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$摘要%
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目的
!

运用分子线性探针技术"
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7A6

#对
1

个月末涂片阳性的初治肺结核患者进行快速耐药检测及个体化

治疗指导!并观察其预后%方法
!

选择基线及
1

个月末痰涂片仍为阳性的初治肺结核患者随机分两组!分别予以传统直接观察

"或面视#下的短程化疗"
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#方案及分子药敏指导治疗!并比较预

后%结果
!

在分子药敏指导治疗组中成功率!完全敏感的为
-0&0M

!单耐异烟肼为
/-&:M

!单耐利福平
$%%&%M

!耐多药结核
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方案组中!成功率为单耐异烟肼
1:&%M

!单耐利福平耐和耐多药结核均为
%&%M

%两组预后
!

1 分析显示差异有统

计学意义"
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应用在
1

个月末涂阳初治肺结核患者中可改善预后%

$关键词%
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结核!肺(分子探针技术(预后(

2?T\5

/

7A6

(初治!
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个月末涂阳
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评估了全球新发耐多药结核$
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%病患者的数量#其中超过
:%M

的患

者分布在
'

个国家#即印度*中国和俄罗斯&

$

'

)中国耐多药结

核病在初治与复治中的发病率分别为
:&-M

和
1:&)M

&

1

'

#而目

前只有
$/&%M

的初治患者和
(&%M

的复治患者实施标准的抗

痨方案&

'

'

)传统药敏试验耗时很长和生物安全性要求高等缺

点#限制了其在临床的应用)无药敏结果的
\W?
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%结核治疗方案可能是耐多药甚至是广泛

耐药结核发生的原因之一&

0

'

)快速检测结核分支杆菌耐药性

已成为
1%$$

#

1%$:

年全球结核病伙伴关系计划的重要组成部

分&

:
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%和
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检测
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和广泛耐药结核$
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%并指导其治疗可以显著提高复治结核患

者第
)

个月痰培养转阴率&

)

'

)课题组前期研究表明在
1

个月

末
!

阳的患者中#其耐药发生率及治疗失败率明显高于涂阴患

者&

-

'

)所以有必要对
1

个月末仍
!

阳的患者进行个体化指导

治疗)

@
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资料与方法

@&@

!

一般资料
!

选取浙江省诸暨市人民医院
1%$$

年
1

月到

1%$'

年
$

月$包括随访的
)

个月时间%就诊并完成治疗疗程的

0'%

例基线涂片阳性的痰标本#经常规治疗
1

个月后痰涂片仍

然阳性的初治患者
--

例#按照患者发现的顺序依次编号#根据

编号的顺序及其对应的分组号进行分组)试验组与对照组#其

中试验组为线性探针快速药敏检测组#根据分子药敏结果调整

治疗方案#对照组为传统的
\W?+

方案$无药敏结果的治疗方

$(-0

重庆医学
1%$)

年
$1

月第
0:

卷第
'0

期

"

基金项目!四川省泸州市科技局资助项目&

1%$0.+.0:

$

-

"

$1

%'(西南医科大学附属第一医院博士基金$

$0%0-

%)

!

作者简介!黄富礼

$

$(-)Z

%#主治医师#博士#主要从事耐药结核及不明原因发热的诊治)

!

#

!

通讯作者#
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!

*
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*

#8H#,

!
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案%)结核菌的分离培养在诸暨市人民医院临床实验室进行#

结核菌的鉴定及传统药敏实验在浙江省杭州市疾病预防控制

中心进行#结核菌的快速分子检测在复旦大学附属华山医院感

染科实验室进行)伦理学审查在华山医院伦理审查委员会表

决通过)

@&A

!

纳入标准
!

年龄
$/

岁以上)排除标准!恶性肿瘤患者#

[DB

感染#吸毒史#复治患者#非结核分枝杆菌感染#肝硬化#

慢性肾能衰竭和血糖控制不佳者)采集所有患者的人口学

数据)

@&B

!

预后判定*药敏检测及治疗方案调整
!

治疗结果分类根

据
F[W

结核治疗指南进行&

/

'

)所有对照组患者菌株的传统

药敏均在随访结束后统一进行检测)参照中国防痨协会
$((:

年制定的结核病诊断细菌学检验规程&

(

'

#以对硝基苯甲酸"噻

吩
.1.

