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摘要：目的　探讨阜阳地区肺结核患者耐多药状况。方法　选取２０１２年１月至２０１４年７月在阜阳市第二人民医院接受治疗
的３４５例痰结核分枝杆菌培养阳性的肺结核患者，其结核分枝杆菌进行二线药物的耐药性检测，对耐多药进行统计学分析。
结果　３４５例肺结核患者中，耐多药４８例，耐多药率为１３．９％。初治患者耐多药率５．２％，复治患者耐多药率２１．１％，差异有
统计学意义（χ２＝１７．９９８，Ｐ＜０．００１）。男性患者耐多药率为１４．０％，女性患者耐多药率为１３．３％，差异无统计学意义（χ２＝
０．０２０，Ｐ＝０．８８６）。青年组、中年组初治患者耐多药率分别为１７．６％、１８．２％，差异无统计学意义（Ｆｉｓｈｅｒ确切检验值为１）。
青年组、中年组复治患者耐多药率分别为９．８％，２１．１％，中年组高于青年组，差异有统计学意义（χ２＝４．４６７，Ｐ＝０．０２９）。４８
例耐多药结核患者转归达到治愈标准仅８例，治疗成功率为１６．７％。结论　阜阳地区耐多药结核形式严峻，应该提高初治病
人的治愈率，复治是耐药的危险因素，需要重视中年组耐多药问题，加强耐多药患者的管理，规范治疗，加强对病人实行全程

督导短程化疗，以避免或降低耐药率。
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　　结核病作为临床常见的慢性传染病，是由结核
分枝杆菌引起，并可侵及全身诸多脏器，其中以肺

结核最为常见［１］。近年来，尽管结核病患病率有所

下降，但在世界范围内，随着肺结核耐药性不断增

加，耐多药结核的迅速传播对结核的全球控制造成

严重影响，成为结核病控制工作的三大挑战之

一［２３］。由于医疗费用高、药物疗效差、药物副作用

大、治愈难度高以及死亡率高等多方面原因，耐多

药结核的发病率逐年上升，大大增加了发展中国家

的社会经济负担。笔者选取３４５例痰结核分枝杆菌
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培养阳性的肺结核患者，其结核分枝杆菌进行二线

药物的耐药性检测，并对耐多药状况进行统计学分

析。现报告如下。

１　资料与方法
１．１　一般资料　经阜阳市第二人民医院医学伦理
委员会批准后，收集２０１２年１月至２０１４年７月在
阜阳市第二人民医院接受治疗的３４５例痰结核分
枝杆菌培养阳性的肺结核患者的临床资料，其中耐

多药肺结核患者４８例。４８例患者中，其中女８例，
男４０例，病程为２～４０年，平均病程９．８０年，年龄
范围在１９～７６岁，平均年龄４６．１９岁。分为青年组
（１８～４０岁）、中年组（＞４０～６０岁）和老年组（＞６０
岁）。对所有患者均说明研究内容，并取得患者知

情同意。

１．２　检测方法　按照《结核病诊断细菌学检验规
程》［４］规定，对标本进行收集、处理、分离培养以及

分枝杆菌菌种鉴定，检测出同时对异烟肼和利福平

耐药的４８例耐多药结核分枝杆菌，应用绝对浓度
法对其进行二线药物的耐药性检测。药物浓度（ｍｇ
·Ｌ－１）为：丁胺卡那（１０／１００）（上海新亚药业高邮
有限公司生产，生产批号１４０６１０１１）、对氨基水杨酸
（１／１０）（哈药集团制药总厂生产，生产批号
Ｂ１４０９００１２）、卷曲霉素（１０／１００）（浙江海正药业股
份有限公司生产，生产批号５１７０３０３）、丙硫异烟胺
（２５／１００）（沈阳红旗制药有限公司，生产批号
０９１００２１）和左氧氟沙星（５／５０）（河南双鹤华利药业
有限公司生产，生产批号１４０９０５０３Ｂ）。
１．３　有关定义　初治：从未接受过抗结核药物治
疗或治疗疗程未超过１个月者。复治：指初治失败
或治疗后再次复发，或曾接受过抗结核治疗疗程超

过１个月者。耐多药结核病（ｍｕｌｔｉｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔｔｕ
ｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ，ＭＤＲＴＢ）：结核病患者感染的结核分枝
杆菌经体外药敏检测技术（ｄｒｕｇｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｔｅｓｔ，ＤＳＴ
）证实至少同时对异烟肼和利福平耐药。广泛耐药

结核病（ｅｘｔｅｎｓｉｖｅｌｙｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ，ＸＤＲ
ＴＢ）：结核病患者感染的结核分枝杆菌经体外 ＤＳＴ
证实在耐多药的基础上至少同时对一种氟喹诺酮

类和一种二线注射类抗结核药物耐药［５］。

１．４　转归评价标准　根据２０１１年《耐多药肺结核
防治管理工作方案》［６］，以实验室痰涂片和结核分

枝杆菌培养检查作为耐多药肺结核患者治疗转归

判定的主要手段。转归主要有：治愈；完成治疗；死

亡；失败；丢失；不能评价。其中治愈标准为：患者

完成规定疗程，疗程结束时连续２次痰涂片或培养
阴性，每次间隔至少３０ｄ，第２次阴性结果在疗程最

后１个月末。
１．５　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２２．０软件对数据进
行分析。观测资料均为计数资料，以例数和构成比

（％）表示。组间比较采用 χ２检验，Ｐ＜０．０５为差
异有统计学意义。

２　结果
２．１　初治与复治耐多药率比较　３４５例肺结核患
者中，耐多药４８例，耐多药率为１３．９％。初治患者
耐多药率５．２％，复治患者耐多药率２１．１％，两者比
较，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表１。

