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滞后诊断偏倚对判断艾滋病潜伏期的影响

刘慧鑫王璐秦倩倩丁正伟汪宁

【摘要】 目的 以经采供血途径感染HIV者为例，探讨滞后诊断的HIV感染者对艾滋病中

位潜伏期的影响。方法利用全国HIV／AIDS病例报告网络直报系统中感染途径为采供血的病

例信息，将1995年至既往有偿献血员HIV抗体筛查结束期间以采供血途径感染的HIV病例为时

间截点l组，1995--2010年所有采供血途径感染HIV病例为时间截点2组；应用乘积极限法计算

两时间截点组的艾滋病中位潜伏期，并进行两组间比较。结果时间截点l组(3162例)的艾滋病

中位潜伏期为9．62年(SAS程序未给出95％CI)，时间截点2组(4478例)艾滋病中位潜伏期为9．83

(95％CI：9．73—9．83)年。结论未包括滞后诊断病例的既往有偿献血员艾滋病潜伏期研究存在

滞后诊断偏倚，对于中位潜伏期的估算偏短。
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【Abstract】 Objective Using me HⅣpositive paid blood donors(PBDs)as example，to

investigate the impact of the delayed diagnosed HIV／AIDS patients on the calculated median

incubation ofAIDS．Methotis Information was retrospectively collected on HIV／AIDS patients who

were infected through paid blood donation．Data Was from the national HIV／AIDS case reporting

system．The time of diagnosed HIV／AIDS after the screening was defined as delayed diagnoses．All

the cases were diagnosed bcD^，ecn Jan．1。1995 and the end of the screening were classified as group

1．while the cases diagnosed between Jan．1。l 995 and Dec．3 l‘20 l0 were classified as group 2．

Kaplan．Meier method was used to calculate the median AIDS incubation of cases from the two

groups．Results from the two groups on theft incubation periods were compared．Results From the

data of group 1．we noticed that the median AIDS incubation was 9．62 years but tlle 95％c，

were not provided in the results of SAS software．Ⅵmen USing the data from group 2．We found that the

median AIDS incubation was 9．83 years．with the 95％C／as 9．73 to 9．83 years．Conclusion Our

data showed that。if excluding the delayed diagnosed cases，the AⅢS incubation periods were shorter

and biased．
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我国中部地区在20世纪90年代初由于地下采

血浆或不规范采血浆现象造成有偿献血员中HIV感

染流行⋯，2004年卫生部要求对该地区既往不安全

有偿献血员进行HIV抗体筛查(“大筛查”)乜】。其
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后，全国每年仍有上千例新诊断的经采供血途径感

