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１３５例急性髓细胞白血病免疫表型特点及意义
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　　摘　要：目的　探讨急性髓系白血病（ＡＭＬ）免疫表型的特点及意义。方法　应用流式细胞术，采用ＣＤ４５／ＳＳＣ双参数方案

对１３５例ＡＭＬ患者进行免疫表型分析。结果　在１３５例急性髓系白血病中表达较高的抗原依次是 ＭＰＯ（９４．８％）、ＣＤ３３

（９４．８％）、ＣＤ１３（９０．４％）、ＨＬＡＤＲ（７４．１％）、ＣＤ１１７（６５．２％）和ＣＤ３４（６１．５％）。ＣＤ１４仅表达于急性粒单细胞白血病（Ｍ４）和

急性单核细胞白血病（Ｍ５）。ＡＭＬ伴淋系抗原表达以ＣＤ７（３２．６％）最为多见，其次为ＣＤ５６（２６．７％）和ＣＤ１９（１０．４％）。共发现４

例急性双表型白血病（ＡＢＬ），同时具有髓系和淋系抗原表达。结论　ＭＰＯ、ＣＤ３３、ＣＤ１３是诊断 ＡＭＬ最敏感的抗原。ＣＤ７、

ＣＤ５６、ＣＤ１９在ＡＭＬ诊断及预后判断具有重要意义。免疫表型分析有助于ＡＭＬ的诊断及预后判断。
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　　急性白血病为血液系统恶性疾病，其中急性髓系白血病

（ＡＭＬ）是临床多见的白血病类型，传统的ＦＡＢ分类从 Ｍ０～

Ｍ７，诊断符合率约６０％～８０％。流式细胞术（ＦＣＭ）以其快速

和准确特点已经被广泛地应用于白血病的诊断，有助于急性白

血病的快速诊断及预后判断。本研究就１３５例 ＡＭＬ患者进

行了白血病免疫表型分析，并探讨伴淋系抗原表达的 ＡＭＬ免

疫表型特点及意义。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集从２００８年１月至２０１１年１２月共１３５

