
重庆医科大学学报 2010年第 35卷第 11期 (Joumal of Chongqing Medical University 2010．Vo1．35 No．1 1 

临床研究 文章编号：0253—3626(2010)11—1761—04 

1 13例急性髓细胞自血病细胞形态学及免疫表型分析 

钟辉秀，殷明刚，杨新春 

(自贡市第一人民医院检验科，自贡 643000) 

【摘 要】目的：探讨细胞形态学(包括细胞化学)、免疫表型及二者联合分析对初诊急性髓细胞白血病(Acutemyeloidleukemia， 

AML)的诊断价值，以指导流式细胞术对AML的诊断工作，提高诊断分型准确率。方法：回顾性分析已确诊的113例AML患者 

的细胞形态学与免疫表型结果。免疫表型采用流式细胞术，用 23种荧光标记单克隆抗体(McAb)测定白血病细胞的抗原表达。 

结果：①形态学分型与最终诊断符合率为 79．4％，免疫表型分型与最终诊断符合率为 85．3％，二者联合分析与最终诊断符合率 

为96．5％。②髓系抗原 CD117、CD13、CD33可在各型中高表达，无特异性；cMPO可在除 M。的各型中高表达；CD14、CD64在 

M4、M5中高表达；CD34及 HLADR在 M 中低表达；各型 AML均可见淋系抗原表达 ，主要是 CD4、CD7、CD9、CDIO、CDI9、 

CD56。结论：AML患者细胞抗原表达复杂，异质性强，多个抗原综合分析及SSC／CD45散点图上的细胞分布特征，有助于判断白 

血病细胞的来源、种类与阶段；流式细胞仪对白血病细胞的计数受多种因素影响，其百分比例不如形态学准确；联合应用细胞 

形态学与免疫表型分析，可以相互弥补，大大提高诊断与分型的准确率。 
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Immunophenotype and morphology in acute myeloid leukemia：an analysis of 

1 1 3 cases 

ZH0／vG u — 『上，et 

(Department ofchinical Laboratory，the First Hospital ofZ／gong) 

【Abstract]Objective：To investigate the value of morphology，immunophenotype，and combined analysis of both for primary diagnosis of 

acute myeloid leukemia(AML)．in order to conduct the diagnosis of AML by flow cytometry and raise the diagnostic accuracy．Methods：A 

作者介绍：钟辉秀(1968一)，女，副主任检验师， 

研究方向：各种血液病的形态学诊断及实验室检查。 

retrospective study on cell morphology and immunophen0type( 

1 1 3 cases of established AML was performed．Immun0phen0type 

野之间形成一道屏障，阻隔支配腮腺的神经向支配面部汗腺 

及毛细血管的神经错联吻合，虽然这些方法都获得了较好的 

效果，但这些方法往往较为复杂，增大了手术损伤，同时血 

肿、感染等并发症也增加。因此寻找一种简便易行 、确切有效 

的方法，减少腮腺手术后Frey’S综合征的发生，改进患者术 

后生活质量具有较大的临床意义。 

海奥口腔修复膜是一种异种脱细胞真皮基质，经过脱细 

胞冷冻干燥形成的三维支架结构，其主要成分是胶原蛋白， 

因而具有极好的生物相容性，不具有免疫原性和毒性作用， 

它可通过空间诱导让创面的上皮细胞快速长人形成组织屏 

障，有效地阻止神经纤维的错位长人，以达到预防Frey’s综 

合征的作用，同时在形成自身组织屏障后3～6个月其修复 

膜分解吸收。目前我们还未查见用口腔修复膜来预 Frey’S综 

合征的研究报道。本研究首次证明了在腮腺肿瘤术后植入口 

腔修复膜能显著降低术后 Frey’S综合征的发生，同时方法简 

单易行，在传统切口和创面的基础上不增加新的手术切口和 

创面，也没发现有其它任何毒副作用。因此，该方法具有较高 

的临床应用价值，值得推广应用。 
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analysis was carried out by flow cytometry，and 23 kinds of immune fluorescence marked McAb were used to detect the antigen 

expression of leukemia ceils Results：The coincidence between the morphology type and the final diagnosis was79-4％ ．that between 

immunophenotype and the final diagnosis was 85_3％ ．When morphology type and immun0phen0type were combined，the final 

coincidence rate was 96，5％ ，The expression rates of modularly system antigen CDI17，CD13，and CD33 were hi ，but with rio 

specificity．cMPO was expressed in almost each morphology type except M0．The expressions of CD14 and CD64 in type M4 and M5 were 

higher than those in other types．The expressions of CD34 and HLADR in type M3 were lower than those in other types．Lymphatic system 

antigen was expressed in every type of AML，mainly CD4，CD7，CD9，CD10，CD19，and CD56．Conclusion：The antigen expression in 

each type of AML was complicated and with high heterogeneity．Analysis with enough antigens and the scatter situation of cells in Gate 

