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【摘要】　目的　分析广西壮族自治区（广西）抗病毒治疗（ART）的 MSM 中 HIV 感染者（MSM 感染

者）实现免疫重建的比例及影响因素。方法　资料来源于中国疾病预防控制信息系统，研究对象为

2005-2021 年广西首次接受 ART≥24 周 MSM 感染者，并维持 24 个月内 HIV RNA 低于检测限。计算其

接受 ART 后免疫重建的比例 ，采用 Cox 比例风险回归模型分析其免疫重建的影响因素。采用

SPSS 24.0 软件进行统计学分析。结果　在 3 200 例 MSM 感染者中，免疫重建不良、中等免疫重建和完

全免疫重建的比例分别为 15.56%（498/3 200）、14.78%（473/3 200）和 69.66%（2 229/3 200）。免疫重建

的 ART 时间 M（Q1，Q3）为 12（5，27）个月。多因素 Cox 比例风险回归模型分析结果显示，相比于开始

ART 年龄≥30 岁、WHO 临床分期为Ⅲ期/Ⅳ期、基线 BMI<18.50 kg/m2 和基线 CD4+T 淋巴细胞（CD4）计

数<200 个/µl 者，开始 ART 年龄<30 岁、WHO 临床分期为Ⅰ期/Ⅱ期、基线 BMI≥24.00 kg/m2 和基线

CD4 计数≥200 个/µl 者更容易实现完全免疫重建。结论　2005-2021 年广西 ART 的 MSM 感染者存在

一定比例的免疫重建不良者，应针对年龄较大者和基线 CD4 计数较低者等重点人群调整和优化 ART
方案及监测。
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infected men who have sex with men (MSM) with access to antiviral therapy (ART) in Guangxi 
Zhuang Autonomous Region (Guangxi) during 2005-2021. Methods　The data were collected from 
Chinese Disease Prevention and Control Information System. The study subjects were HIV infected 
MSM with access to the initial ART for ≥24 weeks in Guangxi from 2005 to 2021 and HIV RNA lower 
than the detection limit within 24 months. The proportion of infected MSM who had immune 
reconstitution after ART was calculated. Cox proportional hazard regression model was used to 
analyze the influencing factors of immune reconstitution. Software SPSS 24.0 was used for statistical 
analysis.Results　A total of 3 200 HIV infected MSM were enrolled, in whom 15.56 % (498/3 200) 
had no immune reconstitution, 14.78% (473/3 200) had moderate immune reconstitution, and the 
rate of complete immune reconstitution was 69.66% (2 229/3 200). The M (Q1, Q3) of ART time for 
immune reconstitution was 12 (5, 27) months. Multivariate Cox proportional risk regression model 
analysis results showed that compared with those with initial ART at age ≥30 years, WHO clinical 
stage Ⅲ/Ⅳ illness, baseline BMI <18.50 kg/m2 and baseline CD4+T lymphocyte (CD4) 
counts <200 cells/µl, HIV infected MSM with initial ART at age <30 years, WHO clinical stageⅠ/Ⅱ 
illness, baseline BMI≥24.00 kg/m2 and baseline CD4 counts ≥200 cells/µl were more likely to have 
complete immune reconstitution. Conclusions　 In the HIV infected MSM in Guangxi, failures to 
achieve moderate and complete immune reconstitution were observed. Surveillance and ART 
regimen should be improved for key populations, such as those with older age and low baseline CD4 
counts.

【Key words】 Men who have sex with men; AIDS; Antiviral therapy; Immune 
reconstitution
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HIV 感染者经过规范的抗病毒治疗（ART）并

