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  目前，结核病仍然是危害人类健康的主要传染
性疾病。 ２０１７ 年世界卫生组织全球结核病报告显
示，２０１６年全球结核病发病人数为 １ ０４０万，其中耐
多 药 结 核 病 （ ｍｕｌｔｉｄｒｕｇ-ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ，
ＭＤＲ-ＴＢ）和利福平耐药结核病（ ｒｉｆａｍｐｉｃｉｎ-ｒｅｓｉｓｔａｎｔ
ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ， ＲＲ-ＴＢ）新发病例 ６０万， 广泛耐药结核
病（ ｅｘｔｅｎｓｉｖｅｌｙ ｄｒｕｇ-ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ，ＸＤＲ-ＴＢ）
新发病例 ３ 万［１］ 。 由于抗结核新药的匮乏，ＭＤＲ-
ＴＢ 和 ＲＲ-ＴＢ的治疗非常困难，临床疗效差、治疗费
用高、不良反应大，治疗成功率仅为 ５０％左右，因
此，抗结核新药的研制与开发迫在眉睫。 贝达喹啉
（Ｂｅｄａｑｕｉｌｉｎ）是近 ５０ 年来第 １ 个上市的抗结核新
药， 其 作 用 机 制 独 特、 抗 结 核 分 枝 杆 菌
（Mycobacterium tuberculosis， ＭＴＢ）活性强、临床疗效
较好

［２-３］ 。 ２０１２年 １２ 月，美国食品药品监督管理局
加速批准了贝达喹啉上市用于成人 ＭＤＲ-ＴＢ 的治
疗。 ２０１６ 年 １２ 月，我国食品药品监督管理总局批
准贝达喹啉在中国有条件的上市。 ２０１３ 年 ６ 月世
界卫生组织颁布了“贝达喹啉治疗耐多药结核病暂
行策略指导” ［４］ ，２０１７ 年世界卫生组织再次更新了
“贝达喹啉治疗耐多药结核病指南”［５］ 。 我国贝达
喹啉临床使用经验极少，也未制定相关的共识和指
南。 为此，中华医学会结核病学分会组织全国相关
领域的专家撰写了“抗结核新药贝达喹啉临床应用
专家共识”，供国内同道参考借鉴。
一、贝达喹啉的分子结构和抗 ＭＴＢ的作用机制
贝达喹啉，通用名为富马酸贝达喹啉，曾称为

ＴＭＣ-２０７，也称 Ｒ２０７９１０，化学名称：（１Ｒ，２Ｓ）-１-（６-
溴-２-甲氧基-３-喹啉基）-４-（二甲基氨基）-２-（１-萘
基）-１-苯基-２-丁醇化合物和富马酸（１∶１），分子式：
Ｃ３２Ｈ３１ ＢｒＮ２Ｏ２ · Ｃ４Ｈ４Ｏ４ ，相对分子质量为 ６７１ ５８０

（５５５ ５００ +１１６ ０７０）［６］ ，化学结构式为：

  贝达喹啉是二芳基喹啉类的代表药物，通过抑
制 ＭＴＢ ＡＴＰ 合成酶而发挥抗 ＭＴＢ 的作用［７-８］ 。 贝
达喹啉能够与 ＡＴＰ合成酶低聚物亚基 Ｃ相结合，影
响 ＡＴＰ合成酶质子泵的活性，导致 ＡＴＰ合成受阻，
从而阻止 ＭＴＢ 中的 ＡＴＰ 能量供应，发挥抑菌及杀
菌作用

［９-１０］ 。 贝达喹啉的作用机制与传统的抗结核
病药物的作用机制不同，因而贝达喹啉无交叉耐药
性，并对敏感菌株、多药耐药菌株以及休眠菌的抗菌
活性较高。 目前已知的与贝达喹啉耐药相关的基因
有 ａｔｐＥ、Ｒｖ０６７８和 ｐｅｐＱ［１１］ 。 ＡＴＰ合成酶亚基 Ｃ 的
基因序列（ａｔｐＥ）为高度保守性，当 ＭＴＢ 的 ａｔｐＥ 靶
向基因发生突变时，将导致贝达喹啉与亚基 Ｃ 的结
合力减弱，出现耐药性［７，１２-１４］ 。 Ｒｖ０６７８ 基因突变导
致 ＭｍｐＳ５-ＭｍｐＬ５外排泵上调，使贝达喹啉的最低
抑菌浓度（ｍｉｎｉｍｕｍ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ， ＭＩＣ）增
加 ２ ～８ 倍，同时也可引起氯法齐明低浓度交叉耐
药

