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　　获得性免疫缺陷综合征（ａｃｑｕｉｒｅｄｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉ

ｃｉｅｎｃｙｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＩＤＳ）简称“艾滋病”，是目前缺

乏有效预防药物和治疗方法的传染病。艾滋病潜伏

期的长短为判断其流行规律提供了重要依据；深入

研究艾滋病潜伏期，对了解自然史，制订防治策略、

疫情预警，预测需要接受抗病毒治疗的人数及评价

治疗效果等都有重要意义。本文主要对国内外艾滋

病潜伏期及其影响因素的研究作一综述，旨在为国

内艾滋病潜伏期研究提供参考。

１　艾滋病潜伏期的确定

艾滋病潜伏期是指在没有使用抗病毒药物治疗

的情况下，从感染艾滋病病毒到艾滋病发病的过程。

要确定艾滋病潜伏期，首先要确定人免疫缺陷病毒

（ＨＩＶ）感染时间和ＡＩＤＳ发病时间。

１．１　ＨＩＶ感染时间的估计　估计ＨＩＶ感染者的

感染时间有两种情况。一种是感染时间明确，如受

血感染者有明确的输血时间，母婴传播多为围生期

感染等；另一种是感染时间不明确，如经性和经静脉

注射吸毒感染ＨＩＶ的人群等。后一种情况通常采

用以下方法估计：一是直接采用ＨＩＶ抗体阳性出现

的时间作为ＨＩＶ感染时间，该方法简单方便，但是

难以获取这一准确信息；二是用中点法确定ＨＩＶ感

染时间，要求时间间隔在２年以内。多数研究用末

次血清抗 ＨＩＶ阴性的时间和首次抗 ＨＩＶ阳性时

间的中点作为ＨＩＶ感染时间
［１］；另外还有一些研究

用首次危险行为时间和首次血清抗 ＨＩＶ转阳时间

的中点［２］或首末次危险行为时间间隔中点［３］进行估

计；ＨＩＶ急性感染阶段被诊断为ＨＩＶ感染时，可结

合症状出现时间和实验室诊断时间判断ＨＩＶ感染

时间；或是根据具体流行病学特征推测：通过调查，

了解ＨＩＶ感染者所在地ＨＩＶ感染流行特点，确定

不同时期的感染密度，以此判断感染者可能的感染

时间，如通过流行病学调查研究发现某地静脉注射

吸毒感染ＨＩＶ的高峰时段来确定该人群的感染时

间［４］。

１．２　艾滋病发病时间的估计　艾滋病发病时间通

常是根据美国疾病预防控制中心提出的艾滋病诊断

标准［５］判断，该标准于１９９３年再次修订，增加

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数＜２００／ｍｍ３ 作为诊断艾滋

病标准之一。目前艾滋病发病时间通常被定为首次

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数＜２００／ｍｍ３ 或首次出现艾

滋病指征性疾病的时间。国内研究主要根据我国现

行的艾滋病诊断标准［６］判断。

２　艾滋病潜伏期分析方法

艾滋病潜伏期的分析方法可分为参数法和非参

数法。参数法，是在对潜伏期分布特点的了解和假

设的基础上，建立模型并估计相应参数。常用参数

模型包括威布尔分布、伽马分布。参数法精确度高，

但需要知道潜伏期的准确分布，适用面较窄。

非参数法包括乘积极限法（又称为 Ｋａｐｌａｎ

Ｍｅｉｅｒ，ＫＭ）、寿命表法。前者适用于小样本或大样

本且有精确生存时间的资料，后者适用于大样本或
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粗略的生存时间资料。非参数的结果能帮助研究者

