
·73·新发传染病电子杂志 2022年2月第 7 卷第 1 期 Electronic Journal of Emerging Infectious Diseases,February 2022,Vol.7,No.1

基金项目：1.“十三五”国家科技重大专项（2017ZX10202101）；2.上海市“科技创新行动计划”医学创新研究专项（20MC1920100、
21Y31900400）；3.上海市传染病临床重点专科项目（shslczdzk01102）
通信作者：沈银忠，Email：shenyinzhong@shphc.org.cn；卢洪洲，Email：luhongzhou@fudan.edu.cn      

引用格式：中国性病艾滋病防治协会HIV合并结核病专业委员会.人类免疫缺陷病毒感染/艾滋病合并结核分枝杆菌感染诊治专家共识[J/CD].
新发传染病电子杂志，2022,7（1）：73-87. Professional Committee of HIV Combined with TB, Chinese Association of STD and AIDS 
Prevention and Control. Expert consensus on diagnosis and treatment of Mycobacterium tuberculosis infection in patients with 
human immunodeficiency virus infection/acquired immunodeficiency syndrome[J/CD].Electronic Journal of Emerging Infectious 
Diseases, 2022,7(1):73-87.  

 

·共识与指南·

中国性病艾滋病防治协会HIV合并结核病专业委员会

人类免疫缺陷病毒感染/艾滋病合并结核分枝杆菌感染  

诊治专家共识

　　【摘要】2017年，中华医学会感染病学分会艾滋病学组和中华医学会热带病与寄生虫学分会艾滋病学组共同制

订并发布了第一版《HIV合并结核分枝杆菌感染诊治专家共识》。2021年，中国性病艾滋病防治协会HIV合并结核病

专业委员会组织相关专家对第一版共识进行了修订更新。新版共识更新了人类免疫缺陷病毒感染/艾滋病患者结核病

预防性治疗、结核病的分子诊断、耐药结核病的治疗、抗反转录病毒治疗启动时机与方案、结核相关免疫重建炎症

综合征的诊断及处理、不良反应等方面的进展。本共识将根据最新临床研究证据定期进行更新。

　　【关键词】人类免疫缺陷病毒；获得性免疫缺陷综合征；结核分枝杆菌感染；诊断；治疗；专家共识
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Expert consensus on diagnosis and treatment of Mycobacterium tuberculosis infection in 
patients with human immunodeficiency virus infection/acquired immunodeficiency syndrome   

Professional Committee of HIV Combined with TB, Chinese Association of STD and AIDS Prevention and 

Control 

　　【Abstract】In 2017, the AIDS Group of Infectious Diseases Branch of the Chinese Medical 

Association and the AIDS Group of tropical Diseases and Parasitology of the Chinese Medical 

Association jointly formulated and issued the first edition of the expert consensus on the diagnosis 

and treatment of HIV combined with Mycobacterium tuberculosis infection. In 2021, Professional 

Committee of HIV Combined with TB, Chinese Association of STD and AIDS Prevention and Control revised 

and updated the first version of the consensus. The new consensus has updated the tuberculosis 

prophylaxis treatment in HIV/AIDS patients, the molecular diagnosis of tuberculosis, the treatment 

of drug-resistant tuberculosis, the timing and regimen of antiretroviral therapy, the diagnosis and 

treatment of tuberculosis-related immune reconstitution inflammatory syndrome, and management of side 

effects. This consensus will be updated regularly based on the latest clinical research evidence. 

　　【Key words】Human immunodeficiency virus; Acquired immunodeficiency syndrome; Mycobacterium 

tuberculosis infection; Diagnosis; Treatment; Expert consensus

　　人体感染结核分枝杆菌（Mycobacterium 

tuberculosis，MTB）后可表现为结核潜伏感染

（latent tuberculosis infection，LTBI）和结核

病（tuberculosis）2种情况[1]。HIV感染是结核病发

病的独立危险因素，HIV感染者LTBI进展为结核病的

风险较HIV阴性者显著增加[2,3]。结核病是HIV感染/

AIDS患者常见的机会性感染之一和疾病进展的重要影

响因素[4]，也是人类免疫缺陷病毒感染/艾滋病（HIV

感染/AIDS）患者死亡的主要原因之一[5]。2021年世

界卫生组织（WHO）发布的全球结核病报告显示，

2020年全球估计有990万人罹患结核病，其中8.0%的

患者HIV阳性，2020年约21.4万例HIV阳性结核病患者

死亡[6]。2013年发表的一项荟萃分析显示，MTB/HIV

合并感染率为23.51%，非洲、亚洲、欧洲、拉丁美洲

和美国MTB/HIV合并感染率分别为31.25%、17.21%、

20.11%、25.06%和14.84%[7]。2016年发表的一项基于

我国10个省（自治区、直辖市）的调查研究显示，新

确诊的住院HIV感染/AIDS患者中有近1/3合并有结核
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病[8]；2020年发布的一项基于2015年至2019年数据的

研究报告显示，我国HIV感染/AIDS患者中结核病的患

病率为0.7%（范围为0.2%～5.2%）[9]。HIV/MTB合并

感染是影响公众健康的重要公共卫生问题。

　　在HIV/MTB合并感染者中，HIV与MTB之间存在复

杂的相互作用，二者相互促进各自疾病进展，HIV/

MTB合并感染者往往表现出更高的HIV载量、更大的病

毒储存库、更为明显的异常免疫激活，以及更多见的

播散性结核病[10]。HIV感染/AIDS合并结核病的发病

机制及其诊治均有其相对特异性。HIV/MTB合并感染

的诊断相对更为困难[11]：临床表现不典型，合并多

种其他机会性感染使病情更复杂，肺外结核相对更为

常见。一项基于尸检结果的研究显示，在资源受限

地区，结核病占成人HIV相关疾病死亡的40%，其中

近50%的结核病患者在死亡前没有得到确诊[12]。HIV/

MTB合并感染的治疗有其特殊性，涉及抗结核和抗反

转录病毒治疗（anti-retroviral therapy，ART）两

个方面，药物不良反应、服药依从性、药物间相互作

用等均会影响疗效，HIV感染/AIDS患者结核病治疗成

功率也相对较低。2021年WHO全球结核病报告显示，

2019年新发结核病患者的治疗成功率为86%，而HIV

阳性结核病治疗成功率只有77%[6]。此外，HIV/MTB

合并感染增加了患者罹患耐多药结核病（multidrug 

resistant tuberculosis，MDR-TB）/广泛耐药结核

病（extensive drug resistant tuberculosis，

XDR-TB）的风险[13-15]。

　　为了进一步规范成人HIV/MTB合并感染的诊治，

中华医学会感染病学分会艾滋病学组和中华医学会热

带病与寄生虫学分会艾滋病学组于2017年共同制订并

发布了第一版《HIV合并结核分枝杆菌感染诊治专家

共识》[16]，该共识是基于我国HIV/MTB合并感染的流

行现状、临床实践和研究进展进行编写的，同时参考

了国内外HIV/MTB合并感染诊疗相关指南。近年来，

HIV/MTB合并感染领域的研究取得了重大进展，尤其

是在ART、耐药结核病治疗、结核病诊断技术等方

面；此外，在国家传染病重大科技专项支持下，我国

在HIV感染/AIDS合并结核病的ART时机、抗结核治疗

方案和疗程等方面也取得了新进展。基于以上情况，

2021年中国性病艾滋病防治协会HIV合并结核病专业

委员会组织相关专家对第一版共识进行了修订更新。

本共识也将随着HIV/MTB合并感染流行病学的变迁及

临床与基础研究的进步而定期更新。

1 LTBI的诊治

1.1 LTBI的概念  LTBI指的是机体对MTB抗原刺激产

生持续的免疫应答但无明显活动性结核病的一种状

态，也称为MTB感染[17]。感染者没有结核病的症状和

体征，痰等各种标本抗酸染色涂片和培养均为阴性，

影像学检查正常。LTBI不具有传染性，但机体免疫状

态发生改变后可进展为活动性结核病，在某些情况

下，MTB可以一直呈潜伏感染而不发病，是否进展为

活动性结核病与机体的免疫状态密切相关。HIV阴性

健康人群中，LTBI终身进展为活动性结核病的风险为

5%～10%，且多发生在感染后的前5年内[17]；在HIV感

染者中，LTBI进展为活动性结核病的风险显著高于

HIV阴性者，其风险为每年3%～16%[1]。

1.2 LTBI的检测  目前尚无用于LTBI检测的“金标

准”。临床上用于LTBI检测的方法主要有结核菌素

皮肤试验（tuberculin skin test，TST）、γ干

扰素释放试验（interferon-γ release assays，

IGRA）。TST简单易行，但无法区分MTB感染和卡介

苗接种，在免疫缺陷人群中的灵敏性较低。IGRA检

测LTBI的特异性高于TST，且不受卡介苗接种和非

结核分枝杆菌（nontuberculous mycobacteria，

NTM）感染的影响[1]。相对于TST而言，IGRA的灵敏

性受免疫缺陷的影响较小[1]。WHO结核病预防性治疗

（tuberculosis preventive treatment，TPT）指南

推荐TST和IGRA均可用于LTBI的检测，并对二者做了

同等程度的推荐[17]。需要注意的是：阳性检测结果

并非是LTBI进展为活动性结核病风险的可靠预测指

标，也无足够的研究证据显示何者在预测LTBI进展为

活动性结核病风险方面更优。

　　WHO TPT指南推荐TST和IGRA均可用于HIV阳性人

群LTBI的检测[17]。鉴于我国卡介苗接种较为普遍及

结核病的流行状况，推荐IGRA作为LTBI筛查的主要方

法。基层医院由于检测条件有限，难以开展IGRA，也

可考虑使用TST筛查LTBI。考虑到HIV感染/AIDS患者

LTBI进展为活动性结核病的风险高这一事实，IGRA和

TST检测阳性均应看作是MTB感染的有力证据，并注意

排除活动性结核病的可能。

1.3 LTBI的筛查策略  我国为结核病高负担国家，为

了降低HIV感染/AIDS患者中活动性结核病的发病率，

对HIV感染/AIDS患者进行LTBI筛查极为重要。建议所

有HIV感染/AIDS患者，无论是否已接受ART均应常规

接受LTBI筛查。进行LTBI筛查前应询问患者是否有结

核病相关临床表现（发热、咳嗽、咯血、盗汗、体质

量减轻、胸痛、乏力、呼吸困难），如患者具有相关

临床表现则进行痰涂片、痰培养、影像学检查，以及

MTB快速分子检测技术等来排除活动性结核病可能。
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如无特殊不适，则进一步筛查是否为LTBI，推荐使用

