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摘要　目的：探讨穴位手法注射卷曲霉素联合莫西沙星治疗耐多药肺结核的近期及远期疗效。引入患者自觉好转率做为
耐多药肺结核的疗效评判指标，观察与其他评判指标的一致性。方法：选取２０１２年３月至２０１４年３月医院收治耐多药肺
结核患者１０８例，采用随机数字表法平均分为观察组和对照组，每组５４例。观察组给予６ＣｍＭｘＰｔｏＰａＺ／１８ＭｘＰｔｏＰａＺ，对照
组给予６ＣｍＶＰｔｏＰａＺ／１８ＶＰｔｏＰａＺ（Ｃｍ：卷曲霉素，Ｍｘ：莫西沙星片，Ｐｔｏ：丙硫异烟胺，Ｐａ：对氨基杨酸钠，Ｚ：吡嗪酰胺，Ｖ：左氧
氟沙星片），其中Ｃｍ采用改良手法穴位注射，并均全程给予水飞蓟宾葡甲胺片保肝治疗。研究对照２组治疗过程中的疗
效及不良反应。结果：经过治疗在６个月和２４个月时，观察组的患者自觉好转率、病灶消化率、空洞愈合率均明显高于对
照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。６个月时痰培养阴性率观察组明显高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），但
２４个月时痰培养阴性率２组无明显差别，χ２＝１８７，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。观察组和对照组不良反应统计学上
无明显差。６个月时χ２＝１９２，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），２４个月时χ２＝２１２，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。结论：
通过改良手法穴位注射卷曲霉素联合莫西沙星治疗效果明显好于联合左氧氟沙星。虽然莫西沙星组费用较高，但治愈率

高，在目前耐多药肺结核难治性前提下很值得临床推广应用。患者自觉好转率与其他疗效评判指标具有良好的一致性，

可以用于疗效的判定。
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　　９０年代以来，我国肺结核发病率逐渐上升，有
老龄化趋势［１２］，由于检测水平的提高和世界卫生组

织的重视，耐多药肺结核的检出率明显提高［３］，这其

中初治耐多药肺结核的发病率也呈上升趋势。这也
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彰显了耐多药肺结核的传染率增加，治愈率较低，对

耐多药肺结核的有效治疗迫在眉睫［４］。为此，选取

２０１２年３月至２０１４年３月沧州市传染病医院收治
的耐多药肺结核患者１０８例，进行了随机对照研究，
探讨穴位手法注射卷曲霉素联合莫西沙星对耐多药

肺结核的近期及远期疗效。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取我院２０１２年３月至２０１４年３
月收治的１０８例耐多药肺结核患者，按照随机排列
表法分为观察组和对照组，每组５４例。其中男６４
例，女４４例，年龄２１～７０岁，平均年龄４８岁。男性
明显多于女性。观察组中男３４例，女２０例，年龄２１
～６８岁，平均年龄４５岁。对照组中男３０例，女２４
例，年龄２３～７０岁，平均年龄５０岁。２组年龄、性
别、平均年龄比较，差异无统计学意义（Ｐ＜００５），
具有可比性。

１２　诊断标准　所有患者均经过罗氏痰培养及快
速药敏实验明确诊断。１０８例患者共培养出２８３株
分支杆菌。包括４７株肺结核分支杆菌其中２７株脓
肿分支杆菌，２０株戈登分支杆菌，牛型结核分支杆
菌４０株，人型结核分支杆菌２２４株。结核分枝杆菌
共２６４株进行快速药敏实验，其中１３８株出现耐药。
见表１。

表１　１３８株结核分枝杆菌耐药分析

耐药分类 耐药率（％） 耐药菌株数

单药耐药 ２３１９ ３２
　乙胺丁醇（Ｅ） ２９０ ４
　链霉素（Ｓ） ５０７ ７
　利福平（Ｒ） ８７０ １２
　异烟肼（Ｈ） ７２５ １０
双耐药 ４２０３ ５８
　Ｈ＋Ｒ １２３２ １７
　Ｈ＋Ｅ ３６２ ５
　Ｈ＋Ｓ １３７６ １９
　Ｒ＋Ｅ ０７２ １
　Ｒ＋Ｓ １０８７ １５
　Ｅ＋Ｓ ０７２ １
耐３种以上 ３４７８ ４８
合计 １００００ １３８

