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ＥＢ病毒感染伴特发性血小板减少性紫癜患儿细胞免疫功能研究
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（成都市妇女儿童中心医院，四川成都６１００９１）

　　摘　要：目的　观察ＥＢ病毒感染伴特发性血小板减少性紫癜（ＩＴＰ）患儿外周血淋巴细胞亚群变化特点，探讨其与ＩＴＰ的关

系及临床意义。方法　采用流式细胞技术检测不伴ＥＢ病毒感染的ＩＴＰ患儿、健康体检儿童的各淋巴细胞亚群的水平。结果　

ＩＴＰ伴ＥＢ病毒感染组（ＩＴＰＥＢＶ组）与ＩＴＰ非ＥＢ病毒感染组（ＩＴＰＮ组）、对照组比较，ＣＤ３＋Ｔ细胞、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值、ＮＫ细

胞减少，ＣＤ３＋ＣＤ８＋Ｔ细胞、ＣＤ１９＋Ｂ细胞增加（犘＜０．０５）。结论　ＩＴＰ伴ＥＢ病毒感染存在Ｔ淋巴细胞免疫功能异常，应同时进

行抗病毒和免疫治疗。
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　　特发性血小板减少性紫癜（ＩＴＰ），是好发于儿童期的一种

自身免疫性出血性疾病，儿童年发病率约为十万分之四，发病

年龄多为２～５岁，无性别差异
［１］。过去临床上认为儿童ＩＴＰ

病程为急性经过有自限性，一般数周至半年内病情会得到缓

解。近年的研究发现ＩＴＰ呈慢性倾向的比例逐渐增多，常规

治疗手段效果差，易反复发生不同部位出血及潜在出血倾

向［２］。ＥＢ病毒是疱疹病毒科γ亚科中唯一可引起人类感染的

淋巴滤泡病毒，它不仅与鼻咽癌、传染性单核细胞增多症、移植

后淋巴细胞增生性疾病等密切相关，它与血液疾病的关系也日

益受到重视［３］。本研究观察了ＥＢ病毒感染伴特发性血小板

减少性紫癜（ＩＴＰ）患儿外周血淋巴细胞亚群变化特点，旨在探

讨ＥＢ病毒感染对ＩＴＰ患儿免疫功能的影响。

１　资料和方法

１．１　一般资料　选取２０１０年１月至２０１２年１２月于本院就

诊的初诊ＩＴＰ患儿共１０５例，ＩＴＰ诊断按照２００６年国际ＩＴＰ

研究组提出的标准：有血小板减少（＜１５０×１０９／Ｌ）和（或）出血

表现，其他方面完全正常并排除其他可引起血小板减少的疾

病。伴ＥＢ病毒感染的ＩＴＰ患儿４８例，男２６例，女２２例，年

龄从５６ｄ至１３岁，作为ＩＴＰ伴 ＥＢ病毒感染组（ＩＴＰＥＢＶ

组）；无ＥＢ病毒感染的ＩＴＰ患儿５７例，男３２例，女２５例，年

龄从１０月至１２岁，作为ＩＴＰ非ＥＢ病毒感染组（ＩＴＰＮ组）。

本院健康体检儿童５９例，男３６例，女２３例，年龄从１０月至１２

岁，作为对照组。各组年龄、性别差异均无统计学意义（犘＞

０．０５）。

１．２　方法

１．２．１　ＥＢ病毒感染的检测　采集上述ＩＴＰ患儿静脉血２

ｍＬ，３０００ｒ／ｍｉｎ离心１５ｍｉｎ后取血清备用，采用ＥＬＩＳＡ检

测，严格按照试剂盒说明书操作。以ＩｇＭ 阳性或ＩｇＭ、ＩｇＧ均

为阳性为ＥＢ病毒感染。

１．２．２　淋巴细胞亚群检测　采用美国ＢｅｃｔｏｎＤｉｃｋｉｎｓｏｎ公司

的ＢＤＦＡＣＳＣａｌｉｂｕｒ流式细胞仪和ＴｒｉＴＥＳＴＣＤ４ＦＩＴＣ／ＣＤ８

ＰＥ／ＣＤ３ＰｅｒＣＰ三色荧光试剂检测。严格按说明书进行操作。

１．３　统计学处理　采用ＳＡＳ９．２软件进行数据分析。计量资

料以狓±狊表示，数据间比较采用方差分析，组间比较采用

ＳＮＫ狇检验，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　血常规检查的回顾性分析　ＩＴＰＥＢＶ组与ＩＴＰＮ、对照

