液样本!接种于沙

堡弱培养基! &*m 恒温培养 /$F!挑取阳性菌落接种于

]:(2TN6NK平板培养基 "&*m!/$F#!传代 & 次!以利于菌株

分离纯化$ 通过菌落形态和颜色鉴定假丝酵母菌种属$ 计算

]:(2TN6NK培养基上菌落数集成单位"MBGBR[JBK5ER6LREPIBR

IN5WGA! ]̂ =7CN5WGA#!进行假丝酵母菌定量检测$ 本研究已

经取得笔者医院伦理委员会的审查和同意!所有受试者均知

晓本研究目的和内容!并签署知情同意书$

&.统计学方法(研究结果采用 CVCC "&.# 软件进行
!

%

检

验分析! !4#.#) 表示差异有统计学意义$

结!!果

".各组中假丝酵母菌定植水平检测( 计算

]:(2TN6NK培养基上菌落数集成单位 " ]̂ =7CN5\

WGA#!将检测样本分为 & 类(阳性 " ]̂ =7CN5WGAo

/###'阴性 " ]̂ =7CN5WGAj##'携带者 " ]̂ =7CN5WGA

4/###$ 假丝酵母菌定植水平在不同研究组之间差

异有统计学意义"!j#.##"!表 %#$

表 M"各组中假丝酵母菌定植水平))"'#*

组别 阳性 携带者 阴性 !

第 " 组" ) j%,# """&*.,# -"%#.*# "%"/"./# #.&/&

第 % 组" ) j&/# ""&.## "-"/*.## "*")#.## #.##"

第 & 组" ) j%,# $"%*.-# ,"&".## "%"/"./# #.-&,

! #.#", #.#*$ #.)/&

!!阳性.]̂=7CN5WGAo/##-阴性.]̂=7CN5WGAj#-携带者.]̂=7

CN5WGA4/##-!.!"$G21) 卡方检验

!!%.假丝酵母菌检出率与性别'口干症'口腔黏膜

感染的关系(假丝酵母菌检出率与性别无关!与假丝

酵母菌感染呈明显正相关$ 其中 ) 例被误诊为假丝

酵母菌感染者!假丝酵母菌培养结果阴性-) 名携带

者表现出假丝酵母菌感染症状$ %# 例假丝酵母菌培

养阳性者中!"% 例"-#'#无临床假丝酵母菌感染症

状"!j#.#&"#$ 口干症与临床假丝酵母菌感染呈正

相关"!j#.##*!表 &#$

&.各组中假丝酵母菌 ]:(2TN6NK培养基鉴定(

,% 名受试者中!)""))./'#人的唾液样本假丝酵母

菌培养阳性!共 ," 份阳性样本$ ," 份阳性样本分别

为(白色假丝酵母菌'杜氏假丝酵母菌'热带假丝酵母

菌'克柔假丝酵母菌'光滑假丝酵母菌'近平滑假丝酵

母菌'季力蒙假丝酵母菌'葡萄牙假丝酵母菌'乳酒假

丝酵母菌$ 其中!以白色假丝酵母菌最为常见!其次

为热带假丝酵母菌'近平滑假丝酵母菌'光滑假丝酵

.$#".
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母菌$ 放疗组中!检出率最高的是热带假丝酵母菌和

近平滑假丝酵母菌!正常老年对照组'老年科住院患

者组以白色假丝酵母菌检出率最高$ 部分假丝酵母

菌 ]:(2TN6NK培养基菌落形态见图 "$

/.各组中假丝酵母菌种属多样性及检出率(口干

症和假丝酵母菌感染患者白色假丝酵母菌和非白色

假丝酵母菌检出率差异无统计学意义$ 假丝酵母菌

菌群检出率与临床症状的差异!可能与口腔菌群间相

互作用有关"表 /#$ 放疗组和正常老年对照组非白

色假丝酵母菌检出率为分别为/*.-'和&$."'-老

表 P"假丝酵母菌检出率与性别%口干症%口腔黏膜

感染的关系))"'#*

分层 阳性 携带者 阴性 !

性别

!男性 "/"*#.## "-")".-# %"")".%# #.&&/

!女性 -"&#.## ")"/$./# %#"/$.$#

口干症

!有 $"/#.## )""-."# )""%.%# #.#&"

!无 "%"-#.## %-"$&.,# &-"$*.$#

口腔黏膜感染

!有 "%"-#.## -"",./# """%-.$# #.##*

!无 $"/#.## %)"$#.-# &#"*&.%#

!!!.!"$G21) 卡方检验

图 )",TB?A$5$;培养基显示菌落形态

+.白色假丝酵母菌-X.克柔假丝酵母菌-].季力蒙假丝酵母菌-3.光滑假丝酵母菌-Y.近平滑假丝酵母菌- .̂热带假丝酵母菌

!

