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强化期含利奈唑胺方案治疗耐多药结核病的临床观察
夏永桃

自贡市第一人民医院结核科 四川 自贡 643000

【摘 要】：目的：探讨强化期联合利奈唑胺方案治疗耐多药结核病的应用效果。方法：研究时间段为 2025年 2月至 2026年 1

月，从中筛选 86例耐多药结核病患者，所有研究对象痰涂片抗酸染色、痰结核菌培养均为阳性，按照随机数字表法分为两组，参

照组采取常规治疗，而观察组在其基础上增加利奈唑胺方案，比较临床疗效。结果：观察组强化期末痰菌转阴率为 81.40%，肺部

病灶吸收总有效率为 83.72%，而参照组上述指标分别为 65.12%、60.47%，两组数据对比，差异显著（P<0.05）；两组骨髓抑制、

周围神经炎等不良反应总体发生率分别为 23.26%、25.58%，数据无显著差异（P>0.05）；观察组血清炎症因子水平下降幅度均高

于参照组（P<0.05）。结论：根据耐多药结核病患者的实际情况，在常规治疗上联合应用强化期含利奈唑胺方案治疗，有助于提

高强化期末痰菌转阴率，降低炎症水平，且安全性良好，值得推广。
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据报道，截止至 2023年全球新发结核病人数已达到 1080

万例，且耐多药结核病人数达到 40万例，严重威胁人类健康[1]。

传统耐多药结核病治疗方案以二线抗结核药物为主，整体治疗

周期可长达 20个月，实际应用存在痰菌转阴效率缓慢、复发

风险高等问题[2]。利奈唑胺属于噁唑烷酮类人工合成抗菌药物，

可通过抑制结核分枝杆菌核糖体蛋白质合成，实现双重杀菌目

的，且与氟喹诺酮类、氨基糖苷类等二线拮抗药物无交叉耐药

性[3]。基于此背景，我院特选取 86例耐多药结核病患者开展对

照试验，旨在评估强化期含利奈唑胺治疗方案的临床疗效与安

全性，汇报如下。

1 资料与方法

1.1一般资料

研究经院内伦理委员会审批批准，从 2025年 2月至 2026

年 1月筛选 86例耐多药结核病患者开展分组试验，参照组男/

女人数为 27 例/16 例，年龄（44.29±8.53）岁，BMI（19.36

±2.17）kg/m2，空洞型/浸润型结核人数为 17例/26例；观察

组男/女人数为 28例/15例，年龄（44.36±8.49）岁，BMI（19.28

±2.09）kg/m2，空洞型/浸润型结核人数为 18例/25例。上述

患者一般资料无统计学意义（P>0.05）。

纳入标准：（1）符合《耐多药结核病诊疗指南（2024版）》

诊断标准，且对两种一线药物耐药；（2）胸部 CT确诊为活动

性肺结核；（3）意识清晰，可配合临床治疗试验。

排除标准：（1）合并真菌性肺炎、细菌性肺炎等其他肺

部感染疾病；（2）入组前 3个月已使用过利奈唑胺药物；（3）

对利奈唑胺或本次研究其他药物过敏；（4）妊娠、哺乳期女

性。

1.2方法

1.2.1参照组

常规治疗：每日 1次口服左氧氟沙星，服药剂量为 750mg；

前 14d每日口服 1次贝达喹啉，初始口服剂量为 400mg/次，后

续调整至 200mg，每周 3次；每日 2次口服环丝氨酸，服药剂

量为 250mg/次；每日 2次口服乙硫异烟胺，服药剂量为 250mg/

次；每日 3次口服吡嗪酰胺，服药剂量为 500mg/次[4]。同时，

基于患者多烯磷脂酰胆碱予以保肝，甲钴胺予以营养神经，奥

美拉唑予以护胃等对症治疗。

1.2.2观察组

在上述基础上增加利奈唑胺方案治疗，即每日 2次口服利

奈唑胺片，服药剂量为 300mg/次，其余对症治疗与参照组相同。

上述两组患者均接受为期 6个月的强化治疗，且巩固期用

药方案一致。

1.3观察指标

（1）痰菌转阴率：经强化期治疗后，连续 2 次痰涂片、

痰结核分枝杆菌培养均为阴性视为转阴，记录两组转阴例数及

转阴率。

（2）肺部病灶疗效：经强化期治疗后，按照 CT检查结果

评估疗效，肺部浸润病灶吸收≥70%，空洞缩小≥50%视为显

效，病灶吸收 30%-69%，空洞缩小 30%-49%视为有效，而未

达到上述标准视为无效，比较前两者占比之和[5]。

（3）炎症因子：采用酶联免疫吸附法检测血清 CRP、

TNF-α、IL-6水平[6]。

（4）不良反应：统计骨髓抑制、胃肠道反应、周围神经

炎、药物性肝损伤发生情况。

1.4统计学方法

采用 SPSS28.0统计学软件录入数据并分析，计量资料以

（x±s）表示，行 t检验，计数资料以[n（%）]表示，行 X2

检验，P<0.05表示差异具有统计学意义。
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2 结果

2.1痰菌转阴率、肺部病灶疗效对比

观察组强化期末痰菌转阴率、肺部病灶吸收疗效等级分布

均优于参照组（P<0.05），详见表 1。

表 1 痰菌转阴率、肺部病灶疗效对比[n（%）]

组别 观察组 参照组 X2/Z值 P值

例数 43 43

痰菌转阴率 35(81.40) 28(65.12) 4.072 0.044

肺部病灶吸收

疗效

无效 7(16.28) 17(39.53) -2.831 0.005

有效 14(32.56) 15(34.89)

