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摘要：目的　对初次复治肺结核患者的复发与治疗资料进行整理，分析初次复治肺结核出现肺结核的原因，并对患者产生原
发性耐药、获得性耐药的发生原因、临床处置以及治疗对策。方法　选取２４２例复治肺结核患者，对所选患者进行肺结核复治
的原因分析，并对患者出现的耐药类型，耐药情况进行分析，总结患者出现原发性耐药或获得性耐药的原因以及对策，并对患

者的治疗进行分析，总结经验。结果　不同年龄段不同耐药性患者的单耐药率、多耐药率、耐多药率、广泛耐药率、利福平耐
药率差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），青年组患者的获得性耐药发生率高于中年组和老年组患者，可见不同年龄段肺结核患者
的耐药率相似但差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），治疗不良反应发生率６．７４％，患者用药时间０～４个月时的耐药性值明显低于
用药５～８个月的患者以及用药９～１２个月的患者，患者中出现并发症患者的任一药物耐药率为４０．１４％，未出现并发症的患
者任一药物耐药率为４３．００％。结论　继发性耐药是我国初次复治肺结核患者耐药的主要类型，用药时间越长，耐药率越高，
在临床治疗过程中，应提高治疗效果，减少耐药的发生，同时对结核病的传染源进行有效控制，减少原发耐药的发生。
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　　我国属于结核病第二大高负担国家，有些患者
在接受过规律抗结核治疗并且痊愈后出现复发症

状，有些患者甚至未出现发热、咳嗽等症状，但已经

出现了复治肺结核，有些患者经规律抗结核治疗痰

菌阳性，在临床中这些患者均为复治患者，研究表

明［１］复治肺结核患者临床上症状较为严重，且患者

的耐药性会明显提高，对患者的临床治疗产生较为
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严重的影响。目前临床上对于肺结核的治疗病程、

用药等方面的资料准确性较低，对于出现复治肺结

核的患者耐药性发生情况无法明确界定，因此临床

上将首次出现耐药反应的患者作为原发性耐药患

者，如患者具有既往病史和治疗史，且超过１个月，
患者出现耐药性后称为继发性耐药患者，耐药的产

生对于患者的治疗与预后均有巨大的影响，患者的

用药方式、治疗效果均会产生巨大的变化，作为复

治肺结核的临床治疗，首先要对患者的耐药情况进

行分析，针对患者的耐药情况选择适宜的治疗方

法，肺结核耐药性在我国临床上对肺结核的控制和

影响十分巨大［２］。现对２４２例复治肺结核患者的
治疗资料与耐药性分析资料进行对比，总结不同耐

药性患者的耐药情况，对未来肺结核治疗带来依

据，现报道如下。

１　资料与方法
１．１　一般资料　选取２０１４年１月—２０１５年１２月
河北省胸科医院结核科收治的２４２例复治肺结核
患者，其中男性 １２５例，女性 １１７例，年龄 ２４～８９
岁，平均年龄（５８．４１±８．３４）岁，病程１～１５年，平
均病程（６．５６±５．３３）年。所有患者均已确诊为复
治肺结核，并且均为第一次复治患者，对患者的痰

液进行收集和分析后可知，患者均存在肺泡灌洗液

浓缩集菌抗酸染色体阳性，患者均为不合理、不规

律使用抗结核药物治疗患者，且治疗时间均保证１
个月以上，患者出现初治失败，或出现复发症状，患

者均排除具有其他器官、组织结核传染，并排除具

有其他重大器官衰竭，排除具有肿瘤疾病接受过化

疗治疗的患者。患者均在河北省胸科医院接受检

查和治疗，患者自愿参与本次研究并签署相关同意

书，本次研究符合相关医学伦理学规定。

１．２　方法
１．２．１　资料收集　患者入院后即对患者进行治疗
时间、病史等资料的收集，包括既往用药史、用药疗

程、治疗效果、停药原因、过敏史、合并症等指标。

分析患者的并发症情况。

１．２．２　分组方法和研究方法　将患者按照年龄分
为青年组７６例（２４～＜４５）岁、中年组８５例（４５～
＜６０）岁以及老年组８１例（６０～＜８９）岁，依据用药
时间分为０～４个月，５～８个月，９～１２个月，比较不
同年龄、不同用药时间的耐药率的差异。

