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住院儿童 EB 病毒感染临床分析
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[摘要]目的:了解云南省昆明市住院患儿 EB 病毒(EBV)感染状况及相关疾病谱临床流行分布特征。 方法:回顾性统计分析

疑似 EBV 感染住院患儿经 PCR 荧光法检测全血中 EBV 核酸阳性病例的临床资料。 结果:共送检住院患儿血样本 547 例,
EBV 核酸检测阳性例数 97 例,检出率 17. 73% ,其中男 56 例(57. 73% ),女 41 例(42. 27% );平均年龄(4. 60 依 2. 84)岁,学龄

前儿童(0 ~ 6 岁)76 例,占检出人数的 78. 35% 。 儿童 EBV 感染临床症状多样,常以发热、咳嗽、淋巴结肿大等上呼吸道感染

症状首诊,多以 EB 病毒感染、肺炎、支气管炎、传染性单核细胞增多症、咽炎等临床表现为主,可伴有肝 - 脾等肿大、皮疹、肝
脏和心肌损害等并发症状;同时检出合并其他病原体感染 71 例次,其中肺炎支原体 19 例(19. 59% ),伤寒或副伤寒杆菌 18 例

(18. 56% ),乙型脑炎病毒 17 例(17. 53% ),副流感病毒 8 例(8. 25% ),肠道病毒 2 例(2. 06% ),其他病毒共 7 例(7. 22% ),合
并感染患儿 47 例(42. 27% );且各季节时段的检出率差异无统计学意义(P > 0. 05)。 结论:EBV 感染是昆明地区住院患儿呼

吸道感染的重要病原体之一,各季节时段均可发病,常呈现与其他病原体混合感染。
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Clinical analysis of the Epstein鄄Barr virus infection in hospitalized children
ZHANG Sheng1,2,GAO Hui1,WANG Yang1,PENG Chuan鄄mei1,CHEN Wan鄄ting1,GUO Zi鄄xuan1,WEI Bo1

(1. Department of Clinical Laboratory,Yan忆an Hospital Affiliated to Kunming Medical University,Kunming Yunnan 650051;
2. Clinical Test Center,The First Hospital Affiliated to Soochow University,Suzhou Jiangsu 215006,China)

[Abstract] Objective:To investigate the Epstein鄄Barr virus(EBV) infection condition in hospitalized children from kunming city of
Yunnan province,and related clinical popular distribution characteristics of disease spectrum. Methods:The clinical data of children
suspected with EBV infection, the EBV nucleic acid positive cases identified using PCR fluorescence method,were retrospectively
analyzed. Results:Among 547 blood samples,97 cases with positive EBV nucleic acid were detected,the detection rate of which was
17. 73% ,which included 56 males(57. 73% ) and 41 females(42. 27% ). The mean age of all cases was(4. 60 依 2. 84) years,and the
pre鄄school children(0 to 6 years old ) in 76 cases(78. 35% ) were found. The clinical symptoms of children infected with EBV was
various. The upper respiratory tract infection symptoms(including fever,cough and lymph node enlargement) were the first symptoms of
the EB V infection,and the pneumonia,bronchitis,infectious mononucleosis and pharyngitis were the clinical manifestations,which was
accompanied by liver and spleen enlargement,rash,liver and heart muscle function damage. The combined pathogen infection in 71
cases were identified,which included mycoplasma pneumoniae infection in 19 cases(19. 59% ),typhoid and paratyphoid infection in 18
cases(18. 56% ),Japanese encephalitis virus infection in 17 cases(17. 53% ),parainfluenza infection in 8 cases(8. 25% ),intestinal
virus infection in 2 cases(2. 06% ),other viruses in 7 cases(7. 22% ) and co鄄infection in 47 cases(42. 27% ). The difference of the
detection rate in different seasons was not statstically significant(P > 0. 05). Conclusions:EBV infection is one of the most important
pathogen of respiratory tract infection in hospitalized children in Kunming region,the disaese can occure in each season,and the mixture
infection with other pathogen is common.
[Key words] Epstein鄄Barr virus;DNA detection;epidemiology;child

