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2012—2022年罗湖区肺结核患者利福平和异烟肼
耐药分析

唐小芬，秦道新，金凤霞，田园，邹永霞，沈玉蓉，刘瑶，谢秀钗

深圳市罗湖区慢性病防治院，广东 深圳 518020

摘要：目的 了解 2012—2022年广东省深圳市罗湖区肺结核患者利福平和异烟肼耐药情况及变化趋势，为耐药结

核病的防控提供依据。方法 通过中国疾病预防控制信息系统结核病监测报告管理系统收集 2012—2022年罗湖区

病原学检测阳性的肺结核患者的基本信息、治疗分类和耐药情况等资料，描述性分析利福平和异烟肼耐药率及变

化趋势。结果 纳入肺结核患者 2 126 例，年龄M（QR） 为 34 （25） 岁。男性 1 334 例，占 62.75%；女性 792 例，

占 37.25%。2012—2022年罗湖区耐药肺结核患者 302例，耐药率为 14.21%，其中单耐利福平患者 60例，耐药率为

2.82%；单耐异烟肼患者 113例，耐药率为 5.32%；耐多药患者 129例，耐多药率为 6.07%。2012—2022年单利福平

耐药率呈下降趋势（P<0.05），耐多药率呈上升趋势（P<0.05），单异烟肼耐药率无明显变化趋势（P>0.05）。非深

圳市户籍患者耐多药率高于深圳市户籍患者；复治患者单利福平耐药率、耐多药率高于初治患者（均P<0.05）。结

论 2012—2022年罗湖区肺结核患者单利福平耐药率呈下降趋势，耐多药率呈上升趋势。应重点关注非深圳市户

籍和复治的肺结核患者。
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Rifampicin and isoniazid resistance among pulmonary tuberculosis patients
in Luohu District from 2012 to 2022

TANG Xiaofen, QIN Daoxin, JIN Fengxia, TIAN Yuan, ZOU Yongxia, SHEN Yurong, LIU Yao, XIE Xiuchai
Luohu District Chronic Disease Hospital, Shenzhen, Guangdong 518020, China

Abstract: Objective To investigate the resistance to rifampicin and isoniazid and the changing trends among patients
with pulmonary tuberculosis in Luohu District, Shenzhen City, Guangdong Province from 2012 to 2022, so as to provide
insights into improving drug-resistant pulmonary tuberculosis control and prevention strategies. Methods Basic informa⁃
tion, treatment classification and drug resistance data of patients with pulmonary tuberculosis and positive pathogenic de⁃
tection in Luohu District from 2012 to 2022 were collected through the Tuberculosis Surveillance System of Chinese Dis⁃
ease Prevention and Control Information System, and resistance rates of rifampicin and isoniazid and the changing
trends were analyzed. Results A total of 2 126 patients with pulmonary tuberculosis were collected and had a median
age of 34 (interquartile range, 25) years, including 1 334 males (62.75%) and 792 females (37.25%). There were 302
patients with drug-resistance in Luohu District from 2012 to 2022, with a resistance rate of 14.21%. Among them, 60
patients were monoresistant to rifampicin (2.82%), 113 patients were monoresistant to isoniazid (5.32%), and 129 pa⁃
tients were multidrug resistant (6.07%). The rate of rifampicin monoresistance showed a downward trend from 2012 to
2022, while the rate of multidrug resistance showed an upward trend (both P<0.05). There was no significant tendency
in the rate of isoniazid monoresistance (P>0.05). The rate of multidrug resistance among patients without Shenzhen resi⁃
dence was higher than that among patients with Shenzhen residence; the rates of rifampicin resistance and multidrug re⁃
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sistance among retreated patients were higher than those among treatment-naïve patients (all P<0.05). Conclusions
The rate of rifampicin monoresistance appeared a downward trend and the rate of multidrug resistance appeared an up⁃
ward trend among patients with pulmonary tuberculosis in Luohu District from 2012 to 2022. Attention should be given
to non-Shenzhen residence and retreated patients.
Keywords: pulmonary tuberculosis; rifampicin; isoniazid; drug resistance; multidrug resistance

