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肾病综合征患儿EB病毒和淋巴细胞亚群
变化及其与病情进展的关系

陈玉婷,张诗海,张晨宇,袁春艳

(安徽省儿童医院检验科,安徽 合肥２３０００１)

[摘　要]目的　观察肾病综合征(NS)患儿 EB病毒(EBV)和淋巴细胞亚群变化,并分析两者与病情进展的关系.方法　选

取２０２０年８月至２０２２年８月安徽省儿童医院收治的 NS患儿７９例纳入 NS组,另选取同期于本院体检的健康儿童７９例纳入对

照组.比较对照组、NS组 EBVＧ脱氧核糖核酸(DNA)载量与淋巴细胞亚群变化;用 Pearson相关性分析法分析 NS组 EBVＧDNA

载量与淋巴细胞亚群的相关性;根据激素敏感情况将 NS患儿分为敏感组、抵抗组,根据是否复发将患儿分为未复发组、复发组、

频繁复发组,比较各组 EBVＧDNA载量与淋巴细胞亚群变化.结果　与对照组相比,NS组 EBVＧDNA、EBV抗体衣壳抗原免疫球

蛋白 M 抗体(VCAＧIgM)、衣壳抗原免疫球蛋白 G抗体(VCAＧIgG)阳性率,以及 EBVＧDNA 载量、CD８＋T 淋巴细胞构成比升高,

CD３＋ 、CD４＋T淋巴细胞构成比及 CD４＋/CD８＋ 比值降低,差异均有统计学意义(χ２/t值介于４．６７４~２８．５３５之间,P＜０．０５);

Pearson相关性分析法显示,NS组 EBVＧDNA载量与 CD８＋T 淋巴细胞构成比表现为正相关性(r＝０．５９５,P＜０．０５),与 CD３＋ 、

CD４＋T淋巴细胞构成比及 CD４＋/CD８＋ 比值表现为负相关性(r值分别为－０．６４２、－０．５５７、－０．６５７,P＜０．０５);与敏感组比较,抵

抗组EBVＧDNA、抗 VCAＧIgM、抗 VCAＧIgG阳性率,以及EBVＧDNA载量、CD８＋T淋巴细胞构成比升高,CD３＋ 、CD４＋T淋巴细胞

构成比及CD４＋/CD８＋ 比值降低,差异均有统计学意义(χ２/t值介于２．１９４~６．２５４之间,P＜０．０５);未复发组、复发组、频繁复发组

的 EBVＧDNA、抗 VCAＧIgM、抗 VCAＧIgG阳性率,以及 EBVＧDNA载量、CD８＋ T 淋巴细胞构成比依次升高,CD３＋ 、CD４＋T 淋巴

细胞构成比及 CD４＋/CD８＋ 比值依次降低,差异均有统计学意义(χ２/F 值介于７．５９５~３１．８８２之间,P＜０．０５).结论　EBV 感

染、淋巴细胞亚群变化与肾病综合征发生及病情进展密切相关,且两者具有显著相关性.
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ChangesinEpsteinＧBarrvirusinfectionandlymphocytesubsetsinchildren

withnephroticsyndromeandtheirassociationswithdiseaseprogression
CHENYuting,ZHANGShihai,ZHANGChenyu,YUANChunyan

(DepartmentofClinicalLaboratory,AnhuiProvincialChildren􀆳sHospital,AnhuiHefei２３０００１,China)

[Abstract]ObjectiveToinvestigatechangesinEpsteinＧBarrvirus (EBV)infectionandlymphocytesubsetsinchildren with

nephroticsyndrome(NS),andtoanalyzeassociationsofEBVloadandlymphocytesubsetswithdiseaseprogression．MethodsA

totalof７９childrenwithNSwhoadmittedtoAnhuiProvincialChildren􀆳sHospitalfromAugust２０２０toAugust２０２２wereenrolled

inNSgroup,and７９ageＧmatchedhealthychildrenwhounderwentphysicalexaminationinourhospitalduringthesameperiodwere

selectedascontrols．ThechangesinEBVＧdeoxyribonucleicacid(DNA)loadandlymphocytesubsets(CD３＋ ,CD４＋ ,CD４＋Tcells,

andCD４＋/CD４＋ ratio)werecomparedbetweenthetwogroups．Pearsoncorrelationanalysiswasusedtoanalyzeassociation

betweenEBVＧDNAloadandlymphocytesubsetsinthe NSgroup．Thepatients werefurtherstratifiedaccordingtosteroid

sensitivity(steroidＧsensitivegroupandsteroidＧresistantgroup)andrelapsestatus(nonＧrelapsegroup,relapsegroupandfrequent

relapsegroup)forsubgroupcomparisons．ResultsComparedwiththecontrolgroup,thepositiveratesofEBVＧDNA,EBVantibody

capsidantigenimmunoglobulinMantibody(VCAＧIgM)andEBVcapsidantigenimmunoglobulinGantibody(VCAＧIgG),EBVＧ