达到病毒学抑制后，CD4+T 淋巴细胞（CD4）计数逐

渐增加，免疫功能得到改善，达到免疫重建的目标。

仍有约 15%~30% 的 HIV 感染者即使长期维持病毒

学抑制，但仍不能实现免疫重建，称之为免疫重建

不良者或免疫无应答者［1］。研究表明，免疫重建不

良 与 HIV 感 染 者 死 亡 等 结 局 相 关［2-4］ 。 在

2010-2021 年广西壮族自治区（广西）新发现报告

HIV 感染者中 MSM 占比从不足 1% 迅速增加并超

过 7%［5］，一项在广西开展的研究表明，MSM 中 HIV
感染者（MSM 感染者）的死亡风险比血液传播途径

的 HIV 感染者高［6］。本研究分析 2005-2021 年广西

接受 ART 并维持病毒学抑制的 MSM 感染者免疫重

建及影响因素，为完善免疫重建不良 HIV 感染者的

精准治疗提供参考依据。

对象与方法

1. 研 究 对 象 ：中 国 疾 病 预 防 控 制 信 息 系 统

2005-2021 年 广 西 MSM 感 染 者 。 纳 入 标 准 ：

①2005 年 1 月 1 日至 2021 年 12 月 31 日首次接受

ART 时间≥24 周；②病毒载量检测次数≥2 次；③维

持 24 个月内 HIV RNA 低于检测限；④基线信息完

整，包括婚姻状况、临床分期和基线 CD4 计数。排

除标准：①ART<24 周；②ART 治疗 24 周后病毒载

量检测仅有 1 次。

2. 方法：采用回顾性队列研究，观察起点为出

现 HIV RNA 持续低于检测下限的时间，观察终点

为 2021 年 12 月 31 日。

3. 相关定义：①截尾事件：随访期间出现失访、

死亡、转出、停药。②随访时间：开始 ART 的日期，

截止时间为 2021 年 12 月 31 日，若发生截尾事件则

截至最后一次随访日期。③治疗延迟：确证到开始

治疗时间间隔≥30 d。④终点事件：发生免疫重建。

⑤免疫重建［7-12］：定义为 2 个级别：中等免疫重建

（与 基 线 相 比 ，CD4 计 数 增 加 ≥20% 且 达 到 350~
499 个/µl）；完全免疫重建（与基线相比，CD4 计数

增加≥20% 且≥500 个/µl）。⑥免疫重建不良［1］：维

持病毒抑制个案整个随访期间 CD4 计数未达到本

研究定义的免疫重建水平。⑦ART 方案：在观察期

间内，一线 ART 方案药物种类发生改变，将初始

ART 方 案 分 为 3 组 ：非 核 苷 类 反 转 录 酶 抑 制 剂

（NNRTI）、蛋白酶抑制剂（PI）、其他药物。

4. 统计学分析：采用 SPSS 24.0 软件进行统计

学分析。符合正态分布的计量资料采用 x±s 描述，

符合偏态分布则采用 M（Q1，Q3）描述，计数资料采

用频数和百分比表示，对资料进行描述性分析，采

用 Cox 比例风险回归模型分析抗病毒治疗的 MSM
感染者免疫重建及影响因素。双侧检验，检验水准

α=0.05。
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结 果

1. 基本情况：研究对象共 3 200 例 MSM 感染

者，开始 ART 年龄 M（Q1，Q3）为 27（23，35）岁，未婚

者占 76.69%、ART 未延迟者占 67.03%、初始 ART 方

案含 NNRTI 占 93.28%、WHO 临床分期为Ⅰ/Ⅱ期者

占 82.62%、基线 CD4 计数≥500 个/µl 占 15.50%。发

生免疫重建不良、中等免疫重建和完全免疫重建分

别占 15.56%、14.78% 和 69.66%。开始 ART 年龄、

婚姻状况、ART 延迟、WHO 临床分期、基线 BMI、基

线 CD4 计数和初始 ART 方案在不同免疫重建结局

间的差异有统计学意义（均 P<0.05）。见表 1。另

外，队列失访 52 例、死亡 18 例、转出 99 例和停药

19 例。

2. 免疫重建情况：随访时间范围 0~10 年，免疫

重建的 ART 时间 M（Q1，Q3）为 12（5，27）个月。免疫

重建生存曲线 log-rank 法检验结果显示，在中等免

疫重建和完全免疫重建这两组结局中，基线 CD4 计

数 水 平 的 差 异 均 有 统 计 学 意 义（χ2=168.53，P<
