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【摘要】　目的　分析宁波市抗病毒治疗 HIV/AIDS 的免疫重建情况及影响因素。方法　研究对

象来源于艾滋病综合防治信息系统 2010-2020 年宁波市 HIV/AIDS 数据库，纳入标准为开始抗病毒治

疗时年龄≥18 岁、随访时间≥1 年和基线 CD4+T 淋巴细胞（CD4）计数资料完整。采用回顾性队列研究方

法，对研究对象流行病学特征进行描述性分析，采用单因素和多因素 Cox 比例风险回归模型分析抗病

毒治疗 HIV/AIDS 免疫重建情况及影响因素。结果　共纳入 3 851 例 HIV/AIDS，开始抗病毒治疗的年

龄 为（39.47±13.47）岁 ，男 性 3 185 例（82.71%）、汉 族 3 769 例（97.87%）、初 中 文 化 程 度 1 333 例

（34.62%），随访时间 M（Q1，Q3）为 47（25，77）个月。抗病毒治疗后发生免疫重建的 HIV/AIDS 占 66.22%
（2 550/3 851）。多因素 Cox 比例风险回归模型分析结果显示，相比于开始抗病毒治疗年龄≥45 岁、基

线 BMI<23.0 kg/m2、基线 CD4 计数<200 个/μl 和初始治疗方案为齐多夫定+拉米夫定+奈韦拉平（AZT+
3TC+NVP）的 HIV/AIDS，开始抗病毒治疗年龄<30 岁、基线 BMI≥23.0 kg/m2、基线 CD4 计数≥200 个/μl
和初始治疗方案为 AZT+3TC+依非韦伦（EFV）的 HIV/AIDS 更容易发生免疫重建。结论　开始抗病毒

治疗年龄、基线 BMI、基线 CD4 计数、初始治疗方案是 HIV/AIDS 免疫重建的影响因素。因此，建议尽

早开始抗病毒治疗，定期随访和监测 CD4 计数水平，重点关注年龄较大、基线 BMI 较低的 HIV/AIDS。
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【Abstract】 Objective　 To investigate the immune reconstitution and its influencing 
factors in HIV/AIDS patients with antiretroviral therapy in Ningbo. Methods　 The data were 
collected from HIV/AIDS patients of HIV/AIDS Comprehensive Response Information System in 
Ningbo during 2010-2020. The inclusion criteria of study subjects were HIV/AIDS patients aged 15 
or above at initiation of antiretroviral therapy with duration of more than one year follow-up and 
baseline CD4+T lymphocyte (CD4) counts completed. A retrospective cohort study was conducted to 
describe the epidemiological characteristics of the subjects, and univariate and multivariate Cox 
proportional risk regression models were used to analyze the influencing factors of immune 
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reconstitution in HIV/AIDS patients. Results　A total of 3 851 HIV/AIDS patients were enrolled, in 
whom 3 185 were males (82.71%,3 185/3 851), 3 769 were in Han ethnic group (97.87%,3 769/3 851), 
and 1 333 had education level of junior high school (34.62%). Of the subjects, the age at initiation of 
antiretroviral therapy was (39.47±13.47) years. The median (Q1, Q3) of follow-up time was 47 (25,77) 
months. The immune reconstitution after antiretroviral therapy accounted for 66.22% (2 550/3 851) 
in HIV/AIDS patients. Multivariate Cox proportional risk regression model results showed that, 
compared with HIV/AIDS patients receiving initial antiretroviral therapy at age ≥45 years, having 
baseline BMI <23.0 kg/m2 and baseline CD4 counts <200 cells/μl, receiving initial antiretroviral 
therapy regimen of zidovudine+lamivudine+nevirapine (AZT+3TC+NVP), the immune reconstitution 
was more likely to occur in HIV/AIDS cases receiving initial antiretroviral therapy at age <30 years,
having baseline BMI ≥23.0 kg/m2 and baseline CD4 counts ≥200 cells/μl, receiving initial 
antiretroviral therapy regimen of AZT+3TC+efavirenz (EFV). Conclusions　 Age at initial 
antiretroviral therapy, baseline BMI, baseline CD4 counts and initial regimens were the main factors 
affecting immune reconstitution. Therefore, it is necessary to start antiretroviral therapy as early as 
possible, conduct regular follow up and monitor CD4 levels, and pay attention to HIV/AIDS patients 
with older age and lower baseline BMI.

