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CD4+/CD8+、NLR 和 MLR 在儿童传染性单核细胞增多症早

期评估肝脏损害的临床价值

高学清　何朝晖　涂维娜

昌吉回族自治州人民医院　新疆昌吉　831100

摘　要：目的：探讨 CD4+/CD8+、中性粒细胞／淋巴细胞比值 (NLR) 和单核细胞／淋巴细胞比值 (MLR) 在儿童传染性

单核细胞增多症早期评估肝脏损害的临床价值。方法：选取 2018 年 8 月到 2023 年 8 月昌吉回族自治州人民医院收治的 94

例初诊 IM 患儿 ( 试验组 ) 及同期来院健康体检的 50 例儿童 ( 对照组 ) 为研究对象，采用 Spearman 相关分析各指标间的相

关性，并绘制受试者工作特征 (ROC) 曲线分析各指标对 IM 早期评估并发肝损害的预测价值。结果：CD4+/CD8+、NLR 

、MLR 对 IM 诊断特异性及灵敏性均较高（P<0.05）；CD4+/CD8+、NLR 、MLR 是预测 IM 并发肝损害的独立危险因

素（P<0.05），CD4+/CD8+、NLR、MLR 与 IM 合并肝损害患儿存在相关性，且为负相关。结论 :CD4+/CD8+、NLR、

MLR 考虑与 IM 肝损伤患儿病情严重程度及疾病预后有关，对早诊断、治疗及预后评估有临床价值。

关键词：儿童；传染性单核细胞增多症；CD4+/CD8+；中性粒细胞与淋巴细胞比值；单核细胞与淋巴细胞比值；肝脏损害

传染性单核细胞增多症 (infectious mononucle-osis, IM) 是

一种主要由 EB 病毒（EBV）感染引起的全身免疫异常性疾

病，多见于学龄前及学龄儿童，除典型临床表现如发热、

咽峡炎、淋巴结肿大外，还可累及全身多个器官的功能损

害，其中肝功能损害是最为常见。国外文献报道 IM 患儿合

并肝功能损害的发生率为 80%^-90%，而国内显示为 50%

左右。多以肝转氨酶升高为主，大部分 IM 患儿就诊时为疾

病的初期，此时转氨酶未见明显异常，容易延诊、漏诊，故

若未能予以早期识别可能进展为重症 [1-2]。有研究表明外周

血中性粒细胞与淋巴细胞比值 (neutrophil tolymphocyte ratio，

NLR)、 单 核 细 胞 与 淋 巴 细 胞 比 值 (monocyte to lymphocyte 

ratio，MLR) 作为新型的炎性标志物，已广泛用于多种炎症

性疾病的辅助诊断，但 NLR、 MLR 在 IM 中的研究较少。

本研究旨在探讨 CD4+/CD8+、NLR、MLR 对 IM 早期评估出

现肝损害并发症的相关性，为其早期干预提供临床参考依

据。本研究已通过昌吉回族自治州人民医院伦理委员会审查

（审批号：CJZ202307310046）。所有患儿家属均对本研究

知情并签署知情同意书。

1 对象与方法

1.1 对象

本研究选取 2018 年 8 月到 2023 年 8 月住院并确诊 IM 

94 例患儿（试验组）及同期儿保门诊 50 例健康体检儿童（对

照组）为研究对象。

1.2 纳入及排除标准

纳入标准：实验组：(1)IM 患儿所有病例符合《诸福堂

实用儿科学第九版》EB 病毒相关性传染性单核细胞增多症

诊断标准，明确诊断为 IM 的患儿 [3]；(2) 临床资料完善，且

首次确诊年龄≤ 14 岁；(3) 签署知情同意书。健康组：(1)

所有检测指标均在参考范围内；(2) 临床资料完善，且首次

确诊年龄≤ 14 岁；(3) 签署知情同意书。

排除标准 (1) 合并先天畸形、免疫缺陷、严重的肝肾或

其他脏器功能不全、恶性肿瘤、自身免疫性和血液性疾病；

(2)1 月内使用糖皮质激素或免疫抑制剂者。

1.3 方法

收集资料：收集试验组及健康组儿童临床资料 ( 性别、

年 龄、WBC、N、M、L、NLR、MLR、CD4+ 、CD8+、

CD4+ /CD8+、异型淋巴细胞百分比、ALT、AST)，记录于自

制 excel 表中。
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观察指标及方法：IM 患儿入院 24 h 内采血，采用全自

