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要"目的
!

评估流式细胞仪细胞免疫表型检测"

]3;

$在慢性粒单核细胞白血病"

3XX:

$诊断和监测治疗反应中的临床

价值和意义&方法
!

采用多色
]3;

分析法和形态学观察法对
"&C

例
3XX:

患者和
EC

例随访患者的骨髓标本的免疫表型和形态

学进行检测和评价!并对结果进行统计学分析&结果
!

采用
]3;

测得骨髓单核细胞百分比为
"%D

&与形态学分出的单核细胞百

分比相关"

Ga&$E%

!

Ka&$&&&E

$&

CGD

患者单核细胞
]3;

发生改变#

]3;

观察到的
3XX:

粒细胞生成障碍为
C"$HD

明显高于形

态学方法测得的
8#$GD

"

!

#

aI$"&

!

K

%

&$&%

$&

3XX:

患者
]3;3/EI

9细胞测定结果为中位数
&$HD

"范围
&$"%D

'

""$G&D

$!

但其免疫表型改变非常显著改变个数的中位数为
H

"范围
"

'

""

个$&

C"D

患者出现
"

阶段原始血细胞缺失或明显减少&

EC

例随

访患者中
E%

例使用低甲基化剂"

.X1

$治疗和
I

例等待治疗患者的骨髓样品
3/EI

9原始细胞均被检测到持续的免疫表型改变!

对
.X1

治疗有应答的
"E

例患者单核细胞
3/"I

表达均正常#而
I&$CD

"

C

'

##

$

.X1

治疗无应答者单核细胞
3/"I

表达发生改

变"

Ka&$&E&

$!

I

例接受造血干细胞移植治疗的患者免疫表型于移植后均正常&结论
!

3XX:

患者的
3/EI

9细胞!单核细胞和

粒细胞表现出多种
]3;

异常!

]3;

能够将恶性增生从反应性单核细胞增多中区分出来!同时也可用于监测
3XX:

患者治疗反应&

关键词"慢性粒单核细胞白血病#

!

流式细胞免疫分型#
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低甲基化剂
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慢性粒单核细胞白血病$

3XX:

&是一种克隆性造血髓系

肿瘤#具有骨髓增生异常综合征$

X/'

&和骨髓增生性肿瘤

$

X2/

&的双重特征的异质性疾病(

3XX:

的诊断需要持续存

在外周单核细胞增多症和不典型增生涉及至少一个血细胞

系)

"

*

(当前临床上用于
3XX:

诊断的临床实验室方法主要

是形态学和细胞遗传学#但由于
3XX:

单核细胞形态学不典

型#仅有
#&D

'

E&D

出现细胞遗传学异常)

#7E

*

#因而在临床上#

无症状或症状不典型以及核型正常的
3XX:

很难与良性单

核细胞增多相区别(此外#随着治疗方案的发展#及时评估治

疗效果以调整和细化治疗方案正成为临床上一个重要的需求(

鉴于传统的检测手段的局限性#临床上急需一种能用于

3XX:

诊断和疗效观察的新检测手段(众多研究表明流式细

胞仪细胞免疫表型检测$

]3;

&在
X/'

诊断及预后评估方面正

日益被用来作为一个重要的工具)

I78

*

(最近由欧洲白血病网络

工作组举行的国际研讨会上已确定并出版了
X/'

的
]3;

标

准)

C

*

(

]1!

分类曾将
3XX:

归类于
X/'

#后考虑到其同时

具有
X/'

和
X2/

的特征#又将其从
X/'

分类中划分出来#

列入一个新的分类#即
X/'

"

X2/

)

"

*

(但无论哪种归类方法均

未将
]3;

纳入其评价系统(国际工作组强烈推荐在
X/'

的

诊断中采用
]3;

结果)

"&

*

(

]3;

是否能同样应用于
3XX:

尚

+

%C%#

+

检验医学与临床
#&"G

年
C

月第
"E

卷第
"8

期
!

