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两例获得性免疫缺陷综合征合并新型冠状病毒感染者

抗病毒治疗并文献复习

吴令杰  陈瑞烈  陈桂佳  肖湘明  林钟滨  

【摘要】目的   提高获得性免疫缺陷综合征（AIDS）合并新型冠状病毒（SARS-CoV-2）感染抗

病毒治疗的认识。方法  分析2023年2月汕头市中心医院收治的2例AIDS患者合并SARS-CoV-2感染的

诊治过程并结合相关文献复习。结果   2例AIDS患者均因呼吸道感染症状来院就诊，均合并口腔念珠

菌感染，胸部CT影像学提示双肺多发磨玻璃样改变，入院后查SARS-CoV-2核酸阳性，使用奈玛特韦

利托那韦抗病毒、抗感染等对症支持治疗后，SARS-CoV-2核酸转阴时间分别为抗病毒治疗后第4天、

第3天，呼吸道症状改善，均好转出院；出院1个月后随访，2例患者均无发热，仍有咳嗽，但较前改

善，伴疲乏症状。结论  AIDS合并SARS-CoV-2感染者仍以下呼吸道感染为主要临床表现；CD4+ T淋
巴细胞水平可能不影响患者转归；积极抗SARS-CoV-2治疗可改善患者预后。
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【Abstract】Objetctive   To improve the understanding of antiviral treatment for human immunodefeciency 
virus (HIV) complicated with severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2) co-infection. 
Method   The diagnosis and treatment process of 2 patients with HIV/SARS-CoV-2 co-infection admitted 
to Shantou Central Hospital on February 2023 were analyzed and relevant literature were reviewed. Results   
Two HIV infected patients presented with respiratory symptoms were admitted to our hospital. Both patients 
had oral candidiasis and chest CT imaging showed multiple ground-glass opacities in lungs. After admission, 
they were detected positive for SARS-CoV-2 nucleic acid. They received antiviral and anti-infection 
treatments such as Nirmatrelvir Tablets/Ritonavir Tablets. SARS-CoV-2 nucleic acid turned negative in two 
patients on the 4th days and 3rd day after using Nirmatrelvir Tablets/Ritonavir Tablets. Their respiratory 
symptoms improved and they were discharged. One month after discharge, the patients did not have a fever 
but still had coughing, although both improved compared to before. They also experienced fatigue symptoms 
during the follow-up visits. Conclusions   HIV/SARS-CoV-2 co-infected patients still mainly presents lower 
respiratory tract infections as the primary clinical manifestation. CD4+ T lymphocyte levels may not affect the 
outcomes of HIV/SARS-CoV-2 co-infection. However, antiviral treatments for SARS-CoV-2 can improve the 
prognosis of HIV/SARS-CoV-2 co-infection, which should be paid more attention.
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免疫缺陷人群是指具有遗传或获得性免疫功能受损

的群体，主要包括原发性免疫缺陷病患者和获得性免疫缺

陷综合征（acquired immunodeficiency syndrome，AIDS），

AIDS由人免疫缺陷病毒（human immunodeficiency virus，

HIV）感染所致，HIV感染主要侵犯、破坏机体CD4+ T淋巴

细胞，导致免疫细胞功能受损乃至缺陷，最终并发严重机会

性感染和肿瘤[1]。HIV感染人群因免疫功能低下，其感染新

型冠状病毒（severe acute respiratory syndrome coronavirus 2，

SARS-CoV-2）后可能面临较普通人群更高的住院率、并
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发症或死亡风险[2-3]。目前，国内较少见AIDS合并SARS-

