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结核病诊治与防控面临的新挑战及应对思考
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［摘　要］在诊断技术和治疗管理手段不断进步的背景下，结核病防控工作在诊断、治疗和长期管理等面临一系列挑战，本
文旨在分析当前结核病诊治和管理现状，综合分析结核潜伏感染识别，特定人群预防及治疗和全程管理等环节，探讨以主

动发现、风险分层和全流程慢病管理体系为核心的应对思路，以期为推进结核病诊治质量和防控策略优化提供参考。
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　　结核病（ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ，ＴＢ）是由结核分枝杆菌
感染引起的慢性传染性疾病，包括肺结核（ｐｕｌｍｏ
ｎａｒｙｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ，ＰＴＢ）及肺外器官结核，是全球重
要公共卫生问题。在全球结核病总体发病率下降

的同时，中国结核病防治规划也取得阶段性成效。

然而，患者早期发现仍存在困难，合并人类免疫缺

陷病毒（ｈｕｍａｎｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｖｉｒｕｓ，ＨＩＶ）感染、
糖尿病等共病的患者增加、耐药结核病传播带来新
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的风险，这些因素共同对传统诊治和防控模式提出

新的挑战。本文基于临床一线诊疗实践，围绕当前

结核病诊断、治疗和患者管理领域的新挑战进行梳

理和分析，并探讨可能的应对措施，以期为提高诊

疗效果和综合防控质量提供参考。

１　流行病学概况与防控形势
自２０１５年世界卫生组织（ｗｏｒｌｄｈｅａｌｔｈｏｒｇａｎｉ

ｚａｔｉｏｎ，ＷＨＯ）提出“ＥｎｄＴＢ”战略以来，全球结核
病防控重点逐步从单纯降低发病率和死亡率，向降

低疾病负担和减少社会经济负担扩展。根据ＷＨＯ
２０２５年全球结核病报告［１］，２０２４年全球估算新发结
核病１０７０万例，估算死亡人数１２３万。２０１５—２０２４
年间结核病死亡数下降 ２９％、发病率下降 １２％。
中国估算结核病新发患者数为６９６万，估算发病
率为４９／１０万，较２０２３年呈下降趋势。按照ＷＨＯ
对流行水平的分层，中国首次进入中低流行国家行

列。但由于人口基数大、绝对病例数高，中国仍是

结核病高负担国家之一。

流行水平下降也并不意味着结核病防治难度

同步降低，结核病隐匿传播和病例复杂化仍是全球

结核病防控的难题。ＷＨＯ估算的结核病发病数与
各国实际报告病例数之间存在明显差距，提示有相

当一部分患者未能被及时发现和纳入规范治疗。

这可能延长传播链条，进一步加剧结核病诊断、治

疗和后续管理的复杂性。中国同样存在此类缺口，

２０２４年结核病估算新发患者数明显高于同期报告
病例数５６９万例。这一差异提示中国在结核病主
动发现、高危人群筛查和早期诊断方面仍存在改进

空间。该差异与主动发现能力不足、高风险人群筛

查覆盖率有限等因素密切相关。当前被动发现模

式已难以适应低流行阶段的防控需求，如不能及时

优化，隐匿传播将成为影响防控成效的重要风险

因素。

结核病合并ＨＩＶ感染及其他共病情况依然严
峻。全球估算新发结核病例中有 ６１９万例合并
ＨＩＶ感染，中国同样面临结核病合并 ＨＩＶ感染的
诊疗挑战，国内相关研究显示近３０％的艾滋病患
者合并结核病［２］。尽管抗逆转录病毒治疗覆盖率

持续提高，但此类共病显著增加了抗结核治疗的复

杂性和管理难度。随着人口老龄化和慢病人群增

多，结核病合并糖尿病、慢性肝肾疾病等慢性非感

染性疾病患者日益增多，这一临床现象要求结核病

的临床诊疗方案更加个体化、精细化，否则传统标

准方案难以保障治疗效果和治疗依从性。

耐药结核病仍是全球结核病防控的重要威胁。

耐药结核病是指体外药敏试验对一种或多种抗结

核药物耐药的结核病。其中，对利福平耐药者称为

利福平耐药结核病（ｒｉｆａｍｐｉｃｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｔｔｕｂｅｒｃｕｌｏ
ｓｉｓ，ＲＲＴＢ），同时对异烟肼和利福平耐药者称为耐
多药结核病（ｍｕｌｔｉｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ，ＭＤＲ
ＴＢ）。２０２４年全球估算 ＭＤＲ／ＲＲＴＢ新发病例约
３９万，在中国人群中估算２８万，发病人数居全球
前列。这一数据不仅反映了结核病的流行情况，也

