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!摘!要"!目的!前瞻性长期观察人免疫缺陷病毒感染者和获得性免疫缺陷综合征#3456B4HI$患者的高效抗

逆转录病毒治疗#+(E+)L'*D(C,'-D(G,DG0C(G')D+,G'JL% 3BB;<$一线药物抗345及免疫重建效果和主要毒副反应%探

索我国艾滋病长期抗病毒治疗的规律& 方法!'&.例3456B4HI患者先后启动3BB;<%一线方案为"个核苷类逆

转录酶抑制剂#:;<4$加$个非核苷类逆转录酶抑制剂#::;<4$& 随访监测 @H'2<细胞数量(345病毒载量%追

踪血常规和主要生化指标的变化)观察发生的机会感染和药物毒副反应并及时处理%对出现病毒学失败或严重毒

副反应者及时调整用药& 结果!对'&.例接受3BB;<的3456B4HI患者平均追踪了'2*)年#&2$,0.2&'年$ %

总病死率*2(*8%大部分死亡发生在3BB;<启动的*个月内& 启动3BB;<$"个月时%)#2(#8的患者345载量

小于可检测下限)至治疗'(,(*(.年# 3$个月$时%仍分别有*&2'*8(*)2'$8(.#2##8和."2""8的患者病毒载量

小于可检测下限& @H'2细胞数量在治疗的#($("(&('(,(*(.年# 3$个月$时分别为$$,("'*(&#$(&&'(&*&(&,*(

&(*和&.&个6

!

7& *.2.&8出现过各种可能与药物毒副作用相关的表现%主要有消化道症状(神经系统症状(肝功

能损害(骨髓毒性(皮疹和血脂升高等%多发生于治疗启动$"个月内)血脂分布异常和乳酸酸中毒较少见%多发生

于启动"年以后)'$例患者先后发生过
"

6

#

级毒副反应& 因毒副反应而更换为其他一线药物者占$)2""8%因病

毒耐药或毒副反应而更换为二线药物者占$$2*.8& 结论!通过对3456B4HI患者3BB;<&0.年的多中心前瞻

性观察%明确我国"个:;<4加$个::;<4的3BB;<一线方案对大多数3456B4HI患者长期有效%病毒持续抑制%

@H'2细胞增加)主要的毒副反应和死亡多发生在启动治疗$"个月内& 大多数3456B4HI患者可长期坚持一线药

物治疗%少数因药物毒副反应或病毒耐药须换为二线药物治疗&

!关!键!词"!艾滋病)高效抗逆转录病毒治疗)不良反应)临床观察)长期治疗
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/,C,- 345%(-F,*D,K J'D(,-D/(-(D('D,K 3BB;<'-K 0G(E(-'))LG,*,(C,K DN0-1*),0/(K,G,C,G/,DG'-/*G(JD'/,(-+(Q(D0G/#:;<4$

'-K 0-,-0-%-1*),0/(K,G,C,G/,DG'-/*G(JD'/,(-+(Q(D0G/#::;<4$% '-K N,G,DG'*,K 345;:B),C,)/% <)L&J+0*LD,/1Q/,D/%

Q)00K G01D(-,D,/D/% &'(- )'Q0G'D0GLJ'G'&,D,G*+'-E,/'-K DG,'D,K F0G'*D(C,0JJ0GD1-(/D(*(-F,*D(0-/29'D(,-D/N(D+ /,C,G,

/(K,,FF,*D/0GC(G0)0E(*')F'()1G,*+'-E,K D0D+,/,*0-K )(-,G,E(&,-/2>%&#,(&!'&.J'D(,-D/FG0&(+0/J(D')/G,*,(C,K '

&,'- 0F'2*)L,'G/#&2$,0.2&'$ F0))0N%1J2<0D')&0GD')(DLN'/*2(*8% '-K D+,&'Z0G(DL0FJ'D(,-D/K(,K N(D+(- D+,

F(G/D*&0-D+/0FD+,DG,'D&,-D2<+,JG0J0GD(0- 0F/1QZ,*D/N+0+'K 345%$;:B1,##*0J(,/6&7N,G,)#2(#8%*&2'*8%

*)2'$8% .#2##8% '-K ."2""8 'D$%'%,%*'-K .L,'G# 3$&0-D+$ G,/J,*D(C,)L2@H'2<*,))*01-DN,G,$$,% "'*%

&#$% &&'% &*&% &,*%&(*'-K &.&*,))/6

!

