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摘要：目的　观察泊沙康唑注射液与注射用伏立康唑治疗肺结核并发侵袭性肺
曲霉病（ＩＰＡ）患者的临床疗效和安全性。方法　将肺结核并发 ＩＰＡ患者根据
治疗方法分为对照组和试验组。２组均维持规范的抗结核治疗，同时，对照组给
予注射用伏立康唑，首日剂量 ６ｍｇ·ｋｇ－１静脉注射，ｑ１２ｈ；从第 ２天起，
４ｍｇ·ｋｇ－１静脉注射，ｑ１２ｈ；当患者临床稳定后，转为口服伏立康唑片，每次
２００ｍｇ，ｑ１２ｈ。试验组同时给予泊沙康唑注射液，初始静脉给药，首日剂量
３００ｍｇ静脉注射，ｑ１２ｈ；从第２天起，３００ｍｇ静脉注射，ｑｄ；当患者临床稳定后，
转为泊沙康唑口服混悬液，每次４００ｍｇ，ｂｉｄ。２组均治疗１２ｗ。比较２组患者的
临床疗效、临床症状缓解情况、半乳甘露聚糖（ＧＭ）和１－３－β－Ｄ葡聚糖（ＢＧ）
水平、肺功能参数和免疫及炎症指标，并进行安全性评价。结果　共纳入８４例
患者，其中对照组４３例、试验组４１例。对照组和试验组的临床有效率分别为
７９０７％（３４例／４３例）和８７８０％（３６例／４１例），在统计学上差异无统计学意义
（Ｐ＞００５）。对照组和试验组发热消退时间分别为 （７５３±１３９）和
（８３７±１６５）ｄ，呼吸功能恢复时间分别为（５２６±１６６）和（４４４±１７０）月，
ＧＭ水平分别为（０４４±０１３）和（０３６±０１１）ｎｇ·ｍＬ－１，ＢＧ水平分别为
（２５６２±５８６）和（２２７７±５３４）ｐｇ·ｍＬ－１，血氧饱和度（ＳａＯ２）水平分别为
（９５６３±１７０）％和（９６５６±１７０）％，肺动态顺应性（Ｃｄｙｎ）水平分别为
（３２２５±４６５）和（３４７２±４４９）ｍＬ·ｃｍＨ２Ｏ

－１，肺响应频率（Ｆｒｅｓ）水平分别为
（１１３９±１７８）和（１０４６±１７５）Ｈｚ，最大通气量 （ＭＶＶ）水平分别为
（７８１２±８８７）和（８３６８±８１９）Ｌ·ｍｉｎ－１，一氧化碳弥散量（ＤＬＣＯ）水平分别
为（６２９３±４３７）％和（６５４４±４１１）％，白细胞介素 －５（ＩＬ－５）水平分别为
（１３１±０３８）和（１１１±０３２）ｎｇ·Ｌ－１，白细胞介素 －１７（ＩＬ－１７）水平分别为
（１４５４±２８３）和（１３２２±２５７）ｎｇ·Ｌ－１，树突状细胞相关性 Ｃ－型凝集素 －１
（Ｄｅｃｔｉｎ－１）水平分别为（１１８６±２２５）和（１０５８±２１３）ｎｇ·Ｌ－１，免疫球蛋白
Ｍ（ＩｇＭ）水平分别为（１１３±０３３）和（１３３±０２６）ｇ·Ｌ－１，免疫球蛋白 Ｅ（ＩｇＥ）
水平分别为（１０９±０２７）和（０９０±０２５）ｇ·Ｌ－１，试验组的上述指标与对照组
比较，在统计学上差异均有统计学意义（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１）。对照组的药物不
良反应主要有恶心、丙氨酸转氨酶增高、碱性磷酸酶增高和幻觉，试验组的药物不