CoV-2感染的文献报道[4-5]，现就汕头市中心医院2023年2月

收治的2例AIDS合并SARS-CoV-2感染的临床诊治经过进行

分析并行相关文献复习，以提高临床医师对该类患者的

认识。

一、临床资料

1. 病例1：患者，女性、59岁，因“咳嗽、咯痰、气促

2个月”于2023年2月15日入本院，入院一般资料和相关指

标详见表1。患者于2个月前出现咳嗽、咯痰，伴有气促；

伴有发热，体温高达38.5 ℃，有乏力、纳差，半月前在当

地医院诊断为SARS-CoV-2感染、肺部真菌感染、AIDS，

经奈玛特韦/利托那韦抗病毒、抗感染治疗后症状未见显著

改善，仍有咳嗽、咯痰、气促，转诊于本院。患者既往体

健，5年前发现HIV感染，即予抗逆转录病毒治疗，方案为

拉米夫定（lamivudine，LAM）、替诺福韦酯（tenofovir，
TDF）和依非韦仑（efavirenz，EFV），但抗逆转录病毒1

个月后自行停药；已停经；否认家族遗传病史。

入院查体：体温：36.3 ℃，脉搏：80次/min，呼吸：

20次/min，血压：90/64 mmHg（1 mmHg = 0.133 kPa），

SPO2：98%；神志清，对答切题。患者伴有鹅口疮，浅表淋

巴结未及肿大，气管居中，胸廓对称，双肺呼吸音粗，可

闻及散在干湿性罗音，余查体未见特殊。入院查血常规：

白细胞计数：6.56 × 109/L，淋巴细胞计数：0.8 × 109/L，血

红蛋白：93 g/L，血小板计数：170 × 109/L。CD3CD4CD8测

定：CD3+ T细胞数：760个/μl，CD3+CD4+ T细胞数：7个/μl，
CD3+CD8+ T细胞数674个/μl；血结核感染T细胞检测阴性；

2023年2月13日于本院急诊胸部CT平扫 + 三维重建：双肺

多发病灶，考虑炎症/感染可能，治疗后复查。

入院诊断：肺部感染；AIDS；耶氏肺孢子菌肺炎；口

腔真菌感染。

2023年2月16日SARS-CoV-2核酸阳性，SARS-CoV-2 

ORFlab基因32 CT（cycle time）值，SARS-CoV-2 N基因

31 CT值。予使用左氧氟沙星0.5 g/次、1次/d、疗程为14 d

联合复方磺胺甲噁唑片1.44 g/次、3次/d、疗程为21 d抗感

表 1    两例 AIDS 合并 SARS-CoV-2 感染者临床资料

临床资料 病例1 病例2

性别 女 男

年龄（岁） 59 34

基础疾病 AIDS（经治） AIDS（初治） 

CD4+ T（个/μl） 7 8

HIV确诊时间 2018年6月 2023年2月

AIDS分期 Ⅳ期（WHO） Ⅳ期（WHO）

HAART治疗起始时间 2022年12月 2023年2月

HAART治疗方案 3TC + TDF + LPV/r 3TC + TDF + EFV

HAART不良反应 纳差、恶心、呕吐 无

SPO2 96%～100%（未吸氧） 95%～99%（吸氧2 L/min）

胸部CT 双肺可见多发磨玻璃、斑絮片状密度增高模糊影 双肺弥漫性小片状、结节状磨玻璃密度影

WBC（× 109/L） 6.56 8.05 

LYM（× 109/L） 0.8 1.1 

PLT（× 109/L） 221 310 

CRP（mg/L） 9.28 35.0  

PCT（ng/ml） 0.297 0.305 

LDH（U/L） — 359.00 

疾病分型 中型 重型

临床治疗与预后

抗病毒治疗 奈玛特韦/利托那韦 奈玛特韦/利托那韦

糖皮质激素 未使用 未使用

抗病毒后核酸转阴（d） 4 3 

住院天数（d） 19 16 

1个月后随访 咳嗽，无气促 疲劳

注：HAART：高效抗反转录病毒治疗；3TC：拉米夫定；TDF：替诺福韦酯；LPV/r：洛匹那韦利托那韦；EFV：依非韦伦；WBC：白细胞；

LYM：淋巴细胞；CRP：C- 反应蛋白；PCT：降钙素原；IL-6：白细胞介素 6；LDH：乳酸脱氢酶；SPO2：血氧饱和度；“—”：无相关数据
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染治疗；2023年2月19日SARS-CoV-2核酸再次检测阳性，