１．２．３　检验与培养　对患者所选痰液和支气管肺
泡灌洗液进行细菌培养，细菌收集、处理和培养方

法均严格按照《结核病诊断实验室检验规程》［３］的

要求进行，首先对患者进行晨痰的收集，或在相同

时间内对患者的支气管肺泡进行灌洗，利用消化、

去污染处理等方法对患者的晨痰或灌洗液进行处

理，处理后将标本放置在ＢＡＣＴＥＣＭＧＩＴ９６０快速培
养基中进行培养，并采用相同厂家的试剂进行

检验。

１．２．４　检验方法　首先利用快速培养基对报阳者
经涂片进行确认，并将药敏进行培养，利用抗结核

药物进行敏感试验，试验药物分为低浓度和高浓

度，分别为：链霉素（ＳＭ）１０、１００ｍｇ·Ｌ－１；异烟肼
（ＩＮＨ）、１０ｍｇ·Ｌ－１；利福平（ＲＦＰ）５０、２５０ｍｇ·
Ｌ－１；乙胺丁醇（ＥＭＢ）５、５０ｍｇ·Ｌ－１；吡嗪酰胺
（ＰＺＡ）１、１０ｍｇ·Ｌ－１；左氧氟沙星（ＬＦＸ）２、２０
ｍｇ·Ｌ－１；利福布丁（ＲＦＢ）５、２５ｍｇ·Ｌ－１；阿米卡星
（ＡＭ）１０、１００ｍｇ·Ｌ－１。分析患者的耐药率，耐药
结果判读：以每一种药物的低、高浓度耐药１＋为耐
药。耐药率＝耐药数／总数×１００％。
１．３　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１９．０的统计学软件
对数据进行分析处理。计量资料以ｘ±ｓ表示，采用
ｔ检验；计数资料以率（％）表示，采用 χ２检验；Ｐ＜
０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　不同年龄组的患者耐药情况　不同年龄段不
同耐药性患者的单耐药率、多耐药率、耐多药率、广

泛耐药率、利福平耐药率比较差异无统计学意义，

青年组患者的获得性耐药发生率高于中年组和老

年组患者，可见不同年龄段肺结核患者的耐药率相

似但差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具体数据见
表１。
２４２例患者中耐药患者为 １００例，耐药率为

４１３２％，在耐药人群中青年人数为３５例，中年人数
为３３例，老年人数为３２例，原发耐药比例各组均控
制在个位数，年龄对耐药率无意义，但是获得性耐

药在青年组中较中、老年组多。

表１　不同年龄组的患者耐药情况比较分析／例

组别 例数
耐药情况

单耐药 多耐药 耐多药 广泛耐药
利福平耐药

青年组 ７６ １２ ３ １９ １ ２５

中年组 ８５ １０ ４ １８ １ ２４

老年组 ８１ １０ ５ １６ １ ２５

合计 ３２ １２ ５３ ３ ７４

χ２值 ０．６１５ ０．４５８ ０．６０４ ０．００６ ０．４０７

Ｐ值 ０．７３５ ０．７９５ ０．７３９ ０．９９７ ０．８１６

２．２　不同用药时间对耐药的影响　患者初次治疗
用药时间０～４个月时的耐药率明显低于初次治疗
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用药时间为５～８个月者和用药时间９～１２个月者，
三组之间整体比较，差异有统计学意义（χ２ ＝
９．１４３，Ｐ＝０．０１），具体数据见表２。

表２　用药时间对耐药的影响／例

用药时间／月 非耐药数 耐药数 耐药率／％

０～４ ５０ ２０ ２８．５７

５～８ ４９ ３３ ４０．２４

９～１２ ４３ ４７ ５２．２２

２．３　合并症存在的情况　２４２例患者中有１４２例
合并其他疾病，合并症发生率是５８．６８％，其中以糖
尿病、慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）两种疾病的发病
率最高，分别占 １９．４２％和 １０．３３％，具体数据见
表３。