动血细胞分析仪（迈瑞 BC6800）检测 WBC、NEUT、MONO 

等全血细胞计数，并计算 NLR、MLR；采用全自动生化仪

检测 ALT、AST，采用流式细胞仪（迈瑞 E16）检测 T 淋巴

细胞亚群分析 CD4+ 、CD8+、CD4+ /CD8+。对照组儿童采

用相同相应的仪器检验血常规、肝功能及 T 淋巴细胞亚群

分析。数据记录于自制 excel 表中。

1.4 统计学分析

将 excel 数据导入 SPSS22.0 统计软件进行分析，经检

验定量资料为非正态分布采用中位数和四分位数间距 [M

（P25~P75）] 表 示， 两 组 间 比 较 采 用 Mann-Whitney U 检

验，通过 Logistic 回归分析再进行多因素分析，计数资料用

n(%) 表示，通过 Spearmen 相关性分析 CD4+/CD8+、NLR 和 

MLR 与肝功能的关系，绘制 ROC 曲线，并利用约登指数确

定最佳截断值（约登指数 = 敏感度 + 特异度 -1），评价这

三个指标在 IM 并发肝损害的诊断及预测价值，统计分析以

P<0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 试验组与对照组一般情况比较

性别、年龄无统计学意义，两组具有可比性，CD4+、

CD8+、CD4+/CD8+、L、NLR、MLR P<0.05 差异具有统计学

意义（表 1）。

2.2 CD4+/CD8+、NLR 和 MLR 诊断 IM 效能分析

CD4+/CD8+、NLR 、MLR 对 IM 诊断特异性及灵敏性均

较高（P<0.05）（表 2、图 1）。

2.3 CD4+/CD8+、NLR、MLR

是预测 IM 并发肝损害的独立危险因素（P<0.05）（表 3），

CD4+/CD8+、NLR、MLR 与 IM 合并肝损害患儿存在相关性，

且为负相关，值越低（表 4）

表 1  对照组与试验组性别、年龄、CD4+/CD8+ 及外周血细胞比值的比较

项目 对照组（n=50） 试验组（n=86） Z/
2χ P

性别（男 / 女） 32/18 52/34 0.167 0.683

年龄 4.63（3.04，6.69） 4.58（2.90，6.69） -0.061 0.951

CD4+ 42.00（38.00，48.00） 13.81（9.30，23.98） -9.172 <0.001

CD8+ 28.00（24.00，30.00） 58.34（47.06，64.14） -8.709 <0.001

CD4+/CD8+ 1.61（1.36，1.85） 0.27（0.14，0.43） -9.023 <0.001

WBC 10.22（9.48，11.80） 10.84（8.13，14.49） -0.059 0.953

N 3.35（2.65，4.17） 3.02（1.90，4.54） -1.196 0.232

M 0.84（0.73，0.93） 0.70（0.41，1.00） -2.632 0.008

L 2.43（1.96，3.2） 8.63（6.31，12.00） -8.749 <0.001

NLR 1.48（0.95，1.99） 0.30（0.15，0.61） -8.120 <0.001

MLR 0.31（0.25，0.42） 0.07（0.04，0.15） -8.655 <0.001

表 2  CD4+/CD8+、NLR 和 MLR 诊断 IM 效能分析

指标 AUC（95%CI） 最佳截断值 灵敏度 特异度 P

CD4+/CD8+ 0.872（0.797~0.947） 0.275 0.742 1.000 <0.001

NLR 0.928（0.875~0.928） 0.376 0.806 1.000 <0.001

MLR 0.916（0.853~0.979） 0.102 0.839 0.917 <0.001

表 3  IM 患儿肝功能损害的 Logistic 回归分析

项目 β SE Wald P OR
OR95%CI

上线 下限

CD4+/CD8+ -1.564 0.700 4.995 0.025 0.209 0.053 0.825

NLR -3.279 1.667 3.872 0.049 0.038 0.001 0.987

MLR -13.968 6.919 4.075 0.044 8.584*10-7 1.106*10-12 0.666

表 4  CD4+/CD8+、NLR 和 MLR 与儿童 IM 合并肝损害的相关性

对比

项目
ALT AST

r p r p

CD4+/CD8+ -0.496 <0.001 -0.517 <0.001

NLR -0.663 <0.001 -0.736 <0.001

MLR -0.621 <0.001 -0.686 <0.001
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图 1  ROC 曲线

