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淋巴细胞亚群检测在 CAEBV 与 IM 患儿鉴别诊断中的研究 

张婧祎  章云霞 

（十堰市妇幼保健院，湖北十堰 442000） 

摘  要  目的：研究淋巴细胞亚群及免疫球蛋白检测在慢性活动性 EB 病毒感染（CAEBV）与传染性单核细胞增

多症（IM）患儿鉴别诊断中的应用价值。方法：纳入 2017年 4月至 2019年 4月于我院收治的 102 例 EB 病毒（EBV）

感染患儿为对象，按疾病类型将其分为 CAEBV 组（42例）和 IM 组（60例）；另选取同期入院的 60例健康儿童为正

常对照组。采集外周静脉血标本，利用流式细胞术检测淋巴细胞亚群。观察三组淋巴细胞亚群及血常规检测结果，

并分析三组免疫球蛋白 A（IgA）、免疫球蛋白 G（IgG）、免疫球蛋白 M（IgM）水平，判断淋巴细胞亚群及免疫球蛋

白检测在 CAEBV 与 IM 患儿鉴别诊断中的应用价值。结果：CAEBV 组外周血 B 淋巴细胞、NK 淋巴细胞、CD3
＋
T淋巴细

胞、CD4
＋
T淋巴细胞、CD8

＋
T淋巴细胞、淋巴细胞计数均显著低于 IM 组和正常对照组（P＜0.05），且外周血白细胞

计数显著低于 IM组（P＜0.05）；IM组外周血 B 淋巴细胞计数显著低于正常对照组（P＜0.05），且外周血 CD3
＋
T淋

巴细胞、CD8
＋
T 淋巴细胞、淋巴细胞、白细胞计数均显著高于正常对照组（P＜0.05）。CAEBV 组和 IM 组 IgA、IgG 水

平均显著高于正常对照组（P＜0.05），但 IgM 水平较正常对照组比较差异无统计学意义（P＞0.05）；CAEBV 组 IgA、

IgG、IgM 水平较 IM 组比较差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：在 CAEBV 与 IM 患儿鉴别诊断中，外周血淋巴细胞

亚群水平检测具有指导作用，而免疫球蛋白检测并无明显临床指导意义。 

关键词  淋巴细胞亚群；慢性活动性 EB 病毒感染；传染性单核细胞增多症；儿童 

Study of lymphocyte subsets detection in differential diagnosis of CAEBV and im in children 

Zhang Jingyi; Zhang Yunxia 

（Shiyan maternal and child health care hospital, Shiyan, Hubei 442000） 

Abstract  Objective: To study the value of lymphocyte subsets and immunoglobulin detection in differential diagnosis 

between chronic active EBV infection (CAEBV) and infectious mononucleosis (IM).Methods: 102 children with EBV 

infection admitted to our hospital from April 2017 to April 2019 were divided into CAEBV group (42 cases) and IM group 

(60 cases) according to the type of disease; Another 60 healthy children admitted in the same period were selected as normal 

control group.Peripheral venous blood samples were collected and lymphocyte subsets were detected by flow cytometry.The 

lymphocyte subsets and blood routine test results of three groups were observed, and the levels of immunoglobulin A (IgA), 

G(IgG), M(IgM) in three groups were analyzed to determine the value of lymphocyte subsets and immunoglobulin detection 

in differential diagnosis between CAEBV and IM children.Results: The peripheral blood B lymphocyte, NK lymphocyte, 

CD3
+
 T lymphocyte, CD4

+
 T lymphocyte, CD8

+
 T lymphocyte and lymphocyte count in CAEBV group were significantly 

lower than those in IM group and normal control group (P<0.05), and the peripheral blood leukocyte count was significantly 

lower than that in IM group (P<0.05); The peripheral blood B lymphocyte count in IM group was significantly lower than 

that in normal control group (P<0.05), and the peripheral blood CD3
+
 T lymphocyte, CD8

+
 T lymphocyte, lymphocyte and 

white blood cell count were significantly higher than that in normal control group (P<0.05).The levels of IgA and IgG in 
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CAEBV group and IM group were significantly higher than those in normal control group (P<0.05), but there was no 

significant difference in IgM level between CAEBV group and IM group (P>0.05); There was no significant difference in 

IgA, IgG and IgM levels between CAEBV group and IM group (P>0.05).Conclusion: In the differential diagnosis between 

CAEBV and IM children, the detection of lymphocyte subsets in peripheral blood is of guiding significance, while the 

detection of immunoglobulin has no obvious clinical significance. 

