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【摘要】   目的    观察辐射对不同年龄小鼠（幼年鼠、青年鼠、老年鼠）造血系统的损伤及恢

复的影响，探讨幼年鼠、老年鼠受照后造血系统的变化及其与青年鼠的差异。方法    不同年龄

（幼年鼠：3周龄、青年鼠：8周龄、老年鼠：14月龄）雄性 C57BL/6小鼠各 60只，按照随机区

组法分为对照组、2 Gy照射组、4 Gy照射组，每组各 20只。其中，照射组小鼠用137Cs γ射线

给予全身照射，对照组给予假照射。分别于照射后第 3、7、14、28天取材，检测小鼠外周血计

数、单侧股骨骨髓有核细胞计数、骨髓中造血干细胞（HSC）百分比、造血祖细胞（HPC）百分比

及粒单系造血祖细胞集落形成单位（CFU-GM）绝对百分比。多组间比较采用单因素方差分析，

两组间比较采用 t 检验。结果    照射组小鼠白细胞计数、单侧股骨骨髓有核细胞计数、HSC百

分比和 HPC百分比在第 3天降至最低值，其中，幼年鼠 2 Gy、4 Gy照射组白细胞计数分别下

降至同组对照组的 34.8%（t=6.129，P<0.05）、19.6%（t=7.084，P<0.05），青年鼠 2 Gy、4 Gy照

射组白细胞计数分别下降至同组对照组的 43.8%（t=3.043，P<0.05）、20.0%（t=7.084，P<0.05），
老年鼠 2 Gy、4 Gy照射组白细胞计数分别下降至同组对照组的 19.0%（ t=22.080，P<0.05）、
8.4%（t=24.590，P<0.05）， 4 Gy照射组降低程度重于 2 Gy照射组，且呈剂量依赖性。第 28天

时幼年鼠照射组单侧股骨骨髓有核细胞计数未恢复正常，4 Gy照射组 HSC绝对百分比仍低于

50%，HPC绝对百分比恢复至 50%左右。青年鼠照射组 CFU-GM在第 28天恢复至正常水平，

而幼年鼠照射组（2 Gy照射：t=2.067，P<0.05；4 Gy照射：t=3.358，P<0.05）和老年鼠照射组（2 Gy
照射：t=2.586，P<0.05；4 Gy照射：t=4.772，P<0.05）在第 28天时显著低于青年鼠照射组，仍

