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儿童传染性单核细胞增多症并发肝损害的 
临床表现与免疫功能检测

郭  鹏

（北京京都儿童医院有限公司感染疾病科，北京 102208）

摘要：目的 分析儿童传染性单核细胞增多症（IM）并发肝损害的临床表现，以及免疫功能检测的意义，为改善患儿预后提供参考

依据。方法 回顾性分析北京京都儿童医院有限公司 2016 年 6 月至 2020 年 5 月收治的 186 例 IM 患儿的临床资料，根据其是否发生肝损

害分为肝损害组（104 例）、非肝损害组（82 例）。分析两组患儿的临床表现，CD3+、CD4+、CD8+T 淋巴细胞和自然杀伤细胞（NK）

百分比，CD4+/CD8+ 比值，以及血清免疫球蛋白 A（IgA）、免疫球蛋白 M（IgM）、免疫球蛋白 G（IgG）水平。结果 肝损害组患儿肝

肿大发生率显著高于非肝损害组（P<0.05）；而两组患儿发热、脾肿大、浅表淋巴结肿大、皮疹、扁桃体肿大发生率相比，差异均无统计

学意义（均P>0.05）；肝损害组患儿外周血 CD3+、CD8+ 百分比及血清 IgA、IgM、IgG 水平均显著高于非肝损害组；外周血 CD4+ 百分

比、CD4+/CD8+ 比值、NK 百分比均显著低于非肝损害组（均P<0.05）。结论 与 IM 非肝损害患儿相比，IM 肝损害患儿肝肿大发生率

显著升高，且 IM 患儿免疫系统紊乱与并发肝功能损害密切相关，因此，临床中应加强对存在免疫功能紊乱 IM 患儿的监护，及时采取针

对性措施，予以抗病毒、护肝及免疫调节治疗，从而促进患儿康复，改善预后。
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传染性单核细胞增多症（infectious mononucleosis，
IM）是由 EB 病毒（EBV）感染所致的一种单核 巨噬细胞

系统急性增生性传染病。IM 患儿临床特征比较多样化，且

呈自限性，常合并全身不适、疲乏等表现，同时患儿发病

后，多器官、多系统均会受到侵犯，出现呼吸系统、神

经系统等并发症，其中以肝功能损害最为常见 [1]。IM 是

一种免疫性疾病，由 EBV 感染 T 淋巴细胞及自然杀伤细

胞（NK）后，激活免疫应答反应及其伴随的细胞因子释

放引起各种临床症状，主要发病机制包括宿主免疫和体

液免疫调节紊乱，即宿主免疫功能和病毒致病间的平衡

被打破所致，提示 IM 患者机体存在细胞免疫和体液免疫

功能紊乱 [2]。据相关研究表明，EBV 对肝细胞没有直接杀

伤作用，肝损害的原因可能是乙型肝炎病毒的细胞毒性

过敏反应，在 IM 重症死亡病例中，多数患者会出现肝功

能衰竭 [3]。截至目前，IM 患儿并发肝损害的机制尚未完全

明确，且免疫功能与肝损害的相关研究也尚不多见。基于

此，本研究回顾性分析了 186 例 IM 患儿的临床资料，旨

在探讨免疫功能检测在 IM 患儿中的意义，为 IM 的早期

诊断和治疗方法提供参考价值，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析北京京都儿童医院有限公司

2016 年 6 月至 2020 年 5 月收治的 186 例 IM 患儿的临床

资料，根据其是否发生肝损害分为肝损害组（104 例）和

非肝损害组（82 例）。肝损害组中男患儿 62 例、女患

儿 42 例；年龄 1~14 岁，平均（6.47±1.42）岁。非肝损

害组中男患儿 43 例、女患儿 39 例；年龄 2~14 岁，平

均（6.51±1.46）岁。肝损害组与非肝损害组患儿一般资

料比较，差异无统计学意义（P>0.05），组间可比。诊断

标准：参照《诸福棠实用儿科学（第 7 版）》 [4] 中关于 IM
的诊断标准，且肝损害组患儿丙氨酸氨基转移酶（ALT） 
≥ 80 IU/L。纳入标准：符合上述诊断标准，且经临床检

