
·临床检验研究论著·

网织血小板在急性白血病中的检测和临床意义
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　　摘　要：目的　探讨网织血小板（ＲＰ）流式细胞仪检测方法及ＲＰ检测的临床意义。方法　以体检健康者３０例作为对照，动

态监测３０例急性白血病（ＡＬ）患者外周血血小板（ＰＬＴ）水平、ＲＰ百分比（ＲＰ％）并计算ＲＰ绝对值（ＲＰＣ）。结果　ＡＬ患者ＲＰ％

和ＲＰＣ低于健康者（犘＜０．０５）。经治疗达到临床缓解的ＡＬ患者ＲＰ％及ＲＰＣ恢复正常。结论　ＲＰ％及ＲＰＣ能反映骨髓ＰＬＴ

生成情况，且比ＰＬＴ计数更加灵敏，可作为ＡＬ治疗过程中的监控指标。

关键词：网织血小板；　急性白血病；　流式细胞术

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１２．１８．００９ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７３４１３０（２０１２）１８２１９４０２

犇犲狋犲犮狋犻狅狀狅犳狉犲狋犻犮狌犾犪狋犲犱狆犾犪狋犲犾犲狋狊犪狀犱犻狋狊犮犾犻狀犻犮犪犾狊犻犵狀犻犳犻犮犪狀犮犲犻狀犪犮狌狋犲犾犲狌犽犲犿犻犪


犆犺犪犻犡犻犪狅犼犻狀犵，犣犺犪狀犵犡犻犪狅狑犲犻，犔狌犔犻，犔犻犑狌犪狀，犣犺犪狅犔犻△

（犆犲狀狋狉犪犾犔犪犫狅狉犪狋狅狉狔，狋犺犲犉犻狉狊狋犎狅狊狆犻狋犪犾狅犳犔犪狀狕犺狅狌犝狀犻狏犲狉狊犻狋狔，犔犪狀狕犺狅狌，犌犪狀狊狌７３００００，犆犺犻狀犪）

犃犫狊狋狉犪犮狋：犗犫犼犲犮狋犻狏犲　Ｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎｍｅｔｈｏｄｓｏｆｒｅｔｉｃｕｌａｔｅｄｐｌａｔｅｌｅｔ（ＲＰ）ｂｙｆｌｏｗｃｙｔｏｍｅｔｒｙａｎｄｉｔｓｃｌｉｎｉｃａｌｓｉｇｎｉｆｉ

ｃａｎｃｅｉｎａｃｕｔｅｌｅｕｋｅｍｉａ（ＡＬ）．犕犲狋犺狅犱狊　Ａｔｏｔａｌｏｆ３０ＡＬｐａｔｉｅｎｔｓａｎｄ３０ｈｅａｌｔｈｙｓｕｂｊｅｃｔｓｗｅｒｅｅｎｒｏｌｌｅｄａｎｄｄｅｔｅｃｔｅｄｆｏｒｂｌｏｏｄ

ｐｌａｔｅｌｅｔｃｏｕｎｔ（ＢＰＣ）ａｎｄｐｅｒｃｅｎｔａｇｅｏｆＲＰ（ＲＰ％），ａｎｄＲＰｃｏｕｎｔｓ（ＲＰＣ）ｗａｓｃａｌｃｕｌａｔｅｄ．犚犲狊狌犾狋狊　Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｈｅａｌｔｈｙｓｕｂｊｅｃｔｓ，

ｌｅｖｅｌｓｏｆＲＰ％ａｎｄＲＰＣｗｅｒｅｌｏｗｅｒｉｎＡＬｐａｔｉｅｎｔｓ（犘＜０．０５）．ＲＰ％ａｎｄＰＲＣｉｎＡＬｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｌｉｎｉｃａｌｒｅｍｉｓｓｉｏｎｃｏｕｌｄｂｅｒｅ

ｃｏｖｅｒｅｄｔｏｎｏｒｍａｌｌｅｖｅｌ．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀　ＴｈｅｐｅｒｃｅｎｔａｇｅａｎｄａｂｓｏｌｕｔｅｃｏｕｎｔｓｏｆＲＰｃｏｕｌｄｒｅｆｌｅｃｔｔｈｅｓｔａｔｅｏｆｂｌｏｏｄｐｌａｔｅｌｅｔｐｒｏｄｕｃｉｎｇ

ｐｏｔｅｎｔｉａｌｉｎｂｏｎｅｍａｒｒｏｗ，ｗｈｉｃｈｃｏｕｌｄｂｅｕｓｅｄａｓｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇｍａｒｋｅｒｆｏｒＡＬ．