摇 摇 EB 病毒(Epstein鄄Barr virus,EBV)为人类疱疹

病毒郁型,类似其他疱疹病毒科的病毒,EBV 感染

包括增殖性感染(或称活动性感染)和潜伏感染两

种状态,EBV 感染人淋巴细胞和上皮细胞,初次感

染后病毒可长期在人上呼吸道上皮细胞或淋巴组织

中潜伏,潜伏感染和终生携带是 EBV 感染的重要特

征[1]。 近些年,EBV 感染相关疾病谱不断引起临床

的高度重视,现将本地区住院儿童 EBV 感染情况作

一回顾性分析。
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1摇 资料与方法

1. 1摇 研究对象摇 收集 2014 年 12 月至 2016 年 2 月

云南省昆明医科大学附属延安医院因有发热、咳嗽

等上呼吸道感染临床症状而常规抗感染治疗不佳疑

似 EBV 感染的住院患儿 547 例。 年龄臆18 岁,其中

婴儿组臆1 岁,幼儿组 1 ~ 3 岁,学龄前组 > 3 ~ 6 岁,
学龄少年组 > 6 ~ 18 岁,均为汉族且无先天性心脏

病等先天遗传性基础疾病。
1. 2摇 仪器与试剂 摇 荧光定量基因扩增仪(型号:
Stepone;美国 ABI),全自动核酸提取仪 (型号:
NP968鄄C;西安天隆科技有限公司),台式高速离心

机(型号:TG16鄄WS;湖南湘仪仪器厂),干式恒温器

(型号:K30;杭州奥盛厂)等;EB 病毒核酸定量检测

试剂盒(艾康生物技术有限公司)。
1. 3摇 方法摇
1. 3. 1摇 标本的采集及保存摇 抽取受检者 EDTA鄄K2

抗凝静脉全血 3 ~ 5 mL,立即轻轻颠倒充分混匀后

立即送检或 48 h 内 2 ~ 8 益保存;避免反复冻融。
1. 3. 2摇 核酸提取 摇 根据试剂盒的操作说明,吸取

500 滋L 抗凝血到 1. 5 mL 离心管;加入 1 000 滋L 的

1 伊红细胞裂解液颠倒混匀后室温静置 5 min;室温

下离心,5 000 r / min 离心 5 min,弃上清液,保留沉

淀;重复裂解步骤 1 次后向沉淀中加入 50 滋L 核酸

提取液,混匀后 2 000 r / min 离心 10 s,100 益加热

10 min,12 000 r / min 离心 10 min,留取上清液供

PCR 扩增用。
1. 3. 3 摇 PCR 扩增及荧光检测 摇 取待测样本 DNA
4 滋L加入反应液管(EB 反应混合液 35. 6 滋L 和 Taq
酶 0. 4 滋L),设质控品同步处理,反应总体系为

40 滋L,低速离心数秒后按一定顺序放入 PCR 仪上,
扩增程序:95 益,3 min,1 个循环;94 益,15 s;60 益,
30 s;40 个循环。
1. 3. 4摇 结果判断摇 阈值设定以阈值线刚超过阴性

