
中华流行病学杂志2014年9月第35卷第9期 Chin J Epidemiol，September 2014，Vol. 35，No. 9

DOI：10.3760/cma.j.issn.0254-6450.2014.09.022

基金项目：国家科技重大专项（2012ZX10004905）

作者单位：450001 郑州大学公共卫生学院（杨文杰）；河南省疾病预防控制中心（杨文杰、安伟锋、马彦民、李宁、朱谦、孙定勇、黄学勇、许汴利）

通信作者：许汴利，Email：xubl@hncdc.com.cn

·临床研究·

早期抗病毒治疗对艾滋病患者
生存状况的影响

杨文杰 安伟锋 马彦民 李宁 朱谦 孙定勇 黄学勇 许汴利

【摘要】 目的 比较不同时间开始抗病毒治疗对艾滋病患者生存状况的影响，并探讨抗病

毒治疗最佳时机。方法 利用国家艾滋病抗病毒治疗信息系统，收集2007－2012年河南省加入

抗病毒治疗的艾滋病患者基本和随访信息，并按照基线免疫学水平，将所有研究对象分为早期

治疗组（基线CD4
＋T淋巴细胞计数 350～500 cell/μl）和常规治疗组（基线CD4

＋T淋巴细胞计数≤

350 cell/μl），采用生存分析方法进行全死因回顾分析。结果 共纳入16 282例艾滋病患者，常规

治疗组病死率明显高于早期治疗组（5.78/100人年 vs. 1.64/100人年），中位生存期低于早期治疗组

中位生存期（2.07 年 vs. 3.15 年）。常规治疗组 6 年累积生存率低于早期治疗组（77.39% vs.
92.10%，χ2＝156.00，P＜0.01）。多因素分析显示，开始治疗时年龄、性别、婚姻状况、感染途径、初

始治疗方案和基线症状数为常规治疗组生存时间的影响因素（P＜0.05），开始治疗时的性别、初始

治疗方案和基线症状数为早期治疗组生存时间的影响因素（P＜0.05）。结论 早期抗病毒治疗可

提高河南省接受抗病毒治疗的艾滋病患者生存率，延长其生存时间。
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【Abstract】 Objective To compare the survival effect of initiation of antiretroviral treatment
on AIDS patients at different stages so as to explore the best time of initiation with the treatment.
Methods Information regarding the dates of AIDS patient initially receiving the anti-retroviral
therapy during 2007-2012 was collected from the Chinese HIV/AIDS Integrated Control System.
According to the level of baseline immunology，all the participants were divided into earlier treatment
group（baseline CD4

＋ T cell counts between 350/μ l and 500/μ l）and conventional treatment group
（baseline CD4

＋ T cell counts ≤350/μ l）. Data was analyzed under Survival and Review methods.
Results A total number of 16 282 cases were selected. The mortality of conventional treatment group
was obviously higher than the earlier treatment group（5.78/100 person year vs. 1.64/100 person year），
and the median survival time was lower than the earlier treatment group（2.07 year vs. 3.15 year）. The
cumulative survival rate of the 6-year conventional treatment group was lower than the earlier
treatment group（77.39% vs. 92.10%，χ2＝156.00，P＜0.01）. By means of multi-variable analysis，we
found that factors as age，gender，marital status，route of transmission，schedule on initial therapy，
number of symptoms at the baseline etc. in the conventional treatment group were associated with
survival time of patients after the ART initiation（P＜0.05），while gender，schedule for initial therapy，
number of symptoms at baseline etc. in the earlier treatment group，were associated with survival time
of patients after the initiation of ART（P＜0.05）. Conclusion Earlier initiation of antiretroviral
treatment on AIDS patients could improve the survival rate and prolong the survival time.

【Key words】 AIDS；Earlier initiation of antiretroviral treatment；Surviva effect
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高效抗反转录病毒治疗（抗病毒治疗）是目前治

