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涂阳患者分离分枝杆菌的种类及耐药性
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［摘　要］　目的　了解吴江市痰涂片抗酸杆菌阳性（简称涂阳）患者分离分枝杆菌的种类及耐药状况，为今后结核

病的防治工作提供参考依据。方法　对新鲜痰涂阳性标本进行分离培养、菌种鉴定及药敏试验，比较不同菌种及

初治与复治结核病患者的耐药性。结果　纳入研究的分枝杆菌共１０３株，其中有１３株为非结核分枝杆菌，其耐药

率为１００．００％，耐多药率为８４．６２％；结核分枝杆菌９０株，其中人型结核分枝杆菌８１株（９０．００％）。结核分枝杆菌

耐药率为３５．５６％，耐多药率为１４．４４％。７０例初治涂阳结核患者中，耐药１４例，耐药率为２０．００％，耐多药率为

４．２８％（３／７０）；２０例复治涂阳结核患者中，耐药１８例，耐药率为９０．００％，耐多药率为５０．００％（１０／２０）。结论　该

市涂阳患者分离菌株以结核分枝杆菌为主；非结核分枝杆菌耐药率及耐多药率均非常高。复治涂阳结核患者分离

的结核分枝杆菌耐药率、耐多药率较初治结核患者高。
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　　在临床实践中，痰涂片抗酸杆菌阳性（简称涂

阳）是诊断肺结核最简便、实用的手段。有部分涂阳

患者虽接受过正规抗结核治疗，但未能缓解症状，肺

部影像学也无明显改善，这可能与菌种异常及细菌

耐药有关［１］。耐药细菌的不断变异和传播，成为全

球遏制结核病行动的新障碍，是当前影响人类健康

的重要公共卫生问题［２］。我们对１１３例涂阳患者的

菌型鉴定、耐药状况进行了回顾性分析，以便更好地

为防治结核病策略的制定提供依据。

１　对象与方法

１．１　研究对象　２０１１年３月—２０１２年１２月在本

院就诊涂阳的患者共１１３例，剔除痰培养阴性６例，

菌株冻死３例，标本污染１例，实际纳入观察１０３

例。其中１３例痰培养结果为非结核分枝杆菌

（ＮＴＭ）。７０例结核杆菌培养阳性且未曾接受过抗

结核药物治疗或治疗时间＜１个月的患者，为初治

组；２０例接受过１个月以上抗结核药物治疗且培养

阳性的患者，为复治组。

１．２　方法　留取的涂阳痰标本，立即送苏州传染病

院按照《结核病细菌学诊断操作规程》进行分离培

养、菌种鉴定及药敏试验。根据细菌生长情况判断

各型结核分枝杆菌和ＮＴＭ，不再细分ＮＴＭ的种

类。药物敏感性测定采取比例法，检测的药物包括

异烟肼（Ｈ）、利福平（Ｒ）、链霉素（Ｓ）、乙胺丁醇（Ｅ）。

培养基由江苏无锡博慧斯公司提供，培养基中药物

临界浓度为：异烟肼０．２μｇ／ｍＬ，链霉素４μｇ／ｍＬ，

利福平４０μｇ／ｍＬ，乙胺丁醇２μｇ／ｍＬ。

１．３　耐药率及耐多药率定义　耐药率为对至少一

种抗结核药物耐药的菌株数占试验菌株数的百分

率；耐多药率为对至少两种抗结核药物耐药的菌株

数占试验菌株数的百分率。

１．４　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行

分析，计数资料采用χ
２检验和Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法，

犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　菌种鉴定　１０３例培养阳性患者中，牛型结核

分枝杆菌感染９例，人型结核分枝杆菌感染８１例，

ＮＴＭ感染１３例。

２．２　结核分枝杆菌与ＮＴＭ耐药率及耐多药率比

较　ＮＴＭ耐药率及耐多药率显著高于结核分枝杆

菌（犘＝０．０００），见表１。ＮＴＭ对各耐药分型的耐

药率均高于结核分枝杆菌，差异有统计学意义（均犘

＝０．０００），见表２。

表１　结核患者与非结核患者耐药率及耐多药率比较（％）

犜犪犫犾犲１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｉｎｄｒｕｇａｎｄｍｕｌｔｉｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅ

ｂｅｔｗｅｅｎｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓａｎｄｎｏｎｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｐａｔｉｅｎｔｓ

（％）

　感染菌种 耐药率 耐多药率

结核分枝杆菌 ３５．５６（３２／９０） １４．４４（１３／９０）

ＮＴＭ １００．００（１３／１３） ８４．６２（１１／１３）

χ
２ １９．１７６ ３１．９２６

犘 ０．０００ ０．０００

表２　结核患者与非结核患者对各耐药分型的耐药率比较（％）

犜犪犫犾犲２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｉｎｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅｓｔｏｄｉｆｆｅｒｅｎｔｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｔｙｐｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓａｎｄｎｏｎｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｐａｔｉｅｎｔｓ（％）

　感染菌种 耐Ｈ 耐Ｒ 耐Ｅ 耐Ｓ 耐ＨＲ 耐ＨＲＳ 耐ＨＲＥＳ

结核分枝杆菌 １４．４４（１３／９０） １１．１１（１０／９０） １０．００（９／９０） １４．４４（１３／９０） ８．８９（８／９０） ８．８９（８／９０） ６．６７（６／９０）

ＮＴＭ ９２．３１（１２／１３） ８４．６２（１１／１３） ６１．５４（８／１３） ８４．６２（１１／１３） ８４．６２（１１／１３） ７６．９２（１０／１３） ５３．８５（７／１３）

χ
２ ３７．４７６ ３７．８１１ ２１．８９５ ３１．２９７ ４３．３００ ３６．４５７ ２２．９２７

犘 ０．０００ ０．０００ ０．０００ ０．０００ ０．０００ ０．０００ ０．０００

２．３　初治组与复治组耐药率、耐多药率比较　复治

组结核分枝杆菌的耐药率与耐多药率均高于初治

组，差异有统计学意义（犘＝０．０００），见表３。复治组

结核分枝杆菌对各耐药分型的耐药率均高于初治

组，差异亦有统计学意义（犘＜０．０５），见表４。

２．４　感染不同菌种结核患者的耐药率及耐多药率

比较　感染牛型结核分枝杆菌与人型结核分枝杆菌

患者的耐药率及耐多药率比较，差异无统计学意义

（犘＞０．０５），见表５。

表３　初治组与复治组耐药率及耐多药率比较（％）

犜犪犫犾犲３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｉｎｄｒｕｇａｎｄｍｕｌｔｉｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅｓ

ｂｅｔｗｅｅｎｉｎｉｔｉａｌｌｙａｎｄｒｅｐｅａｔｅｄｌｙｔｒｅａｔｅｄｇｒｏｕｐ（％）

组别 耐药率 耐多药率

初治组 ２０．００（１４／７０） ４．２８（３／７０）

复治组 ９０．００（１８／２０） ５０．００（１０／２０）

χ
２ １６．５３１ １８．６４５

犘 ０．０００ ０．０００
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表４　初治组与复治组对各耐药分型的耐药率比较（％）

犜犪犫犾犲４　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｉｎｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅｓｔｏｄｉｆｆｅｒｅｎｔｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｔｙｐｅｓｂｅｔｗｅｅｎｉｎｉｔｉａｌｌｙａｎｄｒｅｐｅａｔｅｄｌｙｔｒｅａｔｅｄｇｒｏｕｐ（％）

组别 耐Ｈ 耐Ｒ 耐Ｅ 耐Ｓ 耐ＨＲ 耐ＨＲＳ 耐ＨＲＥＳ

初治组 ８．５７（６／７０） ５．７１（４／７０） ５．７１（４／７０） ７．１４（５／７０） ２．８６（２／７０） ２．８６（２／７０） １．５０（１／７０）

复治组 ３５．００（７／２０） ３０．００（６／２０） ２５．００（５／２０） ４０．００（８／２０） ３０．００（６／２０） ３０．００（６／２０） ２５．００（５／２０）

χ
２ ６．１８１ ９．２８９ ６．４２９ １０．０８０ １４．１５１ １４．１５１ －

犘 ０．０２２ ０．００７ ０．０２３ ０．００４ ０．００１ ０．００１ ０．００４

表５　感染不同菌种结核患者的耐药率及耐多药率比较（％）

犜犪犫犾犲５　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｉｎｄｒｕｇａｎｄｍｕｌｔｉｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅｓ

ａｍｏｎｇｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｆｅｃｔｅｄｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｐｅｃｉｅｓｏｆ

ｓｔｒａｉｎｓ（％）

　　感染菌种 耐药率 耐多药率

牛型结核分枝杆菌 ２２．２２（２／９） １１．１１（１／９）

人型结核分枝杆菌 ３７．０４（３０／８１） １４．８１（１２／８１）

χ
２ ０．７７６ －

犘 ０．４８２ ０．６３２

３　讨论

ＮＴＭ与结核杆菌同属抗酸杆菌范畴，且临床

特征相似，故极易误诊误治［３］。本组１０３例涂阳患

者中有１３例培养出ＮＴＭ，占１２．６２％，发病率低于

２０１０年全国结核病流行病学调查的２２．９％
［４］。

ＮＴＭ耐药率为１００％，耐多药率为８４．６２％；对４种

抗结 核 药 物 的 耐 药 率 由 高 至 低 依 次 为 Ｈ

（９２．３１％）、Ｒ（８４．６２％）、Ｓ（８４．６２％）、Ｅ（６１．５４％），

耐药率比相关文献报道［５－７］的高。ＮＴＭ对抗结核

药物的高耐药性应引起重视。本研究发现牛型与人

型结核分枝杆菌感染患者的耐药率差异无统计学意

义（犘＞０．０５），而结核分枝杆菌与非结核分枝杆菌

的耐药率差异则有统计学意义（犘＜０．０５）。因此，

涂阳患者应及早进行痰培养与药物敏感性测定。

我国第四次结核病流行病学调查显示，结核病

总耐药率高达２７．８％，初始耐药率为１８．６％，获得

性耐药率为４６．５％，耐多药率为１０．７％。２００６年

对全球耐多药结核进行估计，初始耐药结核病占

２．９％，复治耐药结核病占１５．３％
［８］。而本院结核

病患者总耐药率为３５．５６％，耐多药率为１４．４４％；

初治组耐药率为２０．００％，耐多药率为４．２８％；复治

组耐药率为９０．００％，耐多药率为５０．００％。本院初

治组耐多药率稍低于全国水平，而总耐药率、总耐多

药率及复治组耐药率、耐多药率明显高于全国水平，

提示本院结核病特别是复治结核病患者耐药形势较

为严峻。

本组初治结核耐药率顺位为 Ｈ（８．５７％）、Ｓ

（７．１４％）、Ｒ（５．７１％）、Ｅ（５．７１％）；复治结核耐药率

顺位为Ｓ（４０．００％）、Ｈ（３５．００％）、Ｒ（３０．００％）、Ｅ

（２５．００％）。４种药物中，链霉素、异烟肼的耐药率

较高，可能与两药肝损轻，应用较普遍有关。复治组

耐单药、耐多药的频度均明显高于初治组，可见抗结

核药物治疗史是结核菌株耐药的主要影响因素，因

此，严格执行ＤＯＴＳＰｌｕｓ策略非常重要
［９］。耐多药

结核（ＭＤＲＴＢ）患者的临床治疗困难
［１０］，不但疗程

长，而且痰菌阴转率低，患者持续排菌，使新感染者

成为原始耐药者，造成严重的流行病学和公共卫生

后患。本组初治者中有３例为多耐药菌株感染，应

当引起高度重视。本院为吴江市结核病定点定诊医

院，耐药率基本可以代表整个市的结核病耐药情况。

因此，对涂阳患者应当尽早做菌型鉴定和药敏试验，

以指导临床合理用药，达到早期治疗和有效控制传

染源的目的，减少耐药病例的产生。

［参 考 文 献］

［１］　范晓萍，张文宏．广泛耐药结核分枝杆菌耐药机制及其疾病诊

断的研究进展［Ｊ］．微生物与感染，２０１１，６（２）：１１７－１２１．

［２］　朱翠云．结核病流行与耐药现状［Ｊ］．上海医药，２００９，３０（１）：１１

－１３．

［３］　孙勤，沙巍．非结核分枝杆菌肺病与肺结核患者的临床特征对

比分析［Ｊ］．中国防痨杂志，２０１１，３０（２）：５０－５２．

［４］　王宇．全国第五次结核病流行病学抽样调查资料汇编［Ｃ］．北

京：军事医学科学出版社，２０１２．

［５］　王巍．重视非结核分枝杆菌病诊断和治疗的研究［Ｊ］．传染病信

息，２００９，２２（１）：１４－１５．

［６］　昊晓光，高孟秋．非结核分枝杆菌病５０例临床分析［Ｊ］．中国防

痨杂志，２００９，３１（６）：４８１－４８３．

［７］　蒙志好，刘存旭，苏凌松，等．艾滋病合并分枝杆菌感染的药物

敏感性监测［Ｊ］．广西医学，２００９，３１（１０）：１５１６－１５１７．

［８］　米志奎，陈小平．肺结核板式组合药化疗的依从性因素分析

［Ｊ］．安徽医药，２０１１，１５（１０）：１２４７－１２４８．

［９］　唐神结，高文．临床结核病学［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，

２０１１：５６６－５６７．

［１０］张书金，许文．马鞍山市市辖区结核病涂阳患者耐药调查［Ｊ］．

安徽预防医学杂志，２０１０，１６（１）：２９－３０．

（本文编辑：曾翠）

·８３２· 中国感染控制杂志２０１４年４月第１３卷第４期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ１３Ｎｏ４Ａｐｒ２０１４