表１　初治与复治耐多药率比较／例（％）

组别 例数 敏感 耐多药

初治 １９０ １４７（９４．８） ８（５．２）

复治 １５５ １５０（７８．９） ４０（２１．１）ａ

　　注：两组比较，ａχ２＝１７．９９８，Ｐ＜０．０１

２．２　不同性别耐多药率比较　男性患者耐多药率
为１４．０％，女性患者耐多药率为１３．３％，差异无统
计学意义（Ｐ＞０．０５），见表２。

表２　不同性别耐多药率比较／例（％）

性别 例数 敏感 耐多药

男 ２８５ ２４５（８６．０） ４０（１４．０）

女 ６０ ５２（８６．７） ８（１３．３）ａ

　　注：男女比较，ａχ２＝０．０２０，Ｐ＝０．８８６

２．３　不同年龄组耐多药率比较　青年组、中年组
初治患者耐多药率分别为 １７．６％（６／３４），１８．２％
（２／１１），差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表３。

青年组、中年组复治患者耐多药率分别为

９．８％（１０／１０２），２１．１％（１９／９０），中年组高于青年
组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表４。

表３　不同年龄组初治耐多药率比较／例（％）

组别 例数 敏感 耐多药率

青年组 ３４ ２８（８２．４） ６（１７．６）

中年组 １１ ９（８１．８） ２（１８．２）

　　注：两组比较，Ｆｉｓｈｅｒ确切检验值＝１．００，Ｐ＞０．０５

表４　不同年龄组复治耐多药率比较／例（％）

组别 例数 敏感 耐多药率

青年组 １０２ ９２（９０．２） １０（９．８）

中年组 ９０ ７１（７８．９） １９（２１．１）ａ

　　注：两组比较，ａχ２＝４．７６７，Ｐ＝０．０２９

２．４　耐多药患者治疗转归情况　４８例耐多药结核
患者抗耐多药治疗总疗程约为２４个月，根据《耐多
药肺结核防治管理工作方案》标准，转归达到治愈
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标准仅８例，治疗成功率为１６．６７％。
３　讨论

结核病是由结核分支杆菌引起的慢性传染性

疾病，目前已成为危害全球的重大公共卫生问题。

我国是结核病高负担国之一，患者总数居全世界第

二位［７］。随着耐药问题的日益突出，结核病的防控

形势日益严峻。由于结核病医疗费用高、治愈难度

高及死亡率高等多方面原因，耐药结核病的治疗难

度加大，是普通结核病的一百倍以上［８］，给社会和

家庭带来了沉重的经济负担，也使患者生活质量明

显降低。

本研究结果显示耐多药率为１３．９％，略高于全
国耐多药率，分析其可能与以下三方面有关：（１）阜
阳人口基数大，外出务工人员多，服药依从性差，不

利于对肺结核患者进行全程督导化学治疗；（２）阜
阳地区经济相对落后，医疗技术条件有限，多数患

者无法得到及时有效的治疗；（３）结核药物不良反
应较多，因药物过敏反应，肝功能异常等被迫停药。

初治患者耐多药率 ５．２％，复治患者耐多药率
２１．１％，复治患者耐多药率显著高于初治患者耐多
药率。国内外研究显示，结核分枝杆菌耐药多数是

由于药物作用的靶位突变导致，故耐药的产生多半

是获得性的［９］。复治患者耐多药率高可能与以下

因素有关：（１）患者未到正规医院接受合理规范的
治疗，从而在一定程度上延误了病情。Ｕｃｈｉｍｕｒａ
等［１０］指出：肺结核耐多药的主要影响因素之一是抗

结核治疗期间的不规范用药。（２）患者对自身疾病
的认识不够，治疗依从性差，未完成抗结核疗程往

往引起结核病迁延不愈，银丽娟［１１］的研究表明未严

格按医嘱服药的情况普遍存在于复治的肺结核患

者中。（３）多数耐多药结核患者自身免疫力差。
（４）抗结核药物质量或供应缺陷，如药物本身治疗
效果较差或药物贮存环境及条件较差导致药效下

降。（５）抗结核治疗过程中，不良反应较重，从而放
弃治疗。（６）医务人员对肺结核患者宣传教育不
足，患者对此病的了解过少，对结核病的防范意识

薄弱等。（７）部分低收入肺结核患者无法承担治疗
费用。总之，复治耐多药肺结核的发病与多种因素

紧密相关。对于肺结核患者来说，规律有效的化学

治疗可以防止继发耐药的产生，此外，从流行病学

角度而言，每一个肺结核患者的有效治疗可从长远

的角度降低原始耐药率。

本研究显示男性患者耐多药率同女性患者耐

多药率之间比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。不
同年龄组耐多药肺结核患者中，中年组复治患者的

耐多药率高于青年组，考虑与本地区的经济水平有

关，中年患者常为家庭主要劳动力，流动性大，对肺

结核疾病的认识不足，机体耐受性强，治疗依从性

差。同时作为家庭乃至社会的主要劳动力，中年组

面临的工作及生活压力更大。此外中年逐步向老

年期过渡，且其中包括更年期，一旦发病对身体及

家庭影响更为明显，故需要对中年组耐多药问题加

以重视。

本研究中，４８例耐多药结核患者治愈仅８例，
治愈率为１６．７％。根据世界卫生组织报道，中国是
全世界２７个耐多药结核高负担国家之一，患者的
绝对数量位居全球第二位［１２］。耐多药结核的防控

工作依然任重而道远，应严格执行全程督导化疗策

略，有效的进行结核耐药检测，减少盲目用药，突出

对患者的合理治疗及督导，防止耐药结核患者及耐

药菌株的产生，提高耐多药结核的治疗成功率。
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