１３　纳入标准　１）经过罗氏痰培养及快速药敏实
验，培养出肺结核分支杆菌，并且至少对异烟肼、利

福平同时耐药。２）自愿参加并签订知情及治疗同意
书。

１４　排除标准　均自愿参加并签订知情及治疗同
意书，排除空腹血糖控制在８０ｍｍｏｌ／Ｌ以上的，排
除有自身免疫性疾病的，排除２０岁以下及７０岁以

上的，排除严重肝病肾病的，排除有癫痫等精神病史

的，排除智力障碍不能正常交流的，排除心电图显示

ＱＴ间期延长的。
１５　脱落与剔除标准　１）用药期间出现过敏性休
克等严重不良反应，不能继续坚持治疗的；２）治疗期
间因咯血或其他不可预知因素死亡的；３）穴位注射
过程中，局部出现严重感染，不能继续穴位注射的。

１６　治疗方法
１６１　 给 药 　 观 察 组 给 予 ６ＣｍＭｘＰｔｏＰａＺ／
１８ＭｘＰｔｏＰａＺ，对照组给予 ６ＣｍＶＰｔｏＰａＺ／１８ＶＰｔｏＰａＺ，
我们采取方案与２０１５年耐多药肺结核诊疗规划不
谋而合，也是对该方案的实际应用，进一步验证了该

方案的有效性。吡嗪酰胺由于具有在特殊缺氧环境

下强效杀菌作用，而耐多药肺结核往往存在干酪样

坏死及大块病变，组织供氧不足，常规药物难以发挥

作用，还因为目前临床上尚未分离到对吡嗪酰胺耐

药的结核分支杆菌菌株，故此把吡嗪酰胺全程用药。

并且在该方案基础上我们对卷曲霉素采用穴位手法

注射［５］。

１６２　取穴　第１组：结核穴－大杼穴旁开３５寸
处，膏盲穴－第４～５胸椎棘突间距脊柱中线旁开３
寸处。第２组：肺热穴－第３～４胸椎棘突间距脊柱
中线旁开０６寸处；肺俞穴－第３～４胸推棘突间距
脊柱中线旁开１５寸处。先采用第１组穴位经治疗
２周后，再采用第２组穴位治疗２周，然后再采用第
１组穴位，总疗程４８周。在每组的２个穴位中，交替
注入药物１次／ｄ。注射方法：执笔方式采用掌握式，
以中指、食指在外，拇指在内的方法握持注射器，针

尖斜向后正中线，刺入０５～０８寸，提抽“得气”后
用左手拇指压住，注入药量２ｍＬ。不可深刺，以免
损伤肺脏。药物配法：取卷曲霉素０７５ｇ，用注射用
水４ｍＬ溶解，取２ｍＬ分别用于该组治疗穴位。２
组均全程给予水飞蓟宾葡甲胺片保肝治疗。不良反

应的判定除外其他药物影响外，主要有：胃肠道反

应、头痛、低血糖、皮疹。２组均未见严重不良反应
发生，未影响用药及疗程。

１７　观察指标　分别观察并比较６个月和２４个月
时患者的自觉好转率：呼吸道症状好转、饮食好转、

体质量增加；胸部ＣＴ病灶消化率。
１８　疗效判定标准　胸部 ＣＴ病灶消化率：病灶完
全消化或消化大于１／２为明显消化，１／３～１／２为中
度消化，小于１／３为消化，病灶不变为没有消化，出
现新的病灶为恶化。其中明显消化和中度消化为总

的病灶消化率；空洞愈合率：闭合空洞＋最大直径减
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小１／２以上的空洞。痰菌阴性率：不以痰涂片为标
准，仅算痰培养阴性率。

１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１９０统计软件对数
据进行统计学分析，计数资料采用 χ２检验；取
α＝００５为检验水准。以 Ｐ＜００５或 Ｐ＜００１为差
异有统计学意义。