良反应主要有恶心、呕吐、丙氨酸转氨酶增高、天冬氨酸转氨酶增高和低钾血症。

对照组和试验组的药物不良反应总发生率分别为１３９５％（６例／４３例）和１４６３％
（６例／４１例），在统计学上差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。结论　泊沙康唑注射液
与注射用伏立康唑治疗肺结核并发ＩＰＡ患者均可获得良好临床应答，泊沙康唑在
降低真菌负荷、改善肺功能、调节免疫炎症方面更具优势，２者安全性相当。泊沙
康唑起效可能较慢，表现为发热消退时间延长，但远期肺功能获益更显著。
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（１４５４±２８３）ａｎｄ（１３２２±２５７）ｎｇ·Ｌ－１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；ｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｄｅｎｄｒｉｔｉｃｃｅｌｌ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄＣ－ｔｙｐｅｌｅｃｔｉｎ－１
（Ｄｅｃｔｉｎ－１）ｗｅｒｅ（１１８６±２２５）ａｎｄ（１０５８±２１３）ｎｇ·Ｌ－１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；ｔｈｅｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎＭ（ＩｇＭ）ｌｅｖｅｌｓ
ｗｅｒｅ（１１３±０３３）ａｎｄ（１３３±０２６）ｇ·Ｌ－１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ；ｔｈｅｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎＥ（ＩｇＥ）ｌｅｖｅｌｓｗｅｒｅ
（１０９±０２７）ａｎｄ（０９０±０２５）ｇ·Ｌ－１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙＴｈｅｒｅｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｉｎｔｈｅａｂｏｖｅ
ｉｎｄｅｘｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１）Ｒｅｇａｒｄｉｎｇａｄｖｅｒｓｅｄｒｕｇｒｅａｃｔｉｏｎｓ，ｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐｐｒｉｍａｒｉｌｙｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅｄ ｎａｕｓｅａ， ｅｌｅｖａｔｅｄ ａｌａｎｉｎｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ， ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ａｌｋａｌｉｎｅｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅａｎｄ
ｈａｌｌｕｃｉｎａｔｉｏｎｓ，ｗｈｅｒｅａｓｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｍａｉｎｌｙｒｅｐｏｒｔｅｄｎａｕｓｅａ，ｖｏｍｉｔｉｎｇ，ｅｌｅｖａｔｅｄａｌａｎｉｎｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，
ｅｌｅｖａｔｅｄａｓｐａｒｔａｔｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅａｎｄｈｙｐｏｋａｌｅｍｉａＴｈｅｔｏｔａｌｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｄｒｕｇｒｅａｃｔｉｏｎｓｗａｓ１３９５％
（６ｃａｓｅｓ／４３ｃａｓｅｓ）ｉｎｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄ１４６３％ （６ｃａｓｅｓ／４１ｃａｓｅｓ）ｉｎｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐ，ｗｉｔｈｎｏｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（Ｐ＞００５）Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｂｏｔｈｐｏｓａｃｏｎａｚｏｌｅｉｎｊｅｃｔｉｏｎａｎｄｖｏｒｉｃｏｎａｚｏｌｅ
ｉｎｊｅｃｔｉｏｎｃａｎａｃｈｉｅｖｅｇｏｏｄｃｌｉｎｉｃａｌｒｅｓｐｏｎｓｅｓｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐｕｌｍｏｎａｒｙｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄｂｙ
ＩＰＡＰｏｓａｃｏｎａｚｏｌｅｈａｓａｄｖａｎｔａｇｅｓｉｎｒｅｄｕｃｉｎｇｆｕｎｇａｌｂｕｒｄｅｎ，ｉｍｐｒｏｖｉｎｇｌｕｎｇｆｕｎｃｔｉｏｎ，ａｎｄｒｅｇｕｌａｔｉｎｇｉｍｍｕｎｅ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎＴｈｅｓａｆｅｔｙｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｉｓｅｑｕｉｖａｌｅｎｔＰｏｓａｃｏｎａｚｏｌｅｍａｙｈａｖｅａｓｌｏｗｅｒｏｎｓｅｔｏｆａｃｔｉｏｎ，ｍａｎｉｆｅｓｔｅｄｂｙ
ａｌｏｎｇｅｒｔｉｍｅｔｏｒｅｓｏｌｖｅｆｅｖｅｒ，ｂｕｔｔｈｅｌｏｎｇ－ｔｅｒｍｂｅｎｅｆｉｔｉｎｌｕｎｇｆｕｎｃｔｉｏｎｉｓｍｏｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｐｏｓａｃｏｎａｚｏｌｅｉｎｊｅｃｔｉｏｎ；ｖｏｒｉｃｏｎａｚｏｌｅｆｏｒｉｎｊｅｃｔｉｏｎ；ｐｕｌｍｏｎａｒｙｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ；ｉｎｖａｓｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙ
ａｓｐｅｒｇｉｌｌｏｓｉｓ；ｐｕｌｍｏｎａｒｙｆｕｎｃｔｉｏｎ

