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儿童急性白血病DNA含量测定及临床意义 
戴碧涛，李 欣，徐酉华，刘友学 

(重庆医科大学儿科学院m液科 重庆 400014) 

【摘 要】目的：探讨小儿急性白m病 (AL)患者骨髓细胞周期分 与分型和治疗的关系。方法：应 流式细胞仪fFcM阌 

定65倒d,JLAL骨鼬单个核细胞DNA含量和细胞周期。结果：不同类型的AL异倍体发生牢 同，B·ALL异倍体率最高，A~Ⅱ 

次之，T-AL噶 低，有显著差异 (P<O．05)。AML与ALL比较．异倍体细胞周期无差异，AL与对照比较G Gl期高，但将AL 

叫·的异倍体细胞 (2 n 细胞)周期、习 伴异倍体标本 的二倍体细胞 (2n细 )周期与对照比较G，G·期无差异(P>0．051，伴 

有异倍体标本qI的二倍体细胞周期 (2n细胞 )与对照比较C．z／C~期高。AL骨髓单个核细胞因异倍体的出现与行其细胞周期C．z／ 

G．期比例有所币同是以往文献束予报道的。对患者治疗的观察发现，S期细胞古量高l肴对化疗药物敏感，不易耐受常规剂量 

的他疗。结论：FcM对AL，尤其是ALL异倍体的分析有利丁判断高危ALL，对细胞周期的测定给化疗个体化提供了具体的参 

考指标 
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【Abstract】 Objective：To investigate the dis~ibufion of malTow cell circle，DNA·aneuploid and their 

relationship with the types of leukemia and therapeutic effects in childhood acute leukemia(AL)． Methods： 

Mononuclear cellular DNA contents in bone m~M'row were assessed by flow cytometry(FCM1 in 65 patients t}I 

childhood AL．Results：The proportion of patients with DNA·aneuploid was different in the various types of AL： 

DNA．anenploid in the patients with B．ALL was the highest．in the patients w油 AML was the second and in the 

patients with I"-ALL was the Iowest(P<O．05)．There was no significant difference of the distribution of DNA． 

aneaploid cell circle between the patients with ALL and the patients with AML(P>O．05)．six1) five patients with 

AL had a higher G0／G】．phase compartment than Ilormal controls．However,the coll circle distribution ofthe DNA- 

aneap loid and DNA-diploid without DNA—aneuploid cell in the patients with AL had no significant differences 

compared with those in the normaI controls r P>O．05)．The patients with DNA-diploid cel1 with DNA．aneuploid 

had a higher G l·phase compartment than normal controls．It was showed that the patients with high S-phase 

were more sensitive to chemotherapy than the patients with low S·phase．Conclusion：The an alysis of marrow 

mononuclear cellular DNA content and cell circle distribution by FCM in patients with AL can  be  helpfuJ in 

distinguishing the high risk ALL from the standard risk ALL and provide the crucial reference data for the 

treatment． 
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急性白血病DNA倍体和细胞增殖刷期特性研究 

已有不少文献报道，但结果仍然存在争议。我们麻 

用FCM对儿童AL患者骨髓单个核细胞进行DNA测 

定和分析，将DNA异倍体、2倍体细胞周期并时相 

分别统计分析，对其生物学意义和与临床的关系进 

行探讨。 

怍誊介簟t藏君祷 (1956- )．女．副：I 任医师 

1 对象和方法 

1．1 对象 

65例AL为l998年1月～I999年7月期间我院住院初诊为 

AL的病人。其I~ALL35例，年龄2～12岁，免疫分型为B淋 

巴细胞 白血病 (B·ALL)27倒 ，T淋 巴细胞 白血病 (T- 

ALL)8倒，AML30例，年龄I～4岁，对照组l6蜊，为同期 

住院骨髓正常的非白血病病人，年龄6月～l3岁。 
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l 2 仪 器和方法 

DNA测定办法 抽墩骨髓标本抗凝处理，用淋巴细胞分 

离液从标本II 获取单个拔细胞，碘他丙啶染色0．5h．用8D公 

司FACS Calibur流式细胞仪对标本进行测定，用与病人同性 

别的lE常人外周血单个核细胞仵为标准二倍体细胞。结果_聚 

用8D公司提供的DNA周期分折 序进行分析 本仪器DJ 

(DNA index)J】 常范同是0．9o～1．10，小于0．90为 二倍 

体，太于1．10为超二倍体。 

1．3 统计学处理 

用 榆验，SAS6．12软件统计分析，普通线型分析程序 

对数据进行分析，组问比较用8onf~roni校』 

2 结 果 

2．1 DNA异倍体检出情况 

35例ALL检出DNA一异倍体21例，异倍体率 

60％，其中27例B-ALL检出异倍体2o例，异倍体率 

74．07％，8例T-ALL,~出异倍体l例 (t／8)．_异倍体 

表I AL异倍体发生率 

率l2．50％．两个币同免疫类 ALL出现异倍体的阳 

性率有显著差异 (P<0．05)，检出的5例亚■倍 

体均为B-ALL患者 30倒AML检出异倍体10例 (其 

中 ■倍体3例)．异倍体率33．33％．与ALL组比 

较有显著性差异 (P<0．05) 对照组l6例，无异倍 

体检出，与AML、ALLI：~,较有显著性差异 (P< 

0．05)。见表1。 

2．2 细胞周期分布情况 
一

份标本中可同时存在正常倍体细胞和异倍体 

细胞。两种细胞均有各 自的细胞周期，故将正常倍 

体细胞和异倍体细胞周期分别进行比较 ，结果如 

下：AL中J{有正常倍体细胞 (2n细胞 )者34例． 

同时伴有昴倍体细胞的正常倍体细胞 (2n细胞 ) 