0.001；χ2=910.28，P<0.001）（图 1），开始 ART 年份、

WHO 临床分期和基线 BMI 组的差异均有统计学意

义（χ2=37.82，P<0.001；χ2=5.41，P=0.020；χ2=7.68，

P=0.021） 和 （χ2=35.58，P<0.001；χ2=309.65，P<
0.001；χ2=25.53，P<0.001）；在中等免疫重建组中，

表 1 2005-2021 年广西壮族自治区抗病毒治疗的男男性行为人群 HIV 感染者基线特征

变    量
开始抗病毒治疗年份

2005-2011
2012-2015
2016-2021

开始抗病毒治疗年龄组（岁）

<30
30~
≥50

婚姻状况

未婚

已婚

离异/丧偶

抗病毒治疗延迟

否

是

WHO 临床分期

Ⅰ/Ⅱ期

Ⅲ/Ⅳ期

基线 BMI（kg/m2）
<18.50
18.50~
≥24.00

基线 CD4+T 淋巴细胞计数（个/µl）
<200
200~
350~
≥500

初始抗病毒治疗方案

非核苷类反转录酶抑制剂

蛋白酶抑制剂

其他

合计
（n=3 200）

50（1.56）
715（22.35）

2 435（76.09）

1932（60.37）
1 085（33.91）

183（5.72）

2 454（76.69）
553（17.28）
193（6.03）

2 145（67.03）
1 055（32.97）

2 644（82.62）
556（17.38）

718（22.44）
2 014（62.94）

468（14.62）

823（25.72）
1 087（33.97）

794（24.81）
496（15.50）

2 985（93.28）
153（4.78）

62（1.94）

免疫重建不良
（n=498）

6（1.21）
40（8.03）

452（90.76）

228（45.78）
220（44.18）

50（10.04）

354（71.08）
98（19.68）
46（9.24）

340（68.27）
158（31.73）

310（62.25）
188（37.75）

126（25.30）
312（62.65）

60（12.05）

292（58.63）
39（7.83）
49（9.84）

118（23.70）

448（89.96）
29（5.82）
21（4.22）

中等免疫重建
（n=473）

7（1.48）
66（13.95）

400（84.57）

262（55.39）
170（35.94）

41（8.67）

348（73.57）
94（19.87）
31（6.56）

340（71.88）
133（28.12）

319（67.44）
154（32.56）

136（28.75）
291（61.52）

46（9.73）

258（54.55）
197（41.65）

18（3.80）
0（0.00）

440（93.02）
20（4.23）
13（2.75）

完全免疫重建
（n=2 229）

37（1.66）
609（27.32）

1 583（71.02）

1 442（64.69）
695（31.18）

92（4.13）

1 752（78.60）
361（16.20）
116（5.20）

1 465（65.73）
764（34.27）

2 015（90.40）
214（9.60）

456（20.46）
1 411（63.30）

362（16.24）

273（12.25）
851（38.18）
727（32.61）
378（16.96）

2 097（94.08）
104（4.66）

28（1.26）

χ2值

111.93

80.68

19.94

7.11

313.82

28.33

921.66

22.54

P 值

<0.001

<0.001

0.001

0.029

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

注：括号外数据为例数，括号内数据为构成比（%）
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ART 是否延迟与初始 ART 方案的差异有统计学意

