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【摘要】世界卫生组织于 2024 年 4 月 9 日发布了《耐药结核和丙型肝炎治疗的联合管理（2024 快讯

版）》。本文中，笔者介绍了该指南内容的要点，包括耐药结核病与丙型病毒性肝炎共病治疗管理的背景、

指南更新的主要关键证据及主要发现，并总结下一步指南更新方向，同时，就该指南在中国临床实践的可

行性和未来研究方向提出了思考和讨论。 
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【Abstract】 World Health Organization (WHO) issued recommendations for Co-administration of treatment for 

drug-resistant tuberculosis and hepatitis C: rapid communication on April 9,2024. The authors introduce the main 

points of the content of the report, including the background, the main key evidence and main findings of the 

update, the summary and the next step to release the guideline update, etc., and put forward thoughts and 

discussions on the feasibility and future research direction of the report in clinical practice in China. 
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2022 年，全球估计罹患利福平耐药/耐多药结核病（rifampicin-/multidrug-resistant 

tuberculosis，RR/MDR-TB）患者有 41 万例（95%UI：370 000～450 000）
[1]
。虽然 RR/MDR-TB 患者治愈成

功率目前稳步提升，但总体治愈率仍然很低。2020 年，RR/MDR-TB 患者全球治疗成功率为 63%，相比 2019

年的 60%和 2012 年的 50%稍有升高。RR/MDR-TB 治疗面临诸多挑战，特别是对已有肝病基础的患者，由于

某些抗结核药物具有潜在肝毒性，药物性肝损伤发生风险可能增加。 

因注射毒品、无家可归或监禁等风险，慢性丙型病毒性肝炎（简称“慢性丙肝”）与结核病的流行病学

存在显著重叠。慢性丙肝或乙型病毒性肝炎可能增加抗结核药物相关肝毒性风险，从而影响药物选择，对结

核病治疗产生负面影响，可能降低结核病治愈率。全球结核病患者丙型肝炎病毒（HCV）抗体的血清阳性率

估计为 10.4%，远高于一般人群的平均水平（1.4%）；此外，研究表明，在注射违禁药物的结核病患者中，

HCV 的感染率高达 92.5%（95%CI：80.8～99.0）
[2-3]

。 

短疗程（12～24 周）口服直接抗病毒药物（direct-acting antiviral agents，DAA）已彻底改变丙肝

的治疗模式，治愈率高，超过 90%的患者可达到持续病毒学应答（sustained virologic response，SVR），

表明病毒不仅被清除，同时具有良好的安全性和耐受性。已知 DAA 与利福霉素类药物存在药物间相互作用，

限制了两者在丙肝合并药物敏感结核病治疗中的联合使用。目前，对 MDR-TB 合并丙肝患者共病管理研究甚

少，且各国管理政策不尽相同。尽管直接证据有限，但丙肝合并 RR/MDR-TB 的联合治疗是可行且有益的。因

此，世界卫生组织对耐药结核病（DR-TB）合并丙肝联合治疗的文献进行系统性回顾，但结果表明，这一主

题已发表证据极为有限。 

为解决这一问题，世界卫生组织全球结核病规划项目（WHO/GTB）从各国专家中公开征集“专家证据”。

“专家证据”是指在特定领域具有丰富知识或技能的个人的观察或经验。在某些情况，如已发表的直接证

据极其稀缺，可以考虑这种方法。如“专家证据”收集采用的是系统和透明的方法，对证据的描述可最大程

度地减少对其是否支持或不支持某一结论的解释，证据等级可等同于 GRADE 分级标准框架中的病例报告或

病例系列。 

2023 年 11 月，独立指南制定小组（GDG）对这些专家证据进行证据推荐建议分级，评估 GRADE 流程。

2024 年 4 月 9 日世界卫生组织发布关于肺结核合并疾病的治疗管理指南——《耐药结核病和丙型病毒性肝

炎治疗的共同管理（2024 快讯版）》
[4]
，主要关键内容包括：现有证据表明确诊为 RR/MDR-TB 和丙肝共病患



者在程序化管理的联合治疗中可获益；同时，进行丙肝治疗的 RR/MDR-TB 患者可以接受较短或较长时间的

全口服治疗方案，能获得更好的治疗结局。详细的证据结果及推荐意见更新即将发布在新版世界卫生组织

耐药结核病治疗指南中，旨在向国家结核病规划（NTP）和其他利益攸关方发布联合管理 DR-TB 与丙肝治疗

的主要影响，以促进在国家层面的整合和规划
[2-3]