:,@X*S3AK+

!

'*

5

>*J@*?#&"G

!

ZBA$"E

!

0B$"8



无定论%目前关于
]3;

用于
3XX:

诊断的研究较少)

""7"E

*

(而

且这些研究所包括的
3XX:

患者和免疫表型标记都较少#且

主要分析目标都集中在单核细胞免疫表型改变上#然而单核细

胞免疫表型改变并不具备
3XX:

特异性(本文根据欧洲白

血病网络工作组推荐的
]3;

标准)

C

*

#对
"&C

例
3XX:

患者的

3/EI

9细胞'单核细胞和粒细胞的免疫表型同时进行了检验(

评估了
]3;

检测在
3XX:

诊断和监测治疗反应中的可行性'

临床价值和意义#现报道如下(

$

!

资料与方法

$$$

!

一般资料
!

将
#&"&

年
"

月至
#&"%

年
G

月于本院血液科

住院和门诊确诊并收治的
"&C

例
3XX:

患者纳入本研究#包

括
H%

例男性和
EI

例女性#中位年龄为
GC

岁$范围
#8

'

C&

岁&(

3XX:

患者确诊断后#

8H

例$

8&D

&患者进行了治疗#其

中
8&

例$

C#D

&采用了低甲基化剂$

.X1

&治疗#

"I

例$

"GD

&

采用了低剂量"单剂量或标准诱导化疗#

C

例$

"&D

&采用了羟

基脲治疗#

"#

例$

"ID

&采用了造血干细胞移植治疗(对其中

EC

例进行了随访(对照组为同期的非
3XX:

患者#共
GI

例#

男性
EI

'女
E&

例#中位年龄为
%C

岁$范围
"E

'

8#

岁&#包括
"

例再生障碍性贫血'

E

例造血干细胞移植后
X/'

状态'

#

例急

性髓系白血病$

1X:

&#以及
%8

例各种非肿瘤原因所致血细胞

减少#包括化疗后骨髓抑制$

7a#8

&'自身免疫性血细胞减少

$

7a8

&'慢性肾功能不全$

7aE

&#缺铁性贫血$

7a"

&#脾肿大

$

7aI

&#药物引起的血细胞减少$

7a8

&#机械心脏瓣膜$

7a#

&#

病毒感染$

7a#

&#和副肿瘤综合征$

7a#

&(这些患者均被确诊

不属于造血肿瘤所致的血细胞减少$平均每个患者的随访观察

为
""

个月#范围
"

'

#&

个月&(

3XX:

的诊断根据均按照世

界卫生组织$

<.\

&建立的诊断标准$结合了临床症状'外周血

和骨髓标本的形态学评估及常规细胞遗传学和分子生物学分

析&

)

"

*

(

.X1

治疗反应的评估采用的是国际工作组$

;<)

&的

评价标准)

"I

*

(以上所有取样均获得患者的知情同意书(

$$/

!

试剂和仪器
!

!/3,+>B

#

流式细胞仪#美国
!/

公司生

产(所用检测试剂为
!/

公司原厂配套(

$$'

!

方法

$$'$$

!

流式细胞术
!

骨髓穿刺术吸取
#

'

IJ:

骨髓液#肝素

抗凝#标本采集后
#IN

内进行检测(采用直接染色#裂解洗法

处理肝素抗凝的骨髓标本品#骨髓细胞膜表面染色四色抗体标

记包括
];63

'

2(

'

2*?32

及
123

(检测中的同型对照采用鼠

抗人免疫球蛋白
;

R

)"

(取骨髓液
%%

'

8&

%

:

与抗体避光反应

"%JK+

#溶血素避光溶解无核红细胞
"&JK+

#

"%&&?

"

JK+

离心

EJK+

#去上清液后加人
2!'

洗涤#

"%&&?

"

JK+

离心
EJK+

#去

上清后加入
E%&

%

:2!'