Key Words  Lymphocyte subsets; Chronic active EB virus infection; Infectious mononucleosis; Children 

 

EB 病毒（Epstein-barr virus，EBV）属嗜人类淋

巴细胞疱疹病毒，据报道，人群对 EBV 普遍易感，

感染率超过 90%，多发生于儿童时期，通常属隐匿感

染，而青少年成人大多部分为既往感染，可终生携带

[1]。典型 EBV 初次感染主要表现为传染性单核细胞增

多症（Infectious mononucleosis，IM），大部分呈自

限性，临床预后情况较好；但基于遗传缺陷、免疫功

能障碍或潜伏感染反复激活状况下，EBV 感染可进

展为淋巴瘤、慢性活动性 EBV 感染（chronic active 

epstein-barr virus infection，CAEBV）、EBV 相关噬

血细胞综合征等，预后不良可能性较大[2]。以往报道

认为 EBV 感染会影响细胞介导的免疫反应，继发机

体免疫功能紊乱，诱发或加重机体原发免疫缺陷，导

致病情恶化，病死率较高[3]。而 EBV 主要经感染 B、

T、NK 淋巴细胞，影响免疫功能，故宿主对 EBV 免

疫的应答功能状态与感染后疾病转归有关 [4]。目前

IM、CAEBV 作为临床中较为常见的 EBV 感染相关

的非肿瘤性疾病，其与外周血淋巴细胞亚群的关系虽

已有报道，但关于淋巴细胞亚群鉴别诊断二者的报道

较少，故本文展开相关研究，旨在进一步明确该病发

病机制，为临床诊治提供参考依据，报道如下。 

1 资料与方法 

1.1 一般资料 

纳入 2017 年 4 月至 2019 年 4 月于我院收治的

102 例 EBV 感染患儿为对象，开展回顾性分析，获

我院医学伦理委员会批准。按疾病类型，将入选的

EBV 感染患儿分为 CAEBV 组（42 例）和 IM 组（60

例），其中 CAEBV 组男 24 例，女 18 例，年龄 5～

12 岁，平均（8.05±1.24）岁；IM 组男 33 例，女 27

例，年龄 4～10 岁，平均（7.85±1.01）岁。另选取

同期入院的 60 例健康儿童为正常对照组，男 39 例，

女 21 例，年龄 4～11 岁，平均（7.92±1.05）岁。三

组性别、年龄比较差异无统计学意义（P＞0.05）。 

1.2 诊断标准 

参考《儿童主要非肿瘤性 EB 病毒感染相关疾病

的诊断和治疗原则建议》中关于 CAEBV 和 IM 的临

床诊断标准[5]。 

1.2.1 CAEBV诊断标准 

（1）IM 样症状反复发作或持续 90d 以上；（2）

具有明确的 EBV 感染；（3）排除免疫缺陷性疾病、

肿瘤性疾病、自身免疫性疾病引起的上述临床表现。

同时满足上述三项者，即可确诊。 

1.2.2 IM诊断标准 

（1）临床指标：①咽炎、扁桃体炎；②发热；

③颈淋巴结肿大；④眼睑水肿；⑤肝大；⑥脾大。（2）

实验室指标：①双份血清抗 EBV-VCA-IgG 抗体滴度

呈 4 倍以上升高状态；②血清抗 EBV-VCA-IgG 抗体

呈阳性、抗 EBV-VCA-IgM 呈阴性；③血清抗

EBV-VCA-IgM、抗 EBV-VCA-IgG 抗体均呈阳性，

且抗 EBV-NA-IgG 呈阴性；④淋巴细胞计数增多≥

5.00×109/L 和（或）外周血异型淋巴细胞比例≥10%。

符合任意 3项临床指标及实验室指标中第 4项或者任

意 3 项临床指标及实验室指标中前 3 项中任意 1 项。 

1.3 纳入标准 

（1）CAEBV 组和 IM 组：具有 EBV 现症感染

证据；年龄≥4 岁，首次发病；入组 6 个月内未使用

免疫抑制剂、糖皮质激素等；无发育畸形及其他基础

