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疟原虫的抗药性是指在患者对药物能忍受的情况

下袁 给患者推荐剂量或高于推荐剂量的抗疟药袁 并证
明药物已被吸收袁 血药浓度已达到可治愈的水平袁 疟
原虫仍具存活或繁殖的能力咱1暂遥 在人体 4种疟原虫中袁
恶性疟原虫和间日疟原虫对抗疟药均易产生抗性袁 三
日疟原虫和卵形疟原虫尚无抗性报道遥 其中恶性疟原
虫的抗性尤为重要袁 不仅表现为抗性率及抗性程度高尧
地理分布广袁 而且还可导致高死亡率遥

1 恶性疟原虫的抗药性

目前恶性疟原虫几乎对现有的各种抗疟药都产生

了抗性遥 早在 圆园世纪初已发现对奎宁产生抗性袁 圆园
世纪 40年代后期对氯胍和环氯胍产生抗性袁 50年代
中期对乙胺嘧啶产生抗性袁 50年代末对氯喹产生抗
性袁 其后又出现多重抗药性遥
1.1 氯喹 1957年泰国发现抗氯喹可疑病例袁 1960
年哥伦比亚和泰国正式报道有抗氯喹病例遥 其后对氯
喹的抗性广泛传播袁 目前除中美洲外袁 抗氯喹恶性疟
已遍及全球恶性疟流行区咱2暂遥 南亚尧 东南亚尧 大洋洲
及南美一些沿海地区的恶性疟对氯喹均有高度抗性遥
1979 年在非洲东部的坦桑尼亚发现抗氯喹恶性疟袁
经过 20多年的传播袁 目前非洲多数国家均有抗氯喹
恶性疟遥 东非地区恶性疟患者治疗 14 d后袁 出现疟
原虫和临床症状复燃率超过 50%遥 南非和中非氯喹
抗性处于中等水平袁 非洲西部对氯喹抗性波动较大袁
但总体上低于南非和中非遥 仅中美洲恶性疟原虫对氯
喹仍然敏感遥 1973年和 1974年分别在我国云南和海
南两省发现抗氯喹恶性疟袁 其后迅速传播袁 仅 5年时
间袁 已遍及我国恶性疟流行区遥 经过多年的防治袁 目
前仅云南和海南两省仍有抗氯喹恶性疟咱3,4暂遥
1.2 阿莫地喹 虽然阿莫地喹治疗抗氯喹恶性疟比

氯喹更有效袁 但该药与氯喹有交叉抗性遥 据巴布亚新
几内亚报道袁 东非地区对阿莫地喹有中尧 高度抗性遥
我国未曾用阿莫地喹治疗疟疾患者遥 1985年袁 用体
外微量法测定我国海南省恶性疟原虫对阿莫地喹抗性

率为 30%咱5暂袁 1987年体内法抗性率为 34.7%咱6暂遥 1992
年云南省恶性疟原虫对阿莫地喹抗性率为 100%渊体外
法冤咱7暂遥 在中非和西非的一些国家仍在继续单独使用
该药袁 有些国家已将阿莫地喹同磺胺多辛鄄乙胺嘧啶
联用遥
1.3 磺胺多辛鄄乙胺嘧啶 在巴西亚马孙平原和东南