羧酸肼$

E6T

"

?>[

%试验进行菌群鉴定#药敏试验采用世

界卫生组织推荐的比例法)结核菌
\67

的提取及
2?T.

\5

/

7A6E>5

扩增#根据
\67

抽提试剂盒及
2?T\5

/

7A6

说

明书进行操作)所有检测在
/L

内完成#包括
4

K

"T

基因检测

及耐异烟肼热点突变基因
f8G=

和
#,L7

)治疗方案的调整#参

考
F[W

及中国耐药结核治疗指南进行调整&

$%.$$
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)初治患者

前
1

个月按照
1[5Ie

"

0[5

方案进行治疗#

1

个月末涂片阳性

的患者如果入组快速分子药敏检测指导治疗组则根据检测结

果调整方案其中单耐异烟肼调整为
'5Ie_NA

"

)5I_NA

(利福平

耐 药 调 整 为
'[Ie_NA

"

([I_NA

(耐 多 药 结 核 调 整

)eJ;_NA>+E7<

"

$1e_NA>+E7<

$

5

!利福平(

I

!乙胺丁醇(

e

!吡

嗪酰胺(

_NA

!左氧氟沙星(

>+

!环丝氨酸(

E7<

!对氨基水杨酸%)
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!

统计学处理
!

所有分析均使用
<E<<$-&%

统计软件进

行#计数资料以率表示#比较采用
!

1 检验#以
!

$

%&%:

为差异

有统计学意义)

A

!

结
!!

果

A&@

!

细菌耐药情况
!

1%$$

年
1

月至
1%$'

年
$

月#总计有
0'%

例基线痰涂片阳性患者纳入本研究#其中除去复治*迁出者*非

结核分枝杆菌$

,",GP9@43PH"P+;

Q

3"983G@4#8

#

6?2

%*合并肿瘤

者*不愿意加入本试验者*

1

个月末涂片阴性者#最终有
--

例

初治且
1

个月末涂阳的患者入组)按照
1i$

的比例进行随机

分组#其中试验组有
:1

例患者#包括全敏感患者
'(

例#单耐异

烟肼$

#+",#8V#!

#

[

%

/

例#单耐利福平$

4#N8;

K

#,

#

5

%

$

例及
2\5.

?T0

例(对照组
1:

例#包括全敏患者
$/

例#单耐
[0

例#单耐

5$

例及
2\5.?T1

例)见图
$

)

!!

[55

!耐药(

+

!敏感)

图
$

!!

治疗流程图
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入组患者人口学特点
!

试验组患者中男性占
-)&(M

#

::

岁及以上患者为
:-&-M

#

-)&(M

患者为浙江本地人#

):&0M

的

患者有肺部空洞#

/)&:M

患者有合并症#

:$&(M

患者为小学及

以下文化程度#

:(&)M

的患者基线痰涂片结核菌载量大于

hh

(对照组中男性为
/%&%M

#

::

岁及以上患者为
')&%M

#

/%&%M

患者为浙江本地人#

)/&%M

患者有空洞#

/%&/M

患者有

合并症#

)%&%M

患者为小学及以下文化程度)通过对两组患者

研究变量进行
!

1 分析$

C#+L@4

确切概率法%#研究变量包括性

别*年龄*籍贯*是否有空洞*

T2D

值*受教育程度*是否有合并

症*基线痰菌载量*耐异烟肼及耐利福平的情况#发现对照组与

试验组其变量分布差异无统计学意义#见表
$

)

表
$

!!

两组变量分析$

$

'

M

(%

项目 试验组$

$c:1

% 对照组$

$c1:

%

!

性别

!

男
0%

$

-)&(

%

1%

$

/%&%

%

$&%%%

!

女
$1

$

1'&$

%

:

$

1%&%

%

年龄$岁%

!$

:: 11

$

01&'

%

$)

$

)0&%

%

%&%(1

!&

:: '%

$

:-&-

%

(

$

')&%

%

籍贯

!

浙江省
0%

$

-)&(

%

1%

$

/%&%

%

$&%%%

!

其他省
$1

$

1'&$

%

:

$

1%&%

%

空洞

!

