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  摘 要:目的 探讨EB病毒在炎症性肠病(IBD)患者中的感染情况。方法 将中国人民解放军空军军医

大学第一附属医院收治的628例IBD患者作为研究对象,381例纳入溃疡性结肠炎(UC)组,247例纳入克罗恩

病(CD)组。采用酶联免疫吸附试验检测试剂盒分析患者的EB病毒抗体谱指标[抗EB病毒衣壳抗体IgM
(EBV-CAIgM)、抗EB病毒早期抗体IgG(EBV-EAIgG)、抗EB病毒衣壳抗体IgG(EBV-CAIgG)、抗EB病毒

核抗体IgG(EBNA-IgG)]。结果 628例IBD患者中,EBV-CAIgM 的阳性率为16.7%(105/628)。CD组

EBV-CAIgM的阳性率为22.2%(55/247),UC组EBV-CAIgM 的阳性率为13.1%(50/381),两组间EBV-
CAIgM阳性率比较,差异有统计学意义(χ2=8.99,P=0.003)。UC组男性EBV-CAIgM 阳性率为9.9%
(23/232),女性EBV-CAIgM阳性率为18.1%(27/149),差异有统计学意义(χ2=5.36,P=0.021)。患者既往

感染占比最高,抗体谱EBV-CAIgG、EBNA-IgG均阳性占比为71.97%(452/628);现症感染中抗体谱EBV-
CAIgM、EBV-CAIgG、EBNA-IgG均阳性占比次之(13.69%)。结论 IBD患者中具有高的EB病毒既往感染

率及现症感染率,临床应加强对IBD患者中EB病毒感染的筛查和监测,为IBD的诊疗提供有价值的思路。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

infection
 

status
 

of
 

EB
 

virus
 

infection
 

in
 

inflammatory
 

bowel
 

disease
 

(IBD).Methods A
 

total
 

of
 

628
 

patients
 

with
 

IBD
 

in
 

the
 

First
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

PLA
 

Air
 

Force
 

Military
 

Medical
 

University
 

were
 

selected
 

as
 

study
 

subjects,381
 

cases
 

were
 

included
 

in
 

ulcerative
 

colitis
 

(UC)
 

group
 

and
 

247
 

cases
 

were
 

included
 

in
 

Crohn's
 

disease
 

(CD)
 

group.Enzyme-linked
 

immunosorbent
 

assay
 

kit
 

was
 

used
 

to
 

detect
 

and
 

analyze
 

the
 

expression
 

levels
 

of
 

patients'
 

EB
 

virus
 

antibody
 

profile
 

indicators
 

[anti-EBV
 

capsid
 

antibody
 

IgM
 

(EBV-CAIgM),anti-EBV
 

early
 

antibody
 

IgG
 

(EBV-EAIgG),anti-EBV
 

capsid
 

antibody
 

IgG
 

(EBV-CAIgG),anti-EBV
 

nuclear
 

antibody
 

IgG
 

(EBNA-IgG)].Results Among
 

628
 

patients
 

with
 

IBD,the
 

positive
 

rate
 

of
 

EBV-CAIgM
 

was
 

16.7%
 

(105/628).The
 

positive
 

rate
 

of
 

EBV-CAIgM
 

in
 

CD
 

group
 

was
 

22.2%
 

(55/247),and
 

the
 

positive
 

rate
 

of
 

EBV-CAIgM
 

in
 

UC
 

group
 

was
 

13.1%
 

(50/381),the
 

difference
 

be-
tween

 

the
 

two
 

groups
 

was
 

statistically
 

significant
 

(χ2=8.99,P=0.003).The
 

positive
 

rate
 

of
 

EBV-CAIgM
 

was
 

9.9%
 

(23/232)
 

in
 

male
 

and
 

18.1%
 

(27/149)
 

in
 

female
 

in
 

UC
 

group,there
 

was
 

significant
 

difference
 

on
 

the
 

positive
 

rate
 

of
 

EBV-CAIgM
 

between
 

male
 

and
 

female
 

(χ2=5.36,P=0.021).Previous
 

infections
 

accoun-
ted

 

