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浙江省初始耐药结核病流行趋势

缪梓萍" 何海波" 柳正卫" 杨石波" 郑锦雷" 刘北斗

摘要!9目的9了解浙江省初始耐药结核病疫情现状和变化趋势!评价现行结核病控制策略的效果( 方法9按世

界卫生组织/结核病耐药监测指南0$OPcWQaG:S&%的要求对新登记初治涂阳肺结核病例进行耐药结核病监测!

并与浙江省 7##<W7### 年第 7 次耐药监测结果进行比较( 结果9$" 个监测点共入选结核病例 #$D 例!对 <$% 株结

核分枝杆菌进行 % 种抗结核药物)链霉素$+%'异烟肼$P%'利福平$E%和乙胺丁醇$=%*的耐药性测定!初始耐药

率为 !D3DH!初始耐多药率为 $3TH( 初治耐药病例中! D83<H仅对 7 种药物耐药!% 种药物的耐药率顺位由高到

低依次为# +$7#3!H%'P$7!3%H%'E$83"H%'=$%3"H%! 对 7 种和 ! 种及以上药物的初始耐药率分别为 7T38H

和 #3"H( 与 7##<W7### 年相比!全省初始耐药率上升显著$

!

!

$̂%3D"D!H "̂3"""%!耐多药率水平则呈现下降趋

势! 结核分枝杆菌耐药性发生更趋向于耐单一药( 结论9浙江省初始耐多药结核病情况虽有所改善!但初始耐药

结核病疫情依然严峻!进一步提高结核病控制质量是当务之急(
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99肺结核病初始耐药性$'0'_'*/C-,Z-)('(_*01)!

Q&E%监测是结核病流行病学和控制工作的一项重

要内容!也是制定抗结核化学治疗方案的重要依

据)7*

( 为了解浙江省初始耐药结核病特别是耐多

药结核病 $2&Ef:J%疫情现状和变化趋势!评价现

代结核病控制策略$&c:+ 策略%执行的效果!现将

浙江省 7##<W7### 年与 !""%W!""8 年两次结核耐药

监测的初始耐药性结果报告如下(

!"材料与方法

7379资料来源9浙江省 $"个耐药监测点 7##<年 7"

月至 7###年 8月与 !""%年 8 ;7!月耐药监测选例期

间所有新登记初治涂阳肺结核患者耐药监测数据(

73!9方法9采用 OPc推荐的整群随机抽样方

法!在全省随机抽取 $" 个县$市'区%为监测点!对

监测点选例期间的所有肺结核病例初诊痰标本做
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痰涂片检查!凡
"

7 次痰涂片结果为阳性 $$"" 个

视野中 7 至
"

! 个菌% 的初治病例!即为入选病

例!每个点按顺序依次选满 $" 例初治涂阳病例(

采用问卷调查的方式!详细询问病例用药史'从就

诊到治疗管理整个过程中相关的因素&并对其初

诊痰标本进行培养!按世界卫生组织/结核病耐药

监测指南0 $OPcWQaG:S&%的要求!进行菌株鉴

定!采用+比例法,对每株结核菌进行异烟肼$P%'

利福平$E%'链霉素$+%'乙胺丁醇$=%% 种药物的

耐药性测试(

73$9质量控制9调查开始前!对相关专业人员集中

培训!统一标准'调查方法和技巧!培养基由省参比

室统一提供!凡培养阳性菌株及时送省参比室做药

敏试验(

73%9统计学分析9建立数据库!采用 + +̀+ 7$3" 软

件对两次耐药监测数据进行处理分析(

#"结果

!379选例概况9全省 $" 个耐药监测点共入选初治

涂阳病例 #$D 例!上送的 #$D 例抗酸杆菌分离株中!

<7 株因生长不良'污染等原因未获得药敏结果!培

养阳性 <88 株!培养阳性率为 #73$H&污染 7< 株!

污染率为 73#H( 有药敏试验报告结果的 <88 例病

例中!<$% 例$#T38H%为结核分枝杆菌复合群感染!

!7 例$!38H%为非结核分枝杆菌复合群感染(

!3!9流行特征9<$%株结核分枝杆菌中!D7!株对P'

E'+'=共 % 种药物全部敏感!对
"

7 种药物耐药 !!!

株!初始耐药率为 !D3DH&对 7 I% 种药物的初始耐药

率分别为 7T38H'83DH'!3"H'73%H!同时对P'E耐

药的 $7株!初始2&E为 $3TH( %种抗结核药物的初

始耐药率顺位由高到低依次为# + $7#3!H%'P

$7!3%H%'E$83"H%'=$%3"H%(

!3$9耐药菌株的构成9!!! 例初始耐药菌株中!对

7 种'! 种'$ 种和 % 种药物耐药的分别占 D83<H'

!73!H'T3TH'83%H(

!3%9不同性别和年龄组患者的初始耐药分布情况

<$%例结核分枝杆菌复合群感染者中!男性 8#7 例!