DNAloadandCD８＋TlymphocyteconstituentratiointheNSgroupelevated,whileCD３＋ ,CD４＋Tlymphocyteconstituentratio

andCD４＋/CD８＋ ratiodescended,andthedifferenceswerestatisticallysignificant(χ２/tvaluerangedfrom４．６７４to２８．５３５,all

２７
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P＜０．０５)．PearsoncorrelationanalysisshowedthatintheNSgroupEBVＧDNAload waspositivelycorrelated withCD４＋ T

lymphocyteconstituentratio(r＝０．５９５,P＜０．０５),whilenegativelycorrelatedwithCD３＋ ,CD４＋Tlymphocyteconstituentratios

andCD４＋/CD４＋ ratio(r＝－０．６４２,－０．５５７andＧ０．６５７respectively,allP＜０．０５)．Comparedwiththesteroidsensitivegroup,the

positiveratesofEBVＧDNA,antiＧVCAＧIgMandantiＧVCAＧIgG,EBVＧDNAloadandCD４＋Tlymphocyteconstituentratioincreased

inthesteroidresistantgroup,whiletheCD３＋ ,CD４＋ TlymphocyteconstituentratiosandCD４＋/CD４＋ ratiodecreased,andthe

differenceswasstatisticallysignificant(χ２/tvaluerangedfrom２．１９４to６．２５４,allP＜０．０５)．ThepositiveratesofEBVＧDNA,antiＧ

VCAＧIgMandantiＧVCAＧIgG,EBVＧDNAloadandCD４＋TlymphocyteconstituentratioincreasedsuccessivelyinthenonＧrelapse

group,therelapsegroupandthefrequentrelapsegroup,whiletheCD３＋ ,CD４＋TlymphocyteconstituentratiosandCD４＋/CD８＋

ratiodecreasedsuccessively,andthedifferences werestatisticallysignificant (χ２/F valuerangedfrom ７．５９５to３１．８８２,all

P＜０．０５)．ConclusionEBVinfectionandlymphocytesubsetsdysregulationarecloselyassociatedwithpathogenesisandprogression

ofNS,andthereisasignificantcorrelationbetweenthetwo．
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　　肾病综合征(nephroticsyndrome,NS)是一组临

床常见的症候群,影响全球超过１０％的人口,也是儿

童期最 常 见 的 肾 脏 疾 病,其 发 病 率 在 儿 童 中 为

２/１０万~７/１０万,以２~６岁儿童多见[１].目前 NS
的治疗主要依赖于激素和免疫抑制剂,但有部分患

儿对激素不敏感或反复复发,导致预后不良[２].因

此,探讨 NS的发病机制和治疗靶点具有重要的临床

意义.EB病毒(EpsteinＧBarrvirus,EBV)是一种能

引起多种免疫相关疾病的病原体,包括传染性单核

细胞增多症、淋巴增生性疾病、自身免疫性疾病等,

其通过感染 B淋巴细胞和上皮细胞,在宿主体内建

立潜伏感染,在宿主免疫功能低下或受到刺激时被

激活[３].近年来,有研究发现 NS患儿 EBV 感染率

高于正常儿童,且 EBV 治疗药物利妥昔单抗对于

NS患儿临床症状缓解的长期疗效较好,提示 EBV
可能与 NS发生及发展有关[４].淋巴细胞亚群是指

具有不同表面标志物和功能的淋巴细胞分类,主要

包括 T淋巴细胞、B细胞和 NK细胞等,其数量和比

例可反映机体的免疫状态和功能,已被证实与多种

肾脏疾病有关[５Ｇ７].但目前鲜有关于 NS患儿 EB病

毒、淋巴细胞亚群变化与病情进展的关系研究,以及

两者相关性的研究.因此,本研究选取７９例 NS患

儿作为研究对象进行分析,以期为 NS的诊疗提供参

考,现报道如下.

