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【摘要】目的 探讨高渗葡萄糖联合榄香烯乳液胸腔注射治疗难治性自发性气胸的临床疗效及安全性。方法随机将70例难治性自发性气胸患者分为治疗组30例（使用50％葡萄糖20 ml联合榄香烯乳液40～60 ml胸腔内注射），和对照组（50％葡萄糖20 ml胸腔内注射）。两组患者均行胸腔闭式引流。结果 治疗组治疗总有效率为93.3%（28/30），一次注药有效率66.7%（20/30）；对照组治疗总有效率为57.5%（23/40），一次注药有效率32.5%（13/40），两组比较差异均有统计学意义(P<0.05)；治疗组发热率为70.0%（21/30）明显高于对照组47.5%（19/40）差异有统计学意义(P<0.05)，两组患者胸痛发生率情况比较，差异无统计学意义(P>0.05)。结论 高渗葡萄糖联合榄香烯乳液胸腔注射可有效的治疗难治性自发性气胸。
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Clinical research of hypertonic glucose combined with elemene injection thoracic injection for the treatment of refractory spontaneous pneumothorax
REN Xianjie
Department of Respiratory Medicine, the people's Hospital of Gongan County , Jingzhou 434300, China
[ABSTRACT] Objective: To investigate the clinical efficacy and side effect of hypertonic glucose combined with elemene injection for the treatment of refractory spontaneous pneumothorax. Methods: 70 cases of refractory spontaneous pneumothorax were selected and randomly divided into the treatment group (30 cases) and the control group (40 cases)．In addition to thoracic closed drainage, the two groups were given elemene injection combined with hypertonic glucose or hypertonic glucose only thoracic injection, respectively. Results: Total effective rate (93.3%) and the first effective rate (66.7%) in the treatment group were significant higher than in the control group (57.5% and 32.5%, respectively) (P<0.05). The rate of fever in the treatment and control group was 70.0% and 47.5%, respectively (P<0.05). The rate of chest pain in the two groups was not significant (P>0.05). Conclusion: hypertonic glucose combined with elemene injection thoracic injection can be a effective method for the treatment of refractory spontaneous pneumothorax.
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自发性气胸是无外伤或人为因素情况下，肺和脏层胸膜破裂，导致胸腔积气而引起的一种病理生理状态，是临床常见的疾病[1]。当患者存在肺部基础疾病时，如支气管炎 、慢阻肺、肺结核等，单纯的胸腔闭式引流往往得不到理想的治疗自发性气胸的效果，进而转变为难治性气胸[2-5]。难治性自发性气胸病情重、易复发、临床处理困难，并能增加气胸相关性死亡风险，临床上常采用外科手术或者胸腔注射药物促进胸膜粘连等治疗，但效果不一[6]。本研究旨在探索榄香烯乳液联合高渗葡萄糖胸腔注射治疗难治性自发性气胸的临床疗效及不良反应，现报道如下。
1、资料与方法
1.1 研究对象 
选择公安县三家医院（公安县人民医院，公安县第二人民医院，公安县妇幼保健院）2011年1月至2014年12月收治的70例合并肺部其它基础疾病的难治性自发性气胸患者作为研究对象，该研究遵循的程序均符合我院伦理委员会所制定的伦理学标准并得到委员会的批准，并取得受试对象的知情同意。所有患者均采用中心静脉导管行闭式胸腔引流术，并持续负压吸引14天以上仍有漏气现象。两组患者的临床资料，包括年龄、性别等一般资料情况见表1，两者之间比较差异无统计学意义(P>0.05)。
表1 两者患者一般情况的比较
	患者特征
	对照组
	治疗组
	P值

	患者例数（例）
	40
	30
	

	年龄（岁）
	63.4±9.2
	64.2±8.4
	>0.05

	     男性
	28（70.0%）
	20（66.7%）
	>0.05

	     女性
	12（30.0%）
	10（33.3%）
	>0.05

	初发气胸（例）
	29（72.5%）
	23（76.7%）
	>0.05

	再发气胸（例）
	11（27.5%）
	7（23.3%）
	>0.05

	基础疾病
	
	
	

