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  摘 要:目的 探讨血清α1-抗胰蛋白酶(α1-AT)、血管紧张素-Ⅱ(Ang-Ⅱ)与获得性免疫缺陷综合征

(AIDS)患者预后的关系。方法 将该院2019年5月至2022年5月收治的97例首诊AIDS患者纳入研究作

为研究组,另选取同期于该院进行体检的健康者97例作为对照组。根据病历收集患者临床资料。对纳入研究

者进行α1-AT、Ang-Ⅱ水平检测,并进行分组比较。对纳入研究的AIDS患者进行为期1年的随访,观察患者

预后情况,并比较不同预后患者的α1-AT、Ang-Ⅱ水平。采用单因素及多因素Logistic回归分析影响AIDS患

者预后的因素。用受试者工作特征(ROC)曲线分析α1-AT、Ang-Ⅱ水平对患者预后的预测效能。结果 研究

组血清α1-AT和Ang-Ⅱ水平高于对照组(P<0.05)。AIDS患者1年内的预后不良发生率为23.71%(23/

97)。预后不良患者血清α1-AT和Ang-Ⅱ水平高于预后良好患者(P<0.05)。单因素分析显示,预后不良患

者C反应蛋白(CRP)水平、淋巴细胞计数水平、合并淋巴瘤者所占比例均高于预后良好患者,清蛋白(ALB)水

平低于预后良好患者(P<0.05)。多因素Logistic回归分析显示,合并淋巴瘤(OR=2.087)、高α1-AT水平

(OR=2.611)、高Ang-Ⅱ水平(OR=2.138)是影响患者预后的独立危险因素(P<0.05)。ROC曲线分析显

示,α1-AT预测AIDS患者预后的曲线下面积(AUC)为0.778,Ang-Ⅱ预测的AUC为0.798,α1-AT联合Ang-
Ⅱ预测的AUC为0.918。结论 α1-AT和Ang-Ⅱ在AIDS患者血清中水平异常升高,而且与患者预后有关,
是影响患者预后的独立危险因素。α1-AT和Ang-Ⅱ联合检测可有效预测患者预后。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

relationship
 

between
 

serum
 

α1-antitrypsin
 

(α1-AT),angiotensin-
Ⅱ

 

(Ang-Ⅱ)
 

and
 

the
 

prognosis
 

of
 

patients
 

with
 

acquired
 

immunodeficiency
 

syndrome(AIDS).Methods A
 

to-
tal

 

of
 

97
 

first-diagnosed
 

AIDS
 

patients
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

from
 

May
 

2019
 

to
 

May
 

2022
 

were
 

enrolled
 

in
 

the
 

study
 

as
 

the
 

study
 

group,and
 

97
 

healthy
 

people
 

who
 

underwent
 

physical
 

examination
 

in
 

the
 

hospital
 

dur-
ing

 

the
 

same
 

period
 

were
 

enrolled
 

as
 

the
 

control
 

group.
 

The
 

clinical
 

data
 

of
 

patients
 

were
 

collected
 

according
 

to
 

the
 

medical
 

records.The
 

levels
 

of
 

α1-AT
 

and
 

Ang-Ⅱ
 

were
 

detected
 

and
 

compared
 

between
 

groups.AIDS
 

patients
 

enrolled
 

in
 

the
 

study
 

were
 

followed
 

up
 

for
 

1
 

year
 

to
 

observe
 

the
 

prognosis
 

of
 

the
 

patients,and
 

the
 

α1-
AT

 

and
 

Ang-Ⅱ
 

levels
 

of
 

patients
 

with
 

different
 

prognosis
 

were
 

compared.
 

Univariate
 

and
 

multivariate
 

Logis-
tic

 

analysis
 

were
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

factors
 

affecting
 

the
 

prognosis
 

of
 

AIDS
 

patients.
 

Receiver
 

operating
 

char-
acteristic

 

(ROC)
 

curve
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

predictive
 

efficacy
 

of
 

α1-AT
 

and
 

Ang-Ⅱ
 

levels
 

for
 

the
 

progno-
sis

 

of
 

patients.Results The
 

levels
 

of
 

serum
 

α1-AT
 

and
 

Ang-Ⅱ
 

in
 

the
 

study
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).
 

