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上海市肺科医院首次复治肺结核临床调查分析

张忠顺　肖和平
(同济大学附属上海市肺科医院/上海市结核病[肺 ]重点实验室　上海　200433)

摘要 : 目的 了解住院的首次复治肺结核病人的基本情况 ,为制定规范合理的化疗方案 ,提高治

愈率和加强防治管理工作提供依据。方法 回顾性调查和分析 2003年 1 月—2005 年 12 月在上海

市肺科医院住院的肺结核病人中属于首次复治的病人的临床特点和导致复治的可能危险因素。结果

首次复治病人 498例 ,占同期所有住院肺结核病人的 1311 %。涂阳病人占 5218 %。S , H ,R , E耐药

率分别为 3418 % ,4618 % ,2814 %和 2418 %。同时耐异烟肼利福平者占 2612 %。5117 %有不同程度

的合并症 ,其中以合并糖尿病、肝脏基础疾病及低蛋白血症最为常见。有 81例次在本次住院前后发

生了药物不良反应。3511 %的患者有不规则治疗史 ,导致不规则治疗原因以药物不良反应为最多见。

本市初次复治病人以 45岁以上年龄组 (70 %)为多 ,特别是 60岁以上占 4317 %。非本市病人在小于

45岁年龄组占 60 %以上。结论 住院治疗的首次复治病人有其特殊性。耐药、基础情况差、合并症

多、合并有肺外结核、营养不良、药物不良反应多及不规则治疗可能是导致复治肺结核的危险因素。

关键词 :结核 ,肺/治疗 ;再治疗 ;上海市

通讯作者 :张忠顺 (bjzzs707 @126. com)

Clinical study on pulmonary tuberculosis with f irst retreatment in Shanghai Pulmonary Hospital

Zha ng Zhongshu n , Xiao Hepi ng

Sha nghai Pulmona ry Hospital af f iliated to Tongji U niversity/

Sha nghai Key L aboratory of Tuberculosis [ L u ng ] , Sha nghai 200433 , Chi na

Abstract : Objective To study the baseline data of inpatient s who received ret reat ment of anti2
t uberculosis as t he first time , so as to p rovide evidence for making standardized and reasonable

chemot herapy regimen , and to increase cure rate and st rengt hen management work of p revention

and t reat ment . Methods We investigated and analysed ret rospectively clinical characteristics and

risk factors of inpatient s wit h p ulmonary t uberculosis who received t he first ret reat ment in Shanghai

Pulmonary Hospital f rom J anuary 2003 to December 2005. Results Among t he inpatient s wit h

p ulmonary t uberculosis ,t here were 498 patient s who were ret reated as t he first time , accounting for

1311 % of all t he inpatient s wit h p ulmonary t uberculosis during t he same period. The rate of sp u2
t um smear positive was 5218 %. The drug resistant rates of st reptomycin , isoniazid , rifampicin and

ethambutol were 3418 % , 4618 % , 2814 % and 2418 % respectively. The drug resistant rate of isoni2
azid combinated wit h rifampicin was 2612 %. 5117 % of t he patient s had complications in various de2
grees and t he most common complications were diabetes , basic liver disease and hypoproteinemia.

Drug2reltated adverse effect s before or after t his hospitalization was 81 case2times. 3511 % of the

patient s had irregular antit uberculosis t reat ment history caused of ten by drug2related adverse

effect s. The patient s greater t han 452year old wit h first ret reat ment f rom Shanghai acconted for ap2
proximately 70 % ,and especially patient s greater t han 602year old accounted for 4317 %. However ,
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about 60 % of patient s f rom ot her cities was less t han 452year old. Conclusions The first time re2
t reated inpatient s have particular characteristics. Drug resistance , poor basic conditions , many com2
plications , complicated ext ra2p ulmonary t uberculosis , malnut rition , drug2related adverse reactions

and irregular t reat ment are risk factors of ret reated t uberculosis.
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按照我国现行的复治肺结核定义[1 ] ,复治是除初

