
!论
!

著!

免疫组化对形态学上难以分型的急性白血病的诊断价值
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#摘要$

!

目的
!

探讨骨髓片免疫组化检查对急性白血病的诊断价值&方法
!

对
6U

例形态学难以分型的急性

白血病进行免疫表型分析!与形态学诊断结果进行比较!并和流式细胞仪分型进行对照&结果
!

4

.

的形态学分型

与免疫组化分型存在差异!经
!

* 检验!差异有统计学意义"

!

"

.+./

$&免疫组化分型与流式细胞仪分型有很好的

一致性!较形态学诊断的正确率更高&结论
!

骨髓片免疫组化对形态学难以分型的急性白血病分型中有较好的临

床价值!能为临床提供更可靠的治疗依据&
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白血病是造血干细胞克隆性疾病#是一组高度异质性的恶

性血液病#其特点为白血病细胞异常增生*分化成熟障碍#并伴

有凋亡减少#细胞成熟障碍#在较早阶段称为急性白血病,

)

-

)

白血病的诊断方法进展很快#从最初的形态学到免疫学*细胞

遗传学和分子生物学$

47!4

&分型#再到现今的融合基因

$

b71$

&技术#使白血病的确诊率显著提高)但是#由于基层医

院条件的限制#更多地依赖于形态学的诊断#这使得疾病的诊

治很受限制#误诊率较高#而开展免疫组化分型所受条件限制

较少)作者通过对近几年来在形态学上难以诊断的急性白血

病进行免疫组化分析#使诊断的正确率明显提高#取得了满意

的效果#现报道如下)

$

!

资料与方法

$+$

!

一般资料
!

选择
*..)

年
).

月至
*.).

年
<

月在本院血

液内科住院治疗以及门诊白血病患者共
6U

例#其中男
,.

例#

女
)U

例#年龄
U

"

/<

岁#平均$

,)+/XU+*

&岁)

$+/

!

方法

$+/+$

!

骨髓细胞形态学分型
!

按常规进行骨髓穿刺涂片#经

瑞
;

姬染色#油镜下分类计数
*/.

个细胞#形态学分型采用
b0:

分型标准,

)

-

#

b0:

分型提出原始细胞大于或等于
,.T

为急性

白血病的诊断标准#以原始细胞形态学特征#将急性白血病分

为急性淋巴细胞白血病$

0''

&*急性髓细胞白血病$

04'

&或

称急性非淋巴细胞白血病$

09''

&两大类及其亚型)本组病

例采用此标准进行形态学分型#并结合
(

;

醋酸萘酚酯酶染色*

氟化钠抑制实验$

908

"

9Hb

&*糖原染色$

#01

&*过氧化物酶染

色等细胞化学染色诊断急性白血病类型)

$+/+/

!

免疫组化分型
!

试剂来自福州迈新生物技术开发有限

公司免疫组化
8GIOI@I?J>4

M

GB@

广谱试剂盒)常规抽取骨髓用

硅化玻片涂片
/

"

=

张#同时用乙二胺四乙酸$

8(>0

&抗凝的

试管抽取
*N'

静脉血行流式细胞学$

b!4

&检查)免疫组化

步骤!$

)

&固定#使用
).T

中性缓冲甲醛固定液固定
).NIJ

#然

后自然干燥
-.NIJ

)$

*

&根据每一种抗体的要求#对细胞抗原

进行相应的修复)$

,

&每张涂片加
/.

#

',T

过氧化氢溶液#室

温下孵育
/

"

).NIJ

#以消除内源性过氧化物酶的活性)磷酸

盐缓冲液$

#:1

&冲洗
,

次#每次
,NIJ

)$

6

&每张涂片根据需要

加
/.

#

'

的第一抗体$如
!(

*

*

!(

=

*

!(

,,

*

!(

,6

*

>C>

*

4#2

*

!(

)6

*

!(

),

*

!(

).

等&#室温下孵育
-.NIJ

)$

/

&除去
#:1

#每张

涂片加
/.

#

'

聚合物$

#?G

&

NEF8JDHJ%EF

&#室温下孵育
*.

NIJ

#

#:1

冲洗
,

次#每次
,NIJ

)$

-

&除去
#:1

#每张涂片加
/.

#

'

酶标抗鼠"兔聚合物$

#?G

&

NEFIREC$"#;0JAI4@
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室温下孵育
,.NIJ

)

#:1

冲洗
,

次#每次
,NIJ

)$

=

&除去

#:1

#每张涂片加
/.

#

'

新鲜配制的
(0:

或
08!

溶液#显微

镜下观察
,

"

).NIJ

)$

U

&自来水冲洗#苏木紫复染#

))T

盐酸

分化#自来水冲洗#

#:1

返蓝)$

<

&涂片经过梯度乙醇脱水干

燥#用
(08

显色#中性树胶封固#待干镜检)

$+'

!

统计学方法
!

对两种诊断结果用
1#11))+.

软件进行统

计学处理#组间比较采用
!

* 检验#以
!

"

.+./

为差异具有统计

+

==6*

+

检验医学与临床
*.))

年
).

月第
U

卷第
*.

期
!

'HK4EC!GIJ

!

