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支气管镜介入治疗气管支气管结核的研究进展

刘晓璇 　 吴世满

摘 　 要 　 气管支气管结核( tracheobronchial tuberculosis,TBTB)在肺结核患者中发生率高,是我国良性中心气道狭窄最常见

的病因。 单纯全身抗结核药物治疗效果不理想,外科手术创伤大、并发症多且费用高昂,近年来支气管镜微创介入治疗成为了

TBTB 的有效辅助治疗手段,但是对于各病变类型的系统治疗策略尚无定论,本文就支气管镜介入治疗 TBTB 的最新进展及治疗

策略做一综述。
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　 　 气管支气管结核 ( tracheobronchial tuberculosis,
TBTB)属于结核病的一种特殊临床类型,是指发生在

气管、支气管的黏膜、黏膜下层、平滑肌、软骨及外膜

的结核病 [1] 。 近年来有研究报道,国内肺结核患者

中有 11. 1% ~ 31. 4% 合并 TBTB,与国外研究结果一

致 [2,3] 。 我国是结核病高负担国家,TBTB 传染性较

强,容易导致气道狭窄、扭曲变形,甚至闭锁、软化、肺
不张及肺功能下降等不良结局,是我国良性中心气道

狭窄最常见的病因,是临床诊疗的重点 [4] 。
全身正规抗结核药物化疗是最基础治疗,但是对

瘢痕狭窄型、管壁软化型 TBTB 疗效甚微。 外科手术

常用术式有肺叶切除术、袖状切除、支气管成形术等,
能够迅速解除气道狭窄、减少并发症及降低结核的播

散,但是创伤大、并发症多、费用高昂。 近年来支气管

镜微创介入治疗发展迅速,应用于 TBTB 疗效显著,
并可减少并发症及后遗症的发生,成为了 TBTB 有效

的辅助治疗手段 [5] 。 目前治疗 TBTB 临床常用的支

气管镜介入治疗技术包括镜下局部给药、冷冻疗法、
热消融疗法、球囊扩张成形术、支架置入等。 临床工

作中常根据镜下分型选择相应的治疗方案,但是对于

各型病变的治疗策略仍存有争议,本文就各型的治疗

方法选择及新技术的应用做一综述。
一、TBTB 的分型

根据支气管镜下大体改变及组织病理学特征的

差异,TBTB 可分为 6 型,即Ⅰ型(炎症浸润型)、Ⅱ型

(溃疡坏死型)、Ⅲ型(肉芽增殖型)、Ⅳ型(瘢痕狭窄

型)、Ⅴ型(管壁软化型)及Ⅵ型(淋巴结瘘型)。 Ⅰ ~
Ⅲ及Ⅵ型属于临床活动期的 TBTB,治疗的主要目的

是消除结核杆菌及预防气道狭窄、闭锁等,Ⅳ和Ⅴ型

属于临床稳定期 TBTB,治疗的目的是通畅气道、改善

肺功能 [1] 。
二、临床活动期 TBTB 的介入治疗

Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ及Ⅵ型 TBTB 属于临床活动期,支气管