7'D#% $% "% &% '% ,% *'-K .L,'G# 3$&0-D+$ 0FF0))0N%1J% G,/J,*D(C,)L2

*.2.&8 0F345%(-F,*D,K J'D(,-D//+0N,K C'G(01/KG1E%G,)'D,K /(K,,FF,*D/% D+,&'Z0G(LN,G,K(E,/D(C,/L/D,&/L&JD0&/%

-,1G0)0E(*')/L/D,&/L&JD0&/% )(C,GKL/F1-*D(0-% &'GG0ND0.(*(DL%/O(- G'/+% '-K +LJ,G)(J,&('% /A&@2$)2""8 0FJ'D(,-D/

*+'-E,K D+,(GJG(&'GLG,E(&,-/(-D00D+,GF(G/D%)(-,KG1E/F0GKG1E%G,)'D,K /(K,,FF,*D/% $$2*.8 0FJ'D(,-D//N(D*+ D0/,*%

0-K%)(-,G,E(&,- F0GC(G')G,/(/D'-*,2?.*+,#&'.*!<+(/J'J,GF(G/D)LG,J0GD,K D+,&D0.%L,'GG,/1)D/FG0&D+,&1)D(*,-D,G

JG0/J,*D(C,F0))0N%1J 0F345%(-F,*D,K J'D(,-D/(- @+(-'D'O(-EJ0D,-D'-D(G,DG0C(G')D+,G'JL2<+,/D1KLK,&0-/DG'D,K '-D(G,D%

G0C(G')D+,G'JLN(D+ DN0:;<4'-K 0-,::;<4G,E(&,- &'LJ,G/(/D,-D)L/1JJG,//345'-K (-*G,'/,@H'*,))(- '&'Z0G(DL0F

/1QZ,*D/2<+,&'Z0G(DL0F/1QZ,*D/D'O,F(G/D%)(-,G,E(&,- ,FF,*D(C,)L% &(-0G/N(D*+ D0/,*0-K%)(-,G,E(&,- F0GKG1E%G,)'D,K

/(K,,FF,*D/0GC(G')G,/(/D'-*,2

!@%- A."=&"!'*P1(G,K (&&1-0K,F(*(,-*L/L-KG0&,) +(E+)L'*D(C,'-D(G,DG0C(G')D+,G'JL) /(K,,FF,*D)*)(-(*')0Q/,GC'%

D(0-) )0-E%D,G&DG,'D&,-D

!@+(- 4-F,*D@0-DG0)%"#$#%)#,$'&$#%&$,"

!!获得性免疫缺陷综合征#'P1(G,K (&&1-0K,F(%

*(,-*L/L-KG0&,% B4HI$严重威胁着人们的健康和

生命& 高效抗逆转录病毒治疗#+(E+)L'*D(C,'-D(G,D%

G0C(G')D+,G'JL% 3BB;<$能有效抑制人免疫缺陷病

毒# +1&'- (&&1&K,F(*(,-*LC(G1/% 345$的复制%重

建机体免疫%控制机会感染和减少病毒传播%对于减

少 B4HI 发病率和病死率都具有决定性的意义!$"

&

近年我国已有不少关于 3BB;<疗效和毒副反应的

观察报告!"%&"

%但多数为$0&年内的资料%或横断

面的回顾性资料分析& 由于抗 345需要终生服药%

因此中长期3BB;<的资料更具临床价值!&%'"