【Key words】 HIV; Antiretroviral therapy; Immune reconstitution; Influencing factors
Fund programs: Zhejiang Medical and Health Technology Discipline (2021KY1017); Medical 

Key Discipline of Zhejiang Province (07-013); Medical and Health Brand Discipline of Ningbo 
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随着 HIV 感染时间的延长，HIV/AIDS 的免疫

功能逐步下降，各种机会性感染的易感性也逐渐增

加。CD4+T 淋巴细胞（CD4）是 HIV 进入人体后主要

攻击的靶细胞，不仅能直接反映人体免疫功能状

况，同时也能直观衡量 HIV/AIDS 抗病毒治疗后免

疫系统重建的效果［1］。而抗病毒治疗的广泛应用，

能重建免疫系统，提高机体免疫力，极大地提高了

HIV/AIDS 的预期寿命和生活质量［2］。有研究表明，

抗病毒治疗 HIV/AIDS 的免疫重建情况与性别、基

线年龄、婚姻状况、感染途径、基线 CD4 计数、WHO
临床分期、艾滋病相关症状/体征以及合并 HCV 感

染有关［3-5］。本研究通过回顾性队列的研究方法分

析 2010-2020 年宁波市抗病毒治疗 HIV/AIDS 免疫

重建情况及影响因素，为进一步完善艾滋病精准治

疗提供参考依据。

对象与方法

1. 研究对象：来源于艾滋病综合防治信息系统

2010-2020 年宁波市 HIV/AIDS 数据库。纳入标准

为开始抗病毒治疗时年龄≥18 岁、随访时间≥1 年和

基线 CD4 计数资料完整；排除标准为基线 CD4 计

数≥500 个/μl 或缺失。

2. 研究方法和内容：采用回顾性队列研究方

法，对 2010-2020 年宁波市进行抗病毒治疗且在访

的 HIV/AIDS 进行描述性分析，利用 Cox 比例风险

回归模型分析 HIV/AIDS 发生免疫重建的影响因

素。收集信息包括社会人口学信息、感染途径、

WHO 临床分期、HIV 感染确证日期、抗病毒治疗开

始日期、初始治疗方案、基线 CD4 计数等。

3. 相关定义［6］：①随访开始时间：HIV/AIDS 开

始 进 行 抗 病 毒 治 疗 的 时 间 ，随 访 截 止 时 间 为

2021 年 12 月 31 日；②终点事件：发生免疫重建；

③免疫重建：HIV/AIDS 经抗病毒治疗后 CD4 计数

恢复至基本正常（>500 个/μl）；④及时抗病毒治疗：

HIV 感染确证日期和抗病毒治疗开始日期的时间

间隔≤30 d。

4. 统计学分析：采用 SPSS 26.0 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。采用 Kaplan-Meier 法绘制

生存曲线，采用 log-rank 检验方法检验生存分布的

差异。采用单因素和多因素 Cox 比例风险回归模

型分析免疫重建的影响因素，采用逐步向前法，自

变量纳入和剔除标准分别为 0.05 和 0.10。双侧检

验，检验水准 α=0.05。

结 果

1. 基本情况：3 851 例 HIV/AIDS 中，开始抗病

毒 治 疗 年 龄 为（39.47±13.47）岁 ，男 性 占 82.71%
（3 185/3 851）。其中，汉族、已婚、初中文化程度和

宁波市户籍分别占 97.87%（3 769/3 851）、45.94%
（1 769/3 851）、34.62%（1 333/3 851）和 60.35%
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（2 324/3 851），异性性传播途径占 51.91%（1 999/
3 851），基 线 BMI 为 18.5~24.9 kg/m2 的 占 49.08%

