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［摘要］ 　 目的　 总结分析特发性肺纤维化（ＩＰＦ）合并 ＥＢ 病毒（ＥＢＶ）血症患者的临床特点和

预后。 方法　 回顾性纳入 ２０１７ 年 １ 月 ～ ２０１９ 年 １２ 月南京大学医学院附属鼓楼医院呼吸与危重

症医学科住院的 ６８ 例 ＩＰＦ 患者，根据外周血 ＥＢＶ ＤＮＡ 结果将其分为 ＥＢＶ 血症组（３１ 例）和阴性

组（３７ 例），比较两组患者的一般临床资料、实验室检查指标、影像学及肺功能检查结果和预后。
采用 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 法分析患者生存率并进行组间比较。 结果　 ＥＢＶ 血症组年龄、ＷＢＣ 计数、单核

细胞计数、女性及磨玻璃影患者比例均高于阴性组，ＮＫ 细胞绝对计数及其占淋巴细胞百分比、氧
合指数均低于阴性组（Ｐ ＜ ０． ０５）。 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 生存分析结果显示，ＥＢＶ 血症组患者 ３０ ｄ 生存率

低于阴性组（Ｐ ＜ ０． ０５）。 结论　 ＥＢＶ 血症在 ＩＰＦ 患者中常见，外周血 ＥＢＶ ＤＮＡ 阳性的 ＩＰＦ 患者病

情更严重、预后更差。
［关键词］ 　 ＥＢ 病毒；　 特发性肺纤维化；　 单核细胞计数；　 自然杀伤细胞
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Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２０１９ ｗｅｒｅ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ ｉｎｃｌｕｄｅｄ． Ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ＥＢＶ ＤＮＡ，ｔｈｅｙ ｗｅｒｅ ｄｉｖｉｄｅｄ
ｉｎｔｏ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ：ＥＢ ｖｉｒｅｍｉａ ｇｒｏｕｐ （３１ ｃａｓｅｓ） ａｎｄ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｇｒｏｕｐ （３７ ｃａｓｅｓ）． Ｇｅｎｅｒａｌ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ，
ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ ｉｎｄｅｘｅｓ，ｉｍａｇｉｎｇ ａｎｄ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ ｒｅｓｕｌｔｓ ａｎｄ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ
ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｗｅｒｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ． Ｔｈｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｒａｔｅ ｗａｓ ｃａｌｃｕｌａｔｅｄ ｂｙ Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ ｍｅｔｈｏｄ ａｎｄ ｃｏｍｐａｒｅｄ
ｂｅｔｗｅｅｎ ｇｒｏｕｐｓ． Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ａｇｅ，ＷＢＣ ｃｏｕｎｔ，ｍｏｎｏｃｙｔｅ ｃｏｕｎｔ，ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎ ｏｆ ｆｅｍａｌｅ ａｎｄ ｇｒｏｕｎｄ ｇｌａｓｓ ｓｈａｄｏｗ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ＥＢ ｖｉｒｅｍｉａ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｇｒｏｕｐ，ａｎｄ ｔｈｅ ａｂｓｏｌｕｔｅ ＮＫ ｃｅｌｌ ｃｏｕｎｔ，ｉｔｓ
ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ ｉｎ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ａｎｄ ｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ ｉｎｄｅｘ ｗｅｒｅ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｇｒｏｕｐ（Ｐ ＜ ０． ０５）．
Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ３０ ｄ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｒａｔｅ ｉｎ ＥＢ ｖｉｒｅｍｉａ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ
ｉｎ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｇｒｏｕｐ（Ｐ ＜ ０． ０５）． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 ＥＢ ｖｉｒｅｍｉａ ｉｓ ｃｏｍｍｏｎ ｉｎ ＩＰＦ ｐａｔｉｅｎｔｓ，ａｎｄ ＩＰＦ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｐｏｓｉｔｉｖｅ ＥＢＶ ＤＮＡ ｉｎ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ ｈａｖｅ ｍｏｒｅ ｓｅｖｅｒｅ ｄｉｓｅａｓｅ ａｎｄ ｗｏｒｓｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ．