年科住院患者中!白色假丝酵母菌和非白色假丝酵母

菌同时检出共 "# 例"--.*'#!远高于放疗组和老年

志愿者"表 )#$ 多变量分析结果显示!仅放疗与假丝

酵母菌检出阳性有关"!j#.####$

表 K"口腔假丝酵母菌多样性及种属与性别%口干症%

假丝酵母菌感染的关系))"'#*

分层
白色假丝

酵母菌

非假丝酵

母菌属

白色假丝

酵母菌和

非白色假

丝酵母菌

无假丝酵

母菌
!

性别

!男性 $")*."# "/"--.*# *"/-.*# %%")%./# #.-&/

!女性 -"/%.,# *"&&.&# $")&.&# %#"/*.-#

口干症

!有 /"%$.-# /"%$.-# *"/-.*# """%-.%# #.)%)

!无 "#"*"./# "#"*"./# $")&.&# &""*&.$#

口腔黏膜感染

!有 /"%$.-# $")*."# /"%-.*# )""".,# #.,&#

!无 "#"*"./# -"/%.,# """*&.&# &*"$$."#

表 N"各组口腔唾液样本中假丝酵母菌多样性及

种属检测率))"'#*

组别 )

白色假丝

酵母菌

非白色假

丝酵母

菌属

白色假丝

酵母菌和

非白色假

丝酵母菌

无假丝

酵母菌
!

第 " 组 %, /"%$.-# "#"/*.-# &"%#.## "%"%$.-#

第 % 组 &/ -"/%.,# $"&$."# %""&.&# "$"/%.,# #.#&$

第 & 组 %, /"%$.-# &""/.&# "#"--.*# "%"%$.-#

讨!!论

研究表明!暴露于射线的唾液腺容易出现腺泡萎

缩和退化!导致唾液流量减少而出现口干症状$ 在放

疗第 % 周!放射量达到 "$##M9[后!唾液流量减少更

明显
)&*

$ 本研究中放疗组 "$ 位 "-%."'#患者出现

口干症状"平均值 j%&/#M9[#$ ,% 位受试者中!/ 位

"%$.-'#口干症患者检测出白色假丝酵母菌!* 位

.,#".
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"/-.*'#同时检测出白色假丝酵母菌和非白色假丝

酵母菌菌群$ 放疗患者容易出现口腔黏膜纤维化!从

而增加龋病和假丝酵母菌感染风险$ 本研究中!$ 名

"/#.#'! !j#.#&"#出现假丝酵母菌感染表征患者

检测出假丝酵母菌!"% 名"-#.#'!!j#.#&"#口干症

患者假丝酵母菌检出阳性$

(AOOER6等
)/*

研究发现!头颈部放疗患者假丝酵

母菌检出率为 *&'!其中白色假丝酵母菌为主要菌

群"*$'#$ XLGNMEB等
))*

对 -# 份口腔黏膜样本研究

发现!假丝酵母菌检出率为 **'-其中!白色假丝酵

母菌 %% 例!热带假丝酵母菌 "& 例!近平滑假丝酵母

菌 - 例!克柔假丝酵母菌 & 例!杜氏假丝酵母菌和乳

酒假丝酵母菌各 " 例$ 本研究中!头颈部放疗组患者

假丝酵母菌感染检出率为 )$.-'"阳性者占 &*.,'!

携带者占 %#.*'#!老年志愿者组为 )#'!老年精神

科住院组 )$.-'"阳性者占 %*.-'#!这可能与其口

腔卫生条件较差有关!同时放疗组患者唾液腺受损!

容易形成肿瘤性微生态环境$ ]NR8BHEMt等
)-*

研究发

现!口腔恶性肿瘤患者", 名!&#'#假丝酵母菌检出

率远远高于对照组 "

!

%

j)./))!!j#.#%# #!) 人

""-l*'#为非白色假丝酵母菌!/ 人""&.&'#为白色

假丝酵母菌!而对照组仅 % 例"-.*'#检测出白色假

丝酵母菌$ 假丝酵母菌检出率与性别'年龄'吸烟'饮

酒'佩戴义齿'肿瘤部位之间无明显关系$ 白色假丝

酵母菌定植者口腔假丝酵母菌感染率高于非白色假

丝酵母菌属"!j#.#%*#!但在放疗和同时接受放化

疗组患者差异无统计学意义
)**

$

VNLGN等
)-*

认为!放疗可增加假丝酵母菌感染概

率"放疗前 )-'!放疗后 *%'#!以白色假丝酵母菌

"&-'#和热带假丝酵母菌""-'#为主!放疗前后白

色假丝酵母菌检出率分别为 $) 和 -$'

)$*

$ 放疗前'

放疗 & 周'放疗结束'放疗后 & 周假丝酵母菌检出率

分别为 -$.%''$#.#'')*."'和 "##'!主要是白色

假丝酵母菌和光滑假丝酵母菌!且后者对多数抗真菌

药有耐药性$ 放疗组患者假丝酵母菌分泌水解酶明

显升高!