找到合适的分布，用它们来研究艾滋病潜伏期这类

分布类型不易确定的资料有较高的估计效率。国内

外很多研究通过乘积极限法估计艾滋病潜伏期。

半参数法，兼有参数法和非参数法的特点，主要

用于分析艾滋病潜伏期的影响因素。半参数模型主

要有ＣＯＸ模型，是以生存结局和生存时间为应变

量，可同时分析多种因素对生存时间的影响，分析带

有截尾生存时间的资料，而且不要求估计资料的生

存分布类型。

３　国内外潜伏期研究方法和结果

国内现有报道中，艾滋病潜伏期研究主要基于

经血、吸毒感染ＨＩＶ的人群，可能与该类人群的资

料比较完整，得到的结果比较可靠有关。最早研究

是郑锡文等［２］通过回顾性方法对注射吸毒人群推算

得到中位潜伏期为８．００年左右，但是该研究真正死

于艾滋病及其相关症状的人数较少，截尾数据（指随

访研究中，在规定的观察期内，对某些观察对象由于

某种原因未能观察到死亡结局，并不知道确切的生

存时间，称为生存时间的截尾数据）过多。段松等［７］

也对相同人群研究发现，以死亡为结局，中位生存时

间为８．６０年；以艾滋病死亡为结局，中位生存时间

为１１．３０年。李东民
［４］对既往有偿献血的ＨＩＶ感

染者进行的研究发现，艾滋病潜伏期为８．８０年。该

研究通过对全人群死因调查发现疑似ＡＩＤＳ死亡

者，把未检测就死亡的感染者纳入到研究对象中，较

为全面、系统地探讨了艾滋病潜伏期。

国外不同研究得到的艾滋病潜伏期有较大差

别，可达４～１２年不等。最早的研究采用回顾性调

查方法对输血感染并发病的血友病患者估计得到潜

伏期为４．５０年
［８］。此后，一些卫生服务较为发达的

国家，如荷兰、英国、意大利等，通过较为完善的医疗

服务监测系统对记录在案的感染者进行定期监测，

得到的潜伏期为７～１２年
［９－１０］。另外，还有更多致

力于不同人群艾滋病潜伏期的研究。英国、美国、澳

大利亚和加拿大对同性恋人群的研究发现，潜伏期

为８～９年
［１１－１３］；然而吸毒人群的潜伏期一般在７

～１１年
［９，１４］。国外不同传播途径感染ＨＩＶ人群的

潜伏期研究结果不一致，还需进一步探讨。

总而言之，国内的艾滋病潜伏期研究结果要比

国外短。导致差异的原因，一方面可能与各个研究

对艾滋病潜伏期的观察起点、终点定义不同和艾滋

病诊断标准的改变等有关；另一方面，可能与各地区

生活条件、医疗方法及是否药物治疗有关。

４　艾滋病潜伏期的影响因素

４．１　年龄　感染ＨＩＶ时的年龄是决定艾滋病潜伏

期的一个重要因素。国内外有各种研究证实感染

ＨＩＶ时的年龄与疾病进展呈正相关，感染时年龄越

大，疾病进展越快，相应艾滋病潜伏期越短。ＨＩＶ

感染者血清转阳时，较高的年龄还会造成艾滋病患

者死亡风险增大；年龄越大，风险比越高，每增加１０

岁，死亡风险比增加１．３４～１．６６
［１５］。国内学者李东

民［４］也发现３０～３９岁组、４０～４９岁组和５０岁以上

组发病的危险度分别为１５～２９岁组的１．２３、１．４３

和１．４９倍。感染ＨＩＶ时的年龄之所以影响艾滋病

潜伏期，可能与年龄大者免疫系统功能下降，ＣＤ４＋

Ｔ细胞再生能力降低有关。

４．２　ＣＤ４＋Ｔ细胞计数和病毒载量　ＣＤ４＋Ｔ细

胞计数水平和艾滋病病毒载量是判断艾滋病进展的

重要指标。作为ＨＩＶ感染的主要靶细胞，ＣＤ４＋Ｔ

细胞首先被感染，并随着病情的发展不断减少。有

研究发现艾滋病疾病进展与ＣＤ４＋Ｔ细胞计数水

平呈显著相关，ＣＤ４＋Ｔ细胞计数每减少１００ｃｅｌｌｓ／

ｍｍ３，艾滋病疾病进展的相对风险是１．９５
［１６］。国内

也有研究显示，ＣＤ４＋Ｔ细胞计数＞５００／ｍｍ３者的

发病危险是０～５０／ｍｍ３者的０．８１倍
［４］。不仅ＣＤ４

＋Ｔ细胞，病毒载量变化也与疾病进展密切相关。

ＨＩＶ病毒载量与６年发病率的关系为：病毒载量

＜５００ｃ／ｍＬ时，发病率为５．４０％；５０１～３０００ｃ／

ｍＬ时，为１６．６０％；３００１～１００００ｃ／ｍＬ时，为

３１．７０％；１０００１～３００００ｃ／ｍＬ时，为５５．２０％；

＞３００００ｃ／ｍＬ时则为８０．００％
［１７］。尽管ＣＤ４＋Ｔ

细胞计数和病毒载量能帮助预测艾滋病疾病进展，

但是两者都不能完全识别所有的临床进展。因此，

寻找其他更好的标志物来预测艾滋病疾病进展，将

成为研究者新的努力方向［１８］。

４．３　感染途径　不同途径感染很可能导致艾滋病

疾病进展和潜伏期不同。有人认为感染病毒量越

多，艾滋病潜伏期越短，因此通过输入污染血制品而

感染者的潜伏期可能比较短。但进一步研究发现，

不同病情血友病患者的潜伏期并无差别。感染病毒

量对艾滋病疾病进展影响还需探讨。有研究也认为

同性恋者艾滋病潜伏期偏短，欧洲、澳大利亚和北美

洲对１３０３０例ＨＩＶ感染者的研究发现，男同性恋
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艾滋病疾病进展比其他人群略快，可能与 ＭＳＭ在