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］ 　 Ｅｐｓｔｅｉｎ Ｂａｒｒ ｖｉｒｕｓ；　 Ｉｄｉｏｐａｔｈｉｃ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｆｉｂｒｏｓｉｓ；　 Ｍｏｎｏｃｙｔｅ ｃｏｕｎｔ；　 Ｎａｔｕｒａｌ
ｋｉｌｌｅｒ ｃｅｌｌ

　 　 特发性肺纤维化（ ＩＰＦ）是一种病因和发病机制尚

不明确、进展性纤维化肺疾病，以不可逆的呼吸困难和

肺功能下降为主要特征，组织学病理和（或）胸部高分

辨率 ＣＴ（ＨＲＣＴ）特征性表现为普通型间质性肺炎［１］。
患者起病常隐匿，但预后较差，伴随进展性肺纤维化，
最终导致死亡。 患者从确诊开始中位生存期仅为 ２ ～
３ 年［２⁃３］。 长期以来，病毒一直被认为在肺纤维化发生、
发展中发挥着重要作用，尤其是 ＥＢ 病毒（ＥＢＶ）。 一

项纳入全球 ３２ 项临床研究的分析结果显示，２ ２０３ 例

ＩＰＦ 患者中总体病毒感染率高达 ５３． ７２％ ，其中最常见

的病毒就包括 ＥＢＶ（７２． ０２％ ） ［４］。 一项 Ｍｅｔａ 分析定

量评估了病毒感染在 ＩＰＦ 起病、进展中的作用，证实包

括 ＥＢＶ 在内的病毒感染可显著增加 ＩＰＦ 的风险［５］。
诸多研究结果均证实 ＥＢＶ 感染在 ＩＰＦ 患者中广泛存

在。 然而目前关于 ＩＰＦ 患者合并 ＥＢＶ 感染的临床特

征研究较少，因此本研究回顾性分析 ＩＰＦ 合并 ＥＢＶ 血

症患者的临床资料，旨在研究其临床特征及预后，以期

提高对该病的认识。

对象与方法

１． 对象：回顾性纳入南京大学医学院附属鼓楼医

院呼吸与危重症医学科 ２０１７ 年 １ 月 ～ ２０１９ 年 １２ 月收

治的 ＩＰＦ 住院患者 ６８ 例。 所有患者均符合美国胸科

学会 ／欧洲呼吸学会 ／日本呼吸学会 ／拉丁美洲胸科学

会 ２０１１ 年制定的 ＩＰＦ 诊断标准［６］。 纳入标准：（１）年
龄≥１８ 岁；（２）咳嗽、咳痰、气促等临床症状加剧或新

增发热、咯血、胸痛等临床症状。 排除标准：未进行外

周血 ＥＢＶ ＤＮＡ 检测。 本研究已通过南京大学医学院

附属鼓楼医院伦理委员会批准同意。

２． 方法：通过电子病历系统查阅患者的病历资料，
收集一般临床资料及实验室检查指标，包括性别、年
龄、吸烟情况、ＩＰＦ 急性加重情况、临床症状、氧合指

数、入院初次的 ＷＢＣ 计数、中性粒细胞计数、淋巴细

胞计数、单核细胞计数、Ｈｂ、ＰＬＴ 计数、红细胞沉降率

（ＥＳＲ）、乳酸脱氢酶（ＬＤＨ）、Ｃ 反应蛋白（ＣＲＰ）、淋巴

细胞亚群计数及百分比、自然杀伤（ＮＫ）细胞绝对计数

及占淋巴细胞百分比。 ＩＰＦ 急性加重的诊断标准参考

《特发性肺纤维化急性加重诊断和治疗中国专家共

识》 ［７］。 所有患者均行胸部 ＨＲＣＴ 检查，其中 ４９ 例患

者行肺功能检测（ＥＢＶ 血症组 １８ 例，阴性组 ３１ 例），
收集检查结果。 记录患者当次住院结局，幸存者自入

院至随访 ３ 年内的生存状态（包括死亡、失访以及随

访结束后仍然存活）。 随访方式包括电话或门诊。 所

有患者随访截至 ２０２２ 年 １２ 月 ３１ 日，生存时间为患者

确诊至死亡或截止时间，确诊时间定为零点，统计所有

患者 ３０ ｄ、１ 年、３ 年和总死亡情况。 采用实时荧光定

量 ＰＣＲ 的方法检测血浆中的 ＥＢＶ ＤＮＡ 拷贝数，将≥
５００ ＩＵ ／ ｍｌ 为阳性且在随后不同时间段复测 １ 次仍为

阳性定义为 ＥＢＶ 血症［８］。 根据 ＥＢＶ ＤＮＡ 结果将所有

