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血片红细胞形态学检查在疾病诊断中的应用
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　　血细胞分析仪发展之迅速，为临床带来了诸多便利。但是

血片作为血液病观察的一个重要窗口，其作用是仪器无法代

替，也是必不可少的手段。目前临床比较重视白细胞异常形态

检查，但对红细胞形态学检查重视不够，血片红细胞形态异常

对红细胞疾病诊断具有重要意义，特别是在贫血诊断与鉴别诊

断方面［１］。

１　血片检查与血细胞分析仪互为补充

１．１　现代自动化血细胞分析仪能提供红细胞计数（ＲＢＣ）、血

红蛋白（Ｈｂ）浓度、血细胞比容（Ｈｃｔ）、红细胞平均体积

（ＭＣＶ）、红细胞平均血红蛋白量（ＭＣＨ）、红细胞平均血红蛋

白浓度（ＭＣＨＣ）等红细胞相关参数外，还能测量红细胞分布宽

度（ＲＤＷ）、血红蛋白分布宽度（ＨＤＷ）。一般大多数仪器均能

计数网织红细胞，有些仪器能提供低色素性或高色素性红细胞

的百分率，还能提示红细胞碎片警告，计数有核红细胞（ＮＲ

ＢＣ）。此外大部分仪器能提供红细胞直方图，有的能显示红细

胞体积与 Ｈｂ浓度分布状况的二维散点图。尽管仪器已提供

如此多重要信息，但对贫血诊断仍需要观察血片红细胞形态来

获得更多的依据，原因有以下几点：（１）经验丰富的检验师能熟

练地发现异常的红细胞形态辅助临床诊断，而目前仪器却不能

识别这些红细胞的形态改变。例如阻抗和光散射原理的血细

胞分析仪器不能识别大多数红细胞形态变化。（２）方法固有缺

陷导致结果不确定性。如使用阻抗法仪器检测红细胞时，红细

胞通过检测针孔时受到电场力的作用，红细胞膜变形导致红细

胞硬度增加或减低，相应引起 ＭＣＶ假性减低或升高。（３）尽

管红细胞异常可以由其他特殊方法来证实（如通过检测 Ｈｂ与

氧亲和力的高低提示红细胞高低的方法），但作为常规实验室

检测并非是一种经济可行的方法［２］。

１．２　血片检查对仪器结果核实并排除“人为”假性结果。通过

血片观察红细胞大小、颜色、形状与内含物四大特征对仪器测

定的红细胞参数进行验证，不符合时积极查找原因，及时发现

问题排除人为假性结果［２］。红细胞相关参数不合理时要进行

血片观察有无其他因素导致：如高脂血症或胃肠外脂肪乳剂营

养、白细胞数增多引起标本浊度增加、标本存在副蛋白或冷球

蛋白、标本受热或冷冻、体外产气荚膜杆菌引起的标本败血症

及标本放置时间过长和皮下脂肪污染；红细胞明显减低，Ｈｂ

正常或升高伴 ＭＣＶ异常升高时应进行血片观察是否为冷凝

集素引起的假性 ＭＣＶ升高；血小板升高、减低或其他情况也

需进行血片观察是否为红细胞的异常改变，脾功能减低、小球

形红细胞引起的血小板假性升高，同时会发现其他一些引起红

细胞形态变化的疾病，如肝脏疾病、巨幼细胞性贫血或骨髓增

生异常综合征等［３］。

２　血片检查与红细胞疾病诊断

血片检查除对血常规异常结果进行验证外，还可结合患者