对照增长曲线的最高点(Ct 值无数值)为主。 检测

样本中 5 伊 102 copies / mL臆EB DNA臆1. 0 伊 108

copies / mL,增长呈 S 型曲线,结果有效可以报告;若
EB DNA >1. 0 伊 108 copies / mL 时做适当稀释使其落

入有效范围内。 质控标准为阴性对照:增长曲线不

呈 S 型曲线或 Ct 值无数值;阳性对照:增长曲线呈

S 型曲线,其检测结果的 Ct(值)臆20(强阳性)或 20
< Ct(值)臆38(弱阳性)。
1. 4摇 统计学方法摇 采用 字2 检验。

2摇 结果

2. 1摇 一般临床资料 摇 共送检住院患儿血样本 547
例,阳性例数 97 例,整体检出率 17. 73% 。 其中男

56 例(57. 73% ),女 41 例(42. 27% );年龄 0 ~ 18
岁,平均年龄 ( 4. 60 依 2. 84 ) 岁; 婴儿组 10 例

(10. 31% ),幼儿组 33 例(34. 02% ),学龄前组 33
例(34. 02% ),学龄少年组 21 例(21. 65% ),整个

学龄前儿童 (0 ~ 6 岁) 76 例,占总检出人数的

78. 35% 。
2. 2摇 患儿 EBV 感染相关疾病谱分析 摇 在 97 例实

验室 EBV 检出的住院患儿中,各病例相关临床疾病

表现见表 1。

表 1摇 EBV 检出相关临床疾病分布

疾病种类 n 构成比 / %

EBV 感染 73 35. 78

支气管肺炎 36 17. 65

心肌炎 22 10. 78

急性支气管肺炎 18 8. 82

肺炎 14 6. 86

咽炎 13 6. 37

其他 13 6. 37

伤寒 8 3. 92

传染性单核细胞增多症 7 3. 43

2. 3摇 EBV 感染流行季节分布特点摇 2014 年 12 月

至 2016 年 2 月期间,各时节的感染率差异均无统计

学意义(P > 0. 05)(见表 2)。

表 2摇 各季节时段的感染情况

时节 n 阳性数 检出率 / %

冬季 1 76 22 28. 95

春季 102 16 15. 69

夏季 112 21 18. 75

秋季 129 19 14. 73

冬季 2 128 19 14. 84

字2 — — 8. 46

P — — >0. 05

摇 摇 注:冬季 1 为 2014 年 12 月 1 日至 2015 年 2 月 28 日;冬季 2 为

2015 年 12 月至 2016 年 2 月 29 日

2. 4摇 EBV 感染患儿其他病原体检出情况摇 97 例实

验室 EBV 检出的住院患儿中检出肺炎支原体 19 例

(19. 59% ),伤寒或副伤寒杆菌 18 例(18. 56% ),乙
型脑炎病毒 17 例 (17. 53% ),副流感病毒 8 例

(8. 25% ),肠道病毒 2 例(2. 06% ),轮状病毒 1 例
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(1. 03% ),立克次体 1 例 (1. 03% ),军团菌 1 例

