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要"目的
"

评价伊曲康唑治疗肺结核合并真菌感染的临床疗效和安全性&方法
"

回顾性分析
'(

例肺结核合并真菌感染

患者在抗结核治疗同时#应用伊曲康唑治疗
'8>

的临床疗效和不良反应&结果
"

'(

例患者中#治愈
$%

例#有效
8$

例#有效率为

&(6(R

#真菌清除率为
+*6%R

#不良反应发生率为
*6%R

&结论
"

伊曲康唑具有较好的临床疗效及安全性#可用于肺结核患者真

菌感染的治疗&

关键词"结核#肺$真菌$伊曲康唑$治疗应用
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近年来!机会性真菌所致侵袭性真菌感染的发病率呈明显

增长趋势!其中肺结核合并真菌感染也呈上升趋势(

$

)

$而结核

病的特点决定了真菌感染诊断的复杂性!抗结核药物的肝-肾

损害作用给抗真菌治疗的安全性带来挑战$伊曲康唑是一种

广谱-安全-有效的抗真菌药(

8-5

)

!但其与抗结核药合用的安全

性鲜有报道$本文通过对天津市海河医院收治的
'(

例肺结核

合并真菌感染患者的回顾性分析!探讨伊曲康唑治疗肺结核合

并真菌感染的疗效和安全性$

C

"

资料与方法

C6C

"

一般资料
"

收集
8((%

年
$

月至
8($(

年
)

月天津市海河

医院结核科收治的
'(

例肺结核合并真菌感染患者$其中!男

5'

例!女
)

例#年龄
8+

#

+8

岁!中位
)*

岁#均伴有不同程度的

发热-咳嗽-咳痰-咯血及胸痛等症状#结核病程
8

个月至
55

年#浸润型肺结核
8(

例!慢性纤维空洞型肺结核
$+

例!血行播

散型肺结核
8

例$合并基础疾病
5)

例!其中!糖尿病
$5

例!心

血管疾病
$)

例!慢性阻塞性肺疾病
$'

例!支气管扩张
'

例!肝

炎
8

例!慢性淋巴细胞性白血病
8

例!免疫系统疾病
8

例$激

素治疗史
$$

例!正在使用激素治疗
8

例$肺真菌感染
5%

例

%

+*6%R

&-泌尿系统真菌感染
5

例%

*6%R

&-血液真菌感染
8

例

%

%6(R

&#真菌涂片及培养显示白色念珠菌
8(

例!曲霉菌
$%

例!热带念珠菌
8

例!近平滑念珠菌
8

例!季也蒙念珠菌
$

例$

C6D

"

诊断方法
"

%

$

&肺结核的诊断"按照
8((%

年中华医学

会0临床诊疗指南*结核病分册1诊断标准!患者肺部有活动性

结核病变!痰中找到结核分支杆菌$%

8

&合并真菌感染的诊

断"根据
8((%

年侵袭性真菌感染的诊断标准(

'

)

!连续清洁口腔

5>

后!取即时痰-清晨痰行痰涂片检查及病原菌培养!连续
5

次血培养和尿培养显示为同一菌种感染!每周连续
8

次检测血

浆%

$

!

5

&

-

'

-X

葡聚糖大于
$((

B4

'

.]

$

C6E

"

治疗方法
"

确诊真菌感染后调整结核病治疗方案$为

避免加重肝-肾损害!用左氧氟沙星%

(6%

4

'次!

$

次'
>

&替换吡

嗪酰胺!并加用丁胺卡那%

(6'

4

'次!

$

次'
>

&!患者清晨顿服异

烟肼%

(65

4

&-利福平%

(6'%

4

&及乙胺丁醇%

(6*%

4

&$

'

#

);

后

静脉滴注伊曲康唑注射液
8((.

4

'次!

8

次'
>

!治疗
8>

#继以

8((.

4

'次!

$

次'
>

!治疗
$8>

#根据患者病情改为伊曲康唑口

服!

8((.

4

'次!

$

次'
>

!治疗
$'>

#如为曲霉菌感染!则继续口

服伊曲康唑!

8((.

4

'次!

$

次'
>

!疗程不等!最长
)

个月$

C6F

"

观察内容
"

治疗期间!观察患者的临床症状及体征!治

疗过程中每周复查痰涂片找菌丝孢子!并进行痰真菌培养!血-

尿常规!肝-肾功能及胸部
K!

