
JOURNAL OF  RARE  AND  UNCOMMON  DISEASES, JUN. 2015,Vol.22, No.3, Total No.110 61

作者简介：刘  芳，女，传染病学专业，副主任医师，主要研究方向：结核病的预防与治疗。

通讯作者：刘  芳        

·综述·

　　肺结核(tuberculosis,TB)是由结核分枝杆菌

(mycobacterium tuberculosis,M.tuberculosis)感

染引起的一种慢性呼吸道传染性疾病，目前已经成为

仅次于艾滋病的第二大传染病
[1,2]

。寻找一种能够提

高患者依从性、缩短治疗疗程、降低复发率及减少耐

药菌的药物是临床上治疗肺结核病的关键。

　　临床针对肺结核病的治疗，主要采用以下几类

药物：①生物药物，该类药物主要以链霉素、卡那

霉素、卷曲霉素、利福霉素等抗生素为主，其在临

床治疗上表现出良好的抑菌效果，但是这类药物毒副

作用较大，尤其是对肝肾的损害，因此在临床上很少

单独使用；②化学药物，该类药物主要以人工合成一

线抗肺结核药物异烟肼、吡嗪酰胺、乙醇丁胺及喹诺

酮类药物为主，该类药物具有抗结核菌活力强、痰菌

阴转率快、病灶吸收率快等特点，但是该类该类药物

引起的不良反应和禁忌症较多，因此临床上常选择与

抗生素药物联合用药；③生物药物和化学药物联合使

用，该方法具有口服吸收完全、组织分布广泛、血浆

蛋白结合率低等特点，可明显提高治疗的总效率
[3]
；

④中药辅助化学药物，该方法主要是以西药抗结核菌

为主，中药辅助配合扶正补虚，该方案既可以调整机

体的机能状态，又可以延缓耐药的产生，是治疗肺结

核较为的理想途径之一
[4]
；⑤免疫增强剂辅助化学药

物，该方法基于世界卫生组织(WHO)在20世纪90年代

提出化学疗法与免疫疗法相结合的研究方案，据报道

肺结核患者50%以上合并免疫系统损害，而结核菌的

清除有赖于细胞介导的免疫保护
[5]
。本文参阅近年来

国内发表的文献，就运用药物治疗肺结核的临床应用

进展进行综述。
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　　1  生物药物治疗肺结核

   

　　生物药物主要以链霉素、卡那霉素、卷曲霉素、

利福霉素等抗生素为主，该类药物主要用于各型肺结

核的进展期、溶解播散期。

　　1.1 单一抗生素对肺结核临床疗效  链霉素是应

用最早的抗生素类药物，但是链霉素单独使用毒性较

大，易产生耐药性，因此链霉素的单独使用已退出肺

结核的临床治疗。卷曲霉素是在链霉菌培养液中提取

的一种多肽类抗生素，是链霉素的第一代替代品，在

结核病的治疗史上是一个重要的转折点。许申
[6]
等研

究了单纯采用卷曲霉素对肺结核的临床疗效，结果显

示：单用卷曲霉素耐药性仅为2%，对耐链霉素患者有

效，对耐卡那霉素患者无效，在初治患者中有部分患

者出现低钾现象；杨加文
[7]
等继续在许申研究结果的

基础上，进一步探讨了卷曲霉素对肾的损害性，结果

显示：在治疗期间，肾功能损害率达18.64%，严重的

患者会出现肾功能衰竭。通过以上临床结果得出，选

择单一抗生素类药物对肺结核的治疗，总治疗效果不

高，且毒副反应较大。

　　1.2 两种以上抗生素类药物联合用药对肺结核的

临床疗效  两种以上抗生素药物联合使用，以提高疗

效、缩短治疗疗程、减少耐药菌的产生为目的。20世

纪90年代后期，抗生素类药物以利福霉素发展最快，

继利福平之后，相继出现了利福喷丁和利福布丁，利

福霉素抗肺结核最大的特点是半衰期长，每周用药

1～2次即可，疗效确切，使用方便，毒副作用小，克

服了链霉素、卷曲霉素等抗生素引起的肝肾损害
[8]
。

利福平抗菌活性强，是抗肺结核的一线药物，而利
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福喷丁是一种新型的半合成利福霉素类抗生素，除了

利福平的特点外，还兼顾吸收快，毒副反应少等特

点，是抗结核新药中最有前途的药物之一。赵冠人
[9]

等评价了利福平与利福喷丁治疗肺结核的疗效和安全

性，结果显示：利福喷丁治疗组对于痰菌阴转率、空

洞闭合及病灶吸收具有明显的效果，且不良反应少，

患者易于耐受性，有益于增加患者的用药依从性；与

利福平对照组每周用药2～3次相比，治疗组每周只需

服药1次，可大大降低耐药菌的产生；从药代动力学

参数显示：利福平与利福喷丁联合用药，半衰期由原

来的2.5h提高到11h；且体外药效学证明：两者联合

用药能聚集于巨噬细胞及肺结核菌体内，细胞内浓度

高达细胞外的5倍。陈银松
[10]

