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耐万古霉素肠球菌的流行现状
、

治疗及预防对策
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摘要 肠球菌因其致病 力较弱
、

感染率较低而作为肠道正常菌群
。

近年来
,

由于抗生素
、

特别是万古霉素的滥用
,

使耐药肠球菌不 断增加
。

耐万古霉素肠球菌(n 妞)菌其耐药谱广
、

易造成感染和流行且能将耐万古霉素基 因转移给

其它革兰氏 阳性性菌
,

如金黄色葡萄球菌
,

而 受到全世界的广泛重视
。

目前
,

作为 医院感染的主要病原菌
,

V R E 感染

的诊断
、

治疗以及预防 V RE 菌株在医院扩散的对策与措施是广大 临床和 医 院感染监控工作者所面临的首要问题
。

文

章对此进行了综合概括
,

以供参考
。

关健词 肠球菌 ;抗药性 ; 万古霉素 ;抗生素治疗 ;预防与控制
.
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肠球菌(E心
e

~
us )原来归属 D 群链球菌

,

是肠道正常菌

群
。

19 84 年独立成属
,

依其生化特性和遗传学差异将它们分为

三组
:

第一组以鸟肠球菌 (E
.

通沉王抓 )为代表
,

另有棉子肠球菌

(E 汀娜朋
3。 )

、

恶臭肠球菌(E
.

艘山
之扔入 : 。 )

、

伪鸟肠球菌 (E
.

Pse
“凌圈夕ium ) ;第二组以粪肠球菌(E

.
‘

触
仪dis )为代表

,

还有屎肠

球菌 (E
.

乖峨
,ilun )

、

鸡肠球菌(E
.

蒯21

~
)

、

孤僻肠球菌(E
.

成故叭公 )
、

凯氏肠球菌丈E 沈山
‘d 尹灿

‘,

)
、

孟 氏肠球菌(E
.

爪公诚i
-

i)
、

塞氏肠球菌(E
.

‘e

而Z交汕 ) ; 第三组以坚韧肠球菌 (E
.

血
-

~ )为代表
,

包含海瑞肠球菌(E
.

hi, ae )
、

不称肠球菌(E
.

面
-

声理犷)
、

粪肠球菌不分解糖变异株
。

近年来由于抗生素的广泛应用
,

使原本就对 日- 内酞胺

类
、

氨基糖贰类抗生素具有内在抗药性的肠球菌耐药性进一步

扩大
,

特别是耐万古霉素肠球菌(vanc
o m yc i。

Res is te nt Ent
e

~
-

cus
,

V R E )产生后
,

不但耐药谱扩大
,

其危害性也逐年增加 ; 由

V R E 引起的医院内感染不断上升
,

迄今为止已发生了许多起地

方性暴发流行
,

因而引起了全世界广泛重视 ;我国卫生部制订

了《医院感染管理规范》(试行稿 )中也强调
:

大型医院和有条件

的中小型医院
,

应开展对耐甲氧西林金黄色葡萄球菌 (Me thi
-

C

illi
n

Re si st
ant St aP llyloc oc

co Alll’e us
,

MR S A )
,

耐万古霉素金黄色

葡萄球菌 (V 田
Ic 0 IY lycln Re si st ant st aphyloc *

c
us A田妞坦

,

V ‘‘A )和

V l弓E 的监测
。

1 V R E 感染及流行现状

1
.

1 v R卫已成为主要的医院感染病原菌 由于肠球菌粘附力

大
、

对外界环境的抵抗力较强 ; 加上医院易感者多
、

抗生素使用

量大
、

侵人性操作频繁等特点
,

使 V R E 感染主要发生在医 院
,

丫1又E 已成为主要的医院感染病原菌
。

T u c ci 一 V 等对 138 例 V R E 阳性资料进行分析
,

结果显示有

83 %为医院获得 ;其中 58 % 为 vR卫定植
,

42 % 为 V R E 感染川
。

Bi sc lloff 一 W E 等对 41 3 株 V R E 的临床资料分析显示
:

有

91 %从医院获得 ; 从尿
、

伤 口
、

血
、

导管嘴和其他部位检出的

V R E 分别占 52 %
、

16 %
、

11 %
、

6 %和 巧%
、

66 % 来自普通病房
,

34 %来自 Ic U [z]
。

1
.