近年来，抗结核药物的广泛使用及患者治疗依从

性差等因素导致耐药结核病患者不断增加［1］，结核

病防控面临更严峻的挑战。世界卫生组织 （WHO）
报道，2022 年全球约有耐药结核病患者 41 万例，其

中我国约 3 万例，是全球耐药结核病高负担国家之

一［2］。利福平、异烟肼仍是目前结核病治疗的首选

药物，研究显示，利福平或异烟肼耐药患者比药物敏

感结核病患者更易复发、治疗失败和死亡［3-4］。因

此，做好肺结核患者利福平和异烟肼的耐药监测至关

重要。广东省深圳市自 2011 年开始对结核分枝杆菌

进行耐药基因快速检测，并逐渐加大耐药筛查力度，

以提高耐药结核病患者发现例数。深圳市罗湖区作为

主城区，人口密度高、流动性大，是结核病防控的重

点区域。本研究分析罗湖区 2012—2022 年肺结核患

者利福平、异烟肼耐药情况及变化趋势，为耐药结核

病的防控提供依据。

1 资料与方法

1.1 资料来源

2012—2022 年罗湖区肺结核患者资料来源于中

国疾病预防控制信息系统结核病监测报告管理系统。

1.2 方法

1.2.1 资料收集

收集登记日期为 2012 年 1 月 1 日—2022 年 12
月 31 日、现住址为罗湖区、病原学检测阳性的肺结

核患者的基本信息（性别、年龄、职业、户籍和是否

合并糖尿病）、药物敏感性试验结果、治疗分类和耐

药情况等。剔除重复登记、误报、非结核分枝杆菌感

染和无药物敏感性试验结果的病例。单耐利福平指对

利福平耐药，对异烟肼敏感；单耐异烟肼指对异烟肼

耐药，对利福平敏感；耐多药指对异烟肼和利福平均

耐药［5］。描述性分析肺结核患者基本特征，利福平

和异烟肼耐药率及变化趋势。

1.2.2 实验室检测

区级结核病定点医院负责收集耐药可疑病例的痰

标本，并开展痰涂片、痰培养及分子生物学核酸检

测，培养阳性菌株运送至深圳市慢性病防治中心实验

室进行菌种鉴定和药物敏感性试验。痰涂片、痰培养

和菌种鉴定方法参照 《结核病诊断实验室检验规

程》［6］。采用 WHO 推荐的分子线性探针技术

（HAIN）［7］检测药物敏感性，检测利福平耐药基因

rpoB，异烟肼耐药基因 katG 和 inhA，若以上基因发

生突变，则判定相应药物耐药。

1.3 统计分析

采用 R 4.1.3 软件统计分析。定量资料不服从正

态分布的采用中位数和四分位数间距［M（QR）］描

述；定性资料采用相对数描述，组间比较采用 χ2 检

验，时间变化趋势分析采用趋势 χ2 检验。检验水准

α=0.05。
2 结 果

2.1 肺结核患者基本情况

纳入 2 126 例肺结核患者，其中男性 1 334 例，

占 62.75%；女性 792 例，占 37.25%。年龄 M（QR）

为 34（25）岁。职业以家务及待业为主，1 034 例占

48.64%。以非深圳市户籍为主，1 723 例占 81.04%。

合并糖尿病 186 例，占 8.75%。初治患者 1 974 例，

占 92.85%。

2.2 2012—2022 年罗湖区肺结核患者耐药情况

2012—2022 年罗湖区耐药肺结核患者 302 例，

耐药率为 14.21%，其中单耐利福平患者 60 例，耐

药率为 2.82%；单耐异烟肼患者 113 例，耐药率为

5.32%；耐多药患者 129 例，耐药率为 6.07%。

2012—2022 年单利福平耐药率呈下降趋势，耐多

药耐药率呈上升趋势（均 P<0.05）；单异烟肼耐药率

无明显变化趋势（P>0.05）。见表 1。
2.3 肺结核患者耐药率比较

非深圳市户籍患者耐多药率高于深圳市户籍患

者；复治患者单利福平耐药率和耐多药率高于初治

患者（均 P<0.05）。不同性别、年龄、职业和是否

合并糖尿病患者的单利福平耐药率、单异烟肼耐药

率和耐多药率差异无统计学意义（均 P＞0.05）。见

表 2。
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表 1 2012—2022 年罗湖区肺结核患者耐药情况

Table 1 Drug resistance among patients with pulmonary tuberculosis in Luohu District from 2012 to 2022
年份

2012
2013
2014
2015
2016
2017
2018
2019
2020
2021
2022
χ2

趋势值

P值

例数

174
159
159
168
177
212
209
245
222
207
194

单耐利福平

例数

5
1
0
2
4
6
9

12
11
7
3

耐药率/%
2.87
0.63
0
1.19
2.26
2.83
4.31
4.90
4.95
3.38
1.55
5.348
0.021

单耐异烟肼

例数

9
8
6

10
16
10
14
20
5

10
5

耐药率/%
5.17
5.03
3.77
5.95
9.04
4.72
6.70
8.16
2.25
4.83
2.58
1.142
0.285

耐多药

例数

9
6

10
20
19
17
18
7
5
6

12

耐药率/%
5.17
3.77
6.29

11.90
10.73
8.02
8.61
2.86
2.25
2.90
6.19
4.428
0.035

表 2 罗湖区肺结核患者耐药率比较［n（%）］

Table 2 Comparison of the rates of drug resistance among patients with pulmonary tuberculosis in Luohu District [n (%)]

