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经纤维支气管镜局部灌注抗结核药物辅助治疗

空洞性肺结核的临床观察

赖宏智
!

李史来
!

陈伟生
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黄钥藩

!摘要"

!

目的 探讨经纤维支气管镜#简称-纤支镜.$局部灌注给药治疗空洞性肺结核的临床价值,

方法 选取
/%$$

年
$

月至
/%$1

年
$/

月汕头市第三人民医院收治的
$0/

例确诊为初治空洞性肺结核的患者%采用

随机数字表法分为对照组 '采用常规抗结核#

/K.N.[.2

"

1K.N.2

$治疗方案(和观察组#在对照组治疗方案基础上

加用纤支镜引导局部灌注抗结核药物进行介入治疗$各
M)

例,观察组因
$

例患者皮肤试验对对比剂过敏和
'

例门

诊治疗失联而退组%对照组因
/

例资料不全和
/

例门诊治疗失联而退组%两组最终完成疗程患者均为
M/

例,采用
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/检验比较分析两组患者治疗第
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个月末的结核病灶吸收率/空洞缩小率/痰结核分枝杆菌#
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$阴转率%

以
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为差异有统计学意义,结果 治疗第
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$,结论 空洞性结核病辅以纤支镜局部灌注给药治疗的疗效明显优于单纯化疗%有助

于病灶吸收和空洞缩小/痰菌阴转%值得在临床上应用,

!关键词"
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结核%肺+

!

支气管镜检查+
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综合疗法+
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投药%局部+
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肺结核是严重危及全球公共卫生问题的慢性传

染性消耗性疾病之一'

$

(

%而空洞性肺结核是肺结核

中比较严重的疾病类型%长期迁延不愈会导致肺组

织广泛破坏%纤维组织大量增生%进一步导致肺叶或

全肺收缩#-毁损肺.$%已成为国际上公认的治疗难

题,空洞性肺结核多由于干酪样坏死灶软化溶解引

起%空洞内含有大量生长旺盛/代谢活跃的结核分枝

杆菌#

CBR

$%但抗结核药物很难在病灶内达到有效

的最小抑菌浓度#

CLH

$%使疾病迁延不愈%成为慢性

传染源'

/

(

,治疗空洞性肺结核%关键要提高肺结核

空洞内的药物浓度%而局部用药是提高局部药物浓

度的有效方法,至
$(

世纪
M%

年代%随着纤维支气

管镜#简称-纤支镜.$在临床上的广泛应用%经纤支

镜介入治疗空洞性肺结核也逐步成为当前应用效果

良好的医疗方法'

'.D

(

,为评估纤支镜介入治疗空洞

性肺结核的安全性及疗效%汕头市第三人民医院对

此进行了专题研究%现分析报告如下,

资料和方法

一/患者资料

$+

患者一般情况!汕头市第三人民医院
/%$$

年

$

月至
/%$1

年
$/

月收治的确诊为初治空洞性肺结

核且符合纳入标准的患者
$0/

例%采用随机数字表

法分为对照组 '采用常规抗结核药物化疗#

/K.N.[.

2

"

1K.N.2

$(和观察组#在对照组治疗方案的基础

上加用纤支镜引导局部灌注抗结核药物凝胶进行介

入治疗$各
M)

例,观察组患者中有
$

例皮肤试验显

示对对比剂过敏和
'

例门诊失联而退组%对照组有

/

例资料不全和
/

例门诊失联而退组%最终完成疗

程而纳入分析的两组患者均为
M/

例,

$)1

例患者

中男
$%/

例#

)/&/O

$%女
)/

例#

'0&MO

$+年龄
/1

%

)/

岁%平均#

')&1̀ $1&/

$岁+病程
/

%

$0

个月%平均

#

$/&)̀ 1&(

$个月,观察组中男
1(

例%女
''

例%年

龄
/D

%

)%

岁%平均#

'1&$̀ )&/

$岁+病程
'

%

$D

个

月%平均#

$$&M̀ '&/

$个月,对照组中男
D$

例%女

'$

例%年龄
/1

%

)/

岁%平均#

')&D`D&'

$岁+病程

/

%

$0

个月%平均#

$$&M̀ '&/

$个月,两组患者的平

均病程/年龄和性别等方面差异无统计学意义#
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$%两组患者具有可比性,

/+

患者纳入和排除标准'

)

