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·监测·

复方新诺明预防治疗对艾滋病患者
生存状况的影响

杨文杰 梁妍 李洁 马彦民 李宁 孙定勇 王哲

【摘要】 目的 了解复方新诺明（CTX）预防治疗对河南省接受国家免费抗病毒治疗（ART）

的艾滋病患者生存状况的影响。方法 利用“中国疾病预防控制系统-艾滋病综合防治信息系统”

收集的河南省2007－2011年加入国家免费ART艾滋病患者资料，根据开始接受ART时既往CTX

使用情况，将研究对象分为既往未服用、既往服用过现仍服用和既往服用过现未服用 3组，采用

Kaplan-Meier法绘制生存曲线，运用Cox比例风险回归模型分析CTX预防治疗对艾滋病患者生存

状况的影响。结果 13 103名艾滋病患者中共有1 702名死亡，死亡率为4.46/100人年，开始治疗

3个月和12个月内分别死亡455人和970人，死亡率分别为14.15/100人年和7.78/100人年。开始

ART时既往未服用、既往服用过现仍服用和既往服用过现未服用CTX三组中以既往服用过现仍

服用组的生存期（M＝0.98年，IQR：0.25～2.16）最长，Kaplan-Meier生存曲线显示，开始治疗时既往

服用过现仍服用 CTX 组生存时间长于既往未服用 CTX 组，死亡率低于既往未服用 CTX 组，

log-rank检验显示，开始治疗12个月内的两组间差异有统计学意义（log-rank＝5.15，P＝0.02）。多

因素分析发现，研究对象开始治疗时年龄、性别、婚姻状况、传播途径、确认阳性到开始治疗的时

间、基线CD4
＋T淋巴细胞计数、临床分期、初始治疗方案、CTX服用情况、开始治疗时年份、基线

症状数、最近7 d是否漏服与生存时间存在统计学关联，其中既往使用过现仍服用CTX组的死亡

风险低于既往未服用CTX组（调整HR＝0.71，95%CI：0.63～0.80，P＝0.00）。 结论 艾滋病ART

开始时既往CTX预防治疗可以降低艾滋病患者的死亡风险，特别是在开始治疗的第 1年内效果

明显。
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【Abstract】 Objective To analyze the situation of survival among AIDS patients under co-
trimoxazole prophylaxis as initial anti-retroviral therapy（ART），in Henan province during 2007-2011.
Methods Information on AIDS patients receiving initial ART during 2007-2011 was collected from
the Chinese HIV/AIDS Integrated Control System. Kaplan-Meier estimation was used to generate
survival curves，and Cox proportional hazard regression model was used to determine associated
factors of survival status. According to the previous CTX use before ART，the subjects were divided
into 3 groups including who had never taken CTX，who had taken CTX and still taking now，who had
taken CTX and not current taking. Results A total of 13 103 eligible AIDS patients were identified.
1 702 patients died within 6 years after the initiation of ART，with the mortality as 4.46/100 person
year. Among the 455 patients who died within 3 months and 970 died within 12 months，the mortality
rates were 14.15/100 person year and 7.78/100 person year，respectively. The Kaplan-Meier survival
curves showed that the survival time and mortality of the patients who had taken CTX was longer
AND lower than those patients who had never taken CTX when starting the ART program. Results
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2005 年，WHO 和联合国艾滋病规划署提出复

