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2025全球念珠菌病诊断与管理指南:口腔临床实践核心要点解读
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[摘要] 欧洲医学真菌学联盟、国际人类和动物真菌学学会及美国微生物学会于2025年2月联合颁布了《全球念

珠菌病诊断与管理指南》。该指南基于高质量循证医学证据与专家共识,系统地阐述了念珠菌病的最佳诊断与管

理策略,核心内容包括:危险因素分层与性别差异、病原学更新及菌种变迁、临床表现多维解析、诊断技术分层推

荐、疾病管理阶梯路径及分级防控临床策略。本文聚焦该指南中口腔念珠菌病的核心要点进行解读,结合最新研

究进展进行分析与讨论,旨在为口腔临床医师提供规范化诊疗参考,促进我国口腔念珠菌病诊疗水平的提升。
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[Abstract] The

 

European
 

Confederation
 

for
 

Medical
 

Mycology,
 

the
 

International
 

Society
 

of
 

Human
 

and
 

Animal
 

Mycology,
 

and
 

the
 

American
 

Society
 

for
 

Microbiology
 

jointly
 

issued
 

Global
 

Guideline
 

for
 

the
 

Diagnosis
 

and
 

Man-
agement

 

of
 

Candidiasis
 

in
 

February
 

2025.
 

Based
 

on
 

high-quality
 

evidence
 

and
 

expert
 

consensus,
 

this
 

guideline
 

systematically
 

elaborates
 

optimal
 

strategies
 

for
 

diagnosing
 

and
 

managing
 

candidiasis,
 

with
 

core
 

contents
 

including:
 

risk
 

stratification
 

and
 

sex-based
 

differences,
 

updates
 

in
 

etiology
 

and
 

species
 

distribution
 

shifts,
 

multidimensional
 

analysis
 

of
 

clinical
 

manifestations,
 

tiered
 

recommendations
 

for
 

diagnostic
 

techniques,
 

stepwise
 

disease
 

management
 

pathways,
 

and
 

graded
 

prevention
 

and
 

control
 

strategies.
 

This
 

article
 

provides
 

an
 

in-depth
 

interpretation
 

of
 

key
 

aspects
 

related
 

to
 

oral
 

candidiasis
 

within
 

the
 

guideline,
 

integrating
 

recent
 

research
 

advances
 

for
 

analysis
 

and
 

discus-
sion.

 

We
 

aim
 

to
 

deliver
 

evidence-based
 

clinical
 

guidance
 

for
 

oral
 

healthcare
 

practitioners
 

and
 

advance
 

the
 

standardiza-
tion

 

of
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

standards
 

for
 

oral
 

candidiasis
 

in
 

China.
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  念珠菌病(candidiasis)是由念珠菌属真菌引起

的感染性疾病,临床表现从局部皮肤黏膜感染到侵

袭性播散不等。全球流行病学数据显示,侵袭性念

珠菌病(invasive
 

candidiasis)病死率高达63.6%[1]。
口腔念珠菌病(oral

 

candidiasis)作为最常见的黏膜

感染亚型,在广谱抗菌药、免疫抑制药应用增多以及
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免疫缺陷人群和老年患者比例增加的背景下,发病

率呈显著上升趋势。近年来,耳念珠菌(Candida
 

auris/Candidozyma
 

auris)、耐氟康唑近平滑念珠

菌等新兴耐药病原体的出现,进一步加剧了临床诊

疗负担。

  为应对这一全球性挑战,真菌学与微生物学领域

三 大 权 威 国 际 组 织———欧 洲 医 学 真 菌 学 联 盟

(European
 

Confederation
 

for
 

Medical
 

Mycology,

ECMM)、国际人类和动物真菌学学会(International
 

Society
 

of
 

Human
 

and
 

Animal
 

Mycology,ISHAM)及
美国微生物学会(American

 

Society
 

for
 

Microbiology,
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ASM)于2025年2月联合发布了《ECMM/ISHAM/

