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［摘　要］　目的：评价湖南省１９９２～２００１年抗结核药物的规范使用及其对结核病控制成效的影响。方法：对湖南
省１９８６～１９９１年与１９９２～２００１年两个时期，不同的抗结核药使用方法所产生的控制成效进行对比分析。结果：１９８６～
１９９１年未能规范使用抗结核药和贯彻“联合、规律、全程”的治疗原则，治愈率３８．４％～６９．３％；１９９２～２００１年采用４或
５种抗结核药规范使用和贯彻“联合、规律、全程”的治疗原则，治愈率８８．１％～９３．１％，疫情显著下降。结论：为使结核
病有效控制，必须规范抗结核药物的使用方法和贯彻“联合、规律、全程”的治疗原则。
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　　我国是全球２２个结核病高负担的国家之一。湖南省是全
国结核病疫情较重的省份。２０００年前，湖南省疫情高于全国平
均水平［１］。１９９２年前全省未能规范抗结核药使用方法和贯彻
早期“联合、规律、全程”的治疗原则，因而所取得成效甚微。

１９９２～２００１年，由于能规范抗结核药物的使用方法，贯彻了化
疗原则，无论在结核病治愈率和结核病疫情下降方面，均取得

显著成效。现将两个时期的实施情况及成效分析如下。

１　资料与方法
１．１　资料来源　１９８６～１９９１年资料来自湖南省１４个市（州）
１２２个县（区）的结核病防治机构上报的“卫统表１４１《活动性
肺结核患者登记情况报表》”；１９９２～２００１年资料来自湖南省
“中国结核病控制项目季、年报表”。

１．２　方法　①结核病的诊断、治疗、疗效判断、考核评价等均
按照《全国结核病防治工作手册》和《世界银行贷款中国结核病

控制项目工作手册》进行。②１９８６～１９９１年，无统一化疗方案；
抗结核药采用每日剂量分３次口服（链霉素 ｂｉｄ，ｉｍ）；采用患者
自服药、全程管理模式。③１９９２～２００１年间，采用全省统一治
疗方案，初治涂阳肺结核用２Ｓ３Ｈ３Ｒ３Ｚ３／６Ｈ３Ｒ３方案；复治涂阳
用２Ｓ３Ｈ３Ｒ３Ｚ３／６Ｈ３Ｒ３方案（Ｓ链霉素、Ｈ异烟肼、Ｒ利福平、Ｚ吡

嗪酰胺、Ｅ乙胺丁醇）［２］。采用分“强化期”和“继续期”两个阶
段和药物剂量隔日１次顿服（Ｓ：０．７５ｇ，ｑｏｄ，ｉｍ）。疗程中及时
处理和对症治疗因药物所致的毒副作用与肝功能损害。患者

在疗程内由乡村医生或经短期培训的病员亲属，对患者服药进

行“直接面视下全程督导（ＤＯＴＳ）”的管理模式。
２　结果
２．１　患者的治疗管理数量及疗效　①１９８６～１９９１年：全省累
计发现、登记的涂阳肺结核患者４７２２２例，综合治愈率３８．４％
～６９．３％。②１９９２～２００１年：全省累计发现、登记涂阳肺结核
１７９５０６例（初治１１２８５７例，复治６６６４９例）；其治愈涂阳肺结
核１６３７３１例（初治１０５０２６例、复治５８７０５例），总治愈率９１．
２％（初治９３．１％，复治８８．１％），见表１。

［收稿日期］　２００３０３３１　　　［修回日期］　２００３０５１９

［作者简介］　李立茂（１９３８－），男，广东广州人，主任医师，从事结

核病临床工作和结核病控制工作。

表１　湖南省不同时期涂阳肺结核的治疗效果

年度 登记例数 治愈例数 治愈率／％
１９８６～１９９１ ４７２２２ 初治２４９４９ ３８．４～６９．３
１９９２～２００１ １７９５０６ １６３７３１ ９１．２