SSC／CD45 would be helpful for judging the origin，type，and phase of leukemic cells．Because of many influencing factors，the counting 

by flow cytometry is not as exact as classification by morphology．Analysis ofmorphology combined with immunophenotype can improve the 

accuracy ofdiagnosis and classification． 

【Key words】Acute myeloid leukemia；Morphology；Immun0phen0type；Flow cytometry 

白血病的正确诊断与分型是白血病预后判断、选择治疗 

方案的重要依据，近年来 ，随着白血病临床和基础研究的不 

断深入，白血病的实验诊断技术也取得了显著进展，2000年 

WHO提出了白血病的 MICM分型标准，但其中细胞遗传学 

及分子生物学分型受试剂、仪器及技术难度的限制，在大多 

数医院尤其一些地区级医院的应用受阻，而免疫学分型则随 

着流式细胞仪的发展，在临床的应用13趋广泛，已成为白血 

病诊断与分型的一项可行 、快速、准确、重要的技术，为了更 

好地应用该技术，本文研究了 1 13例初诊急性髓细胞白血病 

(Acute myeloid leukemia．AML)患者的细胞免疫表型结果，并 

与传统形态学分型比较，现报告如下。 

1 材料和方法 

1．1 研究对象 

113例患者均为我院确诊的门诊或住院 AML患者，根据 

形态学 、细胞化学和细胞免疫学等方法确诊，均符合国内急 

性 白血病的诊断标准／”。男性 51例，女性 62例 ，年龄 2岁 

一 78岁，平均年龄 4l岁，其中AML—M。(M。)3例 、AML—M。 

(M )25例 、AML—M：(M2)28例 、AML—M3(M )22例 、AML-M 

(M4)11例、AML—M5(M )18例、AML—M6(M6)6例。 

1．2 试剂与仪 器 

流式细胞仪(Flow cytometer)为美国Coulter公司产品，型 

号为EPICS—XL。鞘液、破膜剂、溶血剂及单克隆抗体均为美 

国 Beckman—Coulter公司提供。所用单克隆抗体包括 ：cy— 

CD79a、CD10、CD20、CDI9、CD9 cyCD3、CD3、CD4、CD5、 

CD8 CD7 CD56 cyMPO CDI17 CD33 CD13 CD14 CD71 

CD64、GlyA、CD34、HLADR、CD45。细胞化学染色试剂由上海 

太阳生物技术有限公司提供。 

1．3 样本 

采集患者骨髓液，制作骨髓涂片供细胞形态及细胞化学 

分析，同时将 1．0 ml左右骨髓液注入肝素钠抗凝管中，立即 

混匀后送流式细胞室进行细胞免疫分型检测。 

1．4 方法 

1．4．1 细胞形态学检查 将骨髓涂片进行瑞氏染色，在光学 

显微镜下分类计数，并同时进行细胞化学染色检查，包括过 

氧化物酶(POX)、非特异性脂酶 +氟化钠抑制实验( —NAE 

+NaF)、中性粒细胞碱性磷酸酶(NAP)和过碘酸 一雪夫染色 

(PAS)，参照FAB标准( 确定类型。 

1．4．2 免疫表型检测 流式细胞仪进行测定，采用SSC／CD45 

设门，用 23种免疫荧光标记单克隆抗体分别测定白血病细 

胞 的抗原表达。判断标准【2_：对细胞膜抗原荧光阳性细胞 

>20％为相应抗原阳性，对 CD34和胞浆抗原>10％为阳性。根 

据各抗原的积分参照欧洲白血病免疫学分型研究组(EGIL) 

