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　　[摘要]　目的:探讨急性髓细胞白血病(AML)免疫表型伴系表达与染色体核型异常的相关性。方法:选择

2017年1月—2019年6月我院血液科初诊 AML患者共131例,男69例,女62例,平均年龄58岁(年龄分布

22~88岁),其中包括 M16例,M268例,M315例,M430例,M510例,M61例,急性混合细胞白血病1例。
结果:131例患者中伴系表达62例,其中伴淋系异常表达,依次为伴 CD56+31例,CD7+15例,CD19+10例,

CD2+ 、CD5+ 各1例,其中两种以上伴系表达19例。131例患者中有31例未见染色体核型异常分裂相改变,未
列入统计,15例 M3患者由于免疫分型及染色体的特殊性,也不列入统计,最终入组85例。采用χ2 检验统计分

析发现,染色体异常患者更容易出现伴系表达,差异有统计学意义(χ2=3.994,P=0.0457)。结论:AML免疫

表型伴淋系异常表达主要为CD56、CD7、CD19等,存在伴系表达的患者更容易出现染色体异常。CD56可能是重

现性染色体异常出现的重要提示指标。
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Abstract　Objective:Toinvestigatetherelationshipbetweentheexpressionofimmunophenotypesinacute
myeloidleukemia(AML)andkaryotypicabnormalities.Methods:Weselectedatotalof131patientswithAMLin
ourdepartmentofHematologyfromJanuary2017toJune2019.Therewere69malesand62femaleswithanav-
erageageof58years(agedistribution22to88years),including6casesofM1,68casesofM2,15casesofM3,

30casesofM4,10casesofM5,1caseofM6,and1caseofacutemixedcellleukemia.Results:Amongthe131
patients,62caseswereassociatedwithmistranslationexpressed,whichabnormalexpressionwereaccompanied
with31casesofCD56+ ,15casesofCD7+ ,10casesofCD19+ ,1caseofCD2+ ,1caseofCD5+ ,and19cases
oftwoormoreconcomitantlines.Inthisgroup31patientshadnoabnormalmitoticphasechanges,whichwere
notincludedinthestatistics.FifteenpatientswithM3werenotcountedbecauseoftheirimmunophenotypingand
chromosomespecificity.Finally,85patientswereenrolled.Statisticalanalysisofchi-squaretestshowedthatthe
patientswithchromosomalabnormalitiesweremorelikelytobeassociatedwiththeexpression,andthedifference
wasstatisticallysignificant(χ2=3.994,P=0.0457).Conclusion:Theabnormalexpressionofimmunopheno-
typesinAMLmainlyincludesCD56,CD7,CD19,etc.Patientswithabnormalexpressionaremorelikelytohave
chromosomalabnormalities.CD56+maybeaveryimportantindicatorofrecurrentchromosomalabnormalities.
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　　 急性髓系白血病 (acutemyeloidleukemia,
AML)是一类源于白血病干细胞的异质性恶性疾

病,其发病率逐年上升[1-2]。WHO 提出白血病的

诊断标准为细胞形态学、免疫学、细胞遗传学和分

子生物学的实验室诊断、临床症状、体征的联合诊

断法[3]。随着多参数流式细胞仪的普遍应用,越来

越多的发现白血病免疫分型伴系表达,且为其治疗

及预后提供一定依据。本文研究分析了 AML免

疫表型伴系情况及染色体异常情况,拟探讨免疫表

型伴系表达与染色体异常的关系。
1资料与方法

1.1　资料

选择2017年1月—2019年6月我院血液科确

诊的 AML患者131例,其中男69例,女62例,平
均年龄58岁(年龄分布22~88岁),临床诊断包括

M16例,M268例,M315例,M430例,M510
例,M61例,急性混合细胞白血病1例(按照FAB
诊断标准)。
1.2　实验方法

1.2.1　免疫表型检测　取肝素抗凝的骨髓标本,
用流式4色方案(4种荧光素分别为 FITC、PE、
PerCP、APC)抗体组合进行细胞膜表面及胞质内

抗 体 标 记,抗 体 来 源 于 Becton Dickinson 及

BECKMANCOUTER,包括CD45、CD34、CD117、
CD19、HLA-DR、CD13、CD11b、CD64、CD33、
CD14、CD38、CD15、CD56、CD20、CD22、CD10、
CD5、CD7、CD2、CD3、CD4、CD8,细胞质内cMPO、
cCD79a、cCD3。①细胞膜表面标记检测方法:每管