显效 22(51.16) 11(25.58)

总有效率 36(83.72) 26(60.47)

2.2两组炎症因子水平对比

干预前，两组耐多药结核病患者的 CRP、TNF-α、IL-6

指标水平对比，无显著差异（P>0.05）；干预后，观察组炎症

因子水平低于参照组（P<0.05），详情见表 2。

表 2 两组炎症因子水平对比（x±s，mg/L）

观察指标 时间点 观察组(n=43) 参照组(n=43) t值 P值

CRP
治疗前 48.64±6.32 47.91±6.25 0.632 0.247

治疗后 14.28±3.17 22.53±4.06 10.283 <0.001

TNF-α
治疗前 37.14±4.28 36.89±4.34 0.594 0.318

治疗后 12.43±2.04 19.72±3.17 12.742 <0.001

IL-6
治疗前 32.42±5.17 32.19±5.24 0.468 0.423

治疗后 10.63±2.28 17.38±3.03 11.369 <0.001

2.3两组不良反应发生率对比

观察组发生骨髓抑制、周围神经炎等不良反应发生率为

23.26%，而参照组实际发生率为 25.58%，数据对比无显著差

异（P>0.05），详情见表 3：

表 3 两组不良反应发生率对比[n（%）]

组别 观察组 参照组 X2 P

例数 43 43

骨髓抑制 3(6.98) 4(9.30)

周围神经炎 4(9.30) 3(6.98)

胃肠道反应 2(4.65) 2(4.65)

药物性肝损伤 1(2.32) 2(4.65)

总发生率 10(23.26) 11(25.58) 0.254 0.612

3 讨论

耐多药结核病是指结核分枝杆菌同时对两种核心一线抗

结核药物产生耐药反应的疾病，病因与服药剂量不足、治疗方

案不合理、服药依从性差、自发基因突变等因素有关[7]。同时，

耐药菌易突破肺部进展为肺外耐多药结核，严重损害多脏器功

能，并增加死亡风险。耐多药结核病临床治疗以标准化二线方

案为主，无需等待药敏报告便可立即服药，通过快速抑制结核

菌，缩短传染期窗口期。但在实际应用中，患者可因治疗周期

达到 18-24个月，而难以保障服药依从性。同时，多种二线药

物联合应用可叠加毒副作用，整体治愈率有限，且不适合广泛

耐药结核。利奈唑胺药物于 2007年 12月在我国上市，亦是唯

一对结核分枝杆菌具有强效抑菌活性的噁唑烷酮类药物，现被

广泛用于治疗耐多药结核和广泛耐药结核[8]。

在本次研究中，观察组强化期末痰菌转阴率、肺部病灶吸

收疗效均高于参照组（P<0.05），且炎症因子水平均低于参照

组（P<0.05），说明强化期联合应用利奈唑胺方案治疗耐多药

结核病的疗效确切，可显著降低炎症水平。传统二线治疗方案

常用药物包括氟喹诺酮、环丝氨酸、乙硫异烟胺等。其中，氟

喹诺酮可抑制细菌 DNA复制，氨基糖苷类注射液可作用于核

糖体 30S亚基，整体杀菌强度有限。而利奈唑胺属于噁唑烷酮

类药物，可通过结合核糖体 50S亚基，阻断细菌蛋白合成，从

而增强协同杀菌能力。同时，结核菌可存在于干酪坏死空洞与

肺泡巨噬细胞内，而传统二线药物可因无法穿透致密干酪组

织，而出现空洞内部药物浓度不足问题。利奈唑胺药物脂溶性

强，可通过穿透空洞壁、干酪坏死组织，直接杀灭巨噬细胞内

的活跃菌。强化期结核菌处于高复制状态，而利奈唑胺药物的

起效速度较快，可有效抑制细菌分裂，促使痰液中活菌数量下

降。此外，肺部病灶吸收速度与病灶内活菌清除速度有关，利

奈唑胺可通过穿透病灶深部杀灭细菌，以减少局部渗出、水肿

问题。同时，该药物还可抑制巨噬细胞内 NF-κB 核心炎症信

号通路，通过调节 TNF-α、IL-6 等炎症因子表达，实现降低

炎症水平的目的。

此外，观察组发生骨髓抑制者 3例，周围神经炎 4例，胃

肠道反应 2例，药物肝损伤 1例，共计 10例，而参照组发生

骨髓抑制 4例，周围神经炎 3例，胃肠道反应 2例，药物性肝

损伤 2例，共计 11例，数据对比无显著差异（P>0.05），说明

强化期联合应用利奈唑胺治疗方案不会额外增加用药风险。实

际上，环丝氨酸等二线药物常见不良反应有周围神经炎、药物

性肝损伤等，而本次研究所用利奈唑胺药物剂量在安全剂量区

间，仅 3例患者出现骨髓抑制情况，且经维生素 B族、升白细

胞药物等系统干预后，患者未出现不可逆神经、血液损伤。因
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此，在强化期标准二线治疗方案基础上联合应用利奈唑胺药

物，整体安全性良好。需要注意的是，本次研究未对巩固期结

束后 12个月的远期复发率予以追踪，建议后续扩大样本量，

并延长随访周期。

综上所述，根据耐多药结核病患者的实际情况，在常规二

线药物治疗方案基础上联合应用利奈唑胺药物，可显著提高早

期痰菌转阴率及肺部病灶吸收效率，降低 CRP、IL-6等因子水

平，且不会增加整体用药不良反应风险，值得推广。
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