未恢复至正常水平。结论    照射组小鼠造血系统大多数指标在第 3天出现急性抑制且呈剂量依

赖性，3 d后为损伤恢复期，多数指标在第 28天可恢复至正常水平。与青年鼠相比，幼年

鼠的血小板和造血干细胞功能对辐射损伤更为敏感，老年鼠的骨髓细胞增殖功能恢复能力下降。
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【Abstract】   Objective    To  observe  and  compare  the  effects  of  radiation  on  the  damage
and  recovery  of  hematopoietic  system  in  mice  of  different  ages  (juvenile,  adult,  and  aged  mice).
Methods    Sixty  male  C57BL/6  mice  of  various  ages  were  randomly  divided  into  control,  2  Gy
irradiation, and 4 Gy irradiation groups. The control group received sham irradiation, and the other two
were  administered  with  137Cs  γ  total  body  irradiation.  On  the  3rd,  7th,  14th,  and  28th  days  after
irradiation,  peripheral  blood  was  collected,  white  blood  cells,  red  blood  cells  and  platelets  were
counted,  unilateral  femur  bone  marrow  nucleated  cell  counts  were  determined,  and  percentages  of
hematopoietic  stem  cell  (HSC),  hematopoietic  progenitor  cell  (HPC)  and  colony  forming
unit-granulocyte  macrophage  were  calculated.  One  way  ANOVA  was  used  for  comparison  among
groups,  while  t  test  was  used  for  comparison  between  two groups. Results    White  blood  cell  count,
unilateral femur bone marrow nucleated cell count, hematopoietic stem cell and progenitor cell count of
irradiated mice were reduced to the lowest values on the 3rd day. Compared with the control group, the
white  blood cell  count  of  juvenile  mice decreased to 34.8% (2 Gy irradiation)  (t=6.129, P<0.05)  and
19.6% (4  Gy  irradiation)  (t=7.084, P<0.05),  while  adult  mice  decreased  to  43.8% (2  Gy  irradiation)
(t=3.043,  P<0.05)  and  20.0%  (4  Gy  irradiation)  (t=7.084,  P<0.05),  aged  mice  decreased  to  19.0%
(2 Gy irradiation) (t=22.080, P<0.05) and 8.4% (4 Gy irradiation) (t=24.590, P<0.05). The decrease in
4 Gy group was more serious than that in 2 Gy group in a dose-dependent manner. At 28th day after
irradiation, unilateral femur bone marrow nucleated cell count in irradiated juvenile mice did not return
to normal,  the HSC percentage in the juvenile mice of 4 Gy group was still  lower than 50%, and the
HPC  percentage  of  irradiated  juvenile  mice  recovered  to  approximately  50%  of  that  of  the  control
group.  At  28th  day  after  irradiation,  the  percentage  of  colony  forming  unit-granulocyte  macrophage
returned to normal for the irradiated adult mice, however, the irradiated juvenile mice (2 Gy irradiation:
t=2.067, P<0.05; 4 Gy irradiation: t=3.358, P<0.05) and aged mice (2 Gy irradiation: t=2.586, P<0.05;
4  Gy  irradiation:  t=4.772, P<0.05)  were  significantly  lower  than  those  of  adult  mice,  which  did  not
return  to  normal  level. Conclusions    After  irradiation,  majority  of  the  hematopoietic  system  of  the
irradiated  group  showed  acute,  dose-dependent  inhibition  on  the  3rd  day.  After  the  recovery  period,
most  of  the  indicators  returned  to  normal  values  on  the  28th  day.  The  results  suggest  that  the
hematopoietic  stem  cell  functions  in  juvenile  mice  are  more  sensitive  to  radiation  injury  and  poorly
recover after  radiation compared with those in adult  mice.  In addition,  the recovery for bone marrow
cell proliferation was decreased in aged mice.
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目前，肿瘤的发病率持续上升[1-2]，治疗方法

包括手术治疗、化疗、放疗[3] 和靶向治疗[4]。临床

上大部分肿瘤患者需要接受放疗[5]。放疗在对癌细

胞进行杀伤的同时也对正常细胞造成了辐射损伤。

辐射损伤后造血及免疫功能恢复迟缓是放疗最严重

的不良反应之一 [6]。造血系统对辐射高度敏感 [7]，

儿童和老人的造血系统较青壮年对辐射更加敏

感[8-9]。本研究观察辐射对不同年龄小鼠（幼年鼠、
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青年鼠、老年鼠）造血系统的损伤和恢复的影响，

探讨幼年鼠、老年鼠受照后造血系统的反应性与

青年鼠的差异，以期为儿童和老人的辐射防护提供

参考。

1    材料与方法

1.1    主要试剂与仪器
137Cs γ射线照射源（GAMMA-CELL40）为加拿

大原子能有限公司产品，剂量率为 0.873 Gy/min；
流式细胞仪（C6）为美国 BD公司产品；全自动血

液分析仪（MEK-7222K）为日本光电工业株式会

社产品。Biotin-B220、Biotin-Gr-1、Biotin-Ter119、
Biotin-CD4、Biotin-CD8a、Biotin-CD11b、Sca-1-PE、
c-kit-APC购自美国 eBioscience 公司，Streptavidin-
Percp购自美国 Biolegend公司。

