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【摘要】 目前肺结核和肺外结核仍广泛流行于全球，肺外结核成为研究热点之一，肺外结核发病

率及其与结核病的构成比发生了较大变化，全球不同国家、地区差异较大，不同研究报道性别、不同年

龄组间的分布结果也不完全一致，甚至出现矛盾性研究结果。肺外结核的发病率和患病率可能受到

低估，可能与肺外结核重视程度不够、确诊手段不充分和确诊率低等多因素有关，使其治愈率始终低

于肺结核，给全球结核病疫情控制带来挑战。本文查阅了近年来肺外结核流行病学有关文献，分别从

肺外结核定义、全球肺外结核流行特征、不同类型肺外结核的相互关系、肺外结核风险增加因素、分析

及建议5个方面进行了综述，供同道借鉴。
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【Abstract】 Currently, tuberculosis, including both pulmonary tuberculosis (PTB) and extra
pulmonary tuberculosis (EPTB) still widely spread worldwide. EPTB has become one of research
hotspots, changes in the incidence of EPTB and its composition in TB have occurred, the situation
varied with country and region. The age and gender distributions of EPTB cases were different, even
contradicted, indicated by different studies. The incidence rate and prevalence rate of EPTB might be
underestimated due to insufficient attention paid to EPTB, inadequate diagnostic methods and low
diagnosis rate. The cure rate of EPTB is always lower than PTB, posing challenges to global TB
control. This paper summarizes the progress in research of EPTB epidemiology in recent years in
terms of EPTB definition, epidemiological characteristics of EPTB in the world, correlation of
different EPTB and related risk factors to provide reference for the prevention and control of EPTB.
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结核病仍然是全球公共卫生问题，据 WHO 估计