for
 

the
 

largest
 

proportion
 

of
 

patients,and
 

antibody
 

expression
 

profiles
 

(both
 

positive
 

for
 

EBV-CAIgG
 

and
 

EBNA-IgG)
 

accounted
 

for
 

71.97%
 

(452/628),in
 

current
 

infections,the
 

antibody
 

profile
 

EBV-CAIgM,EBV-
CAIgG

 

and
 

EBNA-IgG
 

were
 

both
 

positive
 

in
 

the
 

second
 

place
 

(13.69%).Conclusion EB
 

virus
 

infection
 

in
 

patients
 

with
 

IBD
 

has
 

a
 

high
 

rate
 

of
 

past
 

infection
 

and
 

present
 

infection.The
 

clinical
 

screening
 

and
 

monitoring
 

of
 

EB
 

virus
 

infection
 

in
 

patients
 

with
 

IBD
 

should
 

be
 

strengthened
 

to
 

provide
 

valuable
 

ideas
 

for
 

the
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

IBD.
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  炎症性肠病(IBD)是一类病因尚不明确的慢性非

特异性肠道炎症性疾病,主要包括克罗恩病(CD)和溃

疡性结肠炎(UC),其中CD以侵犯末段回肠和邻近结

肠为主,从口腔至肛门各段消化道均可受累,呈节段

性分布;UC是以结直肠黏膜连续性、弥漫性炎症改变

为特征的慢性非特异性肠道炎症性疾病,其病变主要

局限于结直肠黏膜[1-4]。IBD主要以反复的腹痛、腹
泻、黏液脓血便为临床表现[5],严重影响患者的生活

质量和生活满意度。随着社会的快速发展,人们饮食

习惯和生活方式的改变,IBD的患病率也呈明显的上

升趋势[6]。IBD若不能及时有效治疗,会出现严重并

发症,因此,早期判断患者病情,及时有效治疗显得尤

为必要[7]。目前,对于IBD患者合并感染EB病毒的

相关研究报道还很少,本研究通过回顾性分析IBD患

者中EB病毒的感染情况,以及IBD患者中EB病毒

抗体的表达情况,为临床评价IBD病情提供有价值的

信息。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2017年3月至2020年12月在

中国人民解放军空军军医大学第一附属医院就诊的

628例IBD患者作为研究对象,年龄12~79岁;其中

男381例,女247例。所有纳入对象依据中华医学会

消化病学分会炎症性肠病学组发布的《炎症性肠病诊

断与治疗的共识意见(2018年·北京)》[4]拟定的诊断

标准,排除其他疾病干扰,确诊为IBD。628例IBD患

者中包括UC患者381例(UC组),男232例、女149
例,平均年龄(44.69±15.31)岁;CD患者247例

 

(CD
组),男 149 例、女 98 例,平 均 年 龄 (38.71±
15.08)岁。

 

1.2 方法

1.2.1 标本采集 无菌操作下,采集患者的外周静

脉血3
 

mL于肝素促凝管中,充分混匀,待用。
1.2.2 EB病毒抗体检测 采用德国欧蒙公司的酶

联免疫吸附试验(ELISA)检测试剂盒检测EB病毒抗

体系列中的各抗体,包括抗 EB病毒衣壳抗体IgM
(EBV-CAIgM)、抗 EB 病 毒 早 期 抗 体IgG(EBV-
EAIgG)、抗EB病毒衣壳抗体IgG(EBV-CAIgG)、抗
EB病毒核抗体IgG(EBNA-IgG),按照试剂盒说明书

操作。结果解释:吸光度比值=标本的吸光度值/校

准品2的吸光度值,当吸光度比值<0.8判断为阴性;
吸光度比值为0.8~<1.1判断为可疑;吸光度比

值≥1.1判断为阳性。
1.3 统计学处理 采用SPSS17.0统计软件进行数

据处理及统计学分析。计数资料以例数或百分率表

示,组间比较采用χ2 检验。以P<0.05为差异有统

计学意义。
2 结  果

2.1 IBD中EBV-CAIgM 阳性率分析 IBD患者的

EBV-CAIgM阳性率为16.7%(105/628)。CD组中

EBV-CAIgM 阳性率为22.2%(55/247),UC 组中

EBV-CAIgM阳性率为13.1%(50/381),两组EBV-
CAIgM阳性率比较,差异有统计学意义(χ2=8.99,
P=0.003)。两组EBV-CAIgM检测结果见表1。
2.2 不同性别患者EBV-CAIgM 阳性率比较 在