1.2    实验动物

幼年（3周龄，10 g左右）、青年（8周龄，22 g
左右）、老年（14月龄，30 g左右）雄性 C57BL/6小

鼠（无特定病原体级）各 60只，购于北京华阜康生

物科技股份有限公司（合格证号：SCXK（京）2014-
0004），饲养于中国医学科学院放射医学研究所动

物房屏障环境内。

1.3    动物分组

将实验小鼠按照随机区组法分为对照组、

2 Gy照射组、4 Gy照射组，每组各 20只。其中，

照射组小鼠给予一次性全身137Cs γ射线照射，吸收

剂量为 2 Gy、4 Gy，照射剂量率为 0.873 Gy/min，
对照组给予假照射（即不照射）。分别于照射后第

3、7、14、28天取材。实验过程中，所有动物在

同等条件下饲养，自由饮水和摄食。

1.4    外周血计数

取 0.5 mL外周血用乙二胺四乙酸-K3抗凝，

用全自动血细胞计数仪测定 WBC、RBC和血小板

（blood platelet，PLT）计数。

1.5    单侧股骨骨髓有核细胞分离计数

无菌分离小鼠单侧股骨，用含 2%胎牛血清

的 PBS将骨髓细胞冲出并进行细胞计数。

1.6    骨髓细胞分型检测

取 106 个骨髓细胞，加入 Biotin-B220、Biotin-
Gr-1、 Biotin-Ter119、 Biotin-CD4、 Biotin-CD8a、
Biotin-CD11b抗体与 PBS的混合液 4 μL，4℃ 避光

孵育 30 min，洗涤 1次后弃上清；加入 Sca-1-PE、

c-kit-APC、Streptavidin-Percp抗体与 PBS的混合

液 4  μL，室温避光染色 20  min，加入 1  mL含

2%胎牛血清的 PBS，1000 r/min离心 5 min（离心

半径为 35 cm）后弃上清，加入 300 μL PBS重悬细

胞，用流式细胞仪检测造血干细胞（hematopoietic
stem  cell，HSC）（ Lin−c-kit+Sca1+）、造血祖细胞

（hematopoietic progenitor cell，HPC）（Lin−c-kit+Sca1−）
占小鼠体内总细胞的百分比。

单侧股骨 HSC绝对百分比=（照射组 HSC百分

比×单侧股骨细胞计数） /（同组对照组 HSC百分

比×单侧股骨细胞计数）×100%；

单侧股骨 HPC绝对百分比=（照射组 HPC百分

比×单侧股骨细胞计数） /（同组对照组 HPC百分

比×单侧股骨细胞计数）×100%
1.7    粒单系造血祖细胞集落形成单位（ colony

forming  unit-granulocyte  macrophage， CFU-
GM）的测定

将同组小鼠骨髓细胞悬液混合计数，取 1×
104 个（对照组）、2×104 个（2 Gy照射组）、4×104 个
（4 Gy照射组）骨髓细胞至 2 mL甲基纤维素培养基

（M3534）中，振荡器充分混匀，用 2 mL注射器连

接 16#平头注射器针头，吸取细胞混悬液，加入

12孔板，每组 6个复孔，每孔 0.5 mL。轻摇培养

板，使培养基均匀分布。置入 37℃、5% CO2 培养

箱中培养 7 d后，在倒置显微镜下采用低倍镜观察

集落形成情况，细胞数≥50个为 1个集落。

CFU-GM绝对百分比=照射组阳性集落数/同组

对照组阳性集落数×100%
1.8    统计学方法

x̄

采用 Prism5软件对数据进行分析。计量资料

符合正态分布，以均数±标准差（ ±s）表示，多组间

比较采用单因素方差分析，在方差齐的条件下，组

间两两比较采用 t 检验。P<0.05表示差异有统计学

意义。

2    结果

2.1    辐射对小鼠外周血计数的影响

不同剂量照射后，不同年龄小鼠的损伤程度不

同。由表 1可知，3组小鼠的 WBC均在第 3天降

至最低值，其中 4 Gy照射组降低程度重于同组

2 Gy照射组，且呈剂量依赖性。第 3天时，幼年

鼠 2 Gy、4 Gy照射组 WBC分别下降至同组对照
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组的 34.8%、19.6%；青年鼠 2 Gy、4 Gy照射组下