2%A?KEF*.))

!

W?G+U

!

9?+*.



学意义)

/

!

结
!!

果
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骨髓细胞免疫标记,
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-

!
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.

典型的免疫标记为
!(

,6

*

!(

,,

*

!(

),

#

4

)

典型的免疫标记为
4#2

*

!(

,6

*

!(

),

#

4

/H

典型

的免疫标记为
4#2

*

!(

,,

*

!(

)6

*

!(

),

#

>;0''

典型的免疫标

记为
!(

,

*

!(

=

*

!(

*

*

!(

/

*

>C>

#前
:;0''

典型的免疫标记为

!(

)<

*

!(

*.

*

!(

**

*

>C>

*

!

&

B

#

:;0''

典型的免疫标记为
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*

!(

*.
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骨髓细胞形态学分类
!

见表
)

)从表
)

可见
4

.

的诊断

b0:

分型与免疫组化分型存在差异#经
!

* 检验#

!

* 值为

,+,/=U

$

!

"

.+./

&#差异具有统计学意义)两者与流式细胞学

$

b!4

&分型比较#免疫组化分型与
b!4

分型有很好的一

致性)

表
)

!

骨髓细胞形态学分类&

,

'

方法
,

4

.

4

)

4

/H

'

*

'

,

>;0''

前
:;0'' :;0''

b0: 6U . )= )< < , . . .

免疫组化
6U / )6 )= . . 6 / ,

b!4 6U / )6 )= . . 6 / ,

'

!

讨
!!

论

b0:

分型标准明确#是目前应用最多和最广的分型及诊

断方法#对急性白血病的诊断*治疗*预后及生物学特征的研究

起到重要作用)但形态学诊断存在主观性#加上白血病细胞的

异质性和多态性#判断符合率低#仅为
-6T

"

==T

)细胞化学

染色补充了单凭形态学对细胞辨认的不足#加上染色方法的增

多#采用多项染色和超微细胞化学染色等技术#使大多数白血

病的诊断及分型得以明确#使诊断符合率明显提高#但此项技

术尚存在试剂及方法的质量控制*标准化等环节的问题#稳定

性*重复性及可比性也存在一定难度)免疫学分型是利用了造

血细胞分化成为成熟细胞过程中会出现一系列的免疫表型的

变化#白血病细胞往往停滞在细胞分化的某一抗原表达阶段#

因此可以利用单克隆抗体检测相应白细胞表面抗原或分化抗

原#用急性白血病的一线单抗来筛选急性髓系白血病及
>

*

:

淋巴系白血病#用二线单抗进一步确定系内亚型#从而指导治

疗*判断预后#且与流式细胞仪分型对照#发现有较好的一致

性,

*

-

)

4

.

型白血病细胞形态较小#也可较大#核仁明显#核呈圆

形#胞质少#无颗粒#亦可透明#嗜碱性#无
0BEF

小体#易误诊为

0''

的
'

*

或
'

)

型)

4

)

型白血病细胞胞体小#与淋巴细胞相

似#核染色质呈细颗粒状#较正常原粒细胞密集#胞核圆形#核

仁
)

"

*

个#有伪足#应与淋巴细胞鉴别)

4

/H

型白血病细胞胞

核较小#呈圆形#有核仁#从形态学上观察很难与
4

.

型鉴别#

需进一步做免疫学标志检查#

4

/H

型白细胞表面抗原表达为

!(

),

*

!(

)6

*

!(

,,

*

!(

,6

#

4

.

型表达
!(

,6

*

!(

,,

*

!(

),

*

!(

)6

中至

少有一种阳性#不表达淋巴系特异性抗原$

!(

).

*

!(

)<

*

!(

*6

*

!(

**

*

!(

*

*

!(

,

*

!(

/

&)本研究结果也显示单纯从形态学上没

有诊断出
)

例
4

.

型白血病#通过进行免疫组化检查诊断出
/

例
4

.

型白血病#同时免疫组化分型与流式细胞仪分型结果一

致#这与相关文献报道相符,

,;6

-

#说明与
b0:

分型相比#不仅客

观*准确*重复性好#还可鉴别白血病的起源*分化阶段的特点#

提高了白血病的正确诊断)

0''

的免疫组化分型不同#临床

表现与预后亦有差别#

!(

,

对
>;0''

有高度敏感性,

/;-

-

#而

!(

)<

对前
:;0''

与
:;0''

有高度的敏感性和特异性)

:;

0''

与
>;0''

预后较差#前
:;0''

预后良好#成人早期前

>;0''

较其他
0''

更凶险#因此建议对
>;0''

迅速采取化

疗方案治疗,

=

-

)

总之#免疫组化分型与
b0:

分型相比#免疫组化分型补充

了形态学的不足#故已成为白血病诊断*治疗及基础研究的重

要手段)但尚不能取代形态学分型#由于白血病细胞具有0异

质性1和0非同步性1#且常伴有抗原表达紊乱现象#有时分化抗

原在单抗表达上也会出现一些差异#所以适当运用免疫组化与

形态学组合进行联合检测,

U

-

#这样可使急性白血病分型准确率

明显提高#为临床提供可靠的治疗依据)
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