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某县级综合医院结核分枝杆菌耐药性及院内暴露科室分布
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［摘　要］　目的　了解某县级综合医院结核分枝杆菌耐药情况及耐多药（ＭＤＲ）结核分枝杆菌院内暴露情况，为

加强医院内结核分枝杆菌感染防控工作提供依据。方法　收集该县级综合医院２０１０年肺结核痰菌涂片阳性标本

进行结核分枝杆菌培养和耐药检测，并回顾调查 ＭＤＲ结核病患者隔离前院内暴露科室分布情况。结果　４８８例

结核病患者中，２５４例痰涂片阳性患者，分离结核分枝杆菌１２２株，对其中１２０株进行药敏检测，结果显示８６株为

耐药菌株，其中单耐药４６株，ＭＤＲ４０株，ＭＤＲ中有１６株对异烟肼、利福平、链霉素和乙胺丁醇全耐药；单耐药、

ＭＤＲ、全耐药分别占总监测患者数的９．４３％、８．２０％和３．２８％。影像科、超声科、呼吸科等科室发生暴露的频次较

高。结论　ＭＤＲ结核分枝杆菌所占比例较高，医疗机构应加强监控，防止其在医院内传播。
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　　多重耐药菌已经成为医院感染的重要病原菌，

容易造成医院感染和局部暴发。多重耐药菌引起的

感染具有复杂性、难治性的特点，直接影响着医疗质

量和医疗安全。近年来，各医疗机构加强了对常见
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多重耐药菌的监测，包括耐甲氧西林金黄色葡萄球

菌（ＭＲＳＡ）、耐碳青霉烯类铜绿假单胞菌（ＣＲＰＡ）、

耐碳青霉烯类鲍曼不动杆菌（ＣＲＡＢ）、多重耐药肠

杆菌科细菌［１］。然而，综合医院对耐多药结核分枝

杆菌的监测开展尚不多见。本研究回顾性分析本院

２０１０年结核分枝杆菌耐药性及隔离前暴露情况，为

临床加强耐多药（ＭＤＲ）结核分枝杆菌感染的防治，

尤其是医院内感染防控提供依据。

１　对象与方法

１．１　调查对象　２０１０年本院登记管理的结核病例

４８８例，其中肺结核痰涂片阳性（痰"

阳）患者

２５４例。所有病例诊断符合卫生部２００８年度颁发

的《中华人民共和国卫生行业标准》中肺结核诊断标

准（ＷＳ２８８－２００８）。肺结核痰涂阳患者标本经培养

分离结核分枝杆菌１２２株（初治患者７４株，复治患

者４８株），进行药敏试验，剔除２例生长不良的分枝

杆菌。

１．２　方法　采用比例法药敏试验：刮取菌龄２～３周

的结核分枝杆菌菌落（刮取斜面各个部分培养物），置

于玻璃磨菌器内研磨，以０．５％吐温－８０生理盐水稀

释，与标准麦氏比浊管比浊，配成１ｍｇ／ｍＬ的菌悬液。

用２２ＳＷＧ标准接种环分别沾取１满环的菌液，用

划线法均匀接种至对照和含药培养基斜面，３７℃培

养４周后观察结果并计算耐药百分比。耐药百分比

＝含药培养基上生长的菌落数／对照培养基上生长

的菌落数×１００％。若耐药百分比＞１％，则认为受

试菌对该药耐药（Ｒ），＜１％判断为敏感（Ｓ）
［２］。结

核分枝杆菌在体外被证实对１种抗结核药物耐药称

为单耐药（ｍｏｎｏｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ），结核分枝杆菌在

体外被证实至少同时对异烟肼和利福平耐药称为

ＭＤＲ
［３］。同时对异烟肼（Ｈ）、利福平（Ｒ）、链霉素

（Ｓ）和乙胺丁醇（Ｅ）４种药物均耐药称 ＨＲＳＥ全耐

药。

１．３　质量控制　每批试验用结核分枝杆菌参考菌

株（Ｈ３７Ｒｖ敏感株）检测含药培养基质量。实验室

２０１０年度接受省参比实验室分枝杆菌药敏试验室

间质控，结果合格。

１．４　统计方法　应用ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计分

析，初治、复治患者结核分枝杆菌对单个抗结核病药

物的耐药率比较采用χ
２ 检验，犘≤０．０５为差异有统

计学意义。

２　结果

２．１　对单个一线药物耐药情况　初治患者痰标本

分离的菌株对链霉素的耐药率最高，对利福平的耐

药率最低。复治患者痰标本分离的菌株耐药率明显

提高，耐药率最高的是异烟肼，最低的是乙胺丁醇。

见表１。

２．２　多重耐药情况　１２０株结核分枝杆菌药敏检测

结果显示，耐药菌株８６株，其中４６株为单耐药结核

分枝杆菌，４０株为 ＭＤＲ结核分枝杆菌（其中１０株分

离自初治患者，３０株分离自复治患者；且其中有１６株

为ＨＲＳＥ全耐药结核分枝杆菌）。见表２。

表１　对单个一线抗结核药物的耐药情况 （％，株数）

犜犪犫犾犲１　Ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｔｏｆｉｒｓｔｌｉｎｅａｎｔｉｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｄｒｕｇｓ（％，