犓犲狔狑狅狉犱狊：ｒｅｔｉｃｕｌａｔｅｄｐｌａｔｅｌｅｔ；　ａｃｕｔｅｌｅｕｋｅｍｉａ；　ｆｌｏｗｃｙｔｏｍｅｔｒｙ

　　网织血小板（ＲＰ）可反映血小板（ＰＬＴ）更新速度、增生情

况以及骨髓造血系统的细胞动力学变化，是血液循环中最幼稚

ＰＬＴ，是判断ＰＬＴ生成能力的重要指标
［１３］。流式细胞仪测定

ＲＰ通常采用荧光染料噻唑橙（ＴＯ）染色ＲＰ内ＲＮＡ，ＴＯ可特

异性结合ＲＮＡ，且与ＲＮＡ结合后荧光强度大大增强
［４６］。向

晓娟等［７］研究显示ＲＰ百分率（ＲＰ％）与ＲＰ绝对计数（ＲＰＣ）

能反映骨髓ＰＬＴ生成率，且ＲＰ百分率可作为外周血ＰＬＴ计

数恢复状况的预测指标。

１　资料与方法

１．１　一般资料　于本院血液科确诊的急性白血病（ＡＬ）患者

３０例纳入病例组，均符合《血液病诊断和疗效标准》中的诊断

标准［８］。于本院体检健康者３０例纳入对照组，

１．２　试剂与仪器 　ＣＤ４２ｂ（ＣＤ４１ｂＰＥ，苏州联科），ＴＯ染料

（美国Ｓｉｇｍａ），流式细胞仪（美国贝克曼库尔特）。

１．３　方法　采集 ＥＤＴＡＫ２ 抗凝静脉血５μＬ，加入１０μＬ

ＣＤ４１ｂＰＥ后分别加入不同浓度ＴＯ（以生理盐水稀释），并染

色不同时间，确定试验条件后对标本连续检测１０次，确定该方

法的重复性。流式细胞仪设门参考杨玉琮等［９］的设门规则，将

ＰＬＴ与白细胞、红细胞及碎片分开，并用 ＣＤ４１ｂ单抗确认

ＰＬＴ比例。以对照管（９９％以上ＰＬＴ位于阴性区域）确定阳

性阈值，然后测定ＴＯ阳性ＰＬＴ比率。设定ＰＬＴ检测门，测

得直方图，按空白对照设置标尺，使ＴＯ阳性ＰＬＴ为１％，测

２００００个ＰＬＴ，计算ＴＯ染色阳性ＲＰ的百分率，即ＲＰ％。以

ＲＰ％与ＰＬＴ计数结果的乘积作为ＲＰ绝对值，即ＲＰＣ。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１２．０软件进行方差分析，计量

资料以狓±狊表示，显著性检验水准为α＝０．０５。

２　结　　果

２．１　染液浓度和染色时间筛选　取健康者抗凝静脉血５μＬ，

加入１０μＬＣＤ４１ｂＰＥ后分别加入５００μＬ１∶１、１∶２、１∶３、

１∶４稀释的ＴＯ，充分混匀后室温避光静置，于２０、３０、６０、９０、

１２０ｍｉｎ上流式细胞仪测定ＲＰ％。ＴＯ浓度１∶２、染色３０ｍｉｎ

时 ＲＰ％相对稳定，是染色最佳试验条件。

表１　　染液浓度及染色时间对ＲＰ％检测结果的影响（％）

ＴＯ浓度
染色时间（ｍｉｎ）

２０ ３０ ６０ ９０ １２０

１∶１ ２０．５４ ２７．０７ ２９．５３ ３１．５９ ３４．５１

１∶２ １１．３３ １６．７２ １８．５９ ２１．９２ ２２．９６

１∶４ ５．７５ １０．５４ １２．０８ １５．５２ １８．９１

１∶８ ２．５４ ５．０８ ７．５２ ９．７５ １２．７１

２．２　ＲＰ％及ＲＰＣ检测结果　按上述确定的试验条件检测对

照组及病例组外周血，对照组 ＲＰ％ 及 ＲＰＣ 检测结果为

（１７．７６±８．２７）％和３９．４２±１７．２３，病例组为（４．５８±２．９９）％

和１．２８±０．８６，病例组 ＲＰ％及 ＲＰＣ检测结果均小于对照组

（犘＜０．０５）。

２．３　ＡＬ患者治疗后ＲＰ％及ＲＰＣ检测结果　经治疗，ＡＬ患

者中临床缓解２１例，ＲＰ％及 ＲＰＣ 检测结果为（１４．５７±

８．０９）％和３１．８７±１０．２１，未缓解９例，检测结果为（７．３６±

３．２２）％和１０．１４±５．０２，未缓解患者ＲＰ％及ＲＰＣ检测结果小

于健康者及缓解患者（犘＜０．０５），缓解患者检测结果与健康者

比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

３　讨　　论

化疗、放疗易导致ＡＬ患者继发骨髓抑制或衰竭，进而导

致ＰＬＴ减少，甚至有出血倾向。输注ＰＬＴ治疗上述不良反应

的理想手段。有研究显示，对化疗后的 ＡＬ患者输注ＰＬＴ可

恢复患者外周血 ＰＬＴ 水平，预防因 ＰＬＴ 减少而引起的出

血［１０］。但对于ＰＬＴ输注量、输注间隔时间及输注疗效评价却

缺少有效的判断指标。

Ｓｔｏｈｌａｗｅｔｚ等
［１１］对ＡＬ患者化疗期间ＰＬＴ计数、ＲＰ％及
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ＲＰＣ进行了双盲法前瞻性研究，发现接受诱导化疗的ＡＬ患者

