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!临床探讨!

儿童急性淋巴细胞白血病
T3<T

检测结果分析

沈
!

伟!韦永琼!于
!

霞!罗德幸!刘成桂

"四川省成都市妇女儿童中心医院检验科
!

/',,0'

$

!!

摘
!

要"目的
!

了解儿童急性淋巴细胞白血病"

&""

$的实验室特征!为临床分组&治疗和预后提供依据%方法
!

对
',*

例新

诊断的
&""

进行临床特征&形态学&免疫学&染色体核型分析和融合基因筛查等检验结果作相似性分析%结果
!

新确诊的
',*

例

&""

最常见的是
[=&""

!占
0'+*5

!又以
<?NN?A=[

为主!占
9/+,5

#男孩稍多于女孩"

/)g*'

$#发病年龄主要集中在
'

#%

',

岁年龄段!占
.)+95

"

.9

(

',*

$!外周血白细胞"

R[<

$计数在
[=&""

和
>=&""

有明显区别!差异有统计学意义"

!

%

,+,-

$%染色

体核型分析检出率为
9'+,-5

!在
[=&""

各分组和
>=&""

中比较!差异无统计学意义"

!

&

,+,-

$!但以
<?NN?A=[

为主!占

..+05

%融合基因筛查共检出
(.

例占
(/+0,5

!其中以
<?NN?A=[

中出现的
>#"=&T"'

为主!占
'9+),5

%结论
!

临床上
&""

以
[=&""

中的
<?NN?A=[

最常见!外周血
R[<

计数可作为
&""

诊断分型和预后判断的重要筛查指标!染色体核型分析和融合

基因筛查在
&""

的诊断&治疗和预后中有重要作用%

关键词"儿童#

!

白血病#

!

免疫分型#

!

染色体#

!

融合基因

!"#

!

$%&'()(

"

*

&+,,-&$)./0(122&/%$)&$(&%11

文献标志码"

&

文章编号"

'/9(=0*--

"

(,'/

$

'0=(.,.=,)

!!

急性淋巴细胞白血病$

&""

&是儿童最常见的恶性血液病#

通过免疫分型可以确定
&""

的类型$

[

细胞或
>

细胞&和

&""

的分化阶段#免疫分型已成为
&""

分型和临床危险度分

组的基本手段#而细胞遗传学和融合基因分析都是必不可少的

危险度分组依据)现将新发病的
',*

例
&""

儿童的实验室检

查结果分析如下#以期为临床分组+治疗和预后提供依据)

$

!

资料与方法

$+$

!

一般资料
!

选择
(,'-

年
'

#

/

月在本院初诊的
',*

例

&""

患儿)其中男
/)

例#女
*'

例#年龄
-

个月至
'-

岁#中位

数年龄
-+'9

岁)

&""

诊断分型按张之南主编的,血液病诊断

及疗效标准$第
)

版&-进行)所有病例均经临床+形态学+免疫

学及组化染色确诊#均进行了染色体核型分析和融合基因

筛查)

$+/

!

免疫分型
!

应用荧光原位杂交技术$

43!a

&#流式细胞术

$

4<T

#

4&<!<7H@KMG

#

[$

&检测分析#所用单抗包括
>

淋系+

[

淋系+髓系+干+祖系细胞标志+胞质抗原等)利用
<$*-

"

!!

设

门圈定白血病细胞分析#细胞膜抗原阳性百分率大于或等于

(,5

$

<$)*

'

',5

&为阳性#胞质抗原大于或等于
',5

为阳性

标准#诊断标准参照世界卫生组织
(,,.

分类标准)

$+'

!

染色体核型分析
!

取患儿骨髓液
(N"

#肝素抗凝#分离

单个核细胞)经短期$

(*F

&培养后#按常规方法制备染色体标

本#

d

显带分析分裂中期细胞#核型描述按,人类细胞遗传学国

际命名体制$

3!<%(,,0

&-)

$+1

!

融合基因
!

患儿骨髓液
(N"

#肝素抗凝#采用反转录多

重巢式
Z<Y

检测)

$+2

!

统计学处理
!

采用
!Z!!'9+,

统计软件进行分析)计数

资料采用例数表示#各组之间相似性分析运用
T@IG?2?JD#eICH

进行
!

( 检验)当理论频数小于
-

的
ICHH2

$格子&比例超过
(,5

#

采用确切概率法计算)以
!

%

,+,-

为差异有统计学意义)

/

!

结
!!

果

/+$

!

&""

患儿的临床特点
!

在
',*

例
&""

患儿的实验室结

果中#

[=&""

$

.+/5

#

0-

"

',*

&病 例 数 明 显 多 于
>=&""

$

0'+*5

#

0

"

',*

&#临床资料中只有外周血白细胞$

R[<

&计数

在
[=&""

和
>=&""

患儿间有明显区别#差异有统计学意义

$

!