是
'0

$

):&0

%

$-

$

)/&%

%

%&$%/

!

否
$/

$

'0&)

%

/

$

'1&%

%

T2D

$

f

O

"

;

1

%

!'

$( '1

$

)$&:

%

$)

$

)0&%

%

$&%%%

!%

$( 1%

$

'/&:

%

(

$

')&%

%

受教育程度

!

小学及以下
1-

$

:$&(

%

$:

$

)%&%

%

%&)1:

!

中学及以上
1:

$

0/&$

%

$%

$

0%&%

%

合并症

!

是
0:

$

/)&:

%

1$

$

/%&/

%

%&:1$

!

否
-

$

$'&:

%

0

$

$(&1

%

基线痰菌载量

!'

hh 1$

$

0%&0

%

$%

$

0%&%

%

$&%%%

!&

hhh '$

$

:(&)

%

$:

$

)%&%

%

耐异烟肼

!

是
$1

$

1'&%

%

)

$

10&%

%

$&%%%

!

否
0%

$

--&%

%

$(

$

-)&%

%

耐利福平

!

是
:

$

(&)

%

'

$

$1&%

%

%&--)

!

否
0-

$

(%&0

%

11

$

//&%

%

2\5.?T

!

是
0

$

-&-

%

1

$

/&%

%

$&%%%

!

否
0/

$

(1&'

%

1'

$

(1&%

%

治疗成功

!

是
'(

$

-:&%

%

$'

$

:1&%

%

%&%00

!

否
$'

$

1:&%

%

$1

$

0/&%

%
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!

2?T\5

/

7A6

结果
!

检测结果提示试验组与对照组发生

耐药基因突变的菌株共
1%

株#其中试验组有
$'

例发生突变#

对照组有
-

例发生突变)其中
4

K

"T

基因突变较少#且位点较

分散)单独出现该基因突变的有
1

例#单独
f8G=

和$或%

#,L7

基因突变的有
$1

例#

4

K

"T

联合
f8G=

和$或%

#,L7

突变
)

例#

f8G=

基因突变位点都集中在其
2b?$

位点#

#,L7

基因突变的

有
1

例)所有耐药基因 $

4

K

"T

*

f8G=

*

#,L7

%突变位点分布情

1(-0

重庆医学
1%$)

年
$1

月第
0:

卷第
'0

期



况见表
1

*

'

)

表
1

!!

分子药敏指导治疗组
2?T\5

/

7A6

结果

菌株编号
4

K

"T J8G= #,L7

$

1

F?-

1

F?

(

2b?$ Z

1 Z

1

F?

(

2b?$ Z

' Z

1

F?

(

2b?$ Z

0 Z

1

F?

(

2b?$ Z

:

1

F?/

(

2b?'

1

F?

(

2b?$ Z

) Z

1

F?

(

2b?$ Z

- Z

1

F?

(

2b?$ Z

/ Z Z

1

F?

(

2b?$

(

1

F?'

"

0

(

2b?$

1

F?

(

2b?$ Z

$% Z

1

F?

(

2b?$ Z

$$ Z

1

F?

(

2b?$ Z

$1

1

F?/

(

2b?'

1

F?

(

2b?$ Z

$'

1

F?- Z .

!!

Z

!该基因没有发生突变或缺失(

1

!其对应的基因有缺失(

1

F?/

!

F?/

位点的基因有缺失#表明有耐药发生(

2b?

!对应的位点有基因

的突变#也代表有耐药发生)

表
'

!!

传统药敏指导治疗组
2?T\5

/

7A6

结果

菌株编号
4

K

"T J8G= #,L7

$

1

F?/

(

2b?'

1

F?

(

2b?$ Z

1 Z

1

F?

(

2b?$ Z

' Z

1

F?

(

2b?$ Z

0

1

F?-

1

F?

(

2b?$ Z

:

1

F?-

(

2b?$ Z Z

) Z

1

F?$

(

2b?$ Z

- Z

1

F?

(

2b?$ Z

!!

Z

!该基因没有发生突变或缺失(

1

!其对应的基因有缺失(

1

F?/

!

F?/

位点的基因有缺失#表明有耐药发生(

2b?

!对应的位点有基因

的突变#也代表有耐药发生)

A&C

!