	慢性阻塞性肺疾病
	28（70.0%）
	22（73.3%）
	>0.05

	支气管哮喘
	12（30.0%）
	8（26.7%）
	>0.05

	陈旧性肺结核
	8（20.0%）
	5（16.7%）
	>0.05


1.2 治疗方法 
所有患者均采用中心静脉导管行闭式胸腔引流术，两组患者在负压吸引的同时，局部麻醉30 min，治疗组通过硅胶管注入40～60 ml榄香烯乳液（大连华立金港药业有限公司， 批号：H10960114）和20 ml 50％葡萄糖20 ml，对照组仅胸腔内注射20 ml 50%葡萄糖注射液20 ml。药物注射后均夹闭导管，嘱患者保持头低臀高位、半卧位等姿势，每个姿势5~10 min变换一次，2 h后开发开放导管继续引流。若患者3 d 后仍有较多气体漏出，可重复上述胸腔内注射给药，同时监测患者心率、血压等生命体征，针对不良反应采用对症处理，如患者不能耐受可考虑提前解除夹管。
1.3 观察指标
胸腔注射给药后密切观察患者的不良反应，于3 d、7 d、10 d复查胸片，评估肺复张情况，同时观察漏气现象。如胸腔注药后肺完全复张，无漏气现象，气胸消失视为治愈；若胸腔注药后患者咳嗽而引流瓶内无气泡溢出，且胸片提示肺未完全复张，肺体积压缩＜10%视为好转；胸腔注药后10 d或3次以上胸腔内注药，肺不能完全复张或仍有漏气现象视为无效。治愈及好转统称为有效。
1.4 统计学处理 

所有数据采用SPSS19.0软件完成数据统计分析。计量资料以±s表示，组间均数比较采用配对t检验，计数资料比较采用x2检验，P<0.05为差异有统计学意义。
2、结果
2.1 两组疗效及不良反应比较
两组患者在胸腔注射过程中均能耐受药物刺激，无术中提前解除夹管者。依据治疗后复查胸片或CT结果，结合胸腔闭式引流管的引流情况，治疗组治疗总有效率为93.3%（28/30），一次注药有效率66.7%（20/30），均显著高于对照组的治疗总有效率57.5%（23/40）和一次注药有效率32.5%（13/40），两组相比差异均有统计学意义(P<0.05)。治疗过程中主要的不良反应为发热和胸痛。对照组患者发热19例，发生率为47.5%，治疗组患者发热21例，发生率为70.0%，对照组发热发生率明显低于治疗组(P<0.05)，两组患者给予物理降温或1/2枚双氯芬酸钠塞肛后体温恢复正常，不影响治疗。对照组患者胸痛发生率为27.5%（11/40），与治疗组的胸痛发生率30.0%（9/30）比较，差异无统计学意义(P>0.05)，经镇痛处理后缓解，具体结果见表2。
表2 两组患者治疗效果及不良反应比较
	项目
	对照组(n=40)
	治疗组(n=30)
	P值

	有效率
	57.5%(23/40)
	93.3%(28/30)
	<0.05

	注射次数
1次
2次
3次
无效
	
32.5%(13/40)
7
3
	
66.7%（20/30）
6
2
	
<0.05




	并发症及不良反应
发热
胸痛
	
47.5%(19/40)
27.5%(11/40)
	
70.0%(21/30)
30.0%(9/30)
	
