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摘　 要　 目的:探讨 3HLZE / 4HR 方案优化治疗在慢性丙型肝炎合并肺结核患者中的应用效果。 方法:选择 2018 年 1 月至

2020 年 1 月该院收治的慢性丙型肝炎合并肺结核患者 80 例作为研究对象,回顾性分析患者的临床资料,按照治疗方案的不同分

为次序治疗组(A 组)和联合治疗组(B 组),每组 40 例。 A 组患者采用 2HRZE / 4HR 标准方案治疗,B 组患者采用 3HLZE / 4HR 方

案治疗。 对比两组患者的疗程、治疗完成率、肝损伤发生率、耐药率及治疗总体费用。 结果:B 组患者的治疗完成率为 97. 50%
(39 / 40),显著高于 A 组的 85. 00%(34 / 40);B 组患者肝损伤发生率、耐药率分别为 5. 00%(2 / 40)、2. 50%(1 / 40),显著低于 A 组

的 20. 00%(8 / 40)、17. 50%(7 / 40);B 组患者的治疗总体费用为(2. 05±0. 43)万元,显著低于 A 组的(3. 78±0. 32)万元;B 组患者

的疗程为(7. 13±2. 05)个月,显著短于 A 组的(9. 34±2. 46)个月,上述差异均有统计学意义(P<0. 05)。 结论:2HRZE / 4HR 标准方

案和 3HLZE / 4HR 方案在慢性丙型肝炎合并肺结核患者的治疗中均有一定的应用价值,但 3HLZE / 4HR 方案的疗效更佳,且能降

低患者肝损伤发生率和耐药率。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

probe
 

into
 

the
 

application
 

effect
 

of
 

optimized
 

treatment
 

3HLZE / 4HR
 

regimen
 

on
 

patients
 

with
 

chronic
 

viral
 

hepatitis
 

C
 

complicated
 

with
 

tuberculosis.
 

METHODS:
 

A
 

total
 

of
 

80
 

patients
 

with
 

chronic
 

viral
 

hepatitis
 

C
 

complicated
 

with
 

tuberculosis
 

admitted
 

into
 

this
 

hospital
 

from
 

Jan.
 

2018
 

to
 

Jan.
 

2020
 

were
 

selected
 

as
 

subjects,
 

the
 

clinical
 

data
 

was
 

retrospectively
 

analyzed,
 

and
 

the
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

sequential
 

treatment
 

group
 

(group
 

A)
 

and
 

combined
 

treatment
 

group
 

(group
 

B)
 

according
 

to
 

different
 

treatment
 

regimens,
 

with
 

40
 

cases
 

in
 

each
 

group.
 

Group
 

A
 

was
 

given
 

standard
 

2HRZE / 4HR
 

regimen,
 

and
 

group
 

B
 

was
 

given
 

3HLZE / 4HR
 

regimen.
 

The
 

course
 

of
 

treatment,
 

treatment
 

completion
 

rate,
 

incidence
 

of
 

liver
 

injury,
 

incidence
 

of
 

drug
 

resistance
 

and
 

overall
 

cost
 

of
 

treatment
 

were
 

compared
 

between
 

two
 

groups.
 

RESULTS:
 

The
 

treatment
 

completion
 

rate
 

of
 

group
 

B
 

was
 

97. 50%
 

(39 / 40),
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

group
 

A
 

(85. 00%,
 

34 / 40);
 

the
 

incidence
 

of
 

liver
 

injury
 

and
 

drug
 

resistance
 

in
 

group
 

B
 

were
 

respectively
 

5. 00%
 

(2 / 40)
 

and
 

2. 50%
 

(1 / 40),
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

of
 

group
 

A
 

(20. 00%,
 

8 / 40;
 

17. 50%,
 

7 / 40);
 

the
 

overall
 

cost
 

of
 

treatment
 

in
 

group
 

B
 

was
 

(20. 5 ± 4. 3)
 

thousand
 

yuan,
 

significantly
 

lower
 

than
 

(37. 8±3. 2)
 

thousand
 

yuan
 

of
 

group
 

A;
 

the
 

course
 

of
 

treatment
 

of
 

group
 

B
 

was
 

(7. 13±2. 05)
 

months,
 

significantly
 

shorter
 

than
 

(9. 34±2. 46)
 

months
 

of
 

group
 

A,
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0. 05).
 