２　结果
研究过程中，观察组在前６个月内有２例患者

分别因脑出血和大咯血死亡，脱离研究；对照组在６
个月至２４个月中间有４例患者分别因大咯血、脑栓
塞、心脏病、脑出血死亡，脱离研究。

２１　治疗后６个月患者自觉症状好转率　观察组
明显高于对照组，差异有统计学意义（χ２＝９０９，Ｐ＜
００１）。见表２。

表２　治疗６个月时２组患者自觉好转率比较

组别 自觉好转（例） 自觉好转（率）

观察组（ｎ＝５２） ３３ ６３４６
对照组（ｎ＝５４） １７ ３１４８

２２　治疗２４个月时患者自觉症状好转率　观察组
仍明显高于对照组，差异有统计学意义（χ２＝５３１，
Ｐ＜００５）。见表３。

表３　治疗２４个月时２组患者自觉好转率比较

组别 自觉好转（例） 自觉好转（率）

观察组（ｎ＝５２） ４６ ８８４６
对照组（ｎ＝５４） ３５ ７０００

２３　治疗后６个月时患者胸部ＣＴ病灶消化率　观
察组 明 显 大 于 对 照 组，差 异 有 统 计 学 意 义

（χ２＝４５４，Ｐ＜００５）。见表４。

表４　治疗６个月时２组患者病灶消化率比较

组别
明显消化

例数 ％
中度消化

例数 ％
合计

例数 ％

观察组（ｎ＝５２） １７ ３２６９ １３ ２５００ ３０ ５７６９
对照组（ｎ＝５４） １２ ２２２２ ８ １４８１ ２０ ３７０４

２４　治疗２４个月时２组患者病灶消化率　治疗后
２４个月时患者胸部ＣＴ病灶消化率观察组明显大于
对照组，差异有统计学意义（χ２＝４５８，Ｐ＜００５）。
见表５。

表５　治疗２４个月时２组患者病灶消化率比较

组别
明显消化

例数 ％
中度消化

例数 ％
合计

例数 ％

观察组（ｎ＝５２） ３３ ６３４６ １０ １９２３ ４３ ８２６９
对照组（ｎ＝５４） ２３ ４６００ ９ １８００ ３２ ６４００

２５　治疗６个月时患者胸部ＣＴ空洞愈合率　治疗

后６个月时患者胸部 ＣＴ空洞愈合率观察组明显大
于对 照 组，差 异 有 统 计 学 意 义 （χ２ ＝４１９，
Ｐ＜００５）。见表６。

表６　治疗６个月时患者胸部ＣＴ空洞愈合率比较

组别
空洞闭合

例数 ％
最大直径减少一半

例数 ％
合计

例数 ％

观察组（ｎ＝５２） ５ ９６１ １５ ２８８５ ２０ ３８４６
对照组（ｎ＝５４） ３ ５５６ ８ １４８１ １１ ２０３７

２６　治疗２４个月时２组患者胸部 ＣＴ空洞愈合率
　　治疗后２４个月时患者胸部ＣＴ空洞愈合率观察
组明显大于对照组，差异有统计学意义（χ２＝４１７，Ｐ
＜００５）。见表７。

表７　治疗２４个月时２组患者胸部ＣＴ空洞
愈合率比较

组别
空洞闭合

例数 ％
最大直径减少一半

例数 ％
合计

例数 ％

观察组（ｎ＝５２） １５ ２８８５ ２５ ４８０８ ４０ ７６９２
对照组（ｎ＝５４） １０ ２０００ １９ ３８００ ２９ ５８００

２７　治疗６个月时２组患者痰培养阴性率　治疗
后６个月时患者痰培养阴性率观察组明显大于对照
组，差异有统计学意义（χ２＝５６１，Ｐ＜００５）。见表
８。

表８　治疗６个月时２组患者痰培养阴性率比较

组别 痰培养阴性（例） 痰培养阴性（率）

观察组（ｎ＝５２） ３５ ６７３１
对照组（ｎ＝５４） ２４ ４４４４

２８　治疗２４个月时２组患者痰培养阴性率　治疗
后２４个月时患者痰培养阴性率观察组明显大于对
照组，差异无统计学意义（χ２＝１８７，Ｐ＞００５）。见
表９。

表９　治疗２４个月时２组患者痰培养阴性率比较

组别 痰培养阴性（例） 痰培养阴性（率）

观察组（ｎ＝５２） ４５ ８６５４
对照组（ｎ＝５０） ３８ ７６００

２９　不良反应　治疗６个月和２４个月时２组不良
反应均无明显差别，未发生严重不良反应，未影响治

疗及疗程。６个月时，比较差异无统计学意义
（χ２＝１９２，Ｐ＞００５）；２４个月时比较差异无统计学
意义（χ２＝２１２，Ｐ＞００５）。
３　讨论

耐多药肺结核的有效治疗是肺结核治疗的攻坚

部位，也是实现全球结核病有效控制的必由之路［６］。

李卓、杨俭［７８］分别对卷曲霉素联合莫西沙星治疗耐
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多药肺结核做了报道，认为莫西沙星取代左氧氟沙