患者分为 ＥＢＶ 血症组（３１ 例）和阴性组（３７ 例）。
３． 统计学处理：应用 ＳＰＳＳ ２３． ０ 软件进行统计分

析。 符合正态分布的计量资料以 􀭰ｘ ± ｓ 表示，组间比较

采用 ｔ 检验；非正态分布的计量资料以 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表
示，组间比较采用 Ｍａｎｎ⁃Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验；计数资料以

例数和百分比表示，组间比较采用 χ２检验或 Ｆｉｓｈｅｒ 精
确概率法。 采用 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 法分析患者生存率，组
间比较采用 Ｌｏｇ⁃ｒａｎｋ 检验。 以 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异有统

计学意义。
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表 １　 两组患者一般临床资料及实验室检查指标比较（􀭰ｘ ± ｓ）

组别 例数
性别

（男 ／ 女）
年龄
（岁）

吸烟
［例，（％ ）］

ＩＰＦ 急性加重
［例，（％ ）］

临床症状［例，（％ ）］
发热 咳嗽 咳痰 咯血 气促 胸痛

ＥＢＶ 血症组 ３１ ２５ ／ ６ ７０． ００ ± ９． ５４ ２０（６４． ５） ６（１９． ４） ９（２９． ０） ３１（１００） ２６（８３． ９） １（３． ２） 　 ２５（８０． ６） ０　 　 　
阴性组 ３７ ３７ ／ ０ ６４． ５４ ± ８． １８ ２１（５６． ８） ４（１０． ８） ９（２４． ３） ３７（１００） ３３（８９． ２） ４（１０． ８） ３５（９４． ６） ２（５． ４）
χ２ ／ ｔ 值 ７． ８５４ ２． ５４０ ０． ４２４ ０． ９８２ ０． １９２ ＜ ０． ００１ ０． ４１５ １． ４２５ ３． １６２ １． ７２６
Ｐ 值 ０． ００７ ０． ０１３ ０． ５１５ ０． ４９４ ０． ６６１ ０． ９９９ ０． ７２２ ０． ３６６ ０． １２９ ０． ４９６

组别 例数
总死亡

［例，（％ ）］

死亡原因［例，（％）］
合并
感染

急性
加重

ＷＢＣ 计数
（ × １０９ ／ Ｌ）

中性粒
细胞计数
（ × １０９ ／ Ｌ）

淋巴
细胞计数
（ × １０９ ／ Ｌ）

单核
细胞计数
（ × １０９ ／ Ｌ）

Ｈｂ
（ｇ ／ Ｌ）

ＰＬＴ 计数
（ × １０９ ／ Ｌ）

ＬＤＨ
（Ｕ ／ Ｌ）

ＥＢＶ 血症组 ３１ １０（３２． ３） ８（２５． ８） ２（６． ５） ９． ３２ ±３． ７２ ６． ７６ ±３． ９０ １． ７５ ±０． ８３ ０． ６４ ±０． ３３ １３５． ７１ ±１６． ９７ ２０７． ３５ ±１０６． １５ ２９２． １９ ±１０１． ２９
阴性组 ３７ ８（２１． ６） ６（１６． ２） ２（５． ４） ７． ４９ ±２． ６３ ５． １８ ±２． ５４ １． ６９ ±０． ７６ ０． ４１ ±０． １５ １３９． ０３ ±１４． ８４ １７７． ３８ ±６１． ０６ ２６８． ８４ ±８９． ８０
χ２ ／ ｔ 值 ０． ９８０ ０． ９４９ ０． ０３３ ２． ３６７ １． ９５０ ０． ２９６ ３． ５３１ － ０． ８６０ １． ３９１ １． ００８
Ｐ 值 ０． ４１１ ０． ３７８ ０． ９９９ ０． ０２１ ０． ０５７ ０． ７６８ ０． ００１ ０． ３９３ ０． １７１ ０． ３１７