镜下主要给予冲洗、钳夹、局部给药、冷冻治疗,适时

可联合热消融治疗、球囊扩张术。 镜下局部给药可以

提高病灶局部浓度,疗效确切,安全性高。 李庆伟

等 [6] 研究表明,气管镜下给予高浓度抗结核药物,在
有效灭菌的同时可避开血液循环途径,与常规化疗比

较,具有保护肝脏的优点。 局部给药种类应与全身化

疗方案用药一致,对于Ⅰ、Ⅱ型 TBTB 可选择病灶表

面局部药物喷洒,Ⅲ、Ⅵ型可选择病灶内加压注射。
1. Ⅰ型 TBTB 介入治疗:Ⅰ型 TBTB 镜下充血水

肿明显,可伴有粟粒状结节,镜下局部给药的同时可

早期联合冷冻治疗。 冷冻疗法利用制冷物质和冷冻

器械产生的超低温,使局部组织内的水分子迅速结晶

成冰、细胞停止分裂并融解坏死,并引起局部血流停

止及微血栓形成等慢性病理过程而导致坏死 [1] 。 黏

膜、肉芽肿等含水量多的病变对冷冻治疗敏感,远期

治疗效果好,以往在Ⅱ、Ⅲ、Ⅵ型 TBTB 中更为常用。
郭春晖等 [7] 探索Ⅰ型 TBTB 早期联合冷冻治疗的疗

效,研究显示在全身抗结核药物化疗基础上早期联合

冷冻治疗相较于单纯局部灌药更快速、有效地促进病

变恢复,痰菌阴转率高,且冷冻治疗安全、方便。 虽然

冷冻治疗费用较单纯局部给药高,但是从临床疗效来
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看早期给予冷冻治疗是值得的。
2. Ⅱ型 TBTB 介入治疗:Ⅱ型镜下表现为干酪样

坏死、溃疡形成,处于结核病变损伤的进展期,多采用

局部给药、钳夹、吸引、冷冻治疗,用于清除坏死物及

促进溃疡修复。 近年来,有研究对于Ⅱ型 TBTB 可早

期联合氩等离子体凝固治疗(argon plasma coagulation
therapy,APC),联合治疗能够有效促进病灶吸收,减
少介入治疗总次数,减轻经济负担,而且安全性较好;
由于过度的热消融易损伤气道黏膜从而诱发肉芽增

殖及瘢痕形成,试验中仅对坏死组织浅表进行小功

率、短时间烧灼 [8] 。 罗林紫等 [9] 研究了合并有中心

气道狭窄的Ⅱ型 TBTB 患者,在清除坏死物、溃疡愈

合后的临床好转期对狭窄段早期行球囊扩张能够提

高肺不张的复张率,且 6 个月后再狭窄率低,治疗中

无严重并发症发生。
3. Ⅲ型 TBTB 介入治疗:Ⅲ型 TBTB 镜下表现为

肉芽增生,可造成管腔狭窄,临床上最常用的介入治

疗为冷冻疗法。 但是冷冻消融术显效慢,治疗时间

长,对于较大的肉芽组织及冷冻探头不易到达的病灶

也有其局限性,近年来多数研究者研究冷热疗法联合

治疗Ⅲ型 TBTB 的方法。 秦林等 [10] 回顾性分析 146
例Ⅲ型 TBTB 患者经支气管镜不同治疗方法的近、远
期疗效及并发症,发现高频电凝联合冷冻消融治疗相