［１２，１５］ 。 最近在小鼠模型上发现了另一个耐药相
关基因 ｐｅｐＱ，该基因同时介导了氯法齐明低浓度交
叉耐药，使两药的 ＭＩＣ 增加 ４ 倍［１２］ ，但这种耐药是
部分耐药，在提高贝达喹啉剂量或与氯法齐明合用
时，其抗 ＭＴＢ作用反而增加［１６］ 。
二、贝达喹啉的药效学研究
体外抗菌活性的研究结果表明，贝达喹啉具有

很强的抗ＭＴＢ活性， ＭＩＣ为 ０．０３ ～０．１２ μｇ／ｍｌ［１０］ 。
贝达喹啉对休眠菌的抑制活性强于利福平等一线抗

结核药物
［１２］ 。 贝达喹啉是浓度依赖性的杀菌药物，

有迟发的杀菌效果，且与吡嗪酰胺有协同杀菌作
用

［１７-１９］ 。 动物体内活性研究结果表明，在使用贝达
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喹啉（２５ ｍｇ／ｋｇ，１次／ｄ）６周后，动物体内的ＭＴＢ基
本被彻底杀灭

［２０］ 。 贝达喹啉在患结核病小鼠体内
的研究发现，其与吡嗪酰胺、ＰＡ-８２４ 及氟喹诺酮类
药物联用时，可缩短敏感和耐药结核病的治疗疗
程

［２１］ 。 贝达喹啉、吡嗪酰胺及利福平联用对携带
ＭＴＢ小鼠抑菌效果的研究结果显示，在给药 ２ 个月
后 ９０％的小鼠肺组织中 ＭＴＢ 培养结果为阴性，表
明 ３ 种药物联用可迅速抑制 ＭＴＢ生长，快速清除小
鼠体内的 ＭＴＢ［２２-２６］ 。

三、贝达喹啉的药物代谢动力学研究
对贝达喹啉不同给药方式及剂量对药物代谢动

力学参数影响的研究结果显示，贝达喹啉经口服后
５ ｈ内可达到最大血药浓度（Ｃｍａｘ）。 在研究的最高
剂量范围内，Ｃｍａｘ 和药时曲线下面积（ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ
ｃｕｒｖｅ， ＡＵＣ）与给药剂量成正比。 贝达喹啉与含约
２２ ｇ脂肪的标准餐（共 ５５８ 千卡）同服时的相对生
物利用度较空腹服药时增加约 ２倍，因此，贝达喹啉
应与食物同时服用，从而提高其生物利用度［２７］ 。 贝
达喹啉的血浆蛋白结合率＞９９．９％，在中央隔室的
分布容积可达 １６４ Ｌ。 贝达喹啉的体外代谢研究发
现，肝脏中 ＣＹＰ３Ａ４ 与其代谢有密切关系。 细胞色
素 Ｐ４５０ 酶 ３Ａ４（ＣＹＰ３Ａ４）是一种主要的细胞色素
Ｐ４５０酶同工酶，该酶可将贝达喹啉在肝脏中氧化降
解为 Ｎ-单去甲基代谢物（Ｍ２），与母体化合物相比，
Ｍ２的人体平均暴露量为 ２３％ ～３１％。 Ｍ２ 抗 ＭＴＢ
的活性较贝达喹啉低 ２ ～４ 倍，因此，对临床无明显
疗效，但 Ｍ２ 血浆浓度可能与 Ｑ-Ｔ 间期延长有
关