早期ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数较高时常出现卡波氏

肉瘤有关［１９］。与男同性恋相比，静脉吸毒人群艾滋

病潜伏期比较长。将同性恋和静脉吸毒人群进行比

较发现，感染后１０年，５４％的同性恋者发生艾滋病，

５１％死亡，而吸毒人群发病率和死亡率分别为２４％

和１６％
［２０］。但是由于很多静脉注射吸毒感染者在

疾病发展为艾滋病前就已经死亡，可能会使研究结

果产生一定偏倚。另外，经母婴传播感染ＨＩＶ的儿

童也被认为潜伏期较短。国内朱梦飞等［２１］回归性

调查受血感染ＨＩＶ者和经母婴传播感染ＨＩＶ的儿

童，前者平均潜伏期为７．８７年，后者为５．００年，研

究结果的差异考虑与母婴传播感染ＨＩＶ患儿在感

染ＨＩＶ时免疫系统尚未发育成熟有关。

４．４　病毒亚型　虽然早期研究发现ＨＩＶ１各亚型

的艾滋病疾病进展并无显著差异［２２］，但是目前越来

越多的研究认为病毒亚型可能很大程度上影响艾滋

病潜伏期的长度。乌干达对ＨＩＶ１四种病毒亚型

的潜伏期进行比较发现，Ａ亚型的平均潜伏期（８

年）相比于Ｄ亚型（６．５０年）、重组亚型（５．６０年）、

多亚型（５．８０年）更长，并且非Ａ亚型艾滋病死亡风

险是Ａ亚型的６～８倍
［２３］。另外一项对女性ＨＩＶ

感染者的研究也发现，Ｄ亚型感染者与Ａ亚型相

比，ＣＤ４细胞计数下降更快，且死亡风险是后者两

倍以上［２４］。原因考虑是Ｄ亚型相比Ａ亚型更容易

利用辅助受体ＣＸＣＲ４，而ＣＸＣＲ４辅助性受体常被

认为与较快的疾病进展有关。总之，病毒亚型导致

艾滋病疾病进展出现差异的机制还有待研究。

４．５　民族　虽然不同民族和种族生活方式、习惯、

宿主因素等有诸多不同，但是它们是否影响艾滋病

潜伏期长度尚未定论。由于艾滋病潜伏期观察需要

很长时间，加上各类人群特征、感染途径、感染年龄、

病毒亚型等方面很难均衡，所以估计不同民族对艾

滋病潜伏期的具体影响有一定难度。尽管有研究认

为黑种人ＨＩＶ感染者的死亡率比白种人高
［２５］。但

是对美国退伍军人ＨＩＶ感染者的研究发现，白种人

和黑种人的总体生存率与住院患者的生存率并无差

别［２６］。因为该研究的女性感染者较少，结论无法推

广到所有人群。北美、欧洲和澳大利亚的联合研究

也未发现各大洲 ＨＩＶ感染者的潜伏期有显著差

异［２７］。这些研究的可重复性还有待检验，导致没有

差异的原因也仍需深入探究［２６］。

４．６　合并其他疾病　ＨＩＶ感染者合并其他慢性感

染：丙型肝炎病毒（ＨＣＶ）、乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）、

结核，或其他重要器官基础疾病等可能会对艾滋病

潜伏期产生一定影响，目前还在深入研究。理论上

感染ＨＩＶ会损害患者的先天性和获得性免疫反应

的质和量，从而减弱机体对疾病的抵抗力，导致病情

加重或致死，缩短了艾滋病的潜伏期。由于传播途

径一致，ＨＩＶ感染者合并ＨＢＶ、ＨＣＶ等感染非常

常见。虽然ＨＩＶ对ＨＢＶ、ＨＣＶ等自然史的影响已

有深入研究，但是它们对ＨＩＶ疾病进展影响的研究

并不多，尚缺乏证据。研究［２８］发现，ＨＩＶ感染者合

并ＨＢＶ、ＨＣＶ、ＨＤＶ等病毒感染时，发病率和死亡

率均明显升高。一项对５２９３例男同性恋的病例对

照研究也发现，ＨＩＶ和 ＨＢＶ双重感染患者的肝病

相关性死亡率比单独感染 ＨＩＶ或 ＨＢＶ者高
［２９］。

原因考虑与ＨＩＶＸ基因产物使ＨＩＶ逆转录水平提

高，加快了ＨＩＶ复制，同时ＨＩＶ由于抑制免疫又会

引起机体对ＨＢＶ免疫耐受有关。另外，结核也可

能会对艾滋病潜伏期造成影响。某项对ＨＩＶ感染

妇女的研究发现，结核发病前后的艾滋病死亡风险

比为１!４
［３０］。一项对男性ＨＩＶ感染者的前瞻性

队列研究也发现合并结核，使ＨＩＶ感染者艾滋病死

亡风险增加２倍以上
［３１］。但这两项研究都不能代