　　肺结核是我国常见传染性疾病，不规范联合用药
将导致耐药结核病增多［１］。结核菌感染可以破坏肺结

构并抑制宿主免疫，为曲霉定植创造条件，使肺结核合并

侵袭性肺曲霉病（ｉｎｖａｓｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙａｓｐｅｒｇｉｌｌｏｓｉｓ，ＩＰＡ）
病情复杂、治疗棘手［２］。伏立康唑是 ＩＰＡ一线用药，
但治疗窗窄，剂量不当易致疗效不佳或药物不良反
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Ｖｏｌ４２Ｎｏ４Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０２６（ＳｅｒｉａｌＮｏ４５０）

应［３］。泊沙康唑属于新型三唑类药物，抗菌谱更

广［４］。在２者联用抗结核药时存在重要药物相互作
用，利福霉素类为强效细胞色素 Ｐ４５０（ｃｙｔｏｃｈｒｏｍｅ
Ｐ４５０，ＣＹＰ４５０）酶诱导剂，可以显著降低三唑类血药
浓度。伏立康唑与利福平联用属禁忌；泊沙康唑虽主

要经ＵＤＰ－葡萄糖醛酸转移酶代谢，但其暴露水平仍
可能受影响。因此，在保证抗结核疗效前提下，选择

合适三唑类药物至关重要。目前，２者在肺结核并发
ＩＰＡ中的应用仍需进一步研究。基于泊沙康唑抗菌谱
更广、药物相互作用风险较低及药代动力学特点，本

研究旨在探讨其在降低真菌负荷、改善肺功能和调节

免疫炎症方面与伏立康唑的比较，旨在为临床用药选

择提供参考依据。

材料、对象与方法

１　病例收集
２０２３年６月至２０２４年１２月以本院收治的肺结核

并发ＩＰＡ患者纳入为研究对象。本研究经徐州医科
大学附 属 医 院 伦 理 委 员 会 批 准 （伦 理 批 号：

ＸＹＦＹ２０２５－ＫＬ０１２－０３）。所有患者均签署知情同意书。
诊断与入选标准　①符合《世界卫生组织结核病

整合指南模块 ３：诊断———结核感染检测》［５］中关于
肺结核的诊断标准；②肺结核病程均≥１年；③咯血量
均≤５００ｍＬ；④并发ＩＰＡ，经体格检查、实验室检查、影
像学检查确诊，组织样本通过细胞学、显微镜或培养

确认真菌成分；⑤年龄≥１８岁，体质量≥５０ｋｇ；
⑥临床综合征持续时间≤１个月；⑦未接受可能干扰
研究结果的其它抗真菌预防或治疗药物；⑧生存期 ＞
３个月，临床资料完整。

排除标准　①合并严重肝肾损伤、其他感染性疾
病和恶性肿瘤者；②慢性或难治性曲霉病，复发或既
往抗真菌治疗无效者；③混合感染（如毛霉菌）、肺结
节病、过敏性支气管肺曲霉病或曲霉菌球者；④妊娠、
计划妊娠或哺乳期女性；⑤有活动性胰腺炎或慢性胰
腺炎者；⑥合并心血管疾病与乳糖代谢不良者；⑦认
知功能障碍、有精神疾病史者；⑧需要人工通气或急
性持续气道正压通气者。

２　药品、试剂与仪器
泊沙康唑注射液，规格：每支１６７ｍＬ／３００ｍｇ，批

号：Ｂ１１０１１９，批准文号：国药准字 ＨＪ２０２１０００８，法国
ＦＡＲＥＶＡＭｉｒａｂｅｌ公司生产；泊沙康唑口服混悬液，
规格：４０ｍｇ· ｍＬ－１，批号：Ｂ１１３９９１，批准文号：
Ｈ２０１８１１１０，加拿大 ＰａｔｈｅｏｎＩｎｃ，ＷｈｉｔｂｙＯｐｅｒａｔｉｏｎｓ
公司生产；注射用伏立康唑，规格：每支０２ｇ，批号：

