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【摘    要】目的  鉴别“不确定”HIV早期和晚期感染样本，确保其按时随访。方法  回顾性分析 2014—2019年
浦东新区确证实验室所有“不确定”感染样本，按照流行病学资料及随访后结果进行分组：58例“早期阳性–不
确定”和 31例“晚期阳性–不确定”。对 2组样本进行 4代 RDT及 3代 ELISA实验，联合分析其筛查结果特征

及确证条带特征，并分析 2组感染者治疗 3年前后 CD4+T细胞水平的差异性特征。结果   “早期阳性–不确

定 ”组和 “晚期阳性 –不确定 ”组的 4代 RDT及 3代 ELISA抗体均 100%呈阳性反应 ；此外 ，3代 ELISA的

S/CO值结果显示 2组间差异具有统计学意义（t=31.65，P<0.001）。抗体确证试验不同的带型转归为“早期阳

性”与“晚期阳性”之间的比例差异具有统计学意义（χ2=65.10，P<0.001）。“早期阳性–不确定”组与“晚期阳

性–不确定”组服药 3年前后之间 CD4+T细胞变化值的总体分布差异具有统计学意义（U=415.5，P<0.001）。
结论  通过联合筛查结果和确证条带特征，可以有效识别 HIV抗体“不确定”结果的不同感染阶段，并为提供

后续相应随访建议；同时根据服药前后的 CD4+T值变化来评估患者治疗后的免疫重建功能。
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【Abstract】 Objective  To differentiate between "indeterminate" early and late HIV infection samples to ensure timely
follow-up. Methods  A  retrospective  analysis  was  conducted  on  all  "indeterminate"  HIV  infection  samples  from  the
Pudong  New  Area  confirmatory  laboratory  between  2014  and  2019.  Samples  were  grouped  based  on  epidemiological
data  and  follow-up  results:  58  "early  positive-indeterminate"and  31  "late  positive-indeterminate"samples.  Fourth-
generation  rapid  diagnostic  tests  (RDTs)  and  third-generation  enzyme-linked  immunosorbent  assays  (ELISAs)  were
performed  on  both  groups.  The  characteristics  of  the  screening  results  and  confirmatory  bands  were  analyzed,  and
the  differences  in  CD4+T  cell  levels  before  and  after  3  years  of  treatment  were  compared  between  the  two  groups.
Results  Both  the  fourth-generation  RDT  and  third-generation  ELISA  antibody  tests  were  100%  positive  in  both  the
"early  positive-indeterminate"  and  "late  positive-indeterminate"  groups.  However,  the  S/CO  values  from  the  third-
generation  ELISA  showed  a  statistically  significant  difference  between  the  two  groups  (t=31.65,  P<0.001).  The
proportions  of  different  band  patterns  in  the  antibody  confirmatory  test  that  transitioned  to  "early  positive"  and  "late
positive" were also statistically significant (χ2=65.10, P<0.001). The overall distribution of changes in CD4+T cell counts
before and after 3 years of treatment differed significantly between the "early positive-indeterminate" and "late positive-
indeterminate"groups  (U=415.5,  P<0.001).  Conclusions  Combining  screening  results  and  confirmatory  band
characteristics  can  effectively  distinguish  different  stages  of  infection  in  "indeterminate"  HIV  antibody  results  and
provide  corresponding  follow-up  recommendations.  Furthermore,  changes  in  CD4+T  cell  counts  before  and  after
treatment can be used to assess immune reconstitution following treatment.
【 Keywords】   HIV  "indeterminate"results;  third-generation  enzyme-linked  immunosorbent  assay  (ELISA);  fourth-
generation  rapid  diagnostic  test  (RDT);  western  blot  (WB)  assay;  CD4+T  cells;  immune  reconstitution;  follow-up
management
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研究显示，HIV筛查检测结果会有一定比例