IGRA（首选）和TST（IGRA不可获得或无法进行时可

选择）进行检测，阳性者考虑为LTBI。

　　HIV感染/AIDS患者中LTBI筛查的重点人群推荐

如下：所有新确诊HIV感染/AIDS患者均应进行LTBI

筛查；严重免疫抑制的AIDS患者(CD4+T淋巴细胞计数

＜200个/µｌ)，如LTBI筛查阴性而又没有接受TPT，

应在启动ART后免疫功能得到重建，即CD4+T淋巴细胞

计数≥200个/µｌ后再次进行LTBI筛查；对于反复或

正暴露于活动性结核病的HIV感染/AIDS患者，建议每

年接受LTBI筛查[1]。

1.4 结核病预防性治疗  TPT是指对具有出现活动性

结核病可能的患者给予治疗措施以减少进展为结核病

的风险，也指MTB感染的治疗或LTBI预防性治疗[17]。

依据WHO指南，HIV感染/AIDS患者（包括已接受ART的

患者、孕妇和曾经接受过抗结核治疗者）如排除了活

动性结核病的可能，无论免疫抑制的程度或即使未

进行LTBI检测的情况下，均应接受TPT[17]。HIV感染/

AIDS患者中LTBI检测阳性的人群比LTBI检测阴性者从

TPT中获益更多，可使用TST或IGRA筛查LTBI以帮助识

别出现活动性结核病的高风险人群。然而，LTBI筛查

不应成为HIV感染/AIDS患者启动TPT的先决条件，对

于HIV感染/AIDS患者而言，LTBI检测对于实施TPT并

非必须。但在LTBI检测阴性的HIV感染/AIDS患者中，

应注意评估实施TPT的利弊。HIV感染/AIDS患者如果

与活动性结核病患者有密切接触，不论TST和IGRA检

测结果如何，均推荐接受TPT[1]。在实施TPT之前，需

排除活动性结核病可能，还需评估有无实施TPT的禁

忌证。

　　WHO指南推荐的TPT方案[17]如下：①异烟肼方

案，剂量为5mg/（kg•d），每日1次口服，疗程为6个

月或9个月，可同时联用维生素B6（25mg/d）以减少

周围神经炎的发生；②异烟肼[剂量为5mg/（kg•d）]

联合利福平[剂量为10mg/（kg•d）]方案，每日1次口

服，疗程为3个月；③利福喷丁（剂量为每周900mg）

加异烟肼（剂量为每周900mg），每周1次口服，疗程

为12周。亦可选用以下方案：④利福平[剂量为10mg/

（kg•d）]方案，每日1次口服，疗程为4个月；⑤利

福喷丁（600mg/d）加异烟肼（300mg/d），每日1次

口服，疗程为1个月。

　　HIV感染/AIDS患者（包括孕妇）合并LTBI者推荐

接受TPT和ART。合并LTBI的HIV感染/AIDS患者建议尽

早接受ART，ART方案与普通HIV感染/AIDS患者相同，

但需考虑到药物不良反应增加的可能。目前，我国

常用的免费ART方案为：替诺福韦+拉米夫定+依非韦

伦，齐多夫定+拉米夫定+依非韦伦。不选择含奈韦拉

平的方案，可根据情况选择替诺福韦/恩曲他滨、丙

酚替诺福韦（tenofovir alafenamide，TAF）/恩曲

他滨、整合酶抑制剂、利匹韦林、多拉韦林等尚未列

入免费目录的抗病毒药物。

　　需要注意抗病毒药物和抗结核药物之间的相互

作用（表1）[1,18]。使用上述方案③（利福喷丁+异

烟肼，每周1次口服，疗程为12周）进行TPT时，ART

可选择含依非韦伦或拉替拉韦（拉替拉韦剂量为

400mg，每日2次）的方案；近年来有研究表明上述方

案③与多替拉韦合用没有＞3级的不良反应发生，方

案③与多替拉韦合用时无需调整多替拉韦剂量[19]，

因此，此时ART也可使用含多替拉韦（剂量为50mg，

每日1次口服）的方案。使用上述方案⑤（利福喷丁+

异烟肼，每日1次口服，疗程为1个月）进行TPT时，

ART应选择含依非韦伦的方案而不选择含拉替拉韦或

多替拉韦的方案。

　　临床实施TPT时，应综合考虑药物的可及性与安

全性，以及药物间相互作用和患者服药依从性等因素

来选择TPT方案和ART方案。TPT实施中应密切监测药

物的不良反应及服药依从性。如出现肝损伤应按照肝

损伤后的处理方案进行处理，待肝功能恢复后可重启

干预治疗，可在密切观察下使用原来药物治疗，也可

更换为其他方案。

2 活动性结核病的诊治

2.1 结核病的诊断  HIV感染/AIDS患者结核病的诊断

需要结合临床表现、辅助检查、影像学与病理检查结

果来进行综合判断，尤其要注意HIV感染/AIDS患者结

核病的临床表现及诊断有其自身特殊性，不能将用于

普通人群结核病的诊断方法和思路简单地套用于HIV

感染/AIDS患者结核病的诊断中。在进行诊断时，应

注意患者的免疫功能状态，因为免疫缺陷程度对患者

的临床表现及结核病诊断技术的灵敏性与特异性均可

能存在一定影响，HIV感染/AIDS患者无论CD4+T淋巴

细胞计数的水平均可出现结核病，随着免疫抑制程度

的加重，肺外结核或播散性疾病变得常见。

　　HIV感染/AIDS患者每次随访均应系统筛查是否存

在结核病[20]。尽管单纯的临床症状（发热、咳嗽、

盗汗和体质量减轻）筛查对结核病诊断的灵敏性低，

但临床实践中仍需注意询问患者有无结核病典型表

现，需要注意的是HIV感染/AIDS患者的结核病可以无

临床症状。有研究显示，有无接受ART、CD4+T淋巴细

胞计数、体质量指数和1种以上肺结核症状组成的评
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抗结核药物 抗HIV药物 合并用药对彼此的影响 临床注意及推荐剂量

异烟肼 所有抗HIV药物 无显著影响 可合用，使用标准剂量

乙胺丁醇 所有抗HIV药物 无显著影响 可合用，使用标准剂量

吡嗪酰胺 所有抗HIV药物 无显著影响 可合用，使用标准剂量

利福平 依非韦伦 依非韦伦AUC下降26% 保持依非韦伦原剂量，建议有条件者检测血药浓度

依曲韦林 可能显著降低依曲韦林浓度 不推荐合用

奈韦拉平 奈韦拉平浓度下降20%～58% 不推荐合用

利匹韦林 利匹韦林AUC下降80% 不可合用

多拉韦林 多拉韦林AUC下降88% 不可合用；利福平停用后如准备使用多拉韦林，则间隔4周
以上才可开始应用多拉韦林

PI PI血药浓度下降大于75% 无论是PI/r还是含考比司他增强的PI（PI/c），均不推荐与
利福平合用

多替拉韦 与单用多替拉韦（50mg，2次/d）相比，利福平与多替拉韦
（50mg，2次/d）合用时，多替拉韦AUC下降54%，Cmin下降
72%与单用多替拉韦（50mg，1次/d）相比，利福平与多替拉
韦（50mg，2次/d）合用时，多替拉韦AUC上升33%，Cmin上升
22%

HIV对整合酶抑制剂无可疑或确定的耐药突变时，与利福平
合用时，推荐多替拉韦的剂量为50mg/次，2次/d；若有可疑
或确定耐药突变者，建议将利福平换为利福布汀

EVG/c 艾维雷韦和考比司他的血药浓度可能会明显降低 不可合用

拉替拉韦 与单用拉替拉韦（400mg/次，2次/d）相比，利福平与拉替
拉韦（400mg/次，2次/d）合用时，拉替拉韦AUC下降40%，
Cmin降低61%与单用拉替拉韦（400mg/次，2次/d）相比，利
福平与拉替拉韦（800mg/次，2次/d）合用时，拉替拉韦AUC
上升27%，Cmin降低53%

推荐的拉替拉韦用法为800mg/次，2次/d；密切监测抗病毒
疗效或考虑将利福平换为利福布汀；不推荐每日给药1次的
拉替拉韦方案（1200mg/次，1次/d）与利福平合用

BIC BIC的AUC下降75% 不可合用

替诺福韦 替诺福韦的AUC无变化 无需调整剂量

TAF 与单用TAF相比，TAF与利福平合用后，TAF的AUC降低55%，
二磷酸替诺福韦（tenofovir diphosphate）的AUC下降36%
与单用替诺福韦相比，TAF与利福平合用后，二磷酸替诺福
韦的AUC上升4.2倍与单用TAF相比（25mg/次，1次/d），TAF
（25mg/次，2次/d）与利福平合用后，TAF的AUC降低14%，
二磷酸替诺福韦的AUC下降24%

不推荐合用
与单独使用替诺福韦相比，当TAF与利福平合用时，细胞内
二磷酸替诺福韦的浓度要高，但其临床结局并未得到充分评
价，临床上如必须合用，则需密切监测抗病毒疗效

利福布汀 依非韦伦 利福布汀浓度下降38% 利福布汀剂量450～600mg/d

依曲韦林 利福布汀和其代谢物AUC无变化，依曲韦林AUC下降37% 若依曲韦林与PI/r联用，不建议合用利福布汀；若依曲韦林
未与PI/r联用，合用利福布汀时建议剂量为1次/d，300mg/次

奈韦拉平 利福布汀AUC上升17%，其代谢物AUC上升24%；奈韦拉平Cmin

降低16%
无需调整剂量

利匹韦林 与利匹韦林25mg/d比较，利匹韦林50mg/d合用利福布汀，利
匹韦林AUC和Cmin无变化

利匹韦林剂量调整为50mg/次，1次/d；利福布汀剂量无需调
整

多拉韦林 多拉韦林AUC下降50% 增加多拉韦林的剂量至100mg/次，2次/d；利福布汀剂量不
变

ATV/c 利福布汀血药浓度升高，考比司他血药浓度降低 不可合用

DRV/c 利福布汀血药浓度升高，考比司他血药浓度降低 不可合用

ATV/r 与300mg/d的利福布汀单用相比，ATV/r合用利福布汀    
150mg/d者，利福布汀AUC升高110%，其代谢物AUC升高2101%

利福布汀推荐剂量为150mg/d；建议密切监测抗结核疗效并
进行血药浓度测定；密切监测利福布汀的不良反应
此处药代学数据来源于健康志愿者有报道显示同样给药剂量
下HIV感染者利福布汀体内浓度要低于健康志愿者

DRV/r 与300mg/d的利福布汀单用相比，DRV/r合用利福布汀
150mg，隔日1次者，利福布汀AUC无明显变化，其代谢物AUC
升高881%

LPV/r 与300mg/d利福布汀单用相比，LPV/r合用利福布汀150mg/d
者，利福布汀及其代谢物AUC分别升高203%和375%

多替拉韦 利福布汀每日300mg剂量者，多替拉韦AUC无明显变化，谷浓
度降低30%

无需调整剂量

EVG/c 利福布汀150mg隔日1次，联合EVG/c，1次/d，与单用利福布
汀300mg，1次/d相比，利福布汀AUC无明显变化，25-O-去乙
酰利福布汀AUC增加625%，EVG AUC下降21%和Cmin下降67%

不推荐合用

拉替拉韦 拉替拉韦AUC上升19%，Cmin下降20% 无需调整剂量

BIC 利福布汀（300mg/d）和BIC（75mg/d）的共同给药使BIC的
AUC和Cmin分别降低38%和56%

不推荐合用

替诺福韦 替诺福韦的AUC无变化 无需调整剂量

TAF 利福布汀是CYP3A和P糖蛋白的诱导剂，可能降低TAF的吸
收，从而降低TAF血药浓度

不推荐合用；如必须合用，则需密切监测抗病毒疗效

表1  抗结核药物与抗病毒药物之间的相互作用[1,18]
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分标准可提高肺结核诊断的特异性，同时保持了一