The
 

incidence
 

of
 

poor
 

prognosis
 

in
 

AIDS
 

patients
 

within
 

one
 

year
 

was
 

23.71%
 

(23/97).
 

The
 

levels
 

of
 

serum
 

α1-AT
 

and
 

Ang-Ⅱ
 

in
 

patients
 

with
 

poor
 

prognosis
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

pa-
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tients
 

with
 

good
 

prognosis
 

(P<0.05).
 

Univariate
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

level
 

of
 

C-reactive
 

protein
 

(CRP),lymphocyte
 

count
 

and
 

the
 

proportion
 

of
 

patients
 

with
 

lymphoma
 

in
 

patients
 

with
 

poor
 

prognosis
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

patients
 

with
 

good
 

prognosis,and
 

the
 

level
 

of
 

albumin
 

(ALB)
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

pa-
tients

 

with
 

good
 

prognosis
 

(P<0.05).
 

Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

lymphoma
 

(OR=2.087),high
 

α1-AT
 

level
 

(OR=2.611)
 

and
 

high
 

Ang-Ⅱ
 

level
 

(OR=2.138)
 

were
 

independent
 

risk
 

fac-
tors

 

affecting
 

the
 

prognosis
 

of
 

patients
 

(P<0.05).
 

ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

α1-AT
 

predicting
 

the
 

prognosis
 

of
 

AIDS
 

patients
 

was
 

0.778,the
 

AUC
 

of
 

Ang-Ⅱ
 

predicting
 

was
 

0.798,and
 

the
 

AUC
 

of
 

α1-AT
 

combined
 

with
 

Ang-Ⅱ
 

predicting
 

was
 

0.918.Conclusion The
 

serum
 

levels
 

of
 

α1-AT
 

and
 

Ang-Ⅱ
 

in
 

AIDS
 

patients
 

are
 

abnormally
 

increased,and
 

are
 

related
 

to
 

the
 

prognosis
 

of
 

patients,

which
 

are
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

the
 

prognosis
 

of
 

patients.
 

The
 

combined
 

detection
 

of
 

α1-AT
 

and
 

Ang-Ⅱ
 

can
 

effectively
 

predict
 

the
 

prognosis
 

of
 

patients.
Key
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  获得性免疫缺陷综合征(AIDS)是一种由人类免

疫缺陷病毒(HIV)引起的进行性免疫系统疾病[1]。

HIV感染后,病毒会攻击人体免疫系统中的CD4+T
淋巴细胞,使其逐渐失去功能,并最终导致免疫系统

崩溃。随着CD4+T细胞数量的减少,人体对各种感

染和肿瘤的抵抗力也会迅速下降,易于感染各种疾

病,还可能并发恶性肿瘤,导致患者预后极差[2-3]。目

前,临床尚缺乏有效的生物学标志物评估 AIDS预

后。α1-抗胰蛋白酶(α1-AT)是一种由肝脏合成的血

浆蛋白,可参与调控炎症反应[4]。有研究显示,高α1-
AT水平与 HIV 感染独立相关[5]。血管紧张素-Ⅱ
(Ang-Ⅱ)是一种多肽激素,由肾素-血管紧张素系统

产生,有收缩血管、增加血压、增加肾脏钠重吸收等作

用[6]。有研究报道,Ang-Ⅱ在炎症调节中也有重要作

用[7]。基于此,本研究对本院收治的AIDS患者进行

α1-AT、Ang-Ⅱ水平的检测,分析其与患者和预后的

关系,旨在寻找有效的预后标志物,为临床 AIDS的

治疗提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料 将本院2019年5月至2022年5月

收治的97例首诊AIDS患者纳入研究作为研究组,其
中男59例,女38例,年龄22~47岁,平均(34.51±
3.83)岁,体重指数(BMI)18.6~25.5

 

kg/m2,平均

(22.31±1.12)kg/m2。纳入标准:(1)符合 AIDS诊

断标准[8];(2)临床资料完整;(3)均接受同一方案的

治疗;(4)纳入研究前3个月内未进行过相关治疗。
排除标准:(1)合并其他恶性肿瘤;(2)伴其他感染性

疾病;(3)心、肝、肾等脏器功能严重损伤或不全;(4)
妊娠期或哺乳期女性;(5)伴有其他免疫系统疾病;
(6)伴肝炎等传染性疾病。另选取同期于本院进行体

检的健康者97例作为对照组,其中男55例,女42
例,年龄22~50岁,平均(35.12±4.39)岁,BMI

 