［２８］ 。 如果将贝达喹啉与 ＣＹＰ３Ａ４诱导剂（如利福
平及利福布汀等利福霉素类药物）联用时，可降低
贝达喹啉在血浆中的药物浓度，减弱其疗效。 相反，
若将贝达喹啉与 ＣＹＰ３Ａ４ 抑制剂（如蛋白酶抑制
剂、大环内酯类抗生素和唑类抗真菌药物）联用时，
贝达喹啉血浆中的药物浓度升高，但可增加不良事
件的风险。 贝达喹啉及其代谢物 Ｍ２ 的平均终末消
除半衰期约为 ５．５个月。 贝达喹啉以原型通过肾脏
排泄的比例≤０．００１％［６］ 。

四、贝达喹啉的临床研究
贝达喹啉上市前只进行了 ２ 项Ⅱｂ 期临床试

验，没有大规模Ⅲ期临床试验的结果供参考。 ２０１３
年 ６ 月世界卫生组织根据临床前期研究及Ⅱ期临床
试验：ＴＭＣ２０７-Ｃ２０８ 第一阶段［２９］

和 ＴＭＣ２０７-Ｃ２０８
第二阶段

［３０］
的结果制定了”贝达喹啉治疗耐多药结

核病暂行策略指导”［４］ 。 ２０１７ 年，世界卫生组织根
据 ５项新的临床研究结果［３１-３５］

对”贝达喹啉治疗耐

多药结核病指南”［５］
进行了更新。

１．贝达喹啉治疗 ＭＤＲ-ＴＢ 的有效性评估：在
ＴＭＣ２０７-Ｃ２０８ 第二阶段研究中，贝达喹啉组第 ２４
周痰培养转阴率为 ７８．８％（５２／６６），而安慰剂组为
５７．６％（３８／６６），两组比较，差异有统计学意义（P ＝
０．００８）；第 １２０周贝达喹啉组和安慰剂组痰培养转
阴率分别为 ６２．１％（４１／６６）和 ４３．９％（２９／６６），差
异有统计学意义（P ＝０．０３５），治愈率分别为 ５７．６％
（３８／６６）和 ３１．８％（２１／６６），差异有统计学意义
（P ＝０．００３）［３０］ 。 在 ２０１７ 年世界卫生组织制定的
指南中

［５］ ，专家组总结了５ 项新的临床研究结果，其
中 ３ 项可提供治疗转归资料， 包括 ＴＭＣ２０７-
Ｃ２０９［３１］ 、法国的研究［３２］

和南非的研究
［３５］ ，结果显

示，贝达喹啉组治疗成功率（治愈和完成治疗）为
６９．３％ （９５％CI 为 ５９．７ ～７８．２），ＴＭＣ２０７-Ｃ２０９ 研
究为 ６１．０％（１２５／２０５）［３１］ ，法国的研究为 ７５．５％
（３４／４５）［３２］ ，南非的研究为 ６３．４％（６４／１０１） ［３５］ 。
３ 项研究中贝达喹啉组的病死率平均为 １０．６％（３７／
３５１，９５％CI为 ３．８ ～２０．０），其中 ＴＭＣ２０７-Ｃ２０９ 研
究为 ６．８％（１４／２０５）［３１］ ，法国的研究为 ６．７％（３／
４５）［３２］ ，南非的研究为 １９．８％（２０／１０１）［３５］ 。 亚组分析
结果 显 示， 合 并 人 类 免 疫 缺 陷 病 毒 （ ｈｕｍａｎ
ｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｖｉｒｕｓ，ＨＩＶ）感染的患者病死率明显升
高

