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#摘要$

!

目的
!

评价耐多药肺结核"

/TR;X7\

$外科手术后短期化疗的临床价值!分析术后最佳化疗疗程!

为优化
/TR;X7\

的治疗方案提供依据%方法
!

选取经药敏试验确诊的
/TR;X7\

患者
!J6

例!将其分为观

察组"

"!

例$与对照组"

"5

例$%观察组行手术切除病肺!术前均予以
5

个月敏感药物治疗!根据术后敏感药物

化疗疗程再分为
6

个亚组+术后化疗疗程
#

个月纳入组
!

"

5J

例$#术后化疗疗程
!5

个月纳入组
5

"

6!

例$#术后

化疗疗程
!J

个月纳入组
6

"

65

例$#对照组患者单纯行化疗治疗%所有患者均连续不间断随访
!5

"

5P

个月!比

较疗效&痰菌阴转率"

!5

个月$及复发率等临床指标%结果
!

观察组患者治愈率明显高于对照组!病情恶化率&

病情无变化率及死亡率明显低于对照组"

!

"

FNF!

或
!

"

FNFE

$%对观察组内
6

个亚组患者治愈率&病情恶化

率&病情无变化率及死亡率进行组间比较!差异无统计学意义"

!

&

FNFE

$%观察组中各亚组患者痰菌阴转率高

于对照组"

!

"

FNF!

$%组
5

及组
6

痰菌阴转率高于组
!

!复发率低于组
!

!组
5

与组
6

比较!差异无统计学意义

"

!

&

FNFE

$%结论
!

/TR;X7\

患者待病情稳定&病灶局限后应尽早考虑手术切除病肺!并联合术后敏感药物

化疗%

#关键词$

!

结核!肺#耐多药#外科手术#短期化疗
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结核病的治疗在全球范围内一直是医学的挑战

和重任#全球约
55

亿潜伏结核感染者#

J#F

万人被确

诊为耐药结核#每年新增耐药结核
##

万人#其中死亡

人数 高 达
!E

万,

!;5

-

&耐 多 药 肺 结 核 !

,'=*.13'

-

;

30<.<*()*

A

'=,9)(3

>

*'H03I'=9<.<

#

/TR;X7\

"是指结

核病患者排出的结核分枝杆菌至少对利福平和异烟

肼两种或两种以上的抗结核药物耐药&结核病特别

是
/TR;X7\

)广泛耐药结核病!

0K*0)<.a0=

>

13'

-

;30;

<.<*()**'H03I'=9<.<

#

_TR;7\

"已成为世界公共卫生

难题#

/TR;X7\

目前已成为全球结核病疫情快速回

升的最重要原因#治愈难度大#给结核病的防控造成

新的挑战&截至
5F!P

年#仅
EFV

的耐药肺结核患者

获得了成功的治疗,

6

-

&按照标准化治疗耐药结核#至

少需要
E

种抗结核药物#治疗疗程为
!J

"

5P

个月&

由于耐药结核的诊断程序复杂)疗程较长)治疗费用

昂贵#患者恢复慢#不良反应多#缺乏有效治疗手段#

治愈率低#复发率及病死率高等原因#较多患者未得

到及时有效的治疗#导致耐药率逐步上升#形成恶性

循环&因此#为
/TR;7\

患者选择合适有效的治疗

方案#缩短治疗疗程#提高依从性#减少耐药肺结核的

发生#减少传染源#对改善耐药结核的现状至关重要&

5FFJ

年
GD]

在$耐药结核病规划管理指南%紧急修

订版,

P

-中提出#对
/TR;X7\

患者需采用包括外科手

术在内的综合治疗方法&本研究旨在分析对有手术

指针的
/TR;X7\

患者#术后予以敏感药物化疗能否

有效缩短化疗疗程#从而降低治疗费用#提高患者依

从性#为广泛开展外科治疗
/TR;X7\

的可行性提供

理论依据&

!

!

资料与方法

!N!

!

一般资料
!

选取
5F!E

年
E

月至
5F!#

年
!5

月在

重庆市公共卫生医疗救治中心胸外科及高新区第一

人民医院胸外科行手术治疗的
/TR;X7\

患者
!J6

例#依据随机分配原则#将患者随机分为观察组与对

照组&观察组中入组患者
"!