定的灵敏性[21]。胸部影像学检查对于HIV感染/AIDS

患者结核病的筛查具有较好的灵敏性，但对确诊结

核病而言缺乏特异性。需要注意的是胸部X线片或CT

检查正常的患者也不能完全排除肺结核的可能。C-

反应蛋白（C-reactive protein，CRP）是一种炎症

标志物，对于HIV感染/AIDS患者结核病筛查的灵敏

性与症状筛查相当，但特异性不低于症状筛查[20]。

MTB快速分子检测技术如结核分枝杆菌/利福平耐药

实时荧光定量核酸扩增检测(Xpert Mycobacterium 

tuberculosis/rifampin，Xpert MTB/RIF)、Xpert 

MTB/RIF Ultra、Truenat MTB、Truenat MTB Plus及

环介导等温扩增检测（loop mediated isothermal 

amplification，LAMP）可应用于HIV感染/AIDS患者

结核病的筛查[20]。

抗结核药物 抗HIV药物 合并用药对彼此的影响 临床注意及推荐剂量

贝达喹啉 LPV/r 贝达喹啉AUC升高1.9倍 不建议合用，建议改用整合酶抑制剂如多替拉韦和拉替拉韦
如必须与PI合用，则需严密监测肝功能和心电图（监测Q-T
间期），治疗的前8周，应每2周检查1次心电图

DRV/c、ATV/c 贝达喹啉血药浓度增加 同LPV/r

利匹韦林、奈
韦拉平、多拉
韦林

对贝达喹啉浓度无影响 无需调整剂量

依非韦伦、依
曲韦林

贝达喹啉血药浓度降低 不推荐合用

EVG/c、TAF、
恩曲他滨

研究数据不足，可能会增加贝达喹啉血药浓度 应避免合用超过14d

利福喷丁 PI PI血药浓度下降 不可合用

多拉韦林 与单用多拉韦林（100mg/次，2次/d）相比，多拉韦林
（100mg/次，2次/d）联合每周1次的利福喷丁加异烟肼，多
拉韦林的AUC下降29%，Cmin降低31%

不可合用；利福喷丁停用后如准备使用多拉韦林，则至少间
隔4周以上才可开始应用多拉韦林

依非韦伦 依非韦伦血药浓度不受影响 无需调整剂量

依曲韦林 依曲韦林血压浓度可能降低 不推荐合用

奈韦拉平 奈韦拉平Cmin降低27% 不推荐合用

利匹韦林 利匹韦林血压浓度降低 不可合用

TAF TAF血药浓度可能会下降 不推荐合用；如必须合用，则需密切监测抗病毒疗效

替诺福韦 替诺福韦血药浓度无变化 无需调整剂量

BIC、EVG/c、
多替拉韦

BIC、EVG/c、多替拉韦的血药浓度明显降低 不推荐合用

多替拉韦 与利福喷丁（900mg/次，1次/周）合用，多替拉韦的AUC下
降26%，Cmin降低47%

对于病毒得到抑制的患者，利福喷丁（900mg/次，1次/周）
可与多替拉韦合用（50mg/次，1次/d），但需密切监测抗病
毒疗效。多替拉韦不可与每日用药1次的利福喷丁用药方案
合用；利福喷丁不可与每日用药2次的多替拉韦用药方案合
用

拉替拉韦 与利福喷丁（900mg/次，1次/周）合用，拉替拉韦的AUC上
升71%，Cmin降低12%
与利福喷丁（600mg/次，1次/d）合用，拉替拉韦的Cmin降
低41%

利福喷丁（900mg/次，1次/周）可与拉替拉韦合用（400mg/
次，2次/d），无需剂量调整
拉替拉韦不可与每日用药1次的利福喷丁用药方案合用

续表1

　　注：HIV为人类免疫缺陷病毒；AUC为曲线下面积；PI为蛋白酶抑制剂；Cmin为最低血药浓度；EVG/c为艾维雷韦/考比司他；BIC为比克替拉韦；TAF为丙

酚替诺福韦；ATV/c为阿扎那韦/考比司他；DRV/c为达茹那韦/考比司他；ATV/r为阿扎那韦/利托那韦；DRV/r为达茹那韦/利托那韦；LPV/r为洛匹那韦/利

托那韦；PI/r为含利托那韦的增强型蛋白酶抑制剂；PI/c为含考比司他的增强型蛋白酶抑制剂。

　　病原学检测和病理检查仍是目前确诊结核病的主

要依据。病原学检查方法主要有涂片镜检、培养和核

酸检测。涂片和培养是目前临床诊断结核病的基本

检测方法，是目前临床实践中确诊结核病的主要手

段，也是评价抗结核疗效的主要方法。然而，由于涂

片镜检的灵敏性低，WHO推荐用快速分子检测取代涂

片镜检作为疑似结核病的初始诊断检测方法[22]；培

养技术是目前临床实践中结核病病原学确诊的金标

准。然而，阳性结果需1～3周而不能及时满足临床需

要[22]。核酸检测方法主要分为DNA检测和RNA检测两

大类，核酸检测有助于快速诊断，其灵敏性高于痰涂

片，建议对疑似结核病患者至少进行1次相关临床标

本的MTB核酸检测[1]。

　　HIV感染/AIDS患者结核病的诊断需要灵敏性更高

的检测技术。目前用于结核病快速诊断的技术主要有
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Xpert MTB/RIF、Xpert MTB/RIF Ultra、基于芯片的

分子检测技术（Truenat MTB、MTB Plus和MTB-RIF 

Dx）、线性探针技术、LAMP，以及用于HIV/AIDS人群

的尿脂阿拉伯甘露聚糖抗原侧流免疫检测（lateral 

flow urine lipoarabinomannan assay，LF-LAM）技

术[22]。WHO推荐上述快速检测技术作为肺结核和肺外

结核诊断的初始诊断检测方法，但不推荐用于抗结核

疗效的评价[22]。然而，Xpert MTB/RIF、Xpert MTB/

RIF Ultra和Truenat尚未在HIV/AIDS人群中进行充分

的评价，但根据其在涂片阴性结核病诊断中的重要作

用推测其在HIV/AIDS人群结核病诊断中具有重要价

值。

　　Xpert MTB/RIF检测是一种实时荧光定量PCR技

术，可以用于结核病的分子诊断和利福平相关耐药

基因（rpoB基因）的检测，但其在涂片阴性的结核

病和HIV相关结核病患者中的灵敏性相对要低[22]。

有研究显示HIV感染/AIDS患者中Xpert MTB/RIF技术

诊断肺结核的灵敏性和特异性均较高，且能快速区

分MTB和NTM，具有较好的应用价值[23]。Xpert MTB/

RIF Ultra是Xpert MTB/RIF的更新设计版本，其检

测的灵敏性进一步提高。WHO指南推荐痰Xpert MTB/

RIF检测，而不是传统的痰涂片镜检或培养作为疑似

肺结核的初始诊断检测方法；对于近5年内无结核病

病史或曾有结核病病史且结束抗结核治疗的时间已超

过5年的疑似肺结核患者，推荐使用痰Xpert MTB/RIF 

Ultra检测作为初始诊断检测方法；对于曾有结核病病

史且结束抗结核病治疗的时间不到5年的疑似肺结核患

者，痰Xpert MTB/RIF Ultra检测可作为初始诊断检测

方法[22]。对于疑似结核性脑膜炎患者，推荐脑脊液

Xpert MTB/RIF或Xpert MTB/RIF Ultra检测作为初始

诊断检测方法；对于其他疑似肺外结核患者，可选择

相应的临床标本如淋巴结穿刺液、淋巴结活检标本、

胸腔积液、腹水、心包穿刺液、关节穿刺液和尿液进

行Xpert MTB/RIF检测来作为初始诊断检测方法；对

于疑似淋巴结结核，可选择淋巴结穿刺液或淋巴结活

检标本进行Xpert MTB/RIF Ultra检测来作为初始诊

断检测方法；对于HIV相关性播散性结核疑似患者，

血液Xpert MTB/RIF检测可作为初始诊断检测方法。

Truenat是一种PCR技术，Truenat MTB或MTB Plus可

作为疑似肺结核患者的初始诊断检测方法。

　　LAMP是一种MTB的快速检测技术，常在1h内出结

果，在紫外灯下可肉眼观察检测结果，在资源有限地

区可代替涂片镜检作为结核病的诊断技术。目前，此

技术主要针对痰的检测，用于其他临床标本尚未充分

评价。WHO指南推荐LAMP作为痰涂片的替代方法，用

于疑似肺结核患者的诊断，同时也可作为具有肺结

核症状和体征的成人痰涂片镜检的后续检测，尤其

是痰涂片阴性的标本[22]。然而，LAMP不应替代Xpert 

MTB/RIF，后者可同时进行MTB鉴定和耐药检测，

Xpert MTB/RIF技术不可及时则可以考虑选择LAMP。

对于HIV感染/AIDS患者而言，LAMP对疑似结核病的诊

断价值并不优于痰涂片镜检，也不推荐代替其他灵敏

性高的分子诊断技术如Xpert MTB/RIF或Xpert MTB/

RIF Ultra。

　　LF-LAM在普通人群结核病诊断中的灵敏性较差，

但在HIV感染/AIDS患者中灵敏性相对较高，尤其在

CD4+T淋巴细胞计数低的患者中，因此，LF-LAM可辅

助用于HIV感染/AIDS患者结核病的诊断：①有结核病

症状和体征或CD4+T淋巴细胞计数＜200个/μl的住院

HIV感染/AIDS患者均推荐使用LF-LAM来辅助结核病的

诊断；②有结核病的症状和体征或CD4+T淋巴细胞计数

＜100个/μl的门诊HIV感染/AIDS患者均建议使用LF-

LAM来辅助结核病的诊断[22]。有痰的HIV感染/AIDS患

者仍应将痰Xpert MTB/RIF或Xpert MTB/RIF Ultra检

测作为初始诊断检测方法。LF-LAM作为一种辅助诊断

技术，常与其他检测技术联合应用，不能替代其他传

统检测方法，也不能作为分诊检测技术。

　　线性探针技术可用于MTB的分子检测和耐药检

测，尤其适合检测MTB对多种一线和二线药物的敏感

性。近年来开发的新的核酸扩增检测技术可用于MTB

的检测，还可检测其对利福平、异烟肼、吡嗪酰胺及

二线抗结核药物的灵敏感性[24]。

　　依据WHO指南，对于结核病的诊断，推荐快速分

子诊断方法作为初始诊断检测技术；对于HIV感染/

AIDS患者结核病的诊断，推荐快速分子诊断技术联合

LF-LAM进行诊断；对于初始诊断检测结果阴性时，如

仍不能排除结核病的，应结合其他检测如影像学、相

关临床评价及痰或组织细菌培养等加以明确[22]。MTB

检测后均推荐进行药物敏感试验以指导临床治疗。

　　HIV感染者结核病病理学改变与其免疫状态有

关，随着免疫抑制程度的加重，典型结核性肉芽肿可

表现为形成不良甚至完全缺乏[1]。

　　影像学检查对于AIDS患者结核病的筛查和诊断具

有重要价值，但需注意晚期AIDS患者肺结核影像学表

现与免疫功能尚可的AIDS患者存在明显不同：肺下

叶、中叶间质性和粟粒样渗出多见，而空洞性病变少

见；胸内淋巴结病变多见，常表现为纵隔淋巴结肿大

而肺门淋巴结病变相对少见[1]。在免疫抑制的HIV感
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染/AIDS患者中(如CD4+T淋巴细胞计数＜200个/µl)，