& 我

国自"##'年在全国逐步推广艾滋病免费抗病毒治

疗以来%接受 3BB;<治疗的艾滋病感染者数不断

增加%有效地遏制了艾滋病疫情的发展& 本课题组

在国家卫生部和科技部有关科研项目的资助下%自

"##"年底开始对艾滋病患者进行3BB;<治疗并作

多中心前瞻性的观察研究%不断积累病例和资料&

现对'&.例3456B4HI患者经&0.年3BB;<治疗

的有关资料分析报告如下&

BC对象与方法

$2$!研究对象!"##&年"月+"##.年,月%共有

'&.例3456B4HI患者先后启动 3BB;<治疗%定期

随访至"#$#年,月& 这些感染者分别来自中南大

学湘雅二医院艾滋病专科和湖南省(江西省的(所

艾滋病收治医院%均经各医院 345抗体初筛实验室

和省疾病预防控制中心 345抗体确认实验室血液

检测阳性& 其中%男性"*"例%女性$.,例)平均年

龄#&&2."3$&2,($岁)均符合我国"##$年制定的

/3456B4HI诊断标准及处理原则0标准#试行$& 所

有患者均未使用过抗 345药物%女性无妊娠者)启

动治疗时部分已发病& 均签署了 3BB;<治疗,知

情同意书-& 另有健康对照者&$例%系中南大学的

教师和学生%男性"#例%女性$$例)平均年龄#&$2

$'3,2'*$岁)均身体健康%345抗体检测阴性%345

;:B检测阴性&

$2"!用药方案!本项目中'&.例 3456B4HI 患者

启动3BB;<时均使用我国一线治疗方案%见表$&

表 BC'&.例 3456B4HI 患者启动 3BB;<时的一线治疗方

案

D)9,%BC<+,F(G/D)(-,G,E(&,-/0F3BB;<F0G'&.B4HI *'/,/

治疗方案 例数 用药方案

$ ,# 司他夫定2去羟肌苷2奈韦拉平

" &. 齐多夫定2去羟肌苷2奈韦拉平

& $"( 司他夫定2拉米夫定2奈韦拉平

' $'" 齐多夫定2拉米夫定2奈韦拉平

, ', 司他夫定2拉米夫定2依非韦伦

* &, 齐多夫定2拉米夫定2依非韦伦

!!各药物的用法'齐多夫定 #B!<$ &##&E%

"次6K)司他夫定#H'<$&#0'#&E%"次6K)拉米夫

定#&<@$&##&E%$次6K)去羟肌苷#HH4$"##&E% "
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次6K)依非韦伦 #$59$*##&E%$次6K)奈韦拉平

#:59$"##&E%$次6K% 用$'K%未发生明显皮疹和

肝功能损害后再改为"次6K并延续下去&

$2&!观察方法

$2&2$!病例随访!根据国家免费艾滋病抗病毒治

疗的有关规定!,"

%接受 3BB;<的 3456B4HI 患者%

在治疗启动前须进行全面的体检和依从性教育%记

录体重和查询病情%并进行血常规(尿常规(肝功能(

肾功能(血淀粉酶(血糖("线胸片和 @H'2细胞数

检测)启动后的#(#2,($("(&个月到有关医疗单位

随访%查询病情和药物毒副反应并及时处理%检测肝

功能和血(尿常规等)以后每&个月回访$次%检测

各项常规(生化指标以及@H'2细胞数)每年检测$

次345病毒载量& 除此以外%对出现药物毒副反应

或不良事件者%根据需要随时进行必要的检验&

$2&2"!淋巴细胞亚群检测和血浆艾滋病毒定量检

测!在3BB;<启动前和各随访检测时间%以$H<B

真空采血管采集患者静脉血 "&7%每支试管各取

$##

!

7全血分别加入 @H&%9G,@9(@H'%9$(@H(%9$

荧光单克隆抗体#美国 #H公司产品$%混合后置室

温避光孵育%加入溶血素再避光孵育%离心弃上清

9#I洗涤"次%送XB@I @')(Q1G型流式细胞仪#美国

#H公司产品$检测& 以@,))A1,/D软件收集并分析

处理好的标本%分析 @H&2淋巴细胞数(@H&2@H'