上机检测(数据分析采用
]13'7/KT,

软件%检测前#用
3'6

校准微球校准流式细胞仪的电压及增

益(每个样品测定管至少取细胞数
#&&&&&

个#对于
3/EI

9细

胞较少的标本采集
%&&&&&

个#通过
3/I%

和散射光侧向角

$

''3

&的特点将骨髓细胞分为淋巴细胞群'单核细胞群'粒细

胞群'原始细胞群'前体细胞群及有核红细胞群(在所有的病

例中均分析原始细胞群'粒细胞群及单核细胞群(抗
3/EI

抗

体识别
3/EI

9造血干细胞(采用
3/"&

'

3/"C

特异性抗体对
"

阶段
3/EI

9原始细胞进行区分#异常
3/EI

9原始细胞常表现

为
3/EI

9

3/"&

`

"

3/"C

`

(抗原的表达强度和表达率的正常

范围是建立在
E&

例健康者标本作为标准的测定结果上(对于

正常情况下不表达或仅部分表达的抗原#表达情况采用百分率

来衡量%而正常情况下高表达的抗原如
3/E8

'

3/""H

'

3/EI

'

3/I%

'

3/"#E

'

3/"E

#则以平均荧光强度$

X];

&测定来衡量抗

原表达水平(/异常0是指标本测定值与对照组相差
#

个标准

差以上#或至少
"

"

E

的对数的变化(在这项研究中#为了获得

3XX:

患者单核细胞更多的信息#同时对
GI

例继发于非肿瘤

疾病的血细胞减少骨髓标本进行了分析(

]3;

测定同样的被

用来评估接受
.X1

或接受造血干细胞移植$

.'36

&治疗患

者的骨髓标本(

$$'$/

!

形态学评价
!

每一病例#骨髓活检组织切片采用常规

苏木精
7

伊红$

.o(

&染色#骨髓涂片采用
<?K

R

N>7)K*J=,

染色

涂片进行评价(对每份标本分类计数
%&&

个有核细胞(通过

形态学观察#原始细胞包括原$始&粒细胞'单核细胞和幼单核

细胞(在没有告知
]3;

结果的情况下进行形态评价(每个病

例至少
"

个血液学专业人员进行复检#图形判读则由另一个专

业人员进行(采用标准方法进行丁酸酯酶染色'阳性细胞采用

占有核细胞总数的百分比$

D

&表示(

$$1

!

统计学处理
!

计数资料组间比较采用
!

# 检验#计量资料

的组间比较采用
H

检验#采用
2*,?=B+

相关性分析%统计分析采

用
'2''

软件%若双侧
K

%

&$&%

则认为差异有统计学意义(

/

!

结
!!

果

/$$

!

常规检测结果
!

3XX:

组形态学诊断
3XX:7"

有
C"

例$

8ED

&和
3XX:7#

有
"8

例$

"HD

&%增生性
3XX:

$白细

胞
&

"EF"&

C

"

:

&

%%

例$

%"D

&和不典型增生
3XX:

$

<!3

(

"EF"&

C

"

:

&

%I

例$

ICD

&(这些患者平均血红蛋白$

.@

&为

"&$"

R

"

S:

$范围
%$#

'

"G$&

R

"

S:

&#中性粒细胞绝对计数

$

103

&为
%$8F"&

C

J

R

"

:

$范围
&$#

'

I&$&J

R

"

:

&#单核细胞绝

对计数$

1X3

&为
#$%%F"&

C

J

R

"

:

$范围
"$"

'

H&$&J

R

"

:

&#原

始细胞为
&D

$范围
&D

'

"#D

&#血小板计数为
8"F"&

C

"

:

)范

围$

%

'

8&&

&

F"&

C

"

:

*(常规细胞遗传学分析结果正常有
H#

例

$

GGD

&#异常
EH

例$

EID

&(对照组平均血红蛋白水平为
"E$"

R

"

S:

$范围
H$&

'

"G$%

R

"

S:

&#

103

为
#$&F"&

C

J

R

"

:

$范围

&$"

'

C$8J

R

"

:

&#

1X3

为
&$%F"&

C

J

R

"

:

$范围
&$#

'

"$#

J

R

"

:

&#血小板计数为
"HGF"&

C

"

:

)范围$

"&

'

E8&

&

F"&

C

"

:

*(

/$/

!