中抗体各加10μl,全血50μl,混匀后避光孵育

15min,后加2ml溶血素,震荡,避光8min,裂解

红细胞,室温179×g 离心5min,弃上清,加1ml
PBS洗涤细胞,室温179×g 离心5min,弃上清,
每管加入200μlPBS待测。②细胞质内抗体检测

方法:取CD45-percp10μl及全血50μl至流式试

管内,避光孵育15min,取1号固定液50μl至试管

内,避光孵育15min,加1mlPBS洗涤细胞,室温

179×g 离心5min,弃上清,加 MPO、CD79a、CD3
各20μl,同 时 加 2 号 固 定 液 50μl,避 光 孵 育

15min,加1mlPBS洗涤细胞,室温179×g 离心

5min,弃上清,加200μlPBS待测。流式细胞仪

(DxFLEX型,BECKMANCOUTER 公司)检测,
以CD45和 SSC(侧向散射)设门,每份标本获取

10000个细胞,分析原始幼稚细胞抗原表达况,以
20%为cut-off值(按照 WHO2016版血液淋巴系

统肿瘤诊断标准)。
1.2.2　染色体R显带检测　采用短期培养方法,
R显带技术分析20个中期分裂相染色体,异常克

隆按人类染色体国际命名体制(ISCN1991)的标准

确定。
2　结果

131例患者中伴系表达62例(占47.32%),依
次为 伴 CD56+31 例 (占 50%),CD7+15 例 (占
24%),CD19+10例(占16%),CD2+ 、CD5+ 各1例

(各占2%),其中两种及以上伴系者19例(31%);
伴淋系抗原47例(35.88%);无伴系69例。该组

131例患者中有31例未见染色体核分裂相,15例

M3由于免疫分型及染色体的特殊性,不计入统计,
最终入组85例,包括伴系表达39例(约占46%),
无伴系表达46例(约占54%)。85例患者中出现

染色体异常38例,其中重现性染色体异常12例。
采用χ2 检验统计分析发现,染色体异常患者更容

易出现伴系表达,差异有统计学意义(χ2=3.994,
P=0.0457)(表1),重现性染色体异常占入组患

者14%,在伴系表达39例患者中,有重现性染色体

异常者10例(约占26%)。

表1　AML免疫表型与染色体异常相关性 例

项目
染色体

正常核型 异常核型
总计

免疫表型

　伴系 17 22 39
　不伴系 30 16 46
合计 47 38 85

所有染色体核型异常38例患者中,伴 CD56+

17例(占45%),CD15+4例(占11%),CD19+3例

(占8%),CD7+2例(占5%),CD2+ 、CD5+ 各1例

(各占3%),同时出现两种及以上伴系表达者6例

(占16%);无伴系表达16例。重现性染色体异常

者12例(占32%),其中10例伴有 CD56+ (2例同

时伴CD19+ ,占83%),2例无伴系表达(表2)。
按照成人急性髓系白血病(非 APL)中国诊疗

指南(2017年版)急性髓系白血病患者预后危险度

分级,预后不良染色体核型共14例,其中无伴淋系

8例,伴淋系6例;预后中等61例,无伴淋系37例,
伴淋系24例;预后良好10例,无伴淋系2例,伴淋系

8例,均伴CD56+(其中2例同时伴CD19+)。
3　讨论

随着对急性白血病免疫表型研究的深入,发现

伴系表达是白血病免疫分型的常见现象,这可能与

白血病细胞异常发育有关,同时这种伴系表达可能

赋予白血病不同的生物学特征[4]。根据 WHO 对

急性白血病诊断分型,很多患者具有染色体异常,
其中重现性染色体异常对疾病的诊断预后具有重

要意义[5-6]。本文研究 AML伴系表达与染色体核

型异常的关系,旨在分析免疫分型伴系表达对染色

体异常的影响。
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表2　染色体异常核型及对应的形态学和免疫表型特征

