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恩替卡韦在肺结核合并慢性乙型肝炎患者 
治疗中的应用效果
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摘要：目的 探讨恩替卡韦治疗肺结核合并慢性乙型肝炎（乙肝）对患者肝功能、肝纤维化指标及预后的影响。方法 回顾性分析

2018 年 6 月至 2020 年 12 月粤北第二人民医院收治的 64 例肺结核合并慢性乙肝患者的临床资料，根据不同的治疗方案分为常规组与恩

替卡韦组，各 34 例。常规组患者采用常规疗法：口服异烟肼片、利福喷丁胶囊、盐酸乙胺丁醇片、拉米夫定片治疗；恩替卡韦组患者

在常规组的基础上联合恩替卡韦片进行口服治疗，两组患者均进行连续 6 个月的治疗。比较两组患者治疗前后肝功能、肝纤维化指标变

化情况，并统计两组患者 HBV-DNA 阴转率、痰菌转阴率及病灶吸收率。结果 与治疗前比较，治疗后两组患者血清丙氨酸氨基转移酶

（ALT）、天门冬氨酸氨基转移酶（AST）、总胆红素（TBIL）水平均升高，但恩替卡韦组低于常规组，血清白蛋白（ALB）水平均升高，

且恩替卡韦组高于常规组；两组患者透明质酸酶（HA）、层黏蛋白（LN）、Ⅳ型胶原蛋白（Ⅳ -C）、Ⅲ型前胶原肽（P Ⅲ NP）水平均

降低，且恩替卡韦组低于常规组；恩替卡韦组患者 HBV-DNA 转阴率、痰菌转阴率、病灶吸收率均高于常规组（均P<0.05）。结论 恩

替卡韦应用于肺结核合并慢性乙肝疗效确切，可减轻患者肝功能损伤，抑制病毒复制和肝纤维化的发生，进而提高患者HBV-DNA阴转率、

痰菌转阴率及病灶吸收率，疗效确切。
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肺结核、慢性乙型肝炎（乙肝）均是我国常见的慢性

疾病，前者主要由结核菌侵犯肺脏后引发，患者临床主要

表现为咳嗽、咯血等症状；后者为乙型肝炎病毒（HBV）

感染后引起，临床症状主要表现为乏力与恶心等。目前，

肺结核患者的治疗以多药联合抗结核治疗方案为主，异烟

肼、利福喷丁等均为临床常用药物，但其会对患者肝脏造

成不同程度的损伤，若患者同时合并慢性乙肝，则会进一

步加重肝损伤程度，故对于肺结核合并慢性乙肝患者，如

何在抗结核治疗的同时降低对患者肝功能损伤是临床研究

的主要内容 [1]。恩替卡韦具有耐药性发生率低、不良反应

少等特点，临床常被用于病毒复制活跃、血清丙氨酸氨基

转移酶（ALT）持续升高或肝脏组织学显示有活动性病变

的慢性乙肝的治疗 [2]。恩替卡韦可在机体内充分发挥抗病

毒效应，对病毒复制的条件进行破坏，从而达到改善患者

病情的目的 [3]。本研究旨在探讨恩替卡韦治疗肺结核合并

慢性乙肝对患者肝功能与肝纤维硬化指标的影响，现报道 
如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析 2018 年 6 月至 2020 年 12 月