3/EI

9细胞差异
!

采用
]3;

对
3XX:

患者的
3/EI

9细

胞进行测定#结果
3/EI

9 细胞中位数百分率为
&$HD

$范围

&$"%D

'

""$GD

&#明显低于形态学的
ED

$范围
&D

'

"%D

&#

差异有统计学意义$

K

%

&$&%

&(在免疫表型上#

3XX:

患者的

3/EI

9细胞免疫表型改变与非肿瘤性血细胞减少的患者相比

差异有统计学意义#见表
"

(这些改变包括
3/EI

9原始细胞比

例增加'

"

阶段原始血细胞缺失或显著减少$

(

%D

&#与
3/EI

9

原粒细胞相比出现
3/""H

'

3/"#E

'

3/"E

和
3/EI

表达强度增

加#

3/E8

表达降低#改变的
3/I%

或侧向散射直方图#异常表

达非髓系标志物如
3/#

'

3/%

'

3/H

'

3/"C

'

3/%G

%同时或伴有

3/GI

和
3/"%

等成熟粒细胞标志的异常表达(总的来说#

3XX:

患者的
3/EI

9细胞免疫表型改变中位数达
H

个$范围

"

'

""

个&#而对照组中位数
&

个$范围
&

'

#

个&#两组比较差

异有统计学意义$

K

%

&$&%

&(

"&&D

的
3XX:

患者
3/EI

9细

胞免疫表型改变
)

#

个#

CHD

的免疫表型改变
)

E

(

CC

例

3XX:

患者$

C"D

&和
"&

$

"GD

&例血细胞减少对照病例出现
"

阶段原始血细胞缺失或显著减少$

(

3/EI

9细胞的
%D

&(有

"G

例$

#%D

&的对照病例出现
3/EI

9细胞免疫表型改变%但是

大部分的变化在临界值边缘(

"&

例
3/EI

9 细胞
)

ED

的

3XX:

患者和
CC

例
3/EI

9细胞
%

ED

的
3XX:

患者之间的

免疫表型改变无明显的差异$

K

&

&$&%

&(

/$'

!

粒细胞生成障碍
!

为了使
]3;

评估粒细胞生成障碍更具

体#本文根据以前的相关研究数据)

I

*制定了
E

个用于评价粒细

+

GC%#

+

检验医学与临床
#&"G

年
C

月第
"E

卷第
"8

期
!

:,@X*S3AK+

!

'*

5

>*J@*?#&"G

!

ZBA$"E

!

0B$"8



胞生成障碍的标准#包括异常
3/""@

和
3/"E

"

3/"G

成熟模

式#显著侧向散射光减少和
3/%G

表达显著增加$

)

#&D

&(结

果
"&&

例$

C"$HD

&例
3XX:

患者粒细胞
]3;

显示生成障碍%

HE

例$

GHD

&

3XX:

可以观察到异常
3/""@

和
3/"E

"

3/"G

成

熟模式#

%H

例$

%#$ED

&可以观察到侧向散射光减少#并且
C

例

3XX:

可以观察到
3/%G

表达显著增加$

3/%G

表达增加被定

义为
)

#&D

细胞阳性&#见表
"

(而形态学检查只发现
C&

$

8#$GD

&

3XX:

的患者中有出现粒细胞生成障碍$

&

"&D

粒

细胞&#明显低于
]3;

的
C"$HD

$

!

#

aI$"&

#

K

%

&$&%

&%在
"C

例

粒细胞形态学无明显生成障碍患者中有
8

例$

I#D

&粒细胞出

现
]3;

改变#包括
H

例呈现异常
3/""@

和
3/"E

"

3/"G

模式#

"

例侧向散射光减少(

/$1

!

