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利福平对结核病患者肝损伤的临床分析
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　　【摘要】　目的　探讨利福平治疗结核病中造成肝损伤的临床分析。方法　采用随机数字表法将１１４例患者分

为两组，对照组采用异烟肼进行治疗，观察组在对照组的基础上加用利福平，比较治疗前后两组患者的肝功能，并根

据肝损害情况将观察组患者分为损害组和非损害组，比较两组患者的年龄、性别、乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）感染情况和

嗜酒情况。结果　两组患者经过治疗后肝功能均受到损害，且观察组患者肝功能损害情况比对照组严重，差异有统

计学意义（犘＜０．０５）；而年龄、感染ＨＢＶ以及嗜酒等均为患者发生肝损害的危险因素，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

结论　利福平在治疗结核病中具有一定的肝损伤作用，临床使用时应根据患者的实际情况制订相应的治疗方案。
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　　结核病是一种常见的呼吸系统慢性传染性疾病，在传染性

疾病中其病死率仅次于获得性免疫缺陷综合征（ＡＩＤＳ）。结核

病在全球广泛流行，而我国的结核病患病人数位居世界第二，

所以结核病已经成为我国严峻的公共卫生问题［１］。目前，对于

结核病的治疗首选方案为直接观察下的短程督导化疗方案，而

异烟肼、利福平、吡嗪酰胺等均为抗结核病的一线药物，在临床

上得到广泛应用。但是有报道显示，这些抗结核药物均对肝脏

具有一定的损害作用，严重的甚至导致患者死亡，从而在一些

治疗过程中不得不中断治疗，影响疗效的同时也提高了结核杆

菌耐药的风险［２］。所以，对于抗结核药物造成肝损害的机制值

得深入研究。作者通过分析１１４例患者的临床资料，旨在探讨

利福平治疗结核病中造成肝损伤的临床分析，现将结果报道

如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１１年３月至２０１２年８月滦南县疾病

预防控制中心传染科收治的１１４例结核病患者，采用随机数字

表法将所有患者分为两组，对照组５７例，其中男４１例，女１６

例，年龄２２～６３岁，平均（４２．７３±１０．６３）岁；观察组５７例，其

中男３９例，女１８例，年龄２３～６４岁，平均（４３．２８±１１．３５）岁。

所有患者均为初治、涂阴且无并发症，经过滦南县疾病预防控

制中心专科医师检查确诊为结核病，并签署相关知情同意书，

自愿加入本研究。两组患者的年龄、性别、病情等一般情况组

间比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），具有可比性。

１．２　研究方法　对照组单用异烟肼进行治疗，患者于每日早

晨空腹服用１次异烟肼（批准文号：国药准字 Ｈ２３０２０７９８，

２０１００４２１；生产单位：多多药业有限公司）０．３ｇ，每日早晚各

空腹服用１次左氧氟沙星０．２ｇ，每日早中晚各空腹服用１次

葡萄糖醛酸内酯０．１ｇ；观察组采用异烟肼联合利福平进行治

疗，患者于每日早晨空腹服用１次异烟肼０．３ｇ和利福平（批

准文号：国药准字 Ｈ３１０２０５４５，２０１００２０３；生产单位：上海禾

丰制药有限公司）０．４５ｇ，每日早晚各空腹服用１次左氧氟沙

星０．２ｇ，每日早中晚各空腹服用１次葡萄糖醛酸内酯０．１ｇ。

所有患者于治疗前后分别采血进行肝功能检测，比较两组患者

肝功能各项指标。并根据肝功能损害情况将观察组患者分为