［５］ 。 治疗失败率为 ５．２％ （９５％ CI 为 ０．０ ～１６．３），
失访率为１２．８％ （９５％ CI为９．２ ～１６．８）［５］ 。

２．贝达喹啉治疗 ＭＤＲ-ＴＢ 的安全性评估：在
ＴＭＣ２０７-Ｃ２０８和 ＴＭＣ２０７-Ｃ２０９研究中，贝达喹啉组
最常见的不良事件为胃肠道反应，发生率为 ６７．１％
（５３／７９），安慰剂组为 ７５．４％（５３／８１），其次为骨关
节系统不良事件，贝达喹啉组为 ４９．４％（３９／７９），安
慰剂组为 ４９．４％（４０／８１）［２９-３１］ 。 ３ 级及以上不良事
件贝达喹啉组为 ２７．５％（２８／１０２），安慰剂组为
２２．９％（２４／１０５）［２９-３１］ 。 两组不良事件的不同主要
是 Ｑ-Ｔ间期延长、肝脏损伤和死亡，贝达喹啉组和
安慰剂组出现 Ｆｒｅｄｅｒｉｃｉａ 校正的 Ｑ-Ｔ 间期（Ｑ-ＴｃＦ）
＞４５０ ｍｓ的比例分别为 ２６．６％和 ８．６％，均未发生
尖端扭转型室性心动过速和猝死。 肝功能异常发生
率贝达喹啉组为 ８．８％（９／１０２），安慰剂组为 １．９％
（２／１０５）。 在 ＴＭＣ２０７-Ｃ２０８ 第二阶段研究中，贝达
喹啉组病死率为１２．７％（１０／７９），安慰剂组为 ２．５％
（２／８１），其中贝达喹啉组 ５ 例、安慰剂组 １ 例死于
结核病，贝达喹啉组的其他死因有酒精中毒、脑血管
意外、腹膜炎、酒精性肝硬化和车祸［３０］ ，但死亡与痰
培养阴转、复发、微生物学、对背景用药的敏感度、
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ＨＩＶ感染和疾病严重程度无关［３０］ 。
２０１７年，世界卫生组织在“贝达喹啉治疗耐多

药结核病指南” ［５］
中，根据 ５ 项新的临床研究结

果
［３１-３５］ ，总结了贝达喹啉临床应用的不良事件发生

情况。 贝达喹啉治疗的 ５６５例 ＭＤＲ-ＴＢ患者中，５２０
例出现了 １ 种及以上的不良事件，重度不良事件
（３ 级及以上）的发生率为 ２０．９％（１１８／５６５），严重
不良事件的发生率为 ７．４％（４２／５６５）。 ５６５ 例中共
发生不良事件 ２ ６２２ 例次，最常见的不良事件为胃
肠道反应 （１４．０％，３６７／２ ６２２），其次为代谢营养紊
乱（８．５％，２２４／２ ６２２）、头晕和头痛等神经系统异常
（８．５％，２２４／２ ６２２） 及肌肉骨骼关节系统异常
（６．８％，１７８／２ ６２２）。 ４８ 例严重不良事件中，呼吸
系统不良事件最常见，占 ２５．０％（１２ 例）；其次为心
血管系统不良事件（１６．７％，８ 例）和肝脏实验室指
标异常（１４．６％，７ 例）。 进一步分析心脏毒性后发
现，以 Ｑ-ＴｃＦ ＞５００ ｍｓ 或在基础值上增加 ３０ ｍｓ 为
标准，６９．７％的患者未发生 Ｑ-Ｔｃ 延长，２０．５％的患
者 Ｑ-ＴｃＦ 为 ４５０ ～４８０ ｍｓ，５．１％的患者 Ｑ-ＴｃＦ 为
４８０ ～５００ ｍｓ， ＞５００ ｍｓ 的患者占 ４．７％［５，３１-３５］ 。 贝
达喹啉治疗的 ５６５ 例患者中，死亡 ５６ 例，其中 ６ 个
月内死亡 １８ 例（３２．１％），６ ～２６ 个月死亡 ３２ 例
（５７．１％），随访期后死亡 ６ 例 （１０．７％）［５，３１-３５］ 。
ＭＤＲ-ＴＢ合并氟喹诺酮类药物耐药患者的病死率最
高，为 １６．３％（２４／１４７），其次为 ＭＤＲ-ＴＢ 合并二线
注射类药物耐药患者（１０．９％，６／５５）。 ＸＤＲ-ＴＢ 的
病死率为 １０．１％（１９／１８８），没有其他药物耐药的
ＭＤＲ-ＴＢ患者的病死率仅为 ２．９％（３／１０５）［５，３１-３５］ 。
死亡第一位原因是呼吸系统疾病，占 ３９．２％，如呼
吸衰竭；其次为心血管意外（７％）；其他的死亡原因
有痰培养复阳、感染、神经精神疾病、肾功能异常或
猝死，７％的患者死因不详［５，３１-３５］ 。 ＴＭＣ２０７-Ｃ２０９ 研
究