降至同组对照组的43.8%、20.0%；老年鼠2 Gy、4 Gy
照射组下降至同组对照组的 19.0%、8.4%。之后逐

渐恢复，在第 28天时 3组小鼠的 WBC基本上恢

复至正常水平。由表 2可知，幼年鼠 2 Gy照射组

RBC在第 3天时低于同组对照组，4 Gy照射组在

第 3、14天时 RBC显著低于同组对照组，第 14天

时低于 2 Gy照射组；老年鼠 2 Gy照射组 RBC在

第 7、14天时低于同组对照组，4 Gy照射组在第

3、7、14天时低于同组对照组，且在第 7、14天

时低于 2 Gy照射组。第 28天时 3组小鼠 RBC均

恢复至接近对照组水平。由表 3可知，幼年鼠

2 Gy、4 Gy照射组 PLT在第 14、28天时低于同组

对照组；而青年鼠照射组和老年鼠照射组与同组对

x̄表 1    辐射对不同年龄小鼠外周血白细胞计数的影响 [（ ±s）×

  109/L）]（n=5）

x̄

Table 1    Effects  of  radiation  on  white  blood  cell  count  in
peripheral blood in   mice of different ages [( ±s)×109/L)] (n=5)

组别
照射后时间

第3天 第7天 第14天 第28天

幼年鼠（3周龄）

　对照组 4.60±0.95 7.15±0.75 6.50±0.30 4.55±0.65

　2 Gy照射组 1.58±0.13a 3.72±0.65a 4.30±0.14a 3.90±0.25

　4 Gy照射组 0.94±0.34a, b 2.30±0.49a, b 2.16±0.78a, b 4.42±0.45

青年鼠（8周龄）

　对照组 4.50±0.10 6.50±0.40 3.60±0.10 3.00±0.20

　2 Gy照射组 1.97±0.87a 3.52±0.43 6.45±1.17a 6.20±0.69a

　4 Gy照射组 0.93±0.13a 1.72±0.31a, b 2.96±0.39b 3.64±0.65b

老年鼠（14月龄）

　对照组 8.85±0.11 8.05±0.55 9.65±0.65 7.75±1.45

　2 Gy照射组 1.68±0.17a 3.90±0.61a 3.90±0.61a 4.64±1.02a

　4 Gy照射组 0.74±0.19a, b 3.10±0.72a, b 3.10±0.72a 5.00±1.73

注：表中， a：与同组对照组相比， 2.717≤t≤24.590，均

P<0.05； b：与同组 2  Gy照射组相比，2.822≤t≤7.431，均

P<0.05。

x̄表 2    辐射对不同年龄小鼠外周血红细胞计数的影响 [（ ±s）×

  1012/L）]（n=5）

x̄

Table 2    Effects  of  radiation  on  red  blood  cell  count  in
  peripheral blood in mice of different ages [( ±s)×1012/L)] (n=5)

组别
照射后时间

第3天 第7天 第14天 第28天

幼年鼠（3周龄）

　对照组 8.36±0.47 8.25±0.27 8.94±0.07 9.06±0.21

　2 Gy照射组 7.38±0.37a 8.23±0.20 8.93±0.10 9.03±0.19

　4 Gy照射组 7.01±0.13a 7.95±0.38 7.94±0.22a, b 8.35±0.91

青年鼠（8周龄）

　对照组 8.36±0.47 8.71±1.25 9.14±0.02 9.80±0.01

　2 Gy照射组 7.70±3.38 7.94±0.36 9.17±0.18 10.42±0.37

　4 Gy照射组 8.04±0.51 7.75±0.38 8.32±0.22a, b 9.70±0.24b

老年鼠（14月龄）

　对照组 8.55±0.11 9.77±0.23 8.69±0.10 8.53±0.34

　2 Gy照射组 8.22±0.39 8.09±0.17a 8.22±0.42 9.09±0.58

　4 Gy照射组 7.96±0.34 7.24±0.21a, b 7.21±0.28a, b 8.40±0.57

注：表中， a：与同组对照组相比， 3.064≤t≤12.000，均

P<0.05； b：与同组 2  Gy照射组相比，3.282≤t≤7.454，均

P<0.05。

x̄表 3    辐射对不同年龄小鼠外周血血小板计数的影响 [（ ±s）×109/L）]（n=5）

x̄Table 3    Effects of radiation on platelet count in peripheral blood in mice of different ages [( ±s)×109/L)] (n=5)