体现了患者早期诊断不足和既往治疗不规范的长

期影响。在耐药检出能力不足的情况下，ＭＤＲ／
ＲＲＴＢ可能以耐药未知的形式被低估。若未能早
期识别并给予及时有效治疗，部分ＭＤＲ／ＲＲＴＢ患
者可能逐步发展为准广泛耐药结核病（ｐｒｅｅｘｔｅｎ
ｓｉｖｅｌｙｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ，ｐｒｅＸＤＲＴＢ）甚至
广泛耐药结核病（ｅｘｔｅｎｓｉｖｅｌｙｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔｔｕｂｅｒｃｕｌｏ
ｓｉｓ，ＸＤＲＴＢ）［３４］。全球ＭＤＲ／ＲＲＴＢ患者纳入治疗
约４２％。耐药结核病患者除了早期耐药诊断方法
有限、治疗覆盖率较低，还存在新药新方案可及性和

患者管理不足，也增加了结核病诊治和防控的难度。

２　当前结核病诊治和防控面临的新
挑战
２．１　结核病筛查和诊断面临的新挑战　ＷＨＯ指
南推荐ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ等快速分子检测作为初始
检测手段。随着以核酸扩增检测（ｎｕｃｌｅｉｃａｃｉｄａｍ
ｐｌｉｆｉｃａｔｉｏｎｔｅｓｔ，ＮＡＡＴ）为代表的诊断技术不断应用
于临床，在缩短确诊时间以及获取利福平耐药信息

方面具有明显优势。然而，此类诊断技术的进步并

未完全转化为基层可及的诊断能力的提升。部分

检测手段对标本质量、实验室条件和人员培训有较

高要求，甚至需要分级转诊［５６］。因此亟需更贴合

基层和社区的诊断工具，例如呼出气、舌拭子或尿

脂阿拉伯甘露聚糖（ｌａｔｅｒａｌｆｌｏｗｕｒｉｎｅｌｉｐｏａｒａｂｉｎｏ
ｍａｎｎａｎａｓｓａｙ，ＬＦＬＡＭ）等取样简单，且成本更低、
标本处理简单的诊断工具。

在肺外结核病患者和免疫功能异常人群中，由

于取材困难、病灶菌量低及基础疾病干扰，病原学

阳性率较低［７］。眼结核、皮肤结核等肺外结核病

缺乏特异性表现，确诊过程往往较为复杂［８９］。

ＨＩＶ感染者、老年人及合并多种慢性疾病的患者，
其免疫状态和临床表现改变增加诊断难度［２，１０］。
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在病原学证据不足时，临床需要依赖影像学及综合

判断，这不可避免地增加了诊断的主观性，为误诊

和延误治疗埋下隐患［１１］。

ＣＲＩＳＰＲ等新型分子检测技术［１２］，以及多组学

检测和纳米技术等新方法［１３１４］，已在病原学和宿

主角度展开探索，但其结果稳定性、可重复性和临

床阈值设定缺乏充分临床验证，短期内更适合作

为研究或补充工具。胸部影像学计算机辅助检

测（ｃｏｍｐｕｔｅｒａｉｄｅｄｄｅｔｅｃｔｉｏｎ，ＣＡＤ）在肺结核影像
学筛查中显示出较高的敏感性［１５］，已推荐用于１５
岁以上人群的影像学筛查。但该类技术的阈值校