2 V RE 感染头型 由 V R E 引起的临床感染种类很多
,

主要

有
:

(l) 尿路感染一与留置导尿管
、

器械操作和尿路结构异常有

关
。

(2) 腹腔
、

盆腔炎
。

(3) 败血症一人侵途径多为中心静脉导

管
、

腹腔
、

盆腔感染
、

泌尿生殖道感染
、

烧伤创面感染等
。

(4) 心

内膜炎一93 %为粪肠球菌
、

5 %为屎肠球菌
、

2 % 为坚韧肠球菌
。

(5) 其它
:

如脑膜炎
、

外科伤口
、

烧伤创面
、

皮肤软组织及骨关节

感染
。

1
.

3 vR E 感染后病死率 尽管 V R E 感染的死亡率与基础疾

病关系密切
,

从 8 % 到 73 %不等
,

但由 vRE 所致的败血症死亡

率有高达 57 % 的报道 [sJ
。

1
.

4 v R E 的流行 资料显示
,

V 召E 已在美国
、

澳大利亚
、

挪威
、

南非
、

日本
、

法国等许多地区造成了医院内暴发流行t4
一’l

,

199 8

年上半年在美国就有 16 起医院暴发流行的报道[s]
。

据美 国

cDc (ce nt er di se ase
。。n tr o l and

Pre ve nti on )统计的数据显示
: V R E

感染率
,

一般病房已由 19 88 年的 0
.

3 %增加到了 1卯3 年的 7
.

9 %
,

IC U 则增加了 34 倍(0
.

3 % 一
13

.

6 % )
。

1
.

5 V RE 可以将耐药基因转移给金黄色葡萄球菌而产生 V R
-

SA 目前在肠球菌 中已 发 现的耐万古霉素基 因有
: v a n A

、

v田IB I 、v a l

政
、 v田ICI 、 v

an q
、v a llC3 、 v

耐{
、v aJ 】R

、v a lls
、 vo ly

。

且新的

基因还在不断地出现
。

这些基因可通过质粒
、

染色体以不同的

方式传给其它的革兰氏阳性菌
,

特别是金黄色葡萄球菌
,

而产

生 V R SA
。

由于万古霉素是治疗耐药金黄色葡萄球菌的最后防

线
,

V R S A 将使其感染缺乏有效的治疗手段
,

其后果将是不可设

想的
。

2 与 V R E 感染和流行有关的危险因素

大量研究证实
,

V R E 可通过直接接触和污染的医疗设备
、

环境在病人间传播
,

与 V 召卫 在医院内暴发流行关系密切的主

要因素为
:

1) 滥用抗生素
。

特别是万古霉素
、

第三代头抱菌素
。

2) 病

人的体质和基础疾病
。

免疫功能低下
、

肿瘤
、

中性粒细胞减少
、

骨髓移植
、

肾衰竭的病人容易感染
。

3) 病人的住院时间
。

时间

越长感染危险越大
。

4 )医院 V RE 的定植压力一即住院病人 中

〔作者单位」 1
.

海南省农垦总局 医院
,

海 口 市
,

57 03 11
。

2
.

中南大学湘雅医学院附属湘稚医院
,

长 沙市
,

41 ‘1刀凡
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有 vI 亏E 定杭的比率
.

jl{ )J 越人
,

感染机率越
,

气

5) 医院的i肖毒
、

隔离措施
卜

6 )全体医务人员的防范意识

3 V llE 医院内感染的预防对策与措施

3
.