%

,+,-

&#在性别+年龄+外周血和骨髓的原始细胞+

4&[

分

类+染色体异常及融合基因等各内部分组中比较#差异无统计

学意义$

!

&

,+,-

&)发病率主要集中在
'

#%

',

岁$

.'

"

',*

#

.)+95

&#见表
'

)

表
'

!!

&""

患儿的临床特点%

,

&

分类
[=&

""

>=&

""

合计
!

性别
&

,+,-

!

男
-/ 9 /)

!

女
)0 ( *'

年龄$岁&

&

,+,-

!

,

#

' ) ' *

!

'

#%

', .' / .9

!

',

#

'. '' ( ')

外周血
R[<

计数$

_',

0

"

"

&

%

,+,-

!

,

#%

* . , .

!

*

#%

(, // ' /9

!

(,

#%

-, ', ) ')

!'

-, '' - '/

外周血原始细胞$

5

&

&

,+,-

!

无
*) ) */

!

,

#

-, (9 ' (.

*

.,.(

*

检验医学与临床
(,'/

年
',

月第
')

卷第
'0

期
!

"7KTC1<H@A

!

UID?KCG(,'/

!

V?H+')

!

%?+'0



续表
'

!!

&""

患儿的临床特点%

,

&

分类
[=&

""

>=&

""

合计
!

!&

-, (- - ),

骨髓原始细胞$

5

&

&

,+,-

!

),

#

0, (/ * ),

!&

0, /0 - 9*

4&[

分类
&

,+,-

!

"' ( , (

!

"( .9 0 0/

!

") / , /

/+/

!

&""

患儿异常染色体检出情况
!

在
',*

例
&""

患儿能

收集到分裂中期细胞的仅
).

例#共检出染色体异常
(9

例

$

9'+,-5

#

(9

"

).

&#以
<?NN?A=[

为主#共
(*

例$

..+0,5

#

(*

"

(9

&)见表
(

)

表
(

!!

&""

患儿异常染色体检出情况%

,

&

异常染色体

[=&""

ZG?=

[=&""

ZGC=[

=&""

<?NN

?A=[

T7DMGC

=[

>=&

""

合计

染色体正常
, , 0 ' ' ''

未见分裂象
. * */ ' 9 //

染色体异常
, ' (* ' ' (9

合计
. - 90 ) 0 ',*

/+'

!

&""

患儿融合基因检出情况
!

在
',*

例
&""

的实验室

结果中#融合基因筛查共检出
(.

例$

(/+05

&)其中
T""=&4*

基因检出在
ZG?=[=&""

常见#其他常见
>#"=&T"'

+

#(&=

Z[\'

+

[<Y=&["

+

#(&=a"4

等融合基因异常均以
<?NN?A=[

为主#分别有
'.

+

)

+

(

+

'

例#分别占
'9+),5

+

(+.05

+

'+0(5

+

,+0/5

)见表
)

)

表
)

!!

&""

患儿融合基因检出情况%

,

&

异常染色体

[=&""

ZG?=

[=&""

ZGC=[

=&""

<?NN

?A=[

T7DMGC

=[

>=&

""

合计

未检出
- - -- ) . 9/

T""=&4* ) , , , , )

>#"=&T"' , , '. , ' '0

#(&=Z[\' , , ) , , )

[<Y=&[" , , ( , , (

#(&=a"4 , , ' , , '

合计
. - 90 ) 0 ',*

'

!

讨
!!

论

!!

&""

是儿童最常见的恶性肿瘤#初诊时对其进行精确的

诊断分型是规范化治疗的关键#目前国际上对
&""

普遍采用

形态学
=

免疫学
=

细胞遗传学
=

分子生物学$

T3<T

&的分型方法)

通过对新确诊的
',*

例
&""

患儿分析#最常见的是
[=

&""

#占
0'+*5

$

0-

"

',*

&#明显多于
>=&""

的
.+95

$

0

"

',*

&#

与国内的一些报道基本一致'

'

(

)其他临床资料中只有外周血

R[<

计数在
[=&""

和
>=&""

有明显区别$

!

%

,+,'

&#

[=&""

多见
R[<

计数在$

*

#%

(,

&

_',

0

"

"

分组#而多数
>=&""

外

周血
R[<

计数明显升高#与预后可能有关)有报道显示#外

周血
R[<

&

-,_',

0

"

"

可作为
&""

预后独立的危险因素'

(

(

)

!D7N2

等'

)

(也认为初诊外周血
R["

计数是儿童
&""

的重要

预后指标)

&""

没有性别差异#但男孩稍多于女孩
/)g*'

%发

病年龄主要集中在
'

#%

',

岁年龄段占
.)+95

$

.9

"

',*

&%外

周血和骨髓的原始细胞数不定#对白血病的治疗+预后不是重

要和必要的指标#但对如传染性单核细胞增多症+

3>Z

+嗜血细

胞综合征等血液系统疾病的鉴别诊断仍有帮助%形态学
4&[

分类均以
"(

为主占
0(+)5

$

0/

"

',*

&)

在
',*

例
&""

患儿中#能收集到分裂中期细胞的仅有
).