自化疗第２２天可出现外周血ＰＬＴ水平的自行恢复，而 ＲＰＣ

的恢复比ＰＬＴ提前２ｄ，认为在化疗期间对ＡＬ患者进行ＲＰＣ

监测更有意义，能提示诱导或强化治疗后骨髓造血功能的恢

复，并能减少化疗患者预防性输注ＰＬＴ的次数，甚至建议重新

修订ＡＬ患者预防性输注ＰＬＴ的外周ＰＬＴ计数临界值。国

内研究也发现自体干细胞移植患者ＲＰＣ下降先于ＰＬＴ，而在

骨髓造血恢复期，ＲＰＣ增加比ＰＬＴ计数水平增加提前４ｄ
［１２］。

外周血和骨髓穿刺检查结果是主要的ＡＬ诊疗依据，但化

疗后ＰＬＴ动力学变化非常快，目前尚没有相关指标能够预示

化疗后ＰＬＴ恢复程度。本次试验显示，ＡＬ患者ＲＰ％和ＲＰＣ

均低于健康者，临床缓解 ＡＬ患者ＲＰ％和ＲＰＣ上升，且与健

康者比较没有统计学差异，而未缓解ＡＬ患者ＲＰ％和ＲＰＣ水

平上升不明显。

综上所述，ＲＰ能提示诱导或强化治疗后骨髓造血功能的

恢复，通过监测 ＡＬ患者外周血ＲＰ％及ＲＰＣ水平，可减少接

受化疗的ＡＬ患者预防性输注ＰＬＴ的次数，减轻患者经济负

担，并为临床提供有意义的依据。
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２．３　血液、肝脏、脾脏 ＭＣＨ检测　９０ｄ组小鼠肝脏、脾脏、血

液 ＭＣＨ检测结果见图３，不同处理组血液、脾脏和肝脏 ＭＣＨ

检测结果组内比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），但 ＡＰＳ＋

ＥＰＯ处理组血液、脾脏和肝脏 ＭＣＨ 检测结果与 ＥＰＯ组和

ＡＰＳ组比较差异有统计学意义，且 ＡＰＳ＋ＥＰＯ组、ＡＰＳ组、

ＥＰＯ组检测结果与ＮＳ组比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

图３　　９０ｄ组小鼠肝脏、脾脏、血液 ＭＣＨ检测结果

３　讨　　论

ＥＰＯ是调节红细胞生成的主要因子，靶器官包括骨髓、肝

脏和脾脏。多糖类物质可直接和（或）间接诱导造血微环境中

的基质细胞、淋巴细胞等分泌造血生长因子，如集落刺激因子

（ＣＳＦ）、白细胞介素（ＩＬ）２３、ＩＬ２６，ＥＰＯ等，进而促进造血干

祖细胞的增殖、分化［６］。体内ＥＰＯ含量与运动、血液ｐＨ值及

年龄等因素有关［７］。外周网Ｒｅｔ计数通常用来判断骨髓红细

胞系统的造血情况，或用来鉴定各种贫血，而 ＭＣＨ 也可用于

贫血的鉴别［３，８］。

本研究利用动物模型，通过比较外周血及 ＥＰＯ靶器官

Ｒｅｔ数量，评价了 ＡＰＳ对ｒｈＥＰＯ的作用和影响，为阐明 ＡＰＳ

对红细胞系统成熟的促进作用提供了理论依据。本研究结果

（图１）显示，ＡＰＳ和ＥＰＯ对成年小鼠的影响作用稳定。Ｒｅｔ计

数在反映骨髓红细胞系统造血能力方面很敏感。根据本研究

结果（图２），笔者认为ＥＰＯ靶器官Ｒｅｔ计数超过５０％即有研

究意义。作为长期监测红细胞的指标，本研究结果（图３）说明

ＭＣＨ也可用于ＥＰＯ或ＡＰＳ药理作用评价，且监测成本低于

免疫学检测定量技术。本研究通过分析Ｒｅｔ计数和 ＭＣＨ，为

探索ＡＰＳ对ＥＰＯ在小鼠体内作用的影响提供科学依据。
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