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生率明显低于对照组!!均!"#"$"# 二甲双胍和磺

脲类药物一样$有着相同的降糖效果$属于双胍类口

服降糖药物$能够加强胰岛素和受体的结合$不会刺

激胰岛素分泌$可以有效减轻患者的体重$并降低胰

岛素的抵抗%$&

# 而利拉鲁肽属于人胰高血糖素样

肽%& 的类似物$和人体本身的人胰高血糖素样肽%&

有着几乎相同的序列同源性$能够对患者体内胰岛

素的分泌产生刺激作用$并对胰高糖素的分泌进行

抑制# 更重要的是$如果患者发生低血糖$利拉鲁肽

能够抑制胰岛素的分泌$同时不会对胰高糖素的分

泌产生影响$因此降低了低血糖的发生率$安全性

高# 利拉鲁肽还可以延长胃排空的时间$降低能量

的摄入并减轻患者的饥饿感$帮助患者降低体质量#

!"!#对患者进行护理时$护理人员应主动'耐心'温

柔地与患者沟通和交流$使患者获得心理上的安慰

和精神上的呵护$同时需提高患者对治疗'用药重要

性的认识$使其治疗依从性大大提升$做到合理用

药$既不随意减量$也不随意服用# 护理人员为患者

详细讲解降糖药物的服用方法$相关的禁忌$从而降

低药物带来的副作用$让患者能够做到按时'按量的

服药$保证药物治疗的效果$同时还能够有效地预防

并降低并发症的发生率$降低护患纠纷的发生率$并

提高护理服务的质量# 在护理中$护理人员还应根

据患者的实际情况制定出有针对性的饮食方案和运

动保健方案$保证患者做到少量多餐$在控制血糖的

基础上能够得到足够的营养$同时保证运动的适量$

从而使患者养成良好的饮食习惯和生活习惯$以有

助于血糖的控制和疾病的治疗#

综上所述$在 ' 型糖尿病伴有肥胖症患者的治

疗过程中$采用二甲双胍联合利拉鲁肽的治疗能够

有效帮助患者控制血糖水平并减轻患者的体质量$

且不良反应发生率较低$用药安全可靠$在治疗中配

合有效的护理措施能够进一步保证治疗的效果#
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((!摘要"(人类免疫缺陷病毒 & 型!234%&"具有高度变异的特性# 234%& 有 1 种亚型和 ,+ 种流行重组型$

234%& 亚型在全球呈不均匀分布# 234%& 亚型多样性可对病毒的传播途径和传播能力'毒力和疾病进展'药物

敏感性和耐药性'疫苗研发产生影响$使艾滋病的防治形势面临着严峻的挑战# 该文对其研究近况作一综述#
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((人类免疫缺陷病毒!PC<=A ><<CAGIDR>F>DAFOS>%

LCB$234"快速复制'逆转录过程中的高错配率'两条

单链H7:之间基因重组的特性$使该病毒具有高度

变异的特性# 根据234毒株的同源性及流行特征$

可将234分为234%& 和234%' 两型# 234%& 广泛流

行于全世界$是造成艾滋病流行的主要病原体$

234%' 主要流行于西非$在世界其他地区比较罕见#

根据现行的 234命名方法$234%& 可进一步分类为

组!@LGCTB"'亚型!BCMNOTDB"'亚亚型!BCM%BCMNOTDB"'

流行重组型!F>LFC?=N>A@LDFG<M>A=ANRGL<B$VH9B"#

目前已经发现 234%& 有 . 个组([组!<=>A @LGCT"'

\组 !GCN?>AD@LGCT"'7组 ! ADU@LGCT) AGA%[JAGA%

\"

%&&和]组%'&

# [组病毒广泛流行全球各地$其传

染力与致病力显著强于 \组病毒及 234%' 病毒%0&

#

\组病毒仅流行于非洲中西部$7和 ]组病毒基本

局限于非洲中部# [组病毒迄今被发现有 1 种亚型

!:%X'9%2'*和 "̂$. 种亚亚型!:&':''9&'9'"$,+

种VH9B

%.&

$以及大量的独特重组型!CA>ZCDLDFG<M>%

A=ANRGL<B$_H9B"