例#制备成功率减低仅为
)/+-5

$

).

"

',*

&#检出染色体异常有

(9

例#检出率为
9'+,-5

$

(9

"

).

&#比国内报道略高'

*

(

#以
<?N=

N?A=[

为主#占
..+05

$

(*

"

(9

&)染色核型分析分析技术因染

色体制备成功率低+灵敏度低等原因#使细胞遗传学异常的检

出率较低)由于技术和其他原因#本文未对所有病例进行

43!a

检验)而
43!a

技术可直接检测间期细胞#特别是对核

型正常及无分裂象的标本进行检测#可观察较多细胞#能分辨

较小的染色异位或缺失区域#可提高异常检出率#弥补染色体

核型分析的不足)因此#在对白血病的诊断+治疗和预后中#可

常规进行染色体核型分析#提高染色体异常率的检出)

融合基因筛查共检出
(.

例#占
(/+05

$

(.

"

',*

&#绝大多

数为
[=&""

$

(9

"

(.

&#其中以
<?NN?A=[

细胞中出现的
>#"=

&T"'

'

A

$

'(

%

('

&(为主#占
'9+)5

$

'.

"

',*

&#其中
'

例为
>=

&""

占
,+0/5

$

'

"

',*

&#与报道的伴有
>#"=&T"'

融合基因

表达的患儿
(,5

#

(-5

的比例一致'

-

(

)具有
>#"=&T"'

基

因的儿童
&""

预后较好#是儿童
&""

危险度分层的重要标

准'

/

(

)在所有儿童
&""

病例中#存在混合系白血病$

T""

&基

因的患儿预后不良#发生率为
/5

#其中大部分为婴儿白血病#

在儿童
8

G?=[=&""

中更常见#本研究中
.

例
ZG?=[=&""

中检

出
)

例
T""=&4*

基因#占
(+05

$

)

"

',*

&#检出率较文献报道

的低#可能与患儿年龄和检测方法未能涵盖所有类型的混合系

白血病基因
T""

重排有关)

[<Y=&["

基因在
(5

#

/5

儿童

&""

细胞中存在#是儿童
&""

预后不良的独立因素之一'

9

(

#

本研究中存在
[<Y=&["

基因患儿占
(+05

$

)

"

',*

&#免疫表型

均为
<?NN?A=[

#但大部分发病年龄较大#

R[<

计数高#预后

不理想'

.

(

)

#(&

"

Z[\'

'

A

$

'

%

0

&(亦是儿童
&""

较为常见的基

因重排#在儿童
[=&""

中的发生率为
)5

#

-5

#预后在高强

度化疗后明显提高)本研究有
(

例基因检出#占
'+05

$

(

"

',*

&#较其他报道偏低'

.

(

#可能与样本量有关)
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!临床探讨!

小儿肾病综合征应用低分子肝素联合泼尼松治疗的临床效果

周
!

平!谭忠友#

!秦
!

弦

"重庆三峡中心医院妇女儿童医院分院内二科
!

*,*,,,

$

!!

摘
!

要"目的
!

探讨低分子肝素和泼尼松联合使用的临床效果!以及对肾病综合征患儿肾功能及凝血系统的影响%方法
!

纳

入该院收治的
/(

例肾病综合征患儿!根据随机数字表法分为对照组和观察组!每组
)'

例%对照组患儿单纯给予泼尼松治疗!观

察组患儿给予泼尼松联合低分子肝素进行治疗!对比两组临床治疗效果&治疗前后的肾功能指标和凝血指标变化%结果
!

两组患

者在治疗过程中均未出现严重不良反应%观察组临床总有效率较对照组明显升高"

!

(

:9+.-

!

!

%

,+,-

$%两组患儿治疗后的

!<G

&

[;%

&

(*F

尿蛋白定量和治疗前比较明显降低"

!

%

,+,-

$!

<IG

和治疗前比较明显升高"

!

%

,+,-

$%观察组患儿治疗后的肾

功能改善情况明显优于对照组"

!

%

,+,-

$%两组患儿治疗前后的
Z>

&

&Z>>

均无明显变化"

!

&

,+,-

$!观察组患儿治疗后的
Z>

&

&Z>>

与对照组患儿治疗后比较差异无统计学意义"

!

&

,+,-

$%结论
!