粤北第二人民医院收治的 64 例肺结核合并慢性乙肝患者

的临床资料，根据不同的治疗方案分为常规组和恩替卡韦

组，各 34 例。常规组中男、女患者分别为 20、14 例；年

龄 25~68 岁，平均（50.42±10.98）岁；肺结核病程 0.5~2
年，平均（1.24±0.30）年。恩替卡韦组中男、女患者

分别为 23、11 例；年龄 25~68 岁，平均（50.62±10.75）
岁；肺结核病程 0.5~2 年，平均（1.39±0.42）年。两组

患者一般资料经比较，差异无统计学意义（P>0.05），组

间具有可比性。诊断标准：参照《肺结核的诊断与治

疗》 [4] 中有关肺结核的诊断标准与《慢性乙型肝炎防治指

南（2015 年版）》 [5] 中有关慢性乙肝的诊断标准。纳入标

准：符合上述诊断标准者；临床资料完整者；经血液检查

发现血清乙型肝炎 E 抗原（HBeAg）、乙型肝炎表面抗原

（HBsAg）和 HBV-DNA 呈阳性，乙肝 e 抗体（HBeAb）呈

阴性者；经过肝穿刺检查显示存在不同程度的炎症反应者

等。排除标准：对此次研究治疗药物过敏者；合并心功能

不全或恶性肿瘤者；合并艾滋病病毒（HIV）感染者；合

并甲、丙、戊型肝炎病毒者；合并药物性肝损伤、肝硬

化、肝癌者等。本研究经院内医学伦理委员会批准。

1.2 治疗方法 常规组患者采用常规疗法：口服异烟肼

片（安徽长江药业有限公司，国药准字 H34020938，规

格：50 mg/ 片）150 mg/ 次，1 次 / d；口服利福喷丁胶囊

（四川省长征药业股份有限公司，国药准字 H10940211，
规格：0.15 g/ 粒）0.3 g/ 次，2 次 / 周；口服盐酸乙胺丁醇

片（成都天台山制药有限公司，国药准字 H51023010，规
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格：0.25 g/ 片）0.25 g/ 次，3 次 / 周；口服拉米夫定片 [ 吉
斯凯 ( 苏州 ) 制药有限公司，国药准字 H20030581，规

格：0.1g/ 片 ]0.1g/ 次，1 次 /d；治疗期间同时进行护肝、

保护胃黏膜治疗。恩替卡韦组患者在常规组的基础上联

合恩替卡韦片（中美上海施贵宝制药有限公司，国药准

字 H20052237，规格：0.5 mg/ 片）口服治疗，0.5 mg/ 次， 
1 次 /d。两组患者均进行连续 6 个月的治疗。

1.3 观察指标 ①肝功能。分别于治疗前后采集两组

患者晨起空腹状态下静脉血 5 mL，以 3 000 r/min 的转

速离心 10 min 取血清，采用全自动生化仪对两组患者

血清 ALT、天门冬氨酸氨基转移酶（AST）、总胆红素

（TBIL）、白蛋白（ALB）水平进行检测并比较。②肝纤维

化指标。血样采集、血清制备方法同①，采用肝纤维化检

测仪对两组患者透明质酸酶（HA）、层黏连蛋白（LN）、

Ⅳ型胶原蛋白（Ⅳ -C）、Ⅲ型前胶原肽（P Ⅲ NP）水平进

行检测并比较。③ HBV-DNA 阴转率、痰菌转阴、病灶吸

收率。分别于治疗后采用基因荧光定量分析仪检测两组患

者 HBV-DNA 阴转率，采用痰涂片检测痰菌转阴率，采用

胸部 CT 检查病灶吸收率。

1.4 统计学方法 采用 SPSS 22.0 统计软件分析数据，计

数、计量资料分别以 [ 例 (%)]、( x ±s) 表示，组间比较分别

采用 χ2、 t 检验。以P<0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 肝功能 与治疗前比较，治疗后两组患者血清 ALT、
AST、TBIL 水平均升高，而恩替卡韦组低于常规组；两组

患者血清 ALB 水平均高于治疗前，且恩替卡韦组高于常

规组，差异均有统计学意义（均P<0.05），见表 1。
2.2 肝纤维化指标 与治疗前比较，治疗后两组患者

HA、LN、 Ⅳ -C、P Ⅲ NP 水平均降低，且恩替卡韦组低于

常规组，差异均有统计学意义（均P<0.05），见表 2。
2.3 HBV-DNA 阴转率、痰菌转阴率、病灶吸收率 恩

替卡韦组患者的 HBV-DNA 转阴率、痰菌转阴率、病灶吸

收率均高于常规组，差异均有统计学意义（均 P<0.05），
见表 3。
3 讨论

肺结核是一种较为严重的慢性呼吸道传染性疾病，主

表 1 两组患者肝功能指标比较 ( x ±s)

组别 例数
ALT(U/L) AST(U/L)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

常规组 34 75.06±24.16 127.67±20.43* 25.44±2.36 36.71±3.10*

恩替卡韦组 34 75.38±24.51  96.65±30.24* 25.36±2.40 30.49±3.54*

t 值 0.054 4.956 0.139 7.708

P 值 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

组别 例数
TBIL(μmol/L) ALB(g/L)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

常规组 34 19.54±2.49 28.64±2.36* 45.65±10.14 50.27±5.71*

恩替卡韦组 34 19.67±2.51 21.54±2.73* 45.73±10.35 60.79±5.30*

t 值 0.214 11.472 0.032 7.874

P 值 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

注：与治疗前比，*P<0.05。ALT：丙氨酸氨基转移酶；AST：天门冬氨酸氨基转移酶；TBIL：总胆红素；ALB：白蛋白。

表 2 两组患者肝纤维化指标比较 (  x ±s , ng/mL)

