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甘露醇联合妥布霉素吸入治疗囊性纤维化肺感染及对肺功能的影响

温晋青!徐镜萍

"青海省心脑血管病专科医院呼吸科!西宁
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摘
!

要"目的
!

观察囊性纤维化"

&c

#铜绿假单胞菌肺感染患者雾化吸入妥布霉素和甘露醇的有效性和安

全性$方法
!

对照组"

'Z"<

#雾化吸入妥布霉素
"<#I

?

!每天
)

次!观察组"

'Z)"

#在对照组基础上加用甘露醇

)##I

?

!每天
)

次$

)%J

为
"

个疗程!

)

个疗程后观察呼吸功能指标肺活量"

cR&

#(第
"

秒用力呼气量"

c3R"

#(

)<>

肺活量最大呼气量"

Q3c

)<

#和
<#>

肺活量位的最大呼气流量"

Q3c

<#

#的变化!痰液铜绿假单胞菌最低抑

菌浓度"

Q(&

#变化$治疗期间观察记录两组不良反应$结果
!

对照组治疗
)

个疗程后肺功能显著改善!观察

组治疗
"

个疗程后肺功能显著改善!治疗后两组托管妥布霉素对铜绿假单胞菌
Q(&

累积分布
Q(&

<#

和
Q(&

=#

均升高!但耐药菌发生率没有显著变化$观察组排痰性咳嗽和呼吸困难发生率均低于对照组$结论
!

&c

合并
Y+

感染!应用妥布霉素联合甘露醇雾化吸入治疗可显著改善呼吸系统症状和肺功能!且耐受性良好$

关键词"囊性纤维化%
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妥布霉素%
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甘露醇%
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肺感染%
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囊性纤维化$

&c

%是一种遗传性外分泌腺疾病#主

要影响胃肠道和呼吸系统#呼吸系统主要表现为反复

支气管感染和气道阻塞*

"

+

(

&c

患者肺部感染具有感

染程度深'病程长'发作反复'预后差'病死率高的特

点#是临床治疗的难点(

&c

以铜绿假单胞菌感染居

多#抗感染和稀释分泌液是治疗
&c

肺感染的常规疗

法#研究采用吸入方式给药可提高局部药物浓度#避

免产生耐药性#效果优于口服给药*

)

+

(甘露醇是有效

的呼吸道黏液溶解剂#可增加气道表面湿度#促进气

道黏液排除#改善肺功能#与抗菌药物配合可提升抗

菌药物敏感性#提升治疗效果(目前国内对此类研究

报道较少#本研究采用妥布霉素联合甘露醇吸入治疗

)
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检验医学与临床
)#"%

年
A

月第
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卷第
%

期
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&c

肺感染#对治疗肺感染与改善呼吸功能疗效明显#

现报道如下(

$

!

资料与方法

$;$

!

一般资料
!

收集
)#"<

年
$

月至
)#"2

年
")

月本

院呼吸科收治的
&c

感染患者
A)

例#其中临床资料不

完整或缺乏确切诊断依据的
2

例不纳入分析#其余
$2

例进行回顾分析#年龄
2

)

A%

岁#患者之前均未接受

妥布霉素治疗(将接受妥布霉素联合甘露醇雾化吸

入治疗的
)"

例患者作为观察组#其中男
"$

例#女
%

例#平均年龄$

)A;)g$;,

%岁&单纯接受妥布霉素治疗

的患者
"<

例作为对照组#其中男
=

例#女
2

例#平均

年龄$

)<;"g$;=

%岁(两组患者一般资料比较#差异

无统计学意义$

!

$

#;#<

%#具有可比性(

$;/

!

方法

$;/;$

!

治疗方法
!

在常规抗感染'平喘祛痰治疗的

基础上#对照组给予妥布霉素$江苏鹏鹞药业有限公

司%雾化吸入治疗#方法!

$##I

?

妥布霉素用
"#I'

生理盐水稀释#分每日早晚
)

次雾化吸入&观察组在

对照组基础上加用甘露醇$正大天晴药业集团股份有

限公司%

A##I

?

"

J

#分
)

次吸入&两组均以
)%J

为
"

个

疗程#共进行
)

个疗程(

$;/;/

!

检测项目及方法
!

肺功能检查!采用意大利

&̀ !Q3_Y-F

6

cd

型便携式肺功能仪检测患者肺通

气功能(根据文献进行操作#至少测定
)

次#误差不

超过
<>

#取最佳
"

次记录(检测指标!最大肺活量

$

cR&

%'第
"

秒用力呼气量$

c3R"

%'

)<>

肺活量时的

最大呼气量$

Q3c

)<

%和
<#>

肺活量位的最大呼气流

量$

Q3c

<#

%#所有肺活量指标均标高为绝对值及其占

预计值百分比$

:

91J>

%(

!!