损害组与非损害组。

１．３　疗效评价标准　比较对照组与观察组患者肝功能指标包

括：丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）、碱性磷酸酶（ＡＬＰ）、总胆红素

（ＴＢＩＬ）、结合胆红素（ＤＢＩＬ）、谷氨酰转移酶（ＧＧＴ）、天门冬氨

酸氨基转移酶（ＡＳＴ）；比较观察组患者中肝损害组与非损害组

患者的年龄、性别、乙型肝炎感染情况以及嗜酒情况［３４］。

１．４　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１５．０软件分析，计量数据采用

狓±狊表示，组间比较采用狋检验；计数资料采用百分比表示，数

据对比采取χ
２ 检验，犘＜０．０５为差异具有统计学意义。

２　结　　果

２．１　两组患者治疗前后肝功能比较结果　两组患者经过治疗

后ＡＬＴ、ＡＬＰ、ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ、ＧＧＴ、ＡＳＴ相比治疗前均显著升

高，差异具有统计学意义（犘＜０．０５）；但是观察组患者治疗后

ＡＬＴ、ＡＬＰ、ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ、ＧＧＴ、ＡＳＴ等各项肝功能指标均高于

对照组，差异具有统计学意义（犘＜０．０５）。见表１。

２．２　观察组患者年龄、性别、乙型肝炎病毒感染情况以及嗜酒

情况比较　损害组患者的年龄大于非损害组，且损害组患者中

乙型肝炎病毒感染者和嗜酒者比例高于非损害组，差异具有统

计学意义（犘＜０．０５）；而两组患者的性别组间比较差异无统计

学意义（犘＞０．０５）。

表１　两组患者治疗前后肝功能比较结果（狓±狊）

组别 ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＬＰ（Ｕ／Ｌ） ＴＢＩＬ（μｍｏｌ／Ｌ） ＤＢＩＬ（μｍｏｌ／Ｌ） ＧＧＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ）

对照组治疗前 ３９．１２±１１．３７ １４７．３１±２０．７９ １８．１１±７．８２ ６．７３±３．２４ ４９．７１±１５．４４ ３９．８６±１１．５７

治疗后 ３１３．１４±１１０．１３ａ ２１６．８７±４５．７７ａ ９８．７９±１６．７３ａ ７８．４９±１５．６７ａ １９９．８４±２２．３６ ３７２．９１±４０．１４

狋 １８．６８５８ １０．４４６８ ３２．９８３５ ３３．８５７９ ４１．７１２９ ６０．１９２０

犘 ０．００００ ０．００００ ０．００００ ０．００００ ０．００００ ０．００００

观察组治疗前 ３９．７３±１０．４９ １４８．４７±２３．８１ １８．７５±７．９７ ６．１４±３．１１ ４８．８９±１５．２７ ３９．７０±１１．１４

治疗后 ５０１．５７±１２１．４８ ３９１．８２±６５．７８ １５２．６３±２１．７９ １２３．４９±１９．６１ ２８７．３３±２９．８７ ４９７．１８±５２．３９

狋 ２８．５９６４ ２６．２６２７ ４３．５６４３ ４４．６２２ ５３．６６１８ ６４．４８５０

犘 ０．００００ ０．００００ ０．００００ ０．００００ ０．００００ ０．００００

　　注：与观察组治疗后比较，ａ狋值分别为８．６７６１、１６．４８２４、１４．７９６４、１３．５３８８、１７．７０３０、１４．２１５５，均犘＝０．００００。

·４９０１· 检验医学与临床２０１４年４月第１１卷第８期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ａｐｒｉｌ２０１４，Ｖｏｌ．１１，Ｎｏ．８