例#男
E!

例#女
PF

例#

术后依据随机分配原则#将其再分为
6

个亚组'

#

个月

疗程组!组
!

#

5J

例")

!5

个月疗程组!组
5

#

6!

例")

!J

个月疗程组!组
6

#

65

例"&对照组入组患者
"5

例#男

PJ

例#女
PP

例&纳入观察组患者除痰培养阳性#菌型

鉴定为结核分枝杆菌#药敏试验证实对利福平)异烟

肼同时耐药外#还需满足以下
P

个条件,

E;#

-

'!

!

"在正

规治疗过程中痰菌持续阳性或反复阳性且病灶局限(

!

5

"存在毁损肺)结核空洞)结核球等可引起结核病复

发病灶的痰菌阴性(!

6

"肺结核引起支气管胸膜瘘)脓

胸)咯血等并发症(!

P

"病灶相对局限#但多数
/TR;

X7\

的病变范围累及多肺叶)双侧#则需多肺叶为结

节样或纤维条索样病灶&两组患者性别)年龄)病情

等一般资料比较#差异无统计学意义!

!

&

FNFE

"#具有

可比性#见表
!

&所有患者入组前均签署知情同意书#

本研究经医院伦理委员会审核批准&

!N"

!

方法

!N"N!

!

治疗及随访
!

根据药敏结果#观察组按照

GD]

$耐药结核病化学治疗指南!

5F!F

"%

,

$

-术前进行

药物化疗
5

个月后手术切除病肺#手术方式与普通胸

部手术的肺叶或肺段切除术相同#采用单侧肺切除)

肺叶切除)肺段切除)楔形切除等#术后继续进行
P

"

!#

个月化疗#

6

个亚组分别继续敏感药物化疗
#

)

!5

)

!J

个月"#总化疗疗程
#

"

!J

个月&对照组依据患者

的结核药敏结果#选择敏感药物进行化疗&两组服药

期间均每月随访
!

次#停药后每
6

个月随访
!

次#随

访
!5

"

5P

个月&

!N"N"

!

疗效评价标准
!

观察组与对照组每月进行血

常规)尿常规)肝肾功能)痰涂片检测抗酸杆菌等检查#

每
5

个月行痰结核培养!痰培养阳性者予以药敏试验"#

每
6

个月予以胸部
47

检查&疗效评价标准,

J

-

'!

!

"治

表
!

!!

各组患者基本情况比较

组别
*

性别

!男+女#

*

+

*

"

年龄

!

Ck?

#岁"

合并空洞患者数

!

*

"

累及肺叶程度!

*

"

!

"

5

级
6

"

P

级
E

级

疗程!

*

"

"

!5

个月
&

!5

个月

对照组
"5 PJ

+

PP 6$NEk!NE E5 $# !F # #F 65

观察组
"! E!

+

PF 6ENJk!N$ E5 PP #J !J PP P$

!

组
! 5J !E

+

!6 6$NEk5NF !J !P 5F # !F !J

!

组
5 6! !J

+

!6 6PN#k!NJ !# !E 55 J !# !E

!

组
6 65 !J

+

!P 6EN5k5NF !J !E 5# P !J !P

E5P5

重庆医学
5F!J

年
#

月第
P$

卷第
!J

期



愈&标准参照$耐药结核病化学治疗指南!

5F!F

"%&

!

5

"病情恶化&

,

痰涂片+痰培养阳性#

-

胸部
47

提

示病灶呈浸润性改变#

.

空洞数量增多#

/

空洞面积

增大#

0

出现并发症)伴或不伴咯血)咳痰等症状加重

及体质量减轻(除具备
,

外#同时具备任何
!

项者符

合条件&!

6

"病情无变化&实验室检测)胸部
47

检查

及患者一般情况与开始治疗!观察组与术前对比"比

较无变化或病情好转不明显&!

P

"死亡&

!N#

!

统计学处理
!

采用
2X22!$NF

统计软件进行统

计分析#计数资料以例数或百分率表示#组间比较采

用
!

5 检验或
Q.<803

确切概率法#等级资料采用成组

设计两样本比较的秩和检验#检验水准
+

lFNFE

#以

!

"

FNFE

为差异有统计学意义&

"

!