采用自然咳痰法收集患者呼吸道痰液#痰标本培

养前先行涂片#满视野白细胞数大于
)<

个#上皮细胞

小于
"#

个为合格标本#不合格者再次取样(标本接

种血平板#根据菌落形态'革兰染色及氧化镁实验结

果#分离出铜绿假单胞菌(对铜绿假单胞菌标本采用

琼脂培养基进行培养#后采用肉汤稀释法测妥布霉素

对铜绿假单胞菌的最低抑菌浓度$

Q(&

%(对这些菌

株的
Q(&

值进行累积分布统计#计算各
Q(&

值水平

下菌株的累积分布率#使累计
<#>

的菌株受抑的
Q(&

值水平表示为
Q(&

<#

#累计使
=#>

的菌株$此例中正

好
=#

株菌%受抑的
Q(&

值水平表示为
Q(&

=#

(

$;'

!

统计学处理
!

采用
!Y!!));#

统计软件进行数

据分析#计量资料以
FgG

表示#采用两独立样本
C

检

验进行比较&计数资料以百分比表示#采用
!

) 检验进

行比较&以
!

%

#;#<

为差异有统计学意义(

/

!

结
!!

果

/;$

!

两组患者肺功能参数比较
!

对照组在第
"

个疗

程$

)%J

%后肺功能指标
cR&

'

c3R"

'

Q3c

)<

'

Q3c

<#

都无显著改变#第
)

个疗程$

<%J

%结束后肺功能恢复#

与治疗前比较差异有统计学意义$

!

%

#;#<

%(观察组

第
"

个疗程后肺功能出现显著好转$

!

%

#;#<

%#肺功能

恢复优于对照组$

!

%

#;#<

%&

)

个疗程后肺功能指标与

对照组比较#差异无统计学意义$

!

$

#;#<

%(见表
"

(

表
"

!!

两组患者治疗前后肺功能参数比较#

FgG

&

>

%

组别
'

时间
cR& c3R"

Q3c

)<

Q3c

<#

对照组
"<

治疗前
,=;<g)";% 2%;%g)2;$ $$;=g"2;= A$;2g"%;#

治疗
)%J

后
%";Ag));A ,#;Ag),;) $A;,g"2;, A,;<g)A;%

治疗
<2J

后
%2;Ag)$;<

"

,<;=g)<;2

"

$=;Ag"<;2

"

<%;#g));$

"

观察组
)"

治疗前
,=;=g"=;$ 2=;Ag)A;) $);Ag"2;, A,;Ag"%;$

治疗
)%J

后
%<;<g$);$

""

,<;<g),;#

""

$=;)g",;<

""

<<;Ag)";$

""

治疗
<2J

后
=";"g));#

""

%";Ag)A;A

""

A<;2g"<;2

""

2$;#g)";$

""

!!

注!与治疗前比较#

"

!

%

#;#<

#与同期对照组比较#

"

!

%

#;#<

/;/

!

两组患者痰铜绿假单胞菌药敏性比较
!

)

个疗

程治疗后两组间
Q(&

<#

和
Q(&

=#

都高于基线水平#但

未影响疗效#细菌耐药率未发生明显变化#对照组与

观察组
Q(&

<#

'

Q(&

=#

和耐药率比较#差异无统计学意

义$

!

$

#;#<

%#见表
)

(

/;'

!

不良反应
!

治疗过程中无死亡病例#患者不良

反应程度均较轻#经对症处理后均缓解#其中观察组

排痰性咳嗽与呼吸困难的发生率显著低于对照组

$

!

%

#;#<

%#其他不良反应发生率两组间差异无统计

学意义$

!

$

#;#<

%(

表
)

!!

两组患者治疗前后药敏性比较

组别
'

时间
分离

菌株$

'

%

Q(&

<#

$

#

?

"

'

%

Q(&

=#

$

#

?

