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非结核分枝杆菌#
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$常存在于自然环境中%可引起人类的慢性疾

病'其感染发病率逐年上升%临床诊断和治疗较困

难%且存在争议%需要长期而难以耐受的治疗过程%

不易根治'美国胸科协会于
!""*

年第
&

次发布了

关于非结核分枝杆菌疾病的诊疗指南%阐明其感染

的流行病学&诊断&治疗和预后'
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流行病学

全球均有非结核分枝杆菌疾病发生%大多数

经济发达国家报道其发生率为
%

-

%"""""

#

!

-

%"""""

+由于监测资料不完善和感染以散发性居

多%有些尚未报道'尽管如此%其感染仍每年增长
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#
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'
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年%美国非结核分枝杆菌疾病的发

生率为
%)-%

-

%"""""

%临床性疾病在白人和免疫力

低下的人群中更常见'

已知引起人类疾病的非结核分枝杆菌有
%!"

种%鸟肿分枝杆菌复合体#
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$和堪萨斯分枝杆菌#
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$最常见'鸟肿分枝杆菌复合体包括
!

种菌%即

鸟肿分枝杆菌#
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$和胞内分枝

杆菌#
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$%几乎占非结

核分枝杆菌感染的
%

-
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'鸟肿分枝杆菌主要引起播

散性疾病%而胞内分枝杆菌更常见于呼吸道感染'其

他引起感染的非结核分枝杆菌为戈登分枝杆菌#
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$&龟分枝杆菌#
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$&偶发分枝杆菌#
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和脓肿分枝杆菌#
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非结核分枝杆菌常常可以从自然环境和室内用

水中分离出来%是人类大多数感染的主要来源'许

多非结核分枝杆菌%尤其是蟾分枝杆菌#
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$&堪萨斯分枝杆菌和猿分枝杆菌#
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$常可以从城市水源中分离到'

因此%并非所有的非结核分枝杆菌的分离都代表有

真正的感染%也可能为定植或污染'

B
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人类非结核分枝杆菌疾病

')G

的非结核分枝杆菌感染有肺部临床表现%

也可涉及皮肤&骨骼和淋巴结'感染有时呈播散性%

如不及时治疗%可以致命'

慢性肺部疾病是非结核分枝杆菌感染最常见的

临床类型%多数由鸟肿分枝杆菌复合体引起%其次是

堪萨斯分枝杆菌'免疫抑制的患者及肺部有器质性

疾病的患者为高发人群%尤其是慢性阻塞性肺部疾病

和支气管扩张患者'因此%非结核分枝杆菌感染在下

列人群中显著增多*肺泡蛋白沉积&尘肺&肺囊性纤维

化及食管动力失调等患者%肺结核引起的实质性瘢痕

和纤维化也可增加非结核分枝杆菌感染的危险性'

非结核分枝杆菌肺病常伴随某些症状%如慢性

或复发性咳嗽&咳痰&呼吸困难%也可发生全身症状%

如发热&乏力&不适&盗汗&消瘦等%偶有咯血'非结

核分枝杆菌肺病有时与活动性肺结核相似%尤其是

堪萨斯分枝杆菌引起的感染'

非结核分枝杆菌肺病主要有
!

种肺部表现*纤维

结节性疾病和结节性支气管扩张性肺病%每种表现均

有各自的流行病学特征及临床过程'一般认为空洞-

纤维结节性疾病是非结核分枝杆菌肺病的主要表现%

多发生于
)"

#
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岁的男性%常见于吸烟者&慢性阻塞

性肺部疾病患者和酗酒者'肺尖纤维空洞性改变为

典型特点'患者常发生咳嗽&咯血及全身症状%可通
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过胸片及临床表现与结核病相区别'此外%抗酸染色

为强阳性'非结核分枝杆菌疾病如不治疗%将迅速进

展%导致广泛的肺空洞&纤维化及呼吸衰竭'

结节性支气管扩张性疾病主要见于既往无肺病

史的老年妇女#

#"G

$%多数患者为白种人#

'+G

$%平

均发病年龄
*"

岁'患者很少有吸烟及酗酒史%常有

相同的体型*偏瘦&漏斗胸&脊柱后侧凸&脊柱侧凸及

三尖瓣脱垂%这些体型在临床上称为 0

K%),.=#.=.

女

士综合征1'

X

线显示典型的外周支气管血管小结节

呈树芽状密度分布%局灶性圆柱状支气管扩张%最常累

及右上叶和舌叶'结节性支气管扩张性疾病通常较轻

微%病程进展缓慢%但可以造成严重的疾患或死亡'

!-%

!

过敏性肺炎
!