2淋巴细胞数和@H&2@H(2淋巴细胞数& 离心分

离的血浆置%(#U保存待测% 345核酸扩增荧光定

量检测#XW9@;345;:B$试剂盒由深圳市 9A生

物工程公司提供 #国药准字 I!"##"##'$$% A,-,

B&J .&##序列检测系统为美国9$公司产品& 操作

程序严格按试剂盒说明进行%定量线性范围,##0

$#######拷贝6&7&

$2&2&!药物毒副作用及其处理!3BB;<启动后%

各治疗医院#门诊$均与治疗者保持密切的联系%如

发生明显的毒副反应或出现感染等不良事件时及时

根据病情进行处理%必要时暂停抗 345治疗%对症

处理或改药和住院治疗& 随访中详细记录其消化系

统反应#恶心(呕吐(腹泻等$(周围神经炎#四肢疼

痛(麻木和感觉异常$(皮疹#多种表现$(中枢神经

系统损害#头痛(失眠(精神改变$和腹胀(腹痛(发

热(脱发(脂肪分布异常等毒副作用及其程度%记录

感染等不良事件和处理方法%并了解和记录服药依

从性情况& 如果发生死亡%尽可能调查其死亡原因

并作详细记录&

$2'!换药和二线药物的使用

$2'2$!药物毒副反应和换药!按上述随访时段查

询和检测%判断药物毒副反应的发生及其分级!,%*"

%

必要时随时检验和处理& 一般发生
$

(

%

级毒副反应

时%常以对症处理为主%无须更换药物)

"

级毒副反应

需短期停药观察或更换为其他一线药物)出现
#

级毒

副反应%多住院处理并更换单一药物#其余两药可不

变$%或更换为二线方案& 常用的更换方案见表"&

表 EC3BB;<常见毒副反应#

"

6

#

级$换药方案

D)9,%EC@+'-E,(- 3BB;<G,E(&,- F0G/(K,%,FF,*D/

药物 消化道反应 神经毒性 皮疹 肝功能损害 骨髓抑制 乳酸中毒

H'< B!< B!< B!< <HX

HH4 &<@ <HX

B!< H'< H'< <HX

:59 $X5或7956G $X5

$59 :59 7956G 7956G

!!<HX'替洛福韦)7956G'克力芝)$X5'依非韦伦

$2'2"!病毒耐药的判断和二线药物!3BB;<一线

治疗效果受多种因素的影响%如出现下列情况可视

为治疗失败'#$$启动 3BB;<*个月%345病毒载

量仍未达到可检测水平以下)#"$进行 3BB;<$"

个月%@H'2<细胞数量较#月时未上升,#个6

!

7

或低于#月时)#&$3BB;<启动&个月后仍出现新

的机会感染#除外免疫重建炎性综合征$&

治疗失败者将进行影响因素评估#药物吸收不

良或依从性差等$并进行提高治疗依从性的教育&

3BB;<治疗$"个月以上出现治疗失败#345病毒

载量-$###拷贝6&7$的患者%先对患者进行依从

性教育%在确认依从性良好的情况下%继续原方案服

药&个月后再次复查%仍超过$###拷贝6&7者%将

更换为二线药物#更换 "种或 &种药$' <HX#&##

&E%$次6K$ 27956G#'##&E6$##&E%"次6K$ 2

&<@#&##&E%$次6K$&
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$2,!统计学处理!采用 I9II $&2#软件处理本实

验各组数据%组间显著性检验采用配对A检验法%以

:1#2#,为差异有显著性&

EC结果

"2$!患者的一般情况和依从性!'&.例接受

3BB;<一线药物治疗的 3456B4HI 患者一般情况

见表&& 换药的时间为平均"#2,"个月!四分位区

间#4W;$为$*2&0&#2"个月"&

"2"!3BB;<病毒学效果和免疫重建效果!本研究

中观察对象系从"##&年"月+"##.年,月'年中

先后陆续启动 3BB;<治疗%定期随访至"#$#年,

月%历时.年多%总的观察病例数随时间的延长而递

减%期间还有部分病例死亡(失访和停止治疗#自行

停药或因 @H'2<细胞过高停药$& 随着 3BB;<

逐步进行%患者的病毒载量逐渐下降% *个月和$"

个月时下降到可检测水平以下的比率分别为 )"2

)(8和)#2(#8)$年以后下降趋于缓慢%在部分患

者%因毒副反应或病毒耐药而改换治疗药物的条件

下%绝大部分追踪的病例平均 345病毒载量可长期

保持在低于或接近可检测水平& @H'2细胞从开始

到治疗$年时增加了$&$个6

!