2018年全球新发结核病患者约 1 000万。主要感染肺部称

为肺结核，但也可感染肺外其他部位则称为肺外结核［1-2］。

目前对肺外结核的关注较少［3］，全球肺外结核占结核病的

13.37%～53.00%［4-8］，其严重性已开始逐步引起临床重

视［9-10］。肺结核和肺外结核可共存［11-12］，且肺外结核耐药率

比单一肺结核高［2］，诊治和疗效评价困难。本研究对肺外

结核的定义、全球流行特征、不同类型的相互关系、风险增

加因素、相关建议进行综述，为肺外结核防治工作提供

参考。

一、肺外结核定义

肺外结核指结核病变发生在肺以外的器官和部位，按

照病变器官及部位命名。如淋巴结（除外胸内淋巴结）、骨、

关节、泌尿生殖系统、消化道系统、中枢神经系统等［13］。

二、全球流行特征

肺外结核比例因地区、社会、人种和经济而不同［14］，全

球各大洲肺外结核构成比差异大，不同类型的发生率差异

明显［4，11，15-17］。

（一）国内流行特征

1.地域分布特征：

（1）全国：2011-2017年我国15个省份21家医疗机构参

与完成的一项多中心研究结果显示，42 987例（11.93%）肺

结核并发肺外结核的患者中，并发率依次为结核性脑膜炎

（2.72%）、颈 部 淋 巴 结 结 核（1.93%）、结 核 性 腹 膜 炎

（1.59%）、结核性心包炎（0.94%）、肠结核（0.94%）等［18］。

（2）北京市：2008-2017年肺外结核 6 433例（33.4%），

最常见的类型为骨结核（41.1%）和胸膜结核（26.0%）［4］。

（3）天津市：2015-2017年肺外结核患者共 1 190例，占

全部结核病的 10.39%。肺外结核中，结核性淋巴腺炎最多

（25.55%），其次是骨关节结核病（22.52%）和泌尿生殖系统

结核病（11.26%）；皮肤结核在肺外结核患者中的比例随着

年龄的增加而降低［19］。2000-2014年天津市监狱系统共登

记肺结核 2 656例，肺外结核 332例，其中骨与关节结核占

44.58%；骨与关节结核中最多为脊柱结核（80.41%），其次为

骨盆结核（4.05%）；脊柱结核中最多为胸椎结核（44.54%），

其次为腰椎结核（43.70%）、颈椎结核（11.76%）。肺外结核

总体检出率为 129.99/10万，由 2000年 301.86/10万下降至

2014年 76.09/10万；骨与关节结核总体检出率为 57.95/
10万，由2000年的116.10/10万下降至2014年的21.74/10万［20］。

（4）山东省：2008年 1月至 2013年 6月结核患者中，单

纯肺外结核病占 11.00%，肺结核合并肺外结核病占

13.00%；肺外结核（合并/不合并肺结核）患者的比例由

12.57%升至 27.68%。1 347例肺外结核病病例中最常见的

肺外结核病变部位为胸膜、骨和/或关节、淋巴结［21］。

（5）浙江省：2005-2009年建德市肺外结核占全部结核

病的 3.28%～5.22%。肺外结核中以周围淋巴结结核为主

（39.6%）且女性居多，依次为结核性心包炎（18.9%）、骨关节

结核（17.9%）、泌尿生殖系统结核（9.8%）、肠/腹膜结核

（8.9%）、皮肤结核和结核性脑膜炎等其他结核（4.9%）［22］。

（6）成都市：2013年 1月至 2015年 12月肺外结核患者

6 107例，常见感染部位为骨骼（25.5%），其次为淋巴结

（21.8%）、胸膜（15.7%）、输尿管（13.9%）、腹膜（13.5%）、脑

膜（8.1%）和其他类型（3.5%）［18］。

2.人群分布特征：男性肺结核患者并发结核性脑膜炎、

颈部淋巴结结核、结核性腹膜炎、结核性心包炎、结核性多

浆膜炎、腰椎结核、胸椎结核、胸壁结核的并发率分别为

2.44%、1.44%、1.41%、0.90%、0.75%、0.67%、0.64%、0.60%，

均明显低于女性；除胸椎结核外，结核性心包炎发病率随年

龄增长而增高，其他肺外结核的发生率随年龄增长而降低，

且发病风险随年龄的增长而降低［19］；北京胸科医院的研究

结果显示，青年、女性、农村居民更易患肺外结核［2］。王冬

梅等［23］报道成都市肺外结核患者中男性更多见（男女性别

比为 2.1∶1.0），且我国肺外结核主要发生于 21～40岁，平均

年龄 34岁。脑、淋巴结核以及肠、腹膜、肠系膜腺体结核病

多发生在青少年（15～25岁）和青壮年（45～55岁），而骨关

节结核、泌尿生殖系统结核在肺外结核患者中的比例随着

年龄的增长而增加，泌尿生殖系统结核好发于青壮年（25～
55岁）［19］。儿童最常见的肺外结核依次为淋巴结核、结核性

脑膜炎、支气管结核［24］。2010-2015年重庆地区肺结核患