亚地区已发现对磺胺多辛鄄乙胺嘧啶有高度抗性袁 在
东非 14 d疗法抗性率为 10%~50%袁 印度尧 非洲中
部和南部尧 南美沿海地区对该药有低度抗性(抗性率<
10%)遥 1987年我国海南省临床试验对该药的抗性率
为 5%咱6暂袁 1990年云南省临床试验对该药的抗性率达
41.7%咱8暂遥
1.4 奎宁 在东南亚和南美的一些地区袁 奎宁作为
治疗疟疾的一线药物被广泛应用遥 在东南亚其敏感性
已明显降低袁 单用奎宁 7 d疗法或与四环素等其他抗
疟药联用袁 患者治愈率很低袁 原虫复燃率明显升高遥
奎宁和甲氟喹之间有交叉抗性袁 由于奎宁在泰国的广
泛应用袁 以致影响到对甲氟喹产生抗性咱9暂遥 目前袁 非
洲抗氯喹恶性疟原虫株对奎宁仍然敏感遥
1.5 甲氟喹 甲氟喹抗性遍及东南亚尧 南美和非洲
的一些地区咱10暂遥 在泰鄄柬边境及缅甸袁 单用甲氟喹治
疗袁 原虫复燃率跃50%袁 但在东南亚其他地区对甲氟
喹抗性尚不严重遥 在亚马孙平原, 只有巴西报道对甲
氟喹有抗性渊抗性率低于 5%冤咱11暂遥 我国未曾用甲氟喹
治疗疟疾袁 1994年在云南省体外法测定甲氟喹的抗
性率为 16.0%咱12暂遥 有些地方在甲氟喹应用之前就有抗
甲氟喹虫株存在袁 如非洲西部和中部从未广泛应用过
甲氟喹袁 但却有些病例对甲氟喹的敏感性很低咱13暂遥 如
果在这些地区大量应用甲氟喹袁 就会引起对甲氟喹抗性
的迅速传播遥 甲氟喹与鹵泛曲林之间有交叉抗性袁 所以
当用甲氟喹治疗失败时袁 不宜用鹵泛曲林治疗咱14暂遥
1.6 哌喹 哌喹已在我国应用多年袁 从 1979年起袁
在海南省抗氯喹恶性疟流行区袁 广泛用于治疗和预防
恶性疟遥 1982年以来袁 相继出现抗哌喹恶性疟袁 而
且日趋严重咱15,16暂袁 目前海南和云南两省恶性疟原虫均
对哌喹有高度抗性咱17暂遥 1993年云南省体外测定法抗性
率为 73.0% 袁 1997 年海南省体外测定抗性率为
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72.9%袁 体内测定抗性率为 50.0%遥
1.7 青蒿素类药物和咯萘啶 青蒿素类药物治疗少

于 7 d袁 复燃率较高咱18暂遥 目前用推荐剂量治疗效果仍
较满意袁 临床上尚未证实恶性疟原虫对青蒿素类药物
和咯萘啶产生抗性咱19暂袁 但体外试验显示敏感性在逐渐
降低遥 海南和云南两省恶性疟原虫体外完全抑制裂殖
体形成的平均药浓度袁 两药分别上升 2~8倍和 4~8
倍咱17,20袁21暂遥

2 间日疟原虫的抗药性

引人注目的是间日疟原虫对氯喹产生抗性遥 1989
年首先在巴布亚新几内亚发现间日疟原虫对氯喹产生

抗性袁 其后相继在印度尧 印度尼西亚尧 缅甸尧 巴西尧
危地马拉尧 圭亚那尧 所罗门群岛及瓦努阿图等地发现遥
1997年泰国报道间日疟原虫对伯氨喹产生抗性咱22袁23暂遥

3 抗药性疟疾的治疗及合理用药

3.1 抗疟药的使用原则 早期诊断和及时治疗是

WHO全球控制疟疾战略的基本组成部分咱24暂袁 依靠抗疟
药安全有效治疗的目的院 淤迅速治愈尧 减少复发袁 于
防止转为重症患者和死亡袁 盂缩短临床病程和减少因
疟疾而引起的贫血袁 榆延缓对抗疟药产生抗性和传播袁
虞孕妇通过药物预防或治疗袁 减少先天性疟疾及贫血遥
在推荐疟疾治疗方案时袁 除考虑所用药物的有效性尧
安全性尧 可接受性等外袁 还必须充分考虑当地疟原虫
对抗疟药的抗性状况袁 以便迅速尧 有效尧 安全得到治
愈遥 应避免选用已产生抗性的药物及有交叉抗性的药物
或同类型药物袁 否则也会有抗性或很快产生抗性咱25袁26暂遥
为此袁 应合理尧 规范使用抗疟药遥 改进用药方法袁 不
仅能尽快治愈患者袁 也能减少疟原虫对药物产生抗
性遥 一个高效抗疟药袁 应变化其应用方式袁 以便充分
发挥作用袁 延长其使用寿命遥
目前多数有疟疾流行的国家将抗疟药分为一线药