检查$

C6G

"

疗效评价方法
"

按卫生部
8(((

年颁布的抗菌药物疗效

标准分别在治疗第
*

-

$'

-

8+

-

'8

天评价疗效!包括真菌学疗效

%清除-未清除&及综合疗效%痊愈-显效-进步-无效&评价!痊愈

和显效被认为有效$

C6M

"

统计学处理
"

采用
MJMM$*6(

软件进行统计学分析!计

量资料以
&Q3

表示!多组间的比较采用单因素方差分析!以

B

#

(6(%

为差异有统计学意义$

D

"

结
""

果

伊曲康唑治疗
*>

后患者咳嗽-咳痰-胸闷及呼吸困难症

状减轻!治疗
$'>

后大部分患者肺部音减少$体温恢复正

常%

8';

内无发热&的中位时间为
%>

%

$

#

$*>

&$患者各项血

)))

重庆医学
8($8

年
5

月第
'$

卷第
*

期
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治疗前后血液学指标变化%

&Q3

#

(S'(

&

血液指标 治疗前 治疗
*>

后 治疗
'8>

后
* B

白细胞计数%

d$(

&

'

]

&

$$6()Q%65% *65$Q56(%

$

)6'*Q86$8

$!

$)6&5 (6((

%

$

!

5

&

-

'

-X

葡聚糖%

B

4

'

.]

&

'(%6%8Q8)'6$( *%65*Q%86)5

$

$*65%Q&6&5

$$

*86'+ (6((

丙氨酸转氨酶%

O

'

]

&

$'6$8Q*6*( 8(6$*Q8(6(( 8(6$&Q8(655 86%5 (6(+

天冬氨酸转氨酶%

O

'

]

&

886((Q$'68& 886$5Q&6$& 8565(Q$$6)( (6$% (6+)

血尿素氮%

..1#

'

]

&

%6$%Q86(( %68'Q865& %68%Q86($ (685 (6&*

血肌酐%

"

.1#

'

]

&

)%6++Q$56(( ))6*8Q$+658 *86$*Q8(6)+ $6%( (685

""

$

"

B

#

(6(%

!与治疗前比较#

!

"

B

%

(6(%

!与治疗
*>

后比较#

$

"

B

#

(6(%

!与治疗
*>

后比较$

液指标变化见表
$

$胸部
K!

检查提示
*

例患者病变吸收较完

全!仅见小点状-小索条样影#

)

例患者病变呈囊性纤维化表

现#

8*

例患者因原发肺内结核病变而影响吸收判断$伊曲康

唑疗效及真菌清除率见表
8

$伊曲康唑在不同感染部位的疗效

分析提示肺真菌感染有效率为
++6%R

%

5$

'

5%

&!泌尿系统和血

液真菌感染有效率为
$((R

%

%

'

%

&$

'(

例患者治疗过程中仅有

5

例%

*6%R

&出现轻微不良反应!其中!

8

例出现恶心-呕吐等胃

肠道表现!采用甲氧氯普安对症处理后症状缓解#

$

例出现低

钾血症!经补钾治疗后血电解质恢复正常$

表
8

""

伊曲康唑治疗肺结核合并真菌感染的疗效%

(S'(

&

治疗

时间

治疗效果 (

(

%

R

&)

痊愈 显效 进步 无效

有效率

%

R

&

真菌清除

情况(

(

%

R

&)

*> 8

%

%6(

&

$*

%

'86%

&

$+

%

'%6(

&

'

%

$(6(

&

'*6% $8

%

5(6(

&

$'> $(

%

8%6(

&

8(

%

%(6(

&

+

%

8(6(

&

8

%

%(6(

&

*(6( 88

%

%%6(

&

8+> $%

%

5*6%

&

$+

%

'%6(

&

)

%

$%6(

&

$

%

86%

&

+56% 8+

%

*(6(

&

'8> 8$

%

%86%

&

$%

%

5*6%

&

%

%

$(6(

&

(

%

(6(

&

&(6( 5%

%

+*6%

&

E

"

讨
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论

肺结核是慢性消耗性疾病!由于
!

淋巴细胞数量和%或&

功能下降!细胞免疫功能降低$肺结核患者多伴有支气管黏膜

上皮受损!气道反应性增高!导致其净化作用减退!口咽部的真

菌易于下行侵犯肺组织$肺结核的渗出-增生-干酪样及空洞

病变也不同程度地破坏肺组织结构的完整性!为真菌的定植-

生长提供了有利环境$另外!合并有糖尿病或其他疾病而需长

期应用糖皮质激素及免疫抑制剂的患者!机体抵抗力尤为低

下!这增加了真菌感染的概率(

%

)

$服用抗结核药物种类多-应

用时间长的患者的真菌感染率可达
56&$R

(

)

)

$

肺结核合并真菌感染的治疗关键在于早发现!尤其对高危

患者应高度警惕$凡经积极抗结核及广谱抗生素治疗一周以

上病情无明显改善#或在病情好转时突然出现寒战-高热!咳胶

冻样或黏稠样痰#或不明原因反复咳血痰!胸片及
K!