［３１］
中治疗组的死亡风险高于对照组（１１．４％，

２．５％），但在大规模的回顾性研究中贝达喹啉组的
病死率为 ７．６％，对照组为 １８．２％，校正危险比为
０．５０ （０．４１ ～０．６１），即接受贝达喹啉治疗后的病死
率下降了 ４０％～６０％［３２-３５］ 。

３．贝达喹啉在特殊人群中使用的研究：２０１７ 年
世界卫生组织制定的贝达喹啉治疗耐多药结核病指

南
［５］
中，已知 ＨＩＶ 感染的 ５３７ 例 ＭＤＲ-ＴＢ 患者中，

ＨＩＶ阳性者 １３８ 例（２５．７％），其中死亡 １８ 例（１８／
１３８，１３．０％），明显高于 ＨＩＶ 阴性患者 （３６／４０５，
８．８％）。 文献报道，抗逆转录病毒药物奈韦拉平对
贝达喹啉的药物代谢动力学没有明显影响，联合服

用洛匹那韦或利托那韦时贝达喹啉的血清浓度增加

了 ２２％，而依法韦仑使贝达喹啉浓度降低了
５０％［３６-３９］ 。

贝达喹啉与口服降糖药均需经肝脏代谢，二甲
双胍可能是对贝达喹啉药物代谢动力学影响较小的

药物，但合用时可能增加胃肠道不良反应，胰岛素类
似药物合并使用比较安全，但需注意引起低血钾时
会延长 Ｑ-Ｔ间期［４０］ 。
对 ６９９例 ＭＤＲ-ＴＢ 儿童（１２ ～１７ 岁）的研究结

果显示，贝达喹啉治疗的 ３９ 例患者中未出现死亡，
而对照组的病死率为 ７．４５％（４７／６３０），因病例数少
且数据不完整，可能有偏倚风险［５］ 。 印度关于儿童
耐多药结核病的指南中，≥１２ 岁的儿童可有条件使
用贝达喹啉， ＜１２ 岁儿童需谨慎使用［４１］ 。 另一组
研究结果显示，在 １０ ～１７ 岁的 ２７ 例使用贝达喹啉
的ＭＤＲ-ＴＢ患者中，５ 例出现 Ｑ-Ｔ间期延长，４ 例 Ｑ-
ＴｃＦ增加＞６０ ｍｓ，没有患者因此而停用贝达喹啉，
作者认为，在监测下， ＞１２ 岁的儿童应用贝达喹啉
是安全的

［４２］ 。 但未来准备进行的不少贝达喹啉临
床研究均将儿童排除在外，这给研究贝达喹啉在儿
童中的应用带来了困难

［４３］ 。
孕妇使用贝达喹啉仅有 １例报道，１ 例 ＸＤＲ-ＴＢ

的孕妇在怀孕最后 ３ 个月使用含贝达喹啉方案治
疗，婴儿健康，心脏超声检查显示正常，也没有出现
Ｑ-Ｔ间期延长或肝损伤，随访 ２ 年该儿童健康状况
正常

［４４］ 。
五、贝达喹啉临床应用推荐
（一）适应证［２-６，２３-２６，４５-４６］

目前的适应证是在贝达喹啉 ２ 项Ⅱｂ期临床试
验的基础上制定的。

１．ＭＤＲ-ＴＢ：不能组成有效的化疗方案时，如对
Ａ、Ｂ和 Ｃ组二线抗结核药物中的某种药物或吡嗪
酰胺体外耐药，或出现药物不良事件、耐受性差或禁
忌证。

２．ＲＲ-ＴＢ（包括利福平单耐药和利福平多耐药
结核病）：不能组成有效的化疗方案时，如对 Ａ、Ｂ和
Ｃ组二线抗结核药物中的某种药物或吡嗪酰胺体外
耐药，或出现药物不良事件、耐受性差或禁忌证。