疗艾滋病最主要方法［1］，但对起始治疗最佳时机的

选择仍存在不同认识［2，3］。目前国内对艾滋病早期

抗病毒治疗的研究主要集中于国家层面大样本队

列，而河南省是我国艾滋病疫情高发省份之一，艾滋

病流行模式和治疗现状不同于其他地区，且目前尚

无影响艾滋病患者早期抗病毒治疗效果研究的报

道。为此本研究回顾性分析河南省 2007－2012年

加入抗病毒治疗的艾滋病患者，比较不同治疗开始

时间的生存结局，并探索艾滋病抗病毒治疗最佳时

机，为制定河南省艾滋病防制策略和措施提供数据

支持及理论参考。

对象与方法

1. 研究对象：来自国家艾滋病抗病毒治疗数据

库（截至 2012年 12月 31日）。纳入标准①2007年 1

月 1日至 2012年 12月 31日首次开始免费抗病毒治

疗；②开始抗病毒治疗时年龄≥15 岁；③开始治疗

时有完整的基线CD4
＋T淋巴细胞计数信息，随后有

较为完善的生存信息。

2. 研究方法：通过回顾性研究进行全死因分

析。根据患者开始接受抗病毒治疗时基线CD4
＋T淋

巴细胞计数水平分为早期治疗组（基线CD4
＋T淋巴

细胞计数 350～500 cell/μ l）和常规治疗组（基线

CD4
＋T 淋巴细胞计数≤350 cell/μl），比较两组抗病

毒治疗后不同时间累积生存率，分析影响生存时间

的潜在危险因素。

3. 统计学分析：采用Excel 2010软件整理数据，

利用SPSS 16.0软件进行统计分析，连续变量的统计

描述采用 x±s或中位数（四分位间距，IQR），分类变

量的描述采用频数和百分比。使用寿命表法计算两

组患者的死亡概率和累积生存率，以 Kaplan-Meier

法绘制生存曲线（K-M 曲线），生存时间比较采用

log-rank检验，危险因素和生存时间的关系采用单变

量和多变量Cox比例风险模型进行分析，Cox比例

风险模型的生成采用基于偏最大似然估计的前进

法，逐步回归分析中模型选入变量的显著性水平为

P≤0.05，剔除变量为P＞0.10。

结 果

1. 一般特征：共入组16 282例艾滋病患者，其中

早期治疗组 2 124 例，常规治疗组 14 158 例。男性

9 246例，女性 7 036例，性别比例为 1.31 ∶ 1；治疗开

始时患者最大年龄88岁，平均（44.01±10.86）岁，其

中30～50岁10 706例（65.75%）；婚姻状况为已婚或

同居 12 069 例（74.12%）；感染途径多为血液传播

（10 881 例，66.83%）；职业多为农民（13 853 例，

85.08%）；教育程度以小学及以下和中学居多，分别

为 8 052例（49.45%）和 7 670例（47.11%）；所在治疗

机构多为乡级或村级（13 812例，84.83%），见表1。

2. 初始治疗方案和基线症状数：初始治疗方案

以“D4T/AZT＋3TC＋NVP/EFV”为主（13 179 例，

80.94%）。将基线症状分为发热、呼吸道（包括咳嗽、

咳痰、呼吸困难、胸痛、夜间盗汗、肺门淋巴结肿大）、

胃肠道（包括腹泻、恶心、喷射性呕吐）、皮肤或黏膜

（包括皮疹、鹅口疮、口腔毛状白斑）、中枢神经系统

（包括头痛、视力下降、视力模糊）症状 5类［4］。患者

在开始接受抗病毒治疗时无以上症状和有 2～3类

症状者居多，分别有 5 041 例（30.96%）和 6 034 例

（37.06%），见表1。

3. 生存分析：研究期间共有 2 080例死亡，病死

率为5.13/100人年（2 080/40 520.95），中位生存期为

表1 两组研究对象基本特征

变 量

年龄(岁)
15～
30～
40～
50～

性别
女
男

婚姻状况
已婚或同居
其他

感染途径
血液
性行为
其他

治疗机构
乡或村级
县级及以上

职业
农民
其他

教育程度
小学及以下
中学
大专及以上

治疗方案

D4T/AZT＋3TC＋NVP/EFV

TDF＋3TC＋NVP/EFV

其他

基线症状数
0
1
2～3
4～5

合 计

注：括号外数据为例数，括号内数据为构成比（%）

常规治疗组

1 090(7.70)
4 151(29.32)
5 143(36.33)
3 774(26.66)

6 152(43.45)
8 006(56.55)

10 431(73.68)
3 727(26.32)

9 451(66.75)
3 675(25.96)
1 032(7.29)

11 928(84.25)
2 230(15.75)

11 986(84.66)
2 172(15.34)

6 916(48.85)
6 753(47.70)

489(3.45)

11 467(80.99)

644(4.55)

2 047(14.46)

4 152(29.33)
2 354(16.63)
5 431(38.36)
2 221(15.69)

14 158(100.00)

早期治疗组

156(7.34)
580(27.31)
832(39.17)
556(26.18)

884(41.62)
1 240(58.38)

1 638(77.12)
486(22.88)

1 430(67.33)
576(27.12)
118(5.56)

1 884(88.70)
240(11.30)

1 867(87.90)
257(12.10)

1 136(53.48)
917(43.17)
71(3.34)

1 712(80.60)

187(8.80)

225(10.59)

889(41.85)
411(19.35)
603(28.39)
221(10.40)