%$&

#

(#$%&'( 亚型的地理分布

一般来说$全球各地普遍存在多种亚型并存的

情况$但各地234%& 亚型的构成及比例差异显著$呈

现显著的不均匀分布# 在非洲撒哈拉沙漠以南发现

了绝大部分234%& 亚型'亚亚型和流行重组型的流

行$而其他地区 234%& 亚型的种类相对较少# 根据

全球 234%& 亚型分布的特性$科学家们推测$234%&

最早流行于非洲撒哈拉沙漠以南地区$在向全球扩

散的过程中$由于经历了多次所谓的 +奠基者效

应,$先传入的亚型在流行中得以成为当地的优势

毒株# '"". '̀"", 年$V亚型造成的感染最多$全球

约 .+a的感染者感染了V亚型$然后是:!&'a"'b

!&"a"'VH9"' c:5! +a"'VH9"& c:;! $a"'5

!$a"和X!'a"$其中$全部重组型!VH9Bd_H9B"

约占 '"a

%-&

# 非洲西部主要流行 VH9"'c:5和 5

亚型)非洲东部主要流行 :亚型$其次为 V'X和

_H9B)非洲南部'印度等主要流行 V亚型)美洲'西

欧'中欧和大洋洲以 b亚型为主)东欧和中亚以 :

和b为主)东亚主要流行 VH9",cbV'VH9"+cbV和

VH9"&c:;)在东南亚地区$多为VH9"&c:;和 be亚

型)中东和北非洲北部多为 b和各种 VH9B

%-&

# 目

前$我国境内除了VH9",cbV'VH9"+cbV和VH9"&c

:;$还存在其他数种234%& 亚型的流行$国内234%&

亚型分布也呈现出明显的地区差异性$比如河南以

b亚型为主%,&

$广西以VH9"&c:;和VH9cbV!包括

VH9",cbV和 VH9"+cbV"为主%+&

# 亚型种类的多

样化使我国 234%& 流行特征更加复杂$所面临的

234%& 流行形势更加严峻#

B#亚型多样性对病毒毒力及疾病进展的影响

研究发现$不同 234%& 亚型毒株在趋化因子受

体利用'合胞体形成率'病毒适应能力'感染者的病

毒载量等方面可有所不同%1$&"&

$换言之$不同亚型的

传染力'适应性'毒力可能存在差异$并可对疾病进

展产生影响# 比如(感染 X亚型的患者$疾病进展

快于:'b'VH9"&c:;等亚型%&&$&'&

)感染VH9"&c:;

的患者$其 VX. 细胞下降的速度快于 b'VH900 c

"&b'VH90.c"&b和5

%&0&

)X亚型毒株感染者的血浆

病毒载量高于:亚型毒株感染者%&.&

)从感染 234%&

到艾滋病发病的中位时间 X亚型为 -#$ 年$重组型

为 $#- 年$混合亚型为 $#+年$而:亚型为 +#"年%&$&

#

据分析$X亚型毒株有较高的合胞体形成率和较高

的6. 嗜性%&"$&-&

$这现象可较好地解释 X亚型毒株

为何能更快地破坏体内的VX.

d

Y淋巴细胞以及机

体的整个免疫系统$从而加快 234感染者发病及死

亡的进程# 此外$X亚型感染者发生痴呆的比例为

+1a$而:亚型感染者仅为 '.a$:JX重组型与 :

或X亚型感染者发生痴呆的比例相近$表明X亚型

毒株感染者更容易出现艾滋病痴呆综合症%&,&

# 以

上这些研究结果似乎可以说明感染 :亚型毒株可

存活较长的时间$或者说$:亚型感染者有更长的带

毒时间$这样$他们传播病毒的机会应该大于其他亚

*+0$*
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型感染者$并且随着时间的推移$:亚型感染者人数

会有更多的积累$从而出现 :亚型毒株所占的比例

呈逐渐上升的趋势# 而实际上$:亚型毒株所占的

比例仍然居第 ' 位$远远低于占第 & 位的 V亚型#

是否V亚型传播的效率高于:亚型$或者还有别的

原因造成了这种现象$值得探讨# 最近一项大型的

跨国研究或许可给我们一些提示$该研究发现感染

:亚型毒株的患者在抗病毒治疗后预后不及感染b

和V亚型毒株的患者$与 b亚型相比$在考虑其他

因素的影响后$其调整死亡危险比!<GLN=?>NOP=f=LI

L=ND$[2H"为 &#$1

%&+&

$表明抗病毒治疗后感染:亚

型毒株的患者可能面临较高的病死率# 不过$由于

影响因素众多$234亚型对病情及预后的影响及其

机制有待更深入的研究#

!#亚型多样性对$%&'( 耐药性及抗病毒治疗效果

的影响

((关于不同的234%& 亚型是否影响抗病毒治疗的

敏感性$相关研究还不够充分$并且存在不一致的研

究结果# 5DLDNN>等%&1&比较了:'b'V'X亚型和VH9"'c

:5对2::HY的治疗效果$发现各亚型均可获得满

意的病毒学和免疫学应答$而从开始抗病毒治疗至

234被抑制至最低检测限的时间$:亚型需要 '#-

个月'V亚型需要 '#+ 个月$二者均快于b亚型!0#&

个月"# 在另 & 项研究中$研究人员发现$:亚型感

染者的病毒学应答率高于 b亚型$而免疫学应答相

近%'"&

# 在免疫学应答方面$该结果与VPGU等%'&&的

报道相一致$后者发现$VH9"&c:;感染者抗病毒治

疗后的 VX.