有临床表现或痰培养阳性的患者，胸部影像学检查可

正常。

　　HIV感染/AIDS患者结核病诊断的主要推荐意见如

下。

　　（1）所有HIV感染/AIDS患者随访时均应系统筛

查是否存在结核病，可通过结核病典型症状、痰抗酸

染色涂片镜检、痰分枝杆菌培养、CRP检测、胸部X线

片或CT检查，以及MTB快速分子检测来进行筛查。

　　（2）对于具有结核病相关临床表现的患者，针

对可能的结核病发生部位，如中枢神经系统、肺部及

腹腔等进行筛查。因为肺结核最为常见，所以肺结核

筛查推荐常规进行，应该包含在任何部位结核病的筛

查中。

　　（3）鉴于HIV感染/AIDS患者结核病诊断的复杂

性，推荐联合应用多种技术来提高诊断的灵敏性和特

异性，包括抗酸染色涂片镜检、分枝杆菌培养、影像

学检查、病理学检查、快速分子诊断技术和LF-LAM

等。

　　（4）对于肺结核的诊断，推荐进行痰抗酸染色

涂片镜检和痰分枝杆菌培养及痰标本MTB快速分子检

测。HIV感染的疾病晚期或免疫高度抑制及非空洞性

病变时，痰涂片阴性肺结核较为多见，但痰培养的阳

性率不受免疫缺陷的影响[25]，临床标本应同时送检

固体和液体培养基进行分枝杆菌培养。对于肺结核疑

似患者，推荐留取3份痰标本进行涂片、培养和快速

分子检测，痰的留取间隔时间为8～24h[1,26]。

　　（5）推荐尽可留取标本来明确诊断：进行抗酸

染色涂片、分枝杆菌培养和MTB快速分子检测，以及

组织病理学检查来明确诊断，减少诊断性抗结核治

疗。HIV感染/AIDS患者肺外结核多见，尤其是淋巴结

结核、结核性脑膜炎、结核性心包炎和肠结核等。随

着免疫抑制程度的加重，肺外结核的可能性增大，尽

早留取相应标本进行检测对于明确诊断至关重要，尤

其注意留取粪便、尿液、脑脊液及穿刺液进行抗酸染

色涂片、培养和MTB快速分子检测。尽管血培养阳性

率极低，临床上有条件也应尽可能进行，但对于血培

养分枝杆菌阳性的患者，应注意排除NTM感染可能。

HIV相关性结核病患者淋巴结受累多见，淋巴结穿刺

标本行病理学检查及涂片和培养对于结核病的诊断价

值较高[27]。对于免疫功能严重抑制的患者，尿液和

血液分枝杆菌培养的阳性率相对较高[28,29]。组织病

理学表现与患者免疫缺陷程度有关，免疫功能相对正

常的患者，其结核病灶中可形成典型的肉芽肿病变，

随着免疫缺陷程度的加重，病灶中肉芽肿病灶常缺

乏。对于疑似肺外结核患者，推荐同时尽早送检相应

标本如支气管肺泡灌洗液（bronchoalveolar lavage 

fluid，BALF）、胸腔积液和脑脊液等进行MTB快速分

子检测。

　　（6）对于少数诊断困难的结核病尤其是肺外结

核，可进行IGRA检测以协助诊断，但IGRA检测不能用

于区分LTBI和活动性结核病。研究显示，T-SPOT.TB

诊断HIV感染/AIDS合并活动性结核病的灵敏度和特异

度分别为37.1%和88.7%[30]，提示在免疫功能高度抑

制的AIDS患者中，不推荐T-SPOT.TB作为筛查活动性

结核病的常规手段，但鉴于其高特异度，可用于辅助

诊断工具。另一项研究显示，在HIV感染/AIDS合并活

动性结核病患者中，T-SPOT.TB检测的阳性率并不受

CD4＋T淋巴细胞计数水平的影响[31]。这些研究说明，

T-SPOT.TB在HIV感染/AIDS合并活动性结核病诊断中

具有一定辅助诊断价值，但应注意的是阴性检测结果

也不能完全排除结核病的诊断。

　　（7）推荐进行分枝杆菌菌型鉴定，最好能鉴定

至具体的菌种，如无法进行菌型鉴定，则至少区分

MTB和NTM以指导治疗。需要注意的是，HIV感染/AIDS

患者可存在MTB和NTM同时感染的情况，尽管这种情况

并不多见。

　　（8）对于临床上高度怀疑结核病的患者，在系

统检查后仍无法明确诊断的，可考虑进行诊断性治

疗，但需严格掌握指征并客观评估诊断性治疗的反

应。

　　（9）临床上对于不能完全排除结核病的肺部感

染患者，可考虑先经验性抗普通感染治疗，抗菌治疗

方案中不宜应用含有喹诺酮类、氨基糖苷类和利奈唑

胺等具有抗MTB活性的抗感染药物，并客观评价治疗

反应。

2.2 结核病的治疗  原则上，HIV感染/AIDS患者结核

病的治疗与单纯结核病患者相同，但需注意抗结核药

物和抗病毒药物间的相互作用。HIV感染/AIDS患者结

核病治疗的主要推荐意见如下。

　　（1）对于临床表现和相关检查尤其是影像学检

查结果高度怀疑结核病的HIV感染/AIDS患者，可在采

集相关标本进一步送检后尽快开始抗结核治疗。初

始治疗方案中应该包含异烟肼、利福平（或利福布

汀）、乙胺丁醇和吡嗪酰胺4种药物，可采用固定剂

量的复合制剂（fixed-dose combination，FDC）来

进行治疗。

　　（2）对于抗酸染色涂片阳性的患者，建议先按
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照结核病进行治疗，而后根据菌型鉴定结果进行调

整，不推荐对涂片阳性的患者常规同时进行抗MTB和

NTM治疗，但对于高度怀疑存在NTM病的患者，可在抗

结核治疗的同时加用抗NTM药物，再根据治疗反应及

菌型鉴定结果进行调整。

　　（3）对于所有新确诊的结核病患者，推荐常规

检测MTB对一线抗结核药物的敏感性，对于治疗后4个

月培养仍为阳性或一度转阴后再次转阳的患者，推荐

再次进行一线药物的敏感性检测。如MTB对一线抗结

核药物耐药，推荐检测MTB对二线药物的敏感性。曾

接受过抗结核治疗或暴露于耐药结核病的患者，推荐

进行MTB耐药检测[26,32]。MTB耐药检测技术包括表型耐

药检测和基因型耐药检测，目前应用于临床的主要是

表型耐药检测。WHO推荐的检测利福平耐药的分子诊

断技术有Xpert MTB/RIF、Xpert MTB/RIF Ultra和线

性探针技术，推荐在抗结核治疗前使用快速药物敏感

试验技术来检测MTB对抗结核药物的敏感性[22,33]。

　　（4）如果MTB对一线抗结核药物敏感，则使用

异烟肼+利福平（或利福布汀）+乙胺丁醇+吡嗪酰胺

进行2个月的强化期治疗，然后使用异烟肼＋利福平

（或利福布汀）进行4个月的继续期治疗[1,26]。一项针

对敏感肺结核短程治疗方案的研究显示，4个月短程

治疗方案（先使用异烟肼+利福喷丁+莫西沙星+吡嗪

酰胺进行2个月的强化期治疗，然后使用异烟肼+利福

喷丁+莫西沙星进行2个月的继续期治疗）的抗结核疗

效非劣效于传统的标准6个月治疗方案[34]。基于这一

研究结果，WHO推荐此短程治疗方案可作为敏感肺结

核（包括HIV感染/AIDS人群）治疗的选择方案[35,36]。

然而，这一短程方案尚未在HIV感染/AIDS患者中进行

充分评价，临床上需对此问题进行进一步研究。

　　（5）对于HIV感染/AIDS合并结核病，抗结核治

疗的强化期和继续期建议采用每日服药的直接面视下

督导化疗（directly observed treatment，DOT）治

疗策略而不主张采取间歇治疗；建议采用个案管理的

模式来进行治疗管理[26]。

　　（6）异烟肼耐药结核病的治疗：对异烟肼耐药

而对利福平敏感的结核病，推荐使用利福平+乙胺丁

醇+吡嗪酰胺+左氧氟沙星治疗6个月，不推荐在治疗

方案中添加链霉素或其他注射抗结核药物[33]。

　　（7）利福平耐药结核病（rifampicin resistant 

tuberculosis，RR-TB）治疗的失败率高，治疗后易

复发。WHO指南建议RR-TB按照MDR-TB来进行治疗[33]。

　　（8）结核病复发（relapse）后的治疗[26]：复

发是指结核病完成治疗疗程（培养已经转阴）后的某

个时间（通常在完成治疗后的6～12个月）出现涂片

或培养转阳或临床上出现活动性结核病的表现。对于

复发的患者，建议在治疗之前采集标本进行MTB培养

和药物敏感试验，药物敏感试验至少要检测MTB对利

福平和异烟肼的敏感性，推荐使用快速药物敏感试验

进行检测，但需注意药物敏感试验结果呈现假阳性的

可能。复发患者可重新使用利福平+吡嗪酰胺+异烟肼

+乙胺丁醇；如患者既往用药不规则，MTB耐药的风险

高，可根据病情经验性给予扩展的强化治疗：利福平

+吡嗪酰胺+异烟肼+乙胺丁醇+注射用抗结核药物+喹

诺酮类药物，再根据药物敏感试验结果调整治疗方

案。患者再次出现结核病还需注意排除再感染MTB的

可能。

　　（9）结核病中断治疗（treatment interrup-

tions）后的处理[26]：对于中断抗结核治疗的经治

者，需根据中断治疗之前的病情及服药情况来决定继

续治疗还是重新开始治疗；建议在重启治疗之前均应

采集标本进行MTB培养和药物敏感试验，药物敏感试

验至少要检测MTB对利福平和异烟肼的敏感性，推荐

使用快速药物敏感试验进行检测。根据药物敏感试验

结果来制订抗结核方案，并进行依从性指导。

　　（10）结核病治疗失败（failure）后的处    

理[26]：治疗失败指的是抗结核治疗4个月（我国、欧

洲和WHO定义为5个月）后培养仍为阳性的情况。对于

药物敏感的肺结核，通常在标准治疗后3个月内痰培

养转阴，3个月后仍呈阳性的患者需仔细评估治疗应

答延迟的原因。治疗失败的可能原因为MTB原发耐药

或获得性耐药、服药依从性差、服药错误、治疗药物

的血药浓度不足等。临床出现疑似治疗失败时，应回

顾治疗史、完善体格检查并进行胸部影像学检查。此

外，初始病原培养结果、耐药检测、治疗方案及用药

依从性等情况均应仔细评估，必要时进行结核药物血

药浓度检测。所有可获取的培养标本都应再次进行

病原培养及MTB耐药检测，推荐使用直接基于临床标

本或培养出的MTB的快速分子检测技术来进行耐药检

测。在检测结果出来之前，可先经验性使用二线抗结

核药物进行抗结核治疗，而后根据耐药检测结果调整

二线抗结核方案，不可在治疗失败的抗结核治疗方案

基础上单个加用新的抗结核药物来进行治疗。

　　（11）MDR-TB和XDR-TB及准广泛耐药结核病

（pre-extensive drug resistance tuberculosis，

Pre-XDR-TB）治疗应该个体化，应结合MTB的耐药

性、能够获得的抗结核药物种类、病情的严重程度及

合并感染的情况加以综合考虑。推荐参照WHO耐药结
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核病治疗指南、中国防痨协会和中华医学会结核病