2 124(100.00)

P值

0.07

0.11

0.00

0.01

0.00

0.00

0.00

0.00

0.00
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2.20（IQR：1.03～3.96）年。常规治疗组共1 976例死

亡，病死率为5.78/100人年（1 976/34 180.50），中位生

存期为 2.07（IQR：1.01～3.75）年。早期治疗组共有

104例死亡，病死率为 1.64/100人年（104/6 340.45），

中位生存期为3.15（IQR：1.45～4.50）年。

采用寿命表法计算显示，常规治疗组开始治疗

1～6年的死亡概率从9.17%降至3.16%，累积生存率

从 90.83%降至 77.39%，其中治疗第 1年死亡人数占

整个研究期的60.43%（1 194/1 976）（表2）；早期治疗

组开始治疗1～6年的死亡概率从2.84%降至1.33%，

累积生存率从 97.16%降至 92.10%，其中治疗第 1年

死亡人数占整个研究期的53.85%（56/104）（表2）。

采用K-M曲线显示，早期治疗组的累积生存率显

著高于常规治疗组，通过 log rank检验χ2＝156.00，P＜
0.01（图1）。

4. 生存时间影响因素分析：将患者开始治疗时的

年龄、性别、婚姻状况、感染途径、治疗机构级别、职

业、教育程度、初始治疗方案、基线症状数分别引入

Cox比例风险模型。在常规治疗组，单因素分析发

现，年龄、性别、婚姻状况、感染途径、教育程度、初始

治疗方案和基线症状数与生存时间影响的差异有统

计学意义（P＜0.05）。多因素调整后分析发现，开始

治疗时年龄、性别、婚姻状况、感染途径、初始治疗方

案和基线症状数与生存时间影响的差异有统计学意

义（P＜0.05）（表3）。在早期治疗组，单因素分析和多

因素调整后分析均显示，性别、初始治疗方案和基线

症状数对生存时间影响的差异有统计学意义（P＜
0.05）（表 3）。两组单因素和多因素分析均显示，性

别、初始治疗方案和基线症状数对生存时间有显著影

响，在常规治疗组，男性死亡风险是女性的1.44倍（调

整后HR＝1.44，95%CI：1.31～1.58）；相对于其他治疗

方案，采用“TDF＋3TC＋NVP/EFV”方案的死亡风险

最低（调整后HR＝0.23，95%CI：0.16～0.33）；相对于

基线时无症状，基线症状数增加的患者，死亡风险也

增加（调整后HR＝1.40，95%CI：1.34～1.47）。在早期

治疗组，男性死亡风险是女性的1.70倍（调整后HR＝
1.70，95%CI：1.12～2.59）；相对于其他治疗方案，采用

“TDF＋3TC＋NVP/EFV”方案的患者死亡风险最低

（调整后HR＝0.15，95%CI：0.04～0.49）；相对于基线

时无症状，基线症状数增加的患者，死亡风险也增加

（调整后HR＝1.48，95%CI：1.23～1.78）（表3）。

讨 论

至 2012年底河南省艾滋病抗病毒治疗累计病

例占全国的 19.27%，在治病例占全国的 17.66%，正

在使用二线药物治疗的病例占全国的 35.94%。按

照《国家免费艾滋病抗病毒药物治疗手册（第2版）》

的要求，河南省从 2009 年将 HIV 感染者开始抗病

毒治疗的免疫学标准（CD4
＋T 淋巴细胞计数）从＜

200 cell/μl提升至≤350 cell/μl。近年来国外一些观

察性治疗队列结果显示，启动抗病毒治疗时CD4
＋T

淋巴细胞计数＜350 cell/μl者的死亡风险要比350～

500 cell/μl者高 69%［5］，启动治疗前末次CD4
＋T淋巴

细胞计数每增加100 cell/μl，其发生艾滋病的风险将

降低 44%［6］。国内的一些研究也表明，开始治疗时

基线CD4
＋T淋巴细胞计数越高，生存率越高［4，7，8］。

本文显示，在整个研究期内常规治疗组病死率

明显高于早期治疗组，中位生存期低于早期治疗组

中位生存期。通过寿命表法计算显示，治疗初期死

亡概率要高于以后，特别是常规治疗组治疗第 1年

死亡概率高达 9.17%，显著高于早期治疗组的

2.84%，常规治疗组治疗第1年死亡人数占整个研究

期内的 60.43%，也高于早期治疗组 53.85%，结果与

图1 研究期间两组患者K-M曲线

表2 两组患者累积生存率

生存时间
(年)

0～
1～
2～
3～
4～
5～

常规治疗组
观察
例数

14 158
10 683
7 257
5 486
3 175
1 611

有效观察
例数

13 017.50
9 157.00
6 465.50
4 395.50
2 425.00

823.00

死亡
例数
1 194

374
188
130
64
26

死亡概率
(%)