较于单纯冷冻治疗次数减少,且 6 个月随访结果显

示,联合治疗组的总有效率和肉芽肿再生率与冷冻消

融治疗组比较差异无统计学意义。 研究建议对于肉

芽组织超过正常管径 1 / 2 的Ⅲ型 TBTB,通过影像学

资料明确病变的走向,可选择冷热序贯治疗提高治疗

效率,减少治疗次数,还可有效避免肉芽肿再生等相

关并发症的发生。 回顾性研究显示,对于Ⅲ型 TBTB,
尤其是冷冻探头不易到达的部位,冷冻联合氩气序贯

治疗能够提高有效率,且安全、并发症少 [11] 。 氩气刀

由于其非接触式电凝固技术,对于双肺上叶因角度太

大冷冻疗法效果差的病变特别适用,而且可用于治疗

冷冻过程中出现的较严重出血,联合疗法使两种治疗

方法优缺点互补,可提高治疗有效率,减少治疗次数。
目前研究表明冷热联合治疗Ⅲ型 TBTB 近期疗效好,
但尚缺乏多中心随机对照试验探索冷热联合治疗的

远期疗效。
4. Ⅵ型 TBTB 介入治疗:Ⅵ型 TBTB 目前镜下治

疗主要有局部给药、钳夹、冷冻等。 对于破溃期Ⅵ型

TBTB,肖宝阳等 [12] 探索支气管内超声( EBUS)引导

下淋巴结穿刺注射给药联合冷冻治疗对其的疗效和

安全性,EBUS 引导下淋巴结内穿刺给药能抗结核药

物更加精准地注射到淋巴结深部,同时可准确定位淋

巴结坏死液化部位从而指导液化坏死物的清除,而且

安全性高。 研究显示 EBUS 引导下淋巴结穿刺注射

抗结核药品联合冷冻治疗破溃期Ⅵ型 TBTB 有助于

坏死物清除、减少介入治疗次数,缩短介入治疗时间,
并且安全有效 [12] 。 另有研究报道,对于中央气道Ⅵ
型 TBTB,冷热联合消融治疗可减少患者的平均治疗

次数,提高治疗有效率 [13] 。
三、临床稳定期 TBTB 的介入治疗

1. Ⅳ型 TBTB 介入治疗:Ⅳ型是 TBTB 患者中的

常见类型,尤其在病程≥3 个月的患者中比例更高,
是造成结核性气道重度狭窄的主要原因,可造成肺不

张、反复肺部感染、呼吸衰竭等并发症,早期诊断及积

极有效的治疗至关重要 [14] 。 Ⅳ型 TBTB 治疗方案选

择外科手术或是支气管镜介入治疗目前尚无循证医

学证据,介入治疗前应根据病史、胸部 CT 及气道三

维重建、支气管镜检查等综合评估患者狭窄气道远端

情况,若胸部 CT 未显示远端肺组织钙化、空洞、肺不

张内支 气 管 扩 张 等 毁 损 表 现 则 介 入 治 疗 不 易 失

败 [15] 。
球囊扩张是治疗Ⅳ型 TBTB 的最主要技术,通过

机械性扩张致狭窄部位气道形成多处纵行撕裂伤,从
而使狭窄气道得以扩张,选择在狭窄气道镜下表现为

恢复期时进行扩张治疗效果更好 [16] 。 研究显示,球
囊扩张短期疗效显著,早期实现肺复张,有助于患者

肺功能的保护及呼吸困难的缓解 [17] 。 但是,球囊扩

张的远期疗效仍存在争议,尚需前瞻性的多中心临床

试验进一步研究。 临床上面临气道闭塞、瘢痕组织坚

韧、球囊扩张的慢性并发症及治疗次数多等问题,部
分研究者探讨球囊扩张联合冷冻、热消融技术治疗Ⅳ
型 TBTB。 Qin 等 [15] 回顾性分析了 98 例Ⅳ型 TBTB
气道闭塞患者,均接受全身抗结核药物治疗及冷冻消

融联合球囊扩张介入治疗,扩张结束 3 个月及 12 个

月后进行随访,治疗总有效率分别为 76. 53% (75 /
98)和 72. 45% (71 / 98),研究表明冷冻联合球囊扩张

治疗Ⅳ型 TBTB 气道闭塞非常安全、有效,而且病史

越短,治疗效果越好。 另有研究者对 60 例瘢痕型结

核性气道狭窄住院患者进行随机对照试验,对照组

(n = 30) 仅采取单纯球囊扩张术进行治疗,试验组

(n = 30)采取支气管镜下冷冻与球囊扩张联合治疗,
结果表明,试验组患者的治疗有效率较对照组患者更

高,肺功能改善情况、气道内径测量值显著高于对照
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组,而且并发症发生率比较,差异无统计学意义,且试