结
!!

果

"N!

!!

疗效比较
!

术后随访两组的治疗转归比较#

观察组治愈率高于对照组#病情恶化率)病情无变化

率)死亡率均低于对照组#差异有统计学意义!

!

"

FNFE

或
!

"

FNF!

"#见表
5

&观察组
6

个亚组的治愈

率)病情恶化率)病情无变化率)死亡率比较#差异无

统计学意义!

!

&

FNFE

"#见表
6

&

"N"

!

不同停药时间痰菌转阴率比较
!

观察组内患者

在术后进行化疗后第
#

)

"

)

!5

)

!E

)

!J

及
5P

个月痰菌

阴转率高于对照组!

!

"

FNF!

"&其中组
!

内的患者经

过
#

个月疗程停药后#随着随访时间延长#其痰菌阴

转率有所下降(组
!

在随访终止时有
P

例患者复发#

复发率达
!PN6V

&比较组
5

与组
6

各随访时间点的

痰菌阴转率#差异无统计学意义!

!

&

FNFE

"(在术后化

疗的随访观察中#组
5

及组
6

中均有
!

例患者复发#

复发率分别为
6N5V

)

6N!V

#差异无统计学意义!

!

&

FNFE

"#见表
P

&

表
5

!!

观察组与对照组患者疗效比较#

*

&

V

'$

组别
*

治愈 病情无变化 病情恶化 死亡

对照组
"5 PF

!

P6NE

"

5P

!

5#N!

"

!#

!

!$NP

"

!5

!

!6NF

"

观察组
"! #"

!

$ENJ

"

P

!

PNP

"

!6

!

!PN6

"

E

!

ENE

"

!

"

FNF!

"

FNFE

"

FNFE

"

FNF!

表
6

!!

观察组各亚组患者疗效比较#

*

&

V

'$

组别
*

治愈 病情无变化 病情恶化 死亡

组
! 5J 5F

!

$!NP

"

!

P

!

!PN6

"

!

E

!

!$N"

"

!

!

6NE

"

组
5 6! 5P

!

$$NP

"

!

5

!

#NE

"

!

6

!

"N#

"

5

!

#NE

"

组
6 65 5E

!

$JN!

"

!

6

!

"NE

"

!

!

!

6N!

"

5

!

#N6

"

! FN5JF FN6E$ FNP#P FNE#F

表
P

!!

观察组各亚组与对照组不同停药时间痰菌阴转率比较#

*

&

V

'$

组别
* #

个月
"

个月
!5

个月
!E

个月
!J

个月
5P

个月

组
! 5J 5!

!

$ENF

"

$

5!

!

$ENF

"

$

!J

!

#PN6

"

$

!$

!

#FN$

"

$

!J

!

#PN6

"

$

!"

!

#$N"

"

$

组
5 6! 5F

!

#PNE

"

$

55

!

$!NF

"

$

5E

!

JFN#

"

$

5E

!

JFN#

"

$

5#

!

J!N6

"

$

5E

!

$JN!

"

$

组
6 65 5!

!

#EN#

"

$

56

!

$!N"

"

$

5E

!

$JN!

"

$

5E

!

$JN!

"

$

5#

!

J!N6

"

$

5E

!

$JN!

"

$

对照组
"5 5$

!

5"N6

"

6!

!

66N$

"

PF

!

P6NE

"

P!

!

PPN#

"

PE

!

PJN"

"

PE

!

PJN"

"

!!

$

'

!

"

FNF!

#与对照组比较

#

!

讨
!!

论

!!

/TR;X7\

目前已成为引起广泛关注的严重的

公共卫生问题#其形成原因主要包括药物联用不合

理)药物剂量不足)服药方法不当)治疗方案选择不合

理)化疗疗程不足或间断用药)对失败和复发的病例

处理不当及原发
/TR

或者
_TR

,

";!6

-

&有研究表明#

外科手术治疗为
/TR

+

_TR;7\

患者提供了新的辅

助治疗#提高了患者治疗疗效,

!P

-

&本研究中#观察组

患者采用外科手术联合化疗药物治疗#治愈率为

$ENJV

#与韩国研究相似!

$5V

"#低于日本!

J"V

")美

国!

"FV

"的相关研究#高于北京!