<0.05
>0.05


3、讨论
气胸是呼吸内科常见病之一，部分自发性气胸患者经过穿刺抽气、胸腔闭式引流术后可以治愈，但许多患者往往合并其它肺部基础疾病，易导致自发性气胸复发，患者迁延不愈，进而转变成难治性气胸，若不及时处理可严重影响生活质量，甚至威胁生命[7-8]。常规的胸腔闭式引流得不到很好的治疗效果，手术治疗，尤其是胸腔镜下微创手术，或是术后喷洒硬化剂是难治性气胸的首选治疗[9-107-8]。但部分难治性气胸患者因为某些客观原因，如患者伴有不同程度的慢阻肺、肺心病等基础疾病，心肺功能差不能耐受手术或是患者不想手术等原因，对于此类患者，经胸腔闭式引流的硅胶管注入药物进行胸膜粘连术，以促进壁、脏层胸膜粘连，是一种非常有效的治疗方式[119]。
目前临床常用的胸膜粘连剂可分为两类：理化刺激物和生物刺激剂。理化刺激物胸膜粘连剂主要包括抗生素、高渗葡萄糖、滑石粉等；生物刺激剂胸膜粘连剂主要包括卡介苗、支气管炎菌苗、免疫赋活剂OK432等。王新航等还报道[1210]，膨胀海绵联合自身全血及凝血酶治疗难治性气胸。胸膜粘连术治疗难治性气胸的作用机制均是是通过理化、生物刺激及免疫赋活作用引起胸膜非特异性炎症，促使胸膜粘连而阻止漏气。
郑春辉等报道[1311]，临床常用硬化剂高渗葡萄糖胸腔注入可以促进胸膜渗出，产生无菌性化学炎性反应，促使胸膜腔粘连，其治疗难治性气胸总有效率为69.4%，其中一次注药有效率为30.6%。本研究结果显示，高渗葡萄糖胸腔注入治疗难治性气胸总有效率和一次注药有效率分别为57.5%和32.5%，治疗有效率偏低可能与患者合并的基础疾病及疾病的严重程度有关，但一次注射有效率相当，提示单纯高渗葡萄糖胸腔注入可能需要反复胸腔内注射才能达到理想的治疗效果。
榄香烯乳注射液是从传统中草药姜科植物温郁金中提取获得的萜烯类化合物，其能有效地抑制肿瘤细胞生长，诱发肿瘤细胞凋亡，常用于治疗恶性肿瘤。罗泽如等报道[1412]，单纯榄香烯乳注射液胸腔注入即可引起胸膜无菌性非特异性炎症，其胸膜固定术的有效率可达77.8%。本研究通过榄香烯乳注射液联合高渗葡萄糖胸腔注射取得了更好的治疗效果，其治疗总有效率和一次注药有效率分别为93.3%（28/30）和66.7%（20/30），较单纯高渗葡萄糖组明显升高(P<0.05)。	Comment by MC SYSTEM: 榄香烯作为胸膜硬化剂，促进胸膜渗出，产生胸膜无菌性非特异性炎症（文献已报道过）
高渗葡萄糖注入胸膜腔后能够刺激胸膜产生无菌化学性炎症反应，进而促使脏层及壁层胸膜发生粘连，达到胸膜腔闭合的目的。榄香烯乳注射液亦是通过化学性刺激引起胸膜非特异性炎症，在炎症反应及炎症恢复过程中形成胸膜粘连达到胸膜腔闭合的目的。可能是因为两者联合用药导致了对胸膜更强的刺激，致使治疗组发热率明显高于对照组，但经对症处理后体温均恢复正常，不影响继续治疗，两组患者在胸痛及其它不良反应方面，其发生率相当，差异无统计学意义(P>0.05)，且经对症处理后缓解。	Comment by MC SYSTEM: 是药物使用后产生的炎症导致的发热，两药一起有药效相加的作用。尽管榄香烯乳注射液治疗各种肿瘤及恶性胸腔积液，但最近也有报道其可作为硬化剂治疗难治性气胸，见参考文献12等。
综上所述，通过引流管胸腔注射榄香烯乳注射液联合高渗葡萄糖胸腔注射治疗难治性自发性气胸取得了较好的疗效，可作为临床治疗难治性自发性气胸的一种安全有效的手段。
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