表全体人群。除此之外，某些重要器官的基础疾病

也被认为与艾滋病潜伏期有关联。如肾脏疾病可以

单独预测艾滋病的疾病进展；对１２８３例ＨＩＶ感染

者的研究发现，合并肾病和未合并肾病患者的死亡

率差异很大，两者的死亡风险比为２．１２
［３２］。其他重

要器官基础疾病如糖尿病、肿瘤等对艾滋病潜伏期

的影响都在深入研究。

４．７　其他因素　由于不同地区的生活条件、医疗方

法不同，艾滋病潜伏期可能存在差异。除了以上因

素外，还有各种资料显示艾滋病病情进展与抗病毒

治疗、性别、应激事件、自身心理素质和人生态度、发

热、口腔念珠菌病、性病、创伤等因素有关，目前尚未

定论，尚需进一步探讨研究［２７］。

５　艾滋病潜伏期研究展望

５．１　研究对象还需扩展　因为各种因素的影响，不

同人群的艾滋病潜伏期是不同的。研究各类人群的

艾滋病潜伏期长短及其影响因素，对于科学分析不

同人群艾滋病流行规律、因地制宜制订科学防治策

略均具有重要意义。国外已有很多关于艾滋病潜伏

期的研究，但大部分仅局限于对健康成年ＨＩＶ感染

者的研究，而国内的研究甚至多数集中在成年有偿
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献血人群和吸毒人群。世界卫生组织报告的２００９

年全球艾滋病流行情况显示，全球ＨＩＶ感染儿童为

２５０万，占总人数的７．５０％。我国卫生部通报国内

艾滋病疫情显示，截至２０１０年，性传播已经成为艾

滋病主要传播途径。可见对儿童和性传播途径人群

的艾滋病潜伏期研究急需加强。另外，由于ＨＩＶ感

染者合并感染乙型或丙型肝炎、肺结核、疟疾日益多

见，为了更好地研究其他疾病对艾滋病疾病进展的

影响，更多的研究也应该致力于合并其他疾病的

ＨＩＶ感染者。

５．２　研究方法有待改进　国内外已经开展的研究

中，数学理论模型是假定感染者确切的ＨＩＶ抗体阳

转时间是可知的，但是事实上难以获得，尤其是进入

队列研究前就已经感染ＨＩＶ患者的感染日期。于

是，不同的研究根据具体情况，用各种方法对ＨＩＶ

感染时间进行估计。这导致了队列研究，包括前瞻

性和回顾性研究，其调查结果存在较大偏倚，这可能

是国内外各类潜伏期研究的文献中得出潜伏期调查

结果都存在时间跨度大的原因之一。近年来，随着

实验技术的发展，开拓了应用血清学方法检测／监测

ＨＩＶ１新发感染，其中应用最广的是ＢＥＤＨＩＶ１

捕获酶联法（ＢＥＤ法），该方法能区分新发感染和旧

感染［１７］。这给准确估计ＨＩＶ抗体阳转的时间带来

新希望，未来研究也许可以从血清学方法入手，通过

血清学方法确定感染者的准确感染时间。在实验技

术受限制的情况下，统一制定各种适合各类监测数

据的ＨＩＶ抗体阳转时间估计方法，可能较有利于各

研究结果的比较。另外，由于免费抗病毒治疗的广

泛推广，相当一部分ＨＩＶ感染者在未出现任何病症

以前，ＣＤ４＋Ｔ细胞＜３５０／ｍｍ３时就已经进行抗病

毒治疗，在某种程度上影响了艾滋病发病时间的准

确估计。对此，不同研究者通过不同的方法对艾滋

病发病时间进行校正，这可能也是导致国内外艾滋

病潜伏期研究结果不一致的原因。因此，一个统一

的艾滋病发病时间的估计方法，对于在抗病毒治疗

的背景下研究艾滋病潜伏期非常必要。
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可使上述物品的灭菌包较长时间处于备用状态，存

放时间较长，有利于提高医疗护理质量，对控制医院

感染起到一定作用。

综上所述，一次性无纺布与传统全棉布包装相

比，具有理想的阻菌效果，降低了包装成本，不同程

度地节约了医院人力、物力、财力，降低了医院感染

风险，对控制医院感染起到一定作用，可代替全棉布

用于医疗物品的包装，具有重要的实用价值和经济

价值［５－６］，值得推广应用。
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