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·检验技术与方法·

外周血细胞计数与形态学检查对常见白血病诊断的重要性

桑奕雯

（浙江大学医学院附属第二医院检验科，浙江杭州３１０００９）

　　摘　要：目的　探讨血象检查在白血病诊断中的参考价值。方法　选取１９７９～２０１３年间常见白血病１４８０例，参照２００８年

世界卫生组织（ＷＨＯ）形态学标准对其进行重新阅片诊断，随机双盲法比较各常见白血病检出情况及其血常规主要参数特征。另

选取同时进行血涂片与骨髓涂片检查的急性白血病１３６例，采用双盲法比较血涂片与骨髓涂片中白血病细胞数，研究血涂片形态

学特征。随机选取血涂片与骨髓涂片白血病细胞数均超过２０％的５９例急性白血病，采用双盲法进行单一的血涂片或骨髓涂片

镜检，比较两者诊断符合率。结果　不伴成熟型急性髓细胞白血病（ＡＭＬ）、伴成熟型 ＡＭＬ、急性单核细胞白血病与慢性淋巴细

胞白血病（ＣＬＬ）的白细胞计数（ＷＢＣ）以（＞１０～５０）×１０９／Ｌ为主，急性早幼粒细胞白血病（ＡＰＬ）与急性红白血病（ＡＥＬ）的 ＷＢＣ

以小于或等于４×１０９／Ｌ为主，慢性粒细胞白血病（ＣＧＬ）的 ＷＢＣ以大于１００×１０９／Ｌ为主。镜检发现几乎所有患者外周血涂片中

白血病细胞形态较骨髓涂片中成熟，当血涂片与骨髓涂片白血病细胞数均超过２０％时，单一血涂片与单一骨髓涂片镜检诊断急

性白血病的符合率差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　血常规主要参数对白血病的诊断具有较好提示作用，当血涂片中白血

病细胞数较高时，单一血涂片检查对常见白血病诊断亦具有较高符合率。
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　　当前白血病诊断是形态学、免疫学、分子生物学与细胞遗

传学等检查的结合，其中形态学检查是白血病诊断的基础［１］。

本实验室在长期的临床实践中，摸索出“血涂片、骨髓涂片、骨

髓印片及骨髓切片联检”的血液病诊断模式，其中血象检查是

血液病诊断的第一道程序，亦是白血病分析诊断的起点［２３］，经

血象检查得到的信息反馈给临床诊断及指导治疗的作用不可

低估。为深层次了解常见白血病的血象特征，本课题组收集了

本院１９７９年１月至２０１３年５月初诊白血病１４８０例，对其血

象检查结果进行了回顾性分析，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集浙江大学医学院附属第二医院１９７９年

１月至２０１３年５月初诊常见白血病１４８０例，参照２００８年世

界卫生组织（ＷＨＯ）标准对其进行重新分类
［１］。本研究着重于

常见白血病：不伴成熟型急性髓细胞白血病（ＡＭＬ）、伴成熟型

ＡＭＬ、急性早幼粒细胞白血病（ＡＰＬ）、急性粒单核细胞白血

病（ＡＭＭＬ）、急性单核细胞白血病、急性红白血病（ＡＥＬ）、急

性淋巴细胞白血病（ＡＬＬ）、慢性淋巴细胞白血病（ＣＬＬ），慢性

粒细胞白血病（ＣＧＬ）。

１．２　方法

１．２．１　常见白血病检出情况比较　采用随机双盲法分别由２

位资深骨髓细胞形态学专家对１４８０例白血病骨髓涂片标本

重新阅片诊断（必要时提供充分的实验室信息与临床资料），对

于诊断不一致者，邀请第３位骨髓细胞形态学专家阅诊，并结

合患者临床表现、预后、相关实验室检查结果及血液学专家意
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见做出最后诊断。统计１９７９～２０１３年各年间常见白血病检出