1 见于上述原因
,

国际医院内感染监控 (Nat ion al N t卜 (、oI 川al lll
-

fe c
tio

n sl 二el lle nc
e ,

NNI S) 组织的医院感染控制行动咨询委员会

(H
o spital Ir“ee ti o n Co rltrol Pr a eti ee s Ad v iso 卿 C

omn
五tte e ,

H ICPA C )通

过广泛的调查研究
,

在 199 4 拟订一个预防和控制耐万古霉素

菌株进一步扩大的对策
,

并对 199 8 年进行了修改
,

目前作为预

防 v RE 在医院产生和暴发流行的行动指南已在世界范围内广

泛采用
。

指南重点是
:
预防 V RE 产生

,

控制 V RE 扩散
。

强调预

防对策成败的关键是(l) 医院所采取的预防隔离措施 ; (2 )医务

人员的防范
、

协同意识及对 V RE 危害性的认识 ; (3) 医院管理

部门的组织
、

协调管理能力
。

建议医院行政协同感染控制
、

质量控制
、

药剂
、

治疗委员

会
、

微生物实验室
、

临床科室
、

护理部
、

医务处
、

后勤等部门
,

制

订一个检测
、

预防
、

控制 V R 五感染和暴发流行的详细计划
。

计

划应包括以下几方面
:

l) 临床慎用万古霉素 ; 2) 对全体职工进

行培训
,

增强对 vR E 的认识
。

3) 提高医院微生物实验室及早

检测
、

预报肠球菌和其它革兰氏阳性菌对万古霉素的耐药能

力
。

4) 发现 V R E 后要即时采取合适的阻断人
—

人传播的控

制措施
。

详细情况如下
。

3
.

2 慎用万古霉素

在医院内应用万古霉素已确证是 V R E 产生和引起暴发流

行的危险因素
,

也可以增加 们巧A 和耐万古霉素表皮葡萄球菌

(v~ 仪. lyc in Re sis tant sta pllyloc ,
c us 助ide 二面

,

v RS E) 产生的危

险性
,

因此
,

所有医院
,

包括从未使用过万古霉素的医院和其它

医疗机构
,

都应制订一个全面的抗生素使用计划
。

计划应包含

对全体医务人员 (包括实习学生 )进行有关合理应量抗生素的

培训
、

对术前预防用药进行监督
。

并应拟订一个合理使用万古

霉素的指南
,

并把指南的执行作为医院质控的一部分
。

使用指

南应包括以下几部分
:

3
.

2
.

1 可考虑使用万古霉素的情形 l) 治疗 由耐 卜内酞胺

类抗生素的革兰氏阳性菌引起的严重感染
。

2) 在病人对 汗-

内酞胺类抗生素严重过敏且感染是 由革兰氏阳性菌引起时
。

3) 病人发生药物性肠炎且甲硝哩治疗无效
,

或药物性肠炎非常

严重有可能危及生命时
。

4 )在某些手术后
,

病人继发心内膜炎

且处于高危期
,

可进行预防性用药
。

5) 在某些大型手术包括修

复物质或装置的内置
,

并有高度可能感染 MRSA 或 MI刁S E 时
,

可于术前进行一次预防性用药
,

如果手术时间大于 6 小时
,

可

再给一次
,

但预防性用药不应超过两次
。

3
.

2
.

2 不鼓励使用万古霉素的情形 l) 不做常规手术预防用

药
,

除非对 汗- 内酞胺类抗生素严重过敏
。

2) 不作为发热病的

经验用药
,

除非有足够证据表明感染是由革兰氏阳性菌所致
,

且医院有 M旧SA 的流行
。

3) 对于单次血培养出血浆凝固酶 阳

性葡萄球菌
,

在不能排除标本污染时不能使用
。

4) 对疑有感

染
,

但未培养 出耐 份
一

内酞胺类抗生素的革兰氏阳性菌的病

人
,

不能用万古霉素
。

5) 对内置中心或外周静脉导管的病人不

能用万古霉素作为预防局部或系统感染的药物
。

6) 不用于消

化道的选择性去污染
。

7 )不用于根除 M

RsA 的定植
。

8 )不作

为药物性肠炎的首选药
。

9) 不做低体重新生儿的预防用药
。

ro )不作为腹透和
.