ASM:Global
 

Guideline
 

for
 

the
 

Diagnosis
 

and
 

Manage-
ment

 

of
 

Candidiasis全球念珠菌病诊断与管理指南》
(以下简称《指南》)。该《指南》历时4年,基于系统性

文献回顾与多学科国际专家共识,严格遵循PICOS
(population,

 

intervention,
 

comparison,
 

outcomes)框
架制定推荐意见,采用“推荐分级的评估、制定与评价

(grading
 

of
 

recommendations
 

assessment,
 

develop-
ment

 

and
 

evaluation,GRADE)”系统,将推荐强度分为

强推荐、中等推荐、弱推荐和不推荐4个等级。其内

容全面涵盖念珠菌病流行病学、诊断、治疗及预防的

全链条管理策略,凝聚全球60余个国家200余位专

家的智慧,经73个科学学会审查批准[2]。

  目前,国内外口腔念珠菌病的诊疗指南或共识

存在一定局限,如病原体覆盖不全、分类命名未更

新、诊断技术更新及抗真菌新药应用滞后等。鉴于

此,本文将聚焦《指南》核心内容进行深度解读与探

讨,旨在为我国口腔临床医师提供规范化、前沿性的

诊疗参考,切实提升口腔念珠菌病的整体诊疗水平。

1 危险因素分层与性别差异

  相较于以往念珠菌病相关指南/共识,《指南》显
著强化了念珠菌病的流行病学内容,涵盖发病危险

因素、性别与地域差异等,为念珠菌病的防控提供最

新的循证参考。

1.1 危险因素分层 念珠菌属(Candida
 

spp.)是
常见的条件致病菌,通常无症状定植于口腔、阴道及

皮肤等部位[3]。口腔念珠菌病好发于局部或全身免

疫功能低下者,危险因素包括遗传性以及全身与口

腔局部的获得性因素。目前已明确的遗传因素包括

STAT1 突变、RORC 突变和CARD9 突变等[4,5]。
全身获得性因素包括长期使用糖皮质激素或抗生

素、人类免疫缺陷病毒(human
 

immunodeficiency
 

virus,HIV)感 染 晚 期、未 控 制 的 糖 尿 病 及 癌 症

等[6]。口腔局部获得性因素主要包括唾液腺功能减

退、口腔白斑病、口腔扁平苔藓等口腔疾病,以及佩

戴义齿与口腔卫生不佳等[3]。

1.2 性别差异 性别是影响感染性疾病发病率和

严重程度的重要因素之一,《指南》指出,雌激素可促

进念珠菌在阴道黏膜定植,增加女性患阴道念珠菌

病的风险[7];男性是侵袭性念珠菌病的危险因素之

一,其感染者通常病情更重、预后较差,可能与睾酮

抑制中性粒细胞和巨噬细胞活性有关[8]。口腔念珠

菌病的研究结果显示,全口义齿佩戴者中,女性面临

更高的念珠菌感染风险及严重程度[9];含雌激素避

孕药也可增加念珠菌在口腔的定植与感染风险[10]。
但由于目前缺乏大规模性别分层分析及性激素或行

为学方面等的深入研究,性别差异对口腔念珠菌病

的具体作用机制尚未明确。

2 病原学更新及菌种变迁

2.1 菌种分类修订与临床衔接 传统“念珠菌属”
是一个异质性显著的多系群。由于过去主要依据菌

种的形态和生理特性来分类,且该属长期作为无明

确分类特性酵母菌的“垃圾箱属”,其成员几乎分布

于酵母亚门的所有科中[11]。2011年《阿姆斯特丹宣

言》提出“一种真菌一个名称”原则,推动了真菌命名

体系与系统发育分类框架的整合(图1)[12]。例如,
耳念珠菌现归入梅奇酵母科的Candidozyma 属,与
德巴利酵母菌科的白念珠菌分属不同进化分支,两者

生物学特性(形态发生、代谢特征和耐药性等)显著不

同[11];口腔常见的克柔念珠菌、光滑念珠菌也分别被

重分类为Pichia属和Nakaseomyces属[13]。

  为减少分类学修订可能引起的临床混淆或误

判,有学者建议临床实验室在报告中采用新、旧名称

双标注,如克柔念珠菌标注为Pichia
 

kudriavzevii
(Candida

 

krusei),并至少维持5年,以确保诊疗信

息的准确传递,推动新命名体系在临床实践中的平

稳过渡[13]。
 

2.2 临 床 菌 种 构 成 及 演 变 趋 势  白 念 珠 菌

(C.
 

albicans)是全球及我国口腔念珠菌感染的主

要病原体[14]。其他病原体流行率存在一定地域差

异,主要为热带念珠菌(C.
 

tropicalis)、光滑念珠菌

(C.
 

glabrata/Nakaseomyces
 

glabratus)、克柔念珠

菌(C.
 

krusei/Pichia
 

kudriavzevii)和近平滑念珠

菌(C.
 