女性 !%$ 例!男性初始耐药率和2&E分别为!D3TH

$78<W8#7%和 %37H$!%W8#7%高于女性的 !D3$H

$D%W!%$%$

!

!

"̂3"7%!H "̂3#"D%和 !3#H$TW!%$%

$

!

!

"̂3DT"!H "̂3%7$%!差异均无统计学意义&不

同年龄组的耐药率以 T" I岁组最低!见表 7(

表 !" 不同性别%年龄组初始耐药率

L(:-6!" 5,*)*(-4;8E ;61*1)(,76;()6:< E6,46;" (E6E;+8D

性别例数
初始耐药率 $H%

" I7" I!" I$" I%" I8" ID" IT" I岁不详 合计

男性 8#7 " !"3" $$3" !D3# !D3< !D3< !T3< 7T3< !D3$ !D3T

女性 !%$ ; $"3" !T3" !838 $83T 7!38 !T3< !$38 !D3# !D3$

合计 <$% " !83" $"3# !D38 !#37 !$3D !T3< 7<3# !D3D !D3D

!389流行趋势9本次结果与 7##<W7### 年第一次

监测相比!初始耐药率呈上升趋势!差异有统计学

意义$

!

!

$̂%3D"D!H "̂3"""%&初始 2&E率虽呈下

降趋势! 但差异无统计学意义 $

!

!

^"38D%!

H "̂3%8$%&% 种基本抗结核药物中!+'P和 =的耐

药率呈现上升趋势!与 7##<W7### 年相比差异有统

计学意义 $

!

!

+

$̂%3<$#!H

+

"̂3"""&

!

!

P

8̂37$%!

H

P

"̂3"!$&

!

!

=

<̂3$$$!H

=

"̂3""%%!其耐药顺位由

7##<W7### 年第 $'7'% 位至本次第 7'!'% 位!而 E

的耐药率则呈现下降趋势!但差异无统计学意义

$

!

!

$̂3!T$!H "̂3"T"%!其耐药顺位由 7##<;7###

年的第 ! 位下降至第 $ 位!见表 !(

表 #" 初治病例对常用抗结核药物耐药情况

L(:-6#" H61*1)(,76)+ 7+BB+,-< 8164(,)*VL3

4;8E1(B+,E )?6,6P7(161

药敏试验结果
7##<W7### 年$( <̂"#%

例数 构成比$H%

!""%W!""8 年$( <̂$%%

例数 构成比$H%

全部敏感 D<# <83! D7! T$3%

耐
"

7 种药$7%

7!" 7%3< !!! !D3D

任何耐P T! <3# 7"$ 7!3%

任何耐E 8! D3% %! 83"

任何耐= 7$ 73D $$ %3"

任何耐 + T$ #3" 7D" 7#3!

耐 7 种药 DT <3$ 7%D 7T38

P !! !3T $$ %3"

E 7$ 73D T "3<

= ! "3! < 73"

+ $" $3T #< 773<

耐 ! 种药 !8 $37 %T 83D

PE 7" 73! < 73"

P= " "3" ! "3!

P+ 7! 738 $! $3<

E= " "3" " "3"

E+ $ "3% $ "3%

=+ " "3" ! "3!

耐 $ 种药 7# !3$ 7T !3"

PE= " "3" $ "3%

PE+ 7T !37 < 73"

P=+ ! "3! 8 "3D

E=+ " "3" 7 "37

耐 % 种药 # 737 7! 73%

2&E $D %3% $7 $3T

99注#$7%% 种抗结核药物中耐其中任何 7 种药物!其他 $ 种药物

是否耐药不作考虑
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!""%W!""8 年 D83<H的病例仅对 7 种一线抗结

核药物耐药!7%3"H的病例耐多药!较 7##<W7### 年

的 883<H的病例仅对 7 种一线抗结核药物耐药'

$"H的病例耐多药!耐单一药的构成比上升了

7T3#H!耐多药的构成比下降了 8$3$H(

$"讨论

浙江省 ! 次耐药监测皆采用 OPcWQaG:S&中

确定的统一抽样'选例'药敏试验方法和质量保证

措施!选例'培养阳性率'污染率等指标达到了OPc

耐药监测指南的要求!因此两次耐药监测数据与国

内以省为单位参与OPc结核病耐药监测项目的省

及国际监测结果是可比的)!*

( 本次监测调查结果

表明!!""%W!""8 年的初始耐药率明显高于 7##D ;

7### 年国际平均水平的 7"3TH

)$*

&低于同处于全球

前 7W$ 高耐药行列的河南省 !""7W!""! 年第二次耐

药监测结果$!T3<H%!但全省的初始耐药率呈上升

趋势!提示人群中发生了耐药分枝杆菌的传播!但

要分析其传播的原因和结核病防治规划执行中存

在的问题!不能只看总的初始耐药率!更要分析耐

药菌株的构成和对不同药物的耐药( 浙江省单一

药物的耐药构成比有上升的趋势!但初始 2&E率!