18.7~25.1
 

kg/m2,平均(22.15±1.11)kg/m2。两

组性别、年龄、BMI比较,差异无统计学意义(P>
0.05)。纳入研究者对本研究知情同意并签署知情同

意书。本研究本院医学伦理委员会审批通过。

1.2 方法

1.2.1 临床资料收集 根据病历收集患者临床资

料,包括性别、年龄、身高、体重、HIV 载量(<1
 

000
 

copy/mL为正常,1
 

000~100
 

000
 

copy/mL为低量,

>100
 

000
 

copy/mL为高量[9])、临床实验室检测结果

[包括血清清蛋白(ALB)、白细胞计数(WBC)、C反应

蛋白(CRP)、淋巴细胞计数等]。

1.2.2 血清α1-AT、Ang-Ⅱ水平检测 抽取所有受

试者空腹静脉血,室温静置后,以3
 

000
 

r/min离心10
 

min,取上清,用酶联免疫吸附法(α1-AT、Ang-Ⅱ检测

试剂盒购自上海彩佑实业有限公司)检测血清α1-
AT、Ang-Ⅱ水平。

1.3 观察指标 (1)比较研究组和对照组血清α1-
AT、Ang-Ⅱ水平。(2)对研究组AIDS患者进行为期

1年的随访,记录患者治疗后无效(出现新的疾病或病

情加重)、疾病进展(进展为3期或4期严重 AIDS)、
死亡等预后不良的情况,比较不同预后患者的血清

α1-AT、Ang-Ⅱ水平。(3)分析影响患者预后的因素。
(4)分析α1-AT、Ang-Ⅱ水平对患者预后的预测价值。

1.4 统计学处理 采用SPSS20.0统计软件对数据

进行处理。计数资料以例数和百分率表示表示,组间

比较采用χ2 检验。符合正态分布且方差齐的计量资

料采用x±s表示,两组间比较采用独立样本t检验。
采用多因素Logistic回归分析影响患者预后的因素。
采用受试者工作特征(ROC)曲线分析α1-AT、Ang-Ⅱ
水平对患者预后的预测价值。P<0.05为差异有统

计学意义。

2 结  果

2.1 两组α1-AT、Ang-Ⅱ水平比较 研究组α1-AT、

Ang-Ⅱ水平均高于对照组(P<0.05),见表1。
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2.2 
 

患者预后情况及不同预后患者α1-AT、Ang-Ⅱ
水平的比较 97例AIDS患者中9例死亡,7例治疗

无效,7例病情进展,共23例预后不良,预后不良发生

率为23.71%(23/97)。预后不良患者血清α1-AT、

Ang-Ⅱ水平高于预 后 良 好 组,差 异 有 统 计 学 意 义

(P<0.05),见表2。
表1  两组α1-AT、Ang-Ⅱ水平比较(x±s)

组别 n α1-AT(g/L) Ang-Ⅱ(pg/mL)

对照组 97 1.32±0.22 63.25±7.03

研究组 97 2.74±0.46 96.72±8.79

t 27.428 28.925

P <0.001 <0.001

表2  不同预后患者α1-AT、Ang-Ⅱ水平比较(x±s)

患者预后情况 n α1-AT(g/L) Ang-Ⅱ(pg/mL)

预后不良 23 3.18±0.53 104.45±9.46

预后良好 74 2.60±0.43 94.32±8.57

t 5.338 4.831

P <0.001 <0.001

2.3 单因素分析影响患者预后的因素 预后良好与

预后不良患者性别、年龄、BMI、HIV载量、WBC、病
程、生殖器疱疹有无情况比较,差异均无统计学意义

(P>0.05)。预后不良患者CRP水平、淋巴细胞计

数、合并淋巴瘤者所占比例均高于预后良好患者,

ALB水平低于预后良好患者,差异均有统计学意义

(P<0.05)。见表3。

2.4 多因素Logistic回归分析影响患者预后的因素

 以患者 ALB、CRP、淋巴细胞计数、α1-AT、Ang-Ⅱ
水平、合并淋巴瘤(否=0,是=1)为自变量,以患者预

后结局为因变量(预后良好=0,预后不良=1)。多因

素Logistic回归分析显示,合并淋巴瘤(OR=2.087)、

高α1-AT水平(OR=2.611)、高 Ang-Ⅱ水平(OR=
2.138)是影响患者预后的独立危险因素(P<0.05)。
见表4。

2.5 α1-AT、Ang-Ⅱ水平对患者预后的预测价值 
ROC曲线分析显示,α1-AT预测AIDS患者预后不良

的曲线下面积(AUC)为0.778,Ang-Ⅱ预测的 AUC
为0.798,α1-AT联合Ang-Ⅱ预测的AUC为0.918,
见表5、图1。
表3  单因素分析影响患者预后的因素[n(%)或x±s]