情况。由于统计的标本时间跨度较大，许多早期白血病患者并

未进行细胞遗传学与分子生物学检测，因此，本研究将以

ＷＨＯ标准作为白血病诊断的主要依据，将外周血或骨髓涂片

中白血病细胞数大于或等于２０％作为急性白血病的诊断阈

值。同时，为便于统计分析，本研究将一些数量较少的伴重现

性染色体异常的急性白血病依据形态学归类，如将ｔ（８；２１）划

入伴成熟型ＡＭＬ，ｔ（１５；１７）划入 ＡＰＬ，ｉｎｖ（１６）或ｔ（１６；１６）划

入急性粒单核细胞白血病，将病态造血相关 ＡＭＬ依据原始细

胞形态学特点划入相应类别等。

１．２．２　常见白血病血常规参数及患病年龄特征研究　比较

１４８０例患者各项常见白血病血常规主要参数，包括白细胞计

数（ＷＢＣ）、红细胞计数（ＲＢＣ）、血小板计数（ＰＬＴ）及血红蛋白

（Ｈｂ）。同时分层研究常见白血病的年龄分布特征。

１．２．３　常见急性白血病的血涂片形态学特征研究　（１）血涂

片原始细胞形态学观察：随机选取２００６年１月至２０１３年５月

同时进行血涂片与骨髓涂片检查的急性白血病标本１３６例，所

有血涂片与骨髓涂片均行 ＷｒｉｇｈｔＧｉｅｍｓａ染色
［４５］，血涂片与

骨髓涂片分别计数２００个与５００个有核细胞，采用双盲法比较

血涂片与骨髓涂片中白血病细胞形态及百分率。（２）血涂片诊

断符合率比较：随机选取２００６年１月至２０１３年５月血涂片与

骨髓涂片中原始细胞数均超过２０％的急性白血病标本５９例，

为了确保检验结果的稳定性，由１位具有８年工龄的骨髓细胞

形态检验人员分别进行单一血涂片与单一骨髓涂片诊断，以临

床最终诊断为准，随机双盲法比较血涂片与骨髓涂片的诊断符

合率。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１６．０软件进行统计学分析。对

实验数据进行正态性检验，发现呈偏态分布，则以中位数及四

分位数［犕（犘２５～犘７５）］表示；率的比较采用χ
２ 检验；相关分析

采用 Ｋｅｎｄａｌｌ等级相关分析；犘＜０．０５为差异具有统计学

意义。

２　结　　果

２．１　１９７９～２０１３年间常见白血病检出情况的比较　１４８０例

常见初诊白血病患者中，ＡＭＬ７５４例［包括不伴成熟型 ＡＭＬ

３９例（男２２例，女１７例）、伴成熟型ＡＭＬ１４４例（男８６例，女

５８例）、ＡＰＬ１６９例（男９０例，女７９例）、ＡＭＭＬ１８１例（男１０１

例，女８０例）、急性单核细胞白血病１８６例（男１１２例，女７４

例）、急性红白血病３５例（男１９例，女１６例）］；ＣＧＬ３２９例（男

１９３例，女１３６例）；ＡＬＬ２９５例（男１５１例，女１４４例）；ＣＬＬ

１０２例（男６０例，女４２例）。

２．２　常见白血病血常规特征研究

２．２．１　１９７９～２０１３年间常见初诊白血病血常规参数比较　

收集１９７９年１月至２０１３年５月初诊常见白血病１４８０例，其

中ＡＭＬ７５４例，ＡＬＬ２９５例，ＣＬＬ１０２例，ＣＧＬ３２９例。其中

ＣＬＬ组的 Ｈｂ水平明显高于 ＡＭＬ各亚型及 ＡＬＬ组（犘＜

０．０５）；ＡＰＬ的 ＷＢＣ明显低于除急性红白血病外的其他各组

（犘＜０．０５）；ＣＧＬ组的ＰＬＴ明显高于 ＡＭＬ、ＡＬＬ与ＣＬＬ组

（犘＜０．０５）；ＣＬＬ组的ＰＬＴ明显高于ＡＭＬ组与ＡＬＬ组，但低