7%显示快速增长)第

"年内增加了,,个6

!

7)而从治疗"年后至治疗.

年时平均每年仅增加$'2'个6

!

7%似进入了缓慢增

长阶段& 在整个治疗期间%没有患者 @H'2细胞计

数-$###个6

!

7& 在治疗中%@H(2细胞数不断下

降%@H'26@H(2比例不断上升%和短期 3BB;<资

料的变化倾向一致!"%."

%但各细胞亚群数量在.年

治疗后仍与正常对照组有差异#:1#2##$$& 详见

表'&

表 GC'&.例接受 3BB;<一线治疗的 3456B4HI 患者一般

情况

D)9,%GCA,-,G')*+'G'*D,G/D(*/0F'&.3456B4HI *'/,/G,%

*,(C,K 3BB;<

一般情况 相关数据

男6女#例$ "*"6$.,

年龄#平均年龄%岁$

&&2."#$'2,$0,*2,#$

!

感染途径#8%-$

!性传播 '.2*##"#($

!供6受血传播 '2,(#"#$

!静脉吸毒传播 &.2)(#$**$

!传播途径不明 )2('#'&$

启动3BB;<时的T3S分期#8%-$

!

$

期 $.2$*#.,$

!

%

期 "*2#)#$$'$

!

"

期 '"2.)#$(.$

!

#

期 $&2)*#*$$

3BB;<的情况

!3BB;<治疗时间#平均数%月$

,*2"(#&.2(#0((2#.$

!

!3BB;<#月@H'计数#平均数%个6

!

7$

$$,#"0',"$

!

!3BB;<#月血浆345;:B

'2.&#"2*(0,2(.$

!

!!#平均)E拷贝6&7$

!!

!

括号中数据为4W;范围

表 KC&0.年的3BB;<治疗效果

D)9,%KC3BB;<,FF(*'*LK1G(-E&0.L,'G/

#月 *个月 $年 "年 &年 '年 ,年 *年 .年 正常对照组

观察病例数 '&. '#$ &(" &*& &&, "'* $*. () ,. &$

!345;:B#)E拷贝6&7$ '2.& "2.* "2,. "2., "2)' "2(& "2), "2.) "2.. %

1,##拷贝6&7#8$ $"2"# )"2)( )#2(# ($2,( ."2&) *&2'* *)2'$ .#2## ."2"" %

#$,6$"&$ #,&6,.$ #"".6",#$ #$,,6$)#$ #$$(6$*&$ #**6$#'$ #,)6(,$ #'"6*#$ #&)6,'$

@H&2@H'2#个6

!

7$ $$,3.) "#$3). "'*3(& &#$3$,, &&'3$*& &*&3$,* &,*3$.. &(*3$&, &.&3$') (*&3"*&

@H&2@H(2#个6

!

7$ $#'.3,,$)$"3*.$ (.,3'&. ($&3,*. ..*3'&& .)&3&#. .$,3"'' .,,3'*. *).3'*( '$"3$),

@H'26@H(2 #2$#)( #2""#' #2"($$ #2&.#" #2'&#' #2'',$ #2,$$) #2')(# #2,&," "2$)'.

死亡病例数 % $) , $ " " $ # # %

更换药物例数"

% "#6# ".6" )6( $(6$, *6$' &6. $6, #6# %

!!

"

'因毒副反应更换单药例数6因病毒耐药或严重毒副反应更换二线药物例数

"2&!主要追踪情况!对 '&.例接受 3BB;<的

3456B4HI患者平均追踪了 '2*)年#&2$,0.2&'

年$& 随访期间%死亡(停止治疗和更换治疗用药的

情况见表'& 死亡主要发生在 3BB;<启动的前*

个月以内#$)例$%均为启动时@H'2细胞1,##$0

'($个6

!