疾病；临床资料完整；获患儿家属知情同意；（2）

正常对照组：年龄≥4 岁，无任何家族遗传性疾病史、

急慢性疾病史、感染及过敏性疾病史，获家属知情同

意。 
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1.4 排除标准 

（1）非 EBV 感染所致 CAEBV、IM；（2）同

时存在其他病毒感染；（3）伴心、脑、肝、肾及神

经、循环系统等原发性疾病；（4）伴黄疸、白血病。 

1.5 方法 

清晨空腹采集 2ml 静脉血于 EDTA-K2抗凝管中

备用，24h 内进行检测。（1）淋巴细胞亚群检测：

采用 FACSCalibur 型流式细胞仪及配套试剂（美国

Becton Dickinson 公司）检测外周血淋巴细胞亚群，

即 B 淋巴细胞（CD3
－

CD19
＋
）、CD3

＋
T 淋巴细胞（CD3

＋
）、CD4

＋
T 淋巴细胞（CD3

＋
CD4

＋
）、CD8

＋
T 淋巴细

胞（CD3
＋

CD8
＋
）、NK 淋巴细胞（CD3

－
CD16

＋
CD56

＋
）。

具体方法如下：取全血标本 50μL，加入淋巴细胞亚

群检测试剂荧光标记抗体，充分混匀后室温避光孵育

20min，后加入 1:10 蒸馏水稀释的 500μL 溶血素，

振荡混匀，室温避光孵育 15 min 后上机检测。（2）

血常规检测：采用 Cell-Dyn 3700 型血细胞分析仪及

配套试剂（美国 Abbott 公司）检测白细胞计数和淋

巴细胞计数。（3）免疫球蛋白水平检测：采用酶联

免 疫 吸 附 试 验 测 定 血 清 免 疫 球 蛋 白 A

（ Immunoglobulin A ， IgA ）、免疫球蛋白 G

（ Immunoglobulin G ， IgG ）、免疫球蛋白 M

（Immunoglobulin M，IgM）水平，相关试剂盒均购

自上海康郎生物科技有限公司。 

1.6 观察指标 

观察三组淋巴细胞亚群及血常规检测结果，并分

析三组免疫球蛋白水平，判断淋巴细胞亚群及免疫球

蛋白检测在 CAEBV 与 IM 患儿鉴别诊断中的应用价

值。 

1.7 统计学方法 

采用 SPSS19.0 软件处理上述数据，计数资料用

百分率（%）表示，组间行 χ2检验；符合正态分布的

计量资料用（ x ±s）表示，多组间比较采用单因素方

差分析；不符合正态分布的计量资料用 M（P25，P75）

表示，多组间比较采用非参数 Kruskal-Wallis H 检验，

两两对比采用 Mann-Whitney U 检验。P＜0.05 为差异

有统计学意义。 

2 结果 

2.1 三组淋巴细胞亚群及血常规检测结果比较 

CAEBV 组外周血 B、NK、T 淋巴细胞亚群（CD3

＋
T、 CD4

＋
T、CD8

＋
T）、淋巴细胞计数均显著低于

IM 组和正常对照组（P＜0.05），且外周血白细胞计

数显著低于 IM 组（P＜0.05）；IM 组外周血 B 淋巴

细胞计数显著低于正常对照组（P＜0.05），且外周

血 T 淋巴细胞亚群（CD3
＋

T、CD8
＋

T）、淋巴细胞、

白细胞计数显著高于正常对照组（P＜0.05），见表 1。

 

表 1  三组淋巴细胞亚群及血常规检测结果比较【M（P25，P75），×10
9
/L】 

组别 B淋巴细胞 NK淋巴细胞 CD3
＋
T淋巴细胞 CD4

＋
T淋巴细胞 CD8

＋
T淋巴细胞 淋巴细胞计数 白细胞计数 

CAEBV组 

(n=42) 
0.03(0.02，0.05) 0.05(0.03，0.07) 0.35(0.30，0.76) 0.23(0.18，0.37) 0.23(0.17，0.24) 1.03(0.74，1.33) 4.24(3.55，5.43) 