２４１２０５０１，批准文号：国药准字 Ｈ２０２３３１６０，福安药业
集团湖北人民制药有限公司生产；伏立康唑片，规格：

每片 ２００ｍｇ，批号：２０２４１２０３，批准文号：国药准字
Ｈ２０２２３３３１，北京双鹭药业股份有限公司生产；半乳甘
露聚 糖 （ｇａｌａｃｔｏｍａｎｎａｎ，ＧＭ）、白 细 胞 介 素 －５
（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ５，ＩＬ－５）和 ＩＬ－１７酶联免疫吸附试验
（ｅｎｚｙｍｅ－ｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）试剂盒，
均由湖北武汉佰瑞得生物技术有限公司生产；树突状

细胞相关性Ｃ－型凝集素－１（ｄｅｎｄｒｉｔｉｃｃｅｌｌ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
Ｃ－ｔｙｐｅｌｅｃｔｉｎ－１，Ｄｅｃｔｉｎ－１）ＥＬＩＳＡ试剂盒，上海将来实
业股份有限公司生产；免疫球蛋白Ｍ（ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎＭ，
ＩｇＭ）、ＩｇＥＥＬＩＳＡ试剂盒，均由湖北武汉菲恩生物科技
有限公司生产。

ＭＢ－８０微生物快速检测系统，北京金山川科技
发展有限公司产品；ＭａｓｔｅｒＳｃｒｅｅｎＴＭＰＦＴＳｙｓｔｅｍ肺功
能仪，德国耶格公司产品；ＧＥＭ４０００血气分析仪，美国
沃芬公司产品。

３　分组与治疗方法
根据治疗方法将纳入的患者分为对照组和试验组。

２组均维持规范的抗结核治疗，包括异烟肼、吡嗪酰胺
等联合用药。对照组同时给予注射用伏立康唑治疗，

初始静脉给药，首日剂量６ｍｇ·ｋｇ－１，ｑ１２ｈ；从第２天
起，４ｍｇ·ｋｇ－１，ｑ１２ｈ；当患者临床稳定后（体温正常、
影像学改善、无严重药物不良反应），转为口服伏立康

唑片，每次２００ｍｇ，ｑ１２ｈ（肝功能不全患者，Ｃｈｉｌｄ－
ＰｕｇｈＡ／Ｂ级患者需减少剂量５０％，如首日３ｍｇ·ｋｇ－１，
维持剂量 ２ｍｇ·ｋｇ－１，ｑ１２ｈ等）。对照组有 ３例
（７０％）为Ｃｈｉｌｄ－ＰｕｇｈＡ级肝功能不全，均将伏立康
唑片维持剂量减半（２ｍｇ·ｋｇ－１，ｑ１２ｈ）。试验组在
规范抗结核治疗的基础上，给予泊沙康唑注射液治

疗，初始静脉给药，首日剂量３００ｍｇ，ｑ１２ｈ；从第２天
起，３００ｍｇ，ｑｄ；当患者临床稳定后，转为口服泊沙康唑
口服混悬液，每天２次，每次４００ｍｇ。２组均治疗１２ｗ。
４　观察指标与疗效判定

临床症状缓解情况［６］　记录２组患者发热消退、
咳嗽减轻、咯血停止、呼吸功能恢复时间。

ＧＭ和１－３－β－Ｄ葡聚糖（１，３－β－Ｄ－ｇｌｕｃａｎ，
ＢＧ）水平［７］　于治疗前后，分别取患者外周静脉血，
用酶联免疫吸附试验法测定血清 ＧＭ水平，用微生物
快速检测系统测定ＢＧ水平。

肺功能参数［８］　于治疗前后，用肺功能仪测定患者
的肺动态顺应性（ｄｙｎａｍｉｃｌｕｎｇｃｏｍｐｌｉａｎｃｅ，Ｃｄｙｎ）、肺
响应频率（ｒｅｓｐｏｎｓｅｆｒｅｑｕｅｎｃｙ，Ｆｒｅｓ）、最大通气量
（ｍａｘｉｍａｌｖｏｌｕｎｔａｒｙｖｅｎｔｉｌａｔｉｏｎ，ＭＶＶ）和一氧化碳弥散量
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（ｄｉｆｆｕｓｉｎｇｃａｐａｃｉｔｙｆｏｒｃａｒｂｏｎｍｏｎｏｘｉｄｅ，ＤＬＣＯ），用血气分
析仪测定血氧饱和度（ａｒｔｅｒｉａｌｏｘｙｇｅｎｓａｔｕｒａｔｉｏｎ，ＳａＯ２）。

