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慢性纤维空洞型耐多药肺结核(MDR-TB)基本处于内科治

疗不能治愈的状态，本研究小组试图通过深入挖掘中医药宝

库，探寻一些能够改善 MRD-TB 患者生存状况的治疗方法，

现报道如下。
1 临床资料

1.1 一般资料 本研究病例来自 2008 年 10 月～2010 年 12

月同济大学附属上海市肺科医院、南京市胸科医院、河北省胸

科医院、河南省结核病医院、天津市海河医院、重庆市胸科医

院、武汉市结核病防治所、沈阳市胸科医院、镇江市第三人民

医院、中国人民解放军第三〇九医院、江西省胸科医院、新疆

维吾尔自治区胸科医院、上海市徐汇区中心医院、广西壮族自

治区龙潭医院、太原市第四人民医院等结核病定点诊疗单位的

门诊及住院患者。共纳入 85 例，对照组 43 例，男 26 例，女

17 例，年龄(38.71±12.58)岁，患病时间(6.72±4.62)年；治

疗组 42 例，男 30 例，女 12 例，年龄(40.55±12.21)岁，患

病时间(7.38±5.70)年。2 组患者性别、年龄、患病时间等一

般资料经统计学处理，差异均无显著性意义(P＞0.05)，具有可

比性。
1.2 诊断标准 西医诊断标准：肺结核患者经痰或肺泡支气

管盥洗液结核分枝杆菌培养阳性，菌种鉴定除外非结核分枝杆

菌，至少同时对异烟肼(H)和利福平(R)耐药者；胸部 X 线见一

侧或者两侧上中肺野有单个或多发的纤维后壁空洞，空洞壁多

超过 3 mm[1]。中医辨证标准参照国家中医药管理局颁布的

《中医病证诊断疗效标准》及《中医证候鉴别诊断学》制定。

基础抗痨加载清金颗粒治疗慢性纤维空洞型
耐多药肺结核阴虚肺热型疗效观察

鹿振辉 1，张惠勇 1，吴定中 1，郭晓燕 1，耿佩华 1，尹广超 1，邵长荣 1，肖和平 2，
张忠顺 2，张侠 3，谢兰品 4，尚好珍 5，刘蓉 6，赵攀 7，王卫华 8，梁秋 9，
潘洪秋 10，陈红兵 11，雷建平 12，接力 13，周颖 14，曹子中 15，范梦柏 16

1. 上海中医药大学附属龙华医院，上海 200032；2. 同济大学附属上海市肺科医院，上海 200433；3. 南京

市胸科医院，江苏 南京 210029；4. 河北省胸科医院，河北 石家庄 050041；5. 河南省结核病医院，河南

新乡 453100；6. 天津市海河医院，天津 300350；7. 重庆市胸科医院，重庆 400036；8. 武汉市结核病防

治所，湖北 武汉 430030；9. 沈阳市胸科医院，辽宁 沈阳 110044；10. 镇江市第三人民医院，江苏 镇江

212005；11. 中国人民解放军第三○九医院，北京 100091；12. 江西省胸科医院，江西 南昌 330006；13.

新疆维吾尔自治区胸科医院，新疆 乌鲁木齐 830049；14. 上海市徐汇区中心医院，上海 200031；15. 广西

壮族自治区龙潭医院，广西 柳州 545005；16. 太原市第四人民医院，山西 太原 030053

［摘要］ 目的：评价清金颗粒联合西医化疗治疗阴虚肺热型慢性纤维空洞型耐多药肺结核（MDR-PTB） 患者的临床疗效。方

法：在多家省级结核病定点三级医院实施多中心临床研究，共 85例 MDR-PTB患者，随机分为 2组，对照组 43例给予西药基础
抗痨治疗，治疗组 42例在对照组基础上加用清金颗粒，疗程 6月。观察痰菌阴转变化、病灶吸收、空洞闭合、疾病恶化频率、主
要临床症状等指标。结果：治疗组在注射期结束时痰菌阴转率达到 52.38%，对照组 39.53%，差异无显著性意义（P ＞ 0.05）。强化
期结束时，肺部病灶吸收程度治疗组明显优于对照组，差异有显著性意义（P ＜ 0.05）。治疗组患者肺部空洞闭合程度好于对照组，
但差异无显著性意义（P ＞ 0.05）。治疗组恶化频次明显少于对照组，且差异有显著性意义（P ＜ 0.05）。症状总积分治疗组较对照
组下降明显且保持稳定（P ＜ 0.05）。结论：基础抗痨加载清金颗粒能够提高注射期末痰菌阴转率及病灶吸收率、减少疾病恶化频
次、改善主要临床症状。
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阴虚肺热型：低热盜汗，午后颧红，五心烦热，咳痰黄稠，或

