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药物与临床

莫西沙星和左氧氟沙星在耐多药肺结核病治疗方案 中的效果比较

翁丽珠 （ 玉环县人 民 医院感染科 浙江 玉环 丨

摘要 目 的 比较 治疗耐多药肺结核病标准化联合方 案 中 使用莫西沙 星和左氧氟沙星 的临 床 效果 。 方法 选取 自

丨 年 月 至 丨 年 月 在浙江省玉环县人 民医院治疗且病原学结果 为耐多药肺结核病的连续病 例 采用 电脑生成 随机数

方式将 例 患者分配人 含莫西沙星治疗组 和含左氧 氟沙星治疗组 。 含莫西沙 星组治疗方案 ： 莫西 沙星 、 帕司 烟肼 、 吡 嗪酰

胺 、丙硫异烟胺 、利福喷丁 、对氨基水杨酸钠 、阿米卡星治疗 个 月 ， 随后用莫西 沙星 、帕 司烟 肼 、吡 嗪酰胺 、丙硫异烟胺 、 利福

喷丁治疗 个 月
，
最后 个月 用莫西 沙星 、利福喷丁 、 吡嗪酰胺 、帕 司 烟肼治疗 。 含左氧氟沙星组治疗方案 除将莫西 沙星改 为

左氧氟沙星外 ，
其他联合用药及疗程均与 莫西沙星组相 同 。 两组治疗 时间 均为 丨 个月 。 结 果 含 莫西沙 星治疗组 纳人

人 人 完成疗程 ； 含左氧氣沙星治疗组纳人 人 人完成疗程 。 两组病死率依次为 和 ，
痰菌转

阴 率分别为 和 病灶吸收有效率 分别 为 和 空 洞闭 合 率分别 为

和 严重药物不 良反应发生率分别 为 和 两组 间差 异均无统计学 意

义 。 结论 在多耐药肺结核病治疗方案 中
，
莫西沙星与左氧氟沙星相 比无 明显 临床优势 。
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耐 多药结 核病 （ 类型 ，其治疗难度更大
⑴

。 据世界卫生组织 （

是指结核病患者体内 的结核菌至少对包括 的最新耐药监测估计 ，
发生率 ：在初

异烟肼和利福平两种主要抗结核病药产生耐药的结核 治患者 中为 在复治患者中为 。 全球每年

病 它是一种比耐药性结核病更为严重的结核病耐药 新出现 万 万 患者 。 由 于临床不合

理用药 的发病率居高不下 治愈率低 ，
给结核

作者

，

介
：

：

病的控制带来严重威胁 。 因此 ，
探索更有效的
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治疗方案十分必要 。 本研究为随机 、对照 、单中心研 评判标 准 根据 年 中华医学会临床诊疗