UC组中,男 性 EBV-CAIgM 阳 性 率 为9.9%(23/
232),明显低于女性 EBV-CAIgM 阳性率[18.1%
(27/149)],差 异 有 统 计 学 意 义 (χ2=5.36,P =
0.021),而在CD组中,男性EBV-CAIgM 阳性率为

18.1%(27/149),与女性EBV-CAIgM阳性率[28.6%
(28/98)]比较,差异无统计学意义(P>0.05)。不同性

别患者EBV-CAIgM检测结果比较见表2。
表1  两组EBV-CAIgM检测结果(n)

组别
EBV-CAIgM

阴性 阳性
合计

CD组 192 55 247

UC组 331 50 381

合计 523 105 628

表2  不同性别患者EBV-CAIgM检测结果比较(n)

组别
阴性

男性 女性

阳性

男性 女性

合计

男性 女性
χ2 P

UC组 209 122 23 27 232 149 5.36 0.021

CD组 122 70 27 28 149 98 3.73 0.053

2.3 IBD患者中EB病毒抗体谱分析 分析628例

IBD患者EB病毒抗体谱及其在UC组、CD组中的表

达,结果见表3,序号6抗体谱(EBV-CAIgG、EBNA-
IgG均为阳性)占比最高,为71.97%(452/628);序号

3抗体谱(EBV-CAIgM、EBV-CAIgG、EBNA-IgG均

阳性)占比次之,为13.69%(86/628)。EBV-CAIgG
总体阳性率为98.4%。

表3  IBD患者中EB病毒抗体谱分析

序号 EBV-CAIgM EBV-CAIgG EBV-EAIgG EBNA-IgG IBD[n(%)] UC组[n(%)] CD组[n(%)]

1 - - - - 6(0.96) 4(0.64) 2(0.32)

2 + + - - 9(1.43) 3(0.48) 6(0.96)

3 + + - + 86(13.69) 41(6.53) 45(7.17)

4 + + + + 13(2.07) 5(0.80) 8(1.27)

5 - + - - 14(2.22) 7(1.11) 7(1.11)
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续表3  IBD患者中EB病毒抗体谱分析

序号 EBV-CAIgM EBV-CAIgG EBV-EAIgG EBNA-IgG IBD[n(%)] UC组[n(%)] CD组
 

[n(%)]

6 - + - + 452(71.97) 294(46.80) 158(25.10)

7 - + + + 44(7.01) 24(3.82) 20(3.18)

8 - - - + 4(0.64) 3(0.48) 1(0.16)