Ｎｏ．ｏｆｉｓｏｌａｔｅｓ）

抗结核药物 初治（狀＝７４） 复治（狀＝４８） χ
２ 犘

异烟肼 １０．８１（８） ４５．８３（２２） １９．２５８ ＜０．００１

利福平 ９．４６（７） ４１．６７（２０） １７．５２５ ＜０．００１

链霉素 ２４．３２（１８） ３７．５０（１８） ２．４３０ ０．１１９

乙胺丁醇 １０．８１（８） ２９．１７（１４） ６．６３７ ０．０１０

表２　结核分枝杆菌的耐药情况

犜犪犫犾犲２　Ｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｏｆ犕．狋狌犫犲狉犮狌犾狅狊犻狊

组别 株数

占痰涂阳

患者百分比

（狀＝２５４）

占药敏检测

菌株百分比

（狀＝１２０）

占总监测

患者百分比

（狀＝４８８）

单耐药 ４６ １８．１１ ３８．３３ ９．４３

ＭＤＲ ４０ １５．７５ ３３．３３ ８．２０

　ＨＲＳＥ全耐药 １６ ６．３０ １３．３３ ３．２８

　非 ＨＲＳＥ全耐药 ２４ ９．４５ ２０．００ ４．９２

２．３　隔离前院内暴露情况　对４０例 ＭＤＲ结核分

枝杆菌感染患者进行回顾性调查，在确诊或者疑似

结核病转诊之前各科室暴露的频次依次为影像科

３６次、超声科１７次、呼吸内科门诊１６次、呼吸内科

病房１１次、老年科５次、其他内科门诊５次、心内科

４次、内镜中心４次、重症监护室（ＩＣＵ）２次。

３　讨论

抗菌药物滥用导致细菌耐药率不断攀升，多重

耐药菌日益增多［１］。某三级医院的调查显示，

２０１０—２０１３年分离的多重耐药菌比例逐年上升
［２］。

随着以异烟肼、利福平和吡嗪酰胺为基础的短程化

疗方案在全国推广，成功治愈了大部分的结核病患
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者，同时也导致了耐异烟肼和利福平的 ＭＤＲ结核

分枝杆菌的出现和流行［４］，对结核病的防控和患者

健康构成了严重的威胁。１９９２年６月，美国疾病控

制与预防中心（ＣＤＣ）发表的有关耐药结核病的文章

中，正式提出“耐多药结核病”（ｍｕｌｔｉｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔ

ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ，ＭＤＲＴＢ）的概念
［５］，ＭＤＲＴＢ是指

结核病患者排出的结核分枝杆菌至少对包括异烟肼

和利福平耐药。此类患者治疗难度大，可长期排出

结核分枝杆菌，给结核病的防控带来较大难度。因

此，掌握结核分枝杆菌耐药情况及隔离前科室院内

暴露情况，对控制结核的医院感染具有重要意义。

２０１０年该院肺结核患者分离的菌株中对异烟

肼、利福平、链霉素、乙胺丁醇中单一药物耐药的菌

株共４６株；同时对异烟肼、利福平两种药物耐药的

菌株２４株，占该院总结核病患者数的４．９２％；

ＨＲＳＥ全耐药的菌株１６株，占总结核病患者数

３．２８％。可见结核分枝杆菌耐药率已经上升至较高

水平，给结核病的治疗和预防控制带来较大困难。

本研究分离的耐药菌株中，复治患者所占比例较高。

世界卫生组织调查显示，１９９４—２０００年，ＭＤＲＴＢ

患者占总结核病患者数的 ５．３％，初治患者中

ＭＤＲＴＢ患者所占比率为 ２．９％，复治患者中

ＭＤＲＴＢ患者所占比率为１５．３％
［６］。２００７年我国

随机抽取全国３１个省的７０个县，结果显示我国肺

结核患者中耐多药率为８．３％
［７］。本研究中 ＭＤＲ

和ＨＲＥＳ全耐药结核分枝杆菌感染者占所有监测

患者的８．２０％，与全国的多耐率基本持平。

部分结核病患者既往无使用结核药物病史，而

出现耐药的情况，即所谓的“原始耐药”。自然状态

下发生原始耐药的概率极低，如耐利福平菌株的发

生率１０－８，耐异烟肼菌株的发生率１０－６，同时耐异

烟肼和利福平菌株的概率仅为１０－１４
［８］。因此，耐多

药结核病的人际间传播可能是其新发病例增多的一

个非常重要原因。南非某次结核分枝杆菌医院感染

暴发调查结果显示，高达５５％的患者未接受过抗结

核治疗，基因型分型结果提示，８５％（３９／４６）的菌株

基因型相似，６７％（２８／４２）的患者均在发病前２年

内在同一家医院住院［９］。西班牙１９９１—１９９８年发

生过结核分枝杆菌医院感染暴发，８年间６个不同

地区的２２所医院至少１１４例患者均是由同一菌株

感染所致［１０］。本研究发现影像科、超声科、呼吸内

科等科室，是隔离前院内暴露的主要科室。对此我

们应强化重点部门人员对结核分枝杆菌感染危险因

素、流行病学以及预防控制措施的培训，做好预检分

诊，在标准预防的基础上对可疑患者进行飞沫隔离，

防止结核分枝杆菌，尤其是耐药结核分枝杆菌在医

院内流行。

人为因素在导致 ＭＤＲＴＢ 的产生和控制

ＭＤＲＴＢ流行中起主导作用。因此，普及 ＭＤＲＴＢ

的预防知识，提高医务人员和公众对 ＭＤＲＴＢ严重

性的认识十分重要。促进医务人员自觉地采用合理

化疗方案，患者更好地配合治疗管理，提高结核病治

愈率，减少 ＭＤＲＴＢ发生的危险因素
［１１］，从源头上

减少 ＭＤＲＴＢ的发生。
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