IM组 

(n=60) 
0.04(0.03，0.06)

①
 0.27(0.18，0.46)

①
 8.50(6.75，14.91)

①
 0.89(0.74，1.24)

①
 7.14(5.64，13.06)

①
 11.37(9.62，15.24)

①
 16.67(14.24，20.97)

①
 

正常对照组 

(n=60) 
0.32(0.24，0.40)

①②
 0.38(0.28，0.54)

①
 2.03(1.78，2.21)

①②
 0.89(0.51，1.01)

①
 0.60(0.40，0.71)

①②
 3.46(2.52，4.47)

①②
 5.27(4.20，6.22)

②
 

H 41.250 31.063 47.054 45.321 26.057 44.635 37.156 

P 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 

注：与 CAEBV组比较，
①P＜0.05；与 IM组比较，

②P＜0.05 

 

2.2 三组免疫球蛋白水平比较 

CAEBV 组和 IM 组 IgA、IgG 水平均显著高于正

常对照组（P＜0.05），但 IgM 水平较正常对照组比

较差异无统计学意义（P＞0.05）；其中，CAEBV 组

IgA、IgG、IgM 水平较 IM 组比较差异无统计学意义

（P＞0.05），见表 2。
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表 2  三组免疫球蛋白水平比较（ x ±s，g/L） 

组别 IgA IgM IgG 

CAEBV组

（n=42） 
5.06±1.96 1.31±0.37 14.60±4.50 

IM组（n=60） 5.33±1.70 1.33±0.39 14.50±4.25 

正常对照组

（n=60） 
2.60±0.64

①②
 1.30±0.35 9.71±2.04

①②
 

F 58.892 0.101 32.743 

P 0.000 0.904 0.000 

注：与 CAEBV组比较，
①P＜0.05；与 IM组比较，

②P＜0.05 

 