6JN!V

")拉脱维亚

!

P$V

"及秘鲁!

#6V

"

,

!E;5F

-

&本研究结果表明#手术治

疗后联合敏感化疗药物治疗#可提高患者的痰菌阴转

率#阻止病情进展#增加患者的生存率&

/TR;7\

患

者手术联合术后
!5

个月的化疗与进行长达
!J

个月

以上的单纯化疗相比#可明显缩短
/TR;7\

患者的

治疗周期并提高痰菌阴转率#减轻患者的身体及经济

负担&因此#针对
/TR;7\

的治疗因在遵循严格敏

感化疗药物选择下#尽早采取手术治疗#术后继续采

用敏感药物化疗&对于
/TR;X7\

患者选取合适的

手术时间至关重要#有研究总结经有效化疗药物治疗

6

个月后#痰菌数可降至最低#且病灶也尽可能局限#

此时为最佳手术时机,

P

-

&外科手术切除病肺是耐药

肺结核综合治疗的重要手段之一#是化疗治疗的辅助

治疗#尤其对于空洞)毁损肺导致化疗药物难以到达

的患者#单纯化疗效果差,

!P

-

&因此#在有效的抗结核

治疗后#把握好手术时机#尽早外科手术干预#对减少

细菌载量#消除耐药菌的寄生场所!毁损腔"有重要作

用,

6

-

&外科手术能切除耐药结核中对药物无反应的

毁损肺#从而降低复发率和死亡率#使治愈率达到
JJN

EV

"

"EN#V

,

5!;5P

-

&可见外科手术对
/TR;7\

的治

疗效果明确#可以明显增加治愈率)降低死亡率&本

研究对照组部分患者发生病情恶化及死亡#可能与依

从性差)年龄偏大)营养差)累积肺叶较多等因素有

关&外科手术可降低耐药菌载量#对于缩短耐药治疗

疗程具有重要作用&本研究表明#手术后联合化疗#

#5P5

重庆医学
5F!J

年
#

月第
P$

卷第
!J

期



可提升患者的痰菌转阴率#有助于减少患者的治疗周

期#减轻患者经济上和心理上的负担#提高依从性#避

免耐药菌的产生#对控制耐药结核患者病情和阻断耐

药菌在人群中的传播有重要意义,

5E

-

&

对于
/TR;X7\

患者#仅依靠手术切除病肺并不

可靠#需采用手术联合化疗的综合治疗手段才能达到

理想的效果&

/TR;X7\

患者的最佳治疗方式是在

外科手术行病肺切除的基础上联合敏感的抗结核药

物治疗#并严密随访#加强对患者的督导管理#使患者

保持良好的依从性&目前#使患者获益最大的化疗疗

程在国内外均缺乏相关的前瞻性研究#术后普遍采用

的化疗疗程为
!J

"

5P

个月#且报道病例普遍偏少&

本研究显示#观察组
6

个亚组患者#术后化疗疗程
#

个月的患者治愈率及病情恶化率与化疗疗程
!5

)

!J

个月的患者比较无明显差异#但随着随访时间的延长

复发率较高#不是最佳疗程&化疗疗程为
!5

个月与

!J

个月的患者治愈率)病情恶化率)痰菌阴转率及复

发率比较#差异均无统计学意义!

!

&

FNFE

"#表明化疗

疗程
!5

个月与
!J

个月相比#疗效无明显差异#却缩

短了
#

个月的化疗疗程#故
/TR;X7\

患者外科手术

后化疗疗程宜选
!5

个月&此外#本研究观察组患者

尽早进行手术联合有效化疗后#其死亡率!

ENEV

"低

于对照组!

!6NFV

"&

综上所述#外科手术是治疗
/TR;X7\

的一种切

实有效的手段#化疗联合手术的综合治疗较单纯药物

化疗效果更显著#在有效缩短
/TR;X7\

化疗疗程的

同时提高了治愈率#术后为患者选择最佳化疗疗程将

使患者获益最大#具有重要的临床意义&本研究尚有

较多的不足#研究样本量较小#

/TR;X7\

患者病情

复杂且选择的手术方式不同#因此需要更大样本量的

多中心研究#进一步探索
/TR;X7\

的最佳手术时机

及化疗疗程&
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