
重庆医科大学学报 1989年第 14卷第3期 

毛细胞白血病经白细胞干扰素治疗后 

的超微结构观察 

第一医院内科 娄陵生 黎学先 吴茂娥 胡妮妮 

电 镜 室 李 维信 徐 晨 

’摄 要 本文应用透射电镜观察 l例毛细胞白血病，经用小剂量(1．5×10·单位／日X27天)人 

白细胞干扰素治疗后的骨髓细胞超擞结构改变，发现该药对毛细胞的损伤主要表现为核周间隙扩大。 

接膜崩解 糙面内质网扩大 泡状化及出 髓样结构等 对粒细胞系统爱红细胞系统也有类似轻微 

改变 

关蕾坷 毛细胞 白血病 ；干扰素；超微结构 

自1958年 Bouroncle等应 用透射 电镜观 

察毛细胞 白血病的超微结构特征后⋯，／／~3o 

年来电镜观察已成为诊断、研究该病的一种 

重要手段。近几年来应用各种规格的 干扰 

素治疗毛细胞 白血病的报告 日益增多 ^“． 

但有关干扰素对毛细胞白血病细胞超微结构 
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Ability of immunoglobalin production of perlphera1 blood 1ymphocytes from 26 

patients with common variabIe immunodeflclency was observed
．
The results showed 

that none of these c~ses c．Kn produce 8l1 kinds of Ig classes and subclassesi among 

these cases induced by PW M，no Ig production at LI1 in e
，
only IgM in 5，IgM—IgG 3一 

IgGl in 7。 IgM-IgG3一IgG1一IgArIgG2 I丑2，no regul~tlon for Ig production in 4 cases； 

as induced by EBV， no Ig prodt~ctlon in i， only IgM i丑 9． stagnated at the IeveI of 

IgM-IgG3一IgG1 in I】， switching to IgM—IgG3一IgG1一IgA1 in 2
．
up to IgM-IgG3一IgGi— 

IgA1一IgG2 in 1，and only IgG3 in another case
．
There was no case produing IgG4 and 

IgA2 SuPh flnding of the pat~rn of Ig production in vitro could imply that the 

expression of Ig CH genes is arrested by class switching defects along CH genes 

downstream from 5 to 3 sequence ’ 
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的影响，尚．耒见 有文献报道。本文应用透射 

电镜观察 1例用人自细胞干扰素治疗毛细胞 

白血病骨髓细胞的超微结构变化。 

抟聃与贺法 

1． 临床瓷料 

患者 鼻、4 岁， 副头 昏．乏力～年余就诊， 

体检来见贫血]!乏出血点．浅表擀巴结不种大，肝碑 

无肿 。血 r蛋 白z2~g／1．血小辗l1 5×10 ／J． 铜 

胞 【 ×10 ／l。 细胞 ‘}类：中 圩叶粒细舱 u．= ． 

淋巴细胞0．11，胞 浆不规则突起的毛绌胞 0．45 其 

糸为单核细胞和嗜酸性粒细胞。两狄骨髓涂片检查 

毛细胞 占0．62— 0．56。经用透射 电镜检查确谚为毛 

细胀白血病后，应用人自细胞干扰素(成都生 物制 

品所生产 ，每 日肌注 1．5×10 单位，连续 27无． 

检查外周血，白细胞 为 12．6×10’／l，毛细胞藏 

r呈0．02．血红蛋白l14g／l；骨髓检查． 有核鼬胞仍 

增生活跃，粒；红罩4 cl，毛细胞占o．07，停用干扰 

亲 4．天后，外周血毛细胞}B例叉增至0．25，再继续 

用：F扰素2。天后，白细胞计 数 12．5X 10 ／1，中性 

分睁粒细胞0．Q4．淋巴细胞0．30，单拔细胞0 06。 

2． 取越墨舞●翕诖 

治疗前及治疗后27天分别抽取骨髓液0．5mr． 

经干素抗 葡  后，幔取白细胞层置入用磷酸缓 

冲液配制的0．8两成 二醛审预固定 30分钟 ．切小块 

经1面四氧锇化后固定2小时．滔精及丙配置戈 环 

氧树脂618 包埋制备成超薄 切片后 经醋酸钓及扣 

帱酸铅染色I)X·一!O型 电镜观察． 

观察结果 

本例治疗前的毛细胞超微结构特征，与 

文献报告基本相似“·。 ，多数毛细胞 的 棱 

呈卵圆形，马蹄形，常见核的一侧有轻度凹 

陷，核也可呈不规则形，有时 可 见 一 个核 

仁。异染色质一般较多，多沿核膜分布及呈 

块状分布于核中央。胞质内有丰富的游离核 

蛋白体，糙面内质网呈长形狭窄韵 抱散在分 

韶。线粒体多呈卵圆形，散在或数个一起， 
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少数蠼粒体内室夺泡化。高尔基复台体位于 