3 讨论

IM 是一种淋巴组织增生性疾病 , 学龄前及学龄儿童较

常见，有自限性 [4]，部分轻症患者可以自愈，部分患者可出

现各个脏器损害，严重可以进展为慢性活动性 EBV 感染、

EBV 相关的噬血细胞综合征及淋巴瘤 , 预后不良 [5-6]。在并

发症中，肝功能损害是最为常见。国外文献报道 IM 患儿合

并肝功能损害的发生率为 80%^-90%，而国内显示为 50% 左

右 [7-9]，此次统计确诊 IM 病例肝功能损害发生率为 69%，

与国内外文献相符，故在临床诊疗中对 IM 患儿要更加警惕

肝功能损害的发生。

目前临床上对常用确诊 IM 检查① EBV 相关抗体检测，

因儿童免疫系统发育不完善，对抗原刺激产生抗体具有一

定延时性，部分患者或无法产生抗 CA-IgM，或约 1-2 月产

生，同时 EBV 相关抗体检测在许多基层医院无法检查，部

分医院外送，送检价格昂贵及 1 周回报结果，时间较长，给

临床早期诊断和治疗带来一定困难。②异型淋巴细胞，在儿

童 IM 的诊断中，异淋占全血有核细胞分类比率高于 10% 时

判定为阳性，国内外研究显示外周血异型淋巴细胞比例＞

10% 的病例在学龄前儿童 IM 中只有 41.8%[10-11]，往往在发

病早期一周左右出现，此次收集病例中外周血异型淋巴细胞

比例＞ 9% 的病例只有 5.7%，更低，可能与异淋检测受人

为因素影响较大有关。故临床需经济、实用易开展的检查来

协助传单合诊断及对早期肝脏损害的评估。

EBV 感染后的 B 淋巴细胞异常增殖，病毒复制，在大

量病毒抗原刺激下诱导 T 淋巴细胞增殖。机体正常免疫过

程中，CD4+、CD8+ 在 B 淋巴细胞活化过程中扮演相反角色
[12-13]，本研究与此相符。

本研究显示 : IM 患儿 CD4+/CD8+、NLR、MLR 异常，

差 异 均 有 统 计 学 意 义 (P<0.001), 与 以 往 研 究 结 果 一 致。

CD4+/CD8+、NLR、MLR 与 IM 合并肝损害患儿存在相关性，

且为负相关，值越低，出现肝损害的几率越多 [14]。CD4+/

CD8+、NLR、MLR 对诊断 IM 的灵敏度及特异性也均较高，

且能直接或间接反应 IM 患儿肝损伤的程度。

综上所述，血常规里 NLR 和 MLR 单一不具有特异性，

联合 CD4+/CD8+ 对于较大部分 IM 临床表现较典型但医疗

条件有限无法化验血清学抗体，或者血清学抗体检测显示

为阴性的患者诊断具有一定参考性，IM 具有自限性，但出

现并发症时需要治疗，而本研究发现，CD4+/CD8+、NLR、

MLR 与 IM 合并肝损害患儿存在负相关，因此可以通过监测

CD4+/CD8+、NLR、MLR 来早期预测发生肝损害并发症，

指导早期肝酶正常，有出现肝损害并发症风险的患者及早进

行抗病毒等对症治疗，及时控制病情。本研究不足之处 : 本

研究主要是回顾性研究，样本量有限，存在一定偏倚。未来

可进一步开展前瞻性随机对照研究并增大样本量，以确定诊

断和评估 IM 肝损害的最佳 CD4+/CD8+、NLR 和 MLR 范围。
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