学分会制订的相关指南和共识来制订抗结核治疗方   

案[33,37,38]。WHO把治疗耐药结核病的药物分为：A组

（左氧氟沙星或莫西沙星、贝达喹啉、利奈唑胺）、

B组（氯法齐明、环丝氨酸或特立齐酮）和C组[乙胺

丁醇、德拉马尼、吡嗪酰胺、亚胺培南/西司他丁或

美罗培南、阿米卡星（或链霉素）、乙硫异烟胺或丙

硫异烟胺、对氨基水杨酸]。WHO 2020年结核病整合

指南对MDR-TB/RR-TB患者治疗的推荐意见：方案中应

包括所有3种A组药物和至少1种B组药物，以保证抗结

核治疗开始时至少有4种可能有效的药物，且确保贝

达喹啉疗程结束后仍至少有3种可能有效的药物维持

治疗[33]。若方案中只能包括1～2种A组药物，则2种B

组药物均应该纳入方案；若A组和B组药物不足以组成

有效方案，则应选择C组药物来组成治疗方案。总疗

程通常为18～20个月，培养转阴后常需继续15～17个

月，总疗程及培养转阴后的疗程可根据治疗应答来做

相应调整。对于未接受过二线药物治疗或二线药物暴

露不足1个月且MTB对氟喹诺酮类药物敏感的MDR-TB/

RR-TB患者，WHO指南推荐可使用9～12个月含贝达喹

啉全口服的短程治疗方案。

　　（12）对于HIV感染/AIDS患者敏感肺结核的治

疗，WHO指南推荐标准的6个月疗程[39]。研究显示，

对绝大多数患者而言，6个月的疗程是足够的，对抗

结核治疗的反应延迟（即在抗结核治疗2个月后仍有

结核病相关临床表现或者MTB培养仍为阳性）或胸部X

线片上出现空洞的结核病或播散性肺外结核或强化期

未能使用吡嗪酰胺的患者，抗结核疗程均应延长至9

个月[1]。对于HIV感染/AIDS合并结核病患者，均建议

在抗结核治疗期间启动ART，如果在抗结核治疗期间

未启动ART，可将抗结核疗程延长至9个月[26]。中枢

神经系统结核疗程应该延长至9～12个月，骨、关节

及脊柱结核疗程通常为6～9个月，其他部位的肺外结

核疗程通常为6个月[26]。

　　（13）结核病孕妇患者的治疗与一般成人相同，

但应注意以下情况：①异烟肼对人虽无致畸作用，但

在妊娠及产后使用异烟肼更易引起肝功能损伤，因

此，应注意监测肝功能。②利福平对人无致畸作用，

利福布汀可用于孕妇，利福喷丁在动物中可致畸形，

不建议用于孕妇。③动物实验显示吡嗪酰胺无致畸作

用，但吡嗪酰胺在孕妇中应用的经验极为有限[1,26]。

WHO指南建议孕妇结核病患者应使用吡嗪酰胺，如在

化学治疗方案中不包含吡嗪酰胺，抗结核疗程需延长

至9个月。④尚无证据表明乙胺丁醇对人具有致畸作

用，成人服用乙胺丁醇后可引起视力损伤，但接受乙

胺丁醇治疗的孕妇所生产的婴儿尚未出现视力损伤的

报道。⑤耐药结核病孕妇的治疗尚缺乏足够的经验，

很多药物不宜用于孕妇。链霉素和卡那霉素可引起新

生儿听神经损伤，故不推荐用于孕妇，如必须使用氨

基糖苷类药物，则可考虑使用阿米卡星或卷曲霉素。

喹诺酮类药物通常不宜用于孕妇，但对于耐药结核

病，可根据耐药检测结果选用喹诺酮类药物。对氨基

水杨酸可考虑用于耐药结核病孕妇的治疗。乙硫异烟

胺不推荐用于孕妇。环丝氨酸在孕妇中尚无应用的经

验。一项南非回顾性研究结果显示贝达喹啉在孕妇中

使用后的治疗转归与非妊娠成人相当，孕期使用贝达

喹啉可能与婴儿出生低体质量（＜2500g）相关，但

超过80%的婴儿在出生后1年体质量增加且发育正常
[40]。

　　（14）激素有助于提高结核性脑膜炎患者的生

存率[41]。美国感染病学会（Infectious Diseases 

Society of America，IDSA）和WHO敏感结核病治疗

指南均推荐结核性脑膜炎患者接受6～8周的糖皮质

激素治疗（泼尼松或地塞米松）[26,39]。结核性脑膜炎

糖皮质激素的使用方法如下[41]：地塞米松前2～4周

0.3～0.4mg/（kg•d），后每周减量0.1mg/（kg•d），

直至0.1mg/（kg•d），之后改为4mg/d，再每周减量

1mg/d，总疗程为12周。HIV感染/AIDS患者合并结核

性脑膜炎治疗中建议应用糖皮质激素，但目前尚无研

究比较不同剂量和疗程的糖皮质激素使用的疗效和不

良反应的差异，因此，糖皮质激素使用的最佳剂量和

疗程尚待研究。据WHO敏感结核病治疗指南，结核性

心包炎患者可使用糖皮质激素[39]，但近年来研究显

示，糖皮质激素并不能改善预后。因此，在IDSA指南

中结核性心包炎患者不推荐常规使用糖皮质激素，但

IDSA指南建议在一些情况下如大量心包积液及心包穿

刺液中炎症标志物或炎症细胞升高明显的则可酌情考

虑使用糖皮质激素[26]。

　　（15）对于HIV感染/AIDS合并结核病患者，尤其

具有高龄、肾衰竭、营养不良或糖尿病等情况，使用

异烟肼时建议同时使用维生素B6以降低神经病变方面

不良反应的风险[26]。

　　（16）抗结核治疗后的疗效评估和随访与非HIV

感染者相同，由于患者同时接受ART，建议进行更为

密切的随访和观察。每月应对患者服用抗结核药物的

耐受性、依从性、疗效及不良反应进行评价，应采取

措施提高患者服药的依从性。必要时可借助治疗药物

浓度监测技术来指导和调整治疗方案。耐药结核病的
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治疗效果的评价强调抗酸染色涂片镜检和MTB培养的