治肺结核以外的所有结核病病人 ,是一个极为复杂的

结核病患者群体 ,不同的复治类型形成原因及预后绝

然不同。近 20年来越来越多的复治以及耐多药病

人 ,使我国的结核病控制策略的实施受到威胁。统一

的国家标准复治化疗方案一直看法不一致。根据我

院近 3年住院治疗的首次复治病人的临床资料 ,研究

和分析首次复治病人的基本情况 ,旨在掌握此类住院

病人的基线资料 ,为制定规范合理的化疗方案 ,提高

治愈率和加强防治管理工作提供依据。

1　资料和方法

111　研究对象　2003 年 1 月—2005 年 12 月期间

所有在本院住院的首次复治病人。

112　研究方法　回顾性调查方法。

113　研究内容　一般资料、病人来源、住院原因、临

床表现、合并疾病、细菌学、不良反应、复治分类及年

龄分层情况。

114　定义　首次复治 :包括标准方案初治复发 (以

下简称标准复发) 、标准方案初治失败 (以下简称标

准失败) 、非标准方案初治复发 (以下简称非标复

发) 、非标准方案初治失败 (以下简称非标失败)及不

规则化疗用药≥1个月。

115　痰菌检查 　抗酸杆菌染色 ( A FP) 、改良罗氏

(Lowenstein2J ensen)及 BACTEC 960培养。

2　结果

211　一般情况　2003 年 1 月—2005 年 12 月在本

院住院的病人中属于首次复治的病人 498 例 (表

1) ,占同期所有住院肺结核病人的 1311 %。其中男

性 347例 ,女性 151例。年龄最小 6岁 ,最大 93岁 ,

平均年龄 (5011 ±1913)岁 (中位数 4910) 。上海本

市居民 308 例 ( 6118 %) ,非上海市居民 190 例

(3812 %) 。体质指数 (BMI) ≤1815 kg/ m2 者 184

例 (3710 %) ,抗结核抗体 :阳性 323 例 (6510 %) ,阴

性 112例 (2215 %) ,未做 62例 (1215 %) 。

表 1　2003—2005年收治病人时间及年龄分布 (例)

年龄 (岁) 2003 2004 2005 合计

0～ 3 2 6 11

18～ 34 61 94 189

45～ 31 46 58 135

60～ 44 51 68 163

总计 112 160 226 498

212　临床表现　咳嗽 ,无或轻度 323 例 (6419 %) ,

中重度 175例 (3511 %) 。咳痰 ,无或昼夜小于 10 ml

者 333例 (6619 %) ,大于 10 ml者 165例 (3311 %) 。

无发 热 241 例 ( 4814 %) , ≤ 3719 ℃, 151 例

(3013 %) ,≥38 ℃,106例 (2113 %) 。无咯血 358例

(7119 %) ,少量咯血 124例 (2419 %) ,中到大量咯血

16例 (312 %) 。有明显盗汗 88 例 ( 1717 %) ,乏力

141例 (2813 %) ,消瘦 120 例 (2411 %) ,胸痛 83 例

(1617 %) ,气短 127例 (2515 %) 。

213　导致患者住院的原因分析　见表 2。

表 2　患者本次住院原因分析

入院原因 2003 ( %) a 2004 ( %) a 2005 ( %) a 例数 ( %)

咳嗽咳痰胸痛等非特异症状 55 (4911) 51 (3119) 58 (251 7) 164 (3310)

影像学表现退步或/和出现胸液 16 (1413) 27 (1619) 51 (221 6) 94 (181 9)

遵医嘱入院治疗 (不明确的原因) 17 (1512) 29 (1811) 40 (171 7) 86 (171 3)

发热乏力盗汗等结核中毒症状 25 (2213) 24 (1510) 25 (111 1) 74 (141 9)

咯 (痰)血 16 (1413) 33 (2016) 24 (101 6) 63 (121 7)

痰菌复阳 17 (1512) 13 (811) 28 (121 4) 58 (111 7)