查证实者；首次发病者；发生发热、颈淋巴结肿大、咽峡

炎、肝脾肿大及眼睑水肿等任意 3 项临床症状者；临床资

料完整者等。排除标准：以往接受过免疫调节治疗者；伴

其他感染性疾病者；发病前免疫系统异常者；合并其他疾

病造成肝损害者等。研究经北京京都儿童医院有限公司医

学伦理委员会批准。

1.2 检测方法 入院后，取所有受检患儿外周静脉血

5 mL，其中 2 mL 使用流式细胞仪 [ 碧迪医疗器械（上

海）有限公司，型号：BD LSRFortessa] 检测 T 淋巴细胞

（CD3+、CD4+、CD8+）、NK 百分比，并计算 CD4+/CD8+ 比

值；另取 3 mL 血样，离心（3 000 r/min，10 min），取血

清，选用全自动生化分析仪（深圳迈瑞生物医疗电子股份

有限公司，型号：BS-200）检测血清免疫球蛋白 A（IgA）、
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免疫球蛋白 M（IgM）、免疫球蛋白 G（IgG）水平。

1.3 观察指标 ①比较肝损害组、非肝损害组患儿的临

床表现（发热、肝肿大、脾肿大、浅表淋巴结肿大、皮

疹、扁桃体肿大）情况，以上症状通过测量腋温、触诊、

直观检查进行诊断。②比较肝损害组、非肝损害组患儿的

T 淋巴细胞（CD3+、CD4+、CD8+ 百分比）及 NK 细胞百分

比，计算 CD4+/CD8+ 比值。③比较肝损害组、非肝损害

组患儿血清免疫球蛋白（IgA、IgM、IgG）水平。

1.4 统计学方法 应用 SPSS 22.0 统计学软件分析数据，T
淋巴细胞与 NK 细胞百分比、血清免疫球蛋白水平首先进

行正态性和方差齐性检验，以 ( x ±s) 表示，行 t 检验；临

床表现以 [ 例 (%)] 表示，行 χ 2 检验。以P<0.05 为差异有

统计学意义。

2 结果

2.1  两组患儿的临床表现比较  肝损害组患儿肝肿

大发生率较非肝损害组显著上升，差异有统计学意义

（P<0.05）；而两组患儿发热、脾肿大、浅表淋巴结肿大、

皮疹、扁桃体肿大发生率相比，差异均无统计学意义（均

P>0.05），见表 1。
2.2 两组患儿 T 淋巴细胞及 NK 细胞百分比比较 肝损

害组患儿外周血 CD3+、CD8+ 百分比较非肝损害组显著上

升；外周血 CD4+ 百分比、NK 细胞百分比以及 CD4+/CD8+

比值均较非肝损害组显著下降，差异均有统计学意义（均

P<0.05），见表 2。
2.3 两组患儿免疫球蛋白水平比较 肝损害组患儿血清

IgA、IgM、IgG 水平均较非肝损害组显著上升，差异均有统

计学意义（均P<0.05），见表 3。
3 讨论

IM 是由 EBV 感染引起的全身免疫异常性疾病，能

够累及肝、脾、肾等多个器官，并能够导致呼吸系统、

免疫系统及血液系统等并发症，其中肝损伤是 IM 常见的

并发症，考虑为 EBV感染淋巴细胞浸润所导致，EBV可

激活机体细胞免疫应答，淋巴结增生病变、浆细胞及中

性粒细胞等炎症细胞浸润至中央静脉周围与肝小叶，因

而对肝细胞造成损伤，因此临床上部分 IM 患儿常合并肝 
损害 [5]。

EBV传播途径主要有唾液、输血等，B细胞被 EBV感

染后增殖，激发免疫 T 细胞与 B细胞活化，T 细胞和 NK
细胞可杀灭被感染的 B细胞，促使机体出现发热、脾大及

非特异性淋巴细胞增多等表现 [6]。上述结果中，肝损害组

患儿肝肿大发生率较非肝损害组显著上升，提示相较于 IM
非肝损害患儿，IM 肝损害患儿肝肿大发生率更高。分析

其原因可能为，EBV感染机体后，单核巨噬细胞系统急性

增生，引起肝内单核细胞浸润、局灶性坏死、星形细胞增

生等肝纤维化病理发生发展，从而导致肝脏弥漫性增大，

引发肝肿大 [7]，因此 IM 合并肝损伤患儿肝肿大发生率较

高；而 IM 典型的“三联征”为发热、咽峡炎、淋巴结肿

大，但无特异性，本研究中两组患儿其他症状（发热、脾

肿大、浅表淋巴结肿大、皮疹、扁桃体肿大）相比，差异

均无统计学意义，与徐士福等 [8] 研究报道结果相似。

T 淋巴细胞为细胞免疫的效应细胞，且是重要的免疫

调节细胞，机体被 EBV感染后，刺激 B淋巴细胞增殖，

由于 EBV特异性受体 CD21 存在于 B细胞上，特异性受

体与 EBV结合后，使 B淋巴细胞获得永生化，促使 EBV

表 1 两组患儿的临床表现比较 [ 例 (%)]

