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高效抗逆转录病毒治疗对ＡＩＤＳ患者机体代谢及Ｔ淋
巴细胞亚群的影响

滕采万，何茂锐，赵渝琼，杨鸿

（重庆市第九人民医院 感染科，重庆　４００７００）

［摘　要］目的：探讨高效抗逆转录病毒治疗（ＨＡＡＲＴ）对获得性免疫缺陷综合征（ＡＩＤＳ）患者机体代谢及 Ｔ
淋巴细胞亚群的影响。方法：９６例ＡＩＤＳ患者，分别采用 ＨＡＡＲＴ（实验组，４８例）、或相同外形的安慰剂（对照
组，４８例）连续治疗 １２个月；比较 ２组患者治疗前及治疗 １２个月时的血清总胆红素（ＴＢＩＬ）、直接胆红素
（ＤＢＩＬ）、谷丙转氨酶（ＡＬＴ）、谷草转氨酶（ＡＳＴ）、血肌酐（Ｓｃｒ）、尿素氮（ＢＵＮ）、空腹血糖（ＦＰＧ）、餐后２ｈ血糖
（２ｈＰＧ）、总胆固醇（ＴＣ）、甘油三酯（ＴＧ）、高／低密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ／ＬＤＬＣ）及全血中 Ｔ淋巴细胞亚群
ＣＤ４＋、ＣＤ８＋比例、Ｔｒｅｇ细胞及Ｔｈ１７细胞比例。结果：治疗后，对照组ＡＬＴ水平及实验组 ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ、ＡＬＴ、ＡＳＴ
水平均较治疗前显著升高（Ｐ＜００５，或Ｐ＜００１），且实验组ＡＬＴ、ＡＳＴ水平显著高于对照组（Ｐ＜００１）；治疗前
后及２组间Ｓｃｒ、ＢＵＮ水平比较，差异无统计学意义均无明显变化（Ｐ＞００５）；治疗后实验组 ＦＰＧ、２ｈＰＧ、ＴＣ、ＴＧ
水平，ＣＤ４＋及Ｔｈ１７细胞比例均显著高于治疗前及对照组（Ｐ＜００１）；治疗后实验组ＣＤ８＋及Ｔｒｅｇ细胞比例均显
著低于治疗前及对照组（Ｐ＜００１）。结论：ＨＡＡＲＴ可明显改善ＡＩＤＳ患者细胞免疫功能，但易引起患者肝功能
紊乱。
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　　艾滋病又名获得性免疫缺陷综合征（ＡＩＤＳ），
是人类免疫缺陷病毒（ＨＩＶ）感染引起的传染性疾
病。ＨＩＶ在患者体内快速复制，可攻击 ＣＤ４＋Ｔ淋
巴细胞，导致患者免疫功能逐渐下降，最终患者由

于免疫功能紊乱而死亡［１］，近些年，ＡＩＤＳ发病率有
逐渐增加的趋势［２］。高效抗逆转录病毒治疗

（ＨＡＡＲＴ）是目前治疗ＡＩＤＳ唯一有效的方法，其对
反转录病毒有较强的对抗作用，能最大限度抑制

ＨＩＶ复制，延缓疾病的进程，延长患者寿命，降低患
者的死亡率［３－４］。但临床实践中发现，长期

ＨＡＡＲＴ具有较明显的副作用，可引起患者糖脂代
谢异常、营养不良等代谢综合征及多种心血管疾

病［５］，本研究通过探讨 ＨＡＡＲＴ对 ＡＩＤＳ患者机体
代谢及Ｔ淋巴细胞亚群的影响，为 ＡＩＤＳ临床治疗
提供参考，报道如下。

１　资料与方法

１１　一般资料
选取２０１５年３月 ～２０１８年４月接受治疗的

ＡＩＤＳ患者９６例，均符合中华医学会感染病学分会
艾滋病学组制订的《艾滋病诊疗指南第三版》

（２０１５版）［６］中相关诊断标准。纳入年龄１８～６５
岁、入组前６个月内未接受抗 ＨＩＶ治疗者、ＣＤ４＋Ｔ
淋巴细胞计数≥５００个／μＬ、无机会感染、知情并同
意参与本研究符合 ＡＩＤＳ诊断标准者。排除中途
改变治疗方案，合并糖尿病、高血压、高脂血症，伴