的假阳性[1–5]。目前国内医院普遍使用第 4代化学

发光（chemiluminescence Immunoassay assay, CLIA）
检测方法，其检测出的 HIV假阳性样本如进行蛋

白质免疫印迹（Western blot， WB）确证试验有可

能导致非特异性条带的出现而呈现“不确定”结
果 [6–8]。早期感染 HIV在阳转之初抗体浓度较低

以及感染晚期由于抗体逐渐衰竭导致浓度较低，

均有可能呈现“不确定”结果，很难与未感染的“不
确定”结果清晰分开。虽然按照 2009年版及 2015
年版《全国艾滋病检测技术规范》 [9–10]，对“不确

定”结果进行随访，但很难进行针对性督导以及区

分早期感染与晚期感染存在困难，导致部分早期

感染者存在侥幸心理不愿随访及晚期感染者因

未能及时进行核酸随访检测而最终因机会性感

染而死亡。因此，本研究收集了 2014—2019年上海

市浦东新区确证实验室 89例 WB确证试验结果

为“不确定”的样本，在原有 4代化学发光筛查检测

基础上进一步延伸 3代酶联免疫吸附试验（ELISA ）
和 4代快速诊断检测 （rapid  diagnostic  test, RDT）
筛查实验，分析其联合筛查结果特征和确证条带

特征，从而可以有理有据地督导其分类随访。 

1   材料与方法
 

1.1    样本来源　89例样本均为 2014—2019年上

海市浦东新区二、三级医疗机构经 4代化学发光

法筛查呈阳性反应后送至浦东新区确证实验室

待确证的样本，其首次 WB确证为“不确定”经随

访后转为“阳性”，其中包括 58例“早期阳性–不确

定”和 31例“晚期阳性–不确定”。 

1.2    实验试剂　3代 ELISA试剂（北京万泰生物

药业有限公司）；4代 RDT试剂（日本雅培有限公

司）；WB确证试剂 HIV Blot2.2（新加坡生物医学

亚太有限公司）。所有试剂均经国家药品监督管

理局注册，每批次均有符合生物制品的签发证

书，并在有效期内使用。第 4代 RDT的 HIV抗原

和抗体结果分别显示。 

1.3    方法 

1.3.1   相关定义　（1）早期感染 [11]：3～6个月内

有流行病学史和/或有急性 HIV 感染综合征和/或
有持续性全身性淋巴结病（persistent  generalized
lymphadenopathy PGL）。（2）晚期感染 [11]：CD4+T<
200 cell/μL，同时具有至少 1项艾滋病期临床症

状。（3）不确定–阳性 [9–10]：WB确证试验的首次

“不确定 ”结果通过 2～4周后 WB试验随访 “阳
性”或随后的核酸随访“阳性”。（4）早期阳性–不

确定：首次WB确证“不确定”，WB随访阳性且具

有早期感染临床特征。（5）晚期阳性–不确定：首

次 WB试验“不确定”，核酸随访阳性且具有晚期

感染临床特征。 

1.3.2   “不确定”样本分组方法及分析指标　按照随

访结果及临床流行病学资料分为： “早期阳性–不确

定”和“晚期阳性–不确定”组，随后对 2组样本进

行 4代 RDT和 3代 ELISA延伸筛查实验。分析

指标包括：（1）2组“不确定”样本 4代 RDT检测结

果特征及 3代 ELISA吸光度值 /临界值（sample/
cutoff，S/CO）特征；（2）2组“不确定”样本 WB确

证结果的条带特征；（3）CD4+T值：2组患者随访

转阳后的 CD4+T值基线入组后，每年随访 1次服

药治疗后的 CD4+T情况，随访 3年，随访截止时

间为 2022年 12月 31日。 

1.4    统计分析　采用 SPSS 28.0软件进行。计数资

料以例数（占比）表示，两组间的比较采用 χ2 检
验。对于计量资料，首先进行 Shapiro-Wilk正态性

检验，根据正态性检验及方差齐性检验结果，分

别选择两独立样本的 t 检验、Mann-Whitney U检

验或两相关样本的 Wilcoxon秩和检验。所有检

验均为双侧检验，显著性水平设定为 α<0.05。 

2   结　果
 

2.1    “阳性–不确定”早期和晚期的筛查特征（表 1）
在 54例“早期阳性–不确定”样本和 31例“晚期阳

性–不确定”样本中，4代 RDT与 3代 ELISA检测

结果均同时显示阳性反应。其中“早期阳性–不确

定”和“晚期阳性–不确定”组的 4代 RDT抗体均

100%呈阳性反应，同时 4代 RDT抗原和抗体同

时均呈阳性反应的比例分别为 16.67%（9/54）和
12.90%（4/31），2组差异无统计学意义（χ2=0.22，P=
0.63）。此外，3代 ELISA检测均呈阳性，其 S/CO值