序号 性别 伴系 染色体异常 形态学

1 男 无 45,XY,-8 M1

2 女 无 46,XX,inv(16)(q13.1q22) M4

3 男 无 46,XY,11p- M1

4 男 无 46,XY,11q- M2

5 男 无 46,XY,2q+,5q- M2

6 女 无 47,XX,+11 M2

7 女 无 47,XX,+21 M2

8 男 无 47,XY,+8 M2

9 女 无 49,XX,3q-,5q-,+8,+9,11q-,+y M2

10 女 无 42,XX,5q-,7q+,8q+,11q+,-13,-17,-18,-21[cp15] M4

11 男 无 43,XY,3p-,-4,-5,6q-,t(8;16)(p11.2,q13.3),-15,-17,17p+,+M M4

12 女 无 45,X,-X M4

13 男 无 45,XY,-7 M4

14 男 无 46,XY,del(11)(q23) M4

15 男 无 46,XY,inv(16)(p13.1q22) M4

16 女 无 47,XX,+9 M4

17 男 CD15+ 46,XY,del(20)(q11.2,q13.1) M5

18 女 CD15+ 48,XX,+8,t(9;22),+19 M5

19 男 CD56+ 48,XY,+10,inv(16)(p13.1q22),+22 M4

20 女 CD56+ 46,XX,inv(16)(q13.1q22) M4

21 男 CD7+CD15+ 46,XY,del(9)(q13q22) M2

22 女 CD56+CD7+ 48,XX,+8,+18 M2

23 男 CD56+CD19+ 45,X,-Y,6P+ M2

24 女 CD56+CD19+ 46,XX,t(8,21)(q22;q22) M2

25 女 CD56+CD19+ 46,XX,t(8,21)(q22;q22) M2

26 男 CD56+CD15+ 47,XY,+8q- M5

27 女 CD56+ 46,XX,del(5)(q13q33),11p+ M2

28 男 CD56+ 46,XY,del(9) M1

29 女 CD56+ 46,XX,11q+ M2

30 女 CD56+ 46,XX,i(17)(q10) M2

31 女 CD56+ 46,XX,+5,del(5)(q13q33)∗2,-21 M2

32 男 CD56+ 46,XY,t(8,21)(q22;q22) M2

33 女 CD56+ 46,XX,t(8,21)(q22;q22) M2

34 女 CD56+ 46,XX,+5,del(5)(q13q33)∗2,-21 M2

35 男 CD56+ 46,XX,t(8,21)(q22;q22) M2

36 女 CD56+ 46,XX,t(8,21)(q22;q22) M2

37 男 CD5+ 46,XY,del(11)(q23) M2

38 女 CD2+ 46,XX,del(16) M5
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　　本研究发现,AML 患者出现伴系表达约为

47.32%,伴淋系表达占35.88%,主要伴 CD56+ 、
CD7+ 及 CD19+ 等,有研究发现伴 CD7+ 患者体内

白血病细胞偏幼稚,对单针对髓系白血病化疗方案

效果不佳,应兼顾髓系及淋系方案化疗。CD56作

为免疫球蛋白超家族成员,可能通过调节细胞归巢

而导致 AML白血病细胞的扩散,大部分研究表明

CD56+ 伴系表达提示预后不良[7-8],也有部分研究

发现不同亚型 AML患者 CD56+ 对预后的预测意

义不同[9-11]。本研究发现 CD56+ 在重现性染色体

异常表达比例较其他淋系抗原高,提示其伴系表达

可能是染色体核型异常的结果,且重现性染色体异

常可能是出现伴系表达的原因[6-7,12-13]。在本研究

中发现重现性染色体异常出现 CD56+ 的概率高,
其染色体核型提示预后良好,提示 CD56+ 对预后

判断结合染色体核型分析可能意义更大。
存在伴系表达的 AML出现染色体的概率较

无伴系表达者高,二者相比差异有统计学意义,提
示染色体核型异常者容易出现免疫表型伴系表达,
说明伴系表达可作为染色体核型异常的提示指标,
且其对重现性染色体异常有一定的提示作用。本

研究后续会对 AML患者特别是出现染色体核型

异常且伴有 CD56+ 表达者预后进行随访,研究其

对预后的综合评价作用。
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