有风湿性、先天性心脏病及各种心脏疾病者；排除

合并心、脑、肾及造血系统等严重功能障碍及机会

性感染者，对本研究药物过敏或过敏体质者。本研

究获得医院伦理委员会批准。所有患者随机分为

实验组与对照组，各４８例；实验组男２８例、女２０
例，平均年龄（３８６±３３）岁，ＨＩＶ感染途径为性
接触传播３０例、静脉注射毒品感染１１例、母婴垂
直传播４例及血制品途径传播３例；对照组男３０

例、女１８例，平均年龄（３９５±３９）岁，ＨＩＶ感染途
径为性接触传播２７例、静脉注射毒品感染１４例、
母婴垂直传播２例及血制品途径传播５例。２组
患者一般资料比较差异无统计学意义（Ｐ＞００５），
组间具有可比性。

１２　方法
实验组采用ＨＡＡＲＴ：齐多夫定片（东北制药集

团沈阳第一制药有限公司，国药准字 Ｈ２００２０３２４，
０３ｇ），口服，０３ｇ／次，２次／ｄ；奈韦拉平胶囊（昆
明邦宇制药有限公司，国药准字 Ｈ２００５２１７９，
０２ｇ），口服，０２ｇ／次，２次／ｄ；拉米夫定胶囊（北
京万生药业有限责任公司，国药准字 Ｈ２０１１００７８，
０１ｇ），口服，０３ｇ／次，１次／ｄ。对照组给予相同
外形的安慰剂，服用方法同治疗组；该组患者治疗

期间定期检查ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数，若ＣＤ４＋Ｔ淋
巴细胞计数 ＜４００个／μＬ，则必须采用 ＨＡＡＲＴ进
行抗病毒治疗。２组患者均连续治疗１２个月。
１３　观察指标

于治疗前及治疗１２个月时，采集患者空腹静
脉血２管，第一管不抗凝，５～７ｍＬ，３０００ｒ／ｍｉｎ离
心分离血清，采用全自动生化分析仪检测患者肝肾

功能、糖脂代谢等指标，肝功能包括总胆红素

（ＴＢＩＬ）、直接胆红素（ＤＢＩＬ）、谷丙转氨酶（ＡＬＴ）及
谷草转氨酶（ＡＳＴ），肾功能包括血肌酐（Ｓｃｒ）、尿素
氮（ＢＵＮ），糖脂代谢指标包括空腹血糖（ＦＰＧ）、餐
后２ｈ血糖（２ｈＰＧ）、总胆固醇（ＴＣ）、甘油三酯
（ＴＧ）及高／低密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ／ＬＤＬ
Ｃ）；第２管２ｍＬ，肝素抗凝，采用流式细胞仪测定
ＣＤ４＋、ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞亚群的细胞，Ｔｒｅｇ细胞及
Ｔｈ１７细胞比例。
１４　统计学方法

采用ＳＰＳＳ２００做数据分析，计量资料以均数
±标准差（ｘ±ｓ）表示，数据比较采用 ｔ检验，计数
资料用率（％）表示，数据比较采用χ２检验，以Ｐ＜
００５为差异有统计学意义。
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２　结果
２１　肝功能指标

治疗后对照组 ＡＬＴ水平及实验组 ＴＢＩＬ、

ＤＢＩＬ、ＡＬＴ、ＡＳＴ水平均较治疗前显著升高，差异有
统计学意义（Ｐ＜００５，或 Ｐ＜００１），实验组 ＡＬＴ、
ＡＳＴ水平显著高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ
＜００１）。见表１。

表１　两组患者治疗前后肝功能比较（ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｌｉｖｅｒｆｕｎｃｔｉｏｎｏｆｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

肝功能指标
实验组（ｎ＝４８）

治疗前 治疗后

对照组（ｎ＝４８）
治疗前 治疗后

ＴＢＩＬ（μｍｏｌ／Ｌ） ２０４５±２９５ ２１６３±２４７（１） ２０９１±３８５ ２１３８±２９２
ＤＢＩＬ（μｍｏｌ／Ｌ） ６６６±１０５ ７１５±１１６（１） ６８４±１１４ ７０３±１２１
ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） ２１８９±３４７ ４１３７±５４２（２）（３） ２２１３±４０４ ２３８８±４３１（１）

ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ） ２４４４±４５９ ３５５６±４３６（２）（３） ２３９５±４２５ ２５１４±３５８