$

;糜蛋白酶'

$

;甘露糖苷酶 "放疗前#-

%

;葡糖醛酸糖苷酶'

$

;甘露糖苷酶"放疗 & 周#-

$

;

糜蛋白酶"放疗结束#-胰蛋白酶'

$

;糜蛋白酶'

$

;

半乳糖苷酶'

$

;D;岩藻糖苷酶 "放疗后 & 周#

),*

$

本研究中头颈部放疗组'老年科住院组表现出更丰富

的菌群多样性!前者 "# 例"/*.-'#检测出非白色假

丝酵母菌!后者 "# 例"--.*'#同时检测数白色假丝

酵母菌和非白色假丝酵母菌属$

头颈部放疗患者口腔假丝酵母菌菌群多样性在

很多文献已有报道$ 26R_ARBHEtM等
)"#*

发现!放疗前放

射性口炎分级从 # 0% 级!假丝酵母菌检出率为

%#'!主要为白色假丝酵母菌"/'#和克柔假丝酵母

菌""-'#-放疗中放射性口炎变为 # 0/ 级!假丝酵

母菌检出率 &-'!菌群增加至 ) 种(白色假丝酵母菌

"%'!光滑假丝酵母菌 "%'!近平滑假丝酵母菌 /'!

季力蒙假丝酵母菌 /'!乳酒假丝酵母菌 /'-放疗结

束后 & 周口腔黏膜炎症变为 " 0& 级!假丝酵母菌检

出率 %#'!分别是白色假丝酵母菌""-'#和季力蒙

假丝酵母菌"/'#-放射性口炎分级与假丝酵母菌感

染密切相关"!j#.##/#

)"#*

$

本研究中!老年科住院患者组和正常老年对照组

中!白色假丝酵母菌为主要菌群!检出率分别为

/"l%' 和 /)'-放疗组主要菌群为热带假丝酵母菌

"%*'#!其次为白色假丝酵母菌""-.%'#'近平滑假

丝酵母菌""-.%'#$ 假丝酵母菌为口腔机会感染菌

群!放疗引起口腔内环境的改变!导致口腔微生态失

衡!出现假丝酵母菌感染症状$ 光滑假丝酵母菌和克

柔假丝酵母菌在感染早期即可侵入口腔黏膜上皮!并

对常规剂量的氟康唑和伊曲康唑产生耐药性$ CL\

K[NQNRIFE等
),*

认为!口腔黏膜红斑阳病损'溃疡'口

干症与假丝酵母菌感染有明显相关性$ 因此!头颈部

放疗患者在早期出现口腔黏膜病损和口干主诉时!即

可给予抗真菌治疗$ 放疗后高压氧治疗有利于增加

唾液腺分泌能力!增加唾液 W:值!降低唾液中变形

链球菌和乳酸杆菌密度以及白色假丝酵母菌口腔定

制
)""*

$

本研究发现!放疗组和老年精神科住院组假丝酵

母菌阳性和携带者的检出率远高于老年对照组"!j

#.#"" #!其检出率与临床假丝酵母菌感染 " !j

#l#&"#'口干症"!j#l##*#有关!与性别无明显关系

"!j#.&&/#$ 多变量统计分析发现!仅放疗与假丝

酵母菌检出相关$ 总之!头颈部放疗患者由于口腔内

环境的改变!容易出现口腔假丝酵母菌感染!呈现出

为菌群多样性以及非白色假丝酵母菌感染状态$
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神经浸润与胃癌预后相关性研究

周乐盈!金!尹!林晓晓!邵布勒!张雨雪!吴建胜

摘!要!目的!探讨分析影响胃癌患者术后预后的相关因素!并探究神经侵犯" WAKERALKNGERHNIEBR!V?e#在胃癌患者术后的

预后价值$ 为提高胃癌治愈率提供依据$ 方法!收集于 %#"# 年 " 月 0%#"" 年 "% 月期间在笔者医院行外科手术治疗的 /"& 例

胃癌患者临床资料并进行回顾性分析!研究胃癌预后相关指标'神经浸润与其他临床病理参数的关系及对预后的意义$ 结果!

/"& 例患者中有 "%& 例"%,.*$'#神经浸润!神经浸润与肿瘤位置'肿瘤大小'肿瘤宏观类型'>分期'淋巴转移率'脉管癌栓形成'

转移情况及 >?T之间有统计学差异!:\S回归多因素分析中得出性别'>分期'淋巴转移率'转移情况'手术方式'术后化疗情

况']Y+及 ]+",, 水平是影响胃癌术后预后的独立因素"!4#.#)#$ 结论!影响胃癌术后预后相关因素有许多!如淋巴转移率'

>?T分期等!神经浸润与肿瘤的进展密切相关!对胃癌患者预后评估有着重要的作用$

关键词!胃癌!神经侵犯!多因素分析!预后
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