物和二线药物袁 乃至三线药物(表 1)遥 当疟原虫对一
线药物敏感时袁 一般不用二线或三线药物遥 只有疟原
虫对一线药物敏感性下降到一定程度时袁 才起用二线
药物遥 为了更好地治愈患者尧 阻断传播袁 避免和推迟
疟原虫对抗疟药产生抗性袁 以便合理尧 规范应用抗疟
药咱27暂袁 我国自 2000年起袁 制订了抗疟药使用原则袁 并
将我国应用的抗疟药分为第一线尧 第二线尧 第三线药
物遥 氯喹和哌喹为第一线药物袁 供间日疟流行区和对
氯喹尧 哌喹敏感的恶性疟流行区选用曰 青蒿素类药物
和咯萘啶为第二线药物袁 供对氯喹尧 哌喹有中尧 高度
抗性的恶性疟流行区选用曰 青蒿素类药物或咯萘啶与
其他抗疟药伍用为第三线药物袁 供对第二线药物疗效

不明显的地区选用遥 在我国袁 恶性疟原虫对氯喹尧 哌
喹及磺胺多辛鄄乙胺嘧啶等抗疟药已普遍产生抗性袁
青蒿素类药物及咯萘啶目前已作为第一线药物在恶性

疟流行区被广泛应用遥
氯喹仍是非恶性疟患者和对氯喹敏感的非重症恶

性疟患者的首选药物遥 因药物抗性未遍及所有地区或
抗性尚未成为普遍问题时袁 氯喹仍有效遥
为提高治疗效果袁 延缓抗性产生袁 WHO倡导抗

疟药联合使用袁 即指同时应用 2种或多种各具有其独
立作用和作用于疟原虫不同生化靶位的裂殖体杀灭药

物袁 以提高治疗效果及延缓疟原虫产生抗性咱28暂遥 在实
际应用中袁 应根据联合治疗的有效性尧 安全性尧 患者
的依从性尧 广泛应用的可能性尧 价格的可接受性及延
缓和预防抗性产生的可能性等具体情况而选用遥 目前
抗疟药联合治疗可分为二类袁 一类是非青蒿素类药物
联合治疗袁 另一类是青蒿素类药物与其他抗疟药联合
治疗遥
3.2 非青蒿素类药物联合治疗

3.2.1 氯喹加磺胺多辛鄄乙胺嘧啶 (CQ+S鄄P) 磺胺多

辛鄄乙胺嘧啶是两药按一定比例制成的复方片袁 作为
一线或二线药物已广泛用于治疗恶性疟咱29暂袁 氯喹与磺
胺多辛鄄乙胺嘧啶之间无交叉抗性遥 非洲恶性疟原虫已
对氯喹加磺胺多辛鄄乙胺嘧啶普遍产生抗性咱30鄄32暂遥 目前
有些国家用 CQ+S鄄P 治疗恶性疟袁 其治疗效果要根
据当地疟原虫对药物抗性水平而定 咱33袁34暂袁 在高度抗
氯喹和抗 S鄄P 地区袁 用 CQ+S鄄P 治疗袁 不能提高治
愈率及延缓疟原虫对 S鄄P产生抗性袁 但能快速控制
临床症状遥
3.2.2 阿莫地喹加磺胺多辛鄄乙胺嘧啶 阿莫地喹是四