组比较，白细胞计数较高（犘＜０．０５）；ＩＴＰＥＢＶ组、ＩＴＰＮ组与

对照组比较，血小板计数降低（犘＜０．０５），见表１。

表１　　三组外周血血常规结果（狓±狊）

组别 狀 ＷＢＣ（×１０９／Ｌ） ＰＬＴ（×１０９／Ｌ）

ＩＴＰＮ组 ５７ ８．２６±３．１５ ３７．１６±２１．０３

ＩＴＰＥＢＶ组 ４８ １１．０２±５．３３＃ ３８．１５±２４．８０

对照组 ５９ ７．８５±１．３４ ３２１．２０±１０５．１７

　　：与对照组比较，犘＜０．０５；＃：与ＩＴＰＮ组比较，犘＜０．０５。

２．２　ＥＢ病毒感染与外周血淋巴细胞亚群的关系　ＩＴＰＥＢＶ

组、ＩＴＰＮ组与照组比较，ＣＤ３＋Ｔ细胞、ＣＤ３＋ＣＤ４＋Ｔ细胞减

少，ＣＤ１９＋Ｂ细胞增加（犘＜０．０５）；ＩＴＰＥＢＶ组ＩＴＰＮ比较，

ＣＤ３＋Ｔ细胞、ＣＤ３＋ＣＤ４＋Ｔ细胞、ＣＤ３ＣＤ１６＋ＣＤ５６＋ＮＫ细胞

减少，ＣＤ３＋ＣＤ８＋Ｔ细胞、ＣＤ１９＋Ｂ细胞增加（犘＜０．０５），见

表２。
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表２　　ＩＴＰ患儿外周血淋巴细胞亚群检测结果（狓±狊，％）

组别 ＣＤ３＋ ＣＤ３＋ＣＤ４＋ ＣＤ３＋ＣＤ８＋ ＣＤ１６＋ＣＤ５６＋ ＣＤ１９＋

ＩＴＰ组（狀＝５７） ６１．６９±６．１４ ３０．６８±７．４０ ２５．０２±６．７８ １３．６４±５．６７ １７．７９±４．９５

ＩＴＰＥＢ病毒感染组（狀＝４８） ５８．４０±８．１４＃ ２５．２０±５．４２＃ ２７．８０±７．０７＃ １０．４０±６．０４＃ ２２．７０±９．２８＃

对照组（狀＝５９） ６８．５５±９．２９＃ ３７．１０±７．９５＃ ２４．１２±４．８５ １１．６７±４．９２ １０．５６±１．４１＃

　　：与对照组比较，犘＜０．０５；＃：与ＩＴＰ组比较，犘＜０．０５。

３　讨　　论

随着儿童慢性难治性ＩＴＰ比例的增加，目前常规的治疗

手段对ＩＴＰ的疗效有限，亟需进一步研究ＩＴＰ病因及发病机

制以指导临床治疗。经典的ＩＴＰ发病机制是由于单核巨噬细

胞系统中自身抗体介导的血小板破坏增加、骨髓巨核细胞损伤

或功能异常使血小板减少，而Ｂ细胞产生血小板抗体是血小

板被破坏的直接原因，Ｂ细胞的激活需要自免疫 Ｔ细胞的活

化。有研究显示ＩＴＰ患儿Ｔ细胞免疫功能异常是关键
［４］，而

病毒感染造成的交叉抗原反应被认为是ＩＴＰ发病的主要原因

之一［５］。

ＥＢ病毒感染后机体可产生与正常组织蛋白发生交叉反应

的自身抗体，可使血小板相关抗体和血小板相关免疫球蛋白Ｇ

（ＰＡＩＧＧ）增高，其抗原决定簇主要位于血小板膜糖蛋白ＧＰⅡ

ｂ上，ＰＡＩＧＧ直接结合在血小板ＧＰⅡｂ，可加速循环血中血小

板的清除，引起血小板减少［６］。此外，ＥＢ病毒还可以直接破坏

巨细胞，从而抑制血小板的产生。ＥＢ病毒感染患儿 ＷＢＣ增

高提示ＥＢ病毒具有活化细胞周期，促进细胞大量增值的作

用。ＥＢ病毒感染发病机制复杂，因为Ｂ淋巴细胞上有ＥＢ病

毒受体（ＣＲ２或ＣＤ２１的糖蛋白），因此ＥＢ病毒感染后Ｂ淋巴

细胞首先累及，但Ｂ淋巴细胞并不支持ＥＢ病毒复制，而成为

“储藏库”，继之Ｔ淋巴细胞出现强烈反应，导致炎症介质的高

水平分泌（ＩＬ１、ＩＦＮ、ＴＮＦ等），从而出现Ｔ淋巴细胞的分化异

常。有文献报道活化 Ｔ淋巴细胞的凋亡相关蛋白Ｆａｓ／ＦａｓＬ

及Ｂｃｌ２表达异常，从而产生异常的细胞免疫应答是临床多样

性的基础［７］。本研究发现ＩＴＰ伴ＥＢ病毒感染患儿与无ＥＢ病

毒感染的ＩＴＰ患儿比较，ＣＤ３＋Ｔ 细胞、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋、ＣＤ３

ＣＤ１６＋ＣＤ５６＋的ＮＫ细胞降低，ＣＤ３＋ＣＤ８＋的Ｔ细胞、ＣＤ１９＋

的Ｂ细胞升高。ＥＢ病毒感染的ＩＴＰ患儿调节性Ｔ细胞比例

降低，免疫自稳功能减弱；ＮＫ细胞降低提示其对Ｂ细胞激活、

增值、分化和抗体应答抑制能力下降，从而使Ｂ细胞异常活

化，体液免疫过强导致发病；而Ｂ细胞增高可能是抗血小板克

隆异常扩增活化的结果。综上所述，对ＩＴＰ患儿检测ＥＢ病

毒，有助于探讨ＩＴＰ的发病机制及指导临床治疗。
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胞中的表达，可以抑制肝癌细胞的增殖，促进肝癌细胞的凋亡，

因此ＳＴＡＴ３基因可成为肝癌治疗中重要的靶点。
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