9.17
4.08
2.91
2.96
2.64
3.16

累积生存率
(%)

90.83
87.12
84.58
82.08
79.92
77.39

早期治疗组
观察
例数
2 124
1 759
1 420
1 090

818
298

有效观察
例数

1 969.50
1 601.00
1 259.50

958.50
560.50
150.00

死亡
例数
56
23
9
9
5
2

死亡概率
(%)

2.84
1.44
0.71
0.94
0.89
1.33

累积生存率
(%)

97.16
95.76
95.08
94.18
93.34
92.10
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文献报道一致［4］。开始抗病毒治疗后初期死亡率高

的原因可能与艾滋病的自然发展史有关，而不仅仅

是免疫重建综合征［4］，在艾滋病发生早期开展治疗或

许能降低治疗初期的高死亡率，本文结果也一定程

度上支持该观点。K-M曲线显示，早期治疗组 6年

累积生存率较常规治疗组提高了19.01%，且差异有

统计学意义，并与国外一些研究结果类似［5，9］。其原

因可能为相对于早期治疗组，常规治疗组患者开始

治疗时机体免疫系统可能受损更严重，合并较多的

机会性感染，此时开始抗病毒治疗有部分患者可能

未得到有效的免疫功能重建就已死亡。

研究中通过Cox比例风险模型单因素和多因素

调整后分析发现，对生存时间的影响因素较多，无论是

常规治疗组还是早期治疗组，开始治疗时性别、初始治

疗方案和基线症状数均为生存时间的影响因素，这与

国内外研究结果类似［4，7，8］。男性和基线症状数越多是

影响生存时间的危险因素，尤其在早期治疗组更为显

著，提示应重视早期抗病毒治疗，特别是男性患者为主

的高危人群。女性患者死亡风险低于男性，考虑原因

可能为女性的服药依从性更好［10，11］，而服药依从性对

抗病毒治疗效果具有决定性作用［12］。基线症状数越多

死亡风险越大，考虑原因可能为开始接受抗病毒治疗

时主要的机会性感染症状较多且未得到较好控制，直

接影响了抗病毒治疗效果，缩短其生存时间［13］。

综上所述，本研究结果支持对艾滋病患者早期

抗病毒治疗。
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表3 加入抗病毒治疗后患者生存时间影响因素分析

变 量

年龄(岁)
性别

女
男

婚姻状况
已婚或同居
其他

感染途径
血液
性行为
其他

治疗机构
乡或村级
县级及以上

职业
农民
其他

教育程度
治疗方案

其他
D4T/AZT＋3TC＋NVP/EFV
TDF＋3TC＋NVP/EFV

基线症状数

常规治疗组(n＝14 158)

单因素分析
HR值(95%CI)

1.19(1.13～1.25)

1
1.46(1.33～1.60)

1
1.23(1.12～1.35)

1
0.78(0.70～0.88)
1.38(1.18～1.63)

1
1.04(0.91～1.19)

1
0.91(0.79～1.05)
0.90(0.83～0.98)

1
0.43(0.39～0.48)
0.17(0.12～0.24)
1.47(1.41～1.54)

P值
0.00

0.00

0.00

0.00
0.00
0.00

0.55

0.18
0.01

0.00
0.00
0.00
0.00

多因素分析
调整后HR值(95%CI)

1.19(1.13～1.25)

1
1.44(1.31～1.58)

1
1.26(1.14～1.39)

1
0.95(0.84～1.07)
1.71(1.45～2.01)

1
0.50(0.45～0.55)
0.23(0.16～0.33)
1.40(1.34～1.47)

P值
0.00

0.00

0.00

0.00
0.37
0.00

0.00
0.00
0.00
0.00

早期治疗组(n＝2 124)

单因素分析
HR值(95%CI)

1.15(0.92～1.44)

1
1.69(1.11～2.56)

1
1.49(0.98～2.27)

1
1.08(0.69～1.67)
0.62(0.20～1.98)

1
1.79(0.98～3.28)

1
0.73(0.34～1.58)
1.18(0.83～1.68)

1
0.29(0.19～0.46)
0.10(0.03～0.32)
1.59(1.33～1.91)

P值
0.23

0.01

0.06

0.67
0.75
0.42

0.06

0.43
0.37

0.00
0.00
0.00
0.00

多因素分析
调整后HR值(95%CI)

1
1.70(1.12～2.59)

1
0.34(0.21～0.53)
0.15(0.04～0.49)
1.48(1.23～1.78)

P值

0.01

0.00
0.00
0.00
0.00

··1068