因素
预后不良

(n=23)
预后良好

(n=74)
χ2/t P

性别 0.947 0.331

 男 12(52.17) 47(63.51)

 女 11(47.83) 27(36.49)

年龄(岁) 35.23±3.91 34.28±3.81 1.038 0.302

BMI(kg/m2) 22.24±1.11 22.33±1.12 0.337 0.737

HIV载量 0.109 0.947

 正常 5(21.74) 17(22.97)

 低量 5(21.74) 18(24.32)

 高量 13(56.52) 39(52.71)

ALB(g/L) 28.74±5.75 34.25±4.89 4.524 <0.001

WBC(×109/L) 6.17±1.23 5.84±1.17 1.167 0.246

病程(年) 4.12±0.82 3.98±0.80 0.729 0.468

CRP(mg/L) 48.65±6.95 41.25±5.89 5.039 <0.001

合并淋巴瘤 28.753 <0.001

 有 13(56.52) 5(6.76)

 无 10(43.48) 69(93.24)

生殖器疱疹 1.034 0.309

 有 7(30.43) 15(20.27)

 无 16(69.57) 59(79.73)

淋巴细胞计数(×109/L) 0.51±0.11 0.62±0.12 3.913 <0.001

表4  多因素Logistic回归分析影响患者预后的因素

影响因素 β SE Wald
 

χ2 P OR 95%CI

合并淋巴瘤 0.735 0.226 10.597 0.001 2.087 1.340~3.250

高α1-AT水平 0.959 0.349 7.562 0.005 2.611 1.317~5.174

高Ang-Ⅱ水平 0.759 0.286 7.059 0.007 2.138 1.220~3.745

表5  α1-AT、Ang-Ⅱ水平对患者预后的预测价值分析

指标 截断值 灵敏度(%) 特异度(%) AUC 95%CI

α1-AT 2.82
 

g/L 73.90 66.20 0.778 0.670~0.886

Ang-Ⅱ 99.28
 

pg/mL 69.60 71.60 0.798 0.692~0.905

联合检测 - 87.00 87.80 0.918 0.847~0.988

  注:-表示该项无数据。
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2.6 有、无淋巴瘤患者α1-AT、Ang-Ⅱ水平比较 
有、无淋巴瘤患者α1-AT、Ang-Ⅱ水平比较,差异无统

计学意义(P>0.05),见表6。

图1  α1-AT、Ang-Ⅱ水平预测患者预后的ROC曲线图

表6  有、无淋巴瘤患者α1-AT、Ang-Ⅱ水平比较

患者类型 n α1-AT(g/L) Ang-Ⅱ(pg/mL)