方新诺明（CTX）可以预防 HIV 主要相关机会性感

染［1］。同年，我国也下发《复方新诺明预防艾滋病主

要相关机会性感染技术指南》［2］。国外研究表明，在

住院治疗的尚未进行抗病毒治疗（ART）的HIV感染

者中，CTX 预防治疗与死亡率、机会性感染发病率

减少有关［3-5］。本研究对河南省 2007－2011 年加入

国家免费ART的年满 15周岁的艾滋病患者信息进

行分析，评估CTX预防治疗对其生存的影响。

对象与方法

1. 研究对象：2007 年 1 月 1 日至 2011 年 12 月

31日河南省免费ART数据库中首次开始免费ART

的≥15 岁艾滋病患者（开始治疗时有完整的既往

CTX预防治疗信息，且有较为完善的生存信息）。

2. 研究方法：根据开始接受ART时既往CTX使

用情况，将研究对象分为既往未服用、既往服用过现

仍服用和既往服用过现未服用 3组，通过比较各组

治疗后的死亡率，对CTX预防效果进行评估，同时

对影响生存时间的其他潜在危险因素进行分析，包

括性别、开始ART时的年龄、婚姻状况、传播途径、确

认阳性到治疗的时间、开始治疗时的临床分期、开始

治疗的年份、初始治疗方案、结核病史、基线CD4
＋T

淋巴细胞数、基线症状数和随访期末最近7 d是否漏

服等。生存分析有关变量的定义见表1。

3. 统计学分析：数据整理采用Excel 2010软件，

统计学分析采用 SPSS 16.0 软件，连续变量的统计

描述采用 x±s或M（四分位间距），分类变量的估计

采用频数和百分比。采用 Kaplan-Meier 法绘制生

存曲线，3组患者生存时间比较采用 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. 基本情况：13 103名艾滋病患者符合入选标

准。男性有 7 271 名，女性有 5 832 名，男女比例为

1.25 ∶ 1；治疗开始时平均年龄为（43.87±10.57）岁，

最大86岁，其中30～50岁的有8 814名，占67.27%；

婚姻状况为已婚或同居的有 9 808 名，占 74.85%；

确认阳性到治疗时间M为 12.77（IQR：1.17～48.17）

个月，最长时间为 228.57 个月，其中＞12 个月的有

6 632 名，占 50.61%，0～3 个月的有 4 677 名，占

35.69%；感染途径多为血液传播，有 9 350 名，占

71.36%；治疗开始时有12 720名近1年未患结核，占

from the log-rank test showed that the difference of two groups was statistically significant during 12
months after the ART（log-rank＝5.15，P＝0.02）. After controlling for other variables，results from
multivariable analysis of COX model showed that factors as age，gender，marital status，perion
between confirmed diagnosis and receiving the ART，baseline CD4

＋ T cells count，clinical stage，initial
therapy schedule，date when starting the ART，number of symptoms at baseline，use of CTX before
starting the ART and ART being skipped in the last seven days etc，were associated with the time of
survival in patients after the initiation of ART. Patients who had been taking CTX at ART initiation
were at lower risk of death （adjusted HR＝0.71，95%CI：0.63-0.80；P＝0.00），compared to those
who had never taken the CTX. Conclusion The co-trimoxazole prophylaxis program was associated
with the reduced mortality among AIDS patients who were on ART in Henan province，especially
during the first year.

【Key words】 Acquired immunodeficiency syndrome；Co-trimoxazole；Antiretroviral therapy；
Survival analysis

表1 ART患者生存资料变量赋值

因 素

性别

加入治疗时年龄(岁)

婚姻状况

确认到开始治疗时间(月)

感染途径 a

治疗开始时近1年是否患有结核

基线临床分期

基线CD4
＋T淋巴细胞计数

(cell/mm3)

CTX服用情况 a

开始治疗的年份 a

初始治疗方案 a

基线症状数(个)

最近7 d是否漏服

生存结局

注：a设置了哑变量；D4T：司他夫定；AZT：齐多夫定；DDI：去
羟肌苷；NVP：奈韦拉平；EFV：依非韦伦；3TC：拉米夫定；TDF：泰
诺福韦

变量及赋值

女＝0，男＝1

15～＝0，30～＝1，40～＝2，50～＝3

已婚或同居＝0，其他＝1

0～3＝0，3～＝1，12～＝2

血液＝0，性传播＝1，其他＝2

否＝0，是＝1

Ⅲ或Ⅳ期＝0，Ⅰ或Ⅱ期＝1

0～＝0，50～＝1，200～＝2，350～＝3

既往未服用＝0，既往服用过现仍服
用＝1，既往服用过现未服用＝2

2007＝0，2008＝1，2009＝2，2010＝
3，2011＝4

其 他 ＝0，D4T/AZT ＋ DDI ＋ NVP/
EFV＝1，D4T/AZT ＋ 3TC ＋ NVP/
EFV＝2，TDF＋3TC＋NVP/EFV＝3

0＝0，1＝1，2～3＝2，4～5＝3

是＝0，否＝1

删失＝0，死亡＝1
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97.08%；2011 年加入治疗的患者最多，有 3 640 名，