重要性。

3 HIV感染的治疗

3.1 ART的时机  所有合并结核病的HIV感染/AIDS

患者无论CD4+T淋巴细胞计数水平的高低均应接受

ART[1,18,26,36]。目前主张合并结核病的HIV感染/AIDS患

者尽早启动ART[1,18,36]，推荐在抗结核治疗后2周内尽

早启动ART[36]。HIV感染孕妇合并活动性结核病，为

了母亲健康和阻断HIV母婴传播，ART也应尽早进行。

如合并耐药结核病（MDR-TB或XDR-TB），也应尽早启

动ART，在确定MTB耐药使用二线抗结核药物后8周内

开始ART[33,36]。中枢神经系统结核患者启动ART的最佳

时机尚未明确，通常建议在抗结核治疗后的4～8周启

动ART[36]。临床上一时难以明确或排除结核病的HIV

感染者，不应因此而推迟启动ART。

3.2 ART方案  利福霉素是短程抗结核治疗方案中

的基本药物，但是利福霉素与常用抗HIV药物，即

蛋白酶抑制剂（protease inhibitor，PI）、非核

苷类反转录酶抑制剂（non-nucleoside reverse 

transcriptase inhibitor，NNRTI）、整合酶抑制剂

之间存在相互作用（表1）。在目前临床应用的利福

霉素中，利福平是最强的肝脏P450酶诱导剂，利福布

汀对肝脏P450酶的诱导作用明显低于利福平，尽管利

福霉素与抗病毒药物之间存在相互作用，但利福霉素

仍应尽可能用在HIV/AIDS合并结核病患者中。

　　利福平或利福布汀均可与核苷类反转录酶抑制剂

（nucleotide reverse transcriptase inhibitor，

NRTI）合用；利福平和利福喷丁不推荐与多拉韦林、

利匹韦林或依曲韦林合用；利福布汀可与PI或NNRTI

（除地拉韦定）合用，但在某些合用方案中利福布汀

和抗病毒药物的剂量需要调整（表1）。依非韦伦能

降低利福布汀的血药浓度，当二者联用时，利福布汀

的剂量应该增加至0.45～0.6g/d；奈韦拉平不影响利

福布汀的血药浓度，因此，当二者合用时，不用调整

利福布汀的剂量。利福平对奈韦拉平的血药浓度影响

较大，二者合用有增加肝脏损伤的危险，二者合用对

HIV/AIDS合并结核病患者的抗病毒疗效欠佳且容易导

致停药，故奈韦拉平不推荐用于HIV/AIDS合并结核病

的患者。利福平不能与奈非那韦、沙奎那韦、茚地那

韦、阿扎那韦及增强型PI合用。

　　合并结核病的HIV感染/AIDS患者ART方案和治疗

原则与单纯HIV感染/AIDS患者相同，但需考虑药物间

相互作用、药物不良反应等问题。使用含利福平的抗

结核治疗方案与含依非韦伦的ART方案具有良好的疗

效和较低的不良反应。使用含利福平抗结核治疗方案

的患者推荐的首选ART方案为：替诺福韦+拉米夫定+

依非韦伦，不能耐受替诺福韦的可选择齐多夫定（或

阿巴卡韦）+拉米夫定+依非韦伦。在体质量超过60kg

的患者中，依非韦伦与利福平合用时需要将依非韦伦

增加至800mg/d，但目前认为利福平对依非韦伦的影

响不大。基于以上情况，目前推荐与利福平合用时依

非韦伦仍使用标准剂量（600mg/d）[1]。WHO指南推荐

替诺福韦+拉米夫定+低剂量依非韦伦（400mg/d）的

ART方案也可用于HIV感染/AIDS患者的抗病毒治疗，

有研究显示合并结核病的患者，利福平与低剂量依

非韦伦（400mg/d）合用对依非韦伦血药浓度影响小

而不影响其抗病毒疗效。WHO指南认为，低剂量依非

韦伦方案也可用于合并结核病的HIV感染/AIDS患者   

中[36]，但IDSA指南认为这方面的研究数据少而仍推

荐使用标准剂量的依非韦伦方案[1]。鉴于研究证据尚

有限，MTB/HIV合并感染者如仍使用含依非韦伦的ART

方案，目前仍推荐依非韦伦使用标准剂量。

　　合并结核病的HIV感染/AIDS患者也可选择替诺

福韦+拉米夫定+整合酶抑制剂的ART方案[42]。研究显

示，含多替拉韦的ART方案在合并结核病的HIV感染/

AIDS患者中的抗病毒疗效非劣效于含依非韦伦的ART

方案[43]，含多替拉韦的ART方案已被推荐用于合并结

核病的HIV感染/AIDS患者中[1,18,36]；而含标准剂量拉

替拉韦（400mg，2次/d）的ART方案在合并结核病的

HIV感染/AIDS患者中未显示其抗病毒疗效非劣效于含

依非韦伦的ART方案。因此，含标准剂量拉替拉韦的

ART方案仅被推荐用于特定部分的合并结核病的HIV感

染/AIDS患者中[44]。需要注意的是，多替拉韦与利福

平合用时需要增加多替拉韦的剂量（50mg，2次/d）；

基于目前的研究结果，拉替拉韦合并使用利福平时，

建议拉替拉韦增加剂量（800mg，2次/d）[44]。利福布

汀对肝酶的诱导作用较弱，使用多替拉韦或拉替拉韦

治疗的HIV感染/AIDS合并结核病患者可以考虑使用利

福布汀替代利福平，无需调整剂量。艾维雷韦/考比

司他（elvitegravir/cobicistat，EVG/c）和新一代

的整合酶抑制剂比克替拉韦（bictegravir, BIC）均

不推荐和利福霉素类药物合用。

　　如抗结核使用的是利福布汀，则ART方案可使用

PI，但需注意调整相关药物的剂量，与PI合用时利福

布汀的推荐剂量为0.15g/d[1]。一旦患者停止使用PI

而改用其他抗病毒药物时，则应相应调整利福布汀的

剂量，有条件的建议进行血药浓度监测以指导相关药

物的剂量调整。如结核病是在启动ART后确诊的，则
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应根据抗结核方案对ART方案进行调整。

3.3 结核相关免疫重建炎症综合征（tuberculosis-

associated immune reconstruction inflammatory 

syndrome，TB-IRIS）的诊断及处理  TB-IRIS是HIV

感染/AIDS合并MTB感染者接受ART后较早出现的并发

症，以局部或全身性过度炎症反应为特征，主要有2

种类型：治疗矛盾型免疫重建炎症综合征（immune 

reconstruction inflammatory syndrome，IRIS）和

暴露型IRIS[1]。治疗矛盾型IRIS在临床上相对多见，

通常发生在ART后的1～4周，是指合并结核病的HIV感

染/AIDS患者接受抗结核治疗后临床症状改善，接受

ART后，由于免疫系统对炎症反应能力的增强，结核

病症状可能再加重，除发热外，患者可有胸膜浸润或

者出现新结核病灶，同时纵隔淋巴结或外周淋巴结肿

大，皮肤或内脏出现结核脓肿、结核性关节炎或骨髓

炎等。对于播散性结核患者而言，出现TB-IRIS时，

肝脏相关性TB-IRIS较多见，表现为恶心、呕吐，肝

大，胆汁淤积性肝功能异常，以及偶有黄疸，肝活体

组织检查提示肉芽肿性肝炎[1]。治疗矛盾型TB-IRIS

通常持续2～3个月，但部分患者的症状可持续数月甚

至更长时间，持续时间长的患者通常表现有化脓性淋

巴结炎和脓肿形成。一项荟萃分析显示HIV感染/AIDS

合并结核病患者中IRIS发生率为18%，TB-IRIS导致的

死亡并不常见，TB-IRIS相关死亡病例占比为2%[45]。

治疗矛盾型IRIS发生的风险因素包括：基线CD4+T淋

巴细胞计数低，尤其＜100个/µl；基线病毒载量高；

播散性结核或肺外结核；抗结核治疗与启动ART之间

的时间间隔短，尤其是在抗结核治疗的前2个月内启

动ART[1]。暴露型IRIS是指亚临床未识别的结核感染

在启动ART后新出现结核病表现，临床症状出现快且

类似于细菌性肺炎，局部也可出现淋巴结炎和脓肿，

暴露型IRIS在临床上相对少见。

　　治疗矛盾型TB-IRIS诊断的参考标准[1]：①HIV感

染/AIDS合并结核病患者接受抗结核治疗后临床状况

改善，接受ART后，结核病的临床症状出现恶化。在

患者对ART产生应答的同时，伴随着过度炎症反应，

结核病病情加重及病灶扩大或新出现病灶；②这种临

床症状加重与新的机会性感染、HIV相关性肿瘤、药

物不良反应、耐药或治疗失败无关；③ART后HIV载量

下降和/或CD4+T淋巴细胞计数增加。

　　治疗矛盾型TB-IRIS通常具有自限性，轻度IRIS

可使用非甾体类解热镇痛药物如布洛芬进行治疗，无

需调整抗病毒和抗结核治疗方案；出现化脓性淋巴结

炎或脓肿的患者可能需要穿刺排脓。症状明显的TB-

IRIS可使用糖皮质激素进行治疗[1]：①使用含利福平

的抗结核治疗方案者，可使用泼尼松1.5mg/（kg•d）

治疗2周，后0.75mg/（kg•d）治疗2周；②使用含

利福布汀和增强型PI的治疗方案者，可使用泼尼松

1.0mg/（kg•d）治疗2周，后0.5mg/（kg•d）治疗2

周。对于暴露型TB-IRIS应进行标准的抗结核治疗，

症状严重危及生命者，可考虑加用糖皮质激素治疗。

　　HIV感染/AIDS患者出现TB-IRIS可使病情加重甚

至死亡，尽管抗结核治疗与启动ART之间的时间间隔

是发生TB-IRIS的影响因素，但近年来研究表明，早

期ART有助于降低病死率，因此，除结核性脑膜炎

外，对于HIV感染/AIDS合并结核病患者均主张尽早接

受ART[1]。研究显示，对于出现治疗矛盾型TB-IRIS风

险高的患者（CD4+T淋巴细胞计数＜100个/µl、抗结

核治疗后30d内启动ART、对抗结核治疗应答良好、对

利福平敏感、无卡波西肉瘤、无活动性乙型肝炎），

在启动ART时同时使用糖皮质激素（泼尼松40mg/d治

疗2周，后20mg/d治疗2周）有助于降低TB-IRIS的发

生[46]。基于这项研究，对于出现治疗矛盾型TB-IRIS

风险高的患者，可考虑预防性使用糖皮质激素[1]。然

而，这方面尚需积累更多证据，临床实践中不建议常

规实施。

4 不良反应监测与处理[1,26]

　　合并感染人群的治疗涉及抗结核和抗HIV治疗，

药物的不良反应可能会叠加，尤其是在治疗耐药结核

病时，药物的不良反应相对多见；药物之间的相互作

用可能会导致合用时某些药物的血药浓度增加而致使

药物不良反应增加。治疗过程中要密切监测药物的不

良反应。抗结核治疗过程中不良反应常见，由于同时

服用抗HIV药物及其他治疗/预防机会性感染的药物，

通常很难明确引起不良反应的具体药物，一线抗结核

药物不可随意停用或换成二线药物，而应首先对症处

理后密切观察，再根据情况调整。

4.1 胃肠道反应的处理  胃肠道反应在抗结核和抗病

毒药物中最为常见。如果出现胃肠道反应，应检测肝

功能，注意转氨酶及胆红素变化。如果胃肠道反应并

非由肝损伤所致，则通常无需调整治疗，继续观察和

支持对症处理，必要时可给予抗酸制剂治疗，或改变

服药时间及随餐服用。

　　利福平和吡嗪酰胺的胃肠道反应比较多见，部分

患者反应较重，但不可随意停用；一旦停用，抗结核

疗效会受到很大影响。给予对症处理后，大部分患者

胃肠道反应能逐渐缓解。

4.2 皮疹的处理  皮疹在抗结核药物中也较为常见。
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如果皮疹轻微，可继续抗结核并予以抗过敏等对症治