CONCLUSIONS:
 

Both
 

the
 

standard
 

2HRZE / 4HR
 

regimen
 

and
 

the
 

3HLZE / 4HR
 

regimen
 

are
 

valuable
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

patients
 

with
 

chronic
 

viral
 

hepatitis
 

C
 

combined
 

with
 

tuberculosis,
 

but
 

the
 

3HLZE / 4HR
 

regimen
 

has
 

better
 

therapeutic
 

efficacy
 

and
 

can
 

reduce
 

the
 

incidence
 

of
 

liver
 

injury
 

and
 

drug
 

resistance
 

in
 

patients.
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　 　 慢性丙型肝炎与肺结核均是我国较常见的传染性疾病,
两者易合并存在,合并发病后,两种疾病各自的病原体对原有

疾病的演变,会导致原有疾病病情进展加速,从而对患者生命

安全构成严重威胁,需积极探寻有效方案对患者进行治疗,才
能改善其预后[1] 。 既往临床多采用 2HRZE / 4HR 标准方案对

慢性丙型肝炎合并肺结核患者进行抗结核治疗,虽有一定的

效果,但该方案中不少抗结核药对肝脏均存在一定毒性,易导

致肝功能损害,再加上慢性丙型肝炎本身会导致患者伴有一

定程度的肝脏病理变化,使得慢性丙型肝炎合并肺结核患者

的治疗难度较大,不少患者在抗结核治疗过程中常会发生肝

功能损害或耐药性,从而增加其躯体痛苦和影响其治疗效

果[2] 。 随着临床治疗方案的不断优化,对原有 2HRZE / 4HR
标准方案进行了改良,采用 3HLZE / 4HR 方案对患者进行治

疗。 本研究主要对比了 2HRZE / 4HR 标准方案、3HLZE / 4HR
方案在慢性丙型肝炎合并肺结核患者治疗中的应用效果,以
期为慢性丙型肝炎合并肺结核患者找到一种高效、安全的治

疗方案,现报告如下。

1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

在本 研 究 在 取 得 医 院 伦 理 委 员 会 批 准 ( 批 件 号:
L2017110028)的前提条件下,选择 2018 年 1 月至 2020 年 1 月

我院收治的慢性丙型肝炎合并肺结核患者 80 例作为研究对

象。 慢性丙型肝炎诊断标准:符合《丙型肝炎防治指南》 (2015
年更新版) [3] 中的诊断标准。 肺结核诊标准:符合《肺结核诊

断和治疗指南》 [4] 中的诊断标准,均为初治患者。 纳入标准:
符合慢性丙型肝炎合并肺结核的诊断标准;基线检测慢性丙

型肝炎患者基因型 1b 及 RNA 阳性;肝功能检测丙氨酸转氨酶

(ALT) <2 倍正常值上限,总胆红素( TBIL) <2 倍正常值上限;
既往未使用直接抗病毒药抗丙型肝炎病毒( HCV)治疗;既往

无抗结核药耐药病史;无合并乙型肝炎病毒、人类免疫缺陷病

毒等病毒感染;服药依从性较好;此前未进行免疫治疗,免疫

功能均正常;治疗方案均取得患者及家属同意而进行实施。
排除标准:存在对本研究使用药物过敏史者;存在认知功能障

碍、沟通障碍和精神疾病者。 回顾性分析患者的临床资料,按
照治疗方案的不同将其分为次序治疗组( A 组)和联合治疗组

(B 组),每组 40 例。 两组患者一般资料相似,具有可比性,见
表 1。

表 1　 两组患者一般资料比较

Tab
 

1　 Comparison
 

of
 

general
 

information
 

of
 

patients
 

between
 

two
 

groups

组别
性别(男性 /
女性) / 例

年龄 /
( 􀭰x±s,岁)