星的方案，有利于结核菌培养阴性率提高，空洞闭合

率高，不良反应轻，值得临床推广。但他们观察病例

数均在８０例以下，而且观察时间在６个月或１年，
未进行耐多药肺结核全疗程（２４个月）观察。本次
研究取６个月和治疗终点２４个月为节点，分别对患
者自觉好转率、病灶消化率、空洞愈合率、痰菌阴性

率做了详尽的观察和比较。尤其结合临床实际经

验，引入了患者自觉好转率作为患者疗效评判的指

标之一。与病灶消化率、空洞愈合率、痰菌阴性率等

观察指标有着较好的一致性，患者自觉好转率可以

做为耐多药肺结核的临床疗效评判标准之一进行临

床推广。并且本次研究病例选取在１００例以上，样
本数更大，更具有代表性。

在研究中我们探索性引入了穴位手法注射卷曲

霉素。把穴位注射用于耐多药肺结核的治疗，并通

过改良手法注射提高了注射成功率。通过结核穴、

膏盲穴、肺热穴、肺俞穴的穴位注射，改变了卷曲霉

素的给药途径。几个穴位均位于足太阳膀胱经，对

于咳嗽、气喘、呃逆、肺痨等具有很好的调理作用。

利用了经穴的藏像理论和穴位对药效的放大效应，

来提高耐多药肺结核的治疗效果。

莫西沙星作为ＱＮｓ第４代的代表药物，抗菌谱
较左氧氟沙星更宽，在不降低对革兰氏阳性菌的杀

抑菌能力前提下，更增加了对革兰氏阳性菌的杀抑

作用［９］。而且莫西沙星口服易吸收，首过消除不明

显，最低抑菌浓度（０２５μｇ／ｍＬ）比左氧氟沙星低一
倍，更容易在组织中达到杀菌浓度，尤其是肺组

织［１０１１］。口服片剂剂量大，１片／ｄ，服用便捷，患者
易于接受，不易漏服，依从性更好。在治疗过程中，

患者６个月时自觉好转率观察组显著高于对照组，
差异有统计学意义（Ｐ＜００１），２４个月月时仍高于
对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。说明莫西
沙星在改善症状，提高患者舒适度上优于左氧氟沙

星［１２］，而且在早期（６个月时）效果尤为明显，说明
莫西沙星较之左氧氟沙星起效更快。它带来的患者

自觉症状好转可能会使患者治疗的信心增加，依从

性提高。６个月和２４个月患者的病灶消化率、空洞
愈合率观察组均比对照组要高，差异有统计学意义

（Ｐ＜００５）。从客观上证明莫西沙星组疗效优于左
氧氟沙星组［１３］。６个月时观察组痰培养阴性率虽高
于对照组，但２４个月时２组无明显区别。说明在控
制痰菌转阴，降低传染性上，莫西沙星起效更快。莫

西沙星在控制耐多药肺结核的传播，降低原发耐多

药肺结核发病率上，具有重要意义。６个月和２４个
月２组的不良反应差异无统计学意义，无严重不良
反应发生，有利于临床推广应用［１４］。

总之通过穴位手法注射卷曲霉素联合莫西沙星

治疗耐多药肺结核临床效果明显好于联合左氧氟沙

星，虽然费用相对于左氧氟沙星高，但胜在起效快，

效果好，值得临床推广应用。患者自觉症状好转率

与其他疗效评判指标具有良好的一致性，是较好的

疗效评判指标。

在本次研究中，我们虽然对患者进行了全疗程

的详尽观察和比较，但是耐多药肺结核包括原发耐

药和继发耐药，本研究并未加以区别对待。并且没

有对穴位手法注射注射卷曲霉素做对照性研究，我

们准备在穴位注射治疗耐多药肺结核上做新的探

索，以期提高治疗效果，寻求新的治疗途径。
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