组别
照射后时间

第3天 第7天 第14天 第28天

幼年鼠（3周龄）

　对照组 477.00±31.76 455.00±60.00 516.00±26.00 505.50±13.50

　2 Gy照射组 483.80±41.50 383.80±35.31 346.25±22.07a 359.25±39.38a

　4 Gy照射组 547.40±136.63 258.20±95.96b 311.60±32.77a 368.60±51.66a

青年鼠（8周龄）

　对照组 377.79±29.79 292.50±25.50 512.50±20.50 447.50±3.50

　2 Gy照射组 590.67±261.81a 375.60±64.26 381.75±57.60a 474.80±81.93

　4 Gy照射组 435.50±63.26 292.20±47.07 287.20±63.13 547.60±71.37

老年鼠（14月龄）

　对照组 641.50±18.50 709.50±111.50 822.00±47.00 692.00±112.00

　2 Gy照射组 702.80±195.68 759.40±143.19 868.00±176.50 750.60±154.56

　4 Gy照射组 664.80±48.55 593.40±73.79 1 258.20±66.05a, b 744.60±262.76

注：表中，a：与同组对照组相比，3.125≤t≤7.198，均 P<0.05；b：与同组 2 Gy照射组相比，2.457≤t≤4.669，均 P<0.05。
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照组相比无明显变化。