慢性丙型肝炎
病程 / ( 􀭰x±s,年)

肺结核病程 /
( 􀭰x±s,年)

A 组(n= 40) 25 / 15 48. 68±2. 11 5. 14±0. 26 1. 87±0. 32
B 组(n= 40) 23 / 17 48. 65±2. 07 5. 19±0. 22 1. 93±0. 36
χ2 / t 0. 015 0. 007 0. 024 0. 371
P >0. 05 >0. 05 >0. 05 >0. 05

1. 2　 方法　
A 组患者治疗方法为 2HRZE / 4HR 标准方案,即口服利福

平胶囊(规格:0. 15
 

g)、异烟肼片(规格:0. 1
 

g)、吡嗪酰胺片

(规格:0. 25
 

g)和盐酸乙胺丁醇片(规格:0. 25
 

g),进行 2 个月

的强化治疗;然后,口服利福平、异烟肼,进行 4 个月的巩固治

疗。 B 组患者治疗方法为 3HLZE / 4HR 方案,即口服异烟肼

片、盐酸乙胺丁醇片、吡嗪酰胺片和左氧氟沙星片,进行 3 个

月的强化治疗;然后,口服异烟肼片、左氧氟沙星片(规格:
0. 1

 

g),进行 3 个月的巩固治疗。
1. 3　 观察指标

观察两组患者的疗程、治疗完成率、肝损伤发生率、耐药

率及治疗总体费用。 肝损伤发生情况根据药物性肝损伤

(DILI)严重程度分级进行评价:0 级(无肝损伤),患者可耐受

药物,无肝毒性反应;1 级(轻度肝损伤),患者基本可耐受药

物,无药品不良反应或出现轻微的右上腹痛、皮疹、乏力、虚弱

和厌食等反应,总胆红素( TBIL) <2. 5
 

μmol / L,且凝血酶原时

间国际标准化比值(INR) <1. 5;2 级(中度肝损伤),上述症状

可有加重,TBIL>2. 5
 

μmol / L,或虽无 TBIL 升高但 INR> 1. 5;
3 级(重度肝损伤),上述症状进一步加重,需要住院治疗或住

院时间延长, TBIL ≥ 5
 

μmol / L, 伴或不伴 INR ≥ 1. 5; 4 级

(ALF),患者不仅出现显著的 DILI 症状,且并发其他器官功能

衰竭、肝性脑病和腹水等, TBIL 每日升高 > 10
 

mg 或总含

量>10
 

μmol / L;5 级(致命),患者发生严重的 DILI,需行肝移

植治疗或死亡;除 0 级外,发生其余各级均为出现肝损伤。
1. 4　 疗效评定标准

疗效根据《肺结核诊断和治疗指南》 [4] 相关标准进行评

判:经治疗,患者肺结核症状及体征基本消失,病灶钙化基本

吸收为显效;经治疗,患者肺结核症状及体征明显改善,病灶

钙化吸收 1 / 2 为有效;经治疗,患者肺结核症状及体征无明显

改善甚至加重为无效;治疗完成率 = (显效病例数+有效病例

数) / 总病例数×100%。
1. 5　 统计学方法

数据采用 SPSS
 

20. 0 软件进行分析,计量资料如治疗疗程

及治疗总体费用用 􀭰x±s 表示,进行 t 检验;计数资料如治疗完

成率、肝损伤发生率用率(%)表示,进行 χ2 检验;P<0. 05 为差

异有统计学意义。

2　 结果
2. 1　 两组患者治疗完成情况比较

B 组患者的治疗完成率为 97. 50% ( 39 / 40),显著高于 A
组的 85. 00% ( 34 / 40),差异有统计学意义 ( χ2 = 8. 146,P <
0. 05),见表 2。

表 2　 两组患者治疗完成情况比较[例(%)]
Tab

 