检查发

现靠近胸膜疑似真菌的球形病灶或突然出现散在的-边缘不清

的片状阴影等!均应注意真菌感染的可能$老年-慢性-重症开

放性-复治肺结核患者是真菌感染的易感人群(

$

)

$本组资料提

示肺结核合并真菌感染有以下特点"%

$

&老年人以及肺部病变

广泛-症状重-合并基础疾病较多者!易合并真菌感染#%

8

&深部

真菌感染常发生在原有全身性疾病和各种原因导致的机体免

疫功能低下时!患者常为继发感染或复合感染!发病隐袭!缺乏

特征性临床表现!影像学表现也缺乏特异性!易被原发疾病掩

盖#%

5

&白色念珠菌是常见菌$最近有资料显示白色念珠菌感

染在近年来有下降趋势!而非白色念珠菌感染有所上升(

*

)

!本

组资料显示白色念珠菌感染比例为
%(6(R

!菌种构成与其他

相关研究一致(

+-&

)

$

本组患者年龄偏大!病情复杂!合并基础疾病较多!故选择

抗真菌效果好-抗菌谱广-安全性高的药物至关重要$真菌感

染一线治疗用药包括氟康唑-两性霉素
_

及伊曲康唑$氟康

唑不良反应少!但仅白色念珠菌对其敏感!临床上大量使用氟

康唑已使白色念珠菌的耐药性明显增加(

$(

)

$伊曲康唑是三唑

类广谱抗真菌药物!具有分布容积高-半衰期长和组织浓度稳

定的特点$本研究采用伊曲康唑治疗真菌感染!治疗
'8>

后

总有效率-痊愈率分别为
&(6(R

-

%86%R

!真菌清除率为

+*6%R

!与真菌感染相关的症状-体征及影像学表现得到改善!

血白细胞计数和%

$

!

5

&

-

'

-X

葡聚糖水平下降%

B

#

(6(%

&$但该

药对肺真菌感染的有效率仅为
++6%R

!这可能与肺部同时存

在结核感染有关!结核感染的影像学表现与真菌病灶难以区

分!而二者又都引起呼吸道症状!即使真菌感染被控制也容易

被结核病表现所掩盖$

有文献报道!伊曲康唑的不良反应多为消化道症状及轻度

血液生化指标的异常(

$$

)

!本研究中不良反应发生率仅为

*6%R

!经对症处理均可缓解!另外!在同时服用具有肝-肾损害

的抗结核药情况下!治疗前后血清肝-肾功能指标%丙氨酸转氨

酶-天冬氨酸转氨酶-血尿素氮-血肌酐&均无明显变化%

B

%

(6(%

&!

8

例合并肝炎的患者也未出现明显肝功能损害!分析其

原因!可能有以下
5

点"%

$

&选用不良反应相对较小的抗结核

药!如异烟肼-利福平-乙胺丁醇-左氧氟沙星及丁胺卡那霉素!

而弃用不良反应大的吡嗪酰胺#%

8

&抗结核药采用清晨空腹给

药%早上
)

点&!

8

#

5;

后血药浓度达高峰(

$8

)

!伊曲康唑给药时

间为早上
$(

点左右!而此时!抗结核药已进入消除相!这避免

了药物浓度高峰的同时存在#%

5

&在应用抗结核药的同时!预防

性应用保肝药!可减少肝脏损害的发生$

综上所述!肺结核合并真菌感染患者病情特殊-用药复杂!

在抗结核治疗的同时!合理选用抗真菌药至关重要$伊曲康唑

具有较好的临床疗效及安全性!可用于肺结核合并真菌感染的

治疗$
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胶海绵栓塞作为中期栓塞剂!一般在
8

#

5

周内吸收!不影响主

要供血侧髂内动脉的后续治疗$本研究在常规栓塞后经股动

脉植入微型
JKM

并定期灌注化疗!患者总有效率达
+%6*R

!与

文献报道的疗效相近!且本组患者治疗后血尿-阴道流血及盆

腔疼痛等临床症状明显缓解$

目前!临床使用的
JKM

大多没有防返流功能且操作较繁!

使用过程常有并发症发生!部分患者因导管堵塞-药盒翻转等

因素导致治疗中断(

$$-$5

)

$而微型
JKM

的结构得到改进!植入

时切口小-愈合好!较易更换#防返流功能使其不易发生堵管!

不需定期用肝素生理盐水冲洗!穿刺注药更简便(

$'

)

$本组患

者均选择股动脉植入微型
JKM

!股动脉表浅!操作简单!植入或

更换药盒时易于加压包扎-止血及固定$而经锁骨下动脉穿刺

留置
JKM

!穿刺点压迫止血困难!较易引起出血与气胸等并发

症(

$%

)

$本组病例均未发生切口感染-导管滑脱-堵管及药盒渗

漏等并发症!其不良反应主要为发热-恶心-呕吐及厌食等!对

症处理后缓解!无严重并发症发生$

总之!经股动脉微型
JKM

植入术治疗盆腔恶性肿瘤的疗

效满意!不良反应及并发症少!操作简便-安全!适于需要长期

反复治疗的盆腔恶性肿瘤患者!也可应用于盆腔恶性肿瘤的术

前辅助性治疗或术后预防肿瘤复发的治疗$
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