与同组治疗前比较，（１）Ｐ＜００５，（２）Ｐ＜００１；（３）与对照组治疗后比较，Ｐ＜００１

２２　肾功能指标
与治疗前比较，治疗后２组患者 Ｓｃｒ、ＢＵＮ水

平比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；组间比较，
差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。见表２。

表２　两组患者治疗前后肾功能指标比较（ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｒｅｎａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｄｅｘｅｓｏｆｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

肾功能指标
实验组（ｎ＝４８）

治疗前 治疗后

对照组（ｎ＝４８）
治疗前 治疗后

Ｓｃｒ（μｍｏｌ／Ｌ） ７０５８±５６８ ７１４１±５３３ ７０１０±６０５ ７０９４±５３７
ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４４３±１３３ ４５１±１４２ ４５７±１２９ ４６１±１３５

２３　糖脂代谢指标
治疗后，实验组 ＦＰＧ、２ｈＰＧ、ＴＣ、ＴＧ水平均较

治疗前显著升高（Ｐ＜００１），且高于对照组差异有

统计学意义（Ｐ＜００１）；２组组间及治疗前后ＨＤＬ
Ｃ、ＬＤＬＣ水平比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）。见表３。

表３　两组患者治疗前后糖脂代谢指标比较 （ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）
Ｔａｂ．３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｐａｒｔｉａｌｇｌｙｃｏｌｉｐｉｄｍｅｔａｂｏｌｉｓｍｉｎｄｅｘｅｓｏｆｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

糖脂代谢指标
实验组（ｎ＝４８）

治疗前 治疗后

对照组（ｎ＝４８）
治疗前 治疗后

ＦＰＧ ４３４±１０４ ６９５±１８４（１）（２） ４２２±１１６ ４５３±１３９
２ｈＰＧ ７８８±１５７ ９０４±１８４（１）（２） ７７４±１３９ ７９８±１４１
ＴＣ ３５４±１０４ ６０５±１１７（１）（２） ３３１±１１６ ３５２±１２１
ＴＧ １６４±０７５ ６５０±１５２（１）（２） １５９±０６８ １７１±０７２
ＨＤＬＣ １４３±０９８ １４６±０７９ １４１±０８５ １４４±０９３
ＬＤＬＣ ２７４±１０３ ２８０±１４１ ２６５±１１４ ２７４±１２７

（１）与同组治疗前比较，Ｐ＜００１；（２）与对照组治疗后比较，Ｐ＜００１

２４　Ｔ淋巴细胞亚群比例
治疗后，实验组 ＣＤ４＋及 Ｔｈ１７细胞比例较治

疗前显著升高，且实验组显著高于对照组，差异有

统计学意义（Ｐ＜００１）；实验组 ＣＤ８＋及 Ｔｒｅｇ细胞
比例较治疗前显著降低，且实验组显著低于对照

组，差异有统计学意义（Ｐ＜００１）；对照组治疗前
后上述指标比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。
见表４。

３　讨论

ＡＩＤＳ治疗最基本的目的是抑制 ＨＩＶ复制，核
苷类逆转录酶抑制剂（ＮＲＴＩｓ）是最早用于治疗
ＡＩＤＳ的药物，其虽可有效抑制 ＨＩＶ复制，但易产
生耐药性，且易复发［７］。随后非核苷类逆转录酶

抑制剂（ＮＮＲＴＩｓ）及蛋白酶抑制剂（ＰＩｓ）逐渐问世，
４１７
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表４　两组患者治疗前后Ｔ淋巴细胞亚群比例变化（ｘ±ｓ，％）
Ｔａｂ．４　ＣｈａｎｇｅｓｏｆＴｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｓｕｂｐｏｐｕｌａｔｉｏｎｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎｏｆｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

Ｔ淋巴细胞亚群
实验组（ｎ＝４８）

治疗前 治疗后

对照组（ｎ＝４８）
治疗前 治疗后

ＣＤ４＋ ２２５６±３３３ ３４５７±３９５（１）（２） ２１９５±３５８ ２１４２±３５１
ＣＤ８＋ ３８６９±４３２ １８９５±２２２（１）（２） ３８１８±４７７ ３９２４±３５９
Ｔｒｅｇ细胞 ９５７±１１５ ３９９±０７４（１）（２） ９１６±１４８ ９４６±０９３
Ｔｈ１７细胞 １６５±０８８ ２７９±０９３（１）（２） １６１±０７０ １６７±０８３
（１）与同组治疗前比较，Ｐ＜００１；（２）与对照组治疗后比较，Ｐ＜００１