单核细胞差异
!

采用
]3;

测得患者骨髓单核细胞的百

分率为
"%D

$范围
#D

'

%CD

&(这个比例与形态学分出的单

核细胞百分率相关)

"#D

$范围
"D

'

I&D

&#

Ga&$E%

#

Ka

&$&&&E

*#但与细胞化学法丁酸酯酶分出的单核细胞百分率不

相关)

"ID

$范围
#D

'

%&D

&#

Ga&$#E

#

Ka&$"8&&

*#见图
"

(

3XX:

患者中有
"&%

$

CGD

&例单核细胞出现免疫表型改变(

但这些改变并没有特异性#对照组也出现同样的变化$

#I

例约

占总数的
EH$%D

#改变的中位数为
&

个#范围
&

'

E

个&#但

3XX:

患者改变幅度更大更频繁$

"&%

例占总数的
CGD

#改变

的中位数为
#

个#范围
&

'

G

个&(这些改变包括
3/I%

和

.:17/4

表达下降#

3/GI

和
3/"I

的表达改变$增加或减少&#

3/%G

和
3/#

表达异常(约有一半的对照组病例低水平表达

3/%G

#

3/%G

9单核细胞小于
#%D

$中位数
#D

#范围
&

'

"HD

&#

然而在
I#

例$

E8$%D

&

3XX:

患者中
3/%G

表达阳性单核细胞

显著增加$

)

#%D

&$

K

%

&$&"

&(

/$2

!

随访患者骨髓
]3;

结果
!

对
EC

例
3XX:

患者
"#

个月

$中位数#范围
"

'

IE

个月&后进行形态学'细胞遗传学和
]3;

随访评价分析%部分患者接受基因突变检测(

EC

例
3XX:

患

者中
I

例患者未接受治疗#

E%

例接受了
.X1

治疗包括
%7

氮

杂胞苷'地西他滨和
'3;7""&

治疗$中位数
H

周#范围
"

'

EH

周&(在接受
.X1

治疗的患者中有
#

例患者还接受了诱导化

疗#

E

例患者接受了激酶抑制剂治疗#

I

例接受造血干细胞移植

治疗(

I

例接血干细胞移植治疗的患者分别于移植后
#

'

I

和

I&

个月对骨髓进行了评估(所有
I

例
3/EI

9细胞免疫表型均

正常(

"

例粒细胞出现颗粒明显下降#

#

例单核细胞
.:17/4

表达出现明显下降(

"

例
+?,=

突变在移植前呈阳性移植后呈

阴性(

EC

例随访患者包括使用
.X1

治疗的
E%

例和等待治

疗的
I

例均被检测到免疫表型异常(在接收
.X1

治疗的
E%

例患者中#有
"C

例患者在随访中发现有细胞遗传学病变#其中

"G

例出现异常核型和"或以下
%

个基因突变$包括
[41'

'

d1[#

'

]:6E;6/

'

6(6#

或
62%E

基因&(所有
E%

例患者均没

有出现骨髓原始细胞增加$原始细胞
&

%D

&#但所有患者都有

临床和实验室结果证实疾病改变%治疗前和治疗后的免疫表型

的改变见表
#

(总的来说#

.X1

治疗后#形态学发现原始和

1X3

均出现减少(然而
3/EI

9细胞
]3;

结果差异并无统计

学意义$

K

&

&$&%

&(在
.X1

治疗前和后#患者除
3/EI

9细胞

的
3/"E

$

%

例&'

3/E8

$

I

例&'

3/"#E

$

I

例&和
3/""H

$

I

例&表达

水平发生改变#其他
]3;

标志在治疗前后均无显著改变$图

"

&(治疗前后#粒
7

单核细胞的免疫表型改变的数量差异无显

著性(

E%

例采用
.X1

治疗的患者中有
"E

例患者达到血液

学改善$

I

例红细胞改善%

E

例血小板改善%

"