占 27.78%，2010年加入治疗的最少，有 2 170名，占

16.56%，2007－2009年加入治疗人数逐年上升（表2）。

2. 开始ART时基线情况：根据WHO 临床分期

的标准，13 103名研究对象中7 716名在开始ART时

处于临床Ⅰ或Ⅱ期，占58.89%，有5 387名处于临床

Ⅲ或Ⅳ期，占41.11%。开始ART时采用国家推荐的

一线治疗方案的有 12 618 名，占 96.30%，其中采用

D4T/AZT＋3TC＋NVP/EFV方案的有 10 868名，在

一线方案中占 86.13%。开始 ART 时 CD4
＋T 淋巴细

胞计数为 0～cell/mm3的有 2 618 名、50～cell/mm3的

有5 030名、200～cell/mm3有3 783名、＞350 cell/mm3

的有 1 672 名，分别占 19.98%、38.39%、28.87%和

12.76%。开始 ART 时既往未服用、既往服用过现

仍服用和既往服用过现未服用 CTX 的基线 CD4
＋T

淋巴细胞计数 M 分别为 191、115 和 152 cell/mm3

（表 2）。

把开始ART时具有的症状分为发热、肺部症状

表2 河南省2007－2011年首次加入ART艾滋病患者基本特征

变 量

性别

年龄(岁)

婚姻状况

确认到开始治疗时间(月)

感染途径

基线时近1年是否患有结核

临床分期

基线CD4
＋T淋巴细胞计数(cell/mm3)

开始治疗的年份

初始治疗方案

基线症状个数

最近7 d是否漏服

合 计

注：括号外数据为人数，括号内数据为构成比(%)；A：既往未服用；B：既往服用过现仍服用；C：既往服用过现未服用

女

男

15～

30～

40～

50～

已婚或同居

其他

0～

3～

12～

血液

性传播

其他

否

是

Ⅲ或Ⅳ

Ⅰ或Ⅱ

0～

50～

200～

350～

2007

2008

2009

2010

2011

其他

D4T/AZT＋DDI＋NVP/EFV

D4T/AZT＋3TC＋NVP/EFV

TDF＋3TC＋NVP/EFV

0

1

2～3

4～5

是

否

基线CTX服用情况

A

4 176(44.34)

5 242(55.66)

671(7.12)

2 899(30.78)

3 380(35.89)

2 468(26.21)

7 086(75.24)

2 332(24.76)

3 389(35.98)

1 313(13.94)

4 716(50.07)

6 544(69.48)

2 248(23.87)

626(6.65)

9 234(98.05)

184(1.95)

3 492(37.08)

5 926(62.92)

1 636(17.37)

3 279(34.82)

3 092(32.83)

1 411(14.98)

1 548(16.44)

1 608(17.07)

1 795(19.06)

1 533(16.28)

2 934(31.15)

363(3.85)

1 129(11.99)

7 796(82.78)

130(1.38)

2 819(29.93)

1 626(17.26)

3 487(37.02)

1 486(15.78)

879(9.33)

8 539(90.67)

9 418(100.00)

B

1 304(44.78)

1 608(55.22)

174(5.98)

878(30.15)

1 138(39.08)

722(24.79)

2 140(73.49)

772(26.51)

1 044(35.85)

367(12.60)

1 501(51.55)

2 215(76.06)

545(18.72)

152(5.22)

2 745(94.27)

167(5.73)

1 522(52.27)

1 390(47.73)

809(27.78)

1 405(48.25)

501(17.20)

197(6.77)

536(18.41)

528(18.13)

701(24.07)

554(19.02)

593(20.36)

101(3.47)

305(10.47)

2 450(84.13)

56(1.92)

554(19.02)

480(16.48)

1 316(45.19)

562(19.30)

220(7.55)

2 692(92.45)

2 912(100.00)

C

352(45.54)