准等有待优化，目前更适合作为补充手段，而非诊

断的替代工具。

２．２　结核病治疗面临的新挑战　过去数十年中，
短程化疗方案为核心的标准化治疗模式显著提高

了治愈率，有效降低了传染性［１６］。但随着含利福

喷汀／莫西沙星４个月敏感肺结核方案的推荐，以
及患者耐药谱、药代动力学及共病状态的异质性增

加，疗效和安全性的平衡难度增大。

老年患者常合并慢性阻塞性肺病、糖尿病及心

血管疾病等，导致药物代谢能力下降、药物相互作

用风险高、治疗耐受性差等情况，治疗中断和方案

调整的发生率更高［１７１８］。例如，指南并未将吡嗪

酰胺在老年患者中的使用列为明确限制，但在真实

临床中，其肝肾功能风险可能被低估［１９］。如不能

结合肝肾功能、合并用药和不良反应监测结果进行

动态评估和个体化调整，患者的疗效和安全性可能

受到影响。

随着贝达喹啉、普托马尼等新型抗结核药物的

引入和临床应用，ＢＰａＬ（Ｂ，ｂｅｄａｑｕｉｌｉｎｅ，贝达喹
啉；Ｐａ，ｐｒｅｔｏｍａｎｉｄ，普托马尼；Ｌ，ｌｉｎｅｚｏｌｉｄ，利奈
唑胺）方案和 ＢＰａＬ／Ｍ（Ｍ，ｍｏｘｉｆｌｏｘａｃｉｎ，莫西沙
星）方案已成为 ＷＨＯ建议的 ＭＤＲ／ＲＲＴＢ和 ｐｒｅ
ＸＤＲＴＢ全口服方案。６个月 ＢＰａＬ方案在临床试
验中治疗成功率可达９０％以上［２０］。然而，真实世

界研究显示，即使在相对强化的随访管理条件下，

仍有２５％的患者失访［２１］。另外，新药的可及性也

存在明显地区差异［２２］。全球范围内能够稳定获得

二线新药的国家仍然有限，且ＭＤＲ／ＲＲＴＢ的全程
治疗费用较高［２３］，中国基层医疗机构中的覆盖率、

用药经验也存在不均衡［２４２５］的现象。如果缺乏对

患者的充分评估和管理保障，推广新方案不仅难以

达到预期疗效，反而可能带来新的耐药发生和安全

性问题。

２．３　结核病管理和医防协同的短板　患者依从性
和不良反应管理是确保治疗完成和防止耐药进展

的关键［２６２７］。以利奈唑胺为例，虽疗效确切但其

毒副作用仍是临床痛点，临床可通过剂量调整、缩

短疗程及动态监测等降低不良反应风险，并一定程

度上维持治疗效果［２８２９］。然而这类调整高度依赖

临床经验和密切随访，若不能有效落实或调整不

当，反而可能导致治疗中断或耐药进展。

对于耐药结核病、合并多种共病的复杂病例，

以及治愈后遗留的结核后肺疾病，多学科协作有助

于提升治疗决策的科学性和一致性［３０］。但当前跨

学科协作的机制和资源配置尚不完善，部分病例的

治疗决策和不良反应管理存在滞后。推进多学科

团队（ｍｕｌｔｉｄｉｓｃｉｐｌｉｎａｒｙｔｅａｍ，ＭＤＴ）协作和医防融
合是提升结核病卫生服务体系能力的重要方法。

电子药盒、短信提醒、移动应用程序等数字健

康技术，在一定程度上弥补了传统直接督导（ｄｉ
ｒｅｃｔｌｙｏｂｓｅｒｖｅｄｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ＤＯＴ）在人力成本和覆盖
范围方面的不足［３１３２］。但这类技术对数字素养和

通信条件依赖较高，在老年人、流动人口或资源受

限人群中可及性差［３３］，且尚未与电子病历系统、实

验室检测平台或随访管理系统有效整合［３４］。在结

核病高负担地区，如不能因地制宜推进数字健康工

具应用，可能导致基层基础诊疗与随访能力建设的

分离。

３　关于结核病诊疗和防控策略的临
床思考

针对上述提出的３个方面挑战，本文分别从主
动发现与风险分层、共病个体化诊疗管理、信息化

与医防协同体系建设等方面提出相应思考。

３．１　针对筛查与诊断挑战：加强患者主动发现与
风险分层管理　应加强患者主动发现，并强化高风
险人群主动筛查和风险分层管理，将病例发现关口

前移，以减少隐匿传播和诊断延迟。隐匿传播的重

要来源包括无症状肺结核和病原学阴性肺结核，因

此，结核潜伏感染者（ｌａｔｅｎｔｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，
ＬＴＢＩ）的管理也需作为主动筛查重点。ＬＴＢＩ发展
为活动性结核病的风险与宿主免疫状态、暴露强度

及基础疾病等密切相关［３５３６］。尤其在老年人、慢性

病患者或免疫功能受损人群中，检测结果的不稳定

性和假阴性问题较为突出［３７］。现有检测手段难以

区分ＬＴＢＩ与活动性结核，也无法预测个体未来是
·１９６·
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否、以及何时会进展为活动性疾病［３８］。应结合流