2 Gy、4 Gy照射后，小鼠外周血 RBC和 PLT
未发生明显改变，WBC降低较为明显，且幼年鼠

和老年鼠 WBC损伤较青年鼠严重。幼年鼠 2 Gy
照射组 WBC在第 3天时为对照组的 34.8%，第

7天时恢复至对照组的 52%，4 Gy照射组 WBC在

第 3天时为对照组的 19.6%，第 7天时恢复至对照

组的 32%；老年鼠 2 Gy照射组 WBC在第 3天时

为对照组的 19%，第 7天时恢复至对照组的

48%，4 Gy照射组WBC在第3天时为对照组的8.4%，

第 7天时恢复至对照组的 38.5%，这表明老年鼠在

受到辐射损伤后WBC的恢复能力优于幼年鼠。

2.2    辐射对小鼠单侧股骨骨髓有核细胞计数的

影响

小鼠的单侧股骨骨髓有核细胞计数可以在一定

程度上反映骨髓的造血能力。由表 4可知，受照

后，3组小鼠的单侧股骨骨髓有核细胞计数均在第

3天下降至最低值，4  Gy照射组下降程度高于

2 Gy照射组，呈剂量依赖性。第 3天时，幼年鼠

2 Gy照射组和 4 Gy照射组分别下降至同组对照组

的 44.5%、14.2%，青年鼠 2 Gy照射组和 4 Gy照

射组分别下降至同组对照组的 74.8%、25.4%，老

年鼠 2 Gy照射组和 4 Gy照射组分别下降至同组对

照组的 53.2%、35.1%，这表明幼年鼠和老年鼠的

损伤程度重于青年鼠。第 28天时，青年鼠和老年

鼠的单侧股骨骨髓有核细胞计数已恢复至接近同组

对照组水平，而幼年鼠 2 Gy照射组和 4 Gy照射组

在第 28天时未恢复正常，这提示在相同剂量的辐

射照射下，幼年鼠的损伤程度较重、恢复较慢。

2.3    辐射对小鼠骨髓 HSC和 HPC的影响

小鼠骨髓细胞中的 HSC和 HPC数量的变化与

造血功能密切相关。由表 5可知，受照后，幼年鼠

照射组第 3天时 HSC显著下降，4 Gy照射组的下

降程度高于 2 Gy照射组，且呈剂量依赖性，2 Gy
照射组在第 28天时恢复至正常水平，4 Gy照射组

恢复较慢，第 28天时 HSC仍低于 2 Gy照射组，

仅恢复至同组对照组的 40.9%。青年鼠照射组第

3天和第 7天时 HSC较低，2 Gy照射组在第 14天

恢复正常水平，4 Gy照射组在第 28天恢复正常水

平。老年鼠照射组第 7天时 HSC显著低于同组对

照组，但第 14天时已逐渐恢复至正常水平。

由图 1和表 5可见，照射组小鼠在第 3天时

HSC绝对百分比几乎为最低，之后逐渐恢复，第

28天时，2 Gy照射的 3组小鼠的 HSC基本恢复至

正常水平，而 4 Gy照射的仅青年鼠和老年鼠的

x̄

表 4    辐射对不同年龄小鼠单侧股骨骨髓有核细胞计数的

  影响 [（ ±s）×106/L）]（n=5）

x̄

Table 4    Effects  of  radiation  on  the  count  of  unilateral  femur
bone  marrow  nucleated  cell  in  mice  of  different  ages
   [( ±s)×106/L)] (n=5)

组别
照射后时间

第3天 第7天 第14天 第28天

幼年鼠（3周龄）

　对照组 20.30±2.05 24.60±5.40 20.40±0.00 26.00±0.40

　2 Gy照射组 9.04±1.06a 22.48±4.21 21.10±6.61 18.20±3.30

　4 Gy照射组 2.88±0.47a, b 15.84±2.54 15.28±2.52 16.08±2.90a

青年鼠（8周龄）

　对照组 31.40±3.00 31.60±0.00 35.20±10.00 35.40±9.40

　2 Gy照射组 23.47±0.50a 33.28±5.30 28.70±3.09 42.40±4.74

　4 Gy照射组 8.00±0.75a, b 26.80±2.37 21.12±2.53b 45.12±7.10

老年鼠（14月龄）

　对照组 36.50±14.50 34.80±8.40 44.60±2.20 39.20±3.60

　2 Gy照射组 19.40±3.67 45.60±2.47 33.00±3.56a 44.40±6.28

　4 Gy照射组 12.80±2.71a 35.52±12.20 23.84±4.85a, b 40.08±2.56

注：表中， a：与同组对照组相比， 2.532≤t≤16.260，均

P<0.05； b：与同组 2 Gy照射组相比，2.532≤t≤26.200，均

P<0.05。

x̄表 5    辐射对小鼠骨髓细胞中造血干细胞百分比的影响（ ±s）

  （n=5）

x̄

Table 5    Effects  of  radiation  on  hematopoietic  stem  cells  in
  mice bone marrow cells ( ±s) (n=5)

组别
照射后时间

第3天 第7天 第14天 第28天

幼年鼠（3周龄）

　对照组 0.42±0.03 0.35±0.05 0.18±0.00 0.22±0.05

　2 Gy照射组 0.15±0.04a 0.25±0.03a 0.06±0.03a 0.31±0.09

　4 Gy照射组 0.01±0.00a, b 0.16±0.02a, b 0.13±0.05 0.09±0.04a, b

青年鼠（8周龄）

　对照组 0.27±0.05 0.28±0.04 0.26±0.04 0.24±0.00

　2 Gy照射组 0.07±0.03a 0.02±0.01a 0.24±0.06 0.24±0.03

　4 Gy照射组 0.03±0.01b 0.04±0.01a 0.12±0.06a 0.24±0.04

老年鼠（14月龄）

　对照组 0.20±0.03 0.30±0.02 0.17±0.02 0.21±0.04

　2 Gy照射组 0.14±0.04 0.11±0.02b 0.18±0.16 0.17±0.07

　4 Gy照射组 0.11±0.03 0.12±0.04a 0.22±0.05 0.32±0.11

注：表中， a：与同组对照组相比， 4.723≤t≤25.660，均

P<0.05； b：与同组 2  Gy照射组相比，4.650≤t≤7.399，均

P<0.05。
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HSC恢复至正常水平，幼年鼠 HSC绝对百分比低