儿中单纯肺结核占 51.1%，肺结核合并肺外结核占 48.9%，

其中结核性脑膜炎最多（52.4%），其余依次为腹腔结核

（36.4%）、骨关节结核（11.1%）、泌尿系统结核（4.2%）、淋巴

结结核（11.3%）、其他肺外结核（8.9%），且农村患儿肺外结

核所占比例（53.5%）明显比城市患儿高［25］。

（二）国外流行特征

1.地域分布特征：

（1）亚洲：2006-2015年苏丹结核病患者中肺外结核占

37%，播散性结核占 10%，最常见的感染部位为淋巴结和腹

膜［5］。2010年阿富汗喀布尔肺外结核患者以淋巴结结核最

多（37.3%），其次为中枢神经系统结核（20.3%），其后为骨结

核、胸膜结核、腹膜结核、皮肤结核、生殖泌尿系统结核、心

包结核、粟粒性结核和乳腺结核［26］。2013年韩国结核病患

者中肺外结核占 20.4%，最常见的感染部位为胸膜，其次为

淋巴结、胃肠道、骨关节、中枢神经系统和生殖泌尿系统，并

且有逐渐增加的趋势［6］；2005-2016年的腹部结核患者中

49.6%为腹腔结核、20.1%为腹膜结核、5.0%为腹腔淋巴结

结核、16.5%为腹腔内脏结核、8.6%为混合型结核［27］。

2005年 5月至 2006年 9月泰国肺结核合并肺外结核占

10%，肺外感染1个部位的最多（29%），>1个仅占1%［28］。

（2）美洲：1969-1972年美国 62例结核病患者中 3/4患
有中枢神经系统、骨骼和生殖泌尿系统结核，每种约占

25%［29］；1963-1986年腹膜结核占 3.3%，1993-2008年占

6.1%［30］；1993-2006年结核患者中 18.7%为肺外结核，包括

淋巴结（40.4%）、胸膜（19.8%）、骨和/或关节（11.3%）、生殖

泌 尿 系 统（6.5%）、脑 膜（5.4%）、腹 膜（4.9%）和 其 他

（11.8%），1993-2006年，肺外结核在结核病中的构成比由
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15.7%升至 21.0%［31］；2017年美国肺外结核患者最常见的感

染部位为胸膜、淋巴结和肌肉骨骼，其中肌肉骨骼结核约占

所有肺外结核病例的 10%，椎体累及是最常见的骨骼结核

类型，约占所有肌肉骨骼结核病例的 50%［16］。哥伦比亚

2008-2016年最常见的儿童肺外结核患者感染部位为淋巴

结（40.6%）、脑 膜（21.9%）和 眼（18.8%）［32］ 。 巴 西

2007-2011年结核病患者中 13.37%为肺外结核［7］，其中泌

尿生殖系统结核最多，占肺外结核的27%［33］。

（3）欧洲：土耳其 1996-2000年肺外结核患者中淋巴结

结核最多，占 56.3%，其中胸内淋巴结占 71.5%，颈部淋巴结

结核占 25.7%和腋窝淋巴结结核占 2.8%，胸膜结核占

31.1%［17］；2006-2013年最常见的受累部位为脑膜（23%）和

淋巴结（21%），其次为骨骼、粟粒性、腹膜、胃肠道和皮

肤［16］；2007-2017年肺外结核占结核病患者的 43.6%，肺结

核合并肺外结核占 11.7%［34］；2010-2014年肺外结核占比升

高至 49.4%，最常见的受累部位为淋巴结（39.4%），其次为

胸膜（23.6%）、腹膜（9.9%）和骨骼（7.4%）［14］；欧盟和欧盟经

济区 30个成员国 2002-2011年共确诊 167 652例肺外结核

患者（19.3%），比例由 2002 年的 16.4% 升至 2011 年的

22.4%［35］。英格兰和威尔士 1999-2006年肺外结核患者所

占比例由 48%升至 53%［8］。1993-2001年荷兰结核病患者

中，肺结核占 62%，肺外结核占 38%［36］。1996-2000年德国

结核病患者中肺外结核占 21.6%［37］。2007-2012年西班牙

结核病患者中肺结核占 71.53，肺外结核占 28.47%［38］。

2010-2013年加纳年龄≥15岁的结核病患者中，21.8%合并

肺外结核，最常见感染部位为播散型（32.8%）、胸膜（21%）、

脊柱（13%）和中枢神经系统（11%）［11］。

2. 人 群 分 布 特 征 ：哥 伦 比 亚 佩 雷 拉 市（2000-
2004 年）［39］、土 耳 其（1994-2000 年）［40］、波 黑（2014-
2017年）［1］的研究均发现，肺外结核更常见于男性。阿富汗

一项研究显示 118例肺外结核患者的男女性别比为 2.03∶
1.00［36］。波黑肺外结核发病年龄主要为 21～30岁［1］；1996-
2000年土耳其科贾埃利城肺外结核年龄（22.5±17.1）岁，且