治疗结果
!

在分子药敏指导治疗组中#治疗成功率依次

为全敏感患者
-0&0M

#单耐异烟肼
/-&:M

$

-

"

/

%#单耐利福平

$%%&%M

#

2\5.?T-:&%M

(在传统
\W?+

治疗组中#治疗成功

率依次为单耐异烟肼
1:&%M

#单耐利福平
%M

#

2\5.?T%M

)

卡方分析显示#在全部敏感患者中#分子药敏指导组与传统组

比较其治疗结果没有显著差异$

!c%&:0

%#而在单耐异烟肼和

$或%利福平组中其治疗结局差异有统计学意义$

!c%&%$-

%#

见图
1

)分子药敏指导治疗组与传统治疗组其预后有差异有

统计学意义$

!c%&%00

%#见图
'

)

图
1

!!

分子药敏及传统
\W?+

方案治疗组敏感者与

耐药者成功率比较

图
'

!!

分子药敏组与传统
\W?+

方案组总治疗成功率比较

B

!

讨
!!

论

!!

耐药结核是影响结核控制的重要因素&

$1.$'

'

)初治结核标

准方案中强化期为
1

个月#如果在
1

个月末未获得较好的痰涂

片阴转率可能导致较差的治疗结局&

$0

'

#所以本研究选择了初

治
1

个月末痰抗酸染色仍为阳性的患者进行研究 )

$/

个月时

间内所有初治且
1

个月末涂阳的患者共
--

例#卡方分析提示

两组患者研究变量分布均匀#具有可比性)其中有
:1

例患者

入组分子药敏指导治疗组#

1:

例患者入组传统方案治疗组)

分子药敏指导治疗组中有
/

例单耐异烟肼#

$

例单耐利福平#

及
0

例
2\5.?T

)

1:

例传统
\W?+

治疗组中有
0

例单耐异烟

肼#

1

例耐多药结核)其总耐多药患者比例为
-&/M

$

)

"

--

%#高

于我国初治结核耐多药
:&-M

的平均发病率&

1

'

#同时单耐利福

平的有两例#占
1&)M

)单独的
4

K

"T

基因突变较少#一般是伴

随有
f8G=

或$和%

#,L7

的突变#故
F[W

从
1%$%

年即推荐用

快速分子药敏检测
4

K

"T

基因来早期发现
2\5.?T

患者)

2?T\5

/

7A6

结果显示#

4

K

"T

基因突变主要集中在
1

F?-

$

:1).:1( 3"!@

%*

1

F?'

"

02b?$

$

:'$.:'( 3"!@

和

1

F?/2b?'

$

:'%.:''3"!@

%#位点较分散#而
f8G=

基因突变

主要集中在
1

F?

#

2b?$

$

3"!",'$:

%#且占异烟肼总的耐药

基因突变的
//&(M

$

$)

"

$/

%#

#,L7

基因突变仅有
1

例患者#均

为
1

F?2b?$

$

.$:3"!@

%#这与利福平及异烟肼突变好发位

点有关#利福平
4

K

"T

基因突变位点范围较广#而异烟肼的

f8G=

基因突变主要就集中在
'$:

密码子)分子药敏指导治疗

组成功率高于传统
\W?+

治疗组#

!

1 分析其预后差异有统计

学意义$

!c%&%00

%#其中在全敏患者中#分子药敏指导组与传

统组预后没有显著差异#而在单耐
[

和$或%

5

组中有统计学

意义$

!c%&%$-

%)而两组内
2\5.?T

预后比较无统计学意

义#这可能与耐药结核患者样本量偏少有关)

在分子药敏指导治疗的
$'

例耐药患者$

/

例单耐异烟肼#

$

例单耐利福平#

0

例
2\5.?T

%中有
$%

例患者治愈)调整方

案为单耐异烟肼及利福平者改用左氧氟沙星#其中单耐异烟肼

患者疗程为
(

个月$

'5Ie_NA

"

)5I_NA

%#单耐利福平者为
$1

个月 $

'[Ie_NA

"

([I_NA

%)对 于
2\5.?T

患 者 则 改 用

)E7<_NAeJ;>+

"