究 ，采用帕 司烟胼 、吡嗪酰胺 、丙硫异烟胺 、利福喷丁 、 指南制定 的评判疗效标准 ：

对氨基水杨酸钠 、阿米卡星等药物组合 分别加用莫西 病原学检查 每 月 至少查痰 次
， 次送检

沙星和左氧氟沙星 形成各 个月 的治疗方案 ， 比较 个标本 连续 个月 痰菌 阴性为 阴转 。

两方案治疗的有效性 。 影像学检查 病灶改变 ①明显吸收
： 病变

吸收 以 上
；
②吸收 ： 病变吸收 至 ③无

‘

改变 ：
包括病变吸收不足 ④恶化 ： 病变增大或

人选病例 为 自 年 月 至 年 月 在 出现新病变 。 空洞 改变情况 ： ①闭合或消 失 ；
②缩

浙江省玉环县人 民医 院诊断并治疗 的肺结 核病患 小 ：直径缩小 及 以 上
；③无改变 ： 直径缩小不足

者 。 采用 电脑生成随机数方式将患者分人含莫西沙 ④增大 。 临床疗效 ： ①临床治愈 ： 肺部病变无

星治疗组和含左氧氟沙星治疗组 。 活动性 ， 空洞 闭合 ，
痰菌连续 阴性 个月 以上 。 如

病例 入选及排除标 准 人选标准 ： ①未应用过 空洞仍存在 ，
则须痰菌连续阴性 年 以上 。 ②显著

氟喹诺酮类药物治疗 。 ②第 次正规复 治失败
，
痰 有效 ： 痰菌阴转 （或连续阴性 ） ， 病变明显吸收或吸

菌持续阳性者 。 ③未经正规化疗 ，病程 年 ，痰 收 ’ 空 洞闭合或缩小 ’ 均达 个月 以上者 。 ③有效 ：

菌持续阳性者 。 ④痰菌检査 ： 经痰结核分枝杆菌培 痰菌 阴转
， 病变 明显 吸 收 、 吸收或无改变 ， 空 洞 闭

养阳性 经菌种鉴定排除非结核分枝杆菌 ，并对 种 合 、缩小或无改变 ， 均达 个 月 以上 。 痰菌连续阴

以上抗结核病药物耐药者 。 ⑤年龄为 岁
，无 性

， 病变吸收 ’ 空洞缩小 ’ 均达 个 月 以上 。 ④无

心 、肝 、肾疾病 无精神病和癫痫病 包括 乙型肝炎表 效 ： 痰菌和 线检查均无改变者 。

面抗原阳性 ， 但肝功 能正常者 ，
以及空腹血糖控制 统 计 学 方 法 采用 统计软件进行分

在 以下 的糖尿病患者 非孕妇 。 排除标 析 ， 计数资料 以百分率表示 ， 采用 检验 。 等级资

准 ：①怀孕 、哺乳或未适当避孕的妇女 。 ②精神病史 料采用秩和检验 计量资料 以均数 ± 标准差 （ ±

或癫痫病史的患者 。 ③既往氟 暗酮类有过敏史或 表示 ，
采用 《 检验 ， 多组间 比较采用秩和检验 。

喹喏酮引 起的肌腱损 伤史的 患者 。 ④ 间期延

长 的患者 。 ⑤对氟喹诺酮类药物耐药者 。

治 疗 方案 ①含莫西沙星组 个月 的莫西沙 病死 率 含莫西沙星 治疗组纳 人 人 人

星 ， 帕 司烟肼 ， 每晚 （
； 利福喷 丁 完 成疗程 人死亡

，病死率为 人 中

， 次 周
；
吡嗪酰胺 ，

次 周
；
丙硫异 烟 止治疗 。 含左氧氟沙 星治疗组 纳人 人 人完

肼 ， 对氨基水杨酸钠 次 周 ； 成疗程 ， 人死亡 ，
病死率为 人中止

阿米卡星 或
纟

，轵 ，
次 周 。 个月 的莫 治疗 。 两组病死率无统计学差异 。

西沙星 、 帕 司烟肼 、 利福 喷丁 、 吡嗪 酰胺 、 丙硫异烟 痰结核杆菌 改 变 痰抗酸染 色涂 片 和痰结核

肼 个月隨西沙 星 、帕聰胼 、利 和義 浦赫均为酣者定义滅細性 （表 。 含莫

酰胺。 个月 及 个月 时的用药剂量 、频率都与头 西沙星组 和 含左氧 氟 沙 星组 痰菌 转 阴率 分 别 为
个月 时相 同 。 ② 含左氧氟沙星组 ：

除左氧氟 沙星 和 。 两 组 比较 差异

，— 外 其余所用药品 、剂量和治疗时间均与 含 无统计学意义 （ 。

莫西沙星组相同 。 治疗方案执行过程 中 由床位护士

—
⋯

‘

分发药品并监督 、 己录患 者用药情况 。 表 ！ 两种治疗方案对疲结核杆菌转阴率的影响

观察项 目 ①治疗开始前采集患者一般临 床
“—

抗餅難 片 结餅飾养
‘

资料 包括性别 、年龄 、结核病史 、初治 复治 、本次治
“

阳 性 阴 性 阳性 阴性

疗前用药及治疗情况 、基础疾病 、伴 随病
、
并发症等 含莫西沙星

资料 。 ②结核分枝杆菌检查 ： 治疗前 、治疗开始后至
沙 寧」

）

治疗结束 ，每 个月 一次痰抗酸染色 、结核分枝杆菌 星治疗组

培养及药敏试验 。 ③影像学检査 ： 治疗前及治 疗开

始至治疗结束 每 个 月 行胸部正 、侧位检查 ，必要 影像学改 变

时行 检查 。 ④治疗前及治疗 中 ， 每周 复查血液 、 病灶吸收情况 经 个 月 的治疗 ， 含莫西

尿液常规 检测血糖及肝 、 肾功能等指标 ，必要 时增 沙星治疗组与含左氧氟沙星治疗组对病灶吸收的有

加检查次数 。 ⑤药物不良反应 。 效率 （ 明显吸收 吸收 ） 分别 为 和
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显效率 （ 明显吸收 ） 分别为 空洞改变情况 两组空洞 闭 合率无统计学