较&c:+策略实施前 7##<W7### 年呈良好的潜在下

降态势!耐药的发生更趋向于耐单一药!说明 2&Ef

:J的发展势头得到了遏制! OPc目前推行 8 个基

本药物的联合标准化疗方案在今后相当长时间内

对该地区初治患者仍是有效可行的( 提示浙江省

!""7 年开始全面推行的 &c:+ 策略己初见成效!继

续执行并扩展 &c:+ 策略!2&Ef:J将得到逐步控

制( 本次监测资料同时显示!非结核分枝杆菌所占

比例较 7##<W7### 年明显增加!若仅依据痰涂片来

确诊肺结核!约有 !38H的非结核分枝杆菌病被误

诊!因此对临床难治病例应行菌种鉴定和药敏试

验!为临床用药提供参考(

% 种基本抗结核药物中!+ 和 P始终居于初始

耐药顺位的前 ! 位!这与其他地区相同)%*

( +'P和

=的初始耐药率较本省第一次监测结果上升显著!

而E的初始耐药率较第一次监测结果呈下降趋势!

其耐药顺位亦由第 ! 位退居第 $ 位( 这种结果与初

始耐药尤其是耐单一药水平异常增高出现的原因可

能是#$7%只用单一药物或进行试验性治疗( $!%患

者因其他疾病曾单一或不规则使用抗结核药!尤其

是 +作为普通抗生素被滥用于上呼吸道感染及下呼

吸道'消化道'胸腔等各种感染( $$%浙江省是经济

大省!流动人口多!个体医较为发达!由于经济利益

的驱动!一些非定点诊治单位截留患者并单一或不

规则使用抗结核药依然存在!结核病归口管理工作

尚存在薄弱环节( $%%因药物不良反应!各种原因

的单一用药或不规则使用抗结核药更倾向于 +'P

和=( 以上结果表明随着浙江省结核病防治规划措

施的逐步落实!结核病的耐多药情况虽然有所改

善!但耐药结核病疫情形势依然十分严峻!因此要

重视耐药与耐多药结核病监测和预防工作!针对耐

药结核病产生的原因采取相应措施!加强医疗机构

结核病诊治规范化管理!建立国家1省1地市的三

级耐药结核病登记报告系统!进一步改进抗结核药

品的供应与管理系统!制定切实可行的病例督导治

疗管理办法和各项 &c:+ 质量控制指标!切实提高

&c:+质量!预防耐药与耐多药结核病发生(

参 考 文 献

)7* D72"D! 8&'9 D6! )21 W"!F7#+:#-:2#Q +' 4-19 -#525,&',

,13#-01.+525)E*!2/%(#0#81*$(',1@B*+#$&*,10%0'(: C#0F%$'.1$G

3%0#'0#0! !"""!!$$T%#$#7 ;$#!!$2' *72'#5#%

施鸿生!王苏民!刘宇红!结核病耐药监测述略)E*!中华结核

和呼吸杂志! !"""!!$$T%#$#7 ;$#!!

)!* )2Z! 8&'9 Y6! "#"C! #,&.!8"M5&%<.#51-:#$ +' 4-19

-#525,&',,13#-01.+5252' X7#S2&'9 ) E*! 2/%(#0# 81*$(',1@

B*+#$&*,10%0'(: C#0F%$'.1$G3%0#'0#0! !"""!!$$7!%#T7< ;T!7!

$2' *72'#5#%

李群! 王晓萌!何海波!等!8"M浙江省结核病耐药监测研究

报告)E*!中华结核和呼吸杂志! !"""!!$$7!%#T7< ;T!7!

)$* 8&'9 KC!='&.$525+' ,13#-01.+5254-19 -#525,&'0#51-:#2..&'0#2'

"#'&')E*!B/#81*$(',1@2,%(%&',J*(7! !""$!<$%%#$8" ;$8!!

$2' *72'#5#%

王国斌!河南省结核病耐药情况调查及分析)E*!临床肺科杂

志! !""$!<$%%#$8" ;$8!!

)%* X7&'9 D"! )21 W)!@<24#%2+.+920&.51-:#$ +' ,7#,-#'4 +/4-19

-#525,&'0#+/6$0+3&0,#-21%,13#-01.+5250+%<.#I 2' 6&0&+ 41-2'9

!""7 ,+ !""8)E*!2/%(#0#81*$(',1@B*+#$&*,10%0'(: C#0F%$'.1$G

3%0#'0#0! !""T!$"$D%#%77 ;%7%!$2' *72'#5#%

张淑华!刘宇利!!""7 至 !""8 年澳门地区耐药结核病的流行趋

势分析)E*!中华结核和呼吸杂志! !""T!$"$D%#%77 ;%7%!