常见于青年［17］。但 2007-2012年西班牙的研究发现，各年

龄组肺外结核构成比均下降，年龄<65岁风险较低［38］。有

资料显示，年龄≥45岁骨结核的比例更高［41］。腹膜结核可

发生于任何年龄段，但主要为30～40岁患者［32］。

1986年美国儿童患者在所有肺外结核中所占比例最

高，且随着年龄增长比例下降［42］。儿童结核最常见类型为

肺结核，约占所有结核病的 50%，其他肺外结核涉及淋巴

结、中枢神经系统、胃肠道、肝胆管、肾和肌肉骨骼系统［43］。

2005-2013年西班牙马德里肺外结核<18岁患者占 17.7%，

其中以淋巴结结核为主［44］。

三、不同类型肺外结核的相互关系

一项前瞻性研究发现，疑似胸膜结核患者痰培养阳性

率达 52%，提示肺外结核与肺结核密切相关［6］。腹部结核

可直接发生于腹部，也可由肺结核血液播散而来；肾上腺结

核、生殖泌尿系统结核主要经肺结核血行播散；膀胱结核继

发于尿道结核，女性生殖器结核可经血行或淋巴播散［10］；肝

胆管结核常继发于肺部或胃肠道结核［45］。1969-1972年美

国对肺外结核患者的研究发现，播散型结核最常累及中枢

神经系统［30］。乳腺结核可通过淋巴、血液和附近的肺、胸

膜、肋骨或腋窝淋巴结结核播散所致［12］。几乎所有的女性

生殖系统结核患者输卵管均会被感染［46］。Figueiredo等［47］

的研究表明 2%～20%男性患者经血液播散形成肾、前列腺

和附睾结核，并进一步通过输尿管下行波及膀胱和尿道，经

输精管侵及生殖器。80%的纵隔淋巴结结核患儿可同时出

现肺实质受累，且多发生于隆突下、肺门、主动脉弓下、气管

旁下和腋窝，纵隔淋巴结病变的情况及其引起的肺实质损

伤有助于肺结核与其他肺部疾病的鉴别诊断［48］。以上研究

结果均提示肺外结核与肺结核、血液循环、淋巴循环或邻近

部位的直接播散有关。

四、肺外结核风险增加因素

环境、宿主和细菌学特点均与肺外结核的发生风险相

关［41］，包括免疫受损（艾滋病、白血病、器官移植术后）、糖尿

病、儿童、老年人、嗜酒者、社会经济地位低下者、耐受性差

者、发展中国家的移民、囚犯和无家可归者，耐多药/广泛耐

药结核病也渐成为肺外结核风险增加因素［10］。

（一）免疫缺陷

捷克大多数肺外结核发生于免疫缺陷者，最常见的部

位包括淋巴结、泌尿生殖系统、皮肤、关节、骨骼和浆液上皮

腹膜、胸膜和心包［49］。土耳其肺结核合并肺外结核更常见

于营养不良、社会经济水平低下和与结核病有接触史的儿

童［31］。因此，肺外结核可能是基础免疫受损的标志之一［50］。

肺外结核高风险与艾滋病等免疫缺陷疾病或长期使用

免疫抑制药物有关［51］，艾滋病合并肺外结核住院患者

CD4＋T淋巴细胞计数较低也与脑膜结核和播散型结核存在

相关性［52］。2013年印度HIV阴性肺外结核患者与新发结核

病患者占 15%～20%，而HIV阳性占 40%～50%［53］。2007-
2012年西班牙肺外结核主要危险因素为HIV感染和年龄≥
65岁［38］。南非HIV阳性肺外结核占所有结核病的 40%～

68%，而免疫功能正常者仅占 15%～20%［42］。2013年 Lee［6］
的研究报道，韩国青年、女性、亚非籍和HIV感染是肺外结

核的独立危险因素。加纳HIV阳性和女性与肺外结核发病

率显著相关，老年、HIV阳性和中枢神经系统结核与肺外结

核的死亡率相关［11］。而艾滋病患病率在肺结核与肺外结核

患者中几乎相同，且肺外结核与耐多药结核发病率呈负相

关［31］。2008-2012年葡萄牙年龄>40岁、女性和HIV感染是

肺外结核的独立危险因素，且既往研究表明肝病是腹膜结

核的危险因素，HIV感染和既往结核病治疗史将增加肺外

结核的播散性风险［3］。美国的研究发现，艾滋病、肝硬化、

结核病高流行国家的移民、持续的腹膜透析和免疫抑制者

是结核性腹膜炎高风险因素［32］。美国年龄≥45岁、女性、

HIV阳性、吸毒、终末期肾病与肺外结核相关［41］，特别是年

龄≥45岁、HIV阳性、最近 12个月内过度饮酒、终末期肾病

和异常胸片是肺外结核患者治疗期间死亡的危险因素。
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美国 2008-2013年的研究发现，肺外结核、肺结核和肺