免疫和炎症指标［７］　于治疗前后，分别取患者外
周静脉血，用酶联免疫吸附试验法测定 ＩＬ－５、
ＩＬ－１７、Ｄｅｃｔｉｎ－１、ＩｇＭ和ＩｇＥ水平。

临床疗效评价［９］　完全应答：影像学（肺部浸润
或空洞缩小）病灶吸收≥９０％、微生物学清除（痰培养
转阴）、临床症状消失（发热、咳嗽、咯血、呼吸困难）；

部分应答：影像学改善≥５０％、微生物学部分清除、症
状减轻；无应答：未达上述标准或病情恶化。应答率＝
（完全应答例数＋部分应答例数）／总例数×１００％。

安全性评价　统计治疗过程中出现肝功能、肾功
能、血常规异常等药物不良反应发生情况。

５　统计学处理
用ＳＰＳＳ２５０软件进行统计分析。计数资料用

率（％）表示，比较用χ２检验；计量资料先行 Ｓｈａｐｉｒｏ－
Ｗｉｌｋ正态性检验，本研究中所有计量资料均符合正态
分布，用 珋ｘ±ｓ表示，组间比较用独立样本ｔ检验。

结　　果

１　一般资料
共筛选肺结核并发 ＩＰＡ患者９８例，１４例因不符

合入选标准被排除（包括合并严重肝肾损伤６例、其
他感染性疾病３例、妊娠１例、恶性肿瘤２例、认知功
能障碍２例），最终对照组纳入 ４３例，试验组纳入
４１例。２组患者的性别、年龄、体质量指数、入院时咯
血量、肺结核病程、肺曲霉感染时长、肺结核严重程

度、嗜酸性粒细胞、心率、收缩压和舒张压等一般资料

比较，在统计学上差异均无统计学意义（均Ｐ＞００５），
组间具有可比性，见表１。
２　２组患者临床症状缓解情况的比较

试验组发热消退时间显著长于对照组（Ｐ＜００５），
试验组呼吸功能恢复时间显著短于对照组（Ｐ＜００５），
２组患者咳嗽减轻、咯血停止时间比较，在统计学上差
异均无统计学意义（均Ｐ＞００５），见表２。
３　２组患者ＧＭ和ＢＧ水平的比较

治疗后，２组患者的 ＧＭ和 ＢＧ水平均显著降低
　　

（均Ｐ＜０００１），且试验组的上述指标均显著低于对
照组（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１），见表３。
４　２组患者肺功能参数的比较

治疗后，２组患者的 Ｆｒｅｓ水平均显著降低（均
Ｐ＜０００１），试验组患者的 Ｆｒｅｓ显著低于对照组
（Ｐ＜００５）；２组患者的 ＳａＯ２、Ｃｄｙｎ、ＭＶＶ和 ＤＬＣＯ水
平均显著升高（均 Ｐ＜０００１），试验组的上述指标均
　　
表１　 ２组患者一般资料的比较
Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

Ｉｔｅｍ Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝４３）Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝４１）

Ａｇｅ（ｙｅａｒ，珋ｘ±ｓ） ５２１４±５５０ ５１８３±５５３
Ｇｅｎｄｅｒ（ｎ，％）
　Ｍａｌｅ ２６（６０４７） ２６（６３４１）
　Ｆｅｍａｌｅ １７（３９５３） １５（３６５９）
Ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ（ｋｇ·ｍ－２，珋ｘ±ｓ） ２３１４±２０８ ２３３３±１９０
Ａｍｏｕｎｔｏｆｈｅｍｏｐｔｙｓｉｓｏｎａｄｍｉｓｓｉｏｎ
（ｍＬ，珋ｘ±ｓ）

３５３１２±４２３８３４１４６±４１５３

Ｃｏｕｒｓｅｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ
（ｙｅａｒ，珋ｘ±ｓ）

４１４±１４２ ４３７±１６４

Ｄｕｒａｔｉｏｎｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙａｓｐｅｒｇｉｌｌｕｓ
ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ（ｄ，珋ｘ±ｓ）

