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利福喷丁在肺结核中的疗效及对Th1/Th2细胞因子的影响研究
杨丹凤* 
石首市人民医院感染科(湖北 石首 434400)

【摘要】目的 分析利福喷丁在肺结核患者中的疗效及对Th1/Th2细胞因子的影响。方法 选取2019年3月至2020年7月154例在本院治疗的肺结核患者为对象，平均分
为观察组与对照组(均77例)。对照组进行常规化疗，观察组的化疗方案相同，差异在于利用利福喷丁替代利福平。对比二组的疗效以及治疗前后Th1细胞因
子(白细胞介素2-IL-2、干扰素γ-INF-γ)和Th2细胞因子(白细胞介素4-IL-4、白细胞介素6-IL-6)的变化。结果 观察组与对照组的总治疗有效率分别为90.9%和
77.9%，差异有统计学意义(χ2值为4.936，P值为0.026)。观察组与对照组治疗前IL-2分别为(20.2±4.2)pg/mL和(20.1±4.3)pg/mL，INF-γ分别为(14.9±2.3)
pg/mL和(15.0±2.4)pg/mL，两组治疗前Th1细胞因子指标的比较差异无统计学意义(t值为0.146、0.264，P值为0.442、0.396)，观察组与对照组治疗后
IL-2分别为(14.6±2.2)pg/mL和(17.3±3.5)pg/mL，INF-γ分别为(11.0±1.1)pg/mL和(13.5±1.7)pg/mL，观察组治疗后Th1细胞因子明显低于对照组(t值
为5.731、10.834，P值为0.000、0.000)。观察组与对照组治疗前IL-4分别为(19.8±4.2)pg/mL和(20.1±4.0)pg/mL，IL-6分别为(952.6±112.3)pg/mL和
(961.5±115.4)pg/mL，两组治疗前Th2细胞因子指标的比较差异无统计学意义(t值为0.449、0.485，P值为0.327、0.314)，观察组与对照组治疗后IL-4分别
为(18.6±1.5)pg/mL和(19.2±2.2)pg/mL，IL-6分别为(223.1±20.6)pg/mL和(423.6±35.4)pg/mL，观察组治疗后Th2细胞因子明显低于对照组(t值为1.977、
42.956，P值为0.025、0.000)。结论 利福喷丁治疗肺结核的效果更高，有助于改善肺结核患者的Th1和Th2细胞因子水平，有较高的推广价值。
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Effect of Rifapentine on Th1/Th2 Cytokines in Patients with 
Pulmonary Tuberculosis
YANG Dan-feng*.
Department of Infection,Shishou People's Hospital, Shishou 434400, Hubei Province, China