于 50%，显著低于青年鼠和老年鼠，这表明幼年

鼠照射后损伤较重，恢复较慢。

由表 6可知，照射组小鼠在第 3天时 HPC百

分比较低，4 Gy照射组下降程度高于 2 Gy照射

组，且呈剂量依赖性。之后逐渐恢复，第 28天时

3组小鼠 HPC均接近正常水平。由图 2和表 6
可见，受照后，3组小鼠 HPC绝对百分比在第

3天下降至最低值，青年鼠和老年鼠在第 28天时

已恢复至接近同组对照组水平，幼年鼠恢复较慢，

仅恢复至同组对照组的 50%左右。

由此可见，相比于青年鼠和老年鼠，幼年鼠的

造血系统对辐射损伤更为敏感，受照后损伤更严

重，恢复较差。

2.4    辐射对小鼠骨髓细胞增殖功能的影响

由图 3中 A可见，幼年鼠对照组的 CFU-GM
阳性集落数显著低于青年鼠对照组，老年鼠对照

组 CFU-GM阳性集落数显著高于幼年鼠和青年鼠对

照组。图 3中B和C显示，受照后，青年鼠CFU-GM

x̄表 6    辐射对小鼠骨髓细胞中造血祖细胞百分比的影响（ ±s）

  （n=5）

x̄

Table 6    Effects of radiation on hematopoietic progenitor cells
  in mice bone marrow cells ( ±s) (n=5)

组别
照射后时间

第3天 第7天 第14天 第28天

幼年鼠（3周龄）

　对照组 0.22±0.08 0.22±0.01 0.10±0.02 0.27±0.03

　2 Gy照射组 0.13±0.08a 0.17±0.02a 0.06±0.02 0.27±0.01

　4 Gy照射组 0.02±0.01a 0.14±0.02a 0.05±0.02 0.25±0.06

青年鼠（8周龄）

　对照组 0.32±0.13 0.23±0.04 0.24±0.04 0.26±0.04

　2 Gy照射组 0.02±0.01 0.03±0.01 0.15±0.01 0.25±0.02

　4 Gy照射组 0.01±0.01 0.02±0.02 0.11±0.01 0.29±0.05

老年鼠（14月龄）

　对照组 1.26±0.09 0.16±0.02 0.24±0.02 0.32±0.01

　2 Gy照射组 0.53±0.10a 0.11±0.02 0.25±0.11 0.36±0.06

　4 Gy照射组 0.18±0.04a, b 0.21±0.07b 0.20±0.00 0.32±0.11

注：表中， a：与同组对照组相比， 2.685≤t≤19.100，均

P<0.05； b：与同组 2  Gy照射组相比，2.861≤t≤6.268，均

P<0.05。
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图 1    照射后小鼠骨髓细胞中 HSC绝对百分比的变化    图中，A：2 Gy照射；B：4 Gy照射。HSC：造血干细胞。b：与青年鼠照射

组相比，3.280≤t≤9.684，均 P<0.05；a：与老年鼠照射组相比，2.639≤t≤6.293，均 P<0.05。

Fig. 1    Changes of hematopoietic stem cells absolute percentage in mice bone marrow cells after irradiation
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图 2    照射后小鼠骨髓细胞中 HPC绝对百分比的变化    图中，A：2 Gy照射；B：4 Gy照射。a：与青年鼠照射组相比，2.473≤t≤
5.598，均 P<0.05。b：与老年鼠照射组相比，2.766≤t≤5.539，均 P<0.05。

Fig. 2    Changes of hematopoietic progenitor cells absolute percentage in mice bone marrow cells after irradiation
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绝对百分比在第 3天下降至最低值，4 Gy照射组