义（χ2=15.30，P<0.001；χ2=6.08，P=0.048）；在完全免

疫重建组中，开始 ART 年龄与婚姻状况的差异有

统 计 学 意 义（χ2=85.92，P<0.001；χ2=33.14，P<
0.001）。

3. 免疫重建影响因素：多因素 Cox 比例风险回

归 模 型 分 析 结 果 显 示 ，相 比 于 开 始 ART 年 份 为

2005-2011 年、延迟 ART、基线 BMI≥24.00 kg/m2 和

CD4 计数为 350~499 个/µl，开始 ART 年份为 2016- 
2021 年、未延迟 ART、基线 BMI<18.50 kg/m2 和基线

CD4 计数<200 个/µl 更容易实现中等免疫重建。相

比于开始ART年龄≥30岁、WHO临床分期为Ⅲ/Ⅳ期、

基线 BMI<18.50 kg/m2、基线 CD4 计数<200 个/µl，开

始 ART 年龄<30 岁、WHO 临床分期为Ⅰ/Ⅱ期、基线

BMI≥24.00 kg/m2和基线 CD4 计数≥200 个/µl 更容易

实现完全免疫重建。见表 2。

讨 论

本研究发现，中等免疫重建的比例低于完全免

疫重建的比例（14.78% 与 69.66%），与国内外研究

不同［8，13］，可能与本研究免疫重建的定义有关，部分

基线 CD4 计数较高者（CD4 计数为 350~499 个/µl）
在 CD4 增长≥20% 也同时达到≥500 个/µl，被定义为

完全免疫重建组，在一定程度上低估了中等免疫重

建的比例。免疫重建不良会增加疾病死亡的风险，

陈昭云等［14］研究发现，免疫重建良好组 HIV DNA
水平较免疫重建不良组低，且男性出现免疫重建不

良的风险高于女性［15］，提示在 MSM 感染者 ART 管

理中，密切监测病毒载量变化，警惕出现病毒学抑

制的失败。

多因素 Cox 比例风险回归分析结果显示，相比

于开始 ART 年龄≥30 岁者，开始 ART 年龄<30 岁更

容易实现完全免疫重建，这与河北省保定市和江西

省赣州市的研究基本一致［16-17］，这可能与免疫功能

随年龄增长而逐渐衰退有关［1］。

相比于延迟 ART 者，未延迟 ART 者更容易实

现中等免疫重建。相比于 WHO 临床分期为Ⅲ/Ⅳ
期，WHO 临床分期为Ⅰ/Ⅱ期更容易实现完全免疫

重建。Ⅲ/Ⅳ期 MSM 感染者因体内 CD4 含量少引

起免疫功能降低，甚至会发生机会性感染，对 ART
应答较差［18］，提示应扩大检测和早发现患者，实现

HIV 感染者的早发现和早治疗，以降低免疫重建失

败的风险［16］。

本研究结果显示，相比于基线BMI≥24.00 kg/m2，

基线 BMI<18.50 kg/m2 更容易实现中等免疫重建。

这与其他研究相一致［19-21］。有研究表明，CD4 计数

水平较低者，经过积极治疗，其营养状况也能得到

有效的恢复［22］，提示在疾病早期和 ART 全程中，应

加强营养和增强体质，以实现免疫重建，延缓疾病

的进展。

多项研究表明，基线 CD4 计数高与实现免疫重

建呈正相关［23-24］，与本文结果一致，在广西其他人

群中研究也验证了基线 CD4 计数与免疫重建的关

系［25-26］。若基线 CD4 计数水平较低（<200 个/µl），即

使在病毒载量被完全抑制的情况下，HIV 感染者

CD4 计数往往以低于正常水平进入平台期［27］。另

有研究发现，HIV 感染者的免疫重建不良与 HIV-1 
CRF01_AE 亚型有关［28-32］，CRF01_AE 是广西主要

的 HIV-1 亚型［33］。应在 ART 初期进行毒株亚型的

鉴定，对不同亚型采取针对性的治疗方案，同时开

展服药后的随访，以减少耐药情况的发生。

本研究存在局限性。一是未考虑基线 CD4 计

数在正常水平对免疫重建的影响；二是本研究部分

对象随访时间相对较短，CD4 计数上升需要一段时

间，需要更长时间的随访进一步验证免疫重建的影

图 1　2005-2021 年广西壮族自治区抗病毒治疗的男男性行为人群中 HIV 感染者

基线 CD4+T 淋巴细胞计数分组的免疫重建生存曲线
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响因素。

综上所述，2005-2021 年广西 ART 的 MSM 感

染者存在一定比例的免疫重建不良者，应针对年龄

较大者和基线 CD4 计数较低者等重点人群调整和

优化 ART 方案及监测，在 WHO 临床分期早期和基

线 CD4 计数水平较高时开始 ART 有助于 MSM 感染

者实现免疫重建。
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