１对象与方法

１．１研究对象

选取２０２０年８月至２０２２年８月安徽省儿童医

院收治的７９例 NS患儿为研究对象(NS组),其中男

５１例,女２８例;年龄２~１３岁,平均(６．１１±２．０５)岁.

纳入标准:①符合«儿童激素敏感、复发/依赖肾病综

合征诊治循证指南(２０１６)»中 NS诊断标准[８],即尿

蛋白定性多在 ＋ ＋ ＋ 或 ２４h 尿蛋白定量检查 ≥

５０mg/kg;血浆白蛋白 ≤２５g/L;血浆总胆固醇 ＞

５．７mmol/L;眼睑出现水肿,以后逐渐遍及全身,呈凹

陷性,严重者可有腹腔积液或胸腔积液.其中大量

蛋白尿、低蛋白血症为诊断的必备条件;②年龄２~

１４岁;③首次发病或复发后未接受过治疗.排除标

准:①合并其他肾脏疾病;②有糖尿病、高血压、心脏

病等其他慢性病史;③有其他病毒感染或其他感染

性疾病史,如乙型肝炎、艾滋病、结核等;④合并先天

性免疫缺陷、自身免疫性疾病等免疫缺陷;⑤有使用

免疫抑制剂或其他影响免疫功能的药物史,如环孢

素、甲氨蝶呤、泼尼松等;⑥合并严重心肺功能不全

或其他器官功能不全;⑦存在其他影响淋巴细胞亚

群检测的因素;⑧有精神障碍或无法配合检查和治

疗.另选取同期于本院体检的健康儿童７９例为对

照组,其中男４９例,女３０例;年龄２~１３岁,平均

(６．０８±１．９６)岁.对照组均无肾脏病家族史或肾病

病史,近１个月未使用免疫制剂.两组家属均签署

书面知情协议书,院伦理委员会批准本研究进行(审

批号:EYLLＧ２０２３Ｇ０１６).

１．２研究方法

１．２．１血液EBVDNA 水平检测

每位受试者在空腹状态下,采集５mL肘静脉全

血,置于含抗凝剂的试管中,分成两部分,一部分置

３７
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于４℃冷藏保存,另一部分离心１０min,分离出血清、

血浆和血细胞,将血清、血浆分装于１．５mL离心管

中,冻存于－８０℃备用;将血细胞用磷酸盐缓冲液洗

涤两次,调整细胞浓度为每毫升１×１０６个,用于流式

细胞术检测淋巴细胞亚群.

使用实时荧光定量 PCR 法检测 EBVＧDNA 载

量,按照 DNA 提取 试 剂 盒 的 说 明 书 对 全 血 进 行

DNA提取,得到纯化的DNA样品,用纯水稀释至一

定浓度;将DNA 样品按照 PCR试剂盒的说明书进

行扩增,使用特异性引物对 EBV 基因进行扩增,得

到扩增产物,并根据试剂盒提供的标准曲线计算结

果,获取EBVＧDNA载量,根据参考范围判断阳性或

阴性.EBVＧDNA 载量≥２．５logIU/mL 表示 EBV
活动性感染,EBVＧDNA 载量＜２．５logIU/mL表示

潜伏感染,EBVＧDNA载量为０表示无EBV感染.

１．２．２血清EBV 抗体水平检测

采用酶联免疫吸附法检测血清中 EBV 抗体衣

壳抗 原 免 疫 球 蛋 白 M 抗 体 (viralcapsidantigen

immunoglobulinM,VCAＧIgM)、衣壳抗原免疫球蛋

白 G 抗体(viralcapsidantigenimmunoglobulinG,

VCAＧIgG)水平.按照试剂盒的说明书操作,将血清

样本和对照品加入到预先包被有相应抗原的微孔板

中,孵育１h,洗涤后加入生物素标记的二抗,孵育

３０min;洗涤后加入辣根过氧化物酶标记的链霉亲和

素,孵育３０min;洗涤后加入底物３,３′,５,５′Ｇ四甲基

联苯胺,反应１５min,加入终止液停止反应,用酶标仪

在４５０nm 波长下读取吸光度值.根据对照品的吸光

度值计算出阳性和阴性切点值,根据样本的吸光度

值判断其阳性或阴性.VCAＧIgM 阳性表示 急 性

EBV感染,VCAＧIgM 阴性而 VCAＧIgG 阳性表示既

往EBV感染,VCAＧIgM 和 VCAＧIgG均阴性表示无

EBV感染.