421(54.46)

51(6.60)

230(29.75)

289(37.39)

203(26.26)

582(75.29)

191(24.71)

244(31.57)

114(14.75)

415(53.69)

591(76.46)

136(17.59)

46(5.95)

741(95.86)

32(4.14)

373(48.25)

400(51.75)

173(22.38)

346(44.76)

190(24.58)

64(8.28)

202(26.13)

190(24.58)

185(23.93)

83(10.74)

113(14.62)

21(2.72)

124(16.04)

622(80.47)

6(0.78)

195(25.23)

111(14.36)

302(39.07)

165(21.35)

65(8.41)

708(91.59)

773(100.00)

合计

5 832(44.51)

7 271(55.49)

896(6.84)

4 007(30.58)

4 807(36.69)

3 393(25.89)

9 808(74.85)

3 295(25.15)

4 677(35.69)

1 794(13.69)

6 632(50.61)

9 350(71.36)

2 929(22.35)

824(6.29)

12 720(97.08)

383(2.92)

5 387(41.11)

7 716(58.89)

2 618(19.98)

5 030(38.39)

3 783(28.87)

1 672(12.76)

2 286(17.45)

2 326(17.75)

2 681(20.46)

2 170(16.56)

3 640(27.78)

485(3.70)

1 558(11.89)

10 868(82.94)

192(1.47)

3 568(27.23)

2 217(16.92)

5 105(38.96)

2 213(16.89)

1 164(8.88)

11 939(91.12)

13 103(100.00)
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（包括咳嗽、咳痰、呼吸困难、胸痛、夜间盗汗、淋巴结