SARS-CoV-2 ORFlab基因26，SARS-CoV-2 N基因26.7。
2023年2月20日启动奈玛特韦（150 mg/片、300 mg/次）/

利托那韦片（100 mg/片、100 mg/次、2次/d），疗程为5 d

抗SARS-CoV-2治疗；2023年2月22日SARS-CoV-2核酸阳

性，SARS-CoV-2 ORFlab基因25.56 CT值，SARS-CoV-2 N

基因25.23 CT值；2月23日SARS-CoV-2核酸阴性，患者胸

部CT复查见图1。

患者入院后SARS-CoV-2核酸持续阳性时间为8 d，使

用奈玛特韦/利托那韦抗病毒治疗后转阴时间为4 d。
2月28日患者胸部X片检查：双肺多发病灶，考虑炎症/

感染可能，较前吸收减少，见图1。
2023年3月2日复测SARS-CoV-2核酸阴性；患者经抗病

毒、抗感染等治疗后无发热，气促、咳嗽较前改善，予使

用3TC + TDF + 克力芝（Lopinavir/Ritonavir，LPV/r）抗逆

转录病毒治疗后好转并办理出院。

2. 病例2：患者，男性、34岁，因“咳嗽、咯痰半年，

加重1周”入院，于2023年2月16日入本院。患者于半年前

开始出现咳嗽、咯痰，未重视。1周前开始出现气促和喘

息。既往体健，否认食物药物过敏，无烟酒嗜好，无家族

遗传病史。

入院查体：体温：38.2 ℃，脉搏：82次/min，呼吸：           
20次/ min，血压：96/60 mmHg，神志清，体型消瘦，全身

未见皮疹，未见浅表淋巴结肿大，口腔可见毛状白斑，胸廓

正常，呼吸节律正常，双肺叩诊呈清音，双肺可闻及干啰

音，余查体未见特殊。本院急诊查胸部CT：双肺弥漫多发

斑片状磨玻璃灶，双肺上叶明显，性质待定（图2）。血气

分析：pH值：7.493，二氧化碳分压：33.0 mmHg，氧分压：

69.7 mmHg，标准碳酸氢盐：26.1 mmol/L，血液碱剩余：                   
1.9 mmol/L，氧合指数：240.3 mmHg。D-二聚体：790 μg/L；

查抗-HIV阳性。

入院诊断：肺部感染并Ⅰ型呼吸衰竭；AIDS；耶氏肺

孢子菌肺炎；口腔真菌感染。

入院后低流量（2 L/min）氧疗，予使用左氧氟沙星                 
0.5 g/次、1次/d、14 d，复方磺胺甲噁唑片1.44 g/次、3次/d 、
21 d，氟康唑0.4 g/次、1次/d、14 d抗感染和抗真菌治疗。

2023年2月17日血常规：白细胞计数：8.05 × 109/L，中

性粒细胞比值：75.80%，中性粒细胞绝对计数：6.1 × 109/L，                 

注：A：急诊入院时胸部X片（黑色箭头示肺纹理增粗）；B：出院前胸部X片（黑色箭头示肺纹理增粗较前改善）；C：急诊入院时

胸部CT（白色箭头示双肺磨玻璃样）；D：住院治疗2周后胸部CT（白色箭头示双肺磨玻璃样吸收减少）

图1    病例1胸部CT

注：黑色箭头所示患者双肺弥漫性炎症渗出性改变

图2    病例2住院前急诊胸部CT
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血红蛋白浓度：99 g/L，血小板计数：310 × 10 9/L；