等系统性研究了利福喷

丁、链霉素药物联合用药对肺结核的临床疗效，结果

显示：采用该药物组合，治疗疗程结束时，痰菌阴转

率、X线病变吸收及空洞闭合率明显优于对照组，且

对于伴有慢性肝病的患者，选用该药物组合临床疗效

较好。

　　2  化学药物治疗肺结核

   

　　该类药物主要以人工合成一线抗肺结核药物异烟

肼、吡嗪酰胺、乙醇丁胺及喹诺酮类药物为主，临床

上常将两类药物联合用药，以显著提高药物活性，与

其他抗肺结核药物联合用药无交叉耐药性为目的
[11]

。

颜学德
[12]

等研究了喹诺酮类药物左氧氟沙星联合抗结

核药物对肺结核临床疗效的研究，结果显示：左氧氟

沙星和抗肺结核药物联合用药，显著提高肺结核的临

床疗效，减小不良反应和毒副作用，延缓或避免耐药

性的产生。在此研究的基础上，梁丽丽
[13]

进一步系统

性探讨了左氧氟沙星或莫西沙星治疗肺结核的临床疗

效及安全性，结果显示：莫西沙星与其他抗肺结核药

物连用，痰菌阴转率、药物吸收好、空洞闭合率、安

全性均高于左氧氟沙星与其他抗肺结核药物连用。

　　人工合成一线抗肺结核药物与喹诺酮类药物联合

用药对临床最大的贡献集中在对耐多药肺结核的治

疗。耐多药结核病
[14]

(MDR-TB)指结核杆菌至少对异

烟肼、利福平两种杀菌性抗结核药产生耐药性，具

有治疗时间长、发病率、死亡率及复发率高等特点。

洪梅
[15]

等系统性评价了力克肺疾(对氨基水杨酸异烟

肼片)与莫西沙星联合用药对耐多药肺结核(MDR-TB)

的疗效，结果显示：疗程结束时，两者联合用药痰菌

阴转率为96%，明显高于对照组；且治疗组病灶吸收

率高达96%，而对照组吸收率为86%(P＜0.05)；从药

代动力学特征上分析，口服力克肺疾与莫西沙星后，

具有吸收迅速、生物利用度高的特点。本研究证实：

以莫西沙星、力克肺疾联合其他抗结核药物组成的治

疗方案治疗耐多药肺结核疗效确切，痰菌阴转率高，

阴转速度快，有低毒、安全、高效的特点，且药物来

源充分，为肺结核病的治疗增添了安全有效的新“武

器”。

　　3  生物药物联合化学药物治疗肺结核

    

　　高浓度的生物药物联合化学药物对于耐多药肺结

核的临床疗效显著，可以明显缩短治疗疗程，耐多药

肺结核产生的主要原因药物联合的不恰当，给药剂量

的不准确，治疗方案的不合理
[16-17]

。李志东
[18]

探讨了

高浓度异烟肼利福平治疗耐多药肺结核的疗效观察，

结果显示：通过使用高浓度异烟肼利福平治疗耐多药

肺结核，可以进一步缩短耐多药肺结核患者的疗程，

显著提高临床疗效，进一步说明了采用高浓度异烟肼

利福平治疗耐多药肺结核是行之有效的。在此研究的

基础上，肖志卫
[3]
评价了异烟肼、利福喷丁、吡嗪酰

胺、丙硫异烟胺、左氧氟沙星5种药物联合用药治疗

耐药肺结核，结果显示：选择该方案治疗1年后，患

者临床治愈率高达80%。

　　4  中药辅助化学药物治疗肺结核

    

　　近年来医学研究表明，抗肺结核药物不断更新，

对肺结核的预防及治疗起到了关键性的作用，但是临

床发现有些类型的肺结核病不适应常规结核药的治

疗。因此，研究出疗效更确切的抗肺结核药物是广大

医务工作者研究的重点之一。临床研究发现，肺结核

的在西医治疗的同时，通过中医辨证施治，联合使用

中药，既丰富了肺结核的治疗方法、提高了疗效，同

时也减少了耐药性的发生
[19-22]

。

　　4.1 单味中药辅助化学药物对肺结核的临床疗效  

2010年药典中药卷指出：部分中药具有抑菌、杀菌、

提高患者免疫力等特点
[23]

。孙强中
[24]

研究了大蒜、

啤酒花等单味中药对肺结核的临床疗效。结果显示：

新鲜的大蒜在大蒜酶的降解下产生大蒜素，其对结核

杆菌蛋白质的合成起到抑制作用；啤酒花中含有丰富

的草酮和蛇麻酮，两者都均有良好的脂溶性，均可进

入结核菌的核膜内，阻止结核菌的生成。
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　　4.2 多味中药辅助化学药物对肺结核的临床疗效  