肿大）、胃肠道症状（包括腹泻、恶心、喷射性呕吐）、

皮肤或黏膜症状（包括皮疹、鹅口疮、口腔毛状白

斑）、中枢神经系统症状（包括头痛、视力下降、视力

模糊）5类，13 103名研究对象中有2～3类症状的最

多，有 5 105 名，占 38.96%，无以上症状的有 3 568

名，占27.23%。13 103名研究对象开始ART时既往

未服用过CTX的有9 418名，占71.88%，既往服用过

现仍服用CTX的有2 912名，占22.22%，既往服用过

现未服用CTX的有 773名，占 5.90%（表 2）。13 103

名研究对象中有 166名在研究期间失访，失访率为

1.27%，其中开始治疗时既往未服用过CTX的有128

名，占 77.11%，既往服用过现仍服用 CTX 的有 34

名，占20.48%，既往服用过现未服用CTX的有4名，

占2.41%。

3. 生存分析：13 103名研究对象中共有1 702名

死亡，死亡率为 4.46/100 人年（1 702/38 154.38），其

中在开始治疗3个月内死亡455人，占26.73%，死亡

率为 14.15/100 人年（455/3 215.41），开始治疗 12 个

月内死亡970人，占56.99%，死亡率为7.78/100人年

（970/12 468.83）。

1 702名死亡者中开始ART时既往未服用、既往

服用过现仍服用和既往服用过现未服用CTX分别

有 1216、372 和 114 名，生存期 M 分别为 0.69（IQR：
0.21～1.79）年 、0.98（IQR：0.25～2.16）年 和 0.88

（IQR：0.19～2.20）年。

Kaplan-Meier 生存曲线显示，开始 ART 3 个月

期间，既往服用过现仍服用 CTX 组的生存时间略

长 于 既 往 未 服 用 CTX 组（log-rank＝0.60，P＝

0.44），见图 1，整体比较差异无统计学意义（P＞
0.05），既往未服用、既往服用过现仍服用和既往服

用过现未服用CTX的死亡率分别为 14.24/100人年

（329/2 310.32）、13.00/100 人年（93/715.46）和 17.40/

100人年（33/189.63）。开始ART 12个月期间，开始

治疗时既往服用过现仍服用CTX组的生存时间长

于既往未服用CTX组（log-rank＝5.15，P＝0.02），见

图 1，其余两两比较差异无统计学意义（P＞0.05），

既往未服用、既往服用过现仍服用和既往服用过

现未服用 CTX 的死亡率分别为 8.07/100人年（722/

8 950.24）、6.75/100 人年（188/2 786.70）和 8.20/100

人年（60/731.89）。6 年的研究期内，尽管生存曲线

显示开始治疗时既往服用过现仍服用CTX组生存

时间长于既往未服用CTX组（图1），但二者比较，差

异无统计学意义（log-rank＝1.56，P＝0.21），其余两

两比较，差异无统计学意义（P＞0.05），开始ART时

既往未服用、既往服用过现仍服用和既往服用过现

未服用 CTX 的死亡率分别为 4.59/100人年（1 216/

26 469.71）、4.11/100 人年（372/9 047.92）和 4.32/

100人年（114/2 636.75）。

4. 生存时间的影响因素分析：将所有研究变量

引入Cox比例风险模型，单因素分析发现，研究对象

开始治疗时年龄、性别、婚姻状况、确认阳性到开始

治疗的时间、传播途径、近 1年是否患有结核、基线

CD4
＋T淋巴细胞计数、临床分期、初始治疗方案、开

始治疗的年份、基线症状数与生存时间存在统计学

关联。采用基于偏最大似然估计的前进法，多因素

调整后分析发现，研究对象开始治疗时年龄、性别、

婚姻状况、传播途径、确认阳性到开始治疗的时间、

基线 CD4
＋T 淋巴细胞计数、临床分期、初始治疗方

案、既往CTX服用情况、开始治疗时年份、基线症状

数、结局时最近7 d是否漏服与生存时间存在统计学

关联，其中开始治疗时既往使用过现仍服用CTX组

的死亡风险低于既往未服用 CTX 组（调整 HR＝
0.71，95%CI：0.63～0.80，P＝0.00）。开始治疗时既

往服用过现未服用CTX组的死亡风险比既往未服

用 CTX 组低 15%（调整 HR＝0.85，95%CI：0.70～

1.04），差异无统计学意义（P＝0.11），见表3。

讨 论

各种机会性感染是艾滋病患者死亡的主要原

因，最有效的预防方法是高效抗反转录病毒治疗，它

可以显著减少艾滋病患者的死亡，提高该人群的生

存率［6］。但由于接受ART的过程十分复杂且成本较

高，易受其他因素制约，因此许多HIV感染者和患者

图1 河南省2007－2011年首次加入ART艾滋病患者

K-P生存曲线
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因各种原因无法接受ART［2］。而使用相对简单且便

