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ＨＩＶ感染合并恶性肿瘤患者临床资料分析
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　　【摘要】　目的　探讨人类免疫缺陷病毒（ＨＩＶ）感染患者继发恶性肿瘤的危险因素。方法　对２００３年１月至

２０１３年８月确诊的 ＨＩＶ感染患者临床资料进行回顾性分析。结果　ＨＩＶ感染合并恶性肿瘤患者以５０岁以上的

人群为主，恶性肿瘤类型以非霍杰金淋巴瘤（ＮＨＬ）为主，占２５．３３％；其次是宫颈癌，占１８．６７％。ＨＩＶ感染合并恶

性肿瘤患者ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ 比值和自然杀伤细胞计数明显低于单纯 ＨＩＶ感染患者（犘＜

０．０５）。结论　年龄和免疫功能缺陷均增加了 ＨＩＶ感染者继发恶性肿瘤的风险。
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　　人类免疫缺陷病毒（ＨＩＶ）属逆转录病科慢病毒亚科，侵入

人体后，可破坏人体的免疫系统，导致机体失去免疫防御和免

疫监视能力，从而引起各种机会性感染和恶性肿瘤［１］。ＨＩＶ

感染机体后，首先攻击ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞，造成ＣＤ４＋Ｔ淋巴细

胞进行性丧失，细胞免疫监视功能显著降低，从而导致恶性肿

瘤发病风险增高。随着高效抗逆转录病毒治疗（ｔＨＡＡＲＴ）的

疗效逐步提高，ＨＩＶ／ＡＩＤＳ患者病死率有所降低，病程有所延

长，合并恶性肿瘤则成为此类患者死亡的重要原因［２］。现将

２００３年１月至２０１３年８月于本院确诊的 ＨＩＶ／ＡＩＤＳ患者临

床资料进行回顾性分析，以探讨 ＨＩＶ感染与肿瘤发生的关系。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２００３年１月至２０１３年８月于本院ＨＩＶ抗体

初筛阳性、并经重庆市沙坪坝区疾病预防与控制中心确认的

ＨＩＶ感染者１４３例，其中７５例合并恶性肿瘤。恶性肿瘤均经

患者临床症状与体征，以及Ｘ线片、ＣＴ、鼻咽镜、纤维结肠镜、

胃镜、组织病理等检查而确诊。７５例 ＨＩＶ感染合并恶性肿瘤

患者中，男５４例、女２１例，年龄１０～８２岁。

１．２　方法　对１４３例ＨＩＶ感染患者临床资料进行回顾性分析。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行数据处理和统计

学分析。计量资料以狓±狊表示，组间比较采用狋检验；计数资

料以百分率表示，组间比较采用卡方检验。犘＜０．０５为比较差

异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　单纯 ＨＩＶ感染患者与合并恶性肿瘤患者年龄分布　

ＨＩＶ感染合并恶性肿瘤患者与单纯 ＨＩＶ感染患者年龄分布

见表１。

表１　单纯 ＨＩＶ感染患者与合并恶性肿瘤患者

　　　　年龄分布［狀（％）］

患者类型 狀

年龄（岁）

０～２０ ＞２０～４０ ＞４０～５０ ＞５０

单纯ＨＩＶ感染 ６８ １（１．４７） ２０（２９．４１） ３２（４７．０６） １５（２２．０６）

合并恶性肿瘤 ７５ １（１．３３） １０（１３．３３） ２４（３２．００） ４０（５３．３３）

２．２　ＨＩＶ感染合并恶性肿瘤患者肿瘤类型比较　ＨＩＶ感染

合并恶性肿瘤患者恶性肿瘤共计１７种，包括：非霍杰金淋巴瘤

（ＮＨＬ）１９例（２５．３３％）、宫颈癌１４例（１８．６７％）、颅内肿瘤９

例（１２．００％）、ＨＤ４例（５．３３％）、甲状腺癌４例（５．３３％）、直肠

癌５例（６．６７％）、肝癌３例（４．００％）、肺癌７例（９．３３％）、胰头

癌１例（１．３３％）、阴茎癌１例（１．３３％）、鼻癌２例（２．６７％）、乳

腺癌１例（１．３３％）、舌癌１例（１．３３％）、胃癌１例（１．３３％）、子

宫内膜癌１例（１．３３％）、腮腺恶性肿瘤１例（１．３３％）、胆管癌１

例（１．３３％）。

２．３　单纯 ＨＩＶ感染患者与合并恶性肿瘤患者免疫细胞水平
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比较　ＨＩＶ感染合并恶性肿瘤患者ＣＤ４
＋Ｔ淋巴细胞水平、

ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值及自然杀伤（ＮＫ）细胞水平均低于单纯 ＨＩＶ

感染患者（犘＜０．０５），见表２。

表２　单纯 ＨＩＶ感染患者与合并恶性肿瘤患者

　免疫细胞水平比较（狓±狊）

患者类型 狀
ＣＤ４＋Ｔ淋巴

细胞计数（×１０６／Ｌ）

ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

比值

ＮＫ细胞计数

（×１０６／Ｌ）

合并恶性肿瘤 ７５ ５２．３±１０．３８ ０．１９５±０．０２６ ５９．８±８．０３

单纯ＨＩＶ感染 ６８ ２２５．４±８１．３２ ０．４９９±０．３８０ １８９．７±６３．２０

３　讨　　论

ＨＩＶ感染患者极易合并恶性肿瘤，而这可能与 ＨＩＶ感染

导致机体免疫系统功能紊乱有关［３４］。ＨＩＶ感染患者继发恶

性肿瘤可能涉及启动、促进、转化三个过程。许多因素可以通

过干扰免疫系统及免疫器官而启动恶性肿瘤的发生过程。病

毒感染后，可通过免疫系统诱导细胞因子（或激素）的产生，促

进靶细胞（如内皮细胞、Ｂ细胞或上皮细胞）的增殖，进而启动

恶性肿瘤的发生。最终，染色体断裂则导致细胞的恶性转化及

自主生长。有些情况下，病毒本身也可能是直接转化因子，对

肿瘤的发生有促进作用［５］。ＨＩＶ感染导致肿瘤发生的机制，

可能是由于 ＨＩＶ感染患者处于免疫抑制状态，阻止了正常的

免疫监视功能和对病毒复制或转化细胞生长的抑制能力。某

些细胞因子的异常高水平分泌可导致恶性肿瘤的发生，也说明

免疫系统功能紊乱与恶性肿瘤的发生密切相关。此类细胞因

子可能由免疫系统失调导致的超应答细胞所产生，能够诱发细

胞增殖，也可能导致病毒活化。ＨＩＶ感染继发恶性肿瘤也有

可能源于免疫系统的抑制或增强。与机会性感染一样，ＨＩＶ

感染所诱发的肿瘤通常伴随着免疫系统功能的紊乱。而且，

ＨＩＶ感染继发的肿瘤组织比非 ＨＩＶ感染患者体内的肿瘤组

织具有更强的侵袭性，因而，免疫应答对于抑制肿瘤进展十分

必要［６］。

本研究分析了 ＨＩＶ感染合并恶性肿瘤患者和单纯 ＨＩＶ

感染患者年龄，发现 ＨＩＶ感染合并恶性肿瘤患者以５０岁以上

的人群为主，年龄明显大于单纯 ＨＩＶ感染患者。由此可见，随

着 ＨＩＶ感染患者生存期的延长，恶性肿瘤发病率呈增加的趋

势。因此，可以认为与机会性感染相比，ＡＩＤＳ合并肿瘤的发

生率，具有更强的随患者年龄增长而升高的趋势［７］。

本研究结果显示，ＨＩＶ感染合并恶性肿瘤中，以 ＮＨＬ最

为多见，占２５．３３％；其次是宫颈癌，占１８．６７％。在 ＨＩＶ感染

患者中，卡氏肉瘤、ＮＨＬ及宫颈癌的发生率均较高
［８］。ＮＨＬ

为ＡＩＤＳ相关恶性肿瘤中的一种，本质上为免疫细胞的恶变，

与ＡＩＤＳ具有共同的发病基础，即免疫功能缺陷，且两者也有

相似的非特异性的临床表现，如发热、淋巴结肿大、体质量减轻

等。加之ＡＩＤＳ的临床表现错综复杂，而且在其治疗过程中可

能导致非 ＨＩＶ感染所致继发性免疫缺陷，进一步加快了ＮＨＬ

的进程［９］。

非ＡＩＤＳ相关恶性肿瘤的发生除了与前文所提到的 ＨＩＶ

感染导致免疫功能紊乱，免疫抵抗力和免疫监视能力降低有关

外，可能也与其他因素有关，例如细胞基因组不稳定而导致基

因突变［１０］、宫颈癌与人乳头状瘤病毒（ＨＰＶ）感染有关
［８］、吸烟

而引发的肺癌［１１］、多次 ＨＰＶ感染导致阴茎癌等
［１２］。

ＨＩＶ侵入人体后，首先与ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞结合，进入细

胞后进行复制，部分病毒染色体整合于细胞染色体ＤＮＡ中成

为潜伏型，从而导致 ＣＤ４＋Ｔ 淋巴细胞数量的明显减少和

ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值的降低
［１３］。本研究结果显示，ＨＩＶ感染合并

恶性肿瘤患者ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞数量和ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值均明