２．２　结核病疫情的变迁　湖南省先后在 １９７９，１９８５，１９９０，
２０００年参加全国结核病流行病学抽样调查。①１９８６～１９９１年：
全省活动性肺结核患病率从１９８５年８３２／１０万下降至１９９０年
７６４／１０万，下降幅度８．２％，年递降率１．８％；涂阳患病率２３２／
１０万降至 １７９／１０万，下降幅度 ２２．８％，年递降率 ５．１％。②
１９９２～２００１年：活动性肺结核患病率从１９９０年７６４／１０万降至
３１０／１０万，下降幅度５９．４％，年递降率８．６％；涂阳患病率１７９／
１０万降至１０７／１０万，下降幅度４０．２％，年递降率５．０％（表２）。

　　　　　　表２　湖南省结核病疫情变迁 ％

年度

活动性肺结核

患病率

（１／１０万）

下降

幅度

年递

降率

涂阳肺结核

患病率

（１／１０万）

下降

幅度

年递

降率

１９８５～ ８３２～ － － ２３２～ － －
１９９１　 ７６４　 ８．２ １．８ １７９　 ２２．８ ５．１
１９９２～ ７６４～ － － １７９～ － －
２０００　 ３１０　 ５９．４ ８．６ １０７　 ４０．２ ５．０

３　讨论
湖南省近２０年结核病控制取得很大成效的原因，除了得

到政府高度重视、加大了经费投入、加强了预防结核科普和健

康教育的力度外，与采用现代药理新观念和新技术有关。

３．１　抗结核药物的联合使用　各种抗结核药物作用机制与环
节不同，Ｈ、Ｒ主要作用为抑制结核菌的ＲＮＡ合成，从而阻碍菌
体蛋白质的合成，Ｓ抑制结核菌蛋白质合成过程的许多环节，从
而制止了结核菌生长；Ｚ在结核菌体内转化为吡嗪酸而抑菌；Ｅ
的作用与二价金属离子螯合有关，抑制蛋白质的合成。Ｈ、Ｒ的
渗透力强，对细胞内、外的结核菌都能杀灭，Ｓ对细胞外结核菌
有杀灭作用；Ｚ对细胞内的菌群有独特杀灭作用。一个强有力、
合理化疗方案，应包含Ｓ、Ｈ、Ｒ、Ｚ在内的主要抗结核药物，可快
速、大量杀灭病灶内结核菌，取得最佳疗效，减少耐药性产生。

３．２　抗结核药物的分阶段治疗　１９７８年 Ｍｉｔｃｈｉｓｏｎ证实：结核
病灶有４种结核菌群，Ａ群是生长繁殖、代谢旺盛的菌群，Ｓ、Ｈ、
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Ｒ均能快速将其杀灭；Ｂ群是代谢繁殖低下，可在较短时间内突
然生长繁殖的菌群，只有 Ｒ能杀灭此菌群；Ｃ群是存在于细胞
内酸性环境中、代谢低下、生长缓慢的菌群，只有 Ｚ有独特的杀
灭作用；Ｄ群是完全自于休眠状态，任何药物不起作用，靠机体
免疫力将其消灭［２］。一种合理的治疗方案，分“强化期”与“继

续期”两个阶段用药，前者需含 Ｈ、Ｒ、Ｓ、Ｚ等４种抗结核药物，
短期内（２～３个月）大量杀灭处于生长繁殖旺盛、细胞内、外的
结核菌，尽快使患者的传染性丧失；继之在４～６个月用含 Ｈ、
Ｒ、Ｅ抗结核药的“继续期”治疗，以彻底消灭病灶内残存的结核
菌，从而达到彻底治愈和防止复发的目的。

３．３　把抗结核药分次服改为一次顿服　既往抗结核治疗是将
每日剂量分２或３次服（Ｓ分２次肌内注射）；现阶段改为将药
物剂量１次顿服（Ｓ：０．７５ｇ，ｑｄ，ｉｍ）。因药物在常规剂量下，血
液或细胞内的药物浓度达到最低抑菌浓度（ＭＩＣ）至少＞１０倍，
才有杀灭结核菌作用，如＜１０倍仅有抑菌作用，Ｈ、Ｒ、Ｓ、Ｚ是杀
菌药，其余为抑菌药。将抗结核药由分次服用改为１次顿服，
可产生血液中药物的“顶峰浓度”。