和 两组的有效率和显效率 差异 ，对空洞 治疗整体上亦无统计学差异 （ 秩 和检

均无统计学差异 （ 。 验
， ，详见表 。

表 两种治疗方案对病灶吸收和空洞改变的彩响

病灶吸收 空洞改变

显效 有效 无效
—

闭合 缩小 不变 增大

含莫西沙 星治疗组

含左氧氟 沙星治疗组

临床症状改善情况 两组患者在接受治疗后 ， 氧氟沙星渗人支气管 肺屏障浓度较高 ，毒副作用发

咳嗽 、 咳痰 、 发热 、
盗汗 、乏力 、体重减轻等症状或体 生率小 与其他抗结核药物具有协同作用 ，

已经逐步

征得到不同程度的 改善 ， 两组改善程度类似 。 两组 成为治 疗耐 多药 肺 结核 病 （ 的 主 要 药

无统计学差异 （ 秩和检验 ， 见表 。 物 。 动物实验结果表明 大剂量莫西沙星间歇治疗

鼠结核病取得了 良好效果 。 有研究显示 莫西沙星

两种治疗方案对临床症状的 善 兄 是对鼠结核病灭菌性最强的氟喹诺酮类药物 与一线

治愈 贼 碰 抗结核药物联用可达到迅速灭菌的效果 。

基于以上背景分析 ， 笔者设计 了该 项随机 、 对
治疗组

含左氧概沙
照

、
双盲的临床研究 ，

比较莫西沙星和左氧氟沙星在

星治 组 联合方案 中治疗 的疗效 。 从 本研究结 果

可以看 出 ，含莫西沙星治疗方案 与 含左氧氟沙星治

药 物 不 良反应 治疗过程 中 ，最常见的不 良反 疗方案在对痰 菌转 阴率 的 影 响 无显著 差异 ， 这 与

应为外周血 白细胞计数
一过性降低 、

肝功能一过性 等
⑴
与 梁丽丽等

°

的研究并不
一

致 ， 这种

损伤 、胃 肠道症状 ，

一般经对症处理后均可缓解 。 莫 不一致可能与结核杆菌的耐药谱及个体对药物反应

西沙星治疗组和左氧氟沙星治疗组严重不良反应发 性不同有关 。 而且 ，
在控制病死率方面 ，两组药物亦

生率分别为 和 无统 无显著差异 。

计学差 异 。 其中 莫西沙 星治疗组持 续性肝损 害 另外 ， 笔者观察了 两种药物对 肺部影

例 ， 白 细胞计数降低 例 ，
血小板减少 例 ，

听力 减 像学改变 的影响 和综合临 床指标 的影 响 ，无论 是病

退 例 左氧氟沙星组持续性肝损害 例 ， 白 细胞计 灶吸收情况还是空洞 闭合率及综合性临 床指标 ，两

数降低 例 ，
过敏性皮炎 例 ，

急性肾 功能损害 组均无显著差 异 。 这可能与 患者 多存在

例 。 以上患者均予退组并调整治疗方案 。 陈旧性病灶 甚至纤维化 、 钙化病灶
，
化疗药 物并不

能逆转业 已 存在 的 陈 旧性 病灶有 关 。 然 而 ， 治疗

有效的客观指标是痰菌阴 转 无论患者肺

近年来 ，肺结核病发病率的升高引 起全世界广泛 部病变改善与否 ，检验结核病治疗效果的金标准均
关注 全球结核病患者已达 万 ， 中 国结核病患者 为痰菌的改变

，
而不以 线片标准判断疗效 。 严重

万 ，每年死于结核病者 余万
’

。 化学疗法的 药物不 良反应发生率方面 两组无明显差别 。

出 现在结核病 的控制和治疗史上发挥了 巨 大作用 。 综上所述 ，莫西沙 星在联 合方案 中 治疗
然而 ，随着化疗药物的广泛运用 耐多药结核病 明显

增多 。 我国第四次全国结核流行病学调查显示 ：结核

°

病的总耐药率已达 初始耐药率为 获 【 参考 文献 】

得性耐药率为 耐多药率为
⑷

。 由 此 丨 朱莉贞 傅 瑜 初乃惠 等 利福 类联 合多种药物 长疗程 方

可见 ，寻求合理的治疗耐药结核病的方法 ，
尤其是探 案治疗耐多 药肺结 核 中 华 结核 和 呼吸 杂志

寻 的治疗方案尤为重要 。
（

年 ， 中 国抗房协会提出 了 的 治疗
° °丨

方案 主张在治疗 时
，合并使用氟喹诺酮类

———

，
口 乃 队川 肌住 大

药物 ，可在一定程度上改善治疗效果 ，提高治愈率 。

：

左氧氟沙星与莫西沙星均属 于氟喹诺酮类药物 。 左
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何 国钧 ■ 多重 耐药性结 核病 及其 治疗 中 国 防 痛杂志 ， ，