$1E7<_NAe>+

)在这些耐药患者中#

/

例异

烟肼单耐患者#有
-

例治疗成功#

$

例失败$在治疗过程因肺结

核导致呼吸衰竭死亡%#这例患者为
-/

岁男性#因服用胃肠道

药物不良反应明显#依从性不好#治疗效果不佳#在治疗第
'

月

死亡#这与多数耐药产生及治疗失败的原因类似&

$:

'

)因为药

物不良反应导致患者不能坚持服药#依从性相对较差#从而又

诱发新的耐药#最终导致治疗失败)

$

例利福平单耐患者为
'/

岁男性#尽管肺部有空洞#但更改治疗方案后治疗成功)

0

例

2\5.?T

患者中#平均年龄为
'1&:

岁#最大
::

岁#最小
$/

岁#

'(-0

重庆医学
1%$)

年
$1

月第
0:

卷第
'0

期



其中
'

例治疗成功#

$

例失败)传统药敏治疗组中#

1

例
2\5.

?T

患者及
$

例单耐利福平的患者均治疗失败)

2?T\5

/

7A6

能快速检测出耐药结核#用于指导初治肺结

核治疗可以改善
1

个月末涂片仍阳性的患者预后)

本研究的不足之处为仅选择
1

个月末仍涂阳且为初治患

者作为入组条件#大多数初治患者经正规抗结核治疗
1

个月后

痰菌一般会阴转#同时因为在初治患者中耐药结核发生率相对

较低#所以入组样本量较少#而能调整治疗方案的患者相对更

少)

参考文献

&

$

'

eP;H87

#

=@"4

O

@7

#

<L84;8B

#

@G8H&?L@ F[W1%$0

O

H"98HGP9@43PH"+#+4@

K

"4G..NP4GL@4G"

O

"

&

g

'

&?L@_8,3@G

=H"98H[@8HGL

#

1%$:

#

'

$

$

%!

@$%.@$1&

&

1

'

eL8"`

#

XP<

#

F8,

O

_

#

@G8H&68G#",8H+P4R@

Q

"N!4P

O

.4@.

+#+G8,GGP9@43PH"+#+#,>L#,8

&

g

'

&6I,

O

Hg2@!

#

1%$1

#

'))

$

1'

%!

1$)$.1$-%&

&

'

'

XP@[@=

#

B8,\@,["N<

#

B8,\@4F@4N2g

#

@G8H&D,8

K

.

K

4"

K

4#8G@GP9@43PH"+#+G4@8G;@,G4@

O

#;@,+#,>L#,@+@GP.

9@43PH"+#+L"+

K

#G8H+

&

g

'

&>H#,D,N@3G\#+

#

1%$$

#

:1

$

-

%!

@$:'.

@$:)&

&

0

'

E#HH8

Q

2

#

<GP4; 7F&IR"HPG#","NGL@@AG@,+#R@H

Q

!4P

O

.

4@+#+G8,GC$:

"

_720

"

Je6+G48#,"N2

Q

3"983G@4#P;GP.

9@43PH"+#+#,JS8ePHP.68G8H

#

<"PGL7N4#38

&

g

'

&>H#,D,N@3G

\#+

#

1%%-

#

0:

$

$$

%!

$0%(.$0$0&

&

:

'

F[W&?L@

O

H"98H

K

H8,G"+G"

K

?T1%$$.1%$:

!

G48,+N"4.

;#,

O

GL@N#

O

LGG"S84!+@H#;#,8G#","NGP9@43PH"+#+

&

W_

'

&

LGG

K

!""

SSS&+G"

K

G9&"4

O

"

8++@G+

"

!"3P;@,G+

"

O

H"98H

"

K

H8,

"

?T

2

=H"98HEH8,?"<G"

K

?T1%$$.1%$:&

K

!N&

&

)

'

B8+

Q

H#@R8D

#

<8;"#H"R87

#

_84#","R8I

#

@G8H&D;

K

83G"N

48

K

#!!#8

O

,"+G#3+"N2&GP9@43PH"+#+!4P

O

4@+#+G8,3@9

Q

=@,"?

QK

@2?T\5

/

7A6=@,"?

QK

@2?T\5+H

$

[8#,_#.