自述症状无好转 3 (217) 22 (1318) 30 (131 3) 55 (101 1)

抗结核药物不良反应 4 (316) 5 (31 1) 11 (41 9) 20 (410)

新发现肺外结核 1 (019) 3 (11 9) 5 (212) 8 (11 6)

a)占当年住院人数的 %
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214　痰菌及耐药情况　病人入院后常规做痰抗酸

染色、改良罗氏、BACTEC960 培养 ,结果见表 3。

其中 141例 BACTEC960培养阳性 ,进一步的耐药

试验显示链霉素 ( S)耐药 49 株 ( 3418 %) ,异烟肼

( H)耐药 66 株 ( 4618 %) ,利福平 ( R) 耐药 40 株

(2814 %) ,乙胺丁醇 ( E)耐药 35 株 (2418 %) 。同时

耐 HR37株 (2612 %) ,耐 SHRE18株 (1218 %) 。

表 3　病人治疗前痰菌情况 n = 498 ( %)

方法 AFB Lowenstein2Jensen BACTEC2960

阳性 263 (521 8) 143 (2817) 141 (2813)

阴性 206 (411 4) 192 (3816) 178 (3517)

未做 29 (51 8) 163 (3217) 179 (3519)

215　合并其他疾病及肺外结核情况　见表 4、5。

表 4　257例病人存在合并症的情况

　　合并症 例数 ( %)

糖尿病 88 (341 2)

肝脏疾病 63 (241 2)

低蛋白血症 50 (191 5)

COPD 44 (171 1)

心脏病 33 (121 8)

电解质紊乱 30 (111 7)

支气管扩张症 22 (816)

贫血 21 (812)

肾脏疾病 20 (718)

恶性肿瘤 8 (311)

矽肺 4 (116)

免疫抑制性疾病 4 (116)

表 5　498例中存在肺外结核的例数

　肺外结核 例数 ( %)

气管支气管结核 113 (2217)

结核性胸膜炎 39 (718)

淋巴结结核 12 (214)

喉结核 4 (018)

胸壁结核 3 (016)

结核性腹膜炎 2 (014)

216　抗结核药物引发的不良反应发生情况 　本次

调查出现不良反应是指在诊断结核病以后 ,到本次

住院期间任何时候发生的抗结核药物不良反应。以

严重胃肠道反应、肝损害、皮疹及第 8对脑神经损伤

为最常见 (表 6) 。

表 6　抗结核药物引发的不良反应

　不良反应 n = 498 百分比 ( %)

未发生 417 8317

发生 81 1613

严重胃肠道反应 28 3416

肝损害 22 2712

皮疹 13 1610

第 8对脑神经损伤 9 1111

血白细胞降低 7 81 6

尿常规异常 4 41 9

肾功能异常 4 41 9

四肢关节酸痛 2 21 5

视神经损害 2 21 5

严重过敏反应 2 21 5

血小板减少 1 11 2

头晕 1 11 2

发汗 1 11 2

217　不规则治疗 　498 例中共有 175 例 (3511 %)

有不规则治疗史 ,包括 : (1)非国家标准方案 ; (2)标

准方案未完成 ; (3)间断治疗。原因有 :经济原因 4

例 (213 %) ;重视不够 26 例 (1419 %) ;不良反应 54

例 (3019 %) ;依从性差 28例 (1610 %) ;医源性 30例

(1711 %) ;其他原因 33例 (1819 %) 。其中医源性包

括方案组合不合理 ,过早停药 ,出现耐多药未及时更

改方案及没有宣教等。

218　首次复治类型与年龄分布情况 　资料完整的

病人共 420例 ,见表 7、8。

表 7　本市和外地患者年龄分布

年龄组 本市 外地

0～ 3 8

18～ 64 99

45～ 75 35

60～ 110 26

表 8　本市和外地患者复治类型比较

　复治类型 本市 外地

标准复发 31 27

标准失败 24 29

非标复发 130 52

非标失败 40 42

不规则≥1个月 27 18

219　地区差别　上海市肺科医院是 1 所三级甲等

专科医院 ,收治的病人来自全国各地 ,本次调查非上
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海市病人包括江苏、浙江、安徽、江西、四川、河南、辽