血透病人的预防用药
。

11) 肾衰病人感染了

刊日 内l呀先胺类扒
’

1 东啦感的带 件 }又阳性菌时 不川它汀犷疗

一2 )小川做局音1;川药不1一灌洗

3 3 加强培训 医院应有
一

个针对全体医务人员(包括进修

生
、

学生
、

实验室人员
、

药师等 )的继续教育 i十划
,

内容应包含

vI 花流行的有关概念
、

vR E 感染对病人 费用
、

疗效的潜在影响
。

由于 V既 的发现和控制
,

都需要所有医务人员高度警惕和有

高标准的操作方法
,

因此相应的专业知识和培训是必要的
。

3
.

4 提高临床微生物室在检测服告和控制 vRE 中的作用

临床微生物检验室是预防 V RE 在医院流行的第一道防线
,

其

即时
、

准确地鉴定和测定肠球菌对万古霉素耐药的能力
,

对诊

断 V R E 定植和感染
、

避免问题复杂化都有着极其重要的作用 ;

如果暴发流行没有即时发现
,

遏制流行的代价将是非常昂贵

的
。

此外
,

实验室现临床科室
、

感染控制机构之间的密切合作

和即时沟通
,

将使预防措施更有效
。

3
.

4
.

1 肠球菌的鉴定 在 日常工作中可只依形态学
、

染色性

对原始分纯平皿上的菌落作初步鉴定和药敏试验 ;但如实验条

件允许或有必要
,

鉴定肠球菌到种
,

对于推测特定的耐药模式

(如
:

屎肠球菌对青霉素的耐药性比粪肠球菌更强 )和确定各分

离株间的流行病学关系是有益的
。

3
.

4
.

2 药敏试验 从血
、

无菌部位分出的肠球菌
,

临床微生物

工作者应测定其对万古霉素
、

高水平的青毒素 (或氨节青霉

素)
、

氨基糖贰类抗生素的耐药性
。

如果条件允许
,

可以常规测

定伤口
、

尿标本分离株对万古霉素
、

青霉素 (或氨节青霉素 )的

耐药性
。

如用纸片琼脂扩散法测定
,

平板应温育 24 小时
,

用透

射光测定抑菌圈直径
。

如测定 MI C
,

可用琼稀释法
、

微量肉汤

或常量肉汤稀释法测定
,

孵育时间为 24 小时
。

3
.

4
.

3 当从临床标本分离出 V R E 时应采取的措施 1)如果怀

疑为 vRE 菌株
,

需用上述任一一种药敏试验方法重复测定
,

以

确证 V R E ;也可以接种 lul 0
.

5 号标准麦氏比浊管浓度的分离

株菌液到含 6呵d 万古霉素的心脑浸液琼脂平板上
,

35 ℃孵

育 24 小时
,

如生长则表明对万古霉素耐药
。

2) 在进行确证的

同时
,

如果患者是住院病人
,

必须立即通知其主管医生
、

病房护

理和院感控制人员
,

以便对病人采取适当的隔离控制措施
。

如

果确证为 V RE
,

最后报告时
,

实验室人员应对报告加以醒 目标

示
,

以提醒全体工作者必须对此病人采取隔离措施
。

3
.

4
.