例中性粒细胞改

善%

#

例红细胞和血小板改善%

"

例红细胞和中性粒细胞改善%

#

红细胞'血小板和中性粒细胞改善&(所有
E%

例均未达到完全

或部分缓解(总体应答率为
EH$"D

(对
"E

例
.X1

治疗有

应答患者和
##

例无应答者
]3;

的改变进行了比较结果表明#

所有对治疗有应答患者
3/"I

表达均正常#说明单核细胞成

熟%而
I&$CD

$

C

"

##

&无应答患者发现单核细胞
3/"I

表达发生

改变$

Ka&$&E&

&(两组之间其他
]3;

差异均无统计学意义(

图
"

!!

流式细胞仪检测与形态学&丁酸酯酶染色的

单核细计数结果的相关性

表
"

!!

3XX:

患者与对照组流式免疫表型

!!!

改变比较(

7

#

D

$)

项目
对照组

$

7aGI

&

3XX:

$

7a"&C

&

K

3/EI

9细胞数量改变

!)

ED3/EI

9细胞
"

$

"$G

&

"&

$

8$E

&

&$&#

!(

%D"

阶段原始血细胞
"&

$

"%$G

&

CC

$

C&$8

&

%

&$&"

3/EI

9原粒细胞表型改变

!

3/""H

增加
#

$

E$"

&

CI

$

8G$#

&

%

&$&"

!

3/"#E

增加
#

$

E$"

&

H&

$

GI$#

&

%

&$&"

!

3/"E

或
3/EE

增加
E

$

I$H

&

%8

$

%E$#

&

%

&$&"

!

3/E8

减少
E

$

I$H

&

%G

$

%"$E

&

%

&$&"

!

改变的
3/I%

"侧向散射直方图
I

$

G$E

&

%&

$

I%$C

&

%

&$&"

!

3/EI

增加
I

$

G$E

&

I"

$

EH$G

&

%

&$&"

!

3/#

"

3/%

"

3/H

"

3/%G

表达
#

$

E$"

&

%&

$

I%$C

&

%

&$&"

!

3/GI

"

3/"%

"

3/""@

表达
I

$

G$E

&

"C

$

"H$I

&

&$&"

成熟粒细胞改变

!

异常
3/""@

和
3/"E

"

3/"G

成熟模式
"

$

"$G

&

HE

$

GH$&

&

%

&$&"

!

侧向散射光减少
E

$

I$H

&

%H

$

%#$E

&

%

&$&"

!

3/%G

表达显著增加$

)

#&D

细胞阳性&

&

$

&

&

C

$

8$E

&

&$&"

单核细胞改变

!

3/I%

下降
"%

$

#E$I

&

H#

$

GG$"

&

%

&$&"

!

.:17/4

下降
"&

$

"%$H

&

%&

$

I%$C

&

%

&$&"

!

改变
3/GI ""

$

"H$#

&

I8

$

II$&I

&

&$&&&#

!

改变
3/"I C

$

"I$"

&

E#

$

#C$I

&

&$&"

!

3/%G

表达异常$

&

#%D

&

&

$

&

&

I#

$

E8$%

&

%

&$&&"

!

3/#

表达异常$

&

#&D

&

"

$

"$G

&

C

$

8$E

&

&$&%

表
#

!!

E%

例
3XX:

患者
.X1

治疗前后的

!!!

血液学和
]3;

比较

项目
.X1

治疗前
.X1

治疗后
K

外周血和骨髓)中位数$范围&*

!

血红蛋白$

R

"

S:

&

C$8

$

G$I

'

"E$"

&

"&$"

$

8$E

'

"I$&

&

+$=$

!

血小板$

F"&

C

"

:

&

H%

$

%

'

GG&

&

8#

$

I

'

IG&

&

+$=

+

HC%#

+

检验医学与临床
#&"G

年
C

月第
"E

卷第
"8

期
!

:,@X*S3AK+

!