7的艾滋病晚期患者%并发各种严重的机

会感染#如肺孢子菌肺炎或其他肺部感染(败血症(

颅内感染或淋巴瘤(播散性结核和深部真菌感染或

多重感染等$& 失访和自行停止服药者以 3BB;<

的第$0&年较多%能坚持&年以上者往往能长期坚

持下去& 因消化道症状(神经系统症状(肝功能损

害(骨髓毒性(皮疹和血脂升高等副作用更换另一种

一线药物者%多发生在 3BB;<启动的"年内%&年

以上的毒副作用换药主要是由于乳酸中毒和血脂分

*&$&*中国感染控制杂志"#$#年)月第)卷第,期!@+(- R4-F,*D@0-DG0)50)):0,I,J "#$#



布异常& 因病毒耐药而改换二线药物常发生在

3BB;<的第"0'年%因此%本研究中超过'年治疗

换药者较少& 但是由于历史的原因%我国在"##"年

至"##'年部分初治患者启动方案为司他夫定或齐

多夫定2去羟肌苷 2奈韦拉平%后来由于去羟肌苷

逐渐被淘汰而代之为拉米夫定#*)例$%其并非因毒

副反应或病毒耐药而换药者%未纳入表'统计中&

"2'!主要毒副反应!毒副反应发生情况见表 ,&

*.2.&8#")*6'&.$出现过各种可能与药物相关的

毒副作用&

表 LC.年3BB;<的主要毒副反应#例次$

D)9,%LC='(- /(K,,FF,*D/(- /,C,- L,'G3BB;<JG0EG'&#*'/,$

胃肠道反应 神经炎 皮疹 肝功能异常 血象降低 血脂升高 脱发 血乳酸中毒

$

6

%

级 $,* !,( !*. $#& .. !*# !&& !""

"

6

#

级 !) ! " ! , !, $' ! , ! # ! ,

发生率#8$ &.2.* $&2.& $*2'( "'2.$ "#2(" $'2(. .2,, *2$(

GC讨论

联合国艾滋病规划署#Y:B4HI$和世界卫生组

织#T3S$于"##)年$$月"'日在上海发布的最新

数据显示%全球目前仍存活有&&'##&$$#0&,(#$

万345感染者%"##(年约有"###$.#0"'#$万人死

于B4HI

!("

& 与此同时%我国卫生部部长陈竺通报%

中国大陆至 "##)年 $#月 &$日%全国累计报告

3456B4HI病例&$)(..例%其中 B4HI $#"&"&例%

已死亡')(',例)卫生部和 T3S估计我国目前实

际存活的感染者约.'万%其中艾滋病患者约$#2,

万!("

& 艾滋病防治工作形势仍十分严峻& 3BB;<

是目前最有效的防治艾滋病的手段& 国外 3BB;<

治疗起步较早%目前对短期和长期的 3BB;<追踪

报告已有不少!)%$$"

& 中国大陆近年累计已有*万

多例 3456B4HI 患者接受了 3BB;<

!$""

%但迄今关

于我国3BB;<治疗的研究多为$0'年的回顾性

总结%较少见,年以上的长期资料%特别是罕见前瞻

性的长期追踪研究报告& 因为不同人种(不同国家

或地域以及不同的3BB;<用药方案%其治疗效果(

不良事件和处理措施均有所异同%因此整理我国

3456B4HI长期3BB;<的有关资料并加以分析%探

索适合中国国情的长期最佳方案%有着重要的科学

价值和实用价值&

本文对"##&年"月+"##.年,月期间先后启

动3BB;<的 '&.例 3456B4HI 病例%定期随访到

"#$#年,月%即&0.年的有关资料进行分析报告&

结果显示%本组病例感染途径中%性传播(供6受血传

播(静脉吸毒传播和途径不明者各占 '.2*#8('2

,(8(&.2)(8和)2('8%与国内总体情况及部分地

区报道!*%$""相似& 因我们仅统计$'岁以上病例的

资料%故无母婴传播数据& 启动 3BB;<时患者的

T3S分期属于
$

(

%

(

"

(

#

期者分别占$.2$*8(

"*2#)8('"2.)8和$&2)*8%故大多数患者是在已

出现临床症状后才开始抗345治疗的% 这主要是由

于我国原定的3BB;<启动标准为 @H'2<细胞 1

"##个6

!