年龄、性别、临床资料等评估其在溶血性贫血、Ｈｂ病、小细胞

或大细胞性贫血中的重要意义［２４］。

２．１　血片检查对溶血性贫血具有明确诊断或鉴别诊断的价

值，最有意义的见于遗传性椭圆形红细胞增多症、东南亚卵圆

形红细胞增多症和遗传性热异形红细胞增多症，血片特征性红

细胞形态几乎可以对该疾病作出明确诊断。东南亚卵圆形红

细胞增多症血片中出现大红细胞与口形红细胞并存的特有形

态；球形红细胞最常见于遗传性球形红细胞增多症或自身免疫

性溶血性贫血，或见于迟发性输血反应、输注抗Ｄ或不同型血

浆导致的同种免疫性溶血性贫血。新生儿球形红细胞增多往

往是母体抗体通过胎盘导致的同种免疫性溶血性贫血；微血管

病性溶血性贫血（ＭＨＡ）时，作为裂红细胞类型之一的小球形

红细胞与其他裂红细胞（盔形红细胞、三角形、新月形、角红细

胞）同时出现在血片时，对血栓性血小板减少性紫癜的快速诊

断起到重要作用，按照国际血液学标准委员会导则裂红细胞比

例大于１％对微血管性溶血性贫血就有诊断价值
［５］。重度烧

伤患者周围血常出现小球形红细胞与小型双凹圆盘红细胞、出

芽红细胞。而在遗传性热异形红细胞增多症中与其他异形红

细胞一起出现；不规则皱缩红细胞缺乏中央苍白区形态类似球

形红细胞，但可凭借不规则外形与球形红细胞区别，意义不同

于球形红细胞和小球形红细胞，提示氧化剂诱导或不稳定 Ｈｂ

存在。正常机体服用氧化性药物（如氨苯砜）导致葡萄糖６磷

酸脱氢酶（Ｇ６ＰＤ）缺陷引起的急性溶血或某些 Ｈｂ病存在这

种特征性红细胞形态，此外也见于Ｚｉｅｖｅ′ｓ综合征（乙醇中毒高

脂血症溶血综合征），少数情况如 Ｗｉｌｓｏｎ′ｓ病晚期肝脏受损后

铜释放也会导致不规则皱缩红细胞产生。Ｇ６ＰＤ缺乏症与氧

化剂损伤出现的不规则皱缩红细胞往往伴有角细胞（咬红细

胞）、Ｈｂ影（疱状细胞）出现，有时细胞膜表面还存在海恩

（Ｈｅｉｎｚ）小体（活体染色）。部分急性溶血患者Ｇ６ＰＤ活性检

测正常，而血片已出现上述特征性的红细胞形态，此时血片检

查对Ｇ６ＰＤ的诊断更有意义；溶血性贫血的其他形态包括口

形红细胞、棘红细胞、红细胞凝集、嗜碱性点彩或胞内寄生虫感

染［６］。口形红细胞增多主要见于酒精性肝病，少数为罕见的遗

传性溶血性贫血。通过血片观察口形红细胞形态后，近来发现

和认识了一种植物固醇血症病例，充分肯定了血片检查的重要

性。作者认为所有高胆固醇血症患者均应进行血片检查，能有

助于该疾病的诊断；棘形红细胞见于肝功能衰竭导致的溶血性

贫血，也见于罕见的遗传性溶血性贫血；红细胞凝集常见于冷

凝集素综合征和阵发性寒冷性 Ｈｂ尿疾病，而温抗体性自身免

疫性溶血性贫血很少发生；虽然嗜碱性点彩红细胞缺乏特异

性，但对铅中毒或嘧啶５核苷酸酶缺乏症诊断能提供重要线

索；微生物引起的溶血性贫血以红细胞内寄生虫（疟疾或巴贝

斯虫病）或细菌（如Ｏｒｏｙａ热和罕见 Ｗｈｉｐｐｌｅ病）为主
［７］。
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２．２　血片检查在 Ｈｂ病中的诊断价值。Ｈｂ病是一组 Ｈｂ肽