（1 890/3 851），及时抗病毒治疗者占 62.58%（2 410/
3 851），初始治疗方案以替诺福韦+拉米夫定+依非

韦 伦（TDF+3TC+EFV）（57.99%，2 233/3 851）和 齐

多夫定（AZT）+3TC+EFV（24.33%，937/3 851）为主。

见表 1。HIV/AIDS 主要集中在鄞州区、慈溪区、海

曙区、余姚区和北仑区（70.94%，2 732/3 851）。

2. HIV/AIDS 临床相关特征：3 851 例 HIV/AIDS
中，WHO 临床分期主要集中在Ⅰ期（69.75%，2 686/
3 851）。基线出现机会性感染占 8.36%（322/3 851），

以耶式肺孢子菌肺炎、反复严重的细菌性肺炎、带

状疱疹为主。基线出现的临床症状主要为持续或

间断 1 个月发热（>37.5 ℃）、皮肤损害。开始抗病

毒治疗时基线 CD4 计数<200 个/μl 和 200~349 个/μl
的 分 别 占 40.95%（1 577/3 851）和 42.72%（1 645/
3 851）；抗病毒治疗后，最近 CD4 计数<500 个/μl 者

占 33.78%（1 301/3 851）。见表 1。基线 HBsAg 阳

性 和 抗 -HCV 阳 性 分 别 占 11.68%（340/2 910）和

1.30%（34/2 620）。

3. 免疫重建情况：3 851 例 HIV/AIDS 的随访时

间范围 0~12 年，M（Q1，Q3）为 47（25，77）个月。抗病

毒治疗后发生免疫重建的占 66.22%（2 550/3 851）。

HIV/AIDS 免疫重建生存曲线 log-rank 法检验结果

显示，不同基线 CD4 计数分组的组间差异有统计学

意义（χ²=1 106.62，P<0.001）（图 1）；开始抗病毒治

疗的年龄组和基线 BMI 的组间差异均有统计学意

义（χ²=78.94，P<0.001；χ²=88.28，P<0.001）。

4 免疫重建的影响因素生存分析：单因素 Cox
回归分析结果显示，纳入年份、开始抗病毒治疗年

龄、文化程度、婚姻状况、职业、宁波市户籍、基线

BMI、WHO 临床分期、感染途径、基线机会性感染、

基线 CD4 计数、初始治疗方案与免疫重建相关。见

表 1。多因素 Cox 比例风险回归模型分析结果显

示，相比于开始抗病毒治疗年龄≥45 岁、基线 BMI<
23.0 kg/m2、基线 CD4 计数<200 个/μl 和初始治疗方

案为 AZT+3TC+NVP 的 HIV/AIDS，开始抗病毒治疗

年龄<30 岁、基线 BMI≥23.0 kg/m2、基线 CD4 计数≥
200 个/μl 和 初 始 治 疗 方 案 为 AZT+3TC+EFV 的

HIV/AIDS 更容易发生免疫重建。见表 1。进一步

分析 HIV/AIDS 的基线 CD4 中位数结果显示，与开

始抗病毒治疗年龄<30 岁组（261 个/μl）相比，45~
和 ≥60 岁 组 较 低（205 个/μl 和 190 个/μl）；与 基 线

BMI 为 18.5~22.9 kg/m2 组（220 个/μl）相 比 ，基 线

23.0~24.9 kg/m2 组（252 个/μl）和 ≥25.0 kg/m2 组

（251 个/μl）较高（均 P<0.001）。

讨 论

本研究发现，宁波市 3 851 例抗病毒治疗的

HIV/AIDS，开 始 抗 病 毒 治 疗 的 年 龄 为（39.47±
13.47）岁，男性、汉族、已婚、初中文化程度、宁波市

户 籍 分 别 占 82.71%、97.87%、45.94%、34.62%、

60.35%，基 线 BMI 主 要 集 中 在 18.5~24.9 kg/m2 

（49.08%），随访时间 M（Q1，Q3）为 47（25，77）个月。

初始治疗方案以 TDF+3TC+EFV（57.99%）和 AZT+
3TC+EFV（24.33%）为主。

多因素 Cox 回归分析结果显示，与基线 BMI 正

常组相比，23.0~24.9 kg/m2 组和≥25.0 kg/m2 组发生

免疫重建的可能性更大，这与其他研究发现的结果

一致［7-9］。在未感染 HIV 的妇女和儿童中，BMI 升高