积分系统口确定类型。 

1．5 统计学处理 

结果采用 检验，以P<O．05为差异有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 分型结果 

113例 AML患者采用细胞形态学分型诊断为：M。27例， 

M2 26例，M3 19例，M 7例，M 22例 ，M6 5例 ，7例被误诊为 

急性淋巴细胞白血病(Acutemyeloidleukemia，ALL)，与最终 

诊断符合率为 79．4％；采用免疫表型诊断为：M。3例，M。22 

例，M 34例，M3 20例，M 9例，M 21例， 4例，与最终诊断 

符合率为 85．3％；采用二者联合分析诊断为：M。3例 ，M 25 

例，M 29例 ，M323例，M4 10例，M5 17例，M 6例 ，与最终诊 

断符合率为 96．5％。联合分型与形态学相比差异有显著统计 

意义(P<O．005)，与免疫表型分型相比差异也有显著统计学 

意义(P<0．010)，而形态学与免疫表型相 比差异无统计学意 

义，结果详见下表 1。 

2．2 细胞抗原表达情况 

1 13例各型AML免疫表型特征祥见上表 2。主要抗原表 

达情况如下：以髓系抗原 CD33、CDI3、cyMPO、CD1 17表达 

最常见，分别为 95．6％、92．9％、87．6％及 81．4％；非系列标记 

HLADR、CD34也有较高表达 ，分别为 76．1％及 64．6％，其中 

cyMPO可在除 M。外的各型 AML中表达；CDI17可在 AML 

各型中表达 ；CD34及 HLADR在 M 型中表达率分别为 

22．7％、4．5％，远低于其余类型 74．7％及 93．4％的表达，二者 
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差异均有显著性统计学意义(P均 <0．005)；CD14在 M，、M 、 

M 型中表达率为 7．1％，但远低于在 M 、M 型中 68．9％的表 

达，二者差异有显著统计学意义(P<0．005)，但在 M 、M 中表 

达分别为 63．6％及 72．2％，差异无统计学意义；CD64只在 

M 、M 型中表达，分别为72．7％、77．7％，但在 M 及 M 型中的 

表达差异无统计学意义 ；CD71虽为红系标记，但不特异，可 

在各型中表达(65．5％)；GlyA是红系特异性标记，在 M 型中 

高表达(100％)。淋系抗原表达率为 37．6％，其 中 cvCD3、 

CD3、cyCD79a和 CD20在各型中未见表达 ；CD4可在 AML 

的 M 、M 、M 及 M 型中表达(4．6％)；CD7可在 AML各型中 

表达(8 8％)；CD9可在 M，及 M 型中表达，但在 M 中的表达 

为59．1％，远高于 M 中的表达(5．6％)，二者差异有统计学意 

义(19<0．005)；CD10可 M0、Ml、M2及 M 中表达(3．5％)，CDI9 

可在 M 、M 中表达(1．8％)；CD56可在 M．、M 、M 及 M 型中 

表达，但在 M 型中表达(38．9％)高于M，、M 、M 型(4．7％)，二者 

差异有显著性统计学意义(P<0．005)。 

3 讨 论 

细胞形态学分型是根据细胞的形态和细胞化学染色并 

利用显微镜进行检查，仍是自血病诊断的基石之一，其 FAB 

分型标准明确 ，反映了主要的细胞类型，可对 AML进行亚型 

诊断，目前已被各国广泛采用 ，但该检查方法是基于细胞形 

态学水平的直观判断，易受检测水平及主观因素影响，尤其 

对部分细胞的鉴别较困难，如原始粒细胞、原始单核细胞与 

表 1 1 13例AML患者分别用形态学分析、免疫表型分析及联合分析结果 

注表 l中：(3)与(1)相比 =13．628，P<0．005；(3)与(2)相比 ．2=7．560，P<0．010；(1)与(2)相比： =O．759，0．25<P<0．5 

表2 113例 AML患者各型的细胞抗原表达情况 
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原始淋巴细胞，Ⅱ型原始粒细胞与早幼粒细胞 ，早幼粒细胞 

与原始单核细胞等，虽然细胞化学可辅助鉴别诊断 AML与 

ALL及 AML的部分类型，但它与细胞形态之间的符合率也 

不高 ，部分病例出现相互矛盾的结果 ，导致诊断困难或误 

诊t4]，诊断准确率低 ，一般为 60％一80％ ，我们的分析表明， 

AML各型均有病例被误诊，尤其是 M。及 M 型，诊断符合率 

很低，分别为 0．0％及 63．6％ ，有 7例 AML被误诊为 ALL，总 

的诊断符合率为79．4％，与文献报道相符目。 

白血病免疫分型是通过流式细胞术(Flowcytometry，FCM) 

