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简要病史 

 

 患者，女，43岁 

 主诉：  发热、咳嗽20余天 

 现病史：20余天前无明显诱因出现发热、咳嗽，体温最高39.3 ℃ ，伴咳痰， 

                     痰量少，给予抗生素治疗7天，症状无明显改善。 
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查体 

 神志清，精神可，贫血貌 

 全身皮肤黏膜无黄染及出血点 

 浅表淋巴结未触及肿大 

 肝脾肋下未触及。 
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实验室检查 
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血常规 
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外周血 

油镜10×100 

低倍镜10×10 

原粒 2% 
中、晚幼粒 16% 
中性杆状核 10% 
中性分叶核 41% 
单核细胞 19% 
幼稚单核细胞 2% 
淋巴细胞 8% 
嗜碱性粒细胞 2% 山东
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骨髓（低倍镜10×10） 
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骨髓（油镜10×100） 
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AS-DCE 

α-NAE 

POX 

α-NBE NAP 
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骨髓常规 

1. 骨髓增生明显活跃 
2. 髓系原始细胞占14% 
3. 红系可见双核、多核及核畸形幼红细胞 
4. 单核细胞占12.5%，其中幼单占2.5% 
5. NAP阳性率97%，积分203分 
6. 考虑CMML-2 
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流式细胞学 
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髓系原始细胞占有核细胞6.58%，异常表达CD7，CD38、
HLA-DR表达减弱 

正常人 山东
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粒细胞CD16/13、CD13/11b发育模式异常 

正常人 
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单核细胞占有核细胞22.96％，CD64、CD14、CD13、HLA-DR

表达减弱 
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流式细胞学结论 

   异常髓系原始细胞占有核细胞6.58％；单核细胞比例增高，表型不完全正

常；粒细胞比例不高，发育模式异常，请结合临床及其他实验室检查排除
CMML。  
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骨髓病理 

骨髓活检符合CMML 
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二代测序 

 最常突变的基因：SRSF2，
TET2和（或）ASXL1（> 80
％病例）。 

 频率较低的其他突变：
SETBP1，NRAS / KRAS，
RUNX1，CBL和EZH2。 

CMML常见的基因突变 
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CMML的形态特点 

 

 慢性粒-单核细胞白血病（CMML）是一种克隆性造血组织恶性肿瘤，其特征
是兼具MDS和MPN的特点。以单核细胞增多、血细胞减少、及肝脾肿大为特
征。 

 外周血 

     白细胞数增多，外周血单核细胞常>1x109/L，且占白细胞分类≥10％ 。 

 骨髓 

    多数骨髓增生极度活跃，粒系发育异常；可有红系发育异常(如核型异常、环
形铁粒幼细胞等)；可见小巨核细胞和核分叶异常的巨核细胞；单核细胞增多
。 
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CMML诊断标准 

 ①外周血单核细胞持续增多（≥1×109/L），单核细胞比例≥10%

 ②不符合WHO关于BCR-ABL1阳性CML、PMF、PV或ET的诊断标准

 ③无PDGFRA，PDGFRB或 FGFR1基因重排，或PCM1-JAK2融合证据（在嗜
酸粒细胞增多病例中应予以排除） 

 ④外周血和骨髓中原始细胞比例<20%

 ⑤髓系细胞≥1系病态造血

 无或极少病态造血时，如果符合以下标准仍可以作出CMML的诊断

 ⑥造血细胞存在获得性克隆性细胞遗传或分子异常，或 者

 ⑦单核细胞增多（定义如前）持续3个月以上，并排除导致单核细胞增多的其
他原因 山东
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患者是CMML？ 
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   诊断CMML之前，所有病例应排除BCR-ABL1，有嗜酸粒细胞增多者还需
要排除PDGFRA，PDGFRB，FGFR1重排或PCM1-JAK2融合基因。 

山东
省立
医院



MPN相关基因突变检测 
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白血病相关43种基因筛查 

BCR-ABL1阳性 
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染色体核型分析 
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结合染色体及基因结果， 
考虑该患者CML加速期可能性大 
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慢性粒细胞白血病（CML） 

 CML是一种起源于造血干细胞的克隆性骨髓增殖性肿瘤，主要累及粒细胞系，
表现为持续性、进行性外周血白细胞数量增加，分类中出现不同分化阶段的粒
细胞，90%以上患者白血病细胞中有恒定的、特征性的Ph染色体及分子标志
BCR/ABL融合基因。 