近核膜凹陷处，呈3—4层扁平囊泡。泡浆中 

可见少量空泡。随机检查30个毛细胞，皆未 

见有接蛋 白体一板层复合体。毛细胞表面有 

细长的毛状突起，长度超过3—4微米。突起 

基部较宽，细长突起有分枝吻台。 

此外， 红细胞系列中。申幼红细胞到 

成熟红细胞的表面多呈棍捧状突起，突起末 

端较膨大。这种棍棒状突起，可出现在细胞 

局帮表面，数量少，形状简单 。也可波及整 

细胞表面式夫部，形成高度曲折的迷路网 

图形(图2)。突起根部常订太空泡及线粒体。 

上述改变以网织红细胞最多见，个别中幼红 

细胞也育此改变。 

经用人自细胞干扰素治疗27天后，电镜 

下所见骨髓毛细胞普遍出现程度不等的超微 

结构损伤改变。轻度的损伤表现为棱周间隙 

局部扩大，此处棱膜可崩解，糙面内质网池 

扩大，(图 3．4)，毛状突起基部胞质常见 有 

大空泡。严重的损伤改变表现为桉周间隙显 

著扩大，桉膜广泛崩解，甚至核质突出。胞 

质内有大片溶解空化区及出现髓祥结构．最 

后导致细胞的坏死崩解。吡 外，红细胞 系及 

粒细胞系的幼稚细胞也胄损伤改奄。 

讨 论 

关于毛细胞白血病的治疗，目前已趋向 

应用干扰素或2击肋间型霉素 (Peatos,~otin) 

取代脾切除术。一般应用重组n或a 干扰素、 

每周肌注剂量为2．5×10。单位 但对干扰索 

的最适剂量及作用机理等问题尚来阐 明。一 

般采用的小剂量为 1×10 单位／日 一干扰索 

每周兰天。本例采用的剂量仅为1．5×10‘单 

位／曰，显著低于国外用药量。经连续 用药 

27天后，临床上未发现明显副作用，外周血 

及骨髓中毛细胞比侧明显减少，接近完全缓 

解，骨髓来被抑制 提示小剂置干扰素有一 

定治疗作用 体外研究已证实不同干扰素对 
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造血祖细胞集落形成的抑翩强弱： 同．一艘 

k为对CFu—C／CFu—E一 扣】 j j剂量呈 lE 

根关 、 ，剂量越太，集落数越少，但细 胞 

簇数可增加，而且集落 内各细胞比例 包发生 

变化，其1 原粒、早幼靛避鲫，而成熟的汗 

状 、分叶粒细胞减少，提示 扰紊屿治疗 

剂 曼 宜过大。根据所见文献 ，尚采见 自应 

用人白细胞干扰素治疗毛细胞自 血 病 的 报 

道。本例经人自细胞干扰索治疗，停药 4天 

j后，毛细胞 比例 升 ，再 用 药后 又减少 ，此 

j其它种类 扰索治疗毛细瞧 l ．病的表现 

相似 。 

应用人 白细胞干扰 素 1．5 x10 单位／日 

×27天后，m象及骨髓象基本缓解，此时毛 

细胞超微结}勾主要是一些细胞的膜性缩构域 

分遇变，邮核膜崩解，内质网扩大，出现髓 

样结均及胞质内空泡。线粒体的 改 变 不 瞩 

显。以上结果提示人白细胞干扰素主要通过 

损伤毛细胞的生物膜 ，导致细胞肿胀和溶解 

性遇变。出于但观察 1例，且但观察治疗一 

个趼段，故对所致毛细胞损伤的超徽结构改 

变过程尚需作避一步观察。 

应用干扰素后，人体造血细胞趣微结构 

晦改变，尚未见到报告。文献报告该药对自 

m滴及其他恐 肿瘤有冶疗怍用，但对药物 

购剂型、剂量、机制还不清楚。奉l例用小剂 

量人白细胞干扰素后，所见毛细胞及正常造 

1 细胞的超微特构变 ，作{{J韧步观察．对 

讨 L述问题 也待进一步研究 

关于毛细胞白血病患者 î红 细胞系列所 

呈现的橇棒状突 忍 改 变，幽 内 外 皆 有 报 

道 、 。Ghadially指 出 红细胞系列的幼红 

细胞棍棒状完起改变系非特异性的，我们在 

鹑它 目浦病中也见到这种改霞 ，故同意此观 

点。 
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ULTRASTKUCTURAL STt DY oN A CASE 0 HAIR 

e ：L LEUKAEM1／："TR巨ATED ~iVITH HUM AN 

LⅨ j融 je FE INTERFERON ‘ 

Lou Ling Sheng， Wei-xin et al 
。 ÷ 

(Department of Internal Medicine，The First Hosp／da1) 

A fem ale patent with hair cell leukaemia was treated with human leukocyte interferon 

at a dally dose of !
．
6 X 10 for 27 days

．
The bone illarrow cells 啸ere stadled with ekctron 

microsepy，The follow up iavesIigatlon of the bone marrow hair cells revealed that there were 

widening of the per；nuclear spa~e disintegratio~t of nuclear membrane
．
vacuollzatlon as well 

as ex nsion of the rough endop!asmic rctieulum 
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