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电离辐射对小鼠骨髓造血细胞

周期进程的影响
�

马淑梅 讨士波 鞠桂芝

�白求恩医科大学卫生部放射生物学重点实验室 长春 �������

摘要 采用流式细胞术 �����观察了 � 射线全身照射后小鼠骨髓造血细胞周期进程的

时程变化和剂量效应关系
，

为探讨电离辐射对小鼠骨髓细胞周期进程的影响
， 。

结果显示
，

���

� 射线全身照射后 ���
·

骨髓细胞出现 �� 期细胞百分数升高 �� ��
�

���
，
�� �期细胞百分数

下降 �� ��
�

���
，
��十� 期细胞百分数于照后 ��和 ���升高 �� ��

·

���
。

量效研究显示
，

�
�

�����照射后 ����� 期细胞百分数高于对照组
，

其中 �
、
�

、
�

、

���照射组有统计学差

异 �� � ����� � ���叫
，
�期细胞百分数呈剂量依赖性下降 �� � �

�

�� � ���
�

����
，
����

细胞百分数呈剂量依赖性增加 �� � �
�

�� � � � �
�

����
。

提示 ��� � 射线全身照射后可诱导造

血细胞出现 �� 、
�� 期阻滞

，

抑制 ��� 合成
，

并且这些变化在 �
�

�、 ���范围内呈剂量依赖

性关系
。
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造血系统的辐射效应在电离辐射损伤中具有重要的意义
，

文献 【��对骨髓辐射损伤后的病
理改变已有诸多描述

，

但尚未见到辐射诱导骨髓造血细胞周期进程改变的报道
。

本实验通过观

察 � 射线全身照射后
，

小鼠骨髓造血细胞周期进程的时程和量效变化
，

从细胞水平进一步探

讨电离辐射影响细胞周期进程的基本规律
，

并将为设计合理的肿瘤治疗方案提供实验依据
。

� 材 料 和 方 法

�
·

�动物和分组

雄性健康昆明小鼠
，

体重 ��士��
，

购自白求恩医科大学实验动物学部
，

随机分组后进行假

照射 �对照�和照射
。

作时程研究时
，

照射组于 ���照射后 �
、
�

、
�

、
��

、
��

、
��

、
���

断头处死小鼠，作量效研究时
，

分别给予 ���
、
�

、
�

、
�

、
���照射后 ��� 断头处死小鼠

，

取 �只动物的股骨制备一份细胞悬液样品
，

每组 �个样品
。

�
·

�照射条件

用 ������ � 射线深部治疗机进行全身照射
，

电压 �����
，

电流 ������
，

过滤板为 �
�

���� ��
�

和 �
�

��� ��
。

靶皮距 �����
，

剂量率 �
�

������而
� ，

剂量分别为 �
�

�
、
�

、
�

、
�

、
���

。

�
�

�细胞周期检测

采用美国 ��
�����

一

����������公司生产的 ������� 流式细胞仪
，

调细胞浓度 �� ������
，

’
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每份样品取细胞悬液 ���拼�，��
� ���细胞�

，
���洗涤 �次

，

加入 �����
��

�

����������拼�
，
��

�

�

反应 �����
，
���洗 �次

，

加 ����
�

����加� 含 �
�

��� 肠��
�� �

一

�����
�

���
，
�
�
� 避光反应

��而
� ，

进行 ��� 检测
。

细胞周期变化数据用 ������� 软件分析
。

��� 统计分析

实验结果采用两两比较 �������
，� ，检验

。

� 结 果

��� ��� � 射线全身照射后小鼠骨髓造血细胞周期进程的时程变化

由表 �可见
，
��� � 射线照射后 ��

期细胞百分数在 ���明显增高 �� ��
�

���
，
�期细胞

百分数在 �� 明显降低 �� ��
�

���
，
���� 期细胞百分数在 �� 和 ��� 明显增多 �� ��

�

���
，

其余

各时间点与对照组相比未见显著差异
。
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射线全身照射后小鼠骨髓造血细胞周期变化的剂量效应关系不同剂量 �

由表 �可见
，
�

�

���
�

��� � 射线照射后 ���
，
��
期细胞百分数均有增加

，
�

�

���
�

���有

统计学意义 �� � �
�

�� 、 � ��
�

叫
，
�期细胞百分数随剂量增加显著降低 �� � �

�

�� 一 � ��
�

����
，

并且 ���与 �
�

���
，
���与 �

�

�
、
���相比也有统计学差异

，

而 ��十� 期细胞百分数随剂量

增加而明显增高 沙� �
�

��一 � ��
�

����
，

且 ���与 �
�

�
、
�

、
���

，
���与 �

�

�
、
�

、
���相比

也有显著性差异
。
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� 讨 论

造血系统对辐射非常敏感
，

在机体受照射早期即可累积损伤
，
� 射线所致造血功能障碍

是由于造血干细胞增殖能力的抑制或丧失
，

而且造血功能障碍贯穿于放射损伤的始终
，

具有

明显的时相性 ���
。

因此电离辐射对造血系统的作用一直为广大学者所关注
，

而文献 ��一 剑对

骨髓辐射损伤的病理改变描述较多
，

对电离辐射影响造血细胞周期的报道较少
，

并且多局限

于对离体细胞周期进程的研究
。

本实验采用流式细胞术
，

从整体水平探讨了电离辐射对造血

细胞周期进程影响的时程量效变化
，

以期进一步揭示造血细胞辐射损伤规律
。

本实验首先研究了 ��� � 射线全身照射后小鼠骨髓细胞周期进程的时程变化
，

结果发

现
，
���照射后 �� 开始出现 ��

期阻滞
，
��� 出现 �� 、

��期阻滞
，
�期细胞百分数于 ���

下降
。

同时进行了量效研究
，

结果发现
，
���������照射后 ��� 出现 �� 、

��
期阻滞和 �期

的 ��� 合成能力抑制
，

呈明显的剂量依赖关系
�
组间比较中 �

、
���与 �

�

�
、

�
、
��� 的

�期细胞和 ���� 期细胞差异显著
，

故高剂量范围内以 ��
期阻滞为主

。

这与 ������，���等报

道的体外培养的细胞的周期变化相一致
。

已有资料表明
，

辐射诱导 ��
期阻滞的位置在 ��

期

末
，

即超过这一限制点的细胞将继续进入 �期 ���
，

在 ��� 损伤时
，

处于 �期的细胞可继续进

入 ��
�� 期

，

而 ��
期细胞不能进入 �期

，

因为 �期细胞在进入下一个 ��
期前已超过 �”

负调控生长的检查点 ���
，
�期细胞百分数的降低可能是由于细胞被阻滞于 �� 、

��
期

。

多数

学者认为 ��
期阻滞是机体对外界刺激的一种保护性反应

，

可提供充足的时间来促使受损伤

��� 得以修复
，

损伤严重者通过 ��
期永久性阻滞或凋亡而清除有损伤 ��� 的细胞

，

从而

降低了基因组的不稳定性
，

减少肿瘤的发生
。

同样全身或体外照射时
，

当剂量达 ��� 以上时

即可出现明显的 ��
期阻滞

，

照射后细胞周期进程停滞于 �� 时相
，

不进行分裂
，

因此 ��
相

细胞堆积
，

经过一定时间后大量细胞同时进入下一个细胞周期
，

它可在 ��
期的多阶段保证受

损的 ��� 得到修复的机会
，

而未修复的细胞则失去活力而被清除
。

总之
，
�

�

�、 ��� � 射线

全身照射后小鼠骨髓造血细胞出现明显的剂量依赖性的 �� 、
��
阻滞

，
�期合成能力降低

，

这是机体对外界刺激的一种保护性反应
，

可提供充足的时间清除有损伤 ��� 的细胞来保持基

因组的稳定性
，

从而减少随后的致癌几率
。

另外
，

通过对整体条件下骨髓造血细胞辐射效应规

律的揭示
，

为辐射损伤的防护及肿瘤的防治提供理论基础
。
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