表３　合并症存在的情况（ｎ＝２４２）

合并症 例数 发病率／％

ＣＯＰＤ ２５ １０．３３

哮喘 １ ０．４１

支扩 ３ １．２４

肺部感染 ５ ２．０７

糖尿病 ４７ １９．４２

白细胞减少症 １ ０．４１

血小板减少症 ２ ０．８３

恶性肿瘤 ９ ３．７２

乙肝 １０ ４．１３

丙肝 １ ０．４１

尘肺 ５ ２．０７

精神疾病 ３ １．２４

高血压、冠心病 １９ ７．８５

妊娠 ２ ０．８３

甲亢 １ ０．４１

胃炎、胃大部切除术后 ４ １．６５

免疫系统疾病 ３ １．２４

肾病 １ ０．４１

合计 １４２ ５８．６８

２．４　有无并发症对患者耐药性的影响　并发症与
无并发症的非耐药分别为８５例和５７例，耐药数发
生并发症及无发病症例数为５７例和４３例，差异无
统计学意义（χ２＝０．１９８，Ｐ＝０．６５６），结果表明患者
是否出现并发症，对于患者的耐药性并未造成

影响。

３　讨论
我国临床上以获得性耐药的发病人数较多，大

部分患者在初次患有肺结核后，即到附近的防疫站

进行治疗，虽然能够从一定程度上控制患者的病

情，但无法做到对患者进行药敏分析，因此患者在

治疗时的耐药性无法得到控制，一些患者甚至在复

治肺结核时才有耐药的概念，并接受耐药检查，尽

管原发性耐药患者中有一部分患者属于获得性耐

药患者，但患者的临床治疗依旧处于较为严峻的阶

段。因此对患者的耐药性进行研究，依旧是我国结

核病治疗的关键［３４］。结核病是我国临床高发病，

且我国属于全球肺结核发病率较高的国家，我国人

民受到肺部结核的影响较大，患者发生肺部结核

后，可选择临床抗结核药物进行治疗，效果显著，但

部分患者会出现过敏等并发症，严重影响了治疗进

展。许多患者因此出现复治肺结核，复治肺结核能

够反复发作，对患者的生命与健康带来巨大的影

响［５６］。患者通过药物治疗后容易出现耐药性，导

致复治肺结核的耐药性增强，无法保证后续的治疗

效果，临床上普遍认为患者出现耐药性肺结核的主

要原因是，在患者初次治疗肺结核时采用的治疗方

案不够合理，或患者在治疗过程中并未按照治疗方

案科学服药导致，但该情况多适用于获得性耐药患

者，是获得性耐药患者出现耐药性的主要原因，但

原发性耐药患者的发病原因与此不同，我国获得性

耐药的患者人数不断增加，患者的治疗形势逐步产

生更加严峻的表现［７８］，可见肺结核患者的临床治

疗效果会随着患者用药情况、耐药发生率出现变

化，结核病患者出现耐药是导致临床上结核病治疗

困难的主要原因之一，原发性耐药的发病原因，与

患者在患病后出现耐药结核分支杆菌传播有关，患

者由于与具有获得性耐药的复治肺结核患者接触

并传染，并最终患有原发性耐药复治肺结核［９１０］。

原发性耐药患者的治疗较获得性耐药患者的治疗

难度更高，患者的预后难度更大，可见在对肺结核

患者进行治疗时，不但要对患者的疾病进行治疗，

还要对患者的预后、复发进行干预和观察，避免患

者由于相互传染出现原发性耐药，降低患者的治疗

难度。不同年龄段不同耐药性患者的单耐药率、多

耐药率、耐多药率均有不同，不良反应发生率

６７４％，耐药率为４１．３２％，患者中１４２例患者合并
其他疾病，合并症发生率５８．６８％，其中以糖尿病、
ＣＯＰＤ两种疾病的发病率最高，分别占 １９．４２％和
１０．３３％，可见初次复治肺结核患者的治疗效果较
高，但患者当中原发性耐药的发病率较高，且患者

容易同时患有糖尿病或 ＣＯＰＤ，需在临床治疗当中
进行注意［１１１２］。

综上所述，初次复治肺结核患者的原发性耐药

发病率更高，值得临床关注。
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