于ＣＧＬ组（犘＜０．０５），见表１。对１９７９～２０１３年间初诊常见

白血病患者的 ＷＢＣ进行研究，发现不伴成熟型 ＡＭＬ、伴成熟

型ＡＭＬ、急性单核细胞白血病与ＣＬＬ的 ＷＢＣ均以（＞１０～

５０）×１０９／Ｌ为主，分别占总数的３１．４％、４０．０％、３９．５％与

７７．６％；ＡＰＬ与ＡＥＬ的 ＷＢＣ以小于或等于４×１０９／Ｌ为主，

分别占其总数的６５．５％与４７．１％；ＣＧＬ的 ＷＢＣ以大于１００×

１０９／Ｌ为主，占５１．８％，见表２。而ＡＭＭＬ与ＡＬＬ的 ＷＢＣ中

位数位于正常范围，ＷＢＣ分布未见明显特征性。

２．２．２　高 ＷＢＣ对白血病诊断的参考价值　随机选取１９７９～

２０１３年间 ＷＢＣ＞５０×１０
９／Ｌ的初诊患者共３２３例，其中 ＷＢＣ

介于 （５０～８０）×１０９／Ｌ 者 ９５ 例，白 血 病 患 者 占 ８７ 例

（９１．６％）；ＷＢＣ介于（＞８０～１００）×１０９／Ｌ者６１例，白血病患

者占５９例（９６．７％）；ＷＢＣ介于（＞１００～１５０）×１０９／Ｌ者９５

例，白血病患者占９５例（１００．０％）；ＷＢＣ＞１５０×１０９／Ｌ者７２

例，白血病患者占７２例（１００．０％）。

２．３　常见急性白血病血涂片检查结果

２．３．１　急性白血病中血涂片与骨髓涂片白血病细胞数比较　

随机双盲法分析２００６年１月至２０１３年５月同时进行骨髓涂

片与血涂片检查的常见急性白血病标本１３６例，发现伴成熟型

ＡＭＬ、ＡＭＭＬ血涂片具有较高白血病细胞数，分别有１２例

［占５２．１％（１２／２３）］和１４例［占５８．３％（１４／２４）］高于相应骨

髓涂片中白血病细胞数；而ＡＰＬ、急性单核细胞白血病及ＡＬＬ

中血涂片白血病细胞数高于骨髓涂片的比例较小，分别为０、

３３．３％（９／２７）与２９．０％（１０／３４），见表３。除 ＡＭＭＬ外，在其

他各类型白血病的血涂片白血病细胞数高于骨髓涂片的患者，

其 ＷＢＣ中位数均高于相应白血病类型总体 ＷＢＣ水平的中位

数（犘＜０．０５）。

表１　　１９７９～２０１３年间初诊白血病血常规参数比较

白血病类型
Ｈｂ

阳性（狀） 检测值（ｇ／Ｌ）

ＲＢＣ

阳性（狀） 检测值（×１０１２／Ｌ）

ＷＢＣ

阳性（狀） 检测值（×１０９／Ｌ）

ＰＬＴ

阳性（狀） 检测值（×１０９／Ｌ）

不伴成熟型ＡＭＬ ３９ ９５．０（７４．０，１１０．５） ３４ ３．２（２．６，４．２） ３５ ２４．２（１５．０，８７．０） ３８ ３９．５（２０．５，５８．０）

伴成熟型ＡＭＬ １４３ ４５．０（６５．０，９８．７） １２７ ２．７（１．８，３．１） １２５ １２．８（６．６，３６．６） １４２ ４１．５（２６．０，７０．３）

ＡＰＬ １５７ ８６．０（６９．０，１０７．０） １３４ ２．７（２．２，３．３） １６９ ２．０（１．４，１３．０） １５８ ３１．５（１９．８，６９．０）

ＡＭＭＬ １７８ ７０．０（６０．０，８５．０） １４６ １．８（１．５，２．３） １６２ ７．７（３．５，１７．７） １７３ ３４．０（１９．０，７１．０）

急性单核细胞白血病 １８１ ７９．０（６３．０，９６．８） １６５ ２．４（１．７，３．２） １８６ １５．６（２．７，４０．１） １６９ ５９．２（２８．５，１０３．６）