非结核分枝杆菌感染可表现为

过敏性肺部综合征%即通常所称的0热浴肺病1%表现

为实质性肺炎和活动性感染'临床表现常为亚急

性%主要症状为咳嗽&气促及发热%肺结节性炎症常

见%可以进展为低氧血症呼吸衰竭%与其他过敏性肺

炎相似'患者常为年轻人和非吸烟者'胸部
X

线

检查显示弥漫性结节性浸润及毛玻璃样改变%病变

常分布在肺中叶'根据此特点可与其他过敏性肺炎

及其他结节病相区别'组织病理学检查显示非坏死

性肉芽肿及机化性肺炎'过敏性肺炎的诊断需根据

非结核分枝杆菌的分离及相应的临床症状&

X

线检

查和病理学检查'

避免接触过敏原是阻止疾病发展的关键'皮质

类固醇可改善通气功能%抗菌药物治疗有助于康复'

为防止疾病的慢性进展%与其他非结核杆菌疾病不

同%短疗程#

&

#

(

个月$的抗菌药物治疗有效%且预

后好%经治疗后症状可以迅速消失'
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播散性非结核分枝杆菌感染
!

播散性非结核

分枝杆菌感染具有致命性%几乎只发生于艾滋病患

者中'而在其他免疫抑制性疾病的患者中少见%已

有报道感染发生于心&肾移植与长期使用皮质类固

醇及白血病患者中%大多数感染是由鸟肿分枝杆菌

及堪萨斯分枝杆菌引起'播散性非结核分枝杆菌感

染在进展期艾滋病患者中不鲜见%感染危险性随

@E)

计数的逐渐减少而增高'其常发生于
@E)

计

数低于
!+

的患者%而
@E)

计数低于
+"

的患者%已

具有危险性'其临床表现及体征包括*贫血&发热&

盗汗&消瘦&肝脾大'对于最初接受抗逆转录病毒治

疗的患者%播散性非结核分枝杆菌感染可能会与免

疫重建综合征相混淆'免疫重建综合征是接受高效

抗艾滋病病毒感染治疗患者产生的对无痛性非结核

分枝杆菌感染的强烈局部炎症反应%表现为疼痛性

化脓性淋巴结病&肺部浸润及皮肤脓肿'

艾滋病和非结核分枝杆菌感染应同时治疗%大

环内酯类药物是播散性非结核分枝杆菌感染的基本

治疗药物%但在仅接受此类药物治疗的患者中%

+"G

仍会产生耐药性而导致治疗失败%所以治疗方案应

包含乙胺丁醇和利福平'

!-&
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分枝杆菌淋巴结炎
!

虽然由分枝杆菌感染而

导致的淋巴结炎发生率不高%但美国每年仍有约

&""

例感染发生'由于诊断时未考虑此感染以及未

分离出非结核分枝杆菌%真正的非结核分枝杆菌淋

巴结炎病例数高于此数字'成年人如果无艾滋病病

毒感染%很少发生此感染'所以%非结核分枝杆菌淋

巴结炎主要发生在儿童'颈淋巴结炎是最常见的类

型%

#"G

由鸟肿分枝杆菌复合体引起%其次为瘰疬分

枝杆菌#

R
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B+O#B"!?*:3<B?+

E

:$#B!:3

$&麻尔摩尔

分枝杆菌#

R
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B+O#B"!?*:33#$3+!,<!

$及嗜血分枝

杆菌#
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$'临床表现常

在不知不觉间加剧%全身性症状少见%最常见的症状

为无触痛性&单侧#

'+G

$腺病%常累及颌下&颏下&颈

部或耳前的淋巴结%受累的淋巴结可能会迅速肿大&

破溃形成引流性窦道'诊断应依据淋巴结是否分离

出非结核分枝杆菌'对于可疑的病例%由于用细针

抽吸或切开引流易形成瘘管%最好采用切除性活检'

治疗采取对累及的淋巴结进行外科手术切除%经切

除后%

'+G

的患者可治愈%如无其他部位感染%一般

不需进行内科治疗'

D

!

非结核分枝杆菌疾病的诊断

非结核分枝杆菌普遍存在于环境中%多数为污

染菌'此类菌也可定植于肺结构异常患者的呼吸

道'分离自呼吸道的非结核分枝杆菌并不代表有真

正的感染%诊断还必须有临床症状及
X

线检查的支

持'非结核分枝杆菌肺部感染#最常见的感染部位$

的诊断必须进行支气管物培养%且必须在不同的日

期进行
&

次痰培养%其中
!

次必须为阳性'如果痰

培养常为阴性者可进行支气管镜冲洗或支气管镜灌

洗培养%单次培养阳性可作为诊断依据'从活检标

本#经支气管肺部活检&外科手术肺部活检或感染组

织切除活检$分离出非结核分枝杆菌或病理检查显

示为肉芽肿性炎症也可以作为诊断依据'根据临床

及
X

线检查高度怀疑的患者%如果非结核分枝杆菌

培养为阴性%应重复进行培养'单次非结核分枝杆

菌培养阳性不能肯定为非结核分枝杆菌疾病'污染
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是常见的%尤其是痰标本'即使用自来水冲洗支气

管镜或培养皿也可以产生污染而导致假阳性'因

此%明确诊断必须根据高度怀疑的临床症状和可信

的微生物学检查%所有的阳性培养结果都应高度怀

疑%尤其是罕见的细菌及常构成污染的细菌%如戈登

分枝杆菌&产黏液分枝杆菌#

R

;

B+O#B"!?*:33:B+2

-
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$&土分枝杆菌#
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$&堪

萨斯分枝杆菌及脓肿分枝杆菌'

非结核分枝杆菌疾病的表现与活动性肺结核相

似%均能产生空洞性浸润&肺外疾病&肉芽肿&咯血及

全身症状'因此%所有被怀疑的非结核分枝杆菌疾

病必须排除结核病%尤其是抗酸染色阳性'其他的

肺部肉芽肿性疾病%如类肉瘤病及真菌感染也与非

结核分枝杆菌疾病相似%应加以鉴别'

F

!