３．ＸＤＲ-ＴＢ：在加入贝达喹啉后能组成有效方案
时，方可使用。

（二）禁忌证及相对禁忌证［２-６，２３-２６，４５-４６］

１．对本品过敏者。
２．严重心脏、肝脏、肾脏等功能不全者。
３．Ｑ-ＴｃＦ＞５００ ｍｓ（经重复心电图证实）。
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４．本品在孕妇、哺乳期妇女、６５ 岁以上老年人
中的安全性和有效性尚未确定，列为相对禁忌证，不
推荐使用。

５．＞１２岁儿童在收益大于风险时可谨慎使用，
＜１２ 岁儿童列为相对禁忌证，不推荐使用。

（三 ） 剂 量、 用 法 及 化 疗 方 案 的 制

定
［２-６，１１，２３-２６，３６，４５-４７］

１．剂量与用法：第 １ ～２ 周：每次 ４００ ｍｇ，
１次／ｄ，与食物同服。 第 ３ ～２４ 周：每次 ２００ ｍｇ，
３次／周，与食物同服，２ 次用药至少间隔 ４８ ｈ，每周
的总剂量为 ６００ ｍｇ。
如果在治疗的第 １ ～２周内漏服了 １次本品，患

者不必补足漏服的药物，而应继续正常的给药方案
（跳过并继续正常的给药方案）。 从第 ３ 周起，如果
漏服 ２００ ｍｇ 剂量，患者应尽快服用漏服的剂量，然
后继续每周 ３次的用药方案。

２．含贝达喹啉化疗方案的制定：在具有可靠药
敏试验结果的情况下，贝达喹啉应与至少 ３ 种对患
者分离菌株具有体外敏感性的药物联合组成化疗方

案。 在缺乏可靠的药敏试验结果时，贝达喹啉至少
与 ４ 种可能对患者分离菌株敏感的药物联合组成化
疗方案。 推荐与杀菌药物合用以减少选择性耐药产
生。 化疗方案开始时添加使用贝达喹啉。 贝达喹啉
不能单独添加在已经失败的化疗方案中。 在加入贝
达喹啉后仍不能组成有效方案时，也不能使用贝达
喹啉。

（四）不良事件［２-６，２４-２６，３８-４３，４５-４６］

常见的不良事件为恶心、呕吐、食欲减退、头痛
和关节痛，其次为皮疹、头晕、转氨酶升高、血淀粉酶
升高、肌肉疼痛、腹泻和 Ｑ-Ｔ间期延长等。
需要注意的是，在部分临床试验中发现，贝达喹

啉治疗组的死亡风险高于安慰剂组，但具体原因不
清楚。

（五）注意事项［２-６，２３-２６，３１，４５-４９］

１．所有需要使用贝达喹啉者均应提交专家组
进行讨论，并由专家组制定相应的化疗方案。

２．所有贝达喹啉使用者均应知情同意，填写知
情同意书。 知情同意内容包括贝达喹啉的作用、疗
效和安全性，治疗方案中添加贝达喹啉的原因，应用
贝达喹啉的获益和潜在风险，同意在治疗方案中使
用贝达喹啉等。