组别 例数 发热 肝肿大 脾肿大 浅表淋巴结肿大 皮疹 扁桃体肿大

非肝损害组 82 64(78.05) 33(40.24) 51(62.20) 65(79.27) 10(12.20) 71(86.59)

肝损害组 104 83(79.81) 77(74.04) 51(49.04) 79(75.96) 13(12.50) 95(91.35)

χ2 值 0.086 21.669 3.205 0.287 0.004 1.083

P 值 >0.05 <0.05 >0.05 >0.05 >0.05 >0.05

表 2 两组患儿 T 淋巴细胞与 NK 细胞百分比比较 ( x ±s)

组别 例数 CD3+(%) CD4+(%) CD8+(%) CD4+/CD8+ NK(%)

非肝损害组 82 69.09±9.27 27.88±7.23 42.66±11.41 0.65±0.11 9.84±3.78

肝损害组 104 77.57±9.25 18.56±6.39 59.52±11.03 0.31±0.09 7.68±3.77

t 值 6.202 9.318 10.194 23.184 3.875

P 值 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05

注：NK：自然杀伤细胞。

表 3 两组患儿免疫球蛋白水平比较 ( x ±s ,g/L)

组别 例数 IgA IgG IgM

非肝损害组 82 1.19±0.42  9.21±1.65 1.64±0.53

肝损害组 104 1.68±0.51 13.43±2.49 2.03±0.37

t 值 7.022 13.224 5.901

P 值 <0.05 <0.05 <0.05

注：IgA：免疫球蛋白 A；IgM：免疫球蛋白 M；IgG：免疫球蛋

白 G。
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大量复制；此外，人体感染 EBV后，能够进一步使患者

机体免疫系统功能紊乱，肝功能失偿代谢反过来也会影响

机体免疫系统，造成机体免疫系统失衡，加重肝脏炎症反

应，从而加重肝损伤 [9]。机体感染 EBV后，CD4+T 细胞

会对 EBV感染和复制产生免疫应答，合成并分泌淋巴因

子，对局部炎症反应产生调节作用，阻碍被感染的 B细胞

增殖，大量消耗 CD4+T 细胞，由于外周血 CD4+T 细胞百分

比下降，导致机体免疫力降低，肝脏更易于受损；同时，

CD8+T 细胞百分比升高，转化为杀伤性的 T 淋巴细胞，将

溶解 EBV感染的 B淋巴细胞，同时 CD8+T 细胞对肝细胞

的攻击也会增强，导致 IM 合并肝损害患儿肝损伤加重；

此外，IM 合并肝损伤患儿 CD4+T 细胞百分比下降，CD8+T
细胞百分比上升，故 CD4+/CD8+ 比值下降 [10-11]。NK 细胞

参与 IM 的发生、发展过程，IM 患儿疾病发展过程中，

外周血中大量 NK 细胞向肝脏迁移，造成 NK 细胞数量下

降、细胞活性被抑制，同时 NK 细胞无法充分发挥其免疫

监视功能，容易造成肝脏的免疫活性失调，增加肝损害的

发生风险 [12]。上述结果中，肝损害组患儿外周血 CD3+、

CD8+ 百分比均显著高于非肝损害组，外周血CD4+ 百分比、 
CD4+/CD8+ 比值、NK 细胞百分比均显著低于非肝损害组，

提示与 IM 非肝损害患儿相比，IM 肝损害患儿免疫功能紊

乱情况更加严重。

有研究证实，IM的发病机制为自身免疫反应导致组织

器官损伤和相应功能障碍，常常会导致免疫球蛋白水平发

生变化 [13]。IM患儿发生肝损害的过程中，抑制肝脏Kupffer
细胞功能，无法对自身抗原与肠道吸收的抗原及时清除，

无法有效发挥其吞噬作用，使抗体、抗原产生过多，从而

导致免疫球蛋白异常升高 [14-15]。上述结果中，肝损害组患

儿血清 IgA、IgM、IgG 水平均较非肝损害组显著上升，

提示 IM 肝损害患儿的 EBV感染程度强于 IM 非肝损害患

儿，IM 肝损害患儿体内存在强烈的免疫应答反应，有助于

临床诊断。

综上，与 IM 非肝损害患儿相比，IM 肝损害患儿肝肿

大发生率更高，且 IM患儿免疫系统紊乱与并发肝功能损害

有关，因此，临床中应加强对存在免疫功能紊乱的 IM 患

儿的监护，及时采取抗病毒、护肝及免疫调节等有针对性

的治疗措施，从而促进患儿康复，改善预后。但本研究尚

存在研究中心单一、缺少随访资料等不足，在今后的研究

中可通过开展多中心的长期随访来验证本研究结果，为改

善患儿预后提供更准确的参考依据。
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