但单药治疗临床疗效仍不理想［８］。ＨＡＡＲＴ是近
年来应用于临床的 ＡＩＤＳ治疗方案，通过不同作用
机制，抑制ＨＩＶ复制，最长时间且最大限度地抑制
病毒复制，达到临床治疗的目的［９］。

有报道显示，长期ＨＡＡＲＴ后，２型糖尿病患病
率明显升高，主要由于ＮＲＴＩｓ可诱导线粒体功能异
常，ＰＩｓ可减少胰岛素分泌，减弱胰岛 β细胞功
能［１０］。ＨＩＶ感染后脂肪组织重新分布，而脂肪组
织是炎性介质产生的主要场所，刺激炎性因子产生

后，患者易出现肝功能异常，且由于炎性因子的产

生，有效降低了胰岛素敏感性，致患者代谢异

常［１１］。有研究显示，长期ＨＡＡＲＴ后患者易出现血
脂代谢紊乱，主要表现为高 ＴＣ及高 ＴＧ血症［１２］。

齐多夫定、拉米夫定属 ＮＲＴＩｓ，通过抑制线粒体聚
合酶γ的合成，破坏脂质代谢，促进脂质在肝细胞
内沉积，最终导致血脂代谢紊乱。本研究结果显

示，治疗后对照组 ＡＬＴ水平及实验组 ＴＢＩＬ、ＤＢＩＬ、
ＡＬＴ、ＡＳＴ水平均较治疗前明显升高，且实验组
ＡＬＴ、ＡＳＴ水平明显高于对照组；治疗后实验组
ＦＰＧ、２ｈＰＧ及 ＴＣ、ＴＧ水平均较治疗前明显升高，
且实验组明显高于对照组；２组 ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ水
平及治疗前后肾功能指标水平均无明显变化，２组
间亦无统计学差异。说明 ＡＩＤＳ患者经 ＨＡＡＲＴ
后，血糖水平升高，同时出现以ＡＬＴ、ＡＳＴ水平升高
的肝功能异常及以ＴＣ、ＴＧ水平升高为特征的血脂
代谢紊乱，但对患者肾功能无不良影响。

ＨＩＶ可侵犯机体 ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞，引起
ＣＤ４＋比例及功能下降；病毒蛋白可刺激ＣＤ８＋Ｔ淋
巴细胞活化增殖，导致 ＣＤ８＋比例增加，最终引起
ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比例失调［１３］。董婷等［１４］研究认为，

经ＨＡＡＲＴ后，ＨＩＶ被抑制，胸腺产生新的 Ｔ淋巴
细胞，原来滞留于淋巴组织的记忆型细胞重新分

布，且新的ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞可克隆增殖并减少细
胞凋亡等，最终致 ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞比例增加。但
有研究显示，胸腺产生 ＣＤ４＋、ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞速

率不同，二者增殖、凋亡的速度亦不同，ＣＤ８＋Ｔ淋
巴细胞可转化为记忆型细胞［１５］，因此，ＡＩＤＳ患者
经ＨＡＡＲＴ后ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞并不一定会升高，
反而会出现不同程度的下降。ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞亚
群属于重要的辅助性 Ｔ细胞，即 Ｔｈ细胞，参与细
胞免疫；ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞亚群具有 Ｔｃ／Ｔｓ双重标
记，水平异常升高，说明患者处于免疫抑制状

态［１６］。本研究结果显示，治疗后实验组 ＣＤ４＋及
Ｔｈ１７细胞比例均较治疗前明显升高，且实验组明
显高于对照组；实验组ＣＤ８＋及Ｔｒｅｇ细胞比例均较
治疗前明显降低，且明显低于对照组；对照组上述

指标比例均无明显变化。提示 ＨＡＡＲＴ可有效调
节ＡＩＤＳ患者Ｔ淋巴细胞亚群比例，改善患者细胞
免疫功能，与钱峰等［１７］研究结果一致。

综上，ＨＡＡＲＴ可明显改善 ＡＩＤＳ患者细胞免
疫功能，但易引起患者机体代谢功能紊乱，如高血

糖、高脂血症、肝功能异常等，对患者肾功能无不良

影响，临床使用过程中需要注意患者血糖、血脂及

肝功能的改变，以便及早进行干预治疗。
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