N@+3#@,3@=;9[

#

=@4;8,

Q

%

",@NN#383

Q

"NG4@8G;@,G"N

2\5

"

X\5?T

K

8G#@,G+

&

>

'""

7;@4#38,?L"483#3<"3#@G

Q

1%$1D,G@4,8G#",8H>",N@4@,3@

#

28

Q

$/Z1'

#

1%$1

1

<8,

C48,3#+3"

#

>8H#N"4,#8&1%$1&

&

-

'

[P8,

O

C_

#

g#,g_

#

>L@,<

#

@G8H&2?T\5

/

7A64@+PHG+3"4.

4@H8G@S#GLG4@8G;@,G"PG3";@#,

K

4@R#"P+H

Q

G4@8G@!GP9@4.

3PH"+#+

K

8G#@,G+

&

g

'

&D,Gg?P9@43_P,

O

\#+

#

1%$:

#

$(

$

'

%!

'$(.'1:&

&

/

'

F"4H! [@8HGLW4

O

8,#V8G#",&?4@8G;@,G"NGP9@43PH"+#+

!

O

P#!@H#,@+.0GL@!

&

e

'#

1%%(&

&

(

' 中国防痨协会
&

结核病诊断细菌学检验规程&

g

'

&

中国防

痨杂志#

$(()

#

$/

$

'

%!

$1-.$'0&

&

$%

'肖和平
&

耐药结核化学治疗指南&

2

'

&

北京!人民卫生出

版社#

1%$$

!

'%.0:&

&

$$

'

C8HV", \

#

g848;#HH" I

#

<3Lq,@;8,, [g

#

@G8H&F[W

O

P#!@H#,@+N"4GL@

K

4"

O

48;;8G#3;8,8

O

@;@,G"N!4P

O

.4@.

+#+G8,GGP9@43PH"+#+

!

1%$$P

K

!8G@

&

g

'

&IP45@+

K

#4g

#

1%$$

#

'/

$

'

%!

:$).:1/&

&

$1

'

JH##;8,J

#

7HG48

*

87&E4@!#3G"4+"N

K

""4G4@8G;@,G"PG.

3";@#,;PHG#.8,!@AG@,+#R@H

Q

!4P

O

.4@+#+G8,G

K

PH;",84

Q

?T

&

g

'

&IP45@+

K

#4g

#

1%%(

#

''

$

:

%!

$%/:.$%(0&

&

$'

'

_@#;8,@B

#

\48R,#@3@=

#

5#@f+G#,8B

#

@G8H&?4@8G;@,G

"PG3";@"N;PHG#!4P

O

"

@AG@,+#R@H

Q

!4P

O

.4@+#+G8,GGP9@43P.

H"+#+#,_8GR#8

#

1%%%.1%%0

&

g

'

&IP45@+

K

#4g

#

1%$%

#

')

$

'

%!

:/0.:('&

&

$0

'

JP498G"R8IB

#

>@

O

#@H+f#gE

#

_#@,L84!G>

#

@G8H&<

K

PGP;

3PHGP4@3",R@4+#",8+8

K

4"

O

,"+G#3 ;84f@4N"4@,!."N.

G4@8G;@,G"PG3";@#,

K

8G#@,G+S#GL ;PHG#!4P

O

.4@+#+G8,G

GP9@43PH"+#+

!

8+@3",!84

Q

8,8H

Q

+#+"N!8G8N4";GS""9+@4.

R8G#",8H3"L"4G+GP!#@+

&

g

'

&_8,3@G5@+

K

#42@!

#

1%$:

#

'

$

'

%!

1%$.1%(&

&

$:

'

8̀,

O

X

#

P̀8,`

#

E8,

O

`

#

@G8H&?L@9P4!@,"N2\5

"

X\5GP9@43PH"+#+#,3"8+G8H

K

H8#,+

K

"

K

PH8G#","N>L#,8

&

g

'

&E_"<W,@

#

1%$:

#

$%

$

1

%!

@%$$-')$&

$收稿日期!

1%$).%0.$/

!

修回日期!

1%$).%).%)

%

$上接第
0-(%

页%

&

$$

'

g84!#,C

#

B#@#HH84!.T84",7&D+GL@4@8+8N@

K

H8G@8P

K

4@+.