ＡＥＬ ３５ ７２．０（５２．５，８５．５） ２８ ２．２（１．６，２．５） ３４ ４．０（１．９，１３．６） ３４ ４８．０（１２．０，１１０．０）

ＡＬＬ ２９１ ９０．０（６９．０，１１４．０） ２５５ ２．９（２．２，３．７） ２４５ ９．１（４．１，３５．４） ２７６ ４５．０（２２．０，１２５．５）

ＣＬＬ ９６ １２３．０（９９．０，１３８．０） ７９ ３．７（２．９，４．４） １０２ ８．９（１４．５，４１．１） ９７ １５３．０（１１２．０，１９４．０）

ＣＧＬ ３２０ １０７．０（９３．０，１２３．０） ２９２ ３．３（２．８，３．８） ３２９ ２４．９（４５．７，２１３．０） ３０８ ３２１．０（１５９．０，５０６．０）
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表２　　１９７９～２０１３年间常见白血病 ＷＢＣ比较［狀（％）］

ＷＢＣ（×１０９／Ｌ）
不伴成熟

型ＡＭＬ

伴成熟

型ＡＭＬ
ＡＰＬ ＡＭＭＬ ＡＥＬ

急性红

白血病
ＡＬＬ ＣＧＬ ＣＬＬ

≤４ ６（１７．１） ３１（２４．８） ９８（６５．５）■ ４１（２５．３） ７７（３１．４） １６（４７．０）■ ５５（２２．４） ０（０．０） ０（０．０）

＞４～１０ ６（１７．１） ２３（１８．４） ２４（１６．２） ３７（２２．７） ２９（１１．８） １１（３２．４） ４９（２０．０） １０（３．０） ８（７．８）

＞１０～５０ １１（３１．４）■ ５０（４０．０）■ ２６（１７．６） ４６（２８．４） ９７（３９．６）■ ７（２０．６） ７１（２９．０） ８５（２５．８） ７８（７７．６）■

＞５０～１００ ７（２０．０） １４（１１．２） １（０．７） ２４（１４．８） ２３（１９．４） ０（０．０） ３０（１２．２） ６４（１９．４） ８（７．８）

＞１００ ５（１４．３） ７（５．６） ０（０．０） １４（８．６） １９（７．８） ０（０．０） ４０（１６．４） １７０（５１．８）■ ８（７．８）

合计 ３５（１００．０） １２５（１００．０）１６９（１００．０） １６２（１００．０） ２４５（１００．０） ３４（１００．０） ２４５（１００．０）３２９（１００．０）１０２（１００．０）