组别 例数
ＣＲＰ

（ｍｇ ／ Ｌ）
ＥＳＲ

（ｍｍ ／ ｈ）

ＣＤ４ ＋ Ｔ
细胞计数
（ × １０９ ／ Ｌ）

ＣＤ４ ＋ Ｔ
细胞百分比

（％ ）

ＣＤ８ ＋ Ｔ
细胞计数
（ × １０９ ／ Ｌ）

ＣＤ８ ＋ Ｔ
细胞

百分比（％ ）

ＣＤ４ ＋ ／
ＣＤ８ ＋

ＮＫ 细胞
绝对计数
（ × １０９ ／ Ｌ）

ＮＫ 细胞占
淋巴细胞

百分比（％ ）

氧合指数
（ｍｍＨｇ）

ＥＢＶ 血症组 ３１ ２３． ０６ ±３０． ９６ ２８． ４２ ±１９． ４５ ０． ５９ ±０． ３４ ３５． ２２ ±９． ２６ ０． ５２ ±０． ４６ ２９． ０６ ±１２． ９３ １． ５８ ±１． ０１ ０． ２７ ±０． １７ １７． ９１ ±８． ０４ ２９１． ６９ ±８９． ８２
阴性组 ３７ １１． ０１ ±１８． ５０ ２６． ２７ ±２１． ４８ ０． ５８ ±０． ３０ ３５． ０６ ±１１． ２８ ０． ４４ ±０． ３１ ２６． ５５ ±１０． ８６ １． ６８ ±１． １６ ０． ３７ ±０． ２２ ２２． ９７ ±８． ９６ ３４３． ７９ ±９９． ９０
χ２ ／ ｔ 值 １． ９０２ ０． ４２９ ０． ０５５ ０． ０５９ ０． ８１６ ０． ８０５ － ０． ３５１ － ２． ０７６ － ２． ３０４ － ２． １６１
Ｐ 值 ０． ０５１ ０． ６６９ ０． ９５６ ０． ９５３ ０． ４１８ ０． ４２４ ０． ７２７ ０． ０４２ ０． ０２５ ０． ０３５

表 ２　 两组患者影像学及肺功能检查结果比较［例，（％ ）］

组别 例数 蜂窝影
牵拉性
支气管
扩张

磨玻璃影 实变影 胸腔积液 气胸 纵膈气肿
ＦＶＣ 占预计
值百分比
（􀭰ｘ ± ｓ）

ＦＥＶ１占预计

值百分比
（􀭰ｘ ± ｓ）

ＦＥＶ１ ／ ＦＶＣ
（％ ，􀭰ｘ ± ｓ）

ＤＬＣＯ 占预

计值百分比
（􀭰ｘ ± ｓ）

ＥＢＶ 血症组 ３１ ３１（１００） ３１（１００） １９（６１． ３） ６（１９． ４） １（３． ２） ３（９． ７） ３（９． ７） ６７． ４ ± １６． １ ６９． ５ ± １０． ０ ８３． ４ ± ８． ０ ５１． ３ ± １６． ９
阴性组 ３７ ３７（１００） ３７（１００） １１（２９． ７） ４（１０． ８） ０　 　 　 １（２． ７） ０　 　 　 ６８． ８ ± ２１． ３ ７９． １ ± ２３． ７ ８５． ５ ± １０． １ ５５． １ ± ２６． ８
χ２ ／ ｔ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ６． ８１５ ０． ９８２ １． ２１１ １． ４８２ ３． ７４６ － ０． ２４６ － ０． ９５５ － ０． ３６８ － ０． ５３５
Ｐ 值 ０． ９９９ ０． ９９９ ０． ０１４ ０． ４９４ ０． ４５６ ０． ３２４ ０． ０９０ ０． ８０７ ０． ３５０ ０． ７１８ ０． ５９５
　 　 注：ＦＶＣ：用力肺活量；ＦＥＶ１：第 １ 秒用力呼气容积；ＦＥＶ１ ／ ＦＶＣ：一秒率；ＤＬＣＯ：一氧化碳弥散量