2　 Comparison
 

of
 

treatment
 

completion
 

rates
 

between
 

two
 

groups
 

[cases
 

(%)]
组别 显效 / 例 有效 / 例 无效 / 例 治疗完成
A 组(n= 40) 24 (60. 00) 10 (25. 00) 6 (15. 00) 34 (85. 00)
B 组(n= 40) 36 (90. 00) 3 (7. 50) 1 (2. 50) 39 (97. 50)

2. 2　 两组患者肝损伤发生情况及耐药发生情况比较

B 组患者肝损伤发生率、耐药率分别为 5. 00% ( 2 / 40)、
2. 50% ( 1 / 40), 显 著 低 于 A 组 的 20. 00% ( 8 / 40)、 17. 50%
(7 / 40),差异均有统计学意义(P<0. 05),见表 3。
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表 3　 两组患者肝损伤发生情况和耐药发生情况比较

Tab
 

3　 Comparison
 

of
 

the
 

incidence
 

of
 

liver
 

injury
 

and
 

drug
 

resistance
 

in
 

the
 

two
 

groups

组别
肝损伤 / 例

0 级 1 级 2 级 3 级 4 级 5 级
肝损伤发生
率 / %(例)

耐药率 /
%(例)

A 组(n= 40) 32 4 2 1 1 0 20. 00 (8) 17. 50 (7)
B 组(n= 40) 38 2 0 0 0 0 5. 00 (2) 2. 50 (1)
χ2 9. 314 9. 758
P <0. 05 <0. 05

2. 3　 两组患者的疗程及治疗总体费用比较

A、B 组患者的疗程分别为(9. 34±2. 46)、(7. 13±2. 05)个

月,治疗总体费用分别为( 3. 78 ± 0. 32)、( 2. 05 ± 0. 43) 万元。
B 组患者的疗程显著短于 A 组( t = 9. 344,P<0. 05),治疗总体