链结构与合成异常的遗传性疾病，多见为镰状细胞贫血与珠蛋

白生成障碍性贫血（下称地贫）［８］。血片中通常出现靶形红细

胞，有时出现不规则皱缩红细胞。镰状细胞病可出现镰状红细

胞、舟形红细胞、靶形红细胞和脾功能低下相关的形态（有核红

细胞与豪胶氏小体）、不规则皱缩红细胞、镰状细胞 ＨｂＣ细胞

（ＨｂＳＣ病，ＨｂＳ与 ＨｂＣ杂合子型）和“拿破仑”盔形红细胞

（ＨｂＳＯｍａｎ存在）
［９］。镰状细胞贫血和 ＨｂＳＣ病可通过 Ｈｂ

电泳与血片检查来鉴别。纯合子型 ＨｂＣ病血片上同时存在靶

形红细胞与不规则皱缩红细胞，及棒状 ＨｂＣ结晶等特征性改

变［１０］；偶尔与镰状细胞 ＨｂＣ病形态改变相似，故在紧急情况

（术前）可进行镰状细胞溶解试验以鉴别。不规则皱缩红细胞

是不稳定 Ｈｂ和少数纯或杂合子型 ＨｂＥ的特征形态，也可出

现在少量杂合子型β地贫。α地贫型地中海贫血嗜碱性点彩

红细胞增多高度提示 ＨｂＣＳ存在。血片发现明显小红细胞低

色素、异形红细胞显著增多常提示 ＨｂＨ 病可能，相比杂合子

型地贫，网织红细胞计数升高和 ＭＣＨＣ降低更明显。

２．３　血片检查有助于小细胞性贫血的鉴别诊断。有价值的形

态学改变包括色素不均、Ｐａｐｐｅｎｈｅｉｍｅｒ小体（铁颗粒）、嗜碱性

点彩红细胞、双相性红细胞、红细胞缗钱状排列或脾功能低下

相关形态改变。色素不均是缺铁性贫血治疗前的典型红细胞

形态，而双相性红细胞提示缺铁性贫血治疗中或铁粒幼细胞性

贫血，先天性铁粒幼细胞性贫血常伴小红细胞增多，而获得性

铁粒幼细胞性贫血常同时出现小细胞低色素和大细胞正色素

性表现。嗜碱性点彩红细胞提示地贫或铅中毒，尽管后者在有

些国家相当少见，但对特定患者嗜碱性点彩红细胞检查具有重

要意义。仅凭血片检查不能很好区分缺铁性贫血和严重慢性

病性贫血，但红细胞缗钱状排列、背景深染或白细胞计数升高

等有助于后者诊断。

２．４　血片检查在大细胞性贫血中的鉴别诊断意义。巨幼细胞

性贫血最有意义的形态改变为红细胞大小不均、卵圆形红细

胞、异形红细胞增多和中性粒细胞分叶过多现象。相比而言，

肝脏疾病或饮酒过量时大红细胞通常呈圆形，中性粒细胞无分

叶过多现象［１１］。大红细胞性贫血患者如果无切脾史，出现脾

功能低下时，需考虑腹腔疾病（乳糜泻）导致巨幼细胞性贫血的

可能，此时血片可出现大量豪胶小体。骨髓增生异常综合征常

伴大红细胞增多，血片亦可出现小细胞低色素性、Ｐａｐｐｅｎｈｅｉ

ｍｅｒ小体或其他系列发育不良改变。大细胞性贫血伴血小板

增多需怀疑５ｑ综合征
［１２］。部分不明原因性大红细胞增多可

能是多发性骨髓瘤的血象特点，此时血片还会伴红细胞缗钱状

排列及背景深染。溶血性贫血引起大红细胞增多时存在嗜多

色性红细胞和网织红细胞计数升高，伴或不伴其他特异性表

现。先天性红细胞生成异常性贫血是一种罕见的大细胞性贫

血，主要特点是红细胞大小不均、异形红细胞和有核红细胞、幼

红细胞核间桥明显增多［１３］。药物引起大红细胞增多也相当常

见，申请单上未填写服药史时，检验科工作人员或血液科医生

应警惕患者服用抗逆转录病毒药物（如齐多夫定）引起可能。

２．５　血片检查在红细胞增多症中的诊断价值与贫血一样。血

片出现红细胞排列密度增加、嗜碱性粒细胞增加或巨大血小板