parapsilosis)。随着唑类药物广泛使用、免
疫抑制人群扩大和诊断技术提升,非白念珠菌感染

率持续上升[15],可占中国念珠菌血症分离株的2/3
以上[16]。耐唑类药物菌株的流行与混合念珠菌感

染的增加,已成为全球防控的共同挑战[14,15]。

  耳念珠菌因传播广、诊断难、多重耐药及高院内

暴发风险等,于2022年被世界卫生组织列为紧急优

先组真菌重点病原体[17]。然而,耳念珠菌与口腔念

珠菌病之间的致病关系尚未明确。动物实验结果表

明,耳念珠菌在小鼠口腔黏膜中的定植能力较弱,可
能与其更易于黏附在非生物体表面,以及对唾液富

组蛋白-5高度敏感有关[18]。然而,口腔内可摘义

齿、矫治器等非生物体表面的存在可能改变局部微

环境,增加念珠菌定植风险,为耳念珠菌提供潜在定

植 条件[19]。我国一项流行病学调查研究发现,约

081 Journal
 

of
 

Oral
 

Science
 

Research,Mar.
 

2026,Vol.
 

42,No.
 

3 



基于D1/D2基因序列,采用 MEGA12软件邻接法和最大似然法构建,以草酸青霉菌株B1-212为外类群,分支处数值为1000次重复的自展值

(邻接法/最大似然法)。各属用不同颜色标注,粗体的(原)译名为临床常见菌种。由于尚未形成分类修订后的标准中文译名体系,图中未标注

其新译名

图1 念珠菌属真菌的分类修订和系统发育进化树

Fig.
 

1 Taxonomic
 

revision
 

and
 

phylogenetic
 

tree
 

of
 

Candida
 

fungi.

表1 口腔念珠菌的临床表现与鉴别诊断[22-25]

Tab.
 

1 Clinical
 

manifestations
 

and
 

differential
 

diagnosis
 

of
 

oral
 

candidiasis[22-25]

解析维度 临床类型 特征 鉴别诊断

系统性易感因素 慢性黏膜皮肤念珠菌病 系统性免疫缺陷表征

(急性或多发性病变) 口腔-食管并发念珠菌感染 多见于 HIV感染者

急性假膜型念珠菌口炎
多见于免疫功能低下者

球菌性口炎(膜性口炎)、疱疹性口炎、
多形红斑、梅毒黏膜斑、口腔白斑病等

急性红斑型念珠菌口炎 地图舌、口腔红斑病、放疗化疗性口腔

局部解剖/环境因素 慢性红斑型念珠菌口炎 义齿相关生物膜诱发 黏膜炎、烫伤、贫血等

(慢性或局灶性病变) 慢性增殖型念珠菌口炎 可伴上皮异常增生
与慢性炎症刺激相关

口腔扁平苔藓、口腔白斑病、口腔鳞状
细胞癌、天疱疮等

念珠菌口角炎 口角区塌陷致唾液潴留 营养不良性口角炎、细菌性口角炎等

念珠菌唇炎 唇部外露与唾液慢性浸渍 唇部盘状红斑狼疮、光化性唇炎、腺性
唇炎等

25.5%的耳念珠菌感染或定植病例检出自痰液及口

腔拭子,这一结果支持口腔作为其定植部位的可能

性[20]。尽管目前尚无口腔念珠菌病临床样本中检

出耳念珠菌的报道,但需注意该菌检测困难、容易漏

检[21],可能导致其口腔携带状况被低估。总之,现
有研究提示耳念珠菌或可在口腔中定植,但其与口

腔念珠菌病的确切关系仍需进一步探究。

3 临床表现多维解析

  念珠菌病具有多维度的复杂临床表现,《指南》
分别从不同感染类型(侵袭性与皮肤黏膜念珠菌

病)、不同感染部位(如念珠菌血症、中枢神经系统念

珠菌病、念珠菌性眼内炎、念珠菌心内膜炎等)以及

不同年龄段人群(儿童与成人)进行解析。而口腔念

珠菌病的临床表现亦可从系统性易感因素和局部解

剖/环境因素两个维度进行解析(表1)。

4 诊断技术分层推荐

  对于疑似口腔念珠菌病患者,《指南》建议以症

状和体征为导向,详细询问病史并完善临床检查。
例如,若同时存在吞咽困难与吞咽痛,提示可能合并

食管炎,应转诊消化内科行内镜检查。

  在综合危险因素和病损特点后,可行初步临床

诊断,但确诊须以病原学证据为依据。《指南》构建

了念珠菌病分层诊断技术路径,涵盖初步确认感染、
菌种精准鉴定、真菌耐药分析及侵袭状态评估,为从

筛查到精准干预的全链条体系提供精准技术支撑

(图2)。

4.1 病原学诊断 对于出现口腔念珠菌病临床表

现的疑诊患者,病原学诊断是其核心环节,直接镜检
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图2 口腔念珠菌病诊断分层技术路径示意图[2,26,27]

Fig.
 