结　 　 果

１． 两组患者一般临床资料及实验室检查指标比

较：６８ 例 ＩＰＦ 患者中，ＥＢＶ ＤＮＡ 阳性 ３１ 例（４５． ６％ ），
ＥＢＶ ＤＮＡ 载量为（７． ５１ ± １２． ０９） × １０３ ＩＵ ／ ｍｌ；ＥＢＶ
ＤＮＡ 阴性 ３７ 例（５４． ４％ ）。 ＥＢＶ 血症组年龄、ＷＢＣ 计

数、单核细胞计数及女性患者比例均高于阴性组，ＮＫ
细胞绝对计数及其占淋巴细胞百分比、氧合指数均低

于阴性组（Ｐ ＜ ０． ０５）。 两组患者其他指标比较差异均

无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 见表 １。
２． 两组患者影像学及肺功能检查结果比较：ＥＢＶ

血症组磨玻璃影患者比例高于阴性组（Ｐ ＜ ０． ０５）。 其

余指标两组间比较差异均无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。
见表 ２。
　 　 ３． 生存曲线分析：截至 ２０２２ 年 １２ 月 ３１ 日，ＥＢＶ
血症组死亡 １０ 例，阴性组死亡 ８ 例；ＥＢＶ 血症组 ３０ ｄ、
１ 年、３ 年的生存率分别为 ８７． １％ （２７ ／ ３１）、８０． ６％
（２５ ／ ３１）和 ７１． ０％ （２２ ／ ３１），阴性组分别为 １００％ （３７ ／
３７）、８９． ２％ （３３ ／ ３７）和 ８３． ８％ （３１ ／ ３７）。 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ
生存分析结果显示，ＥＢＶ 血症组患者 ３０ ｄ 生存率低于

阴性组（Ｐ ＜ ０． ０５），两组患者 １ 年和 ３ 年生存率比较

差异均无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。

讨　 　 论

尽管 ＥＢＶ 感染在人群中非常普遍，多数可无症状

或症状轻微［９］。 但 ＥＢＶ 感染与机体免疫状态相关，长
期慢性 ＥＢＶ 感染可能影响肺纤维化的发生和进程。
目前缺乏 ＩＰＦ 合并 ＥＢＶ 感染的临床研究，本研究纳入

较大 ＩＰＦ 患者数，结果显示 ４５． ６％ 患者 ＥＢＶ ＤＮＡ 阳

性，提示 ＥＢＶ 血症在 ＩＰＦ 患者中常见。
Ｔａｎｇ 等［１０］采用 ＰＣＲ 方法对 ＩＰＦ 组 ３３ 例患者肺

组织样本进行检测，结果发现 ＥＢＶ 是其中最常检出的

人类疱疹病毒，其中 ２１ 例（６３． ６％ ）检测到 ＥＢＶ，显著

高于对照组（１６％ ）。 与其他间质性肺病（ＩＬＤ）组及健

康对照组比较，ＩＰＦ 组患者外周血和支气管肺泡灌洗

液（ＢＡＬＦ）中检测 ＥＢＶ ＤＮＡ 阳性率及 ＥＢＶ 衣壳抗原

ＩｇＧ 和 ＩｇＡ 抗体水平均显著升高［１１］。 一项 Ｍｅｔａ 分析

结果也证实持续或慢性的 ＥＢＶ 感染可显著增加 ＩＰＦ
的发生风险［５］。 外周血 ＥＢＶ ＤＮＡ 阳性常提示存在活

动性 ＥＢＶ 感染或病毒活动性复制［８］。 在本研究中，
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ＥＢＶ 血症组患者氧合指数较阴性组显著降低，３０ ｄ 死