结果显示，2组间的 S/CO值差异具有统计学意义

（t=31.65, P<0.001），其中“早期阳性–不确定”组的

S/CO值低于“晚期阳性–不确定”组。 

2.2    “阳性–不确定”样本WB确证条带及转归特征（表 2）
“不确定–阳性”占比前五的带型分别为 gp160+p24、
gp160+gp120+gp41、 gp160+gp120、 gp160+p24+p17
及gp160，分别占比42.53%（37/87）、16.09%（14/87）、
13.79%（12/87）、11.49%（10/87）、10.34%（9/87）。带
型 gp160+p24、gp160+p24+p17均为早期感染带型；

带型 gp160+gp120+gp41均为晚期感染带型。不

同的带型转归为“早期阳性”与“晚期阳性”之间的

比例差异具有统计学意义（χ2=65.10，P<0.001）。
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表 1   “早期阳性–不确定”和“晚期阳性–不确定”3代 ELISA的 S/CO值
Table 1   S/CO values of third-generation ELISA in "early positive-indeterminate" and "late positive-indeterminate" groups

 

年份
早期阳性–不确定 晚期阳性–不确定

例数 S/CO最小值 S/CO最大值 x̄± s 例数 S/CO最小值 S/CO最大值 x̄± s

2014   10  1.09 13.39 6.26±3.84 10 26.952 30.76 28.11±1.36

2015   10  1.78 11.02 6.36±2.90 8 21.236 31.73 26.88±2.92

2016     6  1.88 13.21 6.77±3.97 5 26.851 32.19 29.19±2.27

2017     8  2.018 14.99 7.32±3.77 3 24.962 32.62 28.52±3.86

2018   11  1.45 12.81 7.32±3.77 3 22.336 29.56 26.48±3.73

2019     9  2.27 13.57 6.34±3.54 2 23.349 26.97 25.16±2.56

合计     54 a  1.09 14.99 6.91±3.40 31 21.236 21.236 27.64±2.58
　　注：a 原58例，剔除早期感染合并3例梅毒及1例乙肝后为54例。
 
 
 

表 2   “不确定–阳性”样本的WB确证条带各类型分布情况/%
Table 2   Proportion of each type of WB confirmation band in “uncertain-positive” samples (%)

 

WB确证条带 例数
早期阳性–不确定 晚期阳性–不确定

例数 占比/% 例数 占比/%

gp160     9  6 66.67 3 33.33

gp160+p24   37  37 100 0 0

gp160+p24+p17   10  10 100 0 0

gp160+gp120   12  2 16.67 10 83.33

gp160+gp120+gp41   14  0 0 14 100

其他b     5  3 60 2 40

合计     87 a  58 66.7 29 33.3
　　注：a 原89例，剔除2例检测前服用了抗艾滋病药物的研究对象后为87例；b 其他包括2例p24（均为早期）、1例gp160+p17（早期）、1例gp160+gp120+
p31（晚期）、1例gp160+gp120+p66（晚期）。
 
 

2.3    “早期阳性–不确定”与“晚期阳性–不确定”基
线及治疗 3年后 CD4+T情况（表 3）　根据正态

性检验及方差齐性检验结果，分别采用两独立样

本 Mann-Whitney U检验或两相关样本 Wilcoxon
秩和检验，结果表明：“早期阳性–不确定”组服药

前和服药 3年后 CD4+T值总体分布差异具有统

计学意义（W=1 485，P<0.001），“晚期阳性–不确

定”组服药前和服药 3年后 CD4+T值总体分布差

异具有统计学意义（W=351，P<0.001）；“早期阳性–
不确定”服药前后之间变化值与“晚期阳性–不确

定”服药 3年前后之间变化值的总体分布差异具

有统计学意义（U=415.50，P<0.001），早期组变化

要大于晚期组。

 
 
 

表 3   “早期阳性–不确定”与“晚期阳性–不确定”服药 3年前后 CD4+T数值及其变化（cell/μL）
Table 3   CD4+T cell counts (cell/μL) and their changes before and after 3 years of medication in "early positive-indeterminate" and

"late positive-indeterminate"groups
 

年份
x̄± s“早期阳性–不确定”服药3年前后CD4+T值及变化（ ） x̄± s“晚期阳性–不确定”服药3年前后CD4+T值及变化（ ）

例数 服药前 服药后 ΔCD4+T 例数 服药前 服药后 ΔCD4+T

2014     8  344.88±82.99 683.88±127.05 339.00± 142.05 7 29.14±15.49 266.29±73.02 237.14±58.21