组别 例数
HA LN

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

常规组 34 164.24±25.30 111.50±20.48* 235.67±30.09 168.72±18.34*

恩替卡韦组 34 165.73±25.42  73.20±10.63* 235.34±30.19 105.09±15.57*

t 值 0.242 9.679 0.045 15.422

P 值 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

组别 例数
Ⅳ -C P Ⅲ NP

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

常规组 34 186.65±20.17 131.85±19.62* 27.63±2.16 17.35±2.43*

恩替卡韦组 34 187.35±20.40 69.24±6.37* 27.49±2.35 12.64±1.42*

t 值 0.142 17.698 0.256 9.758

P 值 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

注：与治疗前比，*P<0.05。HA：透明质酸酶；LN：层黏连蛋白；Ⅳ -C：Ⅳ型胶原蛋白；P Ⅲ NP：Ⅲ型前胶原肽。
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要通过空气传播，临床以原发性病变较为常见，具有病灶

多、病程长等特点 [6]。部分患者同时合并慢性乙肝，导致

肝功能下降，多药联合抗结核方案是目前临床上治疗肺结

核患者的主要手段，但药物主要是通过肝脏代谢，虽能够

改善患者病情，但会加重肝脏负重，出现肝纤维化、肝硬

化及原发性肝癌，在治疗方面需对肺结核合并慢性乙肝患

者应用安全性更高的药物，以减轻对机体造成的损伤 [7]。

恩替卡韦是鸟嘌呤核苷类似物，属于强效抗病毒药

物，服用后可充分发挥抗病毒作用，抑制体内对 HBV 多

聚酶的生物学活性，以原形通过肾脏排出体外，具有安全

性高的应用优势，且不依赖于给药剂量，并不会对患者肝

功能改造成较大损伤 [8-9]。相对于其他类似药物而言，恩

替卡韦耐药屏障高，慢性乙肝患者需要长时间服药治疗，

而恩替卡韦持续应用可以对 HBV 的复制持续发挥抑制作

用，有利于改善肝功能指标，预防肝硬化的发生 [10]。本

研究结果显示，治疗后恩替卡韦组患者血清 ALT、AST、
TBIL 水平均低于常规组，血清 ALB 水平高于常规组，提

示恩替卡韦对肺结核合并慢性乙肝患者肝功能影响较小。

肝纤维化是乙型肝炎的病理变化，会使体内 HA、

P Ⅲ NP 分泌增加，LN 大量沉积，Ⅳ -C 降解速度下 
降 [11]。患者长期使用抗结核药物治疗时，药物的代谢、

诱导的 HBV 再激活、病毒再次在体内复制活跃等因素均

会增加对肝脏的损伤 [12]。恩替卡韦不良反应少，可多途

径、多环节抑制 HBV 逆转录酶活性而抑制病毒复制，改

善患者病情等，且不会导致患者肝纤维化，还可帮助慢性

乙肝患者获得完全病毒学应答，促进其肝功能的迅速恢

复，基于组织学上对肝纤维化进行改善，并促进肝硬化的

良好转归 [13-14]。本研究结果显示，恩替卡韦组患者 HA、

LN、Ⅳ -C、P Ⅲ NP 水平均低于常规组，HBV-DNA 转阴

率、痰菌转阴率、病灶吸收率均高于常规组，提示肺结核

合并慢性乙肝患者应用恩替韦卡治疗，可预防或减少肝纤

维化的发生，减轻肝脏炎症病理性损伤程度，提高患者 
HBV-DNA 阴转率。

综上，恩替卡韦应用于肺结核合并慢性乙肝的临床治

疗中疗效确切，不仅能减轻抗结核治疗中肝损伤的程度，

减少肝纤维化发生，抑制病毒复制，还可以提高痰菌转阴

率与病灶吸收率，值得临床推广与应用。
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表 3 两组患者 HBV-DNA 阴转率、痰菌转阴率、 
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组别 例数 HBV-DNA 阴转 痰菌转阴 病灶吸收

常规组 34   3(8.82) 21(61.76) 22(64.71)

恩替卡韦组 34 10(29.41) 30(88.24) 31(91.18)

χ2 值 4.660 6.353 6.928

P 值 <0.05 <0.05 <0.05

注：HBV：乙型肝炎病毒。