出现，可建议临床进一步检测酪氨酸激酶Ｊａｋ２基因、１２外显

子或促红细胞生成素检测，从而有助于真性红细胞增多症

诊断。

３　小　　结

血细胞分析仪发展之迅速，给临床带来简便、快速、高效等

优势是毋庸置疑的，但仍然不能取代传统的血片细胞形态学人

工显微镜检查。虽然临床开始重视异常白细胞形态检查，可对

红细胞形态学检查仍重视不够，也是检验工作中容易忽略的部

分。通过复习红细胞形态学检查在贫血或其快速诊断中的意

义，加深检验工作者对红细胞形态学的认识，同时应更加重视

与掌握这项简便快速的红细胞形态学检查技术，更好地发挥其

在疾病诊断中的作用。
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ｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎｏｆｐｈｙｔｏｓｔｅｒｏｌａｅｍｉａ［Ｊ］．ＢｒＪ Ｈａｅｍａｔｏｌ，

２００５，１３０（２）：２９７３０９．

［７］ＢａｒｂａｒａＢＪ．ＤｉａｇｎｏｓｉｓｆｒｏｍｔｈｅＢｌｏｏｄＳｍｅａｒ［Ｊ］．ＮＥｎｇｌＪ

Ｍｅｄ，２００５，３５３（５）：４９８５０７．

［８］ＢａｌｌＳ．Ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌｄｉｓｏｒｄｅｒｓｏｆｈａｅｍｏｇｌｏｂｉｎａｎｄｂｌｏｏｄｃｅｌｌｓ

［Ｊ］．Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，２００４，３２（５）：２０２７．

［９］ ＡｌＪａｈｄｈａｍｙＲ，ＭａｋｋｉＨ，ＦａｒｒｅｌｌＧ，ｅｔａｌ．Ａｃａｓｅｏｆｃｏｍ

ｐｏｕｎｄｈｅｔｅｒｏｚｙｇｏｓｉｔｙｆｏｒＨｂＳａｎｄＨｂＳＯｍａｎ［Ｊ］．ＢｒＪ

Ｈａｅｍａｔｏｌ，２００２，１１６（３）：５０４．

［１０］ＮａｅｉｍＦ，ＲａｏＰＮ，ＳｏｐｈｉｅＸＳ，ｅｔａｌ．Ａｔｌａｓｏｆｈｅｍａｔｏｐａ

ｔｈｏｌｏｇｙ［Ｍ］．ｎｅｗｙｏｒｋ：ａｃａｄｅｍｉｃｐｒｅｓｓ，２０１３：６７５７０４．

［１１］ＫａｆｅｒｌｅＪ，ＳｔｒｚｏｄａＣＥ．Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｍａｃｒｏｃｙｔｏｓｉｓ［Ｊ］．Ａｍ

ＦａｍＰｈｙｓｉｃｉａｎ，２００９，７９（３）：２０３２０８．

［１２］ＢｏｕｌｔｗｏｏｄＪ，ＰｅｌｌａｇａｔｔｉＡ，ＭｃＫｅｎｚｉｅＡＮ，ｅｔａｌ．Ａｄｖａｎｃｅｓ

ｉｎｔｈｅ５ｑｓｙｎｄｒｏｍｅ［Ｊ］．Ｂｌｏｏｄ，２０１０，１１６（２６）：５８０３

５８１１．

［１３］ＳｔｅｉｎｅｒＬＡ，ＧａｌｌａｇｈｅｒＰＧ．Ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅｄｉｓｏｒｄｅｒｓｉｎｔｈｅ

ｐｅｒｉｎａｔａｌｐｅｒｉｏｄ［Ｊ］．ＳｅｍｉｎＰｅｒｉｎａｔｏｌ，２００７，３１（４）：２５４

２６１．

（收稿日期：２０１３０５１７　修回日期：２０１３０７１２）

·２１２３· 检验医学与临床２０１３年１２月第１０卷第２３期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１３，Ｖｏｌ．１０，Ｎｏ．２３