痰中带血，胸闷或痛，咽干口渴，舌红苔黄腻，脉细滑数。
2 治疗方法

2.1 对照组 给予西医化疗方案治疗[2]：Amk(丁胺卡那霉素，

上海禾丰制药有限公司)，Lfx(左氧氟沙星，浙江医药股份有限

公司新昌制药厂)，Pa(力克菲疾，重庆华邦制药股份有限公司)

+X(药物为乙胺丁醇、吡嗪酰胺、丙硫异烟胺、克拉霉素、利

福喷汀)，根据每例患者的具体情况采用以上药物组成合理的

治疗方案。用药方案：Amk：每次 0.4 g，每天 1 次(前 3 月)

和隔天 1 次(后 3 月)；Pa：每次 0.3 g(≤50 kg)或 0.4 g(＞50

kg)，每天 3 次，连续 6 月；Lfx：每次 0.4 g(≤50 kg)或 0.6 g

(＞50 kg)，每天 1 次，连续 6 月，X 药物根据患者用药史及

药敏试验结果选择(X≤3 种药物)，疗程为强化期 6 月。
2.2 治疗组 在对照组同等治疗的基础上给予中医治疗。清

金颗粒由黄芩、鹿衔草、鱼腥草、夏枯草、生黄芪、丹参等

12 味药物组成，剂型：颗粒剂(上海市静安制药厂统一生产)，

规格：60 包 / 盒。服用方法：每次 1 包，水冲服，每天 2 次。
疗程 6 月。
3 观察指标与统计学方法

3.1 观察指标 痰菌：治疗前及治疗后每月行痰结核分枝杆

菌培养(改良罗氏培养基，统一提供)；胸部 X 线检查：治疗前

及治疗后各检查 1 次；疾病恶化频次记录；临床症状：治疗

前及治疗后各检查 1 次。症状严重程度评分标准：潮热：0

分：无；1 分：发热有定时，扪之身热不甚，持续时间很短；

2 分：发热有定时，扪之身热灼手，持续时间较长；3 分：发

热有定时，扪之体若燔炭，持续时间很长。颧红：0 分：无；

1 分：微红；2 分：明显；3 分：如妆。盗汗：0 分：无；1

分：头面部汗出为主，偶出；2 分：胸背潮湿，反复出现；3

分：周身潮湿如洗，经常出现。咳嗽：0 分：无；1 分：白天

间断咳，不影响工作生活；2 分：白天咳嗽或夜里偶咳尚能坚

持上班；3 分：昼夜频咳或阵咳；影响工作和休息。胸痛：0

分：无；1 分：胸胁隐隐闷痛；2 分：胸胁闷痛时作时止；3

分：胸胁闷痛明显。咯痰：0 分：无；1 分：昼夜咳痰 10～50

mL；2 分：昼夜咳痰 50+～100 mL；3 分：昼夜咳痰 100 mL

以上。乏力：0 分：无；1 分：不耐久劳，较易恢复；2 分：

稍劳即见，且恢复较慢；3 分：不劳即见。气短：0 分：无；

1 分：一般体力活动后即感觉气短；2 分：稍动即气短；3 分：

不动亦觉气短。
3.2 统计学方法 采用 SPSS13.0 统计学软件进行统计分析。
根据变量的数字特征，计量资料采用 t 检验或 wilcoxon 秩和

检验。计数资料、等级资料采用 χ2 检验或 Fisher 确切概率检

验或者 Wilcoxon 秩和检验。
4 疗效标准与治疗结果

4.1 疗效标准 参照 2005 年中华医学会制定的标准评定疗