１．２．３淋巴细胞亚群检测

取患儿静脉血,加入抗 CD３、CD４、CD８单克隆

抗体,遮光孵育３０min,离心弃上清,磷酸盐缓冲液洗

涤,１％多聚甲醛定容,３００目细胞滤网过滤,４℃遮光

保存,以阴性对照管设门,以多参数流式细胞术测定

CD３＋ 、CD４＋ 、CD８＋ T 淋巴细胞水平,计算 CD４＋/

CD８＋ 比值.

１．３疗效及复发判断标准

１．３．１激素敏感性

足量泼尼松按照体表面积每 m２每天使用剂量

６０mg或２mg􀅰kg－１􀅰d－１治疗≤４周,尿蛋白转阴,

为激素敏感,纳入敏感组;足量泼尼松＞４周尿蛋白

仍为阳性,为激素抵抗,纳入抵抗组[９].

１．３．２复发判断标准

连续３天晨尿蛋白从阴性转为＋＋＋或＋＋＋＋,

或２４h尿蛋白定量≥５０mg/kg,或尿蛋白/肌酐≥

２．０,为复发,纳入复发组;６个月内复发≥２次,或

１年内复发≥３次,为频繁复发,纳入频繁复发组[９].

所有受试者均随访一年.

１．４统计学方法

采用SPSS２５．０软件分析数据.计数资料以例

数(n)和百分比(％)表示,采用χ２ 检验;计量资料以

均数±标准差(x－±s)表示,两组间比较采用独立样

本t检验,多组间比较采用方差分析检验,两两比较

用LSDＧt检验;用Pearson相关性分析法分析 NS组

EBVＧDNA载量与淋巴细胞亚群的相关性.P＜０．０５
差异有统计学意义.

２结果

２．１对照组、NS组EBV相关指标与淋巴细胞亚

群比较

与对照组比较,NS组EBVＧDNA、抗VCAＧIgM、

抗 VCAＧIgG阳性率,以及 EBVＧDNA 载量、CD８＋T
淋巴细胞构成比升高,CD３＋ 、CD４＋T淋巴细胞构成

比及CD４＋/CD８＋ 比值降低,差异均有统计学意义

(χ２/t 值介于４．６７４~２８．５３５ 之间,P＜０．０５),见

表１.

２．２NS组EBVＧDNA载量与淋巴细胞亚群的相

关性

Pearson相关性分析法显示,NS组 EBVＧDNA
载量与 CD８＋ T 淋巴细胞构成比表现为正相关性

(r＝０．５９５,P＜０．０５),与CD３＋ 、CD４＋T淋巴细胞构

成比及CD４＋/CD８＋ 比值表现为负相关性(r 值分别

为－０．６４２、－０．５５７、－０．６５７,P＜０．０５),见表２及

图１~４.
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表１　两组EBV相关指标与淋巴细胞亚群比较[x－±s,n(％)]

Table１　ComparisonofEBVＧrelatedindexesandlymphocytesubsetsof

thechildrenbetweentheNSgroupandthecontrolgroup[x－±s,n(％)]