氨基喹啉类抗疟药袁 抗疟作用与氯喹相似遥 治疗抗氯
喹恶性疟效果比氯喹好袁 控制临床症状更快袁 但副作用
较大咱35鄄37暂遥 阿莫地喹和磺胺多辛鄄乙胺嘧啶对疟原虫各阶
段均有作用袁 适合联合用药咱34暂遥 我国和其他国家研究
结果表明袁 两药联用治疗后 28 d疟原虫清除率高于单
用阿莫地喹咱38-40暂遥 在烏干达试用结果表明袁 对于控制症
状和清除疟原虫效果联用好于单用磺胺多辛鄄乙胺嘧
啶遥 一般来说联用治疗效果约为 95%袁 且副作用较轻遥
3.2.3 阿托萘醌鄄氯胍 这是阿托萘醌与氯胍制成的

复方片遥 虽然阿托萘醌有抗疟作用袁 但单独应用治疗
恶性疟有 1/3的病例原虫复燃袁 而阿托萘醌鄄氯胍联用
治疗恶性疟袁 包括对氯喹和甲氟喹有抗性恶性疟均有
较好效果袁 治愈率达 94%~100%咱41-43暂遥 由于药价较贵袁
推广应用困难袁 一般仅用于第一线和第二线药物治疗
失败的恶性疟患者遥 对孕妇和低体重渊<11 kg冤儿童不
主张使用遥
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表 1 已产生抗性的抗疟药及目前各国使用抗疟药原则

洲 国家 有抗性抗疟药 第一线药 第二线药

非洲 博茨瓦纳 氯喹 S鄄P* 奎宁

肯尼亚 氯喹尧S鄄P S鄄P 阿莫地喹

埃塞俄比亚 氯喹 S鄄P 奎宁

加纳 氯喹尧S鄄P 氯喹 S鄄P
马拉维 氯喹 S鄄P 奎宁

马里 氯喹尧S鄄P 氯喹 S鄄P
南非 - S鄄P 奎宁

烏干达 - 氯喹+S鄄P 奎宁

坦桑尼亚 氯喹尧S鄄P S鄄P 阿莫地喹

赞比亚 氯喹 氯喹

亚洲 阿富汗 氯喹 氯喹 S鄄P
孟加拉国 氯喹尧S鄄P 氯喹+伯氨喹 奎宁或奎宁+S鄄P
不丹 氯喹尧S鄄P 青蒿琥酯或蒿甲醚 蒿甲醚+奎宁
中国 氯喹尧S鄄P尧哌喹 蒿素类药物或咯萘啶 青蒿素类药物或咯萘啶

与其他抗疟药联用

柬埔寨 氯喹尧S鄄P尧 甲氟喹 氯喹(限定地区) 奎宁+四环素
青蒿琥酯+甲氟喹

印度 氯喹尧S鄄P尧P.v抗氯喹 氯喹+伯氨喹 S鄄P+伯氨喹
马来西亚 氯喹尧S鄄P尧P.v抗氯喹 氯喹 S鄄P
缅甸 氯喹尧S鄄P尧甲氟喹尧奎宁尧 氯喹或 S鄄P+伯氨喹 甲氟喹袁奎宁+伯氨喹

P.v用氯喹 P.v抗氯喹 (儿童或无免疫力者)
泰国 氯喹尧S鄄P尧甲氟喹尧 甲氟喹+伯氨喹(大部地区)袁 奎宁+四环素+伯氨喹

奎宁+四环素 甲氟喹+青蒿琥
酯+伯氨喹(多重抗性及
边境地区)袁P.v用氯喹

越南 氯喹尧S鄄P尧 氯喹(北方)袁蒿甲醚 青蒿琥酯+甲氟喹渊北方冤
甲氟喹 或青蒿琥酯(其他地 奎宁+四环素(其他地区)

区)袁P.v氯喹+伯氨喹
也门 氯喹 氯喹 S鄄P

大洋洲 巴布亚鄄新几内亚 氯喹尧奎宁尧阿莫地喹尧 氯喹+S鄄P(成人) 青蒿琥酯+S鄄P
S鄄P尧P.v抗氯喹 阿莫地喹+S鄄P(儿童)