显低于单纯 ＨＩＶ感染患者（犘＜０．０５），说明ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞

减少与 ＨＩＶ感染患者继发恶性肿瘤关系密切。有研究表明，

外周血 ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞水平超过５００×１０６／Ｌ的患者，非

ＡＩＤＳ相关恶性肿瘤的发生率较ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞水平小于

５０×１０６／Ｌ的患者升高１０倍
［１４］。

ＮＫ细胞是机体重要的免疫细胞之一，其杀伤作用既不依

赖于特异性抗体，也不需要抗原的预刺激，是免疫防御的第一

道防线，在抗病毒、抗肿瘤方面起着重要的作用［１５］。ＮＫ细胞

可通过以下两种途径发挥作用：（１）与靶细胞直接结合或者通

过抗体依赖的细胞介导的细胞毒效应发挥细胞杀伤功能；（２）

通过分泌干扰素γ（ＩＦＮγ）、肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）、白细胞介素

２（ＩＬ２）等细胞因子发挥免疫调节功能
［１６］。本研究结果显示，

ＨＩＶ感染合并恶性肿瘤患者ＮＫ细胞水平明显低于单纯 ＨＩＶ

感染患者（犘＜０．０５）。ＨＩＶ可以感染并潜伏于ＮＫ细胞，并直

接导致细胞死亡，严重影响机体免疫监视功能，进而导致某些

细胞恶性增殖，增加恶性肿瘤的发病风险［１７１８］。

ＨＩＶ感染合并恶性肿瘤属于ＡＩＤＳ的晚期阶段，二者具有

相同的发病基础和某些相似的临床表现，但治疗方案确有所不

同，因此对疾病的临床诊治造成了一定的难度［１９］。本研究结

果证实，年龄和免疫功能紊乱均增加了 ＨＩＶ感染患者继发恶

性肿瘤的风险。因此，如果对年龄超过５０岁、存在免疫功能紊

乱的 ＨＩＶ感染患者尽早进行干预，逆转 ＨＩＶ造成的免疫功能

紊乱，保护和重建免疫功能，清除病毒及各种致病微生物，能有

效延长患者的生命，提高其生活质量。
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险［８］。治疗２周，联合治疗患者脑膜刺激征缓解率为７７．０５％，

优于药物单独治疗患者（犘＜０．０５），但头痛缓解率、呕吐缓解

率比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），说明腰椎穿刺脑脊液置

换可清除蛛网膜下腔积血，减轻积血对脑膜表面血管壁的机械

刺激，减轻血细胞分解产物和炎症递质对脑干、下丘脑血管调

节中枢的干扰，降低脑血管痉挛发生风险［９］。此外，本研究对

疗效的比较分析结果表明，联合治疗患者血管痉挛、梗阻性脑

积液、再出血发生率低于对照组（犘＜０．０５），说明脑脊液置换

术具有一定的优势：（１）减少脑脊液总量，降低颅内压；（２）清除

红细胞及其产物，减轻对脑膜的刺激，有效缓解头痛等症状；

（３）清除血管活性物质，防止或减轻脑血管痉挛；（４）注入生理

盐水有助于使颅内压保持相对稳定，又能稀释血性脑脊液，且

无不良反应；（５）注入地塞米松可降低炎性反应程度，减少渗

出，防止蛛网膜粘连，减轻脑水肿［１０］。

综上所述，采用尼莫地平联合脑脊液置换治疗ＳＡＨ，能及

时清除蛛网膜下腔积血，改善脑部血液循环，降低血管痉挛、梗

阻性脑积液、再出血发生率，提高患者生存质量。但在临床应

用中，需严格掌握腰椎穿刺的适应证，严格控制放出脑脊液的

速度。
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ｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｖｉｒｕｓｔｙｐｅ１ｉｓｏｌａｔｅｓ［Ｊ］．Ｖｉｒｏｌ，１９９１，６５（４）：

１８１２１８２２．

［１９］刘明恒，陈旭．艾滋病相关性恶性肿瘤８例临床特点分析

［Ｊ］．实用预防医学，２００８，１５（３）：９３０９３１．

（收稿日期：２０１４０１１９　　修回日期：２０１４０５０１）
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