３．４　坚持规律服药与全程不间断治疗　既往结核病控制中，
患者不规律服药与过早中断治疗，是造成治疗失败的重要原

因，在广大农村中尤为严重。湖南省１９９２～２００１年间，采用乡
村医生或短期培训患者亲属，对患者服药进行 ＤＯＴＳ的管理模
式，极大地改变以往不良情况，从而提高治愈率，减少治疗失败

的发生。在长达１０ａ、大面积范围内，全省的治疗失败率仅１．

８％（３３３２／１７９５０６），其中初治１．０％，复治３．４％。
３．５　及时处理药物的毒副作用　由于疗程长、患者体质差，难
免出现一些抗结核药物毒副作用及肝功能损害，我们在实践

中，加强结防专业人员对患者的访视与督导，对出现恶心、纳

差、胃部不适等消化道反应，辅以适量的氢氧化铝（胃舒平）、或

将空腹服药改为饭后服，或将 ＰＺＡ改为分２次服；对有肝功能
损害以护肝药；若肝功能严重损害者，暂停抗结核药，给予护肝

药对症处理等，因而使中断治疗发生率控制在１％以内（初治患
者０．４％，复治０．７％）。

湖南省在２０世纪９０年代的结核病控制中，虽取得一定成
效，但疫情下降未达到“全国结核病控制规划”的要求。由于人

口基数大，人口流动，传染源的发现和治疗管理尚存在差距，加

之艾滋病的传播、耐多药结核菌（ＭＤＲＴＢ）的产生等不利因素，
今后结核病控制的任务仍很艰巨，但只要认真学习“三个代表”

重要思想，抓住湖南继续实施“世界银行贷款／英国赠款中国结
核病控制项目”的机遇，与时俱进，奋力拼搏，一定能实现结核

病控制可持续发展的宏伟目标。
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常用抗结核药物的不良反应分析
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［摘　要］　目的：了解常用抗结核药物引起的不良反应及其相应对策。方法：对１９９８～２０００年使用２ＨＲＺＳ（Ｅ）／
４ＨＲ方案抗结核治疗过程中出现的不良反应种类、时间及采取的相应对策进行分析。结果：经直接或间接方法证明的不
良反应共１０７例次，其中Ｈ、Ｒ引起的不良反应共７１例次，占６６．３６％，Ｅ发生的不良反应最少，仅３例次，占２．８０％。在
时间上，２个月内出现的不良反应９２例次，占８５．９８％。经采取积极防治措施后，部分不良反应得到有效控制和治疗恢
复。结论：掌握常用抗结核药物的不良反应发生的种类、频率、时间及防治对策，能够及时、有效地判断是何种药物引起

的不良反应并调整抗结核治疗方案，以保证抗结核治疗顺利完成。
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　　在结核病的治疗过程中，抗结核药物经常会产生一些不良
反应。若能掌握常用抗结核药物的不良反应的表现形式、分布

情况、发生时间，不仅可减轻患者因药物的不良反应造成的不

必要的痛苦，而且还可因及时发现和处理那些较严重的不良反

应，挽救患者生命。笔者统计并分析了我科１９９８年１月～２０００
年１２月抗结核药物的不良反应。
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１　临床资料
我科采用２ＨＲＺＳ（Ｅ）／４ＨＲ方案抗结核治疗的患者中，出

现不良反应共１０７例次，经直接证明者３８例次（３５．５１％）。间
接证明者６９例次（６４．４９％）。所有患者全身各系统在用药前
均无严重疾患，年龄１８～７０岁，平均４４．０岁。异烟肼（ＩＮＨ，Ｈ）
用量０．３ｇ，ｐｏ，ｑｄ；利福平（ＲＦＰ，Ｒ）用量０．４５～０．６０ｇ，ｐｏ，ｑｄ；
吡嗪酰胺（ＰＺＡ，Ｚ）用量０．５ｇ，ｐｏ，ｔｉｄ；链霉素（ＳＭ，Ｓ）用量０．７５
ｇ，ｉｍ，ｑｄ；乙胺丁醇（ＥＭＢ，Ｅ）用量０．７５ｇ，ｐｏ，ｑｄ。
２　结果
２．１　各种药物不良反应分布情况　在１０７例次不良反应中，
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