４６４±１４６ ４６６±１８２

Ｓｅｖｅｒｉｔｙｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ（ｎ，％）
　Ｍｉｌｄ １１（２５５８） １２（２９２７）
　Ｍｏｄｅｒａｔｅ ２２（５１１６） ２０（４８７８）
　Ｓｅｖｅｒｅ １０（２３２６） ９（２１９５）
Ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｓ（×１０９·Ｌ－１，珋ｘ±ｓ） ０８５±０２０ ０８３±０２７
Ｈｅａｒｔｒａｔｅ（ｂｅａｔｓ·ｍｉｎ－１，珋ｘ±ｓ） ７９５３±８３３ ７９１５±７２１
Ｓｙｓｔｏｌｉｃｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ（ｍｍＨｇ，珋ｘ±ｓ） １２６２８±１０２８１２８７１±９５０
Ｄｉａｓｔｏｌｉｃｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ（ｍｍＨｇ，珋ｘ±ｓ） ７８１２±６４５ ７８４６±７１７

Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ： Ａｄｍｉｎｉｓｔｅｒｖｏｒｉｃｏｎａｚｏｌｅ；Ｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐ： Ａｄｍｉｎｉｓｔｅｒ

ｐｏｓａｃｏｎａｚｏｌｅ

表２　２组患者临床症状缓解情况的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｓｙｍｐｔｏｍｒｅｌｉｅｆｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ
ｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍ Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝４３） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝４１）

Ｆｅｖｅｒｓｕｂｓｉｄｅｄ（ｄ） ７５３±１３９ ８３７±１６５

Ｃｏｕｇｈａｌｌｅｖｉａｔｅｄ（ｄ） ２１８８±３２２ ２２７１±３６２
Ｈｅｍｏｐｔｙｓｉｓｃｅａｓｅｄ（ｄ） １２５８±２７８ １３６６±２７０
Ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｆｕｎｃｔｉｏｎｒｅｓｔｏｒｅｄ

（ｍｏｎｔｈ）
５２６±１６６ ４４４±１７０

Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，Ｐ＜００５

表３　２组患者半乳甘露聚糖（ＧＭ）和１－３－β－Ｄ葡聚糖（ＢＧ）水平的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇａｌａｃｔｏｍａｎｎａｎ（ＧＭ）ａｎｄ１，３－β－Ｄ－ｇｌｕｃａｎ（ＢＧ）ｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍ
Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝４３） Ｔｒｅａｔｍｅｎ（ｎ＝４１）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ＧＭ（ｎｇ·ｍＬ－１） ０８５±０２８ ０４４±０１３＃＃＃ ０８８±０２４ ０３６±０１１＃＃＃

ＢＧ（ｐｇ·ｍＬ－１） ５１６５±８２７ ２５６２±５８６＃＃＃ ５２９２±８９６ ２２７７±５３４＃＃＃

Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎｔｈｅｓａｍｅｇｒｏｕｐ，＃＃＃Ｐ＜０００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｔｔｈｅｓａｍｅｔｉｍｅ，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１



ＣｈｉｎＪＣｌｉｎＰｈａｒｍａｃｏｌ 　４５５　　

Ｖｏｌ４２Ｎｏ４Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０２６（ＳｅｒｉａｌＮｏ４５０）

显著高于对照组（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１），见表４。
５　２组患者免疫、炎症指标的比较

治疗后，２组患者的 ＩＬ－５、ＩＬ－１７、Ｄｅｃｔｉｎ－１和
ＩｇＥ水平均显著降低（均Ｐ＜０００１），且试验组均显著
低于对照组（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１）；２组患者的 ＩｇＭ水
平均显著升高（均 Ｐ＜０００１），且试验组显著高于对
照组（Ｐ＜００１），见表５。
６　２组患者的临床疗效评价

治疗后，试验组应答率为８７８０％、对照组应答率
为 ７９０７％，在 统 计 学 上 差 异 无 统 计 学 意 义
（Ｐ＞００５），见表６。
７　安全性评价

对照组患者出现恶心 ２例、丙氨酸转氨酶增高
２例、碱性磷酸酶增高１例、幻觉１例，药物不良反应总
　　

发生率为１３９５％（６例／４３例）；试验组患者出现恶心
２例、呕吐１例、丙氨酸转氨酶增高１例、天冬氨酸转氨
酶增高１例、低钾血症１例，药物不良反应总发生率为
１４６３％（６例／４１例）。２组患者药物不良反应总发生
率在统计学上差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。