3 讨论 

据报道，EBV 感染普遍流行，国外累计感染率

约为 95%左右，国内 EBV 既往感染率约为 90.0%左

右，多发于婴幼儿时期或青春期，感染后呈潜伏状态

[6-7]。而 CAEBV、IM 均属儿童非肿瘤性 EBV 感染疾

病，其中 CAEBV 临床表现复杂多样，以间断或持续

发热、肝脾肿大等 IM 样表现为主要特征，还存在皮

疹、腹泻、视网膜炎、心肌炎等症状；而 IM 隐匿起

病，以咽扁桃体炎、发热、咽扁桃体炎等为典型症状。

虽然 CAEBV 与 IM 的发病均与淋巴细胞亚群有关，

但目前鲜有关于淋巴细胞亚群检测在二者鉴别诊断

中的应用报道[8]。 

本研究结果显示，CAEBV 组和 IM 组患儿外周

血淋巴细胞亚群检测结果存在较大差异，其中 IM 组

患儿淋巴细胞计数显著升高，以 CD3
＋
、CD4

＋
、CD8

＋
T 淋巴细胞为主，而 CD8

＋
T 淋巴细胞异常升高具明

显代表性，与 Salve S 等[9]报道相似。上述结论表明，

患儿受 EBV 病毒入侵后出现淋巴细胞（CD3
＋
、CD4

＋
、CD8

＋
T 淋巴细胞）强烈反映，三种淋巴细胞快速

生长，数量不断扩大，导致异常 T 淋巴细胞形成，而

CD8
＋

T 淋巴细胞受 EBV 影响后存在扩增，加之其融

细胞能力，经释放大量细胞因子，引起 IM。而 IM 组

患儿外周血 CD3
＋
、CD8

＋
T 淋巴细胞计数异常升高，

预示患儿 EBV 感染后继发 T 淋巴细胞强烈反应，大

量扩增 T 淋巴细胞，导致外周血中异常淋巴细胞形

成。郑丽君等[10]也证实典型 IM 大部分出现 CD8
＋

T 淋

巴细胞扩增活化，因具有较好的溶细胞能力，故能有

效识别并杀死因 EBV 感染的 B 淋巴细胞，抑制其分

化增殖，经细胞因子大量释放诱发 IM。既往报道发

现 T 淋巴细胞活化增殖后经穿孔素、颗粒酶、肿瘤坏

死因子及其相关凋亡诱导配体等途径使感染 B 淋巴

细胞被溶解，并随感染的不断加重，经 B、T 淋巴细

胞间相互作用，能增强巨噬细胞及 T 淋巴细胞活性，

使 B 淋巴细胞增殖活化受抑；而细胞毒性效应细胞由

活化的 T 淋巴细胞转化而成，能影响携带 EBV 的 B

淋巴细胞，故急性感染期 B 淋巴细胞（CD19
＋
）显著

下降，与本结论一致[11]。另有报道发现 IM 患儿急性

期 NK 淋巴细胞、CD4
＋

T 淋巴细胞计数较健康儿童并

无明显变化[12]。而符佳等[13]发现 IM 患儿 CD4
＋

T 淋巴

细胞计数接近于健康对照组水平，NK 淋巴细胞计数

呈轻度升高。陈春法等[14]研究发现 IM 组急性期 CD4

＋
T 淋巴细胞计数显著低于健康对照组，NK 淋巴细胞

计数较健康对照组无明显差异。分析造成上述差异的

原因，可能与患儿机体免疫系统、遗传背景、病毒等

因素有关。 

本研究发现，CAEBV 组外周血淋巴细胞计数、

B 和 NK 淋巴细胞计数及 CD3
＋
、CD4

＋
、CD8

＋
T 淋巴

细胞均明显低于 IM 组和正常对照组，与国内外报道

[15]相似。而 CAEBV 组 CD3
＋
、CD8

＋
T 淋巴细胞计数

显著下降，与 IM 组 CD3
＋
、CD8

＋
T 淋巴细胞计数改

变特征相反，预示 IM患儿CD3
＋

T淋巴细胞高度活化、

增殖，有助于体内病毒清除；而 CAEBV 组 B 和 NK

淋巴细胞计数、CD4
＋

T 淋巴细胞明显下降，提示

CAEBV 患儿存在 EBV 免疫缺陷，病毒无法有效控制

及清除，机体免疫系统异常紊乱，是诱发 EBV 慢性

持续感染的重要机制。以往报道认为针对 CAEBV 患

儿，其 EBV 感染可侵入多种淋巴细胞（如 B、T、

NK 淋巴细胞等），引起多种淋巴细胞不同程度增殖，

主要以某种淋巴细胞内 EBV-DNA 增殖为主，预示

CAEBV 淋巴细胞增殖存在多克隆性[16]。笔者认为，

清除 EBV 主要细胞为 CD8
＋

T 淋巴细胞，以其为主型

的患儿一旦 EBV 入侵全部 CD8
＋

T 淋巴细胞，细胞增

殖自多克隆可能进展为寡克隆或单克隆肿瘤样增殖，

引发淋巴瘤或白血病，预后较差。而本研究中，与正

常对照组相比，CAEBV 组和 IM 组 NK 淋巴细胞计

数均明显下降，但 CAEBV 组下降幅度更大，表明 IM

慢性期症状更为明显，免疫功能损伤更为严重，预示

CAEBV 患儿伴 EBV 免疫系统缺陷，是诱发 CAEBV
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的主要机制。 

本研究发现，CAEBV 组和 IM 组血清 IgA、IgG

明显高于正常对照组，预示患儿体内免疫反应强烈，

可能与人体免疫系统异性抗体相关。笔者认为，EBV

潜伏期较长，经干扰机体可形成特异性抗体，产生免

疫复合物，并刺激补体，诱导免疫细胞被激活，产生

强大免疫效应，最终损伤自身免疫系统。但这类免疫

功能损伤是否与 EBV 感染或患儿自身免疫缺陷有

关，尚不明确，有待今后深入研究。 

综上，CAEBV 与 IM 患儿淋巴细胞亚群检测结

果存在较大差异，反映机体 EBV 感染后不同疾病预

后免疫机制不一致，在 CAEBV、IM 鉴别诊断中具有

重要指导意义，临床应引起足够重视。但本文因样本

量偏小，加之受检测过程差异，导致结果可能存在一

定偏倚，有待今后进一步深入探讨。 
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