 可见于各年龄组，中位年龄45~50岁。 

 症状：初期不明显，逐渐出现乏力、低热、盗汗、食欲减退及消瘦等。 

 最突出的体征是脾脏肿大。  

 自然病程是由慢性期（CP）进展为加速期（AP），最后发展为急变期（BP）。 山东
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Ph染色体 

 

 t(9；22)(q34；q11），是由位于9q34的ABL原癌基因断裂并易位至22q11的
断裂点簇集区（BCR）形成，并在断点处融合形成BCR/ABL1融合基因。 

 根据BCR基因断裂点不同，可分为：M-BCR（p210）、m-BCR（p190）和
μ-BCR（p230）区域。 

 CML：主要为BCR/ABL1 P210阳性， 

                BCR/ABL1 P190阳性（形态类似CMML） 

                BCR/ABL1 P230阳性（形态类似CNL） 

 B-ALL：BCR/ABL1 P190阳性 

 AML伴BCR/ABL1：WHO，2016，AML伴重现性遗传学异常新增类别 
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CML的分期诊断标准 
表1  CML-CP诊断* 

 

①典型的临床表现、Ph染色体和（或）BCR-ABL1阳性 

②不符合加速期或急变期标准 

*诊断需要二项条件都符合 

表2  CML-AP诊断标准* 

 

血液学和遗传学标准 

TKI反应的“临时”标准 

①对治疗不起反应的白细胞持续或逐渐增加（> 10×10 9  / L） 

②对治疗不起反应的脾脏持续或逐渐增大 

③对治疗不起反应的血小板持续增多（> 1000×10 9 / L） 

④与治疗无关的血小板持续减少（<100×10 9  / L） 

⑤外周血嗜碱粒细胞占≥20％ 

⑥外周血和（或）骨髓中原始细胞占10％～19％** 

⑦在诊断时Ph+细胞中出现其他克隆性染色体异常，包括“主
要路径”异常（第二条Ph染色体、8号染色体三体、17q等臂
染色体、19号染色体三体），复杂核型，或者3q26.2异常 

⑧在治疗期间Ph+细胞中出现任何新的克隆性染色体异常 

①首次TKI治疗发生血液学抵抗
（或首次TKI治疗未能达到完全血
液学缓解***）或 

②连续2个TKI疗程，血液学、细胞

遗传学或分子学检查中，至少有一
项显示抵抗或 

③ TKI治疗过程中发生两种或多种
BCR-ABL1突变 

*诊断需要符合任何一项或一项以上的血液学、细胞遗传学标准或者 

 表3  CML-BP诊断标准* 

 

（1）外周血或骨髓中，原始细胞≥20% 

（2）髓外原始细胞增殖（约见于79%患者，其中70%为任一髓系或髓系中的混合，20%~30%
为淋系） 

（3）骨髓切片原始细胞呈大的局灶性或簇状增生 

*诊断需要符合三项中的任意1项 
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CML流式细胞学 
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总结 

 
 

CML 患者 

白细胞 白细胞显著升高，初期一般为50×109/L，随病情进展
可增高至100~300×109/L，最高可达1000×109/L。 

WBC 26×109/L，升高不显著 
 

外周血分类 外周血分类可见各阶段粒细胞，慢性期以中性中幼粒及
晚幼粒增多尤为突出，原始粒细胞<10%，常伴有嗜酸
性粒细胞和嗜碱性粒细胞增多，单核细胞一般<3%。 

分类以中性分叶核为主，单核细胞21%，

比例增高；无嗜酸性粒细胞增多；嗜碱
性粒细胞2%，增高不明显。 

骨髓 慢性期增生明显或极度活跃，增生的粒细胞以中性中幼
粒、晚幼粒及杆状核粒细胞居多，病态不明显。原始粒
细胞<10%，常伴有嗜酸性粒细胞和嗜碱性粒细胞明显
增多。加速期和急变期原始细胞逐渐增多。 

有粒系、红系、巨核系病态。 

NAP 阳性率及积分明显减低，甚至为0分。 阳性率97%，积分203分 

脾大 脾大 脾肋下未触及 
 

BCR-ABL1 融
合基因 

阳性 阳性 
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谢谢 
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