外结核/肺结核 3者均与HIV感染、性别、种族、非本国居民

或平均年龄无关［54］。1996-2000年除胸膜结核外，德国其

他肺外结核更易发生于女性，且 25～64岁更易发病，与高

龄的相关性并不高，相反儿童易发展为淋巴结和脑膜结核，

而泌尿生殖系统结核随着年龄增长患病可能性增高，该结

果不支持免疫受损与肺外结核存在相关性的观点［37］。

（二）其他

1.移民：1993-2006年美国肺外结核发病率与女性和非

本国居民相关。

2. 糖尿病：2008-2017年北京市结核病患者的研究发

现，糖尿病患者更不易患肺外结核，肺外结核的耐多药结核

分枝杆菌的比例高于肺结核，胸膜结核耐多药率由 17.3%
升高至35.7%［4］。

3.耐药结核：2015年泰国的回顾性研究发现耐异烟肼、

利福平和耐多药肺外结核发病率分别为 7.8%、6.5%和

0.5%，低于肺结核，但肺结核合并肺外结核时耐药率比单纯

肺结核高［2］。

五、相关建议

国内外肺外结核发生率存在差异，肺外结核的发病与

性别、年龄的相关性也尚无统一结论。可能与结核分枝杆

菌对特定靶器官的受体亲和力存在地理差异，从而影响结

核病发病部位有关［14］。我国部分资料提示骨、胸膜和淋巴

结发生率排在前 3位，明显不同于欧洲和非洲，但与美洲和

亚洲其他国家相似。目前仅有的一些数据显示我国肺外结

核进行细菌培养，阳性率呈逐年上升趋势［21］。我国目前的

研究尚存在局限性，仅收集了部分地区肺外结核病例的数

据，由于肺外结核对我国结核的传播没有实质性的指导作

用，因此容易被忽视，导致国家监测数据的获取很困难［4］。

因此，根据不同地区的肺外结核数据做进一步调查至关重

要。全球肺外结核的发病风险因素不完全相同，部分国家

结论甚至完全相反，可能与样本量、调查的时间段和结核病

发病率等相关。总体上，肺外结核与免疫缺陷、女性、合并

肺结核或某些基础疾病、移民、中老年等因素有关。老年、

糖尿病、终末期肾病和HIV检测阳性都与免疫功能下降有

关。因此，迫切需要采取措施，以达到优化治疗，提高有效

性和安全性，特别是针对结核分枝杆菌与HIV合并感染和

终末期肾病等免疫功能受损的患者。关于慢性肾脏疾病患

者的筛查策略，美国胸科学会和美国移植学会指南都建议，

所有免疫功能低下和移植患者都应进行结核菌素皮肤试验

或干扰素释放试验进行结核病筛查［55-57］。有研究提出接种

卡介苗可诱发胸膜炎，其潜在机制已被阐明［58］。这或许为

肺外结核的研究指明了新方向，是否可以进一步评估肺外

结核患者卡介苗接种情况和状态与胸膜结核的关系。

目前，对我国肺外结核发病特征、风险相关因素的研

究、调查较少，为明确我国肺外结核流行病学特点、发生风

险因素和不同肺外结核之间的相互关系，有必要进一步确

定我国肺外结核患者特征、免疫功能、遗传易感性、合并症，

以及按人口和地区流行的结核菌株的差异是否影响肺外结

核的发展，以提高对我国肺外结核危险因素的了解，增强临

床医生对肺外结核风险人群的重视程度，促进早期诊断，控

制肺外结核的传播。因此，亟须进一步扩大样本量、横断面

研究以获取我国准确的肺外结核流行病学数据，指导临床

诊治和疫情控制。
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