表６　２组患者治疗应答情况的比较（ｎ，％）
Ｔａｂｌｅ６　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔｒｅｓｐｏｎｓｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ
ｇｒｏｕｐｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ（ｎ，％）

Ｉｔｅｍ Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝４３） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝４１）

Ｃｏｍｐｌｅｔｅｒｅｓｐｏｎｓｅ １８（４１８６） ２１（５１２２）

Ｐａｒｔｉａｌｒｅｓｐｏｎｓｅ １６（３７２１） １５（３６５９）

Ｎｏｒｅｓｐｏｎｓｅ ９（２０９３） ５（１２２０）

Ｔｏｔａｌｒｅｓｐｏｎｓｅ ３４（７９０７） ３６（８７８０）

表４　２组患者肺功能参数的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ４　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙｆｕｎｃｔｉｏｎｐａｒａｍｅｔｅｒｓｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍ
Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝４３） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝４１）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ＳａＯ２（％） ９２６３±２３３ ９５６３±１７０＃＃＃ ９２４６±２３０ ９６５６±１７０＃＃＃

Ｃｄｙｎ（ｍＬ·ｃｍＨ２Ｏ－１） ２１７７±４３２ ３２２５±４６５＃＃＃ ２２４５±４１４ ３４７２±４４９＃＃＃

Ｆｒｅｓ（Ｈｚ） １８９３±２５４ １１３９±１７８＃＃＃ １９１０±２３７ １０４６±１７５＃＃＃

ＭＶＶ（Ｌ·ｍｉｎ－１） ６８１９±９６５ ７８１２±８８７＃＃＃ ６９２０±９１５ ８３６８±８１９＃＃＃

ＤＬＣＯ（％） ５３９１±７２９ ６２９３±４３７＃＃＃ ５３３４±６７２ ６５４４±４１１＃＃＃

ＳａＯ２：Ａｒｔｅｒｉａｌｏｘｙｇｅｎｓａｔｕｒａｔｉｏｎ；Ｃｄｙｎ：Ｄｙｎａｍｉｃｌｕｎｇｃｏｍｐｌｉａｎｃｅ；Ｆｒｅｓ：Ｒｅｓｐｏｎｓｅｆｒｅｑｕｅｎｃｙ；ＭＶＶ：Ｍａｘｉｍａｌｖｏｌｕｎｔａｒｙｖｅｎｔｉｌａｔｉｏｎ；ＤＬＣＯ：Ｄｉｆｆｕｓｉｎｇ

ｃａｐａｃｉｔｙｆｏｒｃａｒｂｏｎｍｏｎｏｘｉｄｅ；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎｔｈｅｓａｍｅｇｒｏｕｐ，＃＃＃Ｐ＜０００１；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｔｔｈｅｓａｍｅｇｒｏｕｐ，Ｐ＜００５，
Ｐ＜００１

表５　２组患者免疫和炎症指标的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ５　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｍｍｕｎｅａｎｄｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｍａｒｋｅｒｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍ
Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝４３） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝４１）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ＩＬ－５（ｎｇ·Ｌ－１） ２１７±０５２ １３１±０３８＃＃＃ ２２４±０４６ １１１±０３２＃＃＃

ＩＬ－１７（ｎｇ·Ｌ－１） １７６７±３１４ １４５４±２８３＃＃＃ １７５６±３０８ １３２２±２５７＃＃＃

Ｄｅｃｔｉｎ－１（ｎｇ·Ｌ－１） １５２９±２５６ １１８６±２２５＃＃＃ １５１３±２３８ １０５８±２１３＃＃＃

ＩｇＭ（ｇ·Ｌ－１） ０６４±０１４ １１３±０３３＃＃＃ ０７０±０１６ １３３±０２６＃＃＃

ＩｇＥ（ｇ·Ｌ－１） ５９３±１２１ １０９±０２７＃＃＃ ５７９±１１８ ０９０±０２５＃＃＃

ＩＬ－５：Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ５；ＩＬ－１７：Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ１７；Ｄｅｃｔｉｎ－１：Ｄｅｎｄｒｉｔｉｃｃｅｌｌ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄＣ－ｔｙｐｅｌｅｃｔｉｎ－１；ＩｇＭ：ＩｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎＭ；ＩｇＥ：ＩｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎＥ；
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讨　　论