３．观察指标：所有在临床试验中出现的不良事
件均应监测和观察，建议首剂服药后 ２ 周监测，此后
每月监测，直至 １ 年。 监测项目包括：血常规、肝功

能、肾功能、电解质、心电图等。 １ 年后的监测和观
察参照国家 ＭＤＲ-ＴＢ治疗监测指标及频率。

４．药物间的相互作用［２-６，２３-２６，３１，４５-５２］ ：（１）其他能
延长 Ｑ-Ｔ间期的药物：与氯法齐明、莫西沙星和克
拉霉素等合用可能增加心脏毒性（如 Ｑ-Ｔ 间期延
长）的风险，应密切观察心脏不良事件的表现，监测
心电图等。 目前贝达喹啉与德拉马尼合用的例数较
少，从现有的证据来看，两者合用不增加 Ｑ-Ｔ 间期
延长的风险，但需密切监测心电图的变化。 （２）
ＣＹＰ３Ａ４ 诱导剂或抑制剂：贝达喹啉通过 ＣＹＰ３Ａ４
进行代谢，故在与 ＣＹＰ３Ａ４诱导剂联用期间，其全身
暴露量及治疗作用可能减弱。 治疗期间应避免与强
效 ＣＹＰ３Ａ４诱导剂合用，如利福霉素类（利福平、利
福喷丁和利福布汀）或中效 ＣＹＰ３Ａ４ 诱导剂（如依
法韦仑）。 贝达喹啉与强效 ＣＹＰ３Ａ４ 抑制剂（如蛋
白酶抑制剂、大环内酯类抗生素和唑类抗真菌药
物）联用时可能增加贝达喹啉的全身暴露量，从而
增加发生不良事件的风险，因此，除非药物联用的治
疗获益超过风险。 贝达喹啉与强效 ＣＹＰ３Ａ４抑制剂
连续应用不超过 １４ ｄ。 （３）抗逆转录病毒药物：贝
达喹啉与洛匹那韦或利托那韦联用时可使贝达喹啉

的血清浓度增加，故需慎用，并且仅在获益超过风险
时方可使用。 与奈韦拉平联用时，不需要对贝达喹
啉进行剂量调整。 与依法韦仑联合给药时，贝达喹
啉浓度降低，也应避免和依法韦仑或其他中效
ＣＹＰ３Ａ诱导剂同时使用。

５．现有或曾经有过以下情况者，应用贝达喹啉
时 Ｑ-Ｔ间期延长的风险增加，应密切监测心电图
等：（１）尖端扭转型室性心动过速；（２）先天性 Ｑ-Ｔ
综合征；（３）甲状腺功能减退和慢性心律失常；（４）
失代偿性心力衰竭；（５）血清钙、镁或钾水平低于正
常值下限。
如必要，在有益的效益风险评估和频繁的心电

监测下，可考虑开始使用贝达喹啉治疗。
患者出现下列情况时，应停用贝达喹啉和所有

其他延长 Ｑ-Ｔ 间期的药物：（１）具有临床意义的室
性心律失常；（２）Ｑ-ＴｃＦ ＞５００ ｍｓ（经重复心电图证
实）。 若出现晕厥，应进行心电图检查以检测 Ｑ-Ｔ
间期延长情况。

６．避免饮酒或摄入含酒精的饮料，慎用肝脏毒
性大的药物或中草药，如果出现以下情况则停用贝
达喹啉：（１）转氨酶升高伴随总胆红素升高＞２ 倍正
常值上限；（２）转氨酶升高＞８倍正常值上限； （３）转
氨酶升高＞５倍正常值上限并持续存在 ２周以上。
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７．贝达喹啉需与处方的其他抗分枝杆菌药物
联用，且需保持整个疗程的依从性。 漏服或未完成
整个疗程可能导致治疗有效性降低，增加分枝杆菌
发生耐药的可能性。

８．贝达喹啉用于轻度或中度肝功能损伤患者
时不需要调整剂量。 尚无重度肝功能损伤患者使用
贝达喹啉的研究，因此这类患者仅在获益大于风险
时才可慎用。

９．轻度或中度肾损害的患者用药时不需要调
整剂量。 重度肾损害或肾病终末期需要血液透析或
腹膜透析的患者应谨慎使用。

１０．贝达喹啉应在面视督导下用药。
１１．出现药物不良事件时按我国相关规范及指

南给予相应处理。
贝达喹啉作为近 ５０ 年来出现的第 １ 个新型抗

结核药物，其全新的作用机制及良好的临床疗效给
ＭＤＲ-ＴＢ的治疗带来了新的希望，也为缩短结核病
的疗程提供了新的选择。 如何合理使用贝达喹啉，
减少药物不良反应及耐药性，是我们首先应该思考
的问题，需要统一规范。 另外，贝达喹啉与常用药物
之间的相互作用、长期使用的经验、如何与其他新药
合用等问题也需要尽早解决。 目前有关贝达喹啉的
临床研究仍在进行中，包括肺外结核病、敏感结核
病、特殊人群结核病以及非结核分枝杆菌病等的治
疗，希望可以获得进一步的安全性、有效性以及治疗
疗程等方面的数据，以利于更加完善和规范贝达喹
啉的临床应用。
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