28f：0，异倍体细胞 (2 I1一细胞)者31例． (有3例 

检出仝是异倍体细胞) 

2．2．1 伴有异倍体和 伴异倍体的病例中的正常倍 

体细胞剧期分布 (表2)与比较。 

对照与2n细胞 比较细胞周期备时相无显著性差 

异 (JD>0．05)。对照与2n细胞 比较细胞周期各时 

相有显著性差异 (P<0．01)，既2n细胞 的Gc／G~％ 

高于对照．而G ％、s％ 、S+Gz／M％低于对照 

2n细胞 与细胞周期并时相有显著性差异(P<0．01)， 

2n细胞 的G4G~％高于2n细胞 ，Gz／M％、S％ 、S+ 

G：／M％低于2n细胞 。 

2_2_2 昴倍件细胞周期、正常倍体细胞周期分布(表 

表2 伴有异倍体、不伴异倍体的病倒中正常倍体细胞周期分布 (％) 
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3)和比较。 

对照与2n 细胞剧期备时相比较无显著性差异 

(P>0．05)。2n细胞 与2n 细胞周期备时相比较 

无显著性差异 (P>0．05)。2n细胞 与2n 细胞剧 

期备时相比较有显著性差异 (p<0 05)，既伴有异 

倍体的2倍体细胞』剞期的GQ／G~％比异倍体细胞剧期 

的G怕 1％高．Cr,JM％、s％、S+Gz／M％均较异倍体 

细胞低。 

2．2．3 ALL与AML两组之间备组异倍体细胞周期备 

时相比较无显著性差异 (P>0．05)(表4)。 

3 讨 论 

3 1 DNAt[~整倍体是肿瘤的特异性标志己为大家 

公认，DNA倍体改变在白血病中很常见，国内外均 

有报道小)LALL的异倍体检出率为50 一 。本试验 

65例AL，异倍体检出率47．69％，与文献报道相 

符。其中B-ALL异倍体检出率74 07％且亚■倍体五 

例集中出现于B-ALL中，而T-ALL的异倍体检出率 

仅l2．50％，明显低于B-ALL。所阅文献未见对ALL 

免疫分型后异倍体的发生率进行统计。从诊断ALL 

高危因素来看，B-ALL、亚■倍体均作为高危困 

素，山此可见B-ALL预后不好与异倍体的出现特别 

是亚■倍体有关。文献中也有类似有报道 。随访6 

例有异倍体的病人，经 治疗完全缓解后异倍体消 

失，也提示异倍体与疗效有关。 

3．2 奉试验检出异倍体率较高 (47．69％)，同一标 

本中存在异倍体细胞和正常倍体细胞时，就有并 自 

的细胞周期时相，若将其笼统计算将不能反映出作 

为肿瘤标志的DNA非整倍体的细胞周期特点，而将 

同一个体中的异倍体细胞周期和正常倍体细胞剧期 

分开来进行比较更能反应肿瘤细胞增殖特性，由此 

得出的结果与其它文献结果 同。文献报道中与对 

照比较 白血病G4GI期高，S+Gz／M期低⋯ ，提示细 

胞间期阻滞于G ，期。本试验结果显示在检出有异 

倍体标本中的正常倍体细胞周期的Go／G，期比埘照 

高，S+G,_,qCl期比对照低，与文献报道相同，而其中 

的异倍体细胞周期、无异倍体标本中的正常倍体细 

胞周期均与对照无差异，这是其它文献未予报道 

的。有异倍体出现的标本中正常倍体细胞Go／G~期 

高，G2M+S期 高，其原困可能是因为其中的异倍体 

细胞S+Gz,M期高 (说明增殖活力高)，阻碍了正常 

倍体细胞的增殖。这在没有异倍体出现的标本中正 

常倍体细胞的S+Gz／M期与异倍体细胞的S-~-dM期 

无差异就是证明。S+Gz／M期的高低除与细胞增殖快 

慢有关系外，在治疗中．可预测病人对药物的敏感 

性。在 血病的治疗中，我们观察了6例病人无论 

有无异倍体出现，S+Gz／M期高 (>10％】的病人对 

化疗药物更敏感，与S+Gz／M期 高的病人比较用常 

规剂 化疗极易出现外周血 F1细胞下降和骨髓抑 

制。文献有类似报道 。而S+Gz／M期不高 (<5％) 

的病人常常能够耐受常规剂量化疗．诱导缓解过程 

中 用升白细胞药物常能顺利完成化疗。 (冈倒数 

少未做统计分析)。通过以上结果分析和讨论笔者 

认为在ALL病人中有无异倍体出现与预后有关，而 

细胞周期情况则对化疗的个体化提供了参考。将异 

倍体细胞、正常倍体细胞周期 别分析对AL的治疗 

指导和预后的关系我们将进一步观察随访。 
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