与体内的 CD4 较高呈正相关［10-11］。因此 BMI 越高

的人，CD4 计数自然也越高，而基线 BMI 越高的

HIV/AIDS 发生 CD4 免疫重建的可能性也越大，这

是因为营养储存有助于维持免疫水平［12］。有研究

表明，基线 BMI 与体内的 CD4 计数的关系解释可能

与瘦素等脂肪因子、T 淋巴细胞凋亡、胸腺大小、胃

肠道和其他黏膜部位的淋巴细胞种群动态的差异

有关［13］。但内在的机制尚未完全阐明，仍需进一步

研究和探索。

本研究发现，开始抗病毒治疗年龄越大越不容

易发生免疫重建，与之前报道的越大年龄与 CD4 恢

复较差成正相关相一致［4，14-16］。但也有研究得出初

治年龄不影响免疫重建的结论［17］。这可能由于研

究的地区和人口构成比例差异造成的。

多项研究发现，基线 CD4 越多是发生免疫重建

的独立保护因素，与本文的分析结果一致［5，18-20］。

2014 年浙江省关于 HIV 感染者免疫重建的研究表

明，基线 CD4 计数较高组更易发生免疫重建（aHR=
1.60，95%CI：1.37~1.86）［21］。在感染 HIV 的儿童和

青少年中基线 CD4 和免疫重建的关系也得到印

证［22］。也有一些研究发现 CD8 淋巴细胞与 CD4 恢

复有关［23-24］，但具体的关系仍有待研究。

本研究发现，相对于初始治疗方案 AZT+3TC+
EFV，AZT+3TC+NVP 方案是发生免疫重建的危险

因素，与 He 等［21］的研究结果大致相同。也有其他

的研究表明，相比于 AZT 治疗方案，含 TDF 方案更

有利于免疫重建［6，25］。
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表 1 2010-2020 年宁波市抗病毒治疗 HIV/AIDS 免疫重建的影响因素分析

变    量
年份 2010-2012 2013-2015 2016-2018 2019-2020
性别 女 男
开始抗病毒治疗年龄组（岁） <30 30~ 45~ ≥60
民族 其他 汉
文化程度 小学及以下 初中 高中/中专 大专及以上
婚姻状况 未婚 已婚 离异/丧偶 不详
职业 打工 家政、家务及待业 农民 商业服务 其他
宁波市户籍 否 是
基线 BMI（kg/m2） <18.5 18.5~ 23.0~ ≥25.0 不详WHO 临床分期 Ⅰ期 Ⅱ期 Ⅲ期 Ⅳ期
感染途径 异性性传播 同性性传播 其他
基线机会性感染 否 是
及时抗病毒治疗 否 是
初始抗病毒治疗方案 AZT+3TC+EFV AZT+3TC+NVP TDF+3TC+EFV D4T+3TC+NVP D4T+3TC+EFV 其他
基线 CD4 计数（个/μl） <200 200~ 350~499
抗病毒治疗后 CD4 计数（个/μl） <500 ≥500

例数（构成比，%）

420（10.90）1 067（27.71）1 382（35.89）982（25.50）
666（17.29）3 185（82.71）

1 113（28.90）1 462（37.96）884（22.96）392（10.18）
82（2.13）3 769（97.87）

785（20.38）1 333（34.62）814（21.14）919（23.86）
1 394（36.20）1 769（45.94）666（17.29）22（0.57）

655（17.01）699（18.15）796（20.67）775（20.12）926（24.05）
1 527（39.65）2 324（60.35）

324（8.41）1 482（38.48）408（10.60）268（6.96）1 369（35.55）
2 686（69.75）642（16.67）293（7.61）230（5.97）
1 999（51.91）1 677（43.55）175（4.54）
3 529（91.64）322（8.36）
1 441（37.42）2 410（62.58）

937（24.33）346（8.98）2 233（57.99）49（1.27）87（2.26）199（5.17）
1 577（40.95）1 645（42.72）629（16.33）
1 301（33.78）2 550（66.22）