组别 对照组(n＝７９) NS组(n＝７９) χ２/t P

EBVＧDNA阳性率 ２０(２５．３２) ４１(５１．９０) １１．７７６ ０．００１

抗 VCAＧIgM 阳性率 １０(１２．６６) ３１(３９．２４) １４．５２５ ＜０．００１

抗 VCAＧIgG阳性率 ９(１１．３９) ２６(３２．９１) １０．６０７ ０．００１

EBVＧDNA(logIU/mL) ０．５４±０．１８ ３．１１±０．７８ ２８．５３５ ＜０．００１

CD３＋(％) ６２．３４±９．３０ ５０．８１±８．３７ ８．１９１ ＜０．００１

CD４＋(％) ３５．８９±７．３０ ２９．０６±５．１４ ６．８００ ＜０．００１

CD８＋(％) ２０．１５±６．３２ ２４．５８±５．５７ ４．６７４ ＜０．００１

CD４＋/CD８＋ １．７８±０．４６ １．２７±０．５０ ６．６７２ ＜０．００１

表２　NS组EBVＧDNA载量与淋巴细胞亚群的相关性分析

Table２　CorrelationsbetweenEBVＧDNAloadand

lymphocytesubsetsintheNSgroup

指标 r ９５％CI P

CD３＋ －０．６４２ －０．７５６~－０．４９０ ＜０．００１

CD４＋ －０．５５７ －０．６９３~－０．３８４ ＜０．００１

CD８＋ ０．５９５ ０．４３０~０．７２１ ＜０．００１

CD４＋/CD８＋ －０．６５７ －０．７６６~－０．５０９ ＜０．００１

图１　NS组EBVＧDNA载量与CD３＋ 淋巴细胞

构成比的相关性

Fig．１　CorrelationbetweenEBVＧDNAloadandCD３＋

lymphocyteconstituentratiointheNSgroup

图２　NS组EBVＧDNA载量与CD４＋ 淋巴细胞

构成比的相关性

Fig．３　CorrelationbetweenEBVＧDNAloadandCD４＋

lymphocyteconstituentratiointheNSgroup

图３　NS组EBVＧDNA载量与CD８＋ 淋巴细胞

构成比的相关性

Fig．３CorrelationbetweenEBVＧDNAloadandCD８＋

lymphocyteconstituentratiointheNSgroup

图４　NS组EBVＧDNA载量与CD４＋/CD８＋ 比值的相关性

Fig．４CorrelationbetweenEBVＧDNAloadand

CD４＋/CD８＋ ratiointheNSgroup

２．３敏感组、抵抗组 EBV 相关指标与淋巴细胞

亚群比较

与敏感组比较,抵抗组 EBVＧDNA、抗 VCAＧ

IgM、抗 VCAＧIgG 阳性率,以及 EBVＧDNA 载量、

CD８＋T淋巴细胞构成比升高,CD３＋ 、CD４＋T 淋巴

细胞构成比及 CD４＋/CD８＋ 比值降低,差异均有统

计学意义(χ２/t值介于２．１９４~６．２５４之间,P＜０．０５),

见表３.
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表３　两组EBV相关指标与淋巴细胞亚群比较[x－±s,n(％)]

Table３　ComparisonofEBVＧrelatedindexesandlymphocytesubsetsofthechildrenbetween

thesteroidＧsensitivegroupandthesteroidＧresistantgroup[x－±s,n(％)]

组别 敏感组(n＝６１) 抵抗组(n＝１８) χ２/t P

EBVＧDNA阳性率 ２７(４４．２６) １４(７７．７８) ６．２５４ ０．０１２

抗 VCAＧIgM 阳性率 ２０(３２．７９) １１(６１．１１) ４．６７７ ０．０３１

抗 VCAＧIgG阳性率 １６(２６．２３) １０(５５．５６) ５．４１４ ０．０２０

EBVＧDNA(logIU/mL) ３．０４±０．４９ ３．３５±０．６４ ２．１９４ ０．０３１

CD３＋(％) ５２．１４±６．９７ ４６．３０±５．３７ ３．２７４ ０．００２

CD４＋(％) ３０．２４±４．５６ ２５．０６±４．３２ ４．２８４ ＜０．００１

CD８＋(％) ２３．０６±４．１０ ２９．７３±３．９５ ６．１１４ ＜０．００１

CD４＋/CD８＋ １．３３±０．４１ １．０７±０．２５ ２．５４７ ０．０１３

　　２．４未复发组、复发组、频繁复发组EBV相关指

标与淋巴细胞亚群比较

未复发组、复发组、频繁复发组的 EBVＧDNA、

抗 VCAＧIgM、抗 VCAＧIgG阳性率,以及EBVＧDNA

载量、CD８＋ T 淋巴细胞构成比依次升高,CD３＋ 、

CD４＋T 淋巴细胞构成比及 CD４＋/CD８＋ 比值依次

降低,差异均有统计学意义(χ２/F 值介于７．５９５~

３１．８８２之间,P＜０．０５),见表４.