小儿肾病综合征采用低分子肝素和泼尼松的联合治疗!

可以使两种药物的优点得到充分发挥!改善肾功能指标!临床效果确切!值得推广%

关键词"肾病综合征#

!

低分子肝素#

!

泼尼松#

!

儿童

!"#
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!!

小儿肾病综合征属于儿科泌尿系统常见疾病#按发病原因

可以分为原发性肾病综合征和继发性肾病综合征#按病情程度

可分为轻+中+重度
)

种'

'

(

)糖皮质激素是治疗小儿肾病综合

征的首选药物#治疗效果确切#但长期应用容易产生耐药性#并

且不良反应较大#容易引起消化系统溃疡+高血压及生长发育

迟缓等#使该类药物在临床上的推广受到限制'

(

(

)低分子肝素

由肝素衍生而来#相比肝素具有抗凝作用强+生物利用度高等

优点#且对血小板及血浆的亲和力减弱#大大降低了自发性出

血的风险#逐渐应用于小儿肾病综合征的临床治疗中'

)

(

)近年

来#低分子肝素在一些临床相关研究中已被证实为治疗小儿肾

病综合征的新型抗血栓药物#对肾功能具有明显改善作用)因

此#本研究对本院收治的
/(

例小儿肾病综合征患儿进行分组#

观察组采用低分子肝素联合泼尼松的治疗方法#从而进一步探

讨联合用药的治疗效果及临床优势#现报道如下)

$

!

资料与方法

$+$

!

一般资料
!

将本院
(,'*

年
'

月至
(,'/

年
'

月收治的
/(

例肾病综合征患儿作为研究对象#根据随机数字表法分为对照

组
)'

例和观察组
)'

例)对照组中#男
'.

例#女
')

例%年龄

(

#

',

岁#平均$

-+/)h(+/0

&岁%病程
'

#

'(

月#平均$

-+)9h

)+'*

&月)观察组中#男
'9

例#女
'*

例%年龄
(

#

',

岁#平均

$

-+-.h(+**

&岁%病程
(

#

''

月#平均$

-+(-h)+,)

&月)纳入

标准!所有患儿在入院前均未接受过激素治疗#符合原发性肾

病综合征诊断标准'

*

(

!$

'

&出现蛋白尿并至少持续两周#尿蛋白

高于
-,N

E

"$

P

E

*

1

&%$

(

&出现低蛋白血症#血浆清蛋白小于
),

E

"

"

%$

)

&水肿现象严重%$

*

&出现高脂血症#血浆胆固醇大于

-+9NN?H

"

"

)排除标准!继发性肾病综合征$如狼疮性肾炎+

紫癜性肾炎等&患者%凝血功能障碍及糖皮质激素和肝素用药

的禁忌证患者#有家族遗传史患者)为保证研究结果的准确

性#尽量将可以影响研究结果的相关因素排除在外#两组患儿

在年龄+性别及病程方面比较#差异无统计学意义$

!

&

,+,-

&#

具有可比性)本研究经过本院医学伦理委员会批准后开始进

行#两组患儿家属均对各自治疗方案知情同意#主动签署了知

情同意书)

$+/

!

方法
!

两组患儿入院后先进行利尿+降压及抗感染治疗#

纠正水+酸碱及电解质紊乱)对照组患儿给予泼尼松$浙江仙

琚制药股份有限公司%国药准字
a)),('(,9

#规格!

-N

E

"

',,

2

&口服#剂量
(+,N

E

"$

P

E

*

1

&#总量不超过
/,N

E

%当患儿尿蛋

白转阴两周后将剂量改为
(+,N

E

"$

P

E

*

1

&#隔日顿服#连续服

用
*

周后逐渐降低用药剂量#直到停药为止)观察组在服用泼

尼松的基础上配合低分子肝素钠注射液$克赛#生产单位!
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#国药准字
\(,,,)0,

&#泼尼松治疗剂

量和治疗方法与对照组相同#低分子肝素
-,

#

',,;

"$

P

E

*

1

&

皮下注射#每天
'

次#如果患儿血肌酐大于
(,,

$

N?H

"

"

或体质

量小于
*,P

E

#则用量减半#总疗程为
*

周)两组患者在治疗过

程中均给予低盐+优质低蛋白饮食#均未另外使用其他免疫抑

制剂)

$+'

!

评价指标
!

对比两组患者的临床治疗效果#以及治疗前

后
(*F

尿蛋白定量+血肌酐$

!<G

&+尿素氮$

[;%

&+血肌酐清除

率$

<IG

&+凝血酶原时间 $

Z>

&+部分活化凝血活酶时 间

$

&Z>>

&)临床效果评价!完全缓解#患儿临床症状和体征全

*
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*

检验医学与临床
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年
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月第
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卷第
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期
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