例急性髓系白血病患者骨髓标本，其中男性７０例，女性６５例，

年龄１５～９５岁，中位年龄５６岁。经骨髓形态学、细胞组织化

学染色和免疫表型分析确诊，其中 Ｍ１型１２例，Ｍ２型８１例，

Ｍ３型１５例，Ｍ４型５例，Ｍ５型１２例，Ｍ６型５例，Ｍ７型１例，

急性双表型白血病（ＡＢＬ）４例。诊断以欧洲白血病免疫分型

协作组（ＥＧＩＬ）提倡的抗原积分系统作为判断标准，两个系列

抗原表达积分均大于２分可以确诊
［１］。

１．２　仪器与试剂　仪器采用ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ公司Ｃｙｔｏｍｉｃｓ

ＦＣ５００流式细胞仪。抗体为ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ公司ＦＩＴＣ标记

的ＩｇＧ１、ＨＬＡＤＲ、ＣＤ３、ＣＤ７、ＣＤ１４、ＣＤ１５、ＣＤ１０、ＣＤ１９、

ＭＰＯ，ＰＥ 标记的ＩｇＧ１、ＣＤ３４、ＣＤ１３、ＣＤ３３、ＣＤ５６、ＣＤ１１７、

ＣＤ２０、ＣＤ２２、ＣＤ７９α，ＰＣ５标记的 ＣＤ４５。若疑为 Ｍ６者加测

ＧＰＡＦＩＴＣ，疑为Ｍ７者加测ＣＤ４１ＰＥ。试剂盒为ＩｎｔｒａＰｒｅｐ破

膜试剂盒（ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ公司）。

１．３　方法　所有１３５例患者骨髓标本采用肝素抗凝。细胞膜

抗原荧光标记：每管取５０μＬ骨髓液，加入５μＬＣＤ４５ＰＣ５抗

体，加不同的抗体组合２０μＬ，其中１管加入ＩｇＧ１作为同型对

照管，室温下避光１５ｍｉｎ。之后，每管加１ｍＬ溶血剂Ｏｐｔｉｌｙｓｅ

放置１０ｍｉｎ，加１ｍＬＰＢＳ洗涤，离心后去上清，５００μＬＰＢＳ重

悬，上机检测。细胞质抗原荧光标记需首先用ＩｎｔｒａＰｒｅｐ破膜

试剂盒破膜固定，余下步骤同胞膜抗原标记。分析采用Ｂｅｃｋ

ｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ公司的ＣＸＰＡｎａｌｙｓｉｓ分析软件。对细胞膜抗原

阳性率大于２０％，判定相应抗原阳性；对胞浆抗原 ＭＰＯ和

ＣＤ７９α，阳性率大于１０％，判断相应抗原阳性
［１］。

２　结　　果

ＡＭＬ髓系抗原表达阳性率最高的是 ＭＰＯ和ＣＤ３３均为

９４．８％（１２８／１３５），其次为ＣＤ１３、ＣＤ１５和ＣＤ１４，分别为９０．４％

（１２２／１３５）、５１．１％（６９／１３５）和１１．１％（１５／１３５）。干祖细胞抗

原 ＨＬＡＤＲ、ＣＤ１１７和ＣＤ３４表达阳性率分别为７４．１％（１００／

１３５）、６５．２％（８８／１３５）和６１．５％（８３／１３５），ＣＤ１４表达仅见于

Ｍ４和 Ｍ５，见表１。部分 ＡＭＬ患者可伴淋系抗原表达，其中

ＣＤ７和ＣＤ５６表达阳性率较高分别为３２．６％（４４／１３５）和

２６．７％（３６／１３５），其次是ＣＤ１９为１０．４％（１４／１３５）。ＣＤ７表达

多见于 Ｍ２（３５／８１），Ｍ３未见ＣＤ７表达；ＣＤ５６表达多见于 Ｍ５

（５／１２）；ＣＤ１９表达多见于 Ｍ３（３／１５）和 Ｍ２（６／８１），Ｍ４～Ｍ７

未见ＣＤ１９表达。４例ＡＢＬ都同时表达髓系及淋系抗原。

·０９５２· 国际检验医学杂志２０１２年１１月第３３卷第２１期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｎｏｖｅｍｂｅｒ２０１２，Ｖｏｌ．３３，Ｎｏ．２１