性别

男

女

χ2值

P值

年龄/岁
<30
30~
40~
≥50

χ2值

P值

职业

家务及待业

服务人员

农民/工人

干部职员

学生及教师

1 334
792

842
419
331
534

1 034
346
243
225
93

37（2.77）
23（2.90）

0.031
0.861

24（2.85）
11（2.63）
7（2.11）

18（3.37）
1.252
0.741

31（3.00）
6（1.73）

10（4.12）
6（2.67）
1（1.08）

74（5.55）
39（4.92）

0.383
0.536

41（4.87）
26（6.22）
18（5.42）
28（5.24）

1.008
0.799

62（6.00）
21（6.07）
14（5.76）
6（2.67）
2（2.15）

73（5.47）
56（7.07）

2.228
0.136

49（5.82）
21（5.02）
23（6.93）
36（6.74）

1.787
0.618

69（6.67）
19（5.49）
10（4.12）
10（4.44）
9（9.68）

项目 例数
单耐

利福平

单耐

异烟肼
耐多药

其他

χ2值

P值

户籍

深圳市

非深圳市

χ2值

P值

合并糖尿病

是

否

χ2值

P值

治疗分类

初治

复治

χ2值

P值

185

403
1 723

186
1 940

1 974
152

6（3.24）
4.266
0.512

12（2.98）
48（2.79）

0.044
0.834

5（2.69）
55（2.84）

0.013
0.908

48（2.43）
12（7.89）

15.359
<0.001

8（4.32）
6.788
0.237

20（4.96）
93（5.40）

0.123
0.726

9（4.84）
104（5.36）

0.092
0.762

104（5.27）
9（5.92）
0.119
0.730

12 （6.49）
5.715
0.335

15 （3.72）
114 （6.62）

4.800
0.029

6 （3.23）
123 （6.34）

2.888
0.089

85 （4.31）
44（28.95）
150.355
<0.001

项目 例数
单耐

利福平

单耐

异烟肼
耐多药

3 讨 论

本研究显示，2012—2022 年罗湖区肺结核患者

单利福平和单异烟肼耐药率分别为 2.82% 和 5.32%，

耐多药率为 6.07%，高于 2012—2020 年深圳市

（2.5%、5.1% 和 5.7%）［8］ 和 2011—2018 年宝安区

调查结果 （1.85%、5.21% 和 4.17%）［9］。提示罗湖

区肺结核耐药情况较严重，需重视加强耐药结核病

防治工作。

2012—2022 年罗湖区肺结核患者耐多药率总体

呈上升趋势，一方面因为深圳市耐多药结核病防治

项目的推广与实施，耐多药筛查力度不断加大，耐

多药患者检出率升高；另一方面可能因为耐多药肺

结核的治疗较为复杂，传染性高且治愈率低［10］，部

分耐多药患者未严格遵医嘱配合治疗，导致耐药菌

株在人群中持续传播［11-12］。
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肺结核患者耐药情况的不同可能与流动人口比

例、人口密度和经济水平等因素有关［13-14］。本研究

显示，非深圳市户籍患者耐多药率高于深圳市户籍患

者，可能因为 80% 以上的肺结核患者是非深圳市户

籍，该人群流动性较大，经济生活条件相对较差，治

疗依从性低，难以建立稳定的医疗服务关系，导致接

触和传播耐药结核病的风险高［15-16］。应进一步加强

流动人口结核病监测和筛查工作，优化肺结核患者管

理策略，从发现、治疗和管理 3 个环节防治耐药结

核病。

复治患者的单利福平耐药率和耐多药率高于初治

患者，与既往研究结果［17］一致，不规则用药、治疗

依从性差和初治方案选择不合理，可能是复治患者耐

多药率较高的主要原因［18］。提示需加强复治患者的

治疗管理，全程规范治疗，提高患者依从性，降低耐

多药结核病的发生。初治患者耐药情况亦不容忽视。

研究表明，耐多药结核病的实质性负担由持续传播造

成［19］，患者在初治阶段时就需重视。本研究初治患

者占 78.48%，提示应重视耐药肺结核患者的管理，

加强各个环节的控制，降低耐药结核菌传播。

2012—2022 年罗湖区肺结核患者单异烟肼耐药

率和耐多药率均较高，单利福平耐药率总体呈下降趋

势，耐多药率总体呈上升趋势，应重点关注非深圳市

户籍和复治的肺结核患者，继续加强耐药结核病患者

的主动发现和规范化治疗管理。
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