(

!#

$

$所有患者临床症

状稳定%临床表现以消瘦/咳嗽/咯痰/盗汗/午后潮

热或低热等为主%无咯血/呼吸困难+#

/

$所有患者均

未使用过抗结核药物或抗结核药物治疗
"

$

个月%

痰涂片和#或$痰培养抗酸杆菌检测阳性+#

'

$均有完

整的胸部
b

线摄影及
HB

扫描等影像学资料%单个

或多个空洞位于一侧肺内#因介入疗程观察时间仅

为
1

%

M

周%两侧空洞患者不能够同时行介入治疗%

会增加观察时间%故本研究只选择单侧空洞性肺结

核$+#

1

$无并发严重肝/肾/心脏等重要脏器疾病%无

并发矽肺/糖尿病/癫痫%无精神病史/免疫抑制性疾

病等%未使用免疫抑制剂+#

D

$肺外结核和毁损肺患

者除外+#

)

$对于治疗方式的选择%患者均签署了知

情同意书%并经我院医学伦理委员会批准'汕市三院

#

/%$%

$

0

号(,

二/研究方法

$+

对照组患者的治疗方案及使用药物!对照组

患者采用常规抗结核药物化疗方案#
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N.2

$%使用的药物为!异烟肼#

K

!

'%%3

P

"次%

$

次"
!

%

口服+广东汕头金石制药总厂提供%批准文号!国药

准字
K11%/$%M/

$+利福平#

N

!

)%%3

P

"次%

$

次"
!

%

口服+广东华南药业有限公司提供%批准文号!国药

准字
K11%/%00$

$+吡嗪酰胺#
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P

"次%

/

次"
!

%

口服+广东华南药业有限公司提供%批准文号!国药

准字
KD$%/%M0)

$+乙胺丁醇#
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P

"
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P

%

$
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%

口服+江苏普华克胜药业有限公司提供%批准文号!

国药准字
K/'%1$'/

$,

/+

观察组患者的治疗方案及使用药物!观察组

患者采用的治疗方案为在对照组治疗方案的基础上

加用纤支镜引导局部灌注抗结核药物凝胶介入治疗

#

$

%

/

次"周$%抗结核药物凝胶组成!每
$%%35

生理

盐水加入利福霉素钠注射液#哈药集团三精制药股

&

'D/

&
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份有限公司提供%批准文号!国药准字
K/%%1DM('

$

%&D

+

P

/异烟肼注射液#天津金耀药业有限公司提

供%批准文号!国药准字
K$/%/%(0%

$

%&)

+

P

/吡嗪酰

胺胶囊#沈阳红旗制药有限公司提供%批准文号!国

药准字
K/$%//'D/

$

$&%

+

P

配制成悬浊液凝胶,观

察组行介入治疗的疗程为
1

%

M

周,具体操作方法!

患者均进行常规术前准备%行咽部/喉部/声带麻醉

后%平卧于手术台,根据胸部
HB

扫描图像大致确

定空洞所在叶/段,纤支镜经鼻腔#如鼻腔不能通过

可经口腔$插入气管%至靶支气管段开口%在
b

线摄

影导视下引入导丝/导管并插入空洞内%退出导丝/

保留导管%从导管中注入泛影葡胺
D35

进行观察%

证实为靶空洞后注入抗结核药物凝胶#根据
HB

造

影扫描下测量空洞容量大小/计算注入量%注入时还

要根据注入压力和纤支镜下观察凝胶液面调整注入

量%一般每个空洞
D

%

035

凝胶$并进行
b

线摄影以

保存资料%再退出导管及纤支镜,介入治疗每
$

%

/

周进行
$

次%如为多发空洞%尽可能每次对每个空

洞均灌注药物凝胶,

'+

观察指标!#

$

$痰涂片培养及药物敏感性试验

#简称-药敏试验.$!所有患者均于临床治疗之前留

取痰涂片
'

次/痰培养
$

次%阳性者均再做
CBR

体

外药敏试验
$

次+治疗后每个月复检痰涂片
'

次至

疗程结束%分别在第
$

/

/

/

)

个月末检测痰培养%阳性

者均再做
CBR

体外药敏试验%观察痰菌阴转情况,

#

/

$治疗前影像学检查!经胸部
b

线摄影和
HB

扫

描%所有患者肺部均有结核病灶和单个或多个空洞

位于一侧肺内%治疗后第
$

/

/

/

)

个月末进行
HB

扫描

复查,#

'