(1. 03% ),腺病毒 1 例(1. 03% ),乙型肝炎病毒 2
例(2. 06% ),戊型肝炎病毒 1 例(1. 03% ),合并感

染患儿 47 例(42. 27% ),其中合并 2 种以上病原体

患儿 18 例(18. 56% ),以肺炎支原体合并伤寒或副

伤寒与肺炎支原体合并乙型脑炎病毒为主,分别为

14 例(14. 43% )和 11 例(11. 34% )。

3摇 讨论

摇 摇 EBV 是疱疹病毒科 酌 亚科中唯一能引起人类

感染的淋巴滤泡病毒,是人类的一种特异性嗜淋巴

细胞性疱疹病毒,主要侵犯两种靶细胞,即 B 淋巴

细胞和表皮细胞,且要求病毒糖蛋白和细胞蛋白的

参与,除了引起传染性单核细胞增多症外,鼻咽癌、
儿童 Burkitt 淋巴瘤亦与之关系密切,还可引起噬血

细胞综合征、慢性活动性 EBV 感染、川崎病、重症肺

炎、坏死性淋巴结炎等,该类疾病病情复杂、进展快、
病情重,延误诊治病死率高[2 - 4]。 EBV 在人群中具

有广泛的感染率,其中原发感染多发生于儿童时期

且多为隐性感染,近 50% 原发感染发生在 1 ~ 5 岁

且常无特异性疾病,是学龄前儿童感染性疾病比较

常见的病原体,且 EBV 感染存在年龄及地域差异,
人类感染 EBV 后可终生潜伏,90%以上的成人可检

测出抗鄄EBV 阳性,主要通过人类唾液传播,也可经

输血等途径传染[2,5]。
儿童感染 EBV 后可导致呼吸道感染、传染性单

核细胞增多症、颈部淋巴结炎及 EBV 相关性嗜血细

胞综合征,也可有其他系统受累,包括呼吸系统、泌
尿系统、血液系统、神经系统及网状内皮系统,且致

病机制不明[6]。 EBV 感染在临床上较为多见,本研

究显示,共送检住院患儿血样本 547 例,阳性例数

97 例,整体检出率 17. 73%,其中男 56 例(57. 73%),
女 41 例(42. 27%);平均年龄(4. 60 依 2. 84)岁,整个

学龄前儿童 (0 ~ 6 岁) 76 例,占整个检出率的

78. 35% 。 临床症状复杂多样,常以发热、咳嗽、淋巴

结肿大等上呼吸道感染症状首诊,多以 EBV 感染、
肺炎、支气管炎、传染性单核细胞增多症、咽炎等临

床表现为主,可伴有肝、脾等肿大,皮疹,肝脏和心肌

功能损害等并发症状;同时检出肺炎支原体 19 例

(19. 59% ),伤寒或副伤寒杆菌 18 例(18. 56% ),乙
型脑炎病毒 17 例 (17. 53% ),副流感病毒 8 例

(8. 25% ),肠道病毒 2 例(2. 06% ),其他病毒共 7
例(7. 22% ),合并感染患儿 47 例(42. 27% )。 值得

注意的是肺炎支原体,亦是儿童呼吸道感染最常见

的病原之一,近年来,两种病原微生物的感染率有逐

渐增加的趋势,并常表现为混合性感染,已受到临床

医生越来越多的关注。 肺炎支原体和 EBV 混合感

染后肺炎的临床表现复杂多样,较单纯肺炎支原体

感染及单纯 EBV 感染肺炎引起的肺内及肺外损伤

重,并易导致诊断困难和漏诊,临床上实验室检查成

为混合感染诊断及鉴别诊断的主要手段[7]。
年龄及地理地区有关儿童防御能力低下是

EBV 感染的重要原因,EBV 感染者年龄以婴幼儿和

学龄前儿童较为多见,集中于 7 岁以下[8]。 本次检

出的阳性例数 97 例中整个学龄前儿童(0 ~ 6 岁)76
例,占 78. 35% 。 各季节时段的检出率差异无统计

学意义,和相关报道[6,9] 有所差异,有可能和云南昆

明地区自身独特环境、地域、时节差异性以及入选研

究人群不同有关。
当前 EBV 的实验室检查主要集中在 EBV鄄DNA

载量的分子生物学和 EBV 相关抗体的血清学 2 个

方面,而且不同的检验项目和标本具有不同的临床

意义和适用范围;另外对 EBV 感染者的细胞免疫学

功能、恶性 EBV 感染性疾病易感基因检测以及 EBV
基因分型等新的手段也具有很好的临床应用前

景[1,10 - 11]。 EBV 核酸载量检测可以帮助临床医生

判断病人是否为活动性 EBV 感染和进行抗病毒疗

效监测,实时荧光定量 PCR 是目前最有价值的检测

EBV 核酸载量的方法,且血浆 /血清中 EBV鄄DNA 拷

贝数水平与病情严重程度和预后有关[7]。
儿童上呼吸道感染病原体分布主要是病毒,少

数为细菌或肺炎支原体,有多种诱发因素,如免疫功

能不全或低下、营养状况不佳、居住环境潮湿闷热或

者是天气突然变化及空气污染等环境因素影响,常
表现为发热、咳嗽、咽痛、头痛、鼻塞、流涕、食欲减退

等,有时也伴随急性腹泻等消化系统症状。
人通过接触口腔分泌物而感染 EBV,病毒在口

咽部细胞内复制,几乎所有的血清学阳性病人唾液

中均含有病毒。 感染是导致恶性疾病进展的重要的

主导因素,血液病病人由于细胞免疫功能的减低或

缺失,在预防病毒感染时更显得尤为重要。 EBV 是

第一个被证明可能导致人类癌症的病毒,它会导致

东南亚地区最常见肿瘤之一即鼻咽癌和淋巴瘤的发

生,噬血细胞性淋巴细胞组织增多症的发病也和

EBV 的感染有关,而白血病及淋巴组织增殖性疾病

的发病与 EBV 感染无关[12 - 15]。 另外目前已经证明

EBV感染可致机体免疫紊乱,并与自身免疫性疾病

(下转第 1461 页)
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相关,99% 的系统性红斑狼疮病人 EBV 抗体阳性,
另外几乎所有多发性硬化症病人 EBV 血清学检测

都显示阳性,提示 EBV 感染可能是多发性硬化病程

发展的先决条件,而类风湿关节炎病人的 EBV 载量

比正常人高 10 倍[6]。
总而言之,EBV 的感染在儿童的感染性疾病中

占有一定致病比例,而且临床症状复杂多变,缺乏特

异性,需要提高对 EBV 感染及相关疾病谱的高度

重视。
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