"

'

%

耐药率

*

'

$

>

%+

基线
$2 2$ " % ")

$

"=;#<

%

对照组
"<

治疗
)%J

后
)% ) "2 $

$

"#;,"

%

治疗
<2J

后
$" A 2A A

$

");=#

%

观察组
)"

治疗
)%J

后
$= ) "2 A

$

"#;)2

%

治疗
<2J

后
A) A $) A

$

=;<)

%

)

2"""
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检验医学与临床
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年
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月第
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表
$
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两组不良反应比较(

'

#

>

%)

组别
'

排痰性咳嗽 咽喉炎 发热 头痛 呼吸困难 气喘 胸痛 疲劳 腹痛 咯血

对照组
"< <

$

$$;$

%

$

$

)#;#

%

)

$

"$;$

%

$

$

)#;#

%

A

$

)2;,

%

)

$

"$;$

%

)

$

"$;$

%

$

$

)#;#

%

)

$

"$;<

%

"

$

2;,

%

观察组
)" A

$

"=;#

%

A

$

"=;#

%

)

$

=;<

%

A

$

"=;#

%

$

$

"A;$

%

)

$

=;<

%

$

$

"A;$

%

A

$

"=;#

%

"

$

A;%

%

"

$

A;%

%

'

!

讨
!!

论

!!

&c

是由囊性纤维化跨膜转到调节蛋白基因

$

&cB@

%突变所引起的隐形遗传性疾病#该病患者肺

黏膜下腺功能失调#外分泌腺分泌的大量黏液无法顺

利排出#结果损伤宿主呼吸道防御功能#引发支气管

反复感染#持续慢性感染与炎症导致肺功能逐步损

伤#继而引发囊性肺纤维化*

$

+

(目前
&c

仍无法治愈#

&c

肺感染是该病患者发病和死亡的主要原因#治疗

方法主要采用抗菌药物治疗#同时采用扩张支气管和

稀释分泌液等方法改善症状*

A

+

(该病在白种人群中

常见#我国
&c

发病率较低#对该病未引起足够重视#

对
&c

肺感染的治疗方法尚未进行系统性研究(

妥布霉素为氨基糖苷类抗菌药物#主要通过抑制

细菌蛋白质合成达到抗菌目的#其不良反应较弱#抗

菌谱广#是治疗呼吸道感染的优选药物(传统的妥布

霉素口服给药无法在肺部达到有效的抗菌浓度#而且

&c

患者由于呼吸道微环境及长期慢性感染影响#细

菌容易产生生物膜#抵抗药物作用#使治疗失败*

<

+

(

近年来研究发现#吸入妥布霉素治疗
&c

肺感染可以

使药物不通过气液屏障#减少了药物的首过效应#不

仅使药物剂量降低#且提高了药物肺内浓度#减少了

全身不良反应*

2

+

(

Ẁ O!B+O

等*

,

+对采用妥布霉素

干粉吸入治疗的
&c

患者进行了
,

个疗程为期
"

年的

治疗观察#结果未出现耐药情况#对肺功能的改善及

铜绿假单胞菌的抑制作用一直持续到疗程结束(

Q+Ŝ @3W

等*

%

+对
$##I

?

"

AI'

的妥布霉素雾化吸

入治疗方案的长期安全性进行了研究#结果患者在
A%

周内最大呼气量得到显著改善#痰也明显减少#且无

明显不良反应出现#体现了良好的耐受性(

Y@̀ 3!*

Q+O!

等*

=

+对比了两种治疗
&c

未成年患者铜绿假

单胞菌感染的方案#发现吸入妥布霉素
)%J

的效果与

吸入多黏菌素联合口服环丙沙星
$

个月的效果相当(

妥布霉素雾化的药效也与雾化时间及呼吸模式相关#

R+OR3'S3O

等*

"#

+研究表明深慢的呼吸频率和较

短的雾化时间有利于药物在肺中的分布(

甘露醇一方面可湿润呼吸道#改善肺功能#另一

方面可通过抑制铜绿假单胞菌生成生物膜提高抗菌

药物敏感性(本研究中#观察组患者采用妥布霉素与

甘露醇联合的治疗方案#在第
"

个疗程后便迅速起

效#呼吸功能显著改善#

cR&

'

c3R"

'

Q3c

)<

'

Q3c

<#

等

肺功能参数优于对照组(对照组
"

个疗程后肺功能

指标无显著好转#到第
)

个疗程肺功能才有所恢复(

治疗后两组间铜绿假单胞菌
Q(&

值累积分布均值

Q(&

<#

和
Q(&

=#

有所上升#但两组耐药菌发生率未发

生显著变化#表明妥布霉素对铜绿假单胞菌具有较好

杀伤作用#患者对妥布霉素耐受性良好(治疗期间未

发生死亡病例#观察组排痰性咳嗽与呼吸困难发生率

均显著低于对照组#表明甘露醇具有较好的改善肺炎

体征的作用(

综上所述#妥布霉素联合甘露醇雾化吸入治疗

&c

肺感染安全'有效#可显著抑制
&c

肺部铜绿假单

胞菌感染#患者呼吸症状得到较快改善#且不易产生

耐药#值得在临床进行推广(
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