$实验室诊断!治疗的前
/

个月强化期中%每

/

周对患者进行血/尿常规%以及肝肾功能/血红细胞

沉降率检查%巩固期时则每月进行上述指标检查%直

至疗程结束,#

1

$临床症状的变化!观察并记录两组

患者常规治疗及介入治疗后临床症状的变化情况,

1+

疗效判定标准!依据
/%%D

年中华医学会)临

床诊疗指南#结核病分册$*制定的标准评定疗效'

)

(

,

#

$

$细菌学判断标准!痰涂片以连续
/

个月痰菌阴性

且不再复阳为阴转+培养
$

次阴性为阴转,#

/

$影像

学判断标准!病变范围以所有病灶面积相加后占所

有肺面积的比例来计算,

'

病灶#肺部有实变影或

磨玻璃样影等$吸收情况判断,显著吸收!病灶面积

吸收
$

原病灶面积的
$

"

/

+吸收!病灶面积吸收
"

原

病灶面积的
$

"

/

+不变!病灶面积无明显改变+恶化!

病灶面积扩大或出现新病灶面积,

(

治疗后空洞转

归情况判断,闭合!空洞闭合+缩小!空洞缩小
$

原

空洞直径的
$

"

/

+不变!空洞缩小或增大
"

原空洞直

径的
$

"

/

+增大!空洞增大
#

原空洞直径的
$

"

/

,病灶

吸收!显著吸收
i

吸收+空洞缩小!空洞闭合
i

缩小,

三/统计学分析

采用
GUGG$M&%

软件进行数据的统计学分析%

两组间各种率的比较采用
"

/检验%以
&

"

%&%D

为

差异有统计学意义,

结
!!

果

一/两组患者的疗效比较#表
$

$

治疗后第
$

/

/

/

)

个月末%观察组的病灶吸收率/

空洞缩小率/痰
CBR

阴转率明显优于对照组#

&

值

均
"

%&%D

$,治疗后第
$

/

/

/

)

个月末%观察组结核病

灶吸收有效患者分别为
D%

例#显著吸收
/'

例
i

吸

收
/0

例$/

DM

例#显著吸收
/D

例
i

吸收
''

例$/

0%

例#显著吸收
/0

例
i

吸收
1'

例$+空洞缩小患者分

别为
'%

例#空洞闭合
//

例
i

缩小
M

例$/

1$

例#空

洞闭合
/M

例
i

缩小
$'

例$/

)$

例#空洞闭合
11

例
i

缩小
$0

例$,对照组的病灶吸收有效患者分别为

')

例#显著吸收
$M

例
i

吸收
$M

例$/

1)

例#显著吸

收
/)

例
i

吸收
/%

例$/

DM

例#显著吸收
'D

例
i

吸

收
/'

例$+空洞缩小患者分别为
$/

例#空洞闭合
)

例
i

缩小
)

例$/

/%

例#空洞闭合
$D

例
i

缩小
D

例$/

'D

例#空洞闭合
/'

例
i

缩小
$/

例$,

二/两组患者治疗
)

个月内出现的药物不良反

应情况

观察组和对照组分别有
$%

例#

$/&/O

$和
(

例

#

$$&%O

$出现呕吐和恶心等胃肠道不良反应或一过

表
@

!

两组各
M/

例患者治疗第
$

/

/

/

)

个月末的疗效情况

组别
病灶吸收 空洞缩小 痰

CBR

阴转

$

个月末
/

个月末
)

个月末
$

个月末
/

个月末
)

个月末
$

个月末
/

个月末
)

个月末

观察组
D%

#

)$&%

$

DM

#

0%&0

$

0%

#

MD&1

$

'%

#

')&)

$

1$

#

D%&%

$

)$

#

01&1

$

)D

#

0(&'

$

0%

#

MD&1

$

00

#

('&(

$

对照组
')

#

1'&(

$

1)

#

D)&$

$

DM

#

0%&0

$

$/

#

$1&)

$

/%

#

/1&1

$

'D

#

1/&0

$

D%

#

)$&%

$

D1

#

)D&(

$

)M

#

M/&(

$

"

/值
1&0( '&MD D&$/ 1%&0$ 1'&)1 'M&'$ D&%1 M&10 1&M/

&

值
%&%'D %&%1M %&%/)

"

%&%%$

"

%&%%$

"

%&%%$ %&%/) %&%%) %&%/0

注 病灶吸收!显著吸收
i

吸收+空洞缩小!空洞闭合
i

缩小+表中括号外数值为-患者例数.%括号内数值为-率#

O

$.