d

Y淋巴细胞计数恢复至 0$"J

!

?或

$""J

!

?的时间与b亚型感染者相近)而在病毒学应

答方面$bGFQDN等%''&报道了不同的结果$他们在用

一线抗病毒药物治疗 b亚型和非 b亚型的感染者

时$发现两类感染者对药物的敏感性相近# 从耐药

性方面看$由于不同亚型的特定位点氨基酸对密码

子使用存在一定偏性$因而发生特定突变的难易程

度不同$或者可称之为基因屏障!@DADN>FM=LL>DL"不

同$使耐药性突变存在一定程度的亚型特异性$因

此$不同亚型的病毒对特定药物的敏感性可能就有

差异$继而影响该抗病毒药物的治疗效果%'0&

# 比

如$:& 亚亚型常出现 3&04';0$X'[0-3'g+1[突

变$容易获得对蛋白酶抑制剂的耐药性%'.&

)V亚型

发生4&"-[突变的基因屏障低于 b亚型$因此$V

亚型更容易发生4&"-[突变$进而获得对非核苷类

逆转录酶抑制剂的耐药性%'$&

#

C#亚型多样性对疫苗研发的影响

由于抗病毒治疗尚无法完全根除体内的 234$

人们于是将希望转向疫苗的研发$很多人认为$预防

性疫苗最终会成为控制 234流行最强大有力的武

器# 然而$在现实中$234疫苗的研发长期以来面临

着重重困难$比如(缺乏可靠的动物模型$对中和抗

体的抗原决定簇缺乏了解$病毒的高度变异特性使

疫苗难以产生针对众多毒株的免疫效果# 虽然

234%& 特异性免疫反应在不同亚型间存在一定的交

叉反应$但是产生交叉反应的亚型种类及反应的强

度非常有限%'-&

$即便是同一种亚型$毒株之间的变

异也可达到 ,a &̀$a$234可借此逃避机体的免

疫监控和杀伤# 因为 234的高变异性与疫苗的低

免疫原性$自 &1+, 年第 & 个疫苗在美国开始
"

期临

床试验以来$经过了近 0" 年的尝试$全世界已经进

入临床试验阶段的 &"" 多种疫苗都先后宣告失败$

迄今针对任何一种亚型的病毒都没有有效的预防或

治疗性疫苗# 或许将来科学家们可以找到有较强免

疫原性的保护性疫苗$但是我们还必须面对非常严

峻的挑战$那就是病毒通过基因变异$最终逃避细胞

毒性 Y淋巴细胞介导的细胞免疫应答和中和抗体

介导的体液免疫应答# 因此$在今后一段时期内$病

毒的易变性及234%& 亚型的多样性仍会向疫苗防治

策略提出非常严峻的挑战#

D#不同亚型的传播途径及传播能力的差异

目前234%& 亚型对某种传播途径的传播效率是

否有影响还存在争议# 有研究表明$b亚型毒株经

男男性传播及静脉吸毒传播的效率较高$而 :'V'

X'5'VH9"&c:;等经异性性传播的效率较高%',$'+&

#

此外$*GPA%8NDU=LN等%'1&发现 V亚型毒株从生殖道

排出的量高于:和X亚型毒株$也支持了V亚型比

:'X亚型更容易经性途径传播的论点# 有学者认

为$V亚型和 VH9"&c:;容易经异性性交传播的原

因可能与它们容易侵袭生殖道黏膜上的郎汉氏细胞

!g=A@DLP=ABFD??$gV"有关%0"&

#

E#结语

综上所述$234%& 亚型多样性对病毒传播能力'

疾病进展'抗病毒治疗和耐药性'疫苗开发等方面的

影响已经使全球艾滋病的防治形势面临着更为严峻

的挑战$深入研究 234%& 亚型多样性的发生机制及

应对策略$将是人类遏制并最终消灭艾滋病历史进

程中的重要课题#
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