4 对未常规测定 V l珑 的医院
,

V RE 定植和院感的监测

在许多医院的临床微生物实验室
,

并没有对从尿或其它非无菌

部位(如伤 口 )中分离出的肠球菌进行常规药敏测定
,

这样会延

误对 V R E 医院感染和社区感染状况的了解
〔

采取下述措施
,

有利于尽早地发现 V RE
。

l) 抗生素敏感性监测
。

定期对从临床各类标本
,

特别是从

重点部门如 IC U
、

肿瘤
、

器官移植病房标本中分 出的肠球菌进

行药敏测定
,

有助于及早发现 v RE
。

2) 粪便或直肠试子培养监测
。

对那些三级中心医院和另

外一些危重病人 (IC u
、

肿瘤
、

器官移植病人 )较多的医院
,

定期

采病人的粪便或直肠拭子进行培养
,

可以尽早地发现 vRE 定

植
。

因为绝大多数 V R E 定植和感染的病人常常先有 V RE 的肠

道定植
。

如果在医院的其它病房已检测到 V RE
,

或医院需要了

解是否有 巩砚E 定植
,

此监测方法是非常有效的
。

下述措施可以大大地减少监测费用
:

a
)将标本直接接种到含有万古霉素的选择性平板上

。

幼
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严觅筛选监侧病人
,

如
: 脚们院时问长( ) 5 人 )的病人

,

j 从那

些已有 vI 忧存在的医院或病房转人的病人

如果已经检测到有 VI 忧 定植
,

则所有分离的肠球菌都要

做万古霉素耐药性测定
,

且要采取一切有效的措施
,

揭制 V HE

的扩散
,

例如
,

加强洗手并采取一些隔离步骤等
,

此外
,

进一

步强化粪便的 V R E 监测
,

有利于尽早地发现 V RE 定植
,

有效地

遏制 V RE 蔓延
〕

3
.

5 v RE 院感的预防和控制 当 V RE 的定植或感染 只发生

在一个病房的一个病人时
,

要将 V R E 从医院彻底根除是很容

易成功的
,

但如果 vRE 已在一个病房发展成局部性流行或已

扩散到了其它病房或社会时
,

要根限它就变得非常困难和费

钱
.。

要控制 vR E 院内感染
,

除开所有的医务人员都必须严格

遵守预防侵人性操作感染的各项措施
、

医院的质量控制和管理

部门始终参与 V R 卫的预防和控制行动外
,

还应采取
:

3
.

5
.

1 对所有医院
,

包括不常检出或从未检出 V R 卫的医院

1) 当确定医院有 V R E 定植时
,

应立刻通知有关人员
。

2) 要让每个临床工作者都知道医院有关处理 V R E 感染或

定植病人的原则和方法
。

由于任何延误都会造成 v R E 的进一

步扩散而使控制变得复杂化
,

因此
,

一旦 V l班 被检测到
,

就应

立刻采取有关的防控措施
。

3) 要建立相应的机构以监督有关措施的实施和考核效果
。

例如监测累计发病率
、
V R E 定植病人的密度

、

预防隔离与洗手

的一致率
、

从确定为 V l沈 到采取隔离措施的间隔时间
、

那些先

前有 砚班定植
,

人院后被即时确诊关予以隔离的比率等
。

并

将这些资料即时地呈送给临床医生
、

实验室人员
、

医院管理者

及其它有关人员
,

以巩固培训和控制效果
。

4) 预防在病人间传播的隔离措施
:

(l) 分房安置有 vRE 感

染或定植的病人
。

(2) 进人房间时要戴手套
,

接触有可能被高

浓度的 V RE 污染的物品后应换手套
。

(3) 如果进入房间前就

估计要接触病人或房间内的物体表面
、

或病人有失禁
、

腹泻
、

回

肠造口
、

结肠造口或伤 口排脓时应穿隔离服
。

(4 )离开房间前
,

要脱掉手套和隔离服
,

并立即用消毒剂或药物肥皂洗手 (一般

肥皂不能有效的去除 V R E )
。

(5) 应确保洗手后
,

手和衣服不再

接触有可能被污染的物表 (如门拉手和窗帘等 )
。

(6) 听诊器
、

血压计
、

肛表等医疗器械应专用
,

如要用于其它病人
,

必须彻底

清洁和消毒
。

(7) 对新发现有 V R E 定植或感染病人的室友
,

要

加强大便或直肠拭子监测
,

必要时采取相应的隔离措施
。

(8)