&

1D/

&
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性丙氨酸转氨酶轻度升高%差异无统计学意义#

"

/

^

%&%(

%

& %̂&0)'

$%均无严重并发症发生,经对症治

疗后上述不良反应好转%均完成治疗疗程,

讨
!!

论

全球结核病疫情呈逐年上升趋势%每年大约有

/D

万例患者死于结核病%肺结核空洞多为结核干酪

样坏死病变液化后形成%并与外界相通%形成影像学

上的空洞性改变'

)

(

,空洞性肺结核
CBR

生长繁殖

活跃%排菌量大%长期排菌的空洞性肺结核是一个不

容忽视的重要慢性传染源+由于空洞病灶周围有一

层厚薄不均的外壁且被纤维组织包裹%形成空洞壁

的屏障作用%导致空洞内药物浓度很低%单纯全身化

疗对病灶腔内的
CBR

不能充分发挥杀菌/抑菌作

用'

$

(

%这是造成肺结核空洞难以治愈的重要原

因'

0.M

(

,如何有效地治疗空洞性肺结核%避免结核病

的蔓延/找寻新的治疗方法治愈空洞性肺结核患者%

是目前迫切需要解决的难题,由于支气管镜在临床

上广泛应用%利用支气管镜介入技术治疗肺结核也

得到较快发展'

(.$%

(

,近年来%有些学者采用经皮肺

穿刺注射抗结核药物治疗空洞性肺结核%也取得了

较满意的效果'

$%.$$

(

,虽然经皮肺穿刺局部注射抗

结核药物配合全身化疗对于空洞性肺结核能提高疗

效%但技术要求较高%所需费用昂贵%加之创伤较大%

其临床应用受到一定的限制'

$/

(

,而且有研究表明%

支气管镜介入比经皮肺穿刺技术治疗空洞性肺结核

安全性高%赵丽玲等'

$'

(报道纤支镜检查气胸的发生

率为
%&()O

+廖美焱等'

$1

(在相关研究中指出
HB

引

导肺穿刺的气胸发生率为
$0O

,可见%利用纤支镜

介入治疗空洞性肺结核比经皮肺穿刺局部注射抗结

核药物治疗空洞性肺结核有一定的优势,

本研究结果显示%治疗第
$

个月末/治疗第
/

个

月末/治疗第
)

个月末观察组与对照组的病灶吸收

率/空洞缩小率/痰
CBR

阴转率差异均有统计学意

义#表
$

$+说明观察组的病灶吸收率/空洞缩小率/

痰
CBR

阴转率均明显优于对照组,由此可见%观

察组利用纤支镜局部灌注含有高浓度
LAKiN_Ui

U[F

抗结核药物凝胶对空洞性肺结核行介入治疗%

不但使抗结核药物与空洞内的
CBR

直接接触%且

能够提高局部抗结核药物的治疗浓度%可有效杀灭

空洞内的
CBR

+另外%抗结核药物凝胶可以缓慢释

放%在空洞内停留时间长%可减少介入治疗次数%而

疗效不受影响,本研究介入治疗的时机都选择至少

进行全身化疗
/

周后进行%因为经过有效的全身抗

结核药物治疗后可使患者病情稳定%再经纤支镜介

入治疗可防止或减少
CBR

的播散,本研究说明%

采用基础治疗方案辅以纤支镜局部灌注抗结核药物

凝胶对初治空洞性肺结核患者进行介入治疗能够取

得明显的疗效,

本研究还显示%观察组和对照组分别有
$%

例

#

$/&/O

$和
(

例#

$$&%O

$出现呕吐和恶心等胃肠道

不良反应%或一过性丙氨酸转氨酶轻度升高%均无严

重并发症发生,经对症治疗后上述不良反应好转%患

者均能够完成疗程,提示观察组的治疗方案对抗结

核诊疗的安全性无明显影响#

"

/

%̂&%(

%

& %̂&0)'

$,

综上所述%采用基础化疗方案加经纤支镜局部

灌注给药治疗初治空洞性肺结核患者的疗效明显优

于单纯化疗%并发症发生少且无严重并发症发生%值

得在临床上应用,当然%应用纤支镜局部灌注抗结

核药物凝胶介入治疗空洞性肺结核虽然取得一些进

展%但也遇到很多困难和挑战%如介入治疗药物的选

用和剂型/介入治疗时机的选择/介入治疗间隔的时

间/介入治疗的次数等还需要进行进一步探索,
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