Abstract: Objective To analyze the effect of rifapentine on Th1/Th2 cytokines in patients with pulmonary tuberculosis. Methods 154 patients with 
tuberculosis treated in our hospital from March 2019 to July 2020 were selected as subjects, and were divided into observation group and control 
group (77 cases in all). The control group received conventional chemotherapy, while the observation group received the same chemotherapy 
regimen, but the difference was that rifamentine was used instead of rifampicin. The efficacy of the two groups and the changes of Th1 cytokines 
(interleukin 2-IL-2, interferon γ-INF-γ) and Th2 cytokines (interleukin 4-IL-4, interleukin 6-IL-6) before and after treatment were compared. Results 
The total effective rate of observation group and control group was 90.9% and 77.9%, respectively, with statistical significance (χ2 value was 4.936, 
P value was 0.026). Before treatment, IL-2 and INF-γ were (20.2±4.2)pg/mL and (20.1±4.3)pg/mL, respectively, in observation group and control 
group, and INF-γ were (14.9±2.3)pg/mL and (15.0±2.4)pg/mL, respectively. There was no significant difference in Th1 cytokine index between 
the two groups before treatment (t value was 0.146, 0.264, P value was 0.442, 0.396). IL-2 in the observation group and the control group after 
treatment was (14.6±2.2)pg/mL and (17.3±3.5)pg/mL, respectively. INF-γ was (11.0±1.1)pg/mL and (13.5±1.7)pg/mL, respectively, and Th1 
cytokine in the observation group was significantly lower than that in the control group after treatment (t value was 5.731, 10.834, P value was 
0.000, 0.000). Before treatment, IL-4 in the observation group and control group were (19.8±4.2)pg/mL and (20.1±4.0)pg/mL, and IL-6 were 
(952.6±112.3)pg/mL and (961.5±115.4)pg/mL, respectively. There was no significant difference in Th2 cytokine indexes between the two groups 
before treatment (t values were 0.449 and 0.485, P values were 0.327 and 0.314). IL-4 in the observation group and the control group after 
treatment was (18.6±1.5)pg/mL and (19.2±2.2)pg/mL, respectively. IL-6 levels were (223.1±20.6)pg/mL and (423.6±35.4)pg/mL, respectively. 
After treatment, Th2 cytokines in the observation group were significantly lower than those in the control group (t values were 1.977 and 42.956, 
P values were 0.025 and 0.000). Conclusion Rifapentine has a higher effect in the treatment of tuberculosis, and can help to improve the levels of 
Th1 and Th2 cytokines in patients with tuberculosis.
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　　肺结核是一种典型的呼吸道传染病，近年来其发生率有不断
增加的趋势，对人们的身体健康与生活都产生很不利影响。相关
流行病学研究发现，肺结核在传染病发生率中居第二，死亡率中
居第一，每年都导致大量患者死亡[1]。根据临床经验可知，肺结
核的主要病理特征为肺部渗出、干酪样坏死，大部分患者在发病
后会出现低热、盗汗、乏力相关的症状。此类患者的一线化疗方
案为2HREZ/4HR，具体内容为强化期采用异烟肼、利福平、乙胺
丁醇和吡嗪酰胺干预2个月，巩固期则通过异烟肼和利福平干预4
个月[2]。但是近些年来随着结核分歧杆菌自然耐药变异菌数量的
增长，使得一线抗结核药物的耐药率也不断升高，尤其是利福平
耐药结核杆菌增多。因此需要寻找更好的替代治疗药物，从而提
高抗结核化疗方案的治疗效果。利福喷丁是一种长效抗生素，其
作用机制与利福平基本相同且与利福平无交叉耐药性，该药物具
有较长的半衰期，是利福平的4~5倍，能够缩短疗程，减少用药

次数，具有较好的经济效益与治疗效果[3]。本文主要研究了利福
喷丁治疗肺结核的效果，为其推广应用提供支持。

1  资料与方法
1.1 一般资料  选取2019年3月至2020年7月在本院治疗的154
例此类患者为对象，平均划分为观察组与对照组。统计分析可
知观察组中男性39例，女性38例；年龄为23~75岁，平均为
(43.2±5.6)岁。对照组77例患者中有男性40例，女性37例；年龄
为25~76岁，平均为(44.3±6.2)岁。研究方案获得医院伦理委员
会审批。
　　纳入标准：符合《中国肺结核防治指南》中相关标准；患者依
从性高。排除标准：患者伴随有药物过敏和严重脏器障碍、免疫系
统疾病。对比可知二组的基本资料差异不显著，满足对比要求。
1.2 方法  对照组采用常规化疗方案，具体内容为：强化期口服
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300mg异烟肼(批准文号：批号H31020495；制造商：上海信
谊)，1天1次；口服450mg利福平(批准文号：批号H44020771；
制造商：广东华南药业)，1天1次；口服750mg乙胺丁醇(批号，
H21022349；制造商：沈阳红旗药业)，1天1次；口服15mg /
kg吡嗪酰胺(批准文号：国药准字H44020761；制造商：广东华
南药业)，每日1次；巩固期口服300mg异烟肼，每日1次；口服
450mg利福平，1天1次。持续用药6个月。
　　观察组治疗方案为：强化期口服300mg异烟肼，1天1次；
口服450mg利福喷丁(批准文号：国药准字H10940199；生产企
业：上海信谊)，每周2次；口服750mg乙胺丁醇，每日1次；口
服15mg /kg吡嗪酰胺(批准文号：国药准字H10940199；制造
商：上海信谊药业)，1天1次；巩固期口服300mg异烟肼，每日1
次；口服450mg利福喷丁，每周2次。持续用药6个月。
1.3 观察指标  两组研究对象分别在治疗前后采集4mL肘静脉
血，并用全血自动分析仪测量生化指标，比较两组患者在临床疗
效以及治疗前后Th1细胞因子(白细胞介素2-IL-2、干扰素γ-INF-γ)
和Th2细胞因子(白细胞介素4-IL-4、白细胞介素6-IL-6)的变化。
疗效判断标准：显效：治疗结束后连续测量3次均为阴性且病灶
吸收水平、空洞缩小均≥50%；有效：治疗结束后连续测量3次
均为阴性且吸收和空洞缩小率在30%~50%区间内；无效：不满
足上述标准。
1.4 统计学方法  采用SPSS 22.0软件对采集的数据进行处理，计量数据