2 Schematic
 

diagram
 

of
 

the
 

stratified
 

technical
 

pathway
 

for
 

diagnosis
 

of
 

oral
 

candidiasis[2,26,27].

和真菌培养为金标准。《指南》推荐以传统真菌培养

为基石,与直接镜检同步实施以提升诊断效能(强推

荐)。直接镜检法中,《指南》推荐采用真菌荧光染色

法(强推荐),其操作简便快速,灵敏度与特异度较

高[28]。常以(假)菌丝在直接镜检中的检出提示念

珠菌致病状态,但明确感染菌种仍需结合培养结果。
然而,并非所有念珠菌均产生菌丝,也可依据临床表

现和多次培养结果(如同一部位多次培养阳性)来综

合判定。

  疑诊慢性增殖型口腔念珠菌病的患者需取活检

行组织病理学检查,同时评估念珠菌感染和上皮异

常增生程度,以排除癌变可能[26]。因念珠菌侵袭性

结构(假/真菌丝)在常规苏木精-伊红染色中不易观

察[29],《指南》推荐采用过碘酸希夫和六胺银染色

(强推荐)。值得注意的是,国内共识将组织病理学

检查见侵袭性念珠菌病特征性改变作为确诊标准之

一[27];而《指南》推荐将组织病理学检查作为真菌培

养、原位杂交鉴定或分子测序的补充(强推荐),因其

难以准确区分念珠菌与其他形态结构相似的真菌。

  对于存在侵袭性感染或血行播散风险的患者,
可考虑血清学检测,但其为非确诊检查,须与临床表

现、其他血清学标志物或其他方法联合应用以辅助

诊断。此外,由于多种疾病与口腔念珠菌病表现相

似,实验室检查还可结合特征性临床表现用于口腔

念珠菌病鉴别诊断(表1)。

4.2 菌种鉴定与体外药敏试验 分离出念珠菌后,
可进行菌种鉴定和体外药敏试验。菌种鉴定可指导

经验性抗真菌治疗(尤其在获得药敏结果前)、识别

感染暴发以及支持流行病学监测。菌种鉴定方法包

括质谱技术、显色琼脂、生化鉴定和分子生物学检测

等。基质辅助激光解吸电离飞行时间质谱(matrix-
assisted

 

laser
 

desorption
 

ionization
 

time
 

of
 

flight
 

mass
 

spectrometry,MALDI-TOF
 

MS)是菌种鉴定

的最佳方法(强推荐)[30]。显色琼脂可用于检测混

合念珠菌感染(强推荐)及部分常见菌种的初步鉴定

(中等推荐)。生化鉴定(如 API
 

20C
 

AUX等酵母

菌鉴定系统)因耗时较长、成本较高、对稀有/新兴菌

种鉴别能力不足等[31],仅被《指南》推荐在无法使用

MALDI-TOF
 

MS或测序时采用(中等推荐)。基于

内转录间隔区(internal
 

transcribed
 

spacer,ITS)或
D1/D2区的核酸测序被视为菌种鉴定金标准,尤其

适用于专业实验室或上述方法鉴定失败时(强推

荐)。T2
 

Candida
 

panel是一种新型全自动诊断平

台,可在约5
 

h内从全血中识别5种常见念珠菌[32],
但建议与多种生物标志物联用(中等推荐)。

  对于大多数初发、无并发症的轻中度口腔念珠

菌病患者,经病原学诊断后即可开始经验性抗真菌

治疗。对于经验性治疗失败、频繁复发、重症或具有

侵袭性感染风险的患者,以及疑似罕见或耐药菌株

流行时,需进行菌种鉴定;其中,分子生物学技术对

难治性及新发/罕见菌种感染的诊断有重要意义,但
更常用于侵袭性念珠菌病,口腔感染者应谨慎选用。

  抗真菌药物敏感性试验(antifungal
 

susceptibil-
ity

 

testing,AFST)方法众多,其中肉汤微量稀释法
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图3 口腔念珠菌病阶梯治疗流程图[2,26,27]

Fig.
 

3 Flowchart
 

of
 

stepwise
 

management
 

for
 

oral
 

candidiasis[2,26,27].