单因素分析
HR 值（95%CI）

1.002.43（1.97~3.01）4.63（3.68~5.83）6.56（5.04~8.54）
1.001.15（0.99~1.33）
1.000.79（0.70~0.90）0.56（0.47~0.66）0.44（0.34~0.56）
1.001.04（0.69~1.57）
1.001.25（1.05~1.48）1.59（1.33~1.91）1.69（1.42~2.02）
1.000.70（0.62~0.79）0.76（0.65~0.89）1.56（0.77~3.13）
1.001.15（0.96~1.38）0.75（0.62~0.91）1.17（0.98~1.39）0.99（0.84~1.18）
1.000.86（0.77~0.96）
0.77（0.61~0.97）1.001.57（1.31~1.87）1.84（1.51~2.25）1.52（1.34~1.74）
1.001.31（1.13~1.52）0.43（0.32~0.57）0.33（0.22~0.49）
1.001.34（1.20~1.50）1.10（0.81~1.49）
1.000.41（0.32~0.53）
1.001.01（0.91~1.13）
1.000.47（0.38~0.57）1.22（1.08~1.39）0.21（0.12~0.39）0.30（0.20~0.46）1.25（0.92~1.69）
1.004.52（3.83~5.33）12.96（10.84~15.50）  

--

P 值

<0.001<0.001<0.001

0.055

<0.001<0.001<0.001

0.850

0.011<0.001<0.001

<0.0010.0010.216

0.1240.0030.0830.920

0.007
0.024

<0.001<0.001<0.001

<0.001<0.001<0.001

<0.0010.551

<0.001

0.839

<0.0010.002<0.001<0.0010.163

<0.001<0.001
--

多因素分析
HR 值（95%CI）

1.001.76（1.32~2.36）2.78（1.90~4.06）2.34（1.22~4.48）
--

1.000.99（0.87~1.13）0.68（0.58~0.81）0.49（0.38~0.64）
--
----

---
-----

1.001.13（1.01~1.27）
0.80（0.63~1.01）1.001.43（1.20~1.71）1.71（1.40~2.09）1.34（1.17~1.53）

----
---
-
-

--
1.000.66（0.53~0.82）0.98（0.85~1.14）0.60（0.32~1.11）0.91（0.59~1.41）1.08（0.78~1.49）
1.004.49（3.79~5.33）11.30（9.40~13.59）

--

P 值

<0.001<0.0010.011
--

0.889<0.001<0.001
--
----

---
-----

0.036
0.057

<0.001<0.001<0.001
----
---
-
-

--

<0.0010.8330.1030.6830.664

<0.001<0.001
--

注：-：多因素分析无统计学意义；AZT：齐多夫定；3TC：拉米夫定；EFV：依非韦伦；NVP：奈韦拉平；TDF：替诺福韦；D4T：司他夫定
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本研究结果显示，纳入年份在 2013-2020 年、

宁波市户籍是 HIV/AIDS 发生免疫重建的保护因

素，但这方面文献报道较少。有研究表明抗病毒治

疗时间与 CD4 计数相关［26-27］。本研究中及时抗病

毒治疗的 HIV/AIDS 占 62.58%。国外研究发现抗

病毒治疗者的居住地与免疫恢复时间相关［5］，与本

研究结果相似。

文献报道，不论在成年还是老年 HIV/AIDS 中，

女性的 CD4 计数水平比男性恢复较好［3，5，16，27-28］。但

本研究尚未发现，可能是不同研究对免疫重建定

义、研究对象纳入排除标准和社会人口学特征存在

差异。

本研究存在局限性。一是未考虑到病毒载量、

HCV 等指标对免疫重建的影响，未排除病毒抑制

失败的患者。二是免疫重建的定义较宽泛，应建立

不同 CD4 计数水平的标准分析免疫重建的影响

因素。

综上所述，宁波市抗病毒治疗 HIV/AIDS 中仍

有一部分的 CD4 计数未恢复至正常水平。开始抗

病毒治疗年龄、基线 BMI、基线 CD4 计数、初始治疗

方案是 HIV/AIDS 免疫重建的影响因素。因此，建

议尽早开始抗病毒治疗，定期随访和监测 CD4 计数

水平，重点关注年龄较大、基线 BMI 较低的 HIV/
AIDS。
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