通过标准差描述，两组均数的差异进行独立t值检验，技术数据通过百
分比描述，两组计数值差异进行χ

2检验，P<0.05时为差异很显著。

2  结　果
2.1 两组患者治疗疗效的差异  二组的临床有效率差异有统计学
意义(P<0.05)，见表1。

2.2 两组患者治疗前后Th1细胞因子指标的变化  两组治疗前
Th1细胞因子指标的比较差异无统计学意义(P<0.05)，观察组治
疗后Th1细胞因子明显低于对照组(P<0.05)，见表2。
2.3 两组患者治疗前后Th2细胞因子指标的变化  两组治疗前
Th2细胞因子指标的比较差异无统计学意义(P<0.05)，观察组治疗
后Th2细胞因子明显低于对照组(P<0.05)，见表3。

3  讨　论
　　肺结核是一种典型的慢性感染相关的传染病，其早期症状不
显著，出现漏诊误诊的可能性较高。该病的传染性强，会导致健康
人群出现感染风险。随着一线化疗方案的推广，该病的发生率趋于
稳定[4]。但是近些年随着城市化进程的加快、免疫缺陷病毒联合感
染、抗结核不当治疗等因素影响，结核病依然有较高的传染性，且
严重威胁人们的健康安全。根据WHO相关报告指出，我国2018年
新增肺结核患者数量超过100万，位居世界第二，说明了我国目前
肺结核流行严重，并且在全球范围内属于高负担国家。
　　2HREZ/4HR方案是目前WHO推荐的肺结核一线化疗方案，
其中H是指异烟肼、R是指利福平，E是指乙胺丁醇，Z是指吡嗪
酰胺。异烟肼能够有效抑制结核分歧杆菌合成，加速其死亡；利
福平是一种半合成抗生素，主要是通过抑制结核分歧杆菌RNA合
成从而达到抑菌、灭菌的效果；吡嗪酰胺口服后能够转化为吡嗪
酸从而达到抑菌的效果；乙胺丁醇能够干扰结核杆菌的遗传物质
合成，具有较好的抑菌效果[5]。该化疗方案目前在国内外肺结核
临床治疗中广泛应用，且表现出了较高的疗效与安全性。
　　利福平是临床最早用于此类疾病治疗的利福霉素类抗生素，

对于生长期和静止期结核菌均有着较高的抑菌效果，能够与RNA
多聚酶结合从而阻碍细菌RNA的合成，从而阻断RNA转录。其与
异烟肼、链霉素相比具有更高的抑菌效果，因此成为抗结核治疗
的主要药物，且具有价格低的优势，在临床得到了广泛应用。但
是该药物单独应用很快会产生耐药性，因此通常采用联合用药的
方式[6]。近些年来随着肺结核临床治疗中不合理用药行为的增长
以及自然耐药结核菌数量的增长，利福平耐药率也不断升高，这
对肺结核患者临床治疗效果造成了较大的影响[7]；同时利福平口
服后可生成乙酰利福平，进入胆汁后一部分进入小肠，另一部分
转化为去乙酰利福平，最终被排出体外，一般情况下对人体无明
显影响[8]。但这种药物为一类肝药酶诱导剂，本身具有一定的肝
脏毒性。在联合异烟肼用药的情况下，可导致异烟肼毒性反应增
强，从而导致患者不良反应升高。因此需要积极寻找更加安全、
有效的替代治疗药物[9]。
　　利福喷丁是一种福霉素抗生素，研究发现其药理与抗菌谱和利
福平相一致，也可高效地抑制结核杆菌、金葡菌，目前其在结核病
的临床治疗中受到广泛关注。

表1 两组患者的临床疗效
组别	            显效     有效	 无效      总有效率(%)

观察组(n=77)     38	      32	 7             90.9

对照组(n=77)     30	      30	 17           77.9

χ2值			                   4.936

P值			                   0.026

表2 两组患者治疗前后Th1细胞因子指标的变化(pg/mL)
组别	                 IL-2	       t值           P值	              INF-γ                      t值	    P值

	 治疗前	   治疗后		                    治疗前	   治疗后		

观察组	 20.2±4.2	   14.6±2.2     10.364	   0.000     14.9±2.3	   11.0±1.1     13.423	    0.000