增刊 ） ： ， ， ：

曾 正 国 现代实用结核 病学 北京 ： 科学 技术 文献 出版 梁丽丽 刘 欣 联 合应用莫西沙 星或 左氧氟沙 星治疗耐 多

社 药肺结核疗效研究 中 国全科医学 丨

收稿 日期 修回 日 期

本文缟辑 李香旻

上接第 页 ） 验结果显示 ，
光线对依沙 吖 啶溶液的分解有很大影

气 时 依沙吖啶溶液的稳定性最好 贮存期最 响 。 光照时间越长 ，含量下降越多 故要注意避光贮

长达 个 月 。 放 ，
且栋色玻璃瓶的遮光效果及密 闭性优于棕色塑

表 料瓶 。 同 时
，
温度 对 依 沙 吖 啶 溶 液 的 影 响 也较

大
⑴
、温度越高 ，分解 反应速度 越快 故应将药品贮

存在 阴凉处 。

综上所述 值 、抗氧 剂及惰性气体对依沙 吖
丨 气 丨

误差 ；

‘ ‘

啶溶液稳定性都有增强作用 ， 种因 素对依沙吖啶

溶液稳定性的影响 程度 为惰性气体 值 抗氧
‘

剂 。 为 了继续发挥依沙吖 啶溶液刺激性小的优势 ，

并且综合考■院細生产成本等经随益问题 ，

选择只通氮气 、不添減氧剂 、呈酸性而较为缓 和的
入 ’

处方 作为本实验得出 的最优选择 。 实验后
’

期还应设计补充性实验 ， 寻找 医院配制 依沙 丫唆溶
最佳 即维持在 通氮气

液的最优方案

讨论
【参考文献 】

本试验数据显示 ，抗氧剂对实验结果 的影 卩向较
白瑞芝 利凡诺在 外科换 药 中 的 应用 临床 合理 用药 ，

小 但不能否定其作用 。 因 为 ，惰性气体已将溶液 中

的部分氧除去 ，相对于未通氣气的 况 ，抗氧剂的抗 中华人 民共 和 国 卫 生部药政 局 中 国 医院 制 剂规范

氧化优势不易体现 。

版 北京 ： 中 国医药科技 出版社 ’

！

对乙氧基苯胺极易 氧化 实验 中本品母液需做
饶

，

溶 液处方 中 加人硫代硫 酸钠的合

理性的 考察 贵州 医药

特殊处理 ，如通氮气去氧 、现配现用等 。

本试验采用乳酸调节溶液的 值 ，
为避免每

次配制溶液都调节酸碱度 ，操作烦琐导致依沙 吖啶 ：

溶液及抗氧剂对乙氧基苯胺迅速氧化变质 。 笔者通 任飞宇 ， 赵常青 利凡诺溶 液的稳定性考察⑶ 西北药学杂

过预实验确定依沙吖啶溶液达到指 定 值所需 的
王 劲 ， 杨天燕 ， 张靖 贤 不同 水质对依 沙 卩

丫 唆溶 液稳定性 的
？ 罾 。

： 胃 巾 ’

影响 医 药导报 ， ：

的乳酸加人混勾 ， 调节 值后再加抗氧剂 ， 可简 化 张又 才 ，程 义琳 依沙 吖 啶溶 液稳定性考 察 中 国 药 师 ，

操作程序 ，提高贮存的稳定性和重现性 ，降低 因抗氧

剂造成的 系统误差 。

影响依沙 吖啶溶液稳定性 的还有许多 其他因
性考察 中 药学杂志 ’ ’

颜宏生 ， 杨艺华 乳酸依沙 卩丫 魄溶液沉淀 原因探 讨 〗 临床

素 。 王劲等
⑷
认为 ，依沙 的不稳定现象与 生

合理用药 ，
誦

所用 水质有极大关系 。 注射用水制备的依沙 口 唆溶 收稿 日期 丨 修回 日期 】

液稳定性优于纯化水 。 张又才 、 王之训 等
‘

的 实 本文補辑 李睿旻


