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I T P 患者 自体脾移植再生脾免疫结构变化的临床研究

高德山
’

马宏敏 蔡志民 (第三军 医大学附属西甫医院普 通外科 ) 重庆
,

4 0 。。 3 8

提 要 目的
:

探讨原发性 血小 板减少性 紫瘫 (l T P ) 患者 自体脾移植后 再生 脾 的免疫结构 变化 及其对

原 发病的影 响
。

方法
:

对 12 例 IT P 患者行脾 切除 自体脾移植术
,

术后 6 月活 检再生脾组 织
,

应用 A B C 免疫组

化 和图像分析
,

结合 透射电镜对脾组织 的形态结构
、

巨 噬细胞和树突状 细胞等 主要免疫 细胞成份进行 观察
。

结果
:

再生脾 具有与正常脾相似 的形态结构
,

但滤泡 面积及 数 目
、

生发 中心数 目
、

巨 噬细胞和树突状 细胞 均显

著少 于移植前脾及正常脾 ;超微结构见再生脾浆细胞数及 巨 噬细胞吞噬现象均较移植前减少
。

结论
:

IT P 患

者自体移植再生脾具有部分免疫吞噬功能
;
再 生脾免疫结构 发生 了重建

,

不会 因脾再生而致原发病复发
。

关键词 I T P ;
自体脾移植

;
再生脾

;
免疫结构

中图法分类号 R 6 57
.

6 + 3 ; R 392
.

4 文献标识码
:

A

为 了减少血液病患者 切脾后凶 险性感染 ( O ve r -

w h e lm i n g p o s t s p l e n e e t o m y i n f e e t io n ,

O P S I ) 的 发 生

率
,

已有人将 自体脾移植术用于原发性血小板减少性

紫瘫 ( I d i o p a t h i c t h r o m b o e y t o p e n i e p u r p u r a ,

JT P ) 的

临床治疗
,

并取得了满意疗效 .l[
2〕

。

目前对血液病能否

保脾仍有较大争议
。

再生脾有无免疫功能以及再生脾

能否导致原发病复发是争议 的焦点
。

本研究 旨在应用

免疫组化和 图像分析
,

结合透射 电镜
,

观察 I T P 患者

自体脾移植前后脾组织形态结构
、

巨噬细胞
、

树突状细

胞等主要免疫细胞成份的变化
,

初步探讨 IT P 自体移

植再生脾免疫功能及其对原发病的影响
。

材料和方法

1
.

1 临床资料

1
.

1
.

1 病例选择 I T P 患者 12 例
,

男 3 例
,

女 9 例
,

年龄 16

~ 4 5 岁
,

平均 31 岁
。

病程 1~ 8 年
,

平均 6 年
。

诊断 及疗效标准

依 据张之南 主编的 《血液病诊断与疗效标准 》
。

本组患者均经血

液 内科正规治疗 3一 6 个月
,

疗效不 佳或复发
。

另 取 12 例正常

外伤脾作对 照
。

1
.

1
.

2
`

手术 过程 I T P 患者均为择期 手术
,

行常规脾切除

术 后
,

立 即取 新鲜 脾组 织约 40 9
,

浸 人冷 生理 盐 水 中
,

洗净血

迹
,

切成 1 。m x l c m x o
.

5 。
m 大小脾 组织共 50 余块备用

。

将

大 网膜分成左大右小 2 片并展平
,

左侧网膜 内置脾 块共 50 块
,

间距 0
.

2 c
m

,

双层 包埋后置脾窝固定
。

右侧 网膜 内置脾组织 3

块
,

包 埋后从切 口 拖 出置皮下
,

便于术后活检
,

逐层关腹
。

术后 6

个月对移植脾组织行 活检术
,

均获成 功
。

1
.

2 检测指标

1
.

2
.

1 脾组织 免疫组 化染色

1
.

2
.

1
.

1 试 剂 来源 试 剂盒 购 自 V e e t o r L a b l几
。 ( P K

-

4 0 0 1
,
P K

一
4 0 0 2 )

,

鼠抗 人 C D 。 ,

单 克隆抗体及 兔抗牛 S
一
1 0 0 蛋 白

抗体
、

D A B 显色剂均 为 D A K O 公司产 品
。

1
.

2
.

1
.

2 巨噬细胞测定 于术中及术后 6 月取脾组织 液氮

速 冻保存
,

恒 冷 切 片 机 在 一 2扩 C一 一 3扩 C 下 连 续 切 片
,

厚 5

拜m
,

风干 固定 后按药盒说明书操作
,

常规 A B C 免 疫组化染色
。

苏 木素复染
。

系列酒精脱水
,

二 甲苯透 明
,

中性树胶封 片
。

1
.

2
.

1
.

3 树突状 细胞测定 将新鲜脾组织 固定 于 B o iu n’ s

液
,

常规石蜡 切 片
、

脱蜡
、

水合及胰 酶 消化 后
,

以兔抗 牛 S
一
100

蛋 白抗体 ( 1 : 50) 为一抗
,

按 A B C 免疫组化染色法依次完成加样
。

1
.

2
.

1
.

4 结 果观察 光镜下 细胞浆呈 棕黄色 者 为阳性 细

胞
,

用 P B S 液代替一抗作阴性对照
,

细胞不着 色
。

1
.

2
.