随着临床实践的升入，医务工作者发现中药复方辅助

化学对肺结核的疗效更佳。岳淼
[25]

等研究发现，肺痨

康(地蚕、紫金牛、百部、白芨等8味中药)与化学药

物联合使用，无论在痰菌阴转率、病灶及空洞改变情

况、还是在免疫功能等方面均明显优于对照组(单纯

化学药物治疗)。李阳
[26]

研究了百合固金汤(百合、生

地黄、熟地黄、百部、麦门冬等8味中药)与化学药物

联合使用，结果显示：在临床治疗中加用中药百合固

金汤，不仅具有临床症状改善快、病灶吸收显著、提

高机体免疫力、减少毒副作用等优势，而且患者的精

神状态也有所改善。

　　5  免疫增强剂辅助化学药物治疗肺结核

   

　　在化学疗法治疗肺结核经历一定年代后，医务工

作者发现尽管有强有力的化学药物，有规范化的治疗

方案，但是单纯的化学治疗方式很难使治疗疗程缩短

到6个月以下。世界卫生组织(WHO)早在20世纪90年代

提出化学疗法和免疫疗法相结合的研究方案，据报道

肺结核患者50%以上合并免疫系统损害
[5]
。但是免疫

增强剂发展相对缓慢，到2011年，仅有11种新药进入

临床试验阶段，而微卡是2002年WHO在免疫治疗中所

推荐的唯一免疫增强剂。许金良
[27]

等人观察免疫制剂

微卡对肺结核合并慢性阻塞性肺疾病(COPD)患者的辅

助治疗效果。结果显示：微卡治疗组的痰菌阴转率明

显高于对照组，且完全愈合后，随访至1.5年，发现

微卡治疗组复发率为明显低于对照组。进一步证实，

对肺结核合并COPD患者，化疗加微卡治疗具有增强患

者免疫力、降低复发率等优势，值得临床广泛推广。

说明卡介菌多糖核酸注射液联合化学药物在肺结核的

辅助治疗中是一种良好的免疫增强剂，可明显提高体

外淋巴细胞转化率，刺激单核巨噬细胞吞噬能力，进

而增加细胞免疫功能，是治疗肺结核行之有效的方

法。

　　6  结   语

   

　　近年来，尽管我国对肺结核的治疗取得显著的进

展，但是肺结核的传播和蔓延仍然非常严重，我国现

是世界22个肺结核高负担国家之一，这对人类的健康

和公共卫生安全带来极大的威胁。临床上，对肺结核

的治疗主要以早期、联合、规律、适量、全程为原

则。异烟肼、利福平、乙胺丁醇、左氧氟沙星、环丙

沙星等抗生素药物作为一线治疗肺结核药物，和其他

药物联合用药，但是该类药物长期使用，易造成不同

程度的肝肾损害，并伴随着机体免疫力低下等缺陷。

因此，寻求一种抗肺结核新药，以此减轻或避免毒副

反应的发生是广大医务工作者攻克的难题之一。经专

家临床研究证实，部分中药或者免疫增强剂辅助化学

药物联合用药，可以大大改善和提高患者的免疫力，

同时还也以抑制耐药菌的产生，以此来减轻肺结核

患者的临床症状。此外，笔者通过大量的临床病例发

现，建立严格的防治方案是今后肺结核临床治疗的重

要方向之一。
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通常在明确诊断的同时，已经发现有转移，生存时间

少于12个月
[3]
。

　　在一些文献中，肾髓质癌被划分为肾集合管癌的

一个亚型，但是，肾集合管癌好发于老年人群，很少

合并镰状细胞病
[4]
。Yang等利用cDNA微阵列技术对2

例伴有镰状细胞特征的肾髓质癌作了基因表达谱的分

析，并将结果与64例其他类型肾肿瘤的基因表达谱进

行对比，结果显示肾髓质癌在分类上更接近于肾盂的

尿路上皮癌，而不是肾细胞癌
[6]
。该研究表明肾髓质

癌不应作为普通型肾细胞癌来处理，而应看做一种特

殊类型的恶性肿瘤。

　　目前对肾髓质癌的治疗方法包括外科手术，化

疗，放疗，生物治疗等。由于发病率极低，对其治疗

方法的有效性评估缺乏大样本的研究。目前最常用的

化疗方案是参考尿路上皮癌化疗方法而制定的
[7]
，总

体来说，其对化疗，放疗和靶向治疗反应较差，存活

期最长者也仅为为诊断后24个月
[8-10]

。本例患者术后

随访6月未发现肿瘤复发或进展，未行放疗及化疗治

疗。

　　肾髓质癌临床上少见，且恶性程度高，对目前各

种治疗反应差，故早期诊断、早期手术对患者预后至

关重要。
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