宁、吉林、黑龙江、西藏、广东、福建等地来源的病人 ,

其中前 4 省的病人约占 6714 %。病人有乡、镇、市

及直辖市、省会来的农民、工人、机关工作人员、学

生、商务人员及自由职业者。按数据完整的 420 例

统计 ,本市病人占 60 % ,45 岁以上占 7314 % ,而非

上海市病人 45岁以下占 6317 %(表 7) 。

3　讨论

311　总体收治情况　上海市肺科医院 2003—2005

年收治的首次复治病人以 18～45岁及大于 60岁 2

个年龄段为主 (表 1) 。从入院时的临床症状及收住

院原因上看 (表 2) ,大多没有典型的临床症状 ,或者

症状较轻。因为咳嗽、咳痰、胸痛等非特异性症状及

发热、盗汗等结核中毒症状而收住院的比例明显下

降 ,因为影像学退步及不确定因素“遵医嘱住院”的

比例有逐渐增加的趋势 ,而那些比较确定复治的因

素 ,如 :痰菌复阳或未阴转及因抗结核药物的不良反

应而更改方案 ,形成复治比例没有变化。结合入院

后的细菌学检查看 (表 3) ,涂阳的病人占 5218 % ,培

养阳性的病人不到 30 % ,说明虽然当前结核病的诊

断以及复治病人的发现和确定依靠临床症状来判断

的情况在减少 ,但是由于细菌学检查手段落后的制

约和医疗环境形成的医疗风险增大 ,医生们不得不

依靠某些影像学改变 (虽然这种影像学改变的不确

定性很大)和某些不确定因素 (临床经验)来发现情

况和确定诊断 ,以免漏诊漏治而承担医疗风险 ,所以

就出现了较多的菌阴复治肺结核病例 ,这就有可能

形成一部分病人的过诊过治。尽管如此 ,复治病人

的发现和确诊仍然要依靠以上综合指标。

312　导致患者成为复治肺结核的可能高危因素

31211　耐药和耐多药 　498 例病人中 319 例进行

了BACTEC960培养 ,其中 141例培养阳性 ,进一步

的耐药试验显示 S , H ,R , E耐药率分别为 3418 % ,

4618 % ,2814 %和 2418 %。特别是同时耐 HR ,耐

SHRE比例较高。本结果与上海市耐药报告及全国

流调结果相符合[ 2 - 3 ]。如此高的耐药率对于目前我

国现行初治病人不做药敏的传统做法是个极大的挑

战。

31212　合并症及肺外结核 　498 例病人中有 257

例病人存在不同程度的合并症 ,占总人数的

5117 % ,其中以合并糖尿病、肝脏基础疾病及低蛋白

血症最为常见 (表 4) 。另外 173例 (3417 %)同时有

肺外结核 ,最常见的是气管支气管结核 (113例) ,这

部分气管支气管结核的诊断是在 239例纤维支气管

镜检查后发现的 ,阳性诊断率 4713 % (表 5) 。这部

分病人如果没有被检查出同时有气管支气管结核而

采用标准短程化疗 ,结果多不乐观 ,复治的可能性增

加。所以我们建议对于气管支气管结核好发人群 ,

有必要普查纤维支气管镜。而且同时有气管、支气

管结核时 ,疗程要延长。

本调查有 3710 %的病人体质指数 (BMI) ≤

1815 kg/ m2 ,说明这类病人基础情况差 ,合并症多 ,

合并有肺外结核 ,存在营养不良的比例较高。标化

治疗失败形成复治的风险就大多了。但是针对这部

分人群我们没有相应的方案、疗程和考核疗效以及

停药指标。初治时给与短程化疗方案 ,标化使用率

提高了 ,及时转组率也提高了 ,但是失败的风险也就

大多了。正如有些学者指出的 ,复治患者的出现不

完全是初治不规律用药所致 ,有相当一部分是医源

性的 ,即不该短程化疗的而短程化疗[ 4 ] !