P.v氯喹+伯氨喹
所罗门群岛 氯喹尧S鄄P 即将用氯喹+S鄄P 氯喹+S鄄P

P.v氯喹+伯氨喹
瓦努阿图 氯喹尧S鄄P 氯喹+S鄄P 奎宁

P.v用氯喹
美洲 巴西 氯喹尧S-P尧甲氟喹尧P.v抗氯喹 奎宁+四环素 甲氟喹

哥伦比亚 氯喹尧S鄄P 阿莫地喹+伯氨喹+S鄄P S鄄P
圭亚那 氯喹尧S鄄P尧 P.v抗氯喹 奎宁+可林达霉素 S鄄P
秘鲁 氯喹尧S鄄P 奎宁+四环素 S鄄P

S鄄P+青蒿琥酯(沿海)袁
甲氟喹+青蒿琥酯
(亚马孙地区)

委内瑞拉 氯喹尧S鄄P 氯喹+伯氨喹 奎宁+强力霉素

* S鄄P为磺胺多辛鄄乙胺嘧啶

咱75暂
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3.2.4 甲氟喹鄄磺胺多辛鄄乙胺嘧啶(fansimef, Roche)
主要是为提高疗效和延缓对甲氟喹产生抗性而使

用咱44暂遥 甲氟喹半衰期长袁 单独使用易产生抗性咱45暂遥 在
泰国袁 甲氟喹鄄磺胺多辛鄄乙胺嘧啶联用作为一线药物
用于治疗无合并症的恶性疟患者袁 在泰鄄柬边境地区
用于治疗对甲氟喹有抗性的患者咱46袁47暂遥 考虑到治疗后
较长时间甲氟喹仍有较高血浓度袁 患者有可能回到疟
疾高传播区或接触新感染袁 所以其中甲氟喹的剂量一
般低于 15 mg/kg咱48袁49暂遥 该方案只限用于现症疟疾患者
的治疗袁 因有副作用袁 至今未被推广应用遥
3.2.5 奎宁加四环素或强力霉素 在恶性疟原虫对奎

宁敏感性降低的地区袁 用奎宁加四环素可以达到较高
的治愈率咱50暂, 20 世纪 70年代后期该方案已用于治疗
无合并症恶性疟患者遥 强力霉素对疟原虫的作用与四
环素相同袁 但吸收更完全袁 血浆中半衰期比四环素
长遥 最近多用强力霉素同奎宁联用遥 将被推荐用于对
一线或二线药物治疗失败的患者遥
3.3 青蒿素类药物与其他抗疟药联合治疗 由于青

蒿素类药物具有杀虫和控制临床症状快袁 副作用小袁
对多重抗药性恶性疟有效袁 治疗后配子体携带率低等
特点袁 WHO推荐用青蒿素类药物与其他抗疟药联合
治疗遥 青蒿素类药物半衰期短袁 单独使用需多次给
药袁 疗程较长袁 与其他抗疟药联用袁 可缩短疗程尧 提
高疗效和延缓对其中的单药产生抗性咱51袁52暂遥 青蒿素尧 青
蒿琥酯尧 蒿甲醚及双氢青蒿素已与其他抗疟药联用治
疗疟疾袁 其中青蒿琥酯联用较多遥
3.3.1 青蒿琥酯加氯喹 患者对该方案有很好的耐受

性袁 未发现不良反应遥 在氯喹治疗失败率跃60%的地
区袁 治后 14 d疟原虫清除率可达 85%遥 但该方案不
适合对氯喹有中尧 高度抗性地区使用遥
3.3.2 青蒿琥酯加阿莫地喹 适合对氯喹有抗性地区

使用袁 有很好耐受性遥 经在加蓬尧 肯尼亚和塞内加尔
等国试用袁 显示有较好效果遥 在对阿莫地喹有低度抗
性地区使用袁 治后 14 d疟原虫清除率超过 90%遥
3.3.3 青蒿琥酯加磺胺多辛鄄乙胺嘧啶 该治疗方案经