要采取较严格的解除隔离的指征
。

也就是说
,

至少要连续三

次
,

间隔一至数周
,

从多个部位取得标本的 V RE 培养结果均为

阴性
。

部位应包括
:

肠道
、

会阴
、

腋窝
、

脐
、

伤 口
、

导尿管和 / 或结

肠造口 等
。

(9) 由于病人出院后可能会有相当长的时间还存在

丫R 卫定植
,

因此
,

应该采用适当的办法对有 V RE 定植或感染的

病人进行标记
,

以便在病人再次住院时医生能及时的注意到
。

(ro )有 V llE 感染或定植病人的出院后处理
:

建议地方卫生部

门制定一个将有 V llE 感染或定植的病人
,

出院后转到疗养院
、

专门医院或家庭健康监护中心的计划
,

并将其做为一个长远的

有战略意义的
、

处理和解决有耐药微生物感染或定植病人出院

后处置策略的一个重要部份
。

3
.

5
.

2 对那些有 vRE 局部流行或继发扩散的医院
,

无论其是

否采取了上述措施
,

必须采取
:

l) 首先应对 IC U 或其它 V RE 传

播率高的部门进行重点监测和控制
。

因为这些地方很容易成

为 v r心I; I
’

{勺毋
’

了子峭
· ,

夕l芍人
, I
J从这 里将 V 川二传播少UJ〔它挤l对房

J

Z )

要尽
, : ] 能喷I定 vl亏E 阳性与 V l又E I梦」性的护理人员

,

并j早量减少

两类护理人员的接触与交互走动
。

3) 要定期对医务人员进行

慢性皮肤
、

手指疾病检查和手
、

直肠拭子的 V既 培养
,

把阳性

者暂时调离护理岗位直到不再携带 vl 忧 为止
,

4) 进一步核实

医院的 日常护理
、

清洁
、

环境的物体表面 (包括
:

床栏
、

医用图

表
、

推椅
、

门把
、

水龙头
、

床头柜等等 )的消毒措施是否恰当
。

5)

将有代表性的分离株送往参考实验室进行分型鉴定
,

以便确定

传染源和流行模式
。

4 V BE 感染的治疗

由于 vR E 耐药性广
,

其感染后的治疗常被局限于联合用

药
,

然而
,

即使联合用药也没有永远有效的固定方案
,

感染菌株

的种类
、

菌株的耐药模式对治疗效果影响非常大
,

因此
,

必须依

药试验结果
,

结合病人的基础疾病
、

免疫功能状况及生理特征

(儿童
、

孕妇
、

老人)制定个体化治疗方案
,

才能收到较好的治疗

效果
。

有关 V R E 感染的治疗已有些报道和实验研究结果
,

但疗

效各有不同
。

下列方案可供参考阮 9
、

l0J
:

l)
v ar 政 型〔耐万古霉素

、

替考拉宁 (Te ic 0 PI耐n) 型」肠球菌

感染
”

(l) 若菌株对青霉素类和氨基糖昔类敏感
:

氨节西林或阿莫西林 + 链霉素或庆大霉素
。

(2) 若菌株对

青霉素类耐药
,

对氨基糖昔类敏感
:

头抱曲松或头抱唾厉 十链霉素或庆大霉素

环丙沙星 十磷霉素 + 庆大霉素

2)
v出侣型 (耐万古霉素型 )肠球菌感染

。

(l) 若菌株对氨基糖昔类敏感
:

替考拉宁 + 庆大霉素
。

(2) 若菌株对氨基糖昔类耐药
:

替考拉宁 十 环丙沙星

3) 在 V R 丑实验性小鼠心内膜炎模型研究中显示
:

头抱曲松 + 万古霉素 (或替考拉宁 )十庆大霉素

A MP 十 泰能

头抱菌素 十磷霉素

有较好的协同作用
。

4) 大多数耐万古霉素的粪肠球菌对氨节青霉素 (MAp )敏

感
,

对万古霉素耐药的屎肠球菌常对 V R E 的尿道感染常用高

剂量的 A , IP 治疗有可能收到疗效
。

5) 四环素
、

氯霉素
、

吠喃妥因
、

氟喳诺酮类抗生素可用于治

疗敏感肠球菌感染
。

有报道
,

单用氯霉素治疗 V RE 感染
,

有效

率达 50 %
。

6) 新药开发
:

(l) 注射用替考拉宁
:

是一种与万古霉素结构相似的糖肤

类抗生素
,

可以肌肉注射和静脉注射
,

常用于预防和治疗 M R
-

SA 和敏感的 V R E 感染
,

与万古霉素比较
,

具有毒性小
、

半衰期

长的特点〔’“」
。

(2 )链阳菌素(stre pto gr ar‘n

)及其衍生物喳宁普

丁 /达福普丁 (咖
n u p n sti可d瀚

pri sti
n ,

PR5 9 500 )
:

后者是前者的两种组份 A
、

B 以 3 : 7 比例混合而成
,

均为糖

肤类抗生素
,

对 M RSA 和耐万古霉素的屎肠球菌都有较强的抗

菌作用
,

但对耐万古霉素的粪肠菌无效
,

是一有发展前途的万

古霉素替代药陈
” 〕

。

(3) 新的氟喳诺酮
,

如克林沙星

(下转第 55 页)
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人病情加重
,

也有发
’

白耐药的报 异
门

对 J
一

乙 JJI
一

摘击携带者拉米

夫定不能有效地清除 川W
、

拉米夫定
’j J

I

扰素台用虽然能增

强抑制 11BV 的作用
,

但不能减少耐药性的产生
,

最好是交替使

用
.

其他可用于治疗小儿乙肝的核昔类抗病毒药尚有
: ¹

“

单

磷酸阿腺昔
”

(腼
一

AMP) 治疗小儿慢乙肝
,

第一周 5 一 sm 群k群

d 肌注或静滴
,

第 2 一 4 周 3 一 sm 岁k岁d 疗程一个月多与免疫调

节剂合用 ; º
“

更昔洛韦 ( G朋c i d ov ir )用于治疗小儿慢乙肝
,

剂

量 srn 岁娜d 静滴 1个月
,

见效后每周用 4 次停 3 次持续 2 个

月 ; »
“

泛昔洛韦(FC v)
” ;¼

“

三氮哇核昔( Ve ra3 0li 病毒哇 )
”

等
,

均有一定疗效
。

3
,

2
.

3 胸腺素类 由胸腺提取物第五组份中的主要免疫活性

成份是由28 个氨基酸组成的多肤即
“

胸腺肤
a l”

( Ta
:
)

,

这是 目

前公认的最可靠的通过免疫调节来抗病毒的药物
。

胸腺肤 a1

具有的抗病毒效力是通过促进 T 细胞分化及成熟增加 T 细胞

的数量
,

使白介素 工及白介素 n 高亲和力受体的表达增加
,

从

而使机体能有效地发挥免疫防护功能和免疫滞后作用
,

特别运

用于对干扰素和核昔类药物产生耐药性的病例
。

小儿乙肝应用 Ta l
的治疗剂量

:
胸腺肤 的商品名

‘

旧 达

仙
” ,

每支 1
.

6mg
,

皮下注射
,

12 一 16 岁儿童每周 2 次
,

6 个月为

一疗程
,

若与干扰素合用可分上
、

下午分开给药
,

也可以先使用

Tal 治疗 3 天为干扰素作诱导
。

Ta ,

使用安全几乎无明显副作

用
。

3
.

2
.