31213　药物不良反应　498例病人中有 81例次在

本次住院前后发生了药物不良反应 ,以严重胃肠道

反应、肝损害、皮疹及第 8 对脑神经损伤为最常见

(表 6) 。因为不良反应使一部分患者用药不规则 ,

非标准化 ,继而发展成为复治。

31214　不规则治疗　498例中共有 3511 %的患者

有不规则治疗史 ,其中以药物不良反应为最多见 ,还

包括患者个人因素及医源性因素等。提示我们 ,治

愈结核病化疗是基础 ,管理是保证 ,没有管理的治疗

是有害的治疗。还要加强专业队伍的培训 ,制定规

范而不机械 ,个体化而不是随意化的方案。

以上可以看出 ,耐药、基础情况差、合并症多、合

并有肺外结核、存在营养不良、药物不良反应及不规

则治疗是复治肺结核的可能危险因素 ,应该对这类

特殊人群给与足够的重视。

313　年龄和地区分布特点 　从年龄与复治类型分

布上看 (表 7、表 8) ,首次复治的病例中 ,非标复发组

和非标失败组显示很高的比例。进一步分析显示在

小于 18 岁组和大于 60 岁组 ,非标比例均大于

70 % ,而以老年组更为突出 ,可能与这 2个年龄段的

病人因为生理原因 ,药物的选择和药物的耐受性影

响了标化方案的使用[5 ]。而且老年结核在我国第四

次流调结果中显示 ,无论是活动性肺结核患病率还

是涂阳患病率均随年龄的增长呈逐年增加 ,60～70

岁达到高峰[6 ]。提醒我们目前的所谓标准方案不应

包括这 2组病人 ,应该加强针对这 2 组病人的方案

的研究。其他年龄段病人则应尽量使用国家标准方

案。

值得注意的是 18～45岁年龄组在全部首次复
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治病人中的比例是最高的。有研究表明 ,这类病人

应用标准方案后失败或者复发有可能是耐药造成

的。加上这个年龄段的人在社会上工作、学习以及

家庭的压力最大 ,非标及不规则用药的比例较高 ,如

果痰菌阳性 ,传播给他人的机会比其他病人要多 ,所

以对这一年龄组病人要给与足够的重视。

从首次复治住院人员构成上看 ,上海市本市居

民接近 2/ 3 ,而同期所有住院人员近一半为非上海

市病人 ,根据上海市调查同期发病人数本市与非本

市也约各占一半 ,如果按照复治病人常规比例算 ,估

计有相当一部分非本市首次复治病人没有或者没有

条件到医院来接受正规治疗 ,这部分病人可能没有

得到管理而再次成为传染源。进一步分析表明本市

初次复治病人以 45岁以上年龄组 (70 %)为多 ,特别

是 60岁以上占 4317 % ,符合上海市结核病人总体

中老年人比例 (近 40 %)较高的情况。非本市病人

在小于 45岁年龄组占 60 %以上 ,这部分人员有的

是专程到上海来就医的 ,有的就是分散在上海各地

方的务工者 ,提示上海市结核病人管理重点在于本

市老年人和非本市人员中 18～45岁年龄组病人。

结核病控制重点在传染源的控制 ,但是由于对

细菌学评价手段的局限性 ,给我们的病例发现、诊

断、评价疗效带来一定难度。我们尚缺乏菌阴复治

结核的诊断方案 ,缺乏对特殊人群的治疗方案的研

究 ,因此控制结核病首先要从初治着手 ,加强耐药检

测 ,加强针对特殊状况患者人群 ,特殊年龄人群方案

的研究 ,一旦形成复治 ,要抓住首次复治的机会 ,制

定规范的、合理的、个体化治疗方案 ,并且要加强治

疗的管理 ,提高专业人员的水平。
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