在冈比亚咱53暂尧 肯尼亚尧 烏干达及我国咱54暂试用袁 显示有
较好的耐受性袁 治疗效果与当地疟原虫对其单药的抗
性水平有关遥 该方案为非洲西部和其他对磺胺多辛鄄
乙胺嘧啶抗性不明显的国家所选用遥
3.3.4 青蒿琥酯加甲氟喹 该方案已在泰国应用多

年 咱51,55暂遥 在高剂量甲氟喹治疗失败率达 25%地区应
用袁 治愈率达 95%袁 而且减慢了对甲氟喹抗性的发
展和降低了疟疾传播率遥 体外试验疟原虫对甲氟喹敏
感性已增加袁 表明联合用药可逆转甲氟喹的敏感性遥
已向非洲推荐应用咱56暂遥 东南亚一些地区作为治疗疟

疾一线药物使用咱53袁57暂袁 主要用于治疗多重抗药性的恶
性疟患者遥 剂量方案袁 从青蒿素(或衍生物)单剂加甲氟
喹 15 mg/kg单剂袁 到最近推荐的青蒿琥酯 4 mg/kg袁
1次/d袁 连续 3 d袁 第 2天加服甲氟喹 15 mg/kg袁 第
3天加服甲氟喹 10 mg/kg遥 该方案对心电图有所影
响袁 儿童易呕吐咱58鄄60暂遥
3.3.5 蒿甲醚鄄本芴醇 (co鄄artem, Riamet novartis)
蒿甲醚和本芴醇复方先后在欧洲尧 东南亚和非洲等地
进行 3 000余疟疾病例试验袁 结果显示有较好的疗效
和耐受性袁 副作用较小遥 高疟区居民免疫力较高袁 用
2 d 4剂药即可咱即 0尧 8尧 24尧 和 48 h各服药 1次袁 每
次 4片渊每片含蒿甲醚 20 mg尧 本芴醇 120 mg)暂袁 但在
无免疫力的居民中使用袁 需要 3 d 6剂渊0尧 8 h各服 4
片袁 24尧 48 h各服 8片冤袁 治愈率可达 95%以上咱61鄄63暂遥
1994年在我国云南省对氯喹和磺胺多辛鄄乙胺嘧啶有
高度抗性地区进行临床试验袁 采用 2 d 4剂药方案袁
治愈率为 94.6%袁 平均退热时间为 35.7依18.2 h袁 无
性期原虫转阴时间为 40.0依10.8 h咱64暂遥 我国海南省采用
2 d 4 剂药治疗抗氯喹恶性疟袁 治愈率为 98.2%~
100%袁 平均退热时间为 25.7依16.8 h袁 无性期原虫转
阴时间为 29.0依7.9 h咱65,66暂遥 虽然孕妇和哺乳期母亲禁用
蒿甲醚鄄本芴醇袁 但仍被认为是目前最可行的青蒿素联
合治疗方案遥
3.4 其他联合治疗方案 除上述联合治疗方案外袁
还有一些正在发展和试验的联合治疗方案遥
3.4.1 哌喹鄄双氢青蒿素鄄磺胺增效剂 渊TMP冤(Artecom)
及 Artecom加服伯氨喹(CV8TM) 1993~1998年袁 在
越南试用袁 3 d疗程袁 治后 28 d有效率为 93%遥 在
我国海南省对氯喹和哌喹有抗性地区试用结果相同遥
主要副作用是恶心尧 呕吐遥 因哌喹半衰期长袁 在高疟
区使用有可能促进抗性发展遥
3.4.2 咯萘啶加青蒿琥酯或蒿甲醚 成人每天咯萘啶