疗。如果皮疹严重，所有抗结核药物均需暂时停用，

直至皮疹明显缓解。重新加用抗结核药物时应遵循一

定的策略：逐一添加，且彼此间间隔2～3d。首先加

用利福平或利福布汀，依次加用异烟肼、乙胺丁醇或

吡嗪酰胺；如果皮疹再发，最后加用的药物应立即停

用。如果瘀点、瘀斑性皮疹考虑由血小板减少所致，

则应永久性停用利福平或利福布汀。如果皮疹伴有发

热或黏膜受累，所有药物需要立即终止，患者原抗结

核方案更换为替代用药组合。

4.3 发热的处理  HIV感染/AIDS合并结核病患者接受

数周抗结核治疗后仍有发热时，原因可能为：药物

热、合并其他病原体感染及IRIS。抗结核药物所致发

热时，患者尽管高热，但仍可感觉良好；患者发热常

无特殊规律，也不一定存在嗜酸性粒细胞升高。如果

能够排除其他病原感染和结核加重或IRIS可能，则应

停用所有抗结核药物。发热缓解后，应重启抗结核治

疗，重启的策略与抗结核药物所致皮疹后重启抗结核

治疗策略相同。

4.4 肝损伤的处理  抗结核治疗过程中出现的肝损伤

多数是由抗结核药物所致，利福平、吡嗪酰胺和异烟

肼均可引起肝损伤，但需注意抗病毒药物和磺胺类药

物也可致肝损伤，并排除合并病毒性肝炎、脂肪肝等

基础性肝病，以及存在饮酒或服用其他可致肝损伤的

药物等引起肝损伤的情况。在启动抗结核治疗之前应

常规检测肝功能和病毒性肝炎相关标志物。

  如ALT水平＜3倍正常值上限（upper limit of 

normal，ULN），可继续严密观察而不更改抗结核方

案。以下情况应停用可致肝损伤的药物并严密评估患

者状况：ALT＞5×ULN；ALT≥3×ULN并伴随肝损伤的

临床表现；胆红素＞2×ULN。停用致肝损伤的抗结核

药物后，应在密切观察下改用3个以上无肝损伤的抗

结核药物进行治疗。ALT恢复至＜2×ULN时，应逐一

重启因肝损伤而停用的抗结核药物，先试用利福平，

1周后肝损伤若无加重，加用异烟肼，1周后肝损伤仍

无加重，再加用吡嗪酰胺。若出现肝损伤的临床表现

或ALT升高，则停用最后加用的药物。在重启抗结核

药物的过程中，利福平、异烟肼和吡嗪酰胺可从小剂

量逐渐增加至治疗剂量。

4.5 其他不良反应的处理[37]  NRTI类抗HIV药物如齐

多夫定，以及抗结核药物如利奈唑胺、异烟肼、环丝

氨酸、链霉素、卷曲霉素、阿米卡星、乙（丙）硫异

烟胺和氟喹诺酮类药物均可引起周围神经病变，合用

后不良反应增加[47]。周围神经病变多发生在下肢，

以四肢末梢特别是双足为重。处理建议：①如有可

能，避免上述药物的同时联合使用，必须应用时选择

毒性较小的药物；②在使用上述药物时，联合使用维

生素B6；③对于麻痛等感觉症状明显者，可用三环类

抗抑郁药品或抗惊厥药品如阿米替林、卡马西平或加

巴喷丁；④与利奈唑胺相关的神经炎常发生在后续使

用阶段，且症状持久，一旦发生可减量至300mg/d，如

症状无改善或进一步加重应考虑停用利奈唑胺[37,47]。

　　抗HIV药物如依非韦伦，以及抗结核药物如环丝

氨酸、异烟肼、乙（丙）硫异烟胺和氟喹诺酮类药物

均可导致头痛、癫痫、抑郁、失眠、异梦等神经精神

症状。处理建议如下：①症状轻者可给予对症处理。

②对于环丝氨酸相关不良反应而言，轻度精神症状可

减少环丝氨酸用量或停药，起始使用低剂量环丝氨

酸（250～500mg/d）可减轻治疗初期的头痛症状，剂

量在1～2周内逐渐增加至足量或适量；推荐每服用

250mg环丝氨酸予以50mg维生素B6口服以预防其神经

不良反应。③心理支持治疗，抑郁症状明显时尽早给

予抗抑郁治疗，精神症状明显的给予抗精神病治疗；

④降低可疑药品的用量或停用/更换可疑药物[38]。

　　抗HIV药物如依非韦伦和洛匹那韦/利托那韦、氟

喹诺酮类抗结核药物、贝达喹啉、德拉马尼及氯法齐

明均可导致Q-T间期延长，Q-T间期超过500ms的患者

发生室性心律失常的风险明显增加[48]。处理建议：

①使用氟喹诺酮类药物时应尽可能避免同时使用可能

延长Q-T间期的药物，有Q-T间期延长病史的患者通常

应避免使用这类药物；②密切监测心电图变化，经反

复心电图检查确认Q-T间期超过500ms或延长超过60ms

时应停用贝达喹啉及其他相关药物；③监测血钾、血

钙和血镁水平，建议保持血钾水平高于4mmol/L，血

镁水平高于0.74mmol/L[38,48]。

执笔专家  沈银忠［上海市（复旦大学附属）公共卫

生临床中心感染与免疫科］、卢洪洲（南方科技大学

第二附属医院，深圳市第三人民医院感染科）、陈

耀凯（重庆市公共卫生医疗救治中心感染科）、王

辉［南方科技大学第二附属医院（深圳市第三人民医

院）感染一科］、戈宝学（同济大学附属上海市肺科

医院结核病实验室）、马萍［天津市（南开大学附

属）第二人民医院感染二科］、刘莉［上海市（复

旦大学附属）公共卫生临床中心感染与免疫科］、

陈雅红（福建医科大学孟超肝胆医院感染科）、代丽

丽（首都医科大学附属北京佑安医院性病艾滋病门

诊）、邓爱花（江西省胸科医院内五科）、高勇（中

国科学技术大学附属第一医院暨安徽省立医院感染病
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院感染科）、韩宁（首都医科大学附属北京地坛医院

感染一科）、何浩岚（广州医科大学附属市八医院

感染科）、蒙志好（广西壮族自治区胸科医院感染

科）、阮连国（武汉市金银潭医院感染科）、孙燕

（郑州市第六人民医院感染科）、汪习成（云南省传

染病医院艾滋病关爱中心）、王晖（上海市交通大学

医学院附属瑞金医院感染科）、谢志满（南宁市第四

人民医院感染科）、辛晓丽（沈阳市第六人民医院

感染三科）、袁子清（阜阳市第二人民医院感染一

科）、张仁芳［上海市（复旦大学附属）公共卫生临

床中心感染与免疫科］、周锐峰（成都市公共卫生临

床医疗中心感染科）、周泱（南方科技大学第二附属

医院，深圳市第三人民医院感染一科）、冯萍（四川

大学华西医院感染性疾病中心）、陈晓红（哈尔滨医

科大学附属第四医院感染三病房）、沙巍（同济大学

附属上海市肺科医院结核病临床研究中心）、岳建军

（山西医科大学附属肺科医院太原市第四人民医院感

染科）、张云桂（云南省传染病医院结核科）

参与共识制订的专家（以姓氏笔画为序）  丁海波

（中国医科大学附属第一医院国家卫生健康委员会

艾滋病免疫学重点实验室）、王立静（石家庄市第五

医院感染十科）、王汝刚（大连市公共卫生临床中心

感染科）、王其亮（安徽省濉溪县医院感染科）、

王福祥（南方科技大学第二附属医院，深圳市第三

人民医院感染三科）、龙海（贵阳市公共卫生救治

中心感染科）、叶臖（安徽医科大学第二附属医院

感染病科）、叶富秀（伊宁市第二人民医院关爱中

心）、地里下提·阿不力孜（新疆医科大学第八附属

医院骨科）、成娟（盐城市第二人民医院感染科）、

师金川（杭州市西溪医院感染二科）、吕建楠（广西

壮族自治区胸科医院艾防中心）、朱大庆（赣州市第

五人民医院感染科）、乔英（呼和浩特市第二医院感

染科）、刘波（鞍山市传染病医院感染科）、刘曦

（中山大学附属第五医院感染病防治中心）、刘凤君

（川北医学院附属医院感染科）、刘春礼（郑州市第

六人民医院感染科）、安晓渊（遵义市第四人民医院

感染科）、苏菲菲（温州市中心医院感染科）、李鑫

（首都医科大学附属北京地坛医院感染科）、李重熙

（昆明市第三人民医院感染一科）、李雪梅（大庆市

第二医院感染科）、杨涤（首都医科大学附属北京地

坛医院感染一科）、杨正贵（宁夏回族自治区第四人

民医院行政办公室）、杨学刚（保定市人民医院感染

科）、杨宗兴（杭州市西溪医院感染二科）、邹美银

（南通市第三人民医院感染科）、汪美华（南通市第

三人民医院感染科）、宋波（哈尔滨医科大学附属第

四医院感染科）、张瑛（辽宁省朝阳市第四医院胸

外科）、张强（首都医科大学附属北京地坛医院骨

科）、张凤池（徐州市传染病医院感染科）、张玉林

（首都医科大学附属北京佑安医院呼吸与重症医学

科）、张海晴（徐州市传染病医院结核二科）、张培

泽（南方科技大学第二附属医院，深圳市第三人民医

院肺二科）、陈仁芳（无锡市第五人民医院感染与免

疫科）、陈礼运（芜湖市第三人民医院感染科）、陈

国春（常州市第三人民医院感染一科）、陈绛青（南

昌市第九医院感染二科）、欧勤芳（无锡市第五人民

医院结核科）、周宇（温州医科大学附属第三医院感

染科）、周华英（中南大学湘雅二医院感染科）、周

国强（长沙市第一医院感染与免疫科）、秦大为（黔

东南州人民医院传染病院）、钱峰（苏州市第五人民

医院感染科）、侯明杰（郑州市第六人民医院感染一

科）、徐玉敏（上海交通大学医学院附属瑞金医院院

感科）、曹晓英（郴州市第二人民医院感染科）、曹

婉娴（中国科学技术大学附属第一医院暨安徽省立医

院感染病院七病区）、韩军（无锡市第五人民医院感

染与免疫科）、谢敬东（上海交通大学医学院附属瑞

金医院感染科）、靳娟（西安市第八医院抗病毒门

诊）、蓝珂（广西壮族自治区胸科医院感染科二病

区）、窦艳云（广西壮族自治区胸科医院感染科二病

区）、蔡琳（成都市公共卫生临床医疗中心感染二

科）、熊玉红（江西省胸科医院内五科）、潘松南

（黑龙江省传染病防治院感染科）、薛秀兰（厦门大

学附属第一医院感染科）

参与讨论专家  肖和平（同济大学附属上海市肺科医

院）、初乃惠（首都医科大学附属北京胸科医院）、

邓国防（南方科技大学第二附属医院，深圳市第三人

民医院肺病二科）、周琳[广东省人民医院（广东省

医学科学院）]、陈亮（广东省结核病控制中心）、

赵清霞（河南省传染病医院感染科）、刘水青（贵阳

市公共卫生临床中心感染一科）、王敏（长沙市第一

医院感染病中心）、朱彪（浙江大学医学院附属第一

医院感染科）、陈军[上海市（复旦大学附属）公共

卫生临床中心感染与免疫科]、何盛华（成都市公共

卫生临床医疗中心感染一科）

利益冲突  所有作者均声明不存在利益冲突

参考文献

[1]	 Panel on Opportunistic Infections in Adults and 

Adolescents with HIV. Guidelines for the prevention 



新发传染病电子杂志 2022年2月第 7 卷第 1 期 Electronic Journal of Emerging Infectious Diseases,February 2022,Vol.7,No.1·86·

and treatment of opportunistic infections in adults 

and adolescents with HIV: recommendations from the 

Centers for Disease Control and Prevention, the National 

Institutes of Health, and the HIV Medicine Association 

of the Infectious Diseases Society of America[EB/OL].

(2021-08-18)[2021-11-05]. https://clinicalinfo.hiv.gov/

sites/default/files/guidelines/documents/Adult_OI.pdf.

[2]	 The American Thoracic Society (ATS) and the Centers 

for Disease Control and Prevention (CDC).Targeted 

tuberculin testing and treatment of latent tuberculosis 

infection[J]. MMWR Recomm Rep, 2000, 49(RR-6):1-51.

[3]	 HORSBURGH CR JR. Priorities for the treatment of latent 

tuberculosis infection in the United States[J]. N Engl J 

Med, 2004, 350(20):2060-2067.

[4]	 DAY JH, GRANT AD, FIELDING KL, et al. Does tuberculosis 

increase HIV load? [J]. J Infect Dis, 2004, 190(9):1677-

1684.

[5]	 LÓPEZ-GATELL H, COLE SR, MARGOLICK JB, et al. Effect of 

tuberculosis on the survival of HIV-infected men in a 

country with low tuberculosis incidence[J]. AIDS, 2008, 

22(14):1869-1873. 

[6]	 WORLD HEALTH ORGANIZATION. Global tuberculosis report 

2021[M/OL]. Geneva: World Health Organization; 2021.

(2021-10-14)[2021-11-05]. https://www.who.int/

publications/i/item/9789240037021.

[7]	 GAO J, ZHENG P, FU H. Prevalence of TB/HIV co-infection 

in countries except China: a systematic review and meta-

analysis[J/OL]. PLoS One, 2013, 8(5): e64915. (2013-

05-31)[2021-11-05]. https://doi.org/10.1371/journal.

pone.0064915.

[8]	 SHEN Y, LU H. Prevalence and predictors of tuberculosis 

among adults with newly diagnosed HIV/AIDS[J/OL]. 

Int J Infect Dis, 2016, 45 (Supplement 1): 412. 

(2016-04-01)[2021-11-05]. https://doi.org/10.1016/

j.ijid.2016.02.879.

[9]	 LIU E, WANG Q, ZHANG G, et al. Tuberculosis/HIV 

coinfection and treatment trends - China, 2015-2019[J]. 

China CDC Wkly, 2020, 2(48):924-928.