效[3]。痰菌阴转率：以连续 2 月痰菌阴性(培养)且不再复阳为

阴转。X 线影像学：病变范围以所有病灶相加后所占肺野数计

算，分病灶范围和空洞两个方面评价：①病灶：明显吸收：病

变吸收 1/2 以上者；吸收：病变吸收不足 1/2 者；无改变：病

变无改变者；恶化：病变增大或出现新病变者。②空洞：闭

合：空洞闭合或阻塞闭合；缩小：空洞直径缩小 1/2 及以上

者；无改变：病变空洞直径缩小不足 1/2 者；增大：空洞直径

增大 1/2 及以上者。病情好转与恶化：病情好转时除咳嗽、咳

痰、咯血外无明显中毒症状。恶化时全身及局部症状明显，多

伴继发感染白细胞增高、黄浓痰、发热、咯血量增大及全身中

毒症状(盗汗、食欲不振、消瘦、月经不调、发热)。
4.2 2组痰菌阴转率比较 见表 1。治疗组在注射期结束时

(180 天)痰菌阴转率达到 52.38%，对照组 39.53%，差异无显

著性意义(P＞0.05)。

表 1 2 组痰菌阴转率比较 例(%)

组 别

对照组

治疗组

n

43

42

首诊

0

0

30 天

10(23.26)

16(38.10)

60 天

11(25.58)

19(45.24)

90 天

15(34.88)

18(42.86)

120 天

17(39.53)

21(50.00)

150 天

19(44.19)

24(57.14)

180 天

17(39.53)

22(52.38)

χ2 值

1.41

P 值

0.24

痰菌培养阴性病例 N(阴转率%)

4.3 2组肺部病灶吸收程度比较 见表 2。强化期结束时，肺

部病灶吸收程度治疗组明显优于对照组，差异有显著性意义

(P＜0.05)。

表 2 2 组肺部病灶吸收程度比较 例(%)

4.4 2组空洞闭合程度比较 见表 3。治疗组患者肺部空洞闭

合程度好于对照组，但差异无显著性意义(P＞0.05)。

表 3 2 组空洞闭合程度比较 例(%)

4.5 2组疾病恶化频次比较 见表 4。以临床症状判断其病情

恶化，治疗组恶化频次明显少于对照组，且差异有显著性意义

(P＜0.05)。

组 别

对照组

治疗组

n
43

42

明显吸收

0

0

吸收

3(6.98)

12(28.57)

无变化

23(53.49)

22(52.38)

恶化

17(39.53)

8(19.05)

Z 值

8.65

P 值

0.01

组 别

对照组

治疗组

n
43

42

闭合

0

1(2.38)

缩小

1(2.33)

6(14.29)

无变化

35(81.40)

31(73.81)

增大

7(16.28)

4(9.52)

Z 值

5.38

P 值

0.10
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4.6 2组主要临床症状积分比较 见表 5。症状总积分治疗组