验组治疗后 3 个月气道再狭窄的发生率相较于对照

组患者更低,表明支气管镜下冷冻与球囊扩张联合治

疗瘢痕型结核性气道狭窄安全有效 [18] 。 对于气道闭

塞严重、瘢痕组织坚韧的病例,综合评估远端肺结构

毁损情况后,可联合热消融技术开放气道。 国外研究

者报道了 1 例严重气道狭窄的 TBTB 患者,气管狭窄

从环状 软 骨 到 气 管 中 部 ( 长 度 52mm, 管 腔 直 径

4mm),并左主支气管严重狭窄,给予球囊扩张联合激

光烧灼治疗后维持了 22 个月仍无症状复发及再狭窄

的发生。 我国研究者对 66 例Ⅳ型 TBTB 患者进行了

随机对照试验,观察组 33 例患者给予高频电刀清除

肉芽及瘢痕组织,随后冷冻处理创面及基底部位,最
后行球囊扩张,对照组 33 例给予冷冻联合球囊扩张

治疗,研究表明冷冻联合球囊扩张及高频电刀治疗短

期效果好,肺功能改善明显,但是该试验并无对远期

疗效进行追踪 [19] 。 目前研究结果显示,对于 Ⅳ 型

TBTB,采用球囊扩张联合冷冻、热消融治疗近期疗效

显著,治疗次数少,但是对于远期疗效及慢性并发症

的发生率仍然不明确。
对于Ⅳ型 TBTB 介入治疗后肉芽组织增生及再

狭窄的发生,研究表明联合镜下局部使用丝裂霉素 -
C 或紫杉醇有一定疗效,对给药剂量及浓度精确控

制,安全性较好 [20] 。 在临床工作中,狭窄气道开放后

如何很好的维持一直是研究面临的挑战。
对于球囊扩张联合冷热治疗效果仍不理想者

(仍反复回缩性狭窄或管壁软化),可选择支架置入

治疗。 临床上常用的有硅酮支架和金属支架,金属支

架(特别是金属裸支架)由于长期放置取出困难,并
发症无法预测,对患者有潜在的更大损伤,在良性气

道狭窄的使用中一直存在争议。 硅酮支架耐受性良

好、并发症容易控制,但是易发生移位,且不适用于有

角度的气道狭窄,为此有研究者设计自制成角硅酮支

架,方便支架置入及维持,研究显示成角支架的使用

可减少并发症且延长支架更换间隔时间 [21] 。 对于不

规则气道狭窄的患者 3D 打印支架为其提供了一种

新的可能。 近年来研发的生物可降解支架、药物洗脱

支架(drug eluting stent,DES)有望解决支架取出并发

症、气管瘢痕形成等问题,生物可降解支架在临床已

有初步应用。
2. Ⅴ型 TBTB 介入治疗:Ⅴ型 TBTB 属于临床稳

定期,主要治疗原则为开放气道、改善肺功能。 对于

合并反复呼吸道严重感染者,可尝试支架置入治疗,

临床工作中应综合考虑置入支架的近、远期疗效及并

发症,权衡利弊,硅酮支架和金属覆膜支架可作为选

择。 支架合适的置入时间、并发症的防治仍是临床研

究的热点和难点。
四、TBTB 治疗的新技术

1. 光动力疗法:光动力疗法( photodynamic thera-
py,PDT) 通过使用特定波段的光激发光敏剂产生活

性氧,从而选择性地损伤靶细胞,在实体瘤的治疗中

应用广泛,具有特异选择性高、不良反应少、微创及可

重复治疗等优点。 近年来有研究者探索 PDT 在结核

病中的应用,Sivokozov 等 [22] 尝试了使用 PDT 治疗支

气管和喉部结核。 卟啉 - 肽共轭物是针对微生物的

光敏剂,可能对结核有效。 纳米材料可以在体内特异

性靶向并成像结核肉芽肿病变,可以引导 PDT 治疗。
随着新材料、新技术的发 展, 安 全 微 创 的 PDT 在

TBTB 的治疗中有很好的应用前景。
2. 碱性成纤维细胞因子:镜下注射碱性成纤维细

胞因子(basic fibroblast growth factor,b - FGF)对于Ⅴ
型 TBTB 可能成为新的突破,有动物实验显示气管镜

下注射 b - FGF,可促进兔气管软骨的生长,4 周、12
周后气管平均管腔面积持续增加,近、远期疗效明

显 [23] 。
五、展 　 　 望

TBTB 的治疗以全身抗结核化学治疗为基础,支
气管镜介入治疗成为了一种有效的辅助治疗手段。
临床上根据分型选择不同的治疗方式,对于多种病变

类型合并的患者,综合评估、权衡利弊后常选择联合

治疗。 同时应该注意的是气道介入治疗同时也可导

致气道损伤,是容易被忽视的医源性损伤,临床处理

时要遵循治疗时损伤尽可能小的原则。 目前,TBTB
的支气管镜下精准介入治疗策略仍然在探索中,介入

治疗的时机、治疗方法的选择、疗程的长短、并发症的

防治等仍然是有待解决的问题。 由于 TBTB 患者存

活期长,对生存质量期望值高,对近、远期并发症难以

接受,临床中需要制定一种经济、近远期疗效好、重复

性高的治疗策略。
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