　　■：犘＜０．０５，与其他水平 ＷＢＣ比较。

表３　　急性白血病骨髓涂片与血涂片白血病细胞数比较

白血病类型
同时进行骨髓涂片与

血涂片检查例数（ｎ）

血涂片白血病细胞数

高于骨髓涂片例数（ｎ）

血涂片白血病细胞数高于

骨髓涂片时 ＷＢＣ（×１０９／Ｌ）

ＷＢＣ总体水平

（×１０９／Ｌ）

不伴成熟型ＡＭＬ ８ ４ ６６．３（３３．８，１６６．６）▲ ２４．２（１５．０，８７．０）

伴成熟型ＡＭＬ ２３ １２ ２５．５（５．４，４２．０）▲ １２．８（６．７，３６．６）

ＡＰＬ ２０ ０ － ２．０（１．４，１３．０）

ＡＭＭＬ ２４ １４ １２．１１（３．４５，４４．９） ７．７（３．５，１７．７）

急性单核细胞白血病 ２７ ９ ７１．４（１７．９，１１０．９）▲ １６．９（２．４，４０．５）

ＡＬＬ ３４ １０ ３６．７（１１．７，２８２）▲ ９．１（４．１，３５．４）

　　▲：犘＜０．０５，与相应白血病类型的 ＷＢＣ总体水平中位数比较；－：无数据。

２．３．２　常见急性白血病血涂片形态学观察　随机选取同时进

行血涂片与骨髓涂片检查，且血涂片原始细胞数较高的４６例

ＡＭＬ与１５例 ＡＬＬ进行观察，发现几乎所有患者外周血涂片

中原始细胞的细胞核较骨髓涂片中成熟，尤其是一部分不伴成

熟型ＡＭＬ，骨髓涂片原始细胞形态不典型，兼具原粒、原单两

系细胞形态学特征，而外周血原始细胞的细胞核形态规则，细

胞质中含细小颗粒，呈典型原始粒细胞形态学改变。也有部分

伴病态造血相关ＡＭＬ患者，在血涂片中可观察到明显的病态

细胞，而骨髓涂片中则不明显，见图１（见《国际检验医学杂志》

网站主页“论文附件”）。

２．３．３　单一血涂片与单一骨髓涂片诊断符合率比较　随机选

取２００６年１月至２０１３年５月血涂片与骨髓涂片中原始细胞

数均超过２０％的急性白血病标本５９例，对单一血涂片与单一

骨髓涂片进行随机双盲法诊断，发现单一血涂片检查对急性白

血病的诊断亦具有较高的符合率，与单一骨髓涂片诊断符合率

比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５），见表４。

表４　　单一血涂片与骨髓涂片诊断符合率比较

白血病类型 狀
单一骨髓涂片诊

断符合率［狀（％）］

单一血涂片诊断

符合率［狀（％）］

ＡＭＬ １７ １５（８８．２） １５（８８．２）

ＡＭＭＬ １６ １４（８７．５） １５（９３．７）

急性单核细胞白血病 １１ ９（８１．８） １０（９０．９）

ＡＬＬ １５ １５（１００．０） １５（１００．０）

合计 ５９ ５３（８９．８） ５５（９３．２）

　　：包括不伴成熟型ＡＭＬ和伴成熟型ＡＭＬ。

３　讨　　论

血象检查是绝大多数血液病，尤其是白血病分析诊断的起

点，其可粗分为血常规与外周血涂片检查［５］。血常规检查在基

层单位中已广泛普及，但关于白血病血常规相关参数特征的系

统性研究，目前国内外未见详细报道，许多医学检验人员对此

了解不足［５６］。至于外周血涂片检查，虽一直呼吁与骨髓涂片

联检，但现状是常被轻视或疏忽［６７］，其重要性并未引起检验同

行足够的重视。

本课题组研究了本院三十多年来的１４８０例常见白血病标

本，研究结果表明急性白血病的发病率是慢性白血病的２倍以

上。在常见ＡＭＬ中，急性单核细胞白血病的检出率最高，其次

为ＡＭＭＬ与ＡＰＬ。血常规参数变化特征对白血病的鉴别诊断

亦具有较大参考价值，尤其高 ＷＢＣ往往意味着白血病
［８］。本课

题组通过研究发现当 ＷＢＣ＞１００×１０
９／Ｌ时，基本上排除类白血

病反应，可诊断为白血病。ＡＥＬ患者多伴有不同程度的贫血与

ＰＬＴ减少，ＡＭＬ亚型中ＡＰＬ与ＡＥＬ的 ＷＢＣ以小于４×１０９／Ｌ

为主，不伴成熟型 ＡＭＬ、伴成熟型 ＡＭＬ及 ＡＭＭＬ患者 ＷＢＣ

以（＞１０～５０）×１０９／Ｌ所占比例最高；ＡＬＬ与 ＡＭＭＬ的 ＷＢＣ

中位数位于正常范围内。慢性白血病往往具有较高 ＷＢＣ与

ＰＬＴ，本研究中ＣＬＬ的 ＷＢＣ以（＞１０～５０）×１０９／Ｌ为主，ＣＧＬ

的 ＷＢＣ以大于１００×１０９／Ｌ为主。

血涂片检查在白血病的诊断中扮演了重要角色，较多血液

病的细胞形态学改变，血涂片优于骨髓涂片［１，９］，也有一些血

液病的定义和诊断是以外周血细胞异常为主要依据的［１，１０］。

本课题组通过研究１３６例同时进行血涂片与骨髓涂片检查的

常见急性白血病标本，发现５０％以上的不伴成熟型 ＡＭＬ、伴

成熟型ＡＭＬ及ＡＭＭＬ患者，其血涂片中白血病细胞数高于

骨髓涂片；而以较高 ＷＢＣ中位数表现的急性单核细胞白血

病，与以较低 ＷＢＣ中位数表现的 ＡＬＬ，其血涂片中白血病细

胞比例高于骨髓涂片的比例分别仅为３３．３％与２９．０％；最具

特征性变化的是 ＡＰＬ，血涂片中白血病细胞少见。这是否表

明急性粒系白血病细胞具有比急性单核白血病、ＡＰＬ或 ＡＬＬ

细胞更易透过骨髓血液屏障的能力。　　（下转第２９３８页）

·６３９２· 国际检验医学杂志２０１４年１１月第３５卷第２１期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｎｏｖｅｍｂｅｒ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．２１