表４　三组EBV相关指标与淋巴细胞亚群比较[x－±s,n(％)]

Table４　ComparisonofEBVＧrelatedindexesandlymphocytesubsetsamong

thenonＧrelapsegroup,therelapsegroupandthefrequentrelapsegroup[x－±s,n(％)]

组别 未复发组(n＝３３) 复发组(n＝３０) 频繁复发组(n＝１６) χ２/F P

EBVＧDNA阳性率 １０(３０．３０) １７(５６．６７)∗ １４(８７．５０)∗＃ １４．５６２ ０．００１

抗 VCAＧIgM 阳性率 ６(１８．１８) １３(４３．３３)∗ １２(７５．００)∗＃ １４．９３０ ０．００１

抗 VCAＧIgG阳性率 ４(１２．１２) １１(３６．６７)∗ １１(６８．７５)∗＃ １５．９５９ ＜０．００１

EBVＧDNA(logIU/mL) ２．８０±０．６５ ３．１６±０．７２∗ ３．６７±０．８６∗＃ ７．９２０ ０．００１

CD３＋(％) ５４．２９±８．６３ ４９．９８±７．１５∗ ４５．２１±７．０６∗＃ ７．５９５ ０．００１

CD４＋(％) ３１．４１±４．１８ ２８．５３±５．３３∗ ２５．１９±４．３０∗＃ ９．８４８ ＜０．００１

CD８＋(％) ２２．１９±５．１９ ２５．１４±５．２０∗ ２８．４６±４．９７∗＃ ８．２６８ ０．００１

CD４＋/CD８＋ １．４２±０．２５ １．１３±０．１９∗ ０．８９±０．２４∗＃ ３１．８８２ ＜０．００１

　　注:∗ 与未复发组比较差异有统计学意义;＃ 与复发组比较差异有统计学意义.

３讨论

３．１NS的发病机制

目前,关于 NS的发病机制尚不明确,多认为与

肾脏自身炎症反应、血液动力学改变、肾小球滤过膜

的电荷屏障改变、T 淋巴细胞免疫紊乱及基因突变

等因素有关,肾小球滤过膜损伤后肾小球通透性增

加,导致大量白蛋白从尿液中丢失,血浆胶体渗透压

降低,水分自血管内向组织间隙转移,形成水肿[９].

儿童由于免疫系统尚未发育完善,易发生各种感染,

其中EBV是一种较为常见的病原体.EBV 感染后

在B淋巴细胞中建立潜伏感染,并可影响 T淋巴细

胞、NK 细 胞 等 其 他 免 疫 细 胞 的 功 能[１０].探 究

EBV、淋巴细胞亚群在 NS患儿中的变化情况对于

理解其病理生理过程、提高诊疗水平具有重要的临

床意义.

３．２EBV病毒感染、淋巴细胞亚群变化与NS发

生的关系

CD３＋T淋巴细胞是一种成熟的T淋巴细胞,其

表面表达CD３分子,与 T淋巴细胞抗原受体形成复

合体,参 与 T 淋 巴 细 胞 对 抗 原 的 识 别 和 信 号 转

导[１１].CD４＋T淋巴细胞是辅助性 T 淋巴细胞,可

６７
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分泌多种细胞因子,调节机体对抗外来抗原和自身

抗原的免疫反应;CD８＋T淋巴细胞是细胞毒性T淋

巴细胞,可杀伤被抗原修饰的靶细胞,参与清除感染

或肿瘤细胞,两者比值可反映T淋巴细胞功能状态,

其降低可能与机体免疫功能低下或失调有关[１２].

本研 究 结 果 显 示,NS 患 儿 EBVＧDNA、抗 VCAＧ

IgM、抗 VCAＧIgG阳性率,EBVＧDNA 载量、CD８＋T
淋巴细胞构成比高于健康受试者,CD３＋ 、CD４＋T淋

巴细胞构成比及 CD４＋/CD８＋ 比值低于健康受试

者,且 NS患儿中EBVＧDNA载量与CD８＋T淋巴细

胞构成比表现为正相关,与 CD３＋ 、CD４＋T 淋巴细

胞构成比及 CD４＋/CD８＋ 比值表现为负相关,提示

NS患者EB病毒载量增加,淋巴细胞亚群发生明显

变化,且两者具有明显相关性.EBV 可感染口腔黏

膜上皮细胞和扁桃体淋巴细胞,进入血液循环后感

染外周血B细胞,建立潜伏感染或裂解感染,B细胞

经 T淋巴细胞诱导后从潜伏感染转变为裂解感染,

从而促进EBV的释放,刺激机体产生免疫相关性抗

体及细胞因子,从而引发免疫功能紊乱,影响淋巴细

胞亚群的数量和比例[１３].此外,EBV感染所引发的

肾脏损害与病毒直接损害及免疫反应性损伤有关:

①直接损害:肾小管上皮细胞表达的 CD２１抗原簇

作为EB病毒特异性受体,被EB病毒吸附结合后通

过胞吞作用进入细胞内,感染肾小管上皮细胞,引发

小管上皮细胞退行性变、肾间质大量炎性细胞浸润

及水肿;②免疫反应性损伤:形成循环免疫复合物在

肾小球系膜区沉积,形成免疫复合物损伤.NS患儿

常伴有淋巴细胞亚群失衡的现象,出现 T淋巴细胞

和B细胞分化、增殖、活化和分泌功能的异常,这些

异常可能导致机体对抗原的免疫调节能力降低,从

而引起肾小球滤过膜的损伤.EBV 感染可能加重

NS患儿的免疫功能紊乱.有研究发现,NS患儿在

EBV感染后,其外周血中 CD３＋ 、CD４＋ 、CD８＋T 淋

巴细胞和 NK细胞的数量和比例均发生变化,与正

常对照组相比有显著差异,提示EBV感染可能通过

影响淋巴细胞亚群的平衡而参与 NS发生[１４].

３．３EBV病毒感染、淋巴细胞亚群变化与NS病

情进展的关系

本研究根据激素敏感情况将 NS患儿分为敏感

组、抵抗组,根据是否复发将患儿分为未复发组、复

发组、频繁复发组,结果显示在激素抵抗患儿、复发

患儿中EBVＧDNA载量、CD８＋T淋巴细胞构成比更

高,CD３＋ 、CD４＋T淋巴细胞构成比及 CD４＋/CD８＋

比值更低,提示 EBV 病毒感染、淋巴细胞亚群变化

与 NS病情进展有密切关联.EBV感染可能是导致

NS患儿复发或难治性的原因之一.EBV 感染和淋

巴细胞亚群失衡可相互作用,形成恶性循环,共同促

进 NS进展,并增加肾小球基底膜上的免疫复合物

沉积,导致肾小球损伤和蛋白尿.此外,淋巴细胞亚

群失衡可导致免疫调节紊乱,降低机体对药物的敏

感性和耐受性.肾小球损伤和蛋白尿可进一步刺激

EBV的复制和活化,增加淋巴细胞亚群的失衡,加

剧肾小球基底膜上的免疫复合物沉积,加重肾小球

损伤和蛋白尿.

综上所述,EBV 感染、淋巴细胞亚群变化与 NS
发生及病情进展密切相关,且两者具有明显相关性.

由此可见,抑制EBV病毒活性或调节淋巴细胞亚群

功能可能成为治疗 NS的新方法.但今后仍需进一

步的研究来验证和深入了解 NS患儿 EB病毒和淋

巴细胞亚群变化与病情进展的关系,以期在临床实

践中获得更好的应用.
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加强编辑部诚信建设的要求

为了落实«关于进一步加强科研诚信建设的若干意见»,我刊特提出以下要求:

１．«中国妇幼健康研究»编辑部的全体成员应认真学习文件精神,全面落实文件提出的要求;为进

一步加强科研诚信建设,营造诚实守信的良好科研环境而努力.

２．认真贯彻文件精神,坚持自律与监督并重,认真自查本刊在既往工作中是否存在违背科研诚信

要求的行为,立即进行整改工作.

３．加强论文的质量把关、审核工作.对抄袭、剽窃他人论文、纂改研究数据、弄虚作假的文章,一经

发现,立即撤回,并将情况反馈到作者单位.该作者两年内不得在本刊发表论文.

４．要求文章作者在投稿的同时,应对论文的诚信签署“承诺书”,明确承诺文章的真实性和实践性.

对待存在有疑问数据的文章,本刊有责任要求作者所在单位附上证明文书.

５．«中国妇幼健康研究»对有关涉及伦理方面的文章,必须经该单位“医学伦理委员会”审核通过,

并征得患者和家属的知情同意.

６．作者投稿需在我刊官网进行在线注册,坚决杜绝从事论文买卖、代写代投以及伪造、虚构数据的

中介服务稿件来源.如果发现编辑部有人有此行为,将严肃处理.

７．加强编辑部自身建设,进一步完善编辑部审稿程序,扩大专业审稿队伍,切实提高审稿质量,加

强对学术论文的审核把关.完善责任追究制度,对编辑部审稿、刊发过程中出现的违背诚信、造成后

果的事实,将严格追究当事人员的责任.

«中国妇幼健康研究»编辑部　　

２０２５年３月１２日

８７

　　　　　　　在线投稿网址 http://mchchina􀆰xjtu􀆰edu􀆰cn　