非结核分枝杆菌疾病的治疗

非结核分枝杆菌疾病的治疗很少是及时的%因

为其诊断常常很难确定'有些患者仅有轻微的症状

及不明显的
X

线表现%治疗常被延误'根治也很困

难'另外%治疗费用昂贵%副作用多%患者常难以忍

受'所以%临床医生应根据疾病进展的危险性与高

额费用及药物的毒副作用等方面平衡考虑对患者的

治疗'并非所有的患者都必须将治愈作为最终的治

疗目标%对于有些患者%缓解症状及尽可能地减缓疾

病的进展也可以作为合理的目标'治愈常常很困

难%对于刚开始接受治疗的患者%应将临床症状&

X

线表现及微生物检查结果的改善作为合理的治疗目

标'非结核分枝杆菌疾病的治疗应包括多种药物%

尽可能地清除致病菌及减少其耐药性%基础药物包

括大环内酯类药物&乙胺丁醇及利福平%最好
&

种药

物同时用%以免产生耐药性'在大多数情况下%每日

均应进行治疗%但对于不能耐受及不需强化治疗的患

者应进行间歇性治疗#每周
&

次$'大环内酯类药物

是治疗非结核分枝杆菌疾病最有效的药物%因此%美

国胸科协会推荐所有的治疗非结核分枝杆菌感染的

方案均应包括大环内酯类药物'一般认为克拉霉素

效果较好%而患者则对阿奇霉素有较好的耐受性'

结节性支气管扩张性肺病&病情较轻及无痛性

感染的患者%可以采用每周
&

次的治疗方案%即*每

次克拉霉素
%"""#

'

或阿奇霉素
+""#

'

-

乙胺丁

醇
!+#

'

-

N

'

-

利福平
%"#

'

-

N

'

#最大剂量
(""#

'

-

次$'对于有空洞性疾病&以前有治疗史及病情一般

或严重的患者%不推荐间歇性药物治疗'如患者有

空洞-纤维结节性疾病或严重全身性感染%则须进行

更积极的#强化$治疗%推荐的治疗方案为三联用药%

可考虑*克拉霉素
%"""#

'

-

,

#或
+""#

'

-次%

!

次-

,

$或阿奇霉素
!+"#

'

-

,

+利福布汀
%+"

#

&""#

'

-

,

或利福平
%"#

'

-#

N

'

,

,

$#最大剂量
(""#

'

-

,

$+乙

胺丁醇
%+#

'

-#

N

'

,

,

$'对于严重或顽固性疾病的

患者%可考虑阿米卡星静脉给药或链霉素肌内注射
!

#

&

个月'治疗成功的标准要根据症状是否消除#或

控制$及痰培养是否转阴%治疗期间应每日进行痰培

养%以评估治疗效果及指导治疗的持续时间'临床症

状常在治疗
)

#

(

个月内缓解%患者在接受多药治疗

方案#包括大环内酯类药物$的
(

#

%!

个月内痰培养

转阴%痰培养转阴后%应持续治疗一年'因此%治疗持

续时间一般为
%#

#

!)

个月%对于有些患者%则可能需

要更长时间'

非结核分枝杆菌疾病的治疗失败并不鲜见%如

果患者在适当药物治疗后
(

个月内未见临床症状好

转或
%!

个月后痰培养未转阴%可认为治疗失败'治

疗失败与下列因素有关*患者对治疗的不顺应或不

耐受%有空洞或支气管扩张%对药物耐药#尤其是大

环内酯类药物$%复发和再感染也很常见%但可能与

对药物的敏感性无关'患者如果对大环内酯类药物

耐药%约
%

-

&

在
%

年内死亡%约
%

-

!

在
!

年内死亡'

对于产生耐药的患者%延长药物治疗过程%包括肠道

内给药及外科手术切除可得到一定的改善'治疗失

败的患者再次接受治疗后很难产生理想的效果%因

此%人们提倡初始治疗采用强化方案%但是%强化治

疗方案必须权衡治疗效果及药物毒副作用的利弊'

外科切除可作为非结核分枝杆菌感染的辅助疗

法%适用于内科治疗无效或失败及复发性与顽固性

咯血的患者'对大环内酯类药物耐药的患者%外科

手术联合多药治疗方案明显优于单纯的内科药物治

疗'外科切除对于局灶性疾病效果最明显%对于非

结核分枝杆菌感染引起的孤立性肺结节也有疗效'

由于非结核分枝杆菌感染治疗的长期性&难以

耐受性和常见的无效性%尤其是日益增多的非结核

分枝杆菌感染%临床医生应充分熟知和重视非结核

分枝杆菌引起的疾病%尽早诊断与治疗'
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