凝集，离心时凝集块不能通过凝胶间隙而留在凝胶上层，呈阳

性反应；未凝集红细胞离心时可通过凝胶间隙而沉积在凝胶底

部，呈阴性反应。微柱凝集法在传统试管法基础上提高了灵敏

度［５］，许多研究也都证明微柱凝集法比传统法敏感［６７］。首先，

它免除了洗涤的步骤，不仅大大减少了试验时间，而且不用担

心抗球蛋白抗体被中和导致的假阴性；其次，微柱凝集法提供了

清晰的强度判断标准，结果无须显微镜镜检、重复性好、操作简

便、易于保存、利于标准化操作，对临床安全输血有极大的帮助。

ＤＡＴ主要检测红细胞是否被不完全抗体所致敏。本研究

２３４例贫血患者中，ＤＡＴ阳性者１０例，占４．２７％，所以笔者认

为在贫血患者输血前首先进行ＤＡＴ检测，若为阴性，则进行

交叉配血试验，为患者输注相合的红细胞悬液。若ＤＡＴ为阳

性，则进行抗体筛查。抗体筛查阳性还需检查是否是自身抗体

和（或）同种抗体，并进行抗体特异性鉴定，在暂不能确定抗体

性质的情况下，利用患者的血清盲配，选择相合血液输注［８］。

本研究中有３例自身免疫性溶血性贫血中间抗体阳性者，经抗

体筛查无特异性，此类患者建议不输血［９］，同时采用合理的激

素等药物治疗以缓解患者的临床症状。Ｒｈ血型不合新生儿溶

血经抗体筛查均为同种抗体，所以应输注无相应抗原的血液。

抗体筛查阴性的患者从血型血清学角度考虑，给予输注洗涤红

细胞。有文献报道输洗涤红细胞虽然能提高血红蛋白水平，但

患者红细胞有加速破坏的倾向，从而增加肝脏转化功能的负

担［１０］，所以建议此类患者能不输血尽量不输血，尽管是洗涤红

细胞。对自身免疫性溶血性贫血患者输血的危险性远大于普

通患者，输血不当会加重溶血。对这类患者应选择“最小不相

容性”，即交叉配血反应最弱的血液输注［１１］。

虽然不规则抗体在临床上的发生率并不是太高［１２］。但由

于合理输血观念落后及对输血安全的不重视，导致的不合理用

血及输血不良反应仍然存在，因此必须加强对临床医生安全用

血培训，对需要输血的患者，在输血前用微柱凝胶技术为其筛

查不规则抗体，确保临床输血安全。
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此外，本课题组还发现血涂片中原始细胞较骨髓涂片中相

对成熟，一些在骨髓涂片中无法准确辨认的原始粒系或单核细

胞，在血涂片中可呈现出某一系列细胞较典型的形态学特征。

还有一部分病态造血细胞在血涂片中较骨髓涂片中更易于辨

认，推测是外周血与骨髓中的细胞生存环境差异及细胞分化程

度不一致引起。同时，本研究验证了当血涂片中白血病细胞数

较高时（超过２０％），单一血涂片检查对常见白血病诊断亦具

有较高符合率，与单一骨髓涂片检查比较，差异无统计学意义

（犘＞０．０５）。可见血涂片镜检对急性白血病的诊断具有较大

价值，尤其当患者血涂片中原始细胞较多时，对单一血涂片形

态学检查亦可进行急性白血病亚型的初步鉴别诊断。

总之，血象检查是白血病分析诊断的起点。血常规检查，

尤其是 ＷＢＣ对白血病的诊断具有较好的提示作用，而血涂片

检查更能深层次地鉴别白血病亚型。进一步完善血象检查有

利于提升白血病形态学诊断整体水平。
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