有淋巴瘤 18 2.66±0.44 95.14±8.65

无淋巴瘤 79 2.76±0.46 97.08±8.83

t 0.839 0.844

P 0.404 0.401

3 讨  论

  AIDS是一种由 HIV感染引起的慢性传染性疾

病,常见传播途径有性传播、血液传播、母婴传播,其
中性传播是主要途径[10]。由于 HIV潜伏期较长,患
者可维持数十年无症状,一旦出现症状,病情往往已

发展至晚期,预后极差。AIDS病程长达数年至十余

年不等,而且目前尚无完全治愈 HIV感染的方法,只
能通过药物进行终身间歇性治疗,控制病情发展[11]。

HIV可通过侵犯并破坏T淋巴细胞,导致免疫抑制,
增加感染风险,同时还会增加恶性肿瘤发生风险,影
响患者预后,甚至导致死亡[12-13]。陈国春等[14]的研究

显示,AIDS患者治疗后预后不良发生率为25.55%,
本研究中 AIDS患者预后不良发生率为23.71%,基
本一致,预后不良发生率较高。因此,研究患者预后

的影响因素,对改善患者预后有重要作用。

α1-AT是一种由肝脏合成的急性时相反应蛋白,
属于丝氨酸蛋白酶抑制剂家族,具有抑制多种丝氨酸

蛋白酶的活性[15]。在炎症刺激下,α1-AT可通过毛细

血管进入血液,增加局部浓度,促进某些炎症介质及

炎症因子的释放,加剧炎症反应[16]。Ang-Ⅱ是一种

重要的生理活性物质,在血管重构、发育等过程中发

挥作用,同时也可参与炎症过程[17]。Ang-Ⅱ能够刺

激炎症介质的产生和释放,增强炎症反应中细胞因子

的受体表达,促进炎症细胞的迁移和浸润,从而加速

炎症区域的形成和扩大,加重炎症程度[18]。Ang-Ⅱ

对免疫细胞的活化也具有较强的作用,可能会加速

HIV的复制和传播,促进病情的恶化,同时,Ang-Ⅱ
还能够通过促进炎症反应和氧化应激等机制,损伤免

疫功能[19]。本研究显示,研究组α1-AT和Ang-Ⅱ水

平高于对照组,提示α1-AT和Ang-Ⅱ可能参与AIDS
的发生;研究还显示,研究组预后不良患者血清α1-
AT和 Ang-Ⅱ水平高于预后良好患者,提示α1-AT
和Ang-Ⅱ与 AIDS患者预后有关。分析其原因:α1-
AT和Ang-Ⅱ均能促进炎症相关因子的释放,加剧炎

症反应,加重AIDS患者的免疫系统受损程度,增加患

者发生并发症的风险,促进AIDS病情进展,从而不利

于预后。单因素分析显示,预后不良患者CRP水平、
淋巴细胞计数、合并淋巴瘤者所占比例均高于预后良

好患者,ALB水平低于预后良好患者,提示 ALB水

平、CRP水平、淋巴细胞计数、淋巴瘤可能与患者预后

有关。分析其原因:ALB是反映机体营养状况及肝功

能的指标,低ALB水平会导致全身组织、细胞出现水

肿,促进感染扩散。严重感染导致的血管通透性增加

还会进一步降低ALB水平,加重低蛋白血症,形成恶

性循环[20]。CRP是一种由肝细胞合成的急性时相反

应蛋白,若机体遭受组织损伤、微生物入侵等炎症刺

激,其水平会异常增加,是临床常用感染性炎症标志

物[21]。肖科 等[22]的 研 究 显 示,ALB、PCR 可 用 于

AIDS患者合并血流感染的预后评估。淋巴细胞计数

是临床常用病毒感染指标,能反映机体免疫功能,

HIV主要侵袭机体免疫系统,造成免疫功能减弱,降
低机体抗感染和疾病侵袭的能力。因此,淋巴细胞计

数水平越低,机体免疫功能越弱、免疫力越低下,患者

预后越差[23]。淋巴瘤是一种恶性肿瘤,是AIDS患者

的严重并发症,淋巴瘤发展迅速、侵袭性高,会严重损

伤机体免疫功能,而AIDS也会造成免疫系统损伤,因
此AIDS合并淋巴瘤患者预后较差[24]。多因素Lo-
gistic回归分析显示,合并淋巴瘤、高α1-AT水平、高
Ang-Ⅱ水平是影响患者预后的独立危险因素,因此临

床对于合并淋巴瘤、高α1-AT、Ang-Ⅱ水平的患者应

高度关 注,及 时 进 行 有 效 治 疗,以 改 善 患 者 预 后。

ROC曲线分析显示,α1-AT预测 AIDS患者预后的

AUC为0.778,Ang-Ⅱ预测的AUC为0.798,α1-AT
联合Ang-Ⅱ预测的AUC为0.918,提示α1-AT联合

Ang-Ⅱ检测可有效预测AIDS患者预后。
综上所述,α1-AT和Ang-Ⅱ在AIDS患者血清中

水平异常升高,而且与患者预后有关,是影响患者预

后的独立危险因素。α1-AT和Ang-Ⅱ联合检测可有

效预测患者预后。但本研究选取的样本量较少,样本

范围小,患者资料收集存在一定局限性,研究结果可

能存在一定偏倚,有待后续的研究中进一步扩大样本

量、样本范围等,以验证结论的准确性。
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