肺结核与 ＩＰＡ均为破坏性肺部疾病，２者并存时
因临床表现相似易漏诊误诊，且药物相互作用使治疗

选择受限［１０］。曲霉菌毒素可以致组织坏死、出血，加

重肺损伤。泊沙康唑预防 ＩＰＡ成功率高于其他三唑
类，伏立康唑虽有效但个体差异较大［１１－１２］。本研究

显示，试验组与对照组的应答率在统计学上差异无统

计学意义，２组应答率相差８７３％，提示可能存在Ⅱ
型错误，与样本量较小有关，后续需扩大样本验证。

结核空洞易形成曲霉球，伴空洞、低蛋白血症者

治疗失败率高［１３］。本研究中，试验组发热消退时间

长于对照组，但呼吸功能恢复时间短于对照组；咳嗽

减轻、咯血停止时间在统计学上差异无统计学意义，

提示泊沙康唑可能更有效改善肺部炎症和真菌感染

导致的肺损伤，但其起效较慢，或需更长时间控制炎
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症反应。从药代动力学看，伏立康唑为浓度依赖性药

物，早期血药浓度高，可以更快控制感染症状；泊沙康

唑为时间依赖性药物，需持续暴露发挥最大疗效，故

早期发热控制较慢，但真菌清除更彻底，远期肺功能

获益更显著［１４］。发热消退延长作为局限性，提示临

床需注意其起效慢的特点。

本研究发现，治疗后，２组的 ＧＭ和 ＢＧ水平均
显著下降，试验组更低，提示泊沙康唑在降低真菌负

荷方面更优，可能与其对耐药菌株有效、生物膜穿透

力强及抑制细胞壁成分释放有关［１５］。ＳａＯ２反映肺部
氧合能力，ＩＰＡ导致肺组织破坏和炎症，进而降低氧合
水平，继发气道炎症致使 Ｆｒｅｓ升高。ＩＰＡ影响肺通气
功能，限制患者呼吸储备能力，破坏肺泡 －毛细血管
膜，降低气体交换效率。本研究中，治疗后，２组的
ＳａＯ２、Ｃｄｙｎ、ＭＶＶ和ＤＬＣＯ均显著升高，且试验组均显
著优于对照组；Ｆｒｅｓ显著降低，试验组更低，提示泊沙
康唑能够更显著改善肺通气、弥散功能和气道阻力，

可能与减轻炎症和肺损伤有关。

ＩＬ－５和ＩＬ－１７可以加重炎症反应，加剧肺组织
损伤。Ｄｅｃｔｉｎ－１为真菌识别受体，过度激活可导致炎
症因子风暴。本研究发现，治疗后，２组的 ＩＬ－５、
ＩＬ－１７、Ｄｅｃｔｉｎ－１和 ＩｇＥ均显著降低，且试验组均更
低；ＩｇＭ均显著升高，且试验组更高，提示泊沙康唑可
以下调过度免疫反应并增强体液免疫。

在安全性方面，２组的药物不良反应总发生率在
统计学上差异均无统计学意义，伏立康唑特有的幻觉

药物不良反应与其中枢神经系统高渗透性有关，而泊

沙康唑组出现的低钾血症也需临床关注。多项 Ｍｅｔａ
分析显示，三唑类抗真菌药物总体安全性优于两性霉

素Ｂ，泊沙康唑与伏立康唑在不良事件发生率方面，
在统计学上差异无统计学意义，但泊沙康唑的肝毒性

风险可能略低［１６－１７］。本研究样本量较小，存在Ⅱ型
错误风险，且为回顾性单中心设计，结论外推至免疫

缺陷或重症监护患者群体时需谨慎，抗结核方案中避

免利福霉素与三唑类联用的策略在不同人群中适用

性可能存异，同时，仅随访１２周，未评估复发率，后续
应延长至２４周以上。发热消退时间试验组长于对照
组这一现象，虽可从药代动力学角度解释，但未进行

治疗药物监测，难以关联血药浓度与疗效。

本研究提示：泊沙康唑与伏立康唑治疗肺结核并

发ＩＰＡ患者均有效，泊沙康唑在降低真菌负荷、改善
肺功能、调节免疫炎症方面更具优势，２者安全性相
当。泊沙康唑起效较慢但远期肺功能获益显著，可作

为有效治疗选择。
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