  注:+表示阳性,-表示阴性。

3 讨  论

  EB病毒属于疱疹病毒的γ亚科,其基因组为双

链DNA,是1964年由Epstein在研究儿童Burkitt淋

巴瘤时发现的一种病毒[8]。EB病毒是一种嗜人类淋

巴细胞病毒,主要感染人类上皮细胞和淋巴细胞,可
通过血液、唾液等传播。人感染EB病毒后,在口咽上

皮细胞内增殖,感染B淋巴细胞,被感染的细胞经过

血液循环后可造成全身感染,并且能够潜伏在人体

内[9]。当机体使用免疫抑制剂、激素等时,可使潜伏

感染的EB病毒被激活,引起病毒血症[10]。在EB病

毒感染早期,最早出现的为EBV-CAIgM,而后在一段

时间后会出现EBV-CAIgG,后者可作为既往感染的

指标。当处于疾病急性感染的中晚期,会出现EBV-
EAIgG,该抗体在体内能够持续半年左右时间。当处

于恢复期时,会出现 EBNA-IgG[11]。目前,临床将

EBV-CAIgM作为诊断EB病毒感染的重要依据。
IBD具有慢性发病、高复发、高病死率的特点,严

重影响患者的生活质量,加重患者精神和经济负担。
常规的IBD治疗药物主要以激素、免疫抑制剂、生物

制剂为主。药物治疗的长期性,加之患者可能存在的

不良生活习惯,均是机会性感染的危险因素[12]。已有

文献报道,IBD患者巨细胞病毒、EB病毒感染率会升

高,且会加重患者病情,并且这一状态在男性患者,以
及重症患者中更为明显[13]。

本研究通过收集628例IBD患者,检测患者血清

EB病毒抗体水平,分析其EB病毒感染情况。首先分

析了IBD 患 者 的 EBV-CAIgM 阳 性 率 为 16.7%
(105/628),较文献[14]报道的关于体检人群中EB病

毒阳性率明显升高。其次,在IBD的分组下,CD组中

EBV-CAIgM阳性率为22.2%(55/247),而 UC组中

EBV-CAIgM阳性率为13.1%(50/381),差异有统计

学意义(P<0.05),提示CD患者中EB病毒阳性率可

能更高。可能因为在CD患者诊疗前,更多使用免疫

抑制剂及激素,导致机会性感染的风险增大,造成EB
病毒的阳性率升高。再次,本研究分析了不同性别患

者EBV-CAIgM阳性率的变化,发现在 UC组中,女
性EBV-CAIgM阳性率为18.1%(27/149),高于男性

EBV-CAIgM 阳性率9.9%(23/232),差异有统计学

意义(P<0.05)。而在CD组中,这种差异并不明显,
是否因为样本量收集数不够导致的偏差,或是在 UC
患者中,女性具有EB病毒感染的易感性,需进一步探

讨。本研究仅分析了患者血液中EB病毒阳性率,未

能分析患者肠黏膜组织中EB病毒的表达情况,这是

本研究的不足。
另外,本研究分析了患者EB病毒抗体谱的表达,

其中EBV-CAIgG、EBNA-IgG均为阳性的占比最高,
为71.97%,说明患者人群中以既往感染居多。另外,
EBV-CAIgG总体阳性率为98.4%,与文献中进行的

流行病学调查报道结果较一致[15]。对数据结果进一

步分析可以看出,既往感染后的再次感染也占据不小

的比例,提示需要密切关注IBD中的EB病毒感染

状态。
 

综上所述,在IBD的诊疗中,需要关注EB病毒

或其他病毒如巨细胞病毒的感染,针对病毒感染,采
取更有针对性的治疗措施,从而较好缓解IBD患者

病情。
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娠者的血清β-HCG水平多<50
 

U/L,早期自然流产

者的血清β-HCG水平多在40~500
 

U/L,异位妊娠

者的血清β-HCG水平<200
 

U/L,IVF-ET术后第11
天单胎妊娠者的血清β-HCG>105

 

U/L,双胎妊娠者

的血清β-HCG>250
 

U/L。不同妊娠结局患者IVF-
ET术后第11天血清β-HCG水平高于IVF-ET术后

第9天,因此,术后第11天血清β-HCG水平在预测

妊娠结局方面比术后第9天的血清β-HCG水平更加

可靠。
另外,本研究还发现,移植冻融胚胎后第9天、第

11天的血清β-HCG水平与移植新鲜胚胎后相比,差
异有统计学意义(P<0.05),提示移植冻融胚胎的正

常妊娠率可能更高,这是因为新鲜胚胎移植周期内的

雌激素水平高,会导致子宫收缩抑制不足,逆行的子

宫蠕动波可能导致胚胎在输卵管种植,增加输卵管妊

娠等不良妊娠结局的发生率。结合不同妊娠结局的

血清β-HCG水平,可以发现血清β-HCG水平在不同

妊娠结局中的分布规律,因此,可为临床预测妊娠结

局提供参考,同时可以更好地指导对患者采取进一步

的治疗方案,避免盲目保胎带来更大的伤害。
综上所述,IVF-ET术后第9天和第11天血清β-

HCG水平是预测妊娠结局的有效指标,还可为临床

治疗方案的选择提供参考。
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