400 mg加青蒿琥酯 100 mg袁 或咯萘啶 400 mg加蒿
甲醚 150 mg袁 连用 2 d袁 海南省试用袁 治愈率达
100%咱67暂遥
3.4.3 双氢青蒿素加咯萘啶 成人第 1天顿服双氢青
蒿素 100 mg和咯萘啶 400 mg袁 第 2天和第 3天各顿
服双氢青蒿素 100 mg和咯萘啶 200 mg袁 在我国海南
和云南两省试用治疗抗氯喹和抗哌喹恶性疟患者袁 治
愈率均达 100%袁 无明显副作用咱68袁69暂遥
3.4.4 萘酚喹加双氢青蒿素 1 d疗程袁 给药 2次遥
海南省试用袁 治愈率达 100%遥
3.4.5 氯丙胍鄄氨苯砜加青蒿琥酯 2002年已在非洲
地区试用袁 但大量应用后有可能引起抗性遥
目前治疗抗药性疟疾方案较多 (表 2)袁 可根据当
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地具体情况选用方案遥 治疗抗药性恶性疟患者袁 最好
选用联合治疗方案遥

4 结语

在抗疟药的作用下袁 疟原虫发生基因突变袁 而产
生抗药性遥 疟原虫对抗疟药不断产生抗性袁 其速度超

过新的抗疟药研发速度咱70袁71暂遥 发展趋势日趋严重袁 起初
仅对一种药物产生抗性袁 目前对已有抗疟药几乎均产
生抗性袁 并且由低度抗性逐渐发展为高度抗性曰 从局
部地区发展到几乎所有疟疾流行区遥 目前除中美洲
外袁 抗药性恶性疟已遍及世界恶性疟流行区(表 3)袁
其中东南亚尧 大洋洲及非洲等地最为严重袁 从单一抗

表 2 治疗无合并症疟疾的抗疟药及治疗方案咱76暂

药 名 适用范围 成人剂量 价格(美元)
甲氟喹+青蒿琥酯 对氯喹和 S鄄P有抗性的非重症恶性疟 青蒿琥酯每天 4 mg/kg袁连续 3 d袁 5.38

甲氟喹第 2 d 15 mg/kg袁第 3 d 10 mg/kg
S鄄P*+青蒿琥酯 对氯喹有抗性的非重症恶性疟 青蒿琥酯每天 4 mg/kg袁连续 3 d袁 1.12

S院25 mg/kg袁 P院1.25 mg/kg单剂
本芴醇+蒿甲醚 对氯喹和 S鄄P有抗性的非重症恶性疟 有免疫力患者 0尧8尧24尧48 h每次 4片袁 7.30(喀麦隆冤

无免疫力患者 0尧8 h各 4片袁24尧48 h各 8片 57(欧元)
氯喹 对氯喹无抗性非恶性疟尧对氯喹敏感 治疗总剂量 25 mg(基质)/kg袁3 d分服 0.08

恶性疟尧对氯喹敏感地区化学预防 预防 5 mg(基质)/kg袁每周 员次
阿莫地喹 对氯喹有抗性的非重症恶性疟 治疗总剂量 25 mg(基质)/kg袁 3 d分服 0.15
S鄄P 对氯喹有抗性的非重症恶性疟 S院25 mg/kg袁 P院1.25 mg/kg单剂 0.12
甲氟喹 对氯喹和 S鄄P有抗性的非重症 治疗剂量 750~1 500 mg(基质)袁>15 mg/kg袁

恶性疟尧氯喹抗性地区化学预防 分 2 d服袁预防剂量每周 员次 250 mg 3.22
鹵泛曲啉 多重抗药性恶性疟 每 6 h 员次 8 mg(基质)/kg袁连续 3次 5.31
奎宁 重症疟疾尧多重抗药性 非重症疟疾每天 3次袁每次 8 mg(基质)/kg袁 1.51