检测细胞内、外的特异性抗原，根据抗原表达谱对细胞的来 

源及分化阶段进行更精细准确的分析，从而准确判断自血病 

细胞的种类与阶段，尤其是一些少见、疑难的病例，如 AML—M 、 

AML—M 、AUL(急性未分化白血病)等，我们的资料表明：7例 

形态学诊断为 ALL的患者经免疫分型均被诊断为 AML，且 

有部分病例被诊断为伴淋系抗原表达的 AML(LY+AML)，弥 

补了形态学诊断不足 ，不过 ，在应用过程中我们发现：流式细 

胞仪测得的白血病细胞百分比不如形态学准确，影响了AML 

部分类型的诊断准确率 ，而采用免疫学与形态学联合分析， 

可以相互弥补 ，大大提高 AML的诊断与分型准确率，可达 

96．8％，明显优于单独的形态学与免疫分型。流式细胞术免疫 

分型测得白血病细胞数量低于形态学分类计数的原因可能 

是 ：①骨髓被外周血稀释；②CD34及 CD1 17阴性的原始细 

胞存在；③涂片计数有时包括原血细胞；④细胞碎片的存在。 

而高于形态学分类计数的原因可能是 ：①溶血破坏近成熟 

RBC，对 M 的红系比例有影响；②制片过程中细胞易碎影响 

计数；③CDI17可能表达在一些较J戊热的细胞 ，被误认为原 

始细胞；④颗粒减少的粒系，侧向敞91』光值低而落于原始细 

胞窗内。 

AML患者细胞抗原表达复杂，异质性强，是免疫分型的 

依据，但多数抗原缺乏特异性及敏感性，并可出现错乱表达， 

单独某一抗原阳性表达对细胞鉴别价值不大，应尽可能同时 

检测多种抗原的表达水平，综合分析其抗原表达谱 ，才能较 

准确地判断白血病细胞的来源、种类与阶段，以减少漏诊和 

误诊的机率，尤其是对一些抗原表达或形态不典型的患者。 

我们的分析表明，I13例 AML中以髓系抗原 CD13、CD33、 

cMPO、CD117的表达最常见，其次是 HLADR、CD34及 CD71， 

与文献报道相符m，其中 CDI3、CD33可在各型 AML中高表 

达，是鉴别 AML与 ALL的重要抗原；cMPO是特异性的髓系 

抗原，其阳性强力支持 AML的诊断 ，Sl；CD117的表达有助于 

AML细胞克隆的识别，其特异性较 CD13和 CD33更强，是鉴 

别 AML的一个重要抗原 ；造血干，祖细胞抗原 CD34及非系 

列抗原 HLADR在 M 型中表达率远低于其他各型 ，是鉴别 

型的重要抗原 ，也是鉴别原始细胞的重要抗原嘲；CD14、 

CD64是单核细胞特异性的标记，在原、幼单核细胞上的表达 

率远高于原始粒细胞，是 M 、 与其他AML类型进行鉴别诊 

断的重要抗原 ；CD71及 GlyA可在幼红细胞中高表达，但特 

异性 CD71不如GlyA，GlyA只在红系上表达，对 M 的诊断具 

有重要价值。 

白血病细胞可出现抗原的错乱表达，现在一般认为仅异 

常表达个别次要非系列相关抗原不能诊断为双表型白血病， 

而应诊断为 LY+AML或 MY+ALL，因此在进行 AML免疫表 

型分析时应增加多种淋系抗原的检测，以提高 AML各型及 

LY+AML的诊断准确率。本研究资料表明，次要淋系抗原在 

AML中的错乱表达并不少见，总的表达率为 37．6％，介于文 

献报道的结果之间 01，主要是 CD4、CD7、CD9、CDIO、CD19 

及 CD56，以CD7、CD9及 CD56较常见，其中CD9对 M 的鉴 

别诊断有重要价值，联合应用 CD9抗原及其他免疫标记 ，是 

诊断 的一个有用依据；CD56可辅助 M 的鉴别诊断；淋系 

特异性抗原 cyCD3、CD3及 cyCD79a及 CD20在 AML各型中 

未见表达，它们阴性强力支持 AML的诊断。 

总之，本研究结果证实，不同类型 AML存在非同期抗原 

共表达、交叉系列抗原表达、抗原过度表达等I11J'在分化过程 

中形态学上也具有异质性，应用流式细胞仪进行测定时，白 

血病细胞在 SSC／CD45散点图上具有不同的分布特征，可以 

辅助各型 AML的诊断，与细胞抗原表达相结合，可充分发挥 

流式细胞术进行免疫分型的优势作用。 
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