4 抗病毒药的联合与序贯疗法 治疗小儿慢性乙肝必须

是联合用药
,

综合治疗才能事半功倍而经济上负担不会太重
,

有许多联合用药在临床上取得了明显疗效
,

现予以列举
:

l) 拉米夫定与干扰素序贯治疗
,

适用于 H Bv 一 D NA 高水平者
,

先给拉米夫定 3 一 4 个月抑制 H Bv 一 D NA 到低水平再用干扰素

治疗
。

2) 干扰素和胸腺肤
a ,

联合治疗
, e
抗原阴转率可达 40

一

60 % ,

可先用胸腺肤三天作诱导
。

3 )乙 !}!兔J交J求蛋 }
’

I ( 川 11( ; ) ’J )j匈Jl泉jl太子l )!1
、

J护J)I泉!l人.福大川Li l

次
,

)黔3 个月
,

乙盯免疫球蛋自同期隔 大肌 }!:
,

次
,

连续 9 次
,

为一疗程

4) 乙肝免疫球蛋白与乙肝疫苗合用
,

乙肝免疫球蛋白含高滴度

乙肝病毒抗体与乙肝疫苗结合成抗原抗体复合物
,

从而打破机

体的免疫耐受
,

刺激机体重新产生抗体
,

而复合物的形成可激

活经典补体途径达到杀伤乙肝病毒目的
,

方法
:
每周肌注乙肝

免疫球蛋白 1 支加皮下注射乙肝疫苗 10 微克共 10 周为一疗

程
。

5) 左旋咪哇涂布剂加三氮哇核昔(病毒哇 )适用于轻型患儿
。

市场上用于治疗病毒性肝炎的药物还很多
,

但并不完全适

用于小儿尤其是婴幼儿
,

因此我们要抓住药物治疗的主要环节

争取达到最佳效果
。

3
.

2
.

5 小儿慢性乙型肝炎的疗效评定标准
,

参照 2(X X) 年西安

会议方案分以下五种
:

1) 安全应答 (显效 )
: A L r 复常

: HBs Ag
、

HBe Ag
、 HBV

一 DNA 安全

阴转
。

2) 部分应答 (有效 ) : AI T 复常
: HBv 一 DN A

、

HBe Ag 阴转但 H B
-

s
纯 仍阳性

。

3) 无应答 (无效 )
:
未达到上述指标者

。

4 )持续应答
:
显效和有效者停药 6 一 12 个月后仍保持疗效不

变
。

5) 复发
:
治疗结束时为显效或有效

,

停药 6 一 12 个月内出现 ALI
,

异常及 H Bv D NA 阳转者为复发
。

要想摘掉
“

肝炎大国
”

的帽子
,

减轻广大人民群众医药费用

的沉重负担
,

提高我国儿童的生命质量
,

就应从孕期妇女开始

认真进行
“

宫内感染
”

的干预治疗
,

婴儿出生后立即进行
“

主被

动联合免疫
” ,

对于免疫失败者进行正规抗病毒治疗
,

持之以

恒
,

直到病毒消除才能有效地控制我国成人慢性乙肝
、

肝硬化

乃至肝癌的发病率
。

(收稿
二2〕〕1 一 11 一 9)

(上接第 55 页) ( e li n
团

o x a c in )
、

司氟沙星 ( Sparfl
o x ac i n )等对 v R E

有较大 的作用
。

( 4) 达 托霉素 ( daPt
o lllyc i n ,

LY3333 28 ) 和

LYZ示沼26 是一类结构与万古霉素相似的糖肤类抗生素
。

对

v R E 有较强的杀菌作用
。

( 5) 一些恶哇酮类( ( h 翻li di

~ )
、

甘

氨环素类 (Gl yc rlc vcli
n
)和 2一毗陡酮类 (2 一 巧行don e

)抗生素对

V 卫五效果都在动物实验中得到证实
,

临床应用价值尚待进一步

研究[ 9
·

” ] 。
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