恶性疟尧孕妇疟疾 连续 7 d袁重症按重症疟疾治疗方案进行
四环素/强力霉素 对奎宁有抗性地区与奎 四环素每天 4次袁每次 250 mg/kg袁

宁联用能增加治疗效果 连续 7 d袁强力霉素每天 2次袁
和减少副作用尧预防 每次 100 mg/kg袁连续 7 d

可林达霉素 不能用四环素的尧对奎宁有抗性地区与 每天 4次袁每次 300 mg袁连续 5 d
奎宁联用能增加治疗效果和减少副作用

阿托萘醌/氯胍 多重抗药性恶性疟 阿托萘醌 1000 mg+氯胍 35.00
400mg袁每天 员次袁连续 3d

青蒿琥酯 多重抗药性恶性疟 第 员天 4 mg/kg袁其后 2 mg/kg袁连续 5~7 d 1.50~4.40
双氢青蒿素 多重抗药性恶性疟 第 员天 4 mg/kg袁其后 2 mg/kg袁连续 5~7 d 2.00~3.50
蒿甲醚 多重抗药性恶性疟 第 员天 4 mg/kg袁其后 2 mg/kg袁连续 5~7 d 3.60~4.80
伯氨喹 治疗间日疟减少复发尧配子体杀灭剂 每天 14 mg(基质)连续 14d或每周 员次 45mg

连续 8周
咯萘啶 对氯喹有抗性恶性疟 第 1天 0.8 g袁分 2次服袁第 2尧3天各服 0.4 g 3.00
哌喹 对氯喹无抗性或低度抗性恶性疟 第 1天 0.6 g袁第 2尧3天各 0.45 g 0.20

* S鄄P为磺胺多辛鄄乙胺嘧啶
表 3 抗药性恶性疟原虫的地理分布咱76暂

恶性疟原虫抗药性

氯喹 S鄄P* 甲氟喹 其他

中美

南美

西非

东非

南非

印度

大洋洲

东南亚

东亚(中国)

N** N N
Y*** Y Y 奎宁

Y Y Y
Y Y N
Y Y N
Y Y N
Y Y Y 鹵泛曲林袁奎宁
Y Y Y 鹵泛曲林袁奎宁

Y Y 钥

对甲氟喹和奎宁有抗性袁但不普遍
普遍对氯喹有抗性

对 S鄄P有抗性袁但不普遍
对 S鄄P有抗性袁但不普遍

对 S鄄P和甲氟喹有抗性袁但不稳定
泰-柬边境尧 缅甸有高度多重抗药性袁
其他地区抗 S鄄P和甲氟喹袁但不稳定
中国南部海南尧云南两省抗性严重

地区 说 明

* S鄄P为磺胺多辛鄄乙胺嘧啶袁 ** N院 无抗性袁 *** Y院有抗性遥
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性发展为多重抗性袁 由恶性疟原虫对氯喹产生抗性发
展到间日疟原虫对氯喹也产生抗性袁 产生抗性的速度
越来越快遥
疟原虫对抗疟药产生抗性是当前全球防治疟疾面

临的最大挑战遥 由于抗药性的出现袁 使一些地区或国
家的疟疾传播和流行更加严重咱72,73暂袁 一些已经阻断传
播地区再度流行袁 发病率和死亡率大幅度上升咱74暂袁 治
愈疟疾更加困难和复杂袁 费用也明显增加遥
针对疟原虫的抗药性向题袁 WHO多次召开抗疟

药发展和应用专家会议遥 由于抗性导致多数抗疟药效
果下降袁 且发展新抗疟药又落后于抗性的产生袁 因而
提出联合治疗袁 以期保持抗疟药效果和延长抗疟药的
使用时间遥 要求今后任何国家在改变抗疟药使用原则
时袁 均应改为以青蒿素衍生物为主与其他抗疟药伍
用袁 以发挥其疗程短尧 高效尧 安全的优势袁 有利于延
缓抗性的产生袁 并优先发展此类药物袁 一旦上市袁 应
建立科学性和可操作性的市场监督系统袁 加强药品管
理袁 采取合理的药物使用干预措施袁 确保药物的合理
应用遥
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