染HⅣ的病例报告到HIV／AIDS病例报告网络直报

系统(病例报告系统)，病例主要来自河南、安徽等

省。由于先前采供血途径感染HIV病例艾滋病潜伏

期研究未包括或较少包括“大筛查”结束后诊断、报

告的采供血途径HIV阳性病例，本研究将回顾性收

集“大筛查”资料及病例报告系统中采供血途径感染

HIV病例相关信息，以探讨“大筛查”结束后诊断、

报告的经采供血途径感染HIV的病例对既往有偿献

血人群艾滋病中位潜伏期的影响。
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资料与方法

1．研究对象：应用典型调查法，选择病例报告系

统中河南省尉氏县和安徽省阜阳市颍州区、阜南县、

临泉县2010年12月31日前报告的所有感染途径为

采供血的病例。纳入标准：在1995年时年龄>15

周岁，既往有偿献血或血浆史，病例所在地于

2004—2005年进行过“大筛查”且筛查结束后仍有

较多经采供血途径感染的HIV病例诊断、报告到病

例报告系统中。人选病例必须同时满足上述3个

条件。

2．研究方法：以“大筛查”结束时间为时间截点

l，以2010年12月31日为时间截点2。病例报告系

统中，1995年1月1日至时间截点l期间诊断的符合

纳入标准的采供血途径感染HIV病例记为时间截点

l组，1995年1月1日至时间截点2期间诊断的符合

纳入标准的经采供血途径感染HIV病例记为时间截

点2组。回顾性收集两组病例相关信息，包括一般

人口学特征(性别、出生日期、婚姻状况等)，HIV阳

性确认时间，AIDS发病时间，历次CD4+T淋巴细胞

水平检测结果。

滞后诊断定义为经采供血途径感染HIV者其诊

断感染HIV的时间是在“大筛查”结束后，即时间截

点l组为非滞后诊断病例，时间截点2组为包括滞后

诊断病例的所有经采供血途径感染的HIV病例。分

别应用两时间截点组的感染、发病信息，计算艾滋病

中位潜伏期，探讨滞后诊断病例对艾滋病中位潜伏

期估计的影响。

3．关键变量确定：

(1)HIV／AIDS时间：根据对既往有偿献血员的

调查、治理整顿单采浆血站的历史、HIV阳性既往不

安全有偿供血员HIV基因离散率等研究¨^引，将

HIV感染时间判定为1995年(各研究现场认可当地

既往有偿献血感染HIV时间主要集中在1995年前

后)。AIDS诊断时间为最早出现疾病指征的日期或

CD4+T淋巴细胞计数<200／ram3最早的检测日期。

(2)潜伏期：指从感染HIV到诊断为艾滋病的时

间间隔”】o

(3)HIV感染三种临床结局哺】：①快速进展者：

感染者血液中一直维持较高的病毒载量。CD4+T淋

巴细胞计数在2—5年内迅速下降。并出现临床症

状；②典型进展者：感染者在感染早期免疫功能未受

损害，但在8一10年内免疫力逐渐下降．发展为艾滋

病患者；③长期不进展者：感染者血液病毒载量低，

可以维持健康状态lO年以上，且CD4+T淋巴细胞计

数正常。

4．统计学分析：应用SAS 9．1软件。以人年为单

位计算累积发病率，用Kaplan．Meier乘积极限法
(PL)计算艾滋病中位潜伏期。

结 果

1．一般情况：4个研究现场共收集4478例符合

纳入标准的HIV阳性既往有偿献血员信息，其中男

性2469例(55．1％)，女性2009例(44．9％)，平均年龄

(46．2±8．O)岁，职业分布以农民为主，共4151例

(92．7％)。

2．既往有偿献血人群HIV感染率：根据既往对

有偿献血员的“摸底估计”，4个研究现场共有既往

有偿献血员37 439人，其中至时间截点l。共确诊、

报告3 162例符合纳入条件的HIV阳性既往有偿献

血员(时间截点l组)，计算获得既往有偿献血人群

HIV感染率(P1)为8．4％(3162／37 439)，至时间截点

2，4个研究现场累计确诊、报告4478例采供血途径

感染HIV者(时间截点2组)，既往有偿献血人群

HlV感染率(P2)为lI．9％(4478／37 439)。

3．既往有偿献血人群艾滋病中位潜伏期：至

2010年12月31日，时间截点l组中观察到2918例

(92-3％)进展为艾滋病，中位潜伏期为9．62年(SAS

程序未给出95％ct)；时间截点2组中3942例

(88．0％)进展为艾滋病，中位潜伏期为9．83(95％c，：

9．73～9．83)年(表1)。

表l两时间截点组艾滋病中位潜伏期

两时间截点组病例以艾滋病发病为结局变量所

得生存分析结果见图l。

4．滞后诊断病例与非滞后诊断病例比较：将滞

后诊断与非滞后诊断的经采供血途径感染HIV者进

行比较，发现两组病例在性别、年龄、艾滋病临床结

局构成上的差异有统计学意义，滞后诊断病例的艾

滋病临床结局以长期不进展者为主(90．9％)(表2)。

讨 论

在应用模型法估计艾滋病潜伏期时。以观察到

的病例估计潜伏期存在病程长短偏倚(1ength bias)
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滋病中位潜伏期(9．83年，95％C／：9．73—9．83)长于

用时间截点l组病例算得的中位潜伏期(9．62年)，

也长于既往对该人群艾滋病中位潜伏期的研究结果

(8．3—9．0年)mm】，这是由于在筛查后诊断、报告的

经采供血途径HIV感染者多为长期不进展者，而时

间截点l组和既往对该人群中位潜伏期的研究对象

中未包括或较少包括这部分滞后诊断的潜伏期较长

的病例，滞后诊断病例的加人改变了先前研究对潜

伏期的估计，即产生了偏倚。

本研究中这种由“大筛查”后诊断、报告的经采

供血途径感染HIV病例，对先前潜伏期研究造成的

偏倚在形式上与病程长短偏倚很相似，但又有不同：

如先前以及文献[5]提出的病程长短偏倚是病程自

然发展过程所致，而本文中所描述的滞后诊断偏倚

是指同时期暴露、感染的人群由于担心受到社会歧

视等原因不愿就诊而引起的诊断时间滞后，造成仅

用“大筛查”中的诊断病例进行感染率、潜伏期等估

计产生的偏倚。这种偏倚也存在于其他急慢性传染

病调查中。

我国既往不安全有偿供血感染HIV人群是一个

特殊群体，以已婚青壮年农民为主，文化程度低，生

活地点固定阳】。对既往有偿献血人群艾滋病歧视状

况研究发现：在农村社区内不仅HIV感染者本人受

到歧视，其配偶、子女也因此受到诸如无法进行正常

的社会交往、婚姻等歧视，导致很多HIV感染者不愿

“暴露”身份，拒绝接受HIV检测⋯】。国外一些发达

国家也有HIV感染者被发现、诊断较晚的报道【12_19】。

本研究由于不包括未进行HIV抗体检测就死亡

的HIV感染者，故估计的艾滋病中位潜伏期较实际

值高，但本研究目的是了解滞后诊断病例对潜伏期

研究的影响，因此认为这部分数据的缺失对研究目

的影响不大。
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