CD3+CD4+CD8+ T测定：CD3+ T细胞数：571个/ul，CD3+CD4+ T

细胞数：8个/μl，CD3+CD8+ T细胞数541个/μl；血T-SPOT

检测阴性；2023年2月21日SARS-CoV-2核酸阳性，SARS-

CoV-2 ORFlab基因26.24，SARS-CoV-2 N基因25.53；予启

动奈玛特韦（2片）/利托那韦片（1片）2次/d、5 d，患者

热退，气促较前改善。因患者自觉病情改善，要求自动出

院，拒绝进一步复查胸部CT。
2023年2月24日核酸检测阴性；2023年3月2日患者

抗-HIV确诊报告阳性，予启动抗逆转录病毒治疗，方案为

3TC + TDF + EFV联合抗逆转录病毒，2023年3月4日病情改

善予出院。

讨论  国内回顾性研究推测武汉HIV/AIDS患者发生

SARS-CoV-2共感染人数占比约为6.86%[6]；国外报道因

SARS-CoV-2感染住院患者，同时合并HIV感染发生率占

SARS-CoV-2感染总患者数的1.4%[7]；芝加哥一项流行病学

调查显示AIDS合并SARS-CoV-2感染发病率为7.2%，该发

病率并未显著高于非HIV感染人群（7.2% vs. 8.4%）[8]。然

而，多项关于HIV/AIDS患者合并SARS-CoV-2感染的发病

率和病死率的研究结论不一致[9]。目前，多个研究对HIV/

AIDS患者合并SARS-CoV-2感染病情影响因素分析表明高

龄、多种并发症是影响新型冠状病毒肺炎重症化的危险因

素[9-10]。

本文报道2例AIDS患者均合并口腔真菌感染，发病年

龄分别为34岁、59岁，均因呼吸道感染症状入院，诊断符

合AIDS合并SARS-CoV-2感染，入院查CD4+ T淋巴细胞计

数为个位数，根据《新型冠状病毒感染诊疗方案（试行第

十版）》，遂予一般支持治疗、氧疗以及奈玛特韦/利托那

韦治疗SARS-CoV-2感染[11-12]。2例AIDS合并SARS-CoV-2感

染者经积极抗病毒治疗后病情未进一步恶化，无不良临床

结局事件发生，推测可能与SARS-CoV-2感染肺部致病力减

弱或2例患者为非高龄患者且并发症少有关。

SARS-CoV-2在人群中流行和传播过程中基因频繁发生

突变，导致SARS-CoV-2感染，奥密克戎变异株在2022年初

成为全球绝对优势流行株[13-15]。国内外研究显示，SARS-

CoV-2奥密克戎变异株的肺部致病力明显减弱，临床表现

已由肺炎为主衍变为以上呼吸道感染为主[16-17]。既往有关

AIDS合并SARS-CoV-2感染的临床预后结论不一，有学者

认为AIDS合并SARS-CoV-2感染者临床结局可能与长期

HAART治疗有关，且使用替诺福韦酯/恩曲他滨的AIDS患

者罹患新型冠状病毒肺炎后，其住院风险较使用其他抗逆

转录病毒药物住院风险低[18-20]。同样，有研究认为低水平

CD4+ T淋巴细胞计数的AIDS患者是导致SARS-CoV-2感染

不良预后的影响因素[21]。本研究2例AIDS患者均低于60岁，

无糖尿病、心脏病、高血压和肾脏疾病等慢性非AIDS相

关性疾病；患者CD4+ T淋巴细胞为个位数，且近半年来无

HAART治疗史，虽然罹患新型冠状病毒肺炎，但未进展

成危重型，且未发生死亡。本研究认为可能与观察对象非

高龄患者，无基础并发症；从病毒方面考虑，推测可能与

SARS-CoV-2变异后对肺部致病力减弱有关，且入院后早期

使用奈玛特韦/利托那韦有效的抗病毒治疗等因素有关。

SARS-CoV-2感染后抗病毒治疗，强调对有重症倾向的

高危患者及时进行抗病毒治疗，可选择奈玛特韦/利托那韦

和阿兹夫定等药物[11]。奈玛特韦是SARS-CoV-2 3CLpro有

效选择性抑制剂[22]。奈玛特韦与3CLpro独特识别序列特异

性结合，从而抑制3CLpro裂解活性，防止多聚蛋白链分解

为更小的片段。最终阻止了病毒的转录和复制，阻断了病

毒循环[23-24]。此外，关键蛋白（如3CLpro）突变通常对病

毒是致命性的。因此，3CLpro结构和功能在所有冠状病毒

中高度保留，SARS-CoV-1和SARS-CoV-2的序列同源性约

为96%。预计以高保留性3CLpro为靶点的药物将降低潜在

新病毒株耐药相关突变的可能性[24.25]。

本研究中2例患者入院后明确存在SARS-CoV-2感染，

因患者为AIDS合并机会性感染，先给予奈玛特韦/利托那

韦抗病毒治疗，经过综合治疗后患者SARS-CoV-2载量迅速

下降，SARS-CoV-2核酸检测为阴性，2例患者抗病毒治疗

后SARS-CoV-2核酸转阴时间分别为4 d和3 d，虽然观察例

数少，但使用奈玛特韦/利托那韦治疗后能显著缩短核酸转

阴时间，且2例患者未进展为重型或危重型患者，提示早期

抗新型冠状病毒肺炎治疗可缩短病程，改善患者预后，与

既往相关研究报道一致
[26-29]。奈玛特韦/利托那韦为是一种

CYP3A抑制剂，也是CYP3A的底物，使用过程中需注意药

物的相互作用[30-32]。本研究中病例1为经治失访AIDS患者，

入院前已停止抗逆转录病毒治疗5年，入院后根据患者既往

抗逆转录病毒治疗情况，并在抗SARS-CoV-2治疗疗程结束

后，再予启动3TC + TDF + LPV/r抗逆转录病毒治疗。病例

2为初治AIDS患者，入院后查SARS-CoV-2酸阳性后，立刻

给予奈玛特韦/利托那韦抗SARS-CoV-2治疗5 d后，根据患

者抗-HIV确诊报告，予使用3TC + TDF + EFV联合抗逆转

录病毒治疗。2例患者在使用不同抗逆转录病毒药物治疗

过程中，采取先予抗SARS-CoV-2治疗结束后再予抗逆转录

病毒治疗，避免发生药物间的相互作用，影响抗病毒治疗

疗效，且治疗过程中并未出现相关肝肾损伤等药物不良事

件发生；2例患者使用奈玛特韦/利托那韦抗SARS-CoV-2治

疗，安全性良好，与国内相关研究结果一致
[33]。患者出院1

个月的电话随访，两例患者均无发热、气促，间有咳嗽，

有疲乏，余无不适。

综上，AIDS患者合并SARS-CoV-2感染可出现呼吸衰

竭等甚至危及生命，且AIDS晚期易并发各种机会性感染，

积极抗SARS-CoV-2感染、机会性感染治疗可能改善患者
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临床预后；早期使用奈玛特韦/利托那韦抗SARS-CoV-2治

疗，能缩短病毒低于检测下限时间。但因本研究观察例数

少，低CD4+ T淋巴细胞水平对AIDS合并SARS-CoV-2感染

临床结局的影响有待进一步扩大样本量深入研究证实。
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