'*

5

>*J@*?#&"G

!

ZBA$"E

!

0B$"8



续表
#

!!

E%

例
3XX:

患者
.X1

治疗前后的

!!!

血液学和
]3;

比较

项目
.X1

治疗前
.X1

治疗后
K

!

103

$

F"&

C

"

:

&

%$%

$

&$#

'

#C$&

&

"$8

$

&$#

'

#&$"

&

&$&##

!

1X3

$

F"&

C

"

:

&

E$&

$

"$&

'

"C$I

&

"$&

$

&$#

'

"%$"

&

&$&E&

!

骨髓原始细胞$

D

&

%

$

"

'

"G

&

#

$

&

'

"#

&

&$&&I

!

单核细胞$

D

&

"#

$

E

'

#I

&

8

$

I

'

IE

&

&$&&#

]3;

检测
3/EI

9细胞

!

D

)中位数$范围&*

&$H

$

&$"

'

I$H

&

&$8

$

&$"

'

I$H

&

+$=

!(

%D"

阶段原始血细胞)

7

$

D

&*

E#

$

C"$I

&

EI

$

CH$"

&

+$=$

!

异常改变)中位数$范围&*

H

$

#

'

C

&

H

$

I

'

"&

&

+$=

]3;

检测粒细胞

!

侧向散射光减少)

7

$

D

&*

"H

$

I8$G

&

"G

$

I%$H

&

+$=$

!

异常改变)

7

$

D

&*

##

$

G#$C

&

"8

$

%"$I

&

+$=$

]3;

检测单核细胞

!

D

)中位数$范围&*

"E

$

#

'

#%

&

"I

$

"

'

%&

&

+$=$

!

异常改变)中位数$范围&*

#

$

"

'

G

&

#

$

"

'

%

&

+$=$

!!

注!

+$=$

表示无统计学意义(

'

!

讨
!!

论

!!

本研究表明
3XX:

患者
3/EI

9细胞#单核细胞和粒细胞

表现出多种
]3;

异常(

3XX:

患者骨髓中的
3/EI

9 细胞表

现出大量的免疫表型改变#主要变化可分为以下几个方面!$

"

&

"

阶段原始血细胞缺失或显著减少%$

#

&正常标记物如
3/""H

'

3/"#E

'

3/E8

和
3/"E

表达水平的改变%$

E

&异常表达非髓系

标志物$

I

&成熟粒细胞标志的异常表达(

C"D3XX:

患者发

现
"

阶段原始血细胞显著减少#与
X/'

相似)

I

#

G

*

#有趣的是#

本文中部分
3XX:

患者)

"HD

$

"C

"

"&C

&*

3/EI

9原始细胞上成

熟的粒细胞标记物$

3/GI

'

3/""@

和
3/"%

&表达增加#这一点

也与
X/'

患者情况类似)

I

*

(以上结果表明
3XX:

患者的

3/EI

9原始细胞表型是类似肿瘤增生性和早期性的#并不是单

核细胞表型的(另一方面#本文还发现
3XX:

患者的
3/EI

9

细胞免疫表型
3/""H

$

8G$#D

&和
3/"#E

$

GI$#D

&表达水平明

显比已报道的
X/'

相关抗原表达水平要强)

I

*

#而且部分还出

现淋系抗原异常表达$

I%$CD

&(这表明如果
3XX:

属于

X/'

#则
X/'

应该是由一组异质性疾病组成#不同亚型的

X/'

之间的
]3;

差异显著(从这个意义说#

3XX:

表现出的

较一致性
]3;

改变似乎表明
3XX:

是
X/'

的某种亚型(

3XX:

单核细胞兼有肿瘤与反应性细胞的双重特征#其

特有形态学异常微妙#当前尚缺乏关于/

3XX:

异常单核细

胞0明确的形态学标准%因而#目前形态学方法很难仅从单核细

胞形态上将恶性增生从反应性单核细胞增多中区分出来)

"