是念珠菌AFST的金标准[33]。《指南》推荐 AFST
指导经常规治疗无效的黏膜念珠菌感染的治疗(强
推荐)。鉴于混合感染及药物选择压力诱导耐药突

变的风险,为避免单菌落检测遗漏耐药亚群,建议对

复发性口腔念珠菌病进行多菌落AFST(强推荐)。

5 疾病管理阶梯路径

  口腔念珠菌病的临床管理需兼顾危险因素的评

估与控制、抗真菌药物的精准合理选用两方面,在积

极干预危险因素的基础上给予规范的抗真菌治疗。

  《指南》建议结合临床体征严重程度及耐药风险

对口腔念珠菌病患者实施阶梯治疗(图3)。无并发

症的轻症患者首选局部药物治疗,包括咪康唑贴片

(50
 

mg,每 日 1 次)、制 霉 菌 素 混 悬 液 (1×
105

 

U/mL,4~6
 

mL,每日4次)和两性霉素B含片

等,辅以2%~4%碳酸氢钠溶液或0.1%~0.2%氯

己定溶液含漱[26,27,34]。局部治疗无效或不耐受以及

全身性感染风险升高者需全身用药,首选口服氟康

唑(100
 

mg,每日1次)(强推荐)。唾液腺功能减退

者需联合局部治疗。复发性感染者为防控继发耐

药,建议优先选用局部制剂(如制霉菌素混悬液或两

性霉素B含片)维持治疗。需注意,妊娠期口服氟

康唑可能增加胎儿心脏畸形和流产风险[35],严禁妊

娠期、可能妊娠及哺乳期患者口服唑类药物。难治

性口腔念珠菌病需依据药敏结果进行治疗:氟康唑

耐药时,推荐伊曲康唑口服液(100
 

mg,每日2次)
或泊沙康唑混悬液(400

 

mg,每日2次)(中等推

荐),伏立康唑和两性霉素B混悬液为替代疗法;全
唑类耐药时,推荐棘白菌素类药物(弱推荐)。新型

三萜类药物艾瑞芬净对多药耐药株具有广谱活性,
研究证实其口服制剂对难治性口咽念珠菌病有效,
是潜在的治疗选择之一[36]。

  慢性增殖型念珠菌病患者若伴有高级别上皮异

常增 生 或 对 常 规 治 疗 反 应 不 佳,可 考 虑 手 术 干

预[26]。对于慢性黏膜皮肤念珠菌病患者,除抗真菌

药物治疗外,针对宿主免疫缺陷的靶向治疗(如酪氨

酸蛋白激酶抑制剂治疗)、支持疗法(如粒细胞集落

刺激因子治疗)以及造血干细胞移植也有报道,但其

疗效有待更多的临床研究验证[5]。
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图4 口腔念珠菌病的三级预防示意图

Fig.
 

4 Schematic
 

diagram
 

of
 

three-tiered
 

prevention
 

for
 

oral
 

candidiasis.

6 分级防控临床策略

  《指南》针对耐药念珠菌暴发与侵袭性念珠菌病

构建了一套三级防控体系:(1)风险防控阶段:针对

耳念珠菌、耐氟康唑近平滑念珠菌等难治性真菌,推
行高风险人群筛查、患者隔离以及环境消毒;(2)感
染控制阶段:借助分子分型技术等实现早期预警,并
建议组织感染科或临床微生物学专科会诊;(3)个体

治疗阶段:整合抗真菌管理与治疗药物监测,优化用

药策略并实现个体化调整。该体系与三级预防策略

高度契合,同样适用于口腔念珠菌病的有效防控

(图4)。

7 结语

  综上,基于最新循证医学研究证据,《指南》系统

更新了念珠菌病的流行病学特征,优化了基于菌种

分类的临床实践指导,巩固了传统诊断方法的核心

地位并强化了分子检测的应用价值,还提出了阶梯

化抗真菌治疗策略和分级预防体系。笔者结合我国

国情,系统性梳理并重点解读《指南》中口腔念珠菌

病相关诊疗要点,旨在促进《指南》核心推荐在临床

实践中的转化与应用,为我国口腔念珠菌病的规范

化诊疗提供针对性循证医学依据;临床应用时需结

合患者个体情况灵活调整。然而,当前领域仍面临

诸多挑战,包括亟需开发快速检测技术(尤其需覆盖

耳念珠菌检测)以缩短诊断周期,建立适应菌种分类

更新的临床报告规范,加速抗耐药菌新药的临床转

化进程,根据发病危险因素进一步细化防治策略等。
随着基础和临床研究的深入,期待我国口腔黏膜病

学领域产出更多高质量临床研究成果,为我国临床

实践提供更强支撑,为全球念珠菌病管理贡献中国

循证证据,推动国内外相关指南的持续更新与完善。
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