宜的药物对各种机会性感染进行有效的预防和治疗

就是一种很好的措施，如CTX可以预防耶氏肺孢子

虫肺炎（PCP）和弓形虫病等。此外，正在接受ART

的艾滋病患者由于其免疫重建的不完善和选择性［7］，

同时应用CTX预防可能获得更好的效果。

本次研究结果显示，3 组中开始治疗时既往服

用过现仍服用 CTX 组的生存期 M 为 0.98 年（IQR：
0.25～2.16）最长。通过 Kaplan-Meier法绘制生存曲

线显示，在开始治疗 3 个月、12 个月和整个研究期

内，开始治疗时既往服用过现仍服用CTX组生存时

间长于既往未服用CTX组，死亡率低于既往未服用

CTX组，但 log-rank检验显示只有在开始治疗 12个

月期间的差异有统计学意义。通过Cox比例风险模

型多因素分析发现，调整其他死亡潜在危险因素后，

接受 ART 后近 29%（调整 HR＝0.71，95%CI：0.63～

0.80，P＝0.00）的死亡风险降低与开始治疗时既往

接受 CTX 预防治疗有关，与已有研究结果一致［8］。

多因素分析还发现，除了CTX预防治疗因素外，开

始治疗时基线CD4
＋T淋巴细胞计数越高、临床分期

为Ⅰ或Ⅱ期、2009 年开始治疗、确认阳性到治疗的

时间越长、国家推荐的一线治疗方案（D4T/AZT＋

DDI ＋ NVP/EFV、D4T/AZT ＋ 3TC ＋ NVP/EFV、

TDF＋3TC＋NVP/EFV）、结局时近7 d无漏服、基线

症状数越少等因素与研究对象的死亡风险降低也有

统计学关联，与已有研究结果一致［9-11］。开始 ART

时既往服用过现仍服用和既往服用过现未服用

CTX 组的基线 CD4
＋T 淋巴细胞计数 M 值显著低于

开始 ART 时既往未服用 CTX 组，这可能也是影响

CTX预防治疗效果的因素之一。

本研究结果提示，开始 ART 时既往未服用过

CTX组的9 418名患者中有52.19%基线CD4
＋T淋巴

细胞计数＜200 cell/mm3，与Zhang等［12］的一项研究

中提到的69 943名符合机会性感染预防与治疗条件

表3 河南省2007－2011年首次加入ART艾滋病患者生存时间影响因素分析

变 量

性别

年龄(岁)

婚姻状况

确认到开始治疗时间(月)

感染途径

基线时近1年是否患有结核

临床分期

基线CD4
＋T淋巴细胞计数(cell/mm3)

开始治疗的年份

初始治疗方案

基线症状个数

最近7 d是否漏服

CTX服用情况

女

男

已婚或同居

其他

血液

性传播

其他

否

是

Ⅲ或Ⅳ

Ⅰ或Ⅱ

2007

2008

2009

2010

2011

其他

D4T/AZT＋DDI＋NVP/EFV

D4T/AZT＋3TC＋NVP/EFV

TDF＋3TC＋NVP/EFV

是

否

既往未服用

既往服用过现仍服用

既往服用过现未服用

单因素分析

HR 值(95%CI)
1

1.60(1.44～1.76)

1.27(1.20～1.34)

1

1.30(1.17～1.44)

0.71(0.68～0.75)

1

0.88(0.78～0.99)

1.34(1.12～1.61)

1

1.72(1.37～2.17)

1

0.52(0.47～0.57)

0.56(0.53～0.59)

1

0.84(0.74～0.97)

0.70(0.61～0.81)

0.81(0.69～0.95)

0.63(0.53～0.74)

1

0.75(0.61～0.92)

0.44(0.37～0.54)

0.31(0.16～0.59)

1.32(1.25～1.38)

1

0.84(0.70～1.00)

1

0.93(0.83～1.04)

1.02(0.84～1.23)

P值

0.00

0.00

0.00

0.00

0.00

0.04

0.00

0.00

0.00

0.00

0.00

0.02

0.00

0.01

0.00

0.00

0.01

0.00

0.00

0.00

0.05

0.43

0.21

0.87

多因素分析

调整 HR值 (95%CI)
1

1.53(1.38～1.69)

1.34(1.27～1.42)

1

1.34(1.20～1.49)

0.86(0.82～0.91)

1

0.96(0.84～1.09)

1.25(1.04～1.51)

1

0.62(0.56～0.68)

0.61(0.57～0.65)

1

0.88(0.77～1.01)

0.79(0.68～0.92)

0.99(0.84～1.18)

0.93(0.78～1.11)

1

0.73(0.59～0.90)

0.49(0.40～0.59)

0.49(0.25～0.94)

1.17(1.11～1.24)

1

0.81(0.68～0.96)

1

0.71(0.63～0.80)

0.85(0.70～1.04)

P值

0.00

0.00

0.00

0.00

0.04

0.50

0.02

0.00

0.00

0.01

0.07

0.00

0.94

0.42

0.00

0.00

0.00

0.03

0.00

0.02

0.00

0.00

0.11
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的艾滋病患者只有 26.2%接受了 CTX 预防服务一

致，提示应加强对艾滋病患者相关实验室和临床指

标的监测，对符合CTX预防性用药标准的艾滋病患

者及时开展CTX预防治疗，并提高患者的服药依从

性，从而有效延长其生存时间。

本文为回顾性研究，文中艾滋病患者的既往

CTX预防治疗信息可能存在部分缺失；此外，本研

究只收集了开始治疗时既往CTX预防用药的信息，

未进一步分析ART期间CTX预防治疗对艾滋病患

者生存状况的影响，且用结局时最近 7 d 是否漏服

ART药物作为整个药物治疗依从性的指标，不能真

正反映服药依从性。
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