表１　　１３５例ＡＭＬ髓系及干祖细胞抗原阳性表达情况（狀）

分型 狀 ＨＬＡＤＲ ＣＤ３４ ＣＤ１１７ ＣＤ１３ ＣＤ３３ ＣＤ１４ ＣＤ１５ ＭＰＯ

Ｍ０ ０ ０ ０ ０ ０ ０ ０ ０ ０

Ｍ１ １２ ８ ６ ５ ８ １１ ０ ６ １１

Ｍ２ ８１ ６５ ５９ ５９ ７５ ７７ ０ ４０ ７６

Ｍ３ １５ ０ ２ １３ １５ １５ ０ ６ １５

Ｍ４ ５ ５ ３ ２ ５ ５ ４ ４ ５

Ｍ５ １２ １２ ６ ２ １２ １２ １１ １０ １２

Ｍ６ ５ ５ ３ ５ ３ ３ ０ １ ５

Ｍ７ １ １ １ ０ １ １ ０ １ １

ＡＢＬ ４ ４ ３ ２ ３ ４ ０ １ ３

合计 １３５ １００ ８３ ８８ １２２ １２８ １５ ６９ １２８

３　讨　　论

ＡＭＬ是临床上常见的白血病类型，主要发生于成人，其发

病率随着年龄的增加而升高。是由于细胞周期解除管制且缺

少相应的控制以及细胞凋亡等受抑制，白血病细胞大量增殖，

替代并且抑制了正常骨髓造血生成［２］。大多数患者表现为发

热、贫血、出血，严重的出血倾向可致命，所以白血病快速、准确

的诊断尤为重要。白血病的诊断需要结合多种检测方法，包括

形态学、组织学、细胞化学、免疫表型、细胞遗传学和分子生物

学方法。然而，各种检测方法在不同的疾病中的作用差别很

大，且每种检测方法的实际应用又受到经济和多种条件等因素

的限制。流式细胞免疫表型分析技术以其简便、快速的特点已

经成为白血病诊断的一种常规检测手段，可以特异地识别白血

病细胞的特征。

本研究应用流式细胞术，采用ＣＤ４５／ＳＳＣ双参数的方案对

１３５例ＡＭＬ患者进行免疫表型分析。结果显示髓系相关抗原

表达情况以 ＭＰＯ、ＣＤ３３、ＣＤ１３表达率最高，均达到９０％以上，

尤其是 ＭＰＯ为ＡＭＬ的诊断提供了非常重要的依据。干祖细

胞抗原 ＨＬＡＤＲ、ＣＤ１１７、ＣＤ３４表达都较高，均大于６０％，说

明白血病细胞多阻滞在细胞发育的较早阶段。ＣＤ１１７虽然是

干祖细胞抗原，但其仅在髓系白血病中表达，通常作为髓系特

异性抗原［３］，ＥＧＩＬ积分系统中就将ＣＤ１１７作为髓系特异性标

志计１分，可见其重要性。Ｍ３常见的表型为 ＨＬＡＤＲ 和

ＣＤ３４阴性表达，且ＣＤ３３、ＣＤ１３、ＣＤ１１７阳性表达，在本研究中

Ｍ３患者免疫表型基本相符合。但是其中有２例 Ｍ３表达

ＣＤ３４，可能与 Ｍ３的变异型相关
［４］，且随着 Ｍ３的复发ＣＤ３４

表达阳性率有增高趋势［５］。

白血病细胞免疫表型异常种类很多，可以概括为抗原表达

缺失、抗原表达过量或者过低、跨系抗原表达、抗原表达不同步

等异常［６］，这些异常的抗原表达模式为白血病的诊断、治疗及

预后判断提供了重要的依据，同时有利于治疗后的白血病微小

残留病灶（ＭＲＤ）的检测。本次研究中主要观察了跨系抗原表

达的异常表型，发现其中以ＣＤ７和ＣＤ５６跨淋系抗原表达最多

见，分别达到３２．６％和２６．７％。有研究证实ＣＤ７是 ＡＭＬ中

最多见的跨系抗原表达，且多预后不良［７８］，同时也发现ＣＤ７

在 Ｍ２中表达最高。ＣＤ５６分子又叫Ｌｅｕ１９，主要表达于自然

杀伤（ＮＫ）细胞，属于免疫球蛋白超家族，是神经细胞黏附分

子。临床上ＣＤ５６作为ＮＫ细胞的特异性标，可用作检测 ＮＫ

细胞及相关疾病诊断的依据。有文献报道若ＣＤ５６表达于具

有ｔ（８；２１）的 Ｍ２和 Ｍ３，提示可能预后不良
［９１１］，本研究发现

ＣＤ５６在预后较差的 Ｍ５中表达最高。淋系抗原ＣＤ１９在１３５

例ＡＭＬ患者中表达阳性率也达到１０．４％，主要见于 Ｍ２和

Ｍ３，可以用于 ＭＲＤ监测，因为病例数较少，其预后意义有待

进一步研究。ＡＢＬ属于较少见类型的白血病，本研究发现的４

例都是淋系和髓系抗原共表达的急性双表型白血病，一般预后

很差。

流式细胞术免疫表型分析是一种简便、快速、准确的检测

技术手段，有助于 ＡＭＬ的快速诊断，尤其是一些特殊类型的

ＡＭＬ。同时 ＦＣＭ 免疫表型分析还能为临床预后判断，为

ＭＲＤ检测以及为白血病患者的个体化治疗方案制定提供重要

的依据。
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