亡率更高，预后更差。
ＮＫ 细胞作为天然免疫系统的重要组成部分，是

一种能够区分正常细胞和异常细胞的免疫细胞，具有

显著的抗病毒特点，同时肩负着免疫防御、免疫监视和

免疫调节功能，被认为可能参与对 ＥＢＶ 等在内多种病

毒的免疫应答反应［１２］。 既往研究表明，ＩＰＦ 组患者外

周血及 ＢＡＬＦ 中 ＮＫ 细胞绝对值及计数均较其他 ＩＬＤ
对照组升高［１３］。 而另一研究观察到与健康对照者相

比，ＩＰＦ 患者肺部 ＮＫ 细胞数量及其活性受到严重损

害，并且在下叶肺组织中更为显著［１４］。 本研究 ＩＰＦ 患

者外周血 ＮＫ 细胞绝对计数及占淋巴细胞百分比与既

往文献报道较为一致，但进一步研究发现 ＥＢＶ 血症组

患者 ＮＫ 细胞绝对计数较阴性组显著降低。 既往研究

显示博莱霉素治疗的 ＮＫ 细胞耗尽的小鼠表现出胶原

蛋白沉积和不同衰老细胞群的积累增加，ＩＰＦ 肺微环

境诱导功能失调的 ＮＫ 表型，限制了肺衰老细胞的清

除和肺纤维化的消退［１５］。 ＮＫ 细胞作为病毒感染的重

要前线应答者，是保护人体免受病毒感染的重要力量，
在先天免疫反应中至关重要。 ＮＫ 细胞发挥间接的免

疫介导作用，与其他免疫细胞相互作用，增强免疫系统

对病毒免疫反应产生。 因此，在 ＩＰＦ 合并 ＥＢＶ 血症患

者中需重点关注 ＮＫ 细胞的数量及百分比。
ＮＫ 细胞通过招募和激活其他免疫细胞以启动适

应性免疫反应，有研究发现单核细胞和树突状细胞产

生的 ＩＬ⁃１５ 对 ＮＫ 细胞的分化起重要作用［１６］。 单核细

胞是先天性和适应性免疫系统的组成部分，具有免疫

防御、炎症和组织重塑的主要功能。 单核细胞表面存

在多种受体，当机体组织受损或感染时，可迅速募集并

分化为巨噬细胞或树突状细胞发挥作用。 随着单核细

胞迁移到损伤部位从而协助修复及其分化。 由周围微

环境驱动单核细胞的募集和分化，循环单核细胞有可

能变成间质或气道巨噬细胞或树突状细胞［１７］。 在骨

髓内，ＮＫ 细胞群与单核细胞、树突状细胞群重叠在一

起，提示单核细胞和树突状细胞可能形成 ＮＫ 细胞分

化所需的骨髓微环境［１６］。 有研究揭示单核细胞水平

与 ＩＰＦ 进程之间的关系，发现单核细胞计数升高与 ＩＰＦ
一年后疾病进展、住院和死亡风险显著增加有关［１８］。
在一项回顾性多中心研究中，ＩＰＦ 患者中单核细胞计

数较高则提示预后不良的风险更高，经 ＦＶＣ、性别、年
龄和生理指数校正调整后，单核细胞计数高于 ０． ９５ ×
１０９ ／ Ｌ 与 ＩＰＦ 患者死亡率相关［１９］。 本研究进一步发现

合并 ＥＢＶ 血症的 ＩＰＦ 患者中单核细胞计数明显升高，
且氧合指数更低、预后较差。

由于本研究仅为一种现象发现，ＥＢＶ 感染后是通

过何种原因、何种机制所致仍需进一步深入探索，此外

本研究为回顾性研究，所获得的结果存在一定的局限

性，还有待进一步的多中心研究。
综上所述，本研究表明 ＥＢＶ 血症在 ＩＰＦ 患者中常

见，ＩＰＦ 合并 ＥＢＶ 血症后单核细胞计数升高，ＮＫ 细胞

绝对计数和占淋巴细胞百分比均降低，３０ ｄ 死亡率增

高，可能促进 ＩＰＦ 患者纤维化病情进展，为 ＥＢＶ 感染

后引起相应的临床研究提供一定的理论依据，因此需

要重视 ＩＰＦ 患者中 ＥＢＶ 血症的发生。
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