+P4@#,75\<

-

?L@4#

O

LGL@84G",H

Q

f,"S+

&

g

'

&D,G@,+#R@

>84@2@!

#

1%%-

#

''

$

'

%!

000.00-&

&

$1

'

T"#++#@4C

#

J8G+8L#8,<

#

58V8V#J

#

@G8H&E4@R8H@,3@8,!

K

4"

O

,"+#+"N3"4

K

PH;",8H@!P4#,

OK

4"G@3G#R@R@,G#H8G#",

N"483PG@4@+

K

#48G"4

Q

!#+G4@+++

Q

,!4";@

&

g

'

&D,G@,+#R@>84@

2@!

#

1%$'

#

'(

$

$%

%!

$-1:.$-''&

&

$'

'

2@!"NNT\

#

[844#+5<

#

J@++@H;8,[

#

@G8H&b+@"N4@.

34P#G;@,G ;8,@PR@4+ 8,! L#

O

L.

K

"+#G#R@ @,!@A

K

#48G"4

Q

K

4@++P4@#,8

K

8G#@,GS#GL83PG@4@+

K

#48G"4

Q

!#+G4@+++

Q

,.

!4";@

&

g

'

&>4#G>84@2@!

#

1%%%

#

1/

$

0

%!

$1$%.$1$)&

&

$0

'

5#;@,+9@4

O

@4E>

#

E4#+G#,@=

#

2PHH@,T2

#

@G8H&_P,

O

4@.

34P#G;@,G!P4#,

O

+;8HHG#!8HR"HP;@R@,G#H8G#",8HH"S+

;#,#;8H

K

"+#G#R@@,!.@A

K

#48G"4

QK

4@++P4@ S#GL"PG8P

O

.

;@,G#,

O

HP,

O

#,

*

P4

Q

&

g

'

&>4#G>84@ 2@!

#

$(((

#

1-

$

(

%!

$(0%.$(0:&

&

$:

'刘敏
&

右心功能超声评估进展&

g

'

&

心血管病学进展#

1%$'

#

'0

$

0

%!

:0%.:0'&

&

$)

'

B@4@++=

#

_#,

O

_[

#

J#; J[

#

@G8H&2#G48H8,!G4#3P+

K

#!

8,,PH84R@H"3#G#@+9@N"4@8,!8NG@4

K

@4#384!#@3G";

Q

#,

K

8.

G#@,G+S#GL3",+G4#3G#R@

K

@4#384!#G#+

&

g

'

&>#43>84!#"R8+3

D;8

O

#,

O

#

1%$$

#

0

$

0

%!

'((.0%-&

&

$-

'

J#;g<

#

[8gF

#

D;I

#

@G8H&INN@3G+"N

K

@4#384!#@3G";

Q

",

@84H

Q

!#8+G"H#3 ;#G48H8,,PH84R@H"3#G

Q

#,

K

8G#@,G+ S#GL

3",+G4#3G#R@

K

@4#384!#G#+

&

g

'

&D,Gg>84!#"H

#

1%%(

#

$''

$

$

%!

$/.11&

&

$/

'

\8H.T#8,3"g

#

_#,

O

_[

#

T@HH8R#8\

#

@G8H&733@H@48G#",8,!

!@3@H.@48G#","NH",

O

#GP!#,8H@84H

Q

;P48H8,,PHP+R@H"3#G

Q

!#+G#,

O

P#+L@+

K

4#;84

Q

+@3",!84

Q

3",+G4#3G#R@

K

@4#384!#G#+

&

g

'

&>#43PH8G#",

#

1%%-

#

$$)

$

)

%!

:-%.:-$&

&

$(

'

_#;<>

#

7!8;+7T

#

<#;",+",\7

#

@G8H&?48,+#@,GL@;".

!

Q

,8;#3@NN@3G+"N4@34P#G;@,G;8,@PR@4+#,GL4@@@A

K

@4#.

;@,G8H;"!@H+"N83PG@HP,

O

#,

*

P4

Q

&

g

'

&>4#G>84@2@!

#

1%%0

#

'1

$

$1

%!

1'-/.1'/0&

$收稿日期!

1%$).%:.$)

!

修回日期!

1%$).%/.%0

%

0(-0

重庆医学
1%$)

年
$1

月第
0:

卷第
'0

期