较对照组下降明显且保持稳定(P＜0.05)，尤其对潮热、盗汗、
颧红、痰量等症状的改善治疗组疗效更优。

组 别

对照组

治疗组

n
43

42

恶化频次

1.21±1.04

0.38±0.70

t 值

4.31

P 值

0.000

表4 2 组疾病恶化频次比较(x±s) 次

表 5 2 组主要临床症状积分比较(x±s) 分

与本组首诊比较，①P＜0.05；与对照组同时间点比较，②P＜0.05

症状

咳嗽

潮热

颧红

盗汗

胸痛

痰量

气短

总分

组 别

对照组

治疗组

对照组

治疗组

对照组

治疗组

对照组

治疗组

对照组

治疗组

对照组

治疗组

对照组

治疗组

对照组

治疗组

n
43

42

43

42

43

42

43

42

43

42

43

42

43

42

43

42

首诊

1.40±0.90

1.45±0.92

1.12±0.91

1.17±1.03

1.05±0.87

1.26±1.04

1.30±1.10

1.69±1.09

0.70±0.71

0.79±0.68

1.53±1.03

1.71±1.09

1.48±1.19

0.76±0.88

8.26±3.61

8.83±3.06

30天

1.30±0.89

1.36±0.88

1.05±0.92

1.14±1.03

0.84±0.78①

1.00±0.96

1.21±0.94

1.21±1.12①

0.65±0.69

0.64±0.62

1.44±1.05

1.26±1.04①

1.28±1.10

1.02±0.98①

7.77±3.02

7.64±2.99①

60 天

1.07±0.70①

0.95±0.66①

0.95±1.00

0.60±0.80①

0.98±0.91

0.50±0.59①②

1.16±0.90

0.71±0.92①②

0.56±0.63

0.62±0.62

1.05±0.87①

0.60±0.77①②

1.33±1.19

1.07±0.97

7.09±3.20①

5.05±2.61①②

90天

1.00±0.65

0.93±0.68

0.84±0.90

0.57±0.80

0.81±0.82

0.40±0.54①②

1.16±0.84

0.60±0.91①②

0.67±0.61

0.62±0.62

1.02±0.94

0.57±0.77①②

1.33±1.11

1.05±0.94

6.84±2.84

4.74±2.57①②

120天

0.93±0.59

0.88±0.71

1.09±0.89

0.45±0.63①②

0.77±0.84

0.38±0.54①②

1.07±0.83

0.60±0.83①②

0.70±0.71

0.60±0.59

1.19±0.98

0.57±0.77①②

1.30±1.19

0.98±0.87

7.05±2.95

4.45±2.12①②

150天

0.88±0.63

0.81±0.55

0.91±0.92

0.43±0.63①②

1.02±0.96

0.48±0.55①②

0.95±0.69

0.64±0.82

0.63±0.62

0.52±0.59

1.14±1.10

0.64±0.76①②

1.35±1.15

0.93±0.84

6.88±2.57

4.45±2.12①②

180 天

0.91±0.65

0.71±0.60①

0.79±0.99

0.36±0.58①②

0.98±0.89

0.29±0.51①②

0.91±0.81

0.38±0.54①②

0.60±0.62

0.38±0.54①

1.00±0.93

0.69±0.90①②

1.02±1.08

0.64±0.79①

6.21±2.74①

3.45±2.10①②

5 讨论

当前被广泛应用于临床的抗痨药物有近 20 种，对异烟

肼、利福平同时耐药的菌株感染类型被认为是耐药肺结核疾病

中最为棘手的问题(既耐多药肺结核)。慢性纤维空洞型肺结核

是由于长期肺结核不愈空洞壁渐变厚，病灶吸收修补与恶化进

展交替发生而形成，病程迁延，症状起伏，痰菌反复或者持续

阳性。中医学对肺结核的认识，多属于肺痨范畴，病情后期可

发展为肺萎。清金颗粒是用于治疗痰火热盛证肺系疾病的常用

方，研制之初主要针对难治性纤维空洞型肺结核，针对其痰

热、热毒、血热、阴虚、肝郁、脾虚的病机特点，确立清肺抗

痨、益土疏肝、凉血生肌的治疗原则。其中黄芩、百部清热润

肺杀虫；鹿衔草、鱼腥草为民间治疗肺痈要药；夏枯草走肝

经，能清肝而凉肺、软坚散结而化痰湿；生黄芪、黄精补气滋

阴，巩固人体正气抗邪，防止痨虫虚耗机体；佐以丹参、紫

草、白及均为入血分药物，且性寒凉，能够治疗咯血的同时，

促进结核病灶的修复。诸药合用，共奏清肺热、祛痰火、益气

阴、杀痨虫之效。
本研究显示，注射期结束时，治疗组痰菌阴转率稍高于对

照组(P＞0.05)，肺部病灶吸收程度明显优于对照组(P＜0.05)、
肺部空洞闭合程度稍好于对照组(P＞0.05)，改善临床症状效应

也非常明显(P＜0.05)。恶化频次适用于只能控制、不可治愈的

慢 性 病 范 畴 ， 本 研 究 开 创 性 引 入 此 概 念 ， 主 要 是 基 于

MDR-PTB 从疾病本身特征和机理上存在内科治疗不能完全

治愈的推理，希望加载中医药，使 MDR-PTB 患者长期处于

好转期，结果显示清金颗粒能够减少 MDR-PTB 患者恶化频

次(P＜0.05)。
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