表２　肝损害组与非损害组患者年龄、性别、乙型肝炎病毒感染情况以及嗜酒情况比较结果

组别 狀 年龄（岁，狓±狊）
性别［狀（％）］

男性 女性

乙型肝炎病毒

感染者［狀（％）］

嗜酒者

［狀（％）］

损害组 １６ ４６．３９±１２．９５ ８（５０．００） ８（５０．００） １３（８１．２５） １４（８７．５０）

非损害组 ４１ ３８．９２±８．３７ ２１（５１．２２） ２０（４８．７８） １２（２９．２７） １５（３６．５９）

狋／χ
２ ２．１３９５ ０．０４５０ ０．０４５０ １０．６０６７ ９．９８７１

犘 ０．０３２４ ０．８３２１ ０．８３２１ ０．００１１ ０．００１６

３　讨　　论

结核病是一种非常严重的慢性传染性疾病，有报道显示我

国每年结核病患者高达１５０万左右，位居世界第二位，所以抗

结核病成为我国公共卫生事业的重点。对于结核病的治疗，目

前首选的方法还是采用异烟肼、利福平等一线抗结核药物进行

短程化疗，疗效较为确切，但是这些抗结核药物均表现出不同

程度的肝毒性，给临床结核病的治疗带来了一定的困难［５］。

本文主要探究利福平治疗结核病时对肝脏的损伤情况，由

于研究具有一定的特殊性，为保证组间的可比性，要求一组患

者只单用异烟肼进行治疗，另一组患者采用异烟肼联合利福平

进行治疗［６］。而抗结核的治疗是需要根据患者的病情制订相

应的化疗方案，基本原则是：早期、规律、全程、适量、联合，所以

为保障患者的自身利益，避免患者由于不能联合用药而延误治

疗，本研究选择的研究对象均为初治、涂阴且无并发症的结核

病患者［７］。

对于抗结核药物对肝脏造成损害的机制尚未能阐释清楚，

研究显示药物在机体内经过血液循环后，基本都要在肝脏中进

行代谢，而药物代谢过程中需要多种酶的参与，如细胞色素Ｃ、

细胞色素Ｐ４５０、单胺氧化酶等，其中细胞色素Ｐ４５０与肝脏的

毒性作用具有密切关系。一方面，细胞色素Ｐ４５０是参与药物

代谢的主要酶类，若肝脏内蓄积过量未代谢的药物则会影响细

胞色素Ｐ４５０酶的活性，从而使药物在肝脏中蓄积产生肝毒

性；另一方面，很多药物在细胞色素Ｐ４５０的作用下产生具有

肝毒性的代谢中间产物而对肝脏造成损害。而利福平与其他

一线抗结核药物相比，肝毒性较低，但是利福平可使患者血清

转氨酶发生一过性增高，但通常无需特殊处理，可自行恢复。

同时利福平通过胆汁排泄的过程可与胆红素竞争蛋白结合部

位，使其与葡萄糖醛酸的结合受到干扰，引起血液中总胆红素

增高，出现黄疸等症状。另外利福平是一种肝药酶诱导剂，可

使细胞色素Ｐ４５０的活性增高，在与异烟肼等其他抗结核药物

联合使用时，可使其产生的具有肝毒性的中间代谢产物增加，

从而增加了肝毒性［８９］。

本文通过分析１１４例患者的临床资料，得出两组患者经过

治疗后肝功能均受到损害，且观察组患者肝功能损害情况比对

照组严重，差异有统计学意义（犘＜０．０５），而患者的年龄、感染

乙型肝炎病毒以及嗜酒等均为患者发生肝损害的危险因素。

综上所述，利福平在治疗结核病时可导致肝损伤，尤其是

在与其他抗结核药物联合使用时，肝毒性往往有所增加，所以

临床使用时应根据患者的实际情况制订相应的治疗方案，对于

有相关危险因素的患者应给予高度重视，以免患者出现严重的

肝损害情况。
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ｂａｃｔｅｒｉａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＡｎＥｓｐＰｅｄｉａｔｒ，２００１，５４（１）：６９

７３．

［４］ ＧｕｉｂｏｕｒｄｅｎｃｈｅＪ，ＢｅｄｕＡ，ＰｅｔｚｏｌｄＬ，ｅｔａｌ．Ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ

ｍａｒｋｅｒｓｎｅｏｎａｔａｌｓｅｐｓｉｓ：ｖａｌｕｅｏｆｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎｉｎｔｈｅｅ

ｍｅｒｇｅｎｃｙｓｅｔｔｉｎｇ［Ｊ］．Ｎｅｐｈｒｏｌ，２００２，３９（２）：１３０１３５．

［５］ ＫａｒｚａｉＷ，ＯｂｅｒｈｏｆｆｅｒＭ，ＭｅｉｅｒＨＡ，ｅｔａｌ．ＰＣＴａｎｅｗｉｎ

ｄｉｃａｔｏｒｏｆｔｈｅｓｙｓｔｅｍｉｃｒｅｓｐｏｎｓｅｔｏｓｅｖｅｒｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｉｎ

ｆｅｃｔｉｏｎ，１９９７，２５（６）：３２９３３４．

［６］ ＯｂｅｒｈｏｆｅｒＭ，ＶｏｇｅｌｓａｎｇＨ，ＲｕｓｓｗｕｒｍＳ，ｅｔａｌ．Ｏｕｔｃｏｍｅ

ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｂｙｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌａｎｄｎｅｗｍａｒｋｅｒｓｏｆｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ

ｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｅｐｓｉｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＣｈｅｍＬａｂＭｅｄ，１９９９，３７

（３）：３６３３６８．

［７］ 杨钧，奚晶晶．前白蛋白、Ｄ２二聚体及血小板动态变化评

估重症脓毒症患者病情严重度的临床分析［Ｊ］．中国呼吸

与危重监护杂志，２００９，８（３）：２９２２９３．

［８］ 李立和，田刚．血清前白蛋白的研究进展［Ｊ］．国际检验医

学杂志，２００７，２８（３）：２４７２４８．

（收稿日期：２０１３０９１５　　修回日期：２０１３１２１６）
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