对照组	 20.1±4.3	   17.3±3.5     4.432	   0.000     15.0±2.4	   13.5±1.7      4.475	    0.000

t值	 0.146	 5.731	       -	   -              0.264	   10.834	        -	    -

P值	 0.442	 0.000	       -	   -              0.396	   0.000	        -	    -

表3 两组患者治疗前后Th2细胞因子指标的变化(pg/mL)
组别	             IL-4                       t值           P值	              IL-6	                t值            P值

                 治疗前	 治疗后		                治疗前	      治疗后		

观察组    19.8±4.2	 18.6±1.5	   2.361      0.010     952.6±112.3	      223.1±20.6     56.067      0.000

对照组    20.1±4.0	 19.2±2.2	   1.730      0.043     961.5±115.4      423.6±35.4     39.103      0.000

t值           0.449	 1.977	   -                -             0.485	       42.956               -	               -

P值          0.327	 0.025	   -                -             0.314	       0.000                 -                   -
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征中Tp-ec、Tp-e/QT、QTd、QTcd升高，跨壁复极离散度增加
将有助于病情监测，并且与心肌损伤密切相关。
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　　该药物的优势表现为药效久，穿透性强， 不容易穿过血脑屏
障，抑菌效率高，半衰期可达到利福平的4~5倍。因而在常规化疗
治疗中可取代利福平，且用药频率显著降低，也可避免药物不良反
应[10]。王青松通过观察发现[11]，采用利福喷丁联合化疗方案的观
察组在临床疗效、痰检阴转率、空洞闭合率以及药物不良反应发生
率等方面均明显优于采用利福平联合化疗方案的对照组(P<0.05)，
由此可见利福喷丁在肺结核治疗中的应用效果要高于利福平，这与
本次研究结果一致。国外相关研究指出，利福喷丁在肺结核临床治
疗中的应用能够进一步缩短疗程，比起传统的2HREZ/4HR方案来
说，利福喷丁治疗结核病与标准化疗方案相比疗程至少可以缩短一
半，因此采用利福喷丁替代利福平的效果显著，可在提高药效的同
时减少治疗时间，降低了治疗费用[12]。此外，二者的不良反应不
同，利福喷丁在肝脏内去乙酰化速率要低，可显著降低蛋白结合
率，对应的不良反应风险小。本次研究中二组的有效率差异有统计
学意义(χ2值为4.936，P值为0.026)，由此可见利福喷丁的疗效要
高于利福平，能够进一步提高肺结核患者的治疗效果。
　　结核分歧杆菌在进入机体之后会被体内的吞噬细胞识别并吞
噬，并被分解为多肽类物质，从而与MCH-Ⅱ类分子结合成为复
合物，并能够被CD4+T细胞识别[13]。CD4+T细胞根据分泌细胞
因子的功能可分为Th1细胞因子和Th2细胞因子，前者主要产生
IL-2、INF-γ等细胞因子，能够激活吞噬细胞从而清除体内的结
核分歧杆菌，有助于提高免疫系统对病原体的杀伤力；而后者主
要产生IL-4、IL-6等细胞因子，主要是激活B细胞并产生抗体，
同时能够拮抗Th1细胞免疫反应。因此可以通过观察肺结核患者
Th1以及Th2细胞因子表达水平的变化来进一步评价患者的临床
治疗效果。本次研究中，观察组治疗后Th1细胞因子明显低于对
照组(t值为5.731、10.834，P值为0.000、0.000)，由此可见利福
喷丁相比于利福平来说，能够进一步降低患者的Th1表达水平。
本次研究中，观察组治疗后Th2细胞因子明显低于对照组(t值为
5.147、5.324，P值为0.041、0.043)，由此可见利福喷丁在肺结
核化疗方案中的应用能够进一步改善Th2细胞因子的表达水平。
　　综上所述，近些年来随着患者耐药率的升高，一线抗结核方
案的效果有所降低，利福平作为2HERZ/4HR方案中的重要药物，

耐药率不断升高影响了抗结核治疗效果，因此需要积极寻找更加
有效、安全的替代治疗药物；利福喷丁的药理与抗菌谱和利福平
相同，且其对结核杆菌具有更高的抑菌效果，本研究表明利福喷
丁治疗肺结核的效果要高于利福平，有助于改善肺结核患者的
Th1和Th2细胞因子水平，有较高推广价值。
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