费用显著低于对照组( t = 9. 028,P< 0. 05),差异均有统计学

意义。

3　 讨论
肺结核是由结核分枝杆菌引起的慢性传染性疾病,流行

病学调查结果显示,我国 15 岁及以上人群活动性肺结核的患

病率为 459 / 10 万,涂阳肺结核患病率为 66 / 10 万[5] 。 该病不

仅可引起咳嗽咳痰、痰中带血、食欲减退、盗汗、乏力和午后低

热等症状,还易诱发干酪性肺炎、结核性肺空洞等并发症。 慢

性丙型肝炎多 HCV 感染所致,相关数据表明,全球 HCV 感染

者高达 1. 7 亿人[6] 。 我国 HCV 感染者约 1
 

000 万人,每年新

发病例约 20 万例[7] 。 该病不仅可引起食欲降低、恶心、全身

无力、尿黄眼黄和腹胀等症状,随着病情持续进展,还易诱发

肝脏慢性炎症坏死、肝纤维化、肝硬化和肝细胞癌等并发症。
研究结果指出,慢性丙型肝炎与肺结核易合并存在,不仅会加

重患者躯体痛苦,同时会增加治疗难度,原因在于对慢性丙型

肝炎合并肺结核患者需进行抗病毒联合抗结核治疗,而在此

过程中存在药物相互作用问题(如索磷布韦维帕他韦与利福

平有相互作用,影响治疗效果;异烟肼与利福平同时使用,会
使肝毒性增加)。 因此,临床需探寻一种安全、高效的方案对

慢性丙型肝炎合并肺结核患者进行治疗。
2HRZE / 4HR 方案既往被认为是治疗肺结核的标准方案,

在慢性丙型肝炎合并肺结核患者中的应用也较广[8] 。 该方案

主要是采用异烟肼、利福平、吡嗪酰胺、乙胺丁醇结合索磷布

韦维帕他韦抗病毒治疗。 异烟肼、利福平、吡嗪酰胺和乙胺丁

醇均属于一线抗结核药。 其中,异烟肼是目前抗结核药中杀

菌性最强的药物,对繁殖期、活动期的结核分枝杆菌均具有较

好的杀菌效果[9] 。 利福平是从利福霉素 B 中得到的半合成抗

菌药物,具有广谱抗菌作用,不仅对结核分枝杆菌具有较强的

抗菌作用,同时对革兰阳性菌、革兰阴性菌及多种病毒等也具

有良好的抗菌效果,其主要是通过抑制结核分枝杆菌 RNA 合

成而起到良好的抗菌效果[10-11] 。 吡嗪酰胺能进入结核分枝杆

菌的细胞内,对结核分枝杆菌细胞的正常代谢产生影响,从而

使结核分枝杆菌细胞死亡,进而发挥良好的抗结核治疗功

效[12] 。 乙胺丁醇主要是通过影响结核分枝杆菌菌体 RNA 的

合成而具有杀菌作用。 索磷布韦维帕他韦是由索磷布韦和维

帕他韦组成的复方制剂,索磷布韦和维帕他韦均具有较强的

抗病毒作用,可通杀 HCV 所有基因型,且研究结果证实,索磷

布韦维帕他韦片(吉三代)对丙型病毒性肝炎的治愈率更高,
远高于吉二代,即使对最难治疗的 HCV 基因 3 型患者的治愈

率也为 96%以上[13] 。 但是,也有研究结果指出,异烟肼、利福

平均会对患者机体产生一定的毒性,如异烟肼在肝脏内经 H-
乙酰基转移酶作用后分解会对肝脏产生一定的毒性,利福平

能促进 H-乙酰基转移酶对异烟肼的代谢,与异烟肼联合会增

加肝脏毒性,且两药联合还会增加患者耐结核药物发生,从而

影响其治疗顺利进行或治疗效果[14] 。 基于此,临床需采取其

他方案对患者进行治疗。 随着临床对慢性丙型肝炎合并肺结

核治疗方案研究的不断深入,对 2HRZE / 4HR 化疗方案进行了

优化,探索出 3HLZE / 4HR 方案,3HLZE / 4HR 方案主要采用左

氧氟沙星替代了 2HRZE / 4HR 标准方案中的利福平,即采用异

烟肼、左氧氟沙星、吡嗪酰胺、乙胺丁醇结合索磷布韦维帕他

韦抗病毒治疗。 左氧氟沙星属于氟喹诺酮类抗菌药物,不仅

对革兰阳性球菌和革兰阴性杆菌具有良好的抗菌功效,还能

有效抑制结核分枝杆菌,其主要通过作用于结核分枝杆菌

DNA 复制的末端,产生新 DNA 链,新 DNA 链的形成促进了

DNA 与母体 DNA 的纠缠,能干扰结核分枝杆菌的正常结构,
进而发挥良好的抑菌作用。 有研究结果证实,采用左氧氟沙

星联合异烟肼治疗肺结核患者,不仅能有效抑制结核分枝杆

菌的正常增殖,还能改善患者机体免疫功能平衡,从而提高治

疗效果[15] 。 并且,左氧氟沙星在代谢过程中不通过肝胆代谢,
几乎完全由肾脏代谢,使得其在抗结核治疗过程中能大大减

少药物对患者肝功能的影响,从而降低肝功能损伤发生率[16] 。
本研究对两组慢性丙型肝炎合并肺结核患者分别采用

2HRZE / 4HR 标准方案和 3HLZE / 4HR 方案治疗,对比两组的

治疗效果发现,3HLZE / 4HR 方案治疗组患者的治疗完成率

(97. 50%)显著高于 2HRZE / 4HR 标准方案治疗组(85. 00%),
其肝损伤发生率、耐药率及治疗总体费用均显著低于 2HRZE /
4HR 标准方案治疗组,且其疗程显著短于 2HRZE / 4HR 标准

方案治疗组,说明 3HLZE / 4HR 方案治疗效果更佳。
综上所述,2HRZE / 4HR 标准方案和 3HLZE / 4HR 方案在

慢性丙型肝炎合并肺结核患者的治疗中均有一定的应用价

值,但 3HLZE / 4HR 方案的疗效更佳,且能降低患者肝损伤发

生率和耐药率。
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