[10]	 BELL LCK, NOURSADEGHI M. Pathogenesis of HIV-1 and 

mycobacterium tuberculosis co-infection [J]. Nat Rev 

Microbiol, 2018, 16(2): 80-90.

[11]	 沈银忠，卢洪洲. 艾滋病合并结核病诊治现状[J]. 中国实用内

科杂志，2015, 35(8):671-674. 

[12]	 GUPTA RK, LUCAS SB, FIELDING KL, et al. Prevalence of 

tuberculosis in post-mortem studies of HIV-infected 

adults and children in resource-limited settings: a 

systematic review and meta-analysis[J]. AIDS, 2015, 

29(15):1987-2002.

[13]	 MESFIN YM, HAILEMARIAM D, BIADGILIGN S, et al. 

Association between HIV/AIDS and multi-drug resistance 

tuberculosis: a systematic review and meta-analysis [J/

OL]. PLoS One, 2014, 9(1): e82235.

[14]	 SINGH A, PRASAD R, BALASUBRAMANIAN V, et al. Drug-

resistant tuberculosis and HIV infection: current 

perspectives[J]. HIV/AIDS (Auckland, N.Z.), 2020, 12: 

9-31.

[15]	 GANDHI NR, SHAH NS, ANDREWS JR, et al. HIV co-infection 

in multidrug-and extensively drug-resistant tuberculosis 

Result in high early mortality [J]. Am J Respir Crit 

Care Med, 2010, 181(1): 80-86.

[16]	 中华医学会感染病学分会艾滋病学组, 中华医学会热带病与寄

生虫学分会艾滋病学组. HIV合并结核分枝杆菌感染诊治专家共  

识[J]. 中华临床感染病杂志, 2017, 10 (2): 81-90.

[17]	 WORLD HEALTH ORGANIZATION. WHO operational handbook 

on tuberculosis. Module 1-Prevention: tuberculosis 

preventive treatment [M/OL]. Geneva, World Health 

Organization. 2020. [2021-11-05].https://apps.who.int/

iris/bitstream/handle/10665/331525/9789240002906-eng.

pdf.

[18]	 Panel on Antiretroviral Guidelines for Adults and 

Adolescents. Guidelines for the use of antiretroviral 

agents in adults and adolescents living with HIV[EB/

OL]. Department of Health and Human Services. (2021-10-

04) [2021-11-05]. https://clinicalinfo.hiv.gov/sites/

default/files/guidelines/documents/AdultandAdolescentGL.

pdf 

[19]	 DOOLEY KE, CHURCHYARD G, SAVIC RM, et al. Safety & PK of 

weekly rifapentine/isoniazid (3HP) in adults with HIV 

on dolutegravir[C/OL]. Seattle, Washington, USA; 2019 

(2019-04-25) [2021-11-05]. http://www.croiconference.

org/sessions/safety-pk-weekly-rifapentineisoniazid-3hp-

adults-hiv-dolutegravir.

[20]	 WORLD HEALTH ORGANIZATION. WHO operational handbook on 

tuberculosis. Module 2: Screening - Systematic screening 

for tuberculosis disease[M/OL]. Geneva, World Health 

Organization. 2021. [2021-11-05].https://apps.who.int/

iris/bitstream/handle/10665/340256/9789240022614-eng.

pdf.

[21]	 HANIFA Y, FIELDING KL, CHIHOTA VN, et al. A clinical 

scoring system to prioritise investigation for 

tuberculosis among adults attending HIV clinics in South 

Africa[J/OL]. PLoS One, 2017, 12(8): e0181519. (2017-

08-03)[2021-11-05]. https://doi.org/10.1371/journal.

pone.0181519

[22]	 WORLD HEALTH ORGANIZATION. WHO operational handbook on 

tuberculosis. Module 3: diagnosis - rapid diagnostics 

for tuberculosis detention, 2021 update[M/OL]. Geneva: 

World Health Organization; 2021. [2021-11-05].https://

www.who.int/publications/i/item/9789240030589.

[23]	 乐晓琴, 陈军, 沈银忠, 等. 结核分枝杆菌/利福平耐药实时

荧光定量核酸扩增检测技术诊断艾滋病患者肺结核的临床应用   

评[J]. 中华传染病杂志, 2021, 39(1): 21-24.

[24]	 WORLD HEALTH ORGANIZATION. Update on the use of nucleic 

acid amplification tests to detect TB and drug-resistant 

TB: rapid communication[EB/OL]. Geneva: World Health 

Organization, 2021[2021-11-05]. https://apps.who.int/

iris/handle/10665/339611. 

[25]	 ELLIOTT AM, HALWIINDI B, HAYES RJ, et al. The impact 

of human immunodeficiency virus on presentation and 

diagnosis of tuberculosis in a cohort study in Zambia[J]. 

J Trop Med Hyg, 1993, 96(1):1-11.

[26]	 NAHID P, DORMAN SE, ALIPANAH N, et al. Official 

American Thoracic Society/Centers for Disease Control 

and Prevention/Infectious Diseases Society of America 



·87·新发传染病电子杂志 2022年2月第 7 卷第 1 期 Electronic Journal of Emerging Infectious Diseases,February 2022,Vol.7,No.1

Clinical Practice Guidelines: treatment of drug-

susceptible tuberculosis[J]. Clin Infect Dis, 2016, 

63(7):e147-e195. 

[27]	 SHRINER KA, MATHISEN GE, GOETZ MB. Comparison of 

mycobacterial lymphadenitis among persons infected 

with human immunodeficiency virus and seronegative 

controls[J]. Clin Infect Dis, 1992, 15(4):601-605.

[28]	 JONES BE, YOUNG SM, ANTONISKIS D, et  al. Relationship of 

the manifestations of tuberculosis to CD4 cell counts in 

patients with human immunodeficiency virus infection[J]. 

Am Rev Respir Dis, 1993, 148(5):1292-1297.

[29]	 SHAFER RW, KIM DS, WEISS JP, et, al. Extrapulmonary 

tuberculosis in patients with human immunodeficiency 

virus infection[J]. Medicine (Baltimore), 1991, 

70(6):384-397. 

[30]	 CHEN J, SUN J, ZHANG R, et al. T-SPOT.TB in the diagnosis 

of active tuberculosis among HIV-infected patients with 

advanced immunodeficiency[J]. AIDS Res Hum Retroviruses, 

2011, 27(3):289-294.

[31]	 CAI R, CHEN J, GUAN L, et al. Relationship between T-SPOT.

TB responses and numbers of circulating CD4+ T-cells 

in HIV infected patients with active tuberculosis[J]. 

Biosci Trends, 2014, 8(3):163-168.

[32]	 HORSBURGH CR, JR, BARRY CE 3RD, LANGE C. Treatment of 

Tuberculosis[J]. N Engl J Med, 2015, 373(22):2149-2160.

[33]	 WORLD HEALTH ORGANIZATION. WHO operational handbook 

on tuberculosis. Module 4: treatment - drug-resistant 

tuberculosis treatment 2020[M/OL]. Geneva: World Health 

Organization(2021-06-15) [2021-11-05]. https://www.who.

int/publications-detail-redirect/9789240006997.

[34]	 DORMAN SE, NAHID P, KURBATOVA EV, et al. Four-month 

rifapentine regimens with or without moxifloxacin for 

tuberculosis[J]. N Engl J Med, 2021, 384(18): 1705-1718.

[35]	 WORLD HEALTH ORGANIZATION. Treatment of drug-susceptible 

tuberculosis: rapid communication[M/OL]. Geneva: World 

Health Organization(2021-06-14) [2021-11-05].https://

www.who.int/publications/i/item/9789240028678.

[36]	 WORLD HEALTH ORGANIZATION. Consolidated guidelines on 

HIV prevention, testing, treatment, service delivery 

and monitoring: recommendations for a public health 

approach[M/OL]. Geneva: World Health Organization, 

2021.(2021-07-16) [2021-11-05]. https://www.who.int/

publications/i/item/9789240031593.

[37]	 中国防痨协会. 耐药结核病化学治疗指南(2019年简版)[J]. 中

国防痨杂志, 2019, 41(10): 1025-1073.

[38]	 中华医学会结核病学分会. 中国耐多药和利福平耐药结核病治

疗专家共识（2019年版）[J]. 中华结核和呼吸杂志, 2019, 42 

(10): 733-749.

[39]	 WORLD HEALTH ORGANIZATION. Guidelines for treatment of 

drug-susceptible tuberculosis and patient care [EB/

OL]. (2021-10-04) [2021-11-05]. https://www.who.int/

publications/i/item/9789241550000.

[40]	 LOVEDAY M, HUGHES J, SUNKARI B, et al. Maternal and 

infant outcomes among pregnant women treated for 

multidrug/rifampicin-resistant tuberculosis in South 

Africa[J]. Clin Infect Dis, 2021, 72(7):1158-1168.

[41]	 THWAITES GE, NGUYEN DB, NGUYEN HD, et al. Dexamethasone 

for the treatment of tuberculous meningitis in 

adolescents and adults[J]. N Engl J Med, 2004, 

351(17):1741-1751.

[42]	 SHU Y, DENG Z, WANG H, et al. Integrase inhibitors 

versus efavirenz combination antiretroviral therapies 

for TB/HIV coinfection: a meta-analysis of randomized 

controlled trials[J]. AIDS Res Ther, 2021, 18(1):25.

[43]	 DOOLEY KE, KAPLAN R, MWELASE N, et al. Dolutegravir-

based antiretroviral therapy for patients coinfected 

with tuberculosis and human immunodeficiency virus: a 

multicenter, noncomparative, open-label, randomized 

trial[J]. Clin Infect Dis, 2020, 70(4):549-556.

[44]	 DE CASTRO N, MARCY O, CHAZALLON C, et al. Standard dose 

raltegravir or efavirenz-based antiretroviral treatment 

for patients co-infected with HIV and tuberculosis (ANRS 

12 300 Reflate TB 2): an open-label, non-inferiority, 

randomised, phase 3 trial[J]. Lancet Infect Dis, 2021, 

21(6): 813-822.

[45]	 NAMALE PE, ABDULLAHI LH, FINE S, et al. Paradoxical TB-

IRIS in HIV-infected adults: a systematic review and 

meta-analysis[J]. Future Microbiol, 2015, 10(6):1077-

1099.

[46]	 MEINTJES G, STEK C, BLUMENTHAL L, et al. Prednisone for 

the prevention of paradoxical tuberculosis-associated 

IRIS[J]. N Engl J Med, 2018, 379(20):1915-1925.

[47]	 WILSON JW, NILSEN DM, MARKS SM. Multidrug-resistant 

tuberculosis in patients with human immunodeficiency 

virus. Management considerations within high-resourced 

settings[J]. Ann Am Thorac Soc, 2020, 17(1):16-23.

[48]	 MONEDERO-RECUERO I, HERNANDO-MARRUPE L, SÁNCHEZ-MONTALVÁ 

A, et al. QTc and anti-tuberculosis drugs: a perfect 

storm or a tempest in a teacup? Review of evidence and a 

risk assessment[J]. Int J Tuberc Lung Dis, 2018, 12(12): 

1411-1421. 

【收稿日期】 2022-01-25