7所致& 根据国内外文献!*%$$"

%较低 @H'

2细胞才开始抗病毒治疗易发生较多的并发症%且

较易发生 3BB;<所致的免疫重建炎性综合征#(&%

&1-,G,*0-/D(D1D(0- (-F)'&&'D0GL/L-KG0&,%4;4I$& 但

近年来已改为 @H'2<细胞 1&,#个6

!

7即可启动

抗病毒治疗%相信上述情况将有所改善&

本研究中病例总病死率为*2(*8#&#6'&.$%尚

未包括因严重并发症在 3BB;<启动前即已死亡的

晚期患者& 3BB;<启动的前*个月以内有$)例病

例死亡%主要是 @H'2<细胞数过低且机会感染反

复发生的患者& 资料显示%如果患者在开始抗病毒

治疗的前几个月内能够存活%病毒的复制得到有效

抑制%那么一年后随着免疫功能逐渐恢复%存活率可

望明显升高&

3BB;<启动后345病毒载量小于可检测水平

的比率%在*个月#)"2)(8$和$"个月#)#2(#8$

时最高%"年时仍有($2,(8%以后几年大约维持在

*#8 0.#8& 平均 345病毒载量也是在*个月时

即降至接近可检测水平%$年以后大约可长期保持

在"2.,)E0"2),)E& 同时平均 @H'2细胞数一直

在上升%在治疗开始后的第$年平均增加了$&$个6

!

7%第"年内增加了,,个6

!

7%而从治疗"年到治

疗.年时平均每年仅增加$'2'个6

!

7%似进入了缓

慢增长阶段& @H(2<细胞的变化趋势与 @H'2<

细胞相反%导致@H'6@H(的比例不断上升& 由此可

见%在保持较好的服药依从性和发生毒副反应或耐

药时能及时调整用药的条件下%绝大部分接受
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3BB;<的患者都显示出了较好的和长期的抗病毒与

免疫重建效果& 其特征一般显示为'3BB;<启动的

最初*0$"个月是病毒学效果和免疫学效果最明显

的时期%以后变化逐步趋缓%可长期维持在一个较好

的水平以内& 但值得注意的是%各细胞亚群数量在.

年治疗后仍与正常对照组有一些差异#:1#2##$$&

抗病毒药物相关的毒副反应一直是影响患者依

从性和治疗效果的重要问题%且少数可能产生严重的

临床后果!$%$&"

& 本研究 3456B4HI 病例中*.2.&8

#")*6'&.$出现过各种可能与药物毒副作用相关的

表现%主要是消化道症状#腹部不适(腹痛腹泻(恶

心呕吐等$(神经系统症状#头痛(失眠(四肢乏力和

疼痛等$(肝功能损害#转氨酶上升(黄疸等$(骨髓

毒性#血白细胞减少(贫血(血小板下降等$(皮疹

#过敏性皮疹为主$和血脂升高#主要是血甘油三酯

和胆固醇上升$等%多发生于治疗启动$"个月以内

#"$.例$)脂肪分布异常#',例%表现为面部消瘦和

躯体四肢脂肪分布异常$和血乳酸酸中毒#".例$较

少见%多发生于$0"年以后)'$例患者先后发生过

"

6

#

级毒副反应& 因毒副反应而更换为其他一线

药物者占$)2""8 #('6'&.$%因病毒耐药或毒副反

应而更换为二线药物者占 $$2*.8#,$6'&.$& 另

外%由于我国自"##*年逐渐淘汰去羟肌苷而代之为

拉米夫定#*)例$%此部分未纳入本研究的因毒副反

应或病毒耐药而换药的统计中&

综上所述%"个核苷类逆转录酶抑制剂加$个

非核苷类逆转录酶抑制剂的 3BB;<一线方案对大

多数3456B4HI患者长期有效%病毒持续抑制%@H'

2<细胞增加)主要的毒副反应和死亡多发生在治

疗$"个月内& 大多数 3456B4HI 患者可长期坚持

一线药物治疗%少数因药物毒副反应或病毒耐药须

换为二线药物治疗!$'"

& 部分患者因依从性差影响

其治疗效果或失访& 对我国 3456B4HI 患者长期

3BB;<的效果(副反应及其他有关情况的观察研

究%仍有必要不断持续下去!$,%$*"

&
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