行病学暴露史、基础疾病和影像学特征进行分层筛

查，以提高有限资源下病例发现效率。

预防性治疗的依从性和完成率普遍偏低，即便

在管理条件相对规范的学生人群中，预防性治疗的

接受率也不足５０％［３９］，且不同人群中预防性治疗

完成率差异较大。ＬＴＢＩ管理的关键在于平衡个体
临床风险和公共卫生效益。过度追求预防性治疗

覆盖率而忽视患者发病风险分层和治疗意愿，可能

造成资源分配不均和患者依从性下降。建议依托

社区与基层力量对高危人群主动筛查和动态随访，

在门诊对长期咳嗽、消瘦等可疑症状人群进行检

测。对低风险人群开展健康教育，在充分权衡风险

分层、患者意愿及干预强度基础上进行管理，通过

以上手段，有助于增加隐匿性传播患者的识别率。

３．２　针对治疗复杂性挑战：推进共病的个体化诊
疗和管理　结核病治疗过程中，患者异质性增加、
共病负担加重、药物相互作用复杂，以及新方案临

床应用要求提高，这些因素迫切需求临床治疗和管

理向更精细化的模式转变。随着共病患病率上升，

糖尿病、慢性肝病或肾功能减退可增加抗结核药物

不良反应风险，ＨＩＶ感染者在联合用药背景下更易
出现复杂的药物相互作用［４０］。但这类患者在临床

试验中纳入比例通常有限，导致循证依据相对不足。

近年来，围绕结核病合并 ＨＩＶ／ＡＩＤＳ、肺癌、糖
尿病、以及慢性肝肾疾病等共病的指导性共识逐步

完善，使结核病共病管理的理念有所提高。但在临

床实际中，结核病共病治疗的负担常和合并慢性疾

病的数量、病情严重、以及社会心理因素相互影响。

在结核病患者诊治管理过程中引入慢性病照护路

径，构建以结核病为核心的长效 ＭＤＴ模式。尤其
在老年患者、ＨＩＶ感染者、糖尿病控制欠佳者、肝肾
功能减退人群治疗的关键节点启动ＭＤＴ联合管理
流程，将药物选择、剂量调整、不良反应监测和合并

用药评估等纳入管理路径。形成标准化的药物相

互作用评估和不良反应检测监测体系，有利于减少

治疗中断。上述措施有助于强化对共病患者的诊

断意识，提高对该类人群治疗和管理的一致性。

３．３　针对管理与医防协同短板：完善信息化结核
病管理体系　患者依从性管理不足、不良反应监测
滞后、跨学科协作机制不完善，以及数字健康工具

尚未形成闭环整合等问题，需要构建覆盖筛查、诊

断、治疗、随访和康复全过程的信息化结核病管理

体系。该体系应着眼于精准识别高风险人群、强化

复杂患者管理，并通过信息化手段提高诊疗与随访

之间的连续性。信息化建设主要解决病例发现不

足、失访、治疗中断、不良反应识别以及耐药预警等

问题。可整合居民健康档案作为高风险人群识别

的基本数据来源，通过风险模型和连续管理，作为

基层人员随访和人文关怀的补充。

信息化管理应覆盖健康教育、监测和预警等要

素，并形成多部门协作机制。在推进医防协同基础

上，还应推动实验室、定点医院与基层随访系统与

居民健康档案互联互通，形成从筛查发现、诊断、治

疗到随访管理以及结核后肺病管理的闭环。建议

将依从性风险、不良反应风险、耐药风险纳入分层

预警，基于信息化系统建设系统化的随访管理，对

高风险患者触发预警。同时兼顾弱势人群可及性，

避免因数字素养差异导致的管理不公平。最终让

信息化真正成为提升全流程管理服务的基础工具，

以契合我国结核病向低流行转型的实际需求。

４　展望
随着诊断技术与治疗方案持续更新，当前诊治

和防控工作的主要挑战体现在患者异质性增加，以

及诊断、治疗各个环节的资源配置不均。未来应前

移防控关口，主动筛查并识别高危人群。在此基础

上，依托真实世界数据的风险分层，建立耐药和不

良反应的监测体系，推动结核病和共病的长效多学

科管理，实现精准干预。同时，在信息充分互通的

基础上深化医防融合，构建全流程慢病管理体系，

实现筛查、诊断、治疗及随访的一体化协同，以持续

优化患者的长期结局。
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