2015   11  318.09±146.24 660.64±239.36 342.00±220.48 8 29.38±15.59 262.00±62.23 232.63±46.79

2016     7  399.71±77.02 547.43±162.4 147.71± 132.67 6 39.17±16.1 291.50±70.63 252.33±56.31

2017     9  389.44±156.42 614.44±75.58 225.00±89.94 3 44.67±31.77 322.00±121.13 277.33±91.06

2018   10  359.40±127.54 640.00±116.3 280.60±90.33 1 10.00 342.00 332.00

2019     9  396.67±136.7 729.67±170.63 333.00±230.4 1 4.00 253.00 249.00

合计     54 a  365.28±125.88 649.39±162.41 298.96±207.98 26 31.62±18.57 279.62±71.54 248.00±56.77
　　注：a 原58例早期，剔除4例早期感染1～3年后开始服药病例后为54例；原31例晚期，剔除5例晚期病例即3例随访确证后死亡以及2例晚期服药后仍

为不确定的重复病例后为26例。
 
 

3   讨　论

本研究结果显示，“不确定–阳性”样本在筛查

时，3代 ELISA、4代 RDT抗体均呈阳性反应。然

而，由于 4代化学发光法筛查阳性结果与 WB确

证结果符合率较低，即使高荧光值样本也屡屡出

现筛查假阳性现象 [12–15],仅凭确证条带结果联合

化学发光值对“不确定”结果进行评估并不现实。
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相比之下，RDT和 ELISA筛查检测结果与WB结

果阳性符合率较高/阳性预测值均较高[8、16-18]。本

研究采用延伸 4代 RDT和 3代 ELISA筛查检测，

不仅显著提高了评估效率，还通过 3代 ELISA的

S/CO值区分了早期感染和晚期感染。若两类筛

查结果均为阳性，则需要督导按时随访。尽管这

并不一定表明处于窗口期感染，但感染概率相对

较高，尤其是 4代 RDT抗原和抗体同时呈阳性的

情况下，感染概率会更高[19–21]。

“不确定–阳性”究竟是早期还是晚期感染，对

于治疗非常关键。晚期“不确定–阳性”，由于抗体

的衰减，确证条带会越来越少或浅，导致 2～4周
后的随访仍为不确定结果。因此，可以从以下两方

面初步判断感染阶段：一方面，可以根据联合筛查

结果的 3代 ELISA的吸光度值具有差异性特征，判

断感染所处阶段；另一方面，结合带型特征作出初

步判断。研究显示，带型 gp160+gp120+gp41通常

提示晚期感染，此时应通知患者立即就医并进行

核酸随访检测；而带型 gp160+p24则更符合早期

感染特征，这与黎俊宏[22]、赖专华[23] 等学者的研

究结果基本吻合。针对早期感染，应按照《全国

艾滋病检测技术规范》，督导患者 2～4周后按时

至医疗机构随访 [9–10]，有条件者建议进行核酸检

测。对于带型 gp160+gp120或带型单独 gp160的情

况，因其难以明确区分到底是早期或晚期感染，

可结合延伸的 3代 ELISA和 4代 RDT检测结果，

必要时辅以流行病学资料来大致评估感染阶段。

在评估前，一定要了解患者是否已经服药或是否

具有患有影响免疫力的疾病，这些因素均有可能

影响评估结果 [24]，应避免误判。本研究中，带型

gp160+gp120+p31与带型 gp160+gp120+p66均被

定义为晚期“不确定”带型，其他实验室鲜有报道。

本实验室多年来也仅各发现 1例，因此在今后的

工作中，需要进一步总结其有可能发生的各种转

归情况。此外，在随访转归为阳性的样本中，带

型 p24与 gp160+p17均表现为早期不确定条带，

但这些条带并非一定会转归为阳性，也有可能转

归为阴性。

本研究通过比较“早期阳性–不确定”与“晚期

阳性–不确定”病例治疗后的 CD4+T值随访结果，

发现 2组间差异具有统计学意义，早期治疗病例

的免疫重建功能显著高于晚期发现病例，这一结

果与现有文献高度一致[25–27]。然而，也有部分早

期发现的患者因未按时服药导致耐药，或因合并

其他感染性疾病导致免疫功能重建不良 [28–30]。

还有部分早期感染者的基数 CD4+T<200 cell/μL，这
可能是一过性下降，随着免疫功能逐步恢复，即

使不服药，CD4+T值也会慢慢上升[31]。
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