的下降程度高于 2 Gy照射组，且呈剂量依赖性，

在第 28天时恢复至正常水平。与青年鼠相比，幼

年鼠照射组和老年鼠照射组 CFU-GM绝对百分比

在第 28天时显著低于青年鼠，未恢复至正常水

平。由此可见，与青年鼠相比，照射后，幼年鼠和

老年鼠骨髓细胞的增殖能力减弱，损伤后恢复能力

减慢。

3    讨论

恶性肿瘤是一类与衰老有关的疾病[10-11]，近年

来其发病率逐年增加 [12]。恶性肿瘤的发病多在

50岁以后，以中老年人为常见。老年人肿瘤发生

的危险程度是中青年人的 11倍[13]。理化因素、生

物因素等在儿童恶性肿瘤的发病中起着重要作用，

美国儿童恶性肿瘤的发病率从 1975年的 11.5/10
万上升至 2002年的 14.6/10万[14]。放疗在对癌细胞

进行杀伤的同时也对正常细胞造成辐射损伤，损伤

后造血系统功能恢复迟缓[15]，儿童和老年人的造血

系统较青壮年更加敏感，临床上主要通过调整辐射

剂量来减轻对儿童和老年人的损伤[16]。

本研究结果表明，受照后，不同年龄的 3组小

鼠的多数指标在前 3天出现急性抑制现象，且呈剂

量依赖性。与青年鼠相比，幼年鼠 WBC损伤更重

且恢复较差，提示受照后幼年鼠在固有免疫方面比

青年鼠敏感。幼年鼠单侧股骨骨髓有核细胞计数下

降较为明显，损伤较重且恢复较慢，4 Gy照射组

HSC绝对百分比在第 28天恢复至 50%， 2  Gy
和 4 Gy照射组 HPC绝对百分比在第 28天恢复至

50%左右，幼年鼠 CFU-GM预后较差，提示受照

后幼年鼠造血系统比青年鼠更敏感，功能尚未发育

健全。老年鼠 WBC损伤更重且预后较差，提示受

照后老年鼠在固有免疫方面较青年鼠敏感。老年

鼠 CFU-GM预后较差，提示受照后老年鼠造血系

统比青年鼠更敏感。

总之，与青年鼠相比，受照后幼年鼠外周血

RBC和 PLT未发生明显改变，WBC、单侧股骨骨

髓有核细胞计数、HSC百分比、HPC百分比、

CFU-GM绝对百分比等减少较为严重，恢复较慢

甚至不能完全恢复；老年鼠 WBC比青年鼠和幼年

鼠损伤更为严重，单侧股骨骨髓有核细胞计数、

HSC百分比、HPC百分比在第 28天时基本恢复正

常，而 CFU-GM绝对百分比低于青年鼠，提示老

年鼠骨髓细胞的增殖能力减弱。本研究结果提示，

根据不同年龄小鼠辐射损伤的特点应该给予不同的

治疗手段，如幼年鼠对辐射较为敏感，照射后易受

损伤，故幼年鼠在照射后需及时监测受损情况，若

损伤较重需要适当降低照射剂量，若恢复较慢可以

适当给予促进恢复的治疗；老年鼠则需注意功能恢

复情况。

临床上，辐射损伤后造血及免疫功能恢复迟缓

是导致急性辐射损伤综合征患者死亡的主要原因。

辐射剂量越大，造血及免疫功能受损越严重[17]。此

前，针对不同年龄的放疗患者，调整辐射剂量可能

是更需考虑的问题，但放疗对不同年龄患者造血系

统损伤的差异需要进行系统研究。我们为了比较年

龄差异对辐射导致造血系统损伤修复作用的影响，

选用了 2 Gy和 4 Gy分别观察不同年龄的辐射损伤

模型小鼠对辐射损伤反应性的差异，为临床照射剂

量的选择和临床监护提供了实验基础。

利益冲突　本研究由署名作者按以下贡献声明