*

(

然而
3XX:

单核细胞的
]3;

改变却是比较明显的#本文显示

CGD3XX:

患者单核细胞出现了如
3/I%

和
.:17/4

降低#

3/GI

和
3/"I

的表达改变#

3/%G

'和
3/#

表达异常这样一些

]3;

改变#这与相关报道完全相符)

""7"E

*

(本文结果表明一部分

对照组中也出现这些改变#但
3XX:

患者单核细胞
]3;

改变

的发生率和幅度要明显高于对照组#这与国外报道一致)

"%

*

(

虽然
3XX:

单核细胞免疫表型改变不具特异性但在发生率

和幅度上较非
3XX:

而言要明显升高#因此综合单核细胞

]3;

的变化将有助于将恶性增生从反应性单核细胞增多中区

分出来(本研究还发现
]3;

在识别单核细胞方面比丁酸酯酶

细胞化学法更敏感#这从另外一个方面说明
3XX:

的单核细

胞可能存在酶缺陷(

本文采用
]3;

对
3XX:

患者粒细胞生成障碍进行了评

估#结果
C"$HD3XX:

出现生成障碍明显高于形态学发现的

8#$GD

$

K

%

&$&%

&(这说明
]3;

在评估
3XX:

患者粒细胞生

成障碍方面要比形态学敏感#

]3;

的这些改变不仅可以作为评

定
3XX:

粒细胞发育不良的重要参数#面且在评价
3/EI

9细

胞极少的低质量骨髓标本时尤其有用(

3XX:

的治疗仍然是个临床的挑战#当前没有任何一种

药物在
3XX:

的治疗中是被公认有明显效果的(有报道证明

去甲基化药物$

.X1

&可以延长
X/'

患者整体存活率)

"G

*

%然

而#这些研究中采用的
3XX:

患者例数太少(本研究显示#

E%

例
.X1

治疗后
3XX:

患者骨髓标本原始细胞$原单核细胞

或幼单核细胞&和
1X3

都显著的降低%

"E

例患者治疗后产生

应答反应达到血液学改善#

"E

例有应答患者
3/"I

表达均正

常%而
##

例无应答患者中
I&$CD

$

C

"

##

&发现单核细胞
3/"I

表达改变(这些结果表明#在采用
.X1

治疗的
3XX:

患者

可能达到血液学反应或临床缓解#

]3;

可用于
3XX:.X1

治疗应答的监测(

由于
3XX:

是具有
X/'

和
X2/

的双重特征的异质性

疾病#形态学发育非常微妙%

3XX:

仅有
E&D

可以检测到克隆

细胞遗传学异常)

#7E

*

#但
]3;

改变几乎出现在所有的
3XX:

患者中#因而
]3;

可以作为一个监测
3XX:

治疗反应和治疗

决策的强大工具(

本研究表明
3XX:

患者的
3/EI

9原始细胞#单核细胞和

粒细胞的免疫表型均发生了明显改变#这说明
3XX:

可能是

一种影响所有髓系的单克隆干细胞肿瘤(就免疫表型而言#

3XX:

是一类更均一的疾病#整体改变比一般
X/'

更多(

.X1

在治疗
3XX:

时显示出较明显临床和实验室效果#但

使用
.X1

在干细胞水平不可能完全根治
3XX:

(本文建议

将
]3;

作为一种
3XX:

诊断和疗效监测的辅助工具#

3/EI

9

原始细胞是分析重点(
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眠作用#功能改善不明显#然而长时间血管再通后#心肌侧支循

环得到建立#缺血面积逐渐减小#可逆功能障碍得以恢复#心肌

灌注功能得到明显提高#从而使心脏整体及局部收缩功能得到

改善)

"#7"E

*

(

因此#应用实时三维超声可以客观'定量地评价心肌梗死

患者经介入术治疗后的心脏整体以及局部收缩功能#为临床医

师制订治疗方案'改善预后提供参考价值#值得大力推广(
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