2 图像分析 应用 C M IA S 0 07 真彩 色 医学 图像 系统

(空 军总 医院生 物医 学 工程研究 所研制 )
,

测量脾 组化标本 内阳

性 细胞的数密 度 ( 目标 总个 数 /统计场 总 面积 ) 和面 密度 ( 目标

总面积 /统计场 总面积 o)

1
.

2
.

3 电镜观察 常规 电镜制样
,

日立 H
一
3 00 型透射 电镜

观察
。

1
.

3 统计 学处理

数据用 厉士 s
表示

,

经方差 齐性检验后 用单 因素方差分析
,

tS ud
e
nt

’ s , 检脸
一

进行统计学处理
.

2 结果

高德 山
,

男
,

3 3 岁
,

副主任 医师
,

硕士

2
.

1 临床疗效

所有病例术后 均随访 3一 3
.

5 年
,

除 2 例疗效稍差外
,

其余

病例临床症状 和骨髓象改善 明显
,

有效率为 83
.

3 %
。

术前血小

板 计 数 为 ( 4 8
.

4 5 士 2 7
.

7 4 ) X 1 0 ,

/ L
,

术 后 3 年 为 ( 9 8
.

4 5 士

4 0
.

7 3 ) X 1 0 9

/ L
,

相差显 著 ( P < 0
.

0 5 )
。

2
.

2 组织形 态特点

I T P 惠者脾脏 ( 以 下称 I T P 脾 )与外伤脾相 比
,

滤泡面积 和

生发 中心数 目均增 加
,

但单位面积内滤泡数 目未见增多
。

术后 6

月经 核素扫描移植脾均显 影 良好
,

大体 活检见再生脾块 6 月时

比移植前略小
,

周 围有纤维组织包绕形成假被膜
,

色暗红
,

脾块

中央偶 见致密结缔组织
。

光镜 下见 I T P 再生脾 白髓
、

红髓
、

边 缘

带 可辨
,

与正常脾结构相 似
,

但滤 泡数 目和面 积均少 于移植前

脾和正 常脾
,

生 发中心少见
,

见 图 1
。

2
.

3 巨噬细 胞图像分析

I T P 脾巨 噬细胞数密度 和面密度均显 著高于正 常脾 ( P <

0
.

0 1 )
;
再生脾 巨 噬细胞数密度和 面密度 显著低于 I T P 脾 ( P <

0
.

0 1 )
,

数 密度也明显低 于正常脾 ( P < 0
.

0 5 )
,

结 果见表 1
。
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电镜观察
:

瘤 细胞弥漫排列
,

有形 成腺腔结构倾向
。

核不规

则
,

胞浆宽
,

线粒体
、

游离核糖 体丰富
,

高尔基器 小
,

其它 细胞器

少
。

胞浆内可见 到平滑 肌样微丝束
。

瘤细胞突 出的特征是细胞

表 面丰 富密集 的微绒 毛
,

绒 毛细 长
,

弯曲
,

相 互交错 如蓬发状
,

绒毛基质 均匀低电子密度
,

无 丝心 (中央无微丝束 )
。

瘤细胞 间

偶见中间连接样 连接
。

3 讨论

一般局 限性 间皮瘤 多呈乳 头状或 单个 结节状 生长于 腹膜

面
,

弥漫性间皮瘤多呈腹 膜弥漫性增厚 肿块
。

光镜下前者 有乳

头样
、

腺瘤样
、

纤 维样等多种类 型
。

后者有上 皮样
、

纤维样 或混

合型 以及一些 特殊类型
,

往往与腺瘤
、

腺癌
、

平滑肌或神经 源性

肿瘤等难 以鉴别
。

本例 与上述间 皮瘤 不同
,

大体呈一堆结 节在

胃壁 内生 长
,

光镜 下瘤 细胞排 列成一 致小巢状
,

酷似合体 细胞

型脑膜瘤结构
。

组织学 和免疫组化难 以确诊
。

虽然光镜下 间皮瘤具多种组 织学形态
,

但在 电镜下都具有

共同特征
,

如本例所 见
:

瘤细胞表面 丰富密 集 的微 绒 毛具有特

征性 诊断意义 lj[
。

腺瘤 的微绒毛短粗
,

有丝 心
,

不 弯曲
,

且排列

疏密不一
,

另外细胞间桥粒 和连接复合体可资鉴别
。

平滑肌肿

瘤细胞表面有少量突起
,

无 微绒毛 ,’ 无细胞间连接
,

胞浆内有典

型平滑肌微丝 (密体 和密斑 )等特 点可资鉴别
。

电镜 是间皮瘤确

诊的重要
、

甚至必要 的手段
。

本瘤大体 有坏死
,

肝有 转移结 节
,

瘤 细胞浸润性 生长
,

核有

异 型性和分 裂像
,

具有恶性 特征
。

对 恶性 间皮瘤治疗
,

外科
、

放

疗
、

化疗等 手段均未取得 良好疗效
。

近年
,

分子生物学研究发现

人 间皮瘤并不具有肿 瘤性 突变 基因
,

如 P
一

53 川
,

而在该瘤基 因

中具 有 SV
一
4 0 ( S im ia n

V ir u s 一 4 0 )病毒 D N A 序列
,

为基 因诊断
、

基因治疗 和免疫 治疗提供 了有力 依据
。

目前 已 用于临床 实践
,

并取得 良好效果
。

关键词 胃肿瘤
;
恶性 间皮瘤

中图法分类号 R 735
.
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