。 

一、更新的关键内容 

（一）专家证据 

从专家证据中获取关于丙肝和 RR/MDR-TB 共病患者治疗策略的结果：（1）9 个国家的 16 名临床专家参

与了专家证据的收集。（2）报道了 135 例接受 MDR-TB 和丙肝联合治疗的患者情况，以及 439 例在完成结核

病治疗后接受丙肝治疗患者的治疗结果。（3）8名专家比较分析了来自 2 个队列的数据。（4）另外 8 名专家

仅描述性分析了干预或比较的队列的数据。 

证据的整体质量非常低，效果估计是基于专家回访或记录的结局数据。 

（二）主要发现 

证据表明，与单独进行 MDR-TB 治疗并延迟丙肝治疗相比，两者联合治疗可提高 MDR-TB 治疗的成功率，

减少治疗失败、失访和死亡。在治疗 RR/MDR-TB 期间，也可提高丙肝治疗的依从性。丙肝和 RR/MDR-TB 联合

治疗是可行的，且总体获益可能大于潜在风险。 

（三）总结 

1.证据表明，确诊为 RR/MDR-TB 和丙肝共病患者在程序化管理的联合治疗中可获益。值得注意的是，同

时进行丙肝治疗的 RR/MDR-TB 患者可以接受较短或较长时间的全口服治疗方案。 

2.与 RR/MDR-TB 治疗完成后再行丙肝治疗相比，两者联合同时治疗可能获得更好的治疗结局及成本效

益。这适用于所有确诊为 MDR/RR-TB 和 HCV 共病的患者。 

3.在 DR-TB 和丙肝共病的患者中，丙肝和 RR/MDR-TB 联合治疗可能比完成 RR/MDR-TB 治疗后再进行丙

肝治疗有更好的治疗结局。 

4.使用丙肝和RR/MDR-TB的联合治疗方案管理策略应考虑潜在的药物间相互作用和患者药物选择偏好。

不应延迟启动 MDR-TB 的治疗。 

治疗实施应遵循世界卫生组织推荐标准，包括以患者为中心的护理和支持、积极的药物安全性监测和管

理，以及患者定期监测随访。 

二、下一步更新内容 

1.新版世界卫生组织耐药结核病治疗整合指南中将包括更新的推荐意见及指南分析的证据详细结果。 

2.新版世界卫生组织整合指南将同时更新《结核病操作手册：模块 4：治疗》，详细介绍患者选择、方

案设计、亚组注意事项、药物间相互作用及规划监测和评估。 



三、更新内容解读 

RR/MDR-TB 治疗目前仍面临巨大挑战。现有研究方向大都关注在“全口服药物、减少联合用药、缩短总

疗程”等方面。实际影响治疗结局的因素是多方面的。继 2023 年 11 月世界卫生组织发布整合指南（模块

6：肺结核与合并疾病）后，其指南研究方向也开始关注到结核病与合并疾病的治疗管理。后续可能会更新

更多的合并疾病管理策略。 

此次快讯更新中，现有证据质量低。虽然已公开征集，但现有证据仅为专家意见，仅有两个队列比较分

析及描述性分析，总体数据纳入的病例数亦较少。因此，需要开展更多的临床研究对证据进行补充，如多中

心随机对照研究、前瞻性大样本量的队列研究。此外，还需要解决药物选择、患者依从性、经济成本效益、

不同丙肝基因分型治疗策略、特殊群人筛查、合并丙肝的结核分枝杆菌潜伏感染人群用药及治疗管理、慢性

丙肝进展至肝硬化过程中具有预警作用的生物学标志物，以及合理的诊断及筛查方法等临床问题。 

中国耐药结核病和丙肝流行仍严峻。中国 RR/MDR-TB 患者数量位居全球第五，同时，根据 Polaris 

Observatory HCV Collaborators 发表的数据，2020 年我国估计 HCV 感染者 948.7 万例。在我国结核病患

者中 HCV 感染的比例为 1.6%～6.7%；而在 HCV 感染者中，结核病合并 HCV 感染的比例也有 0.7%，其比例低

可能与结核病检测方法敏感度低和主动筛查者少有关
 [5]

。2022 年我国发布了《丙型肝炎防治指南(2022 年

版)》
[6]
，但未包括合并活动性结核病、耐药结核病相关治疗策略管理的内容。因此，需要更新适合我国国

情的指南、专家共识等。同时，我国仍缺乏多中心临床试验数据，仅有研究多集中在丙肝药物性肝损伤方面，

需要开展更多世界卫生组织指南鼓励关注的耐药结核病合并丙肝治疗方向的研究，才能切实降低我国

RR/MDR-TB 合并丙肝的发病率和死亡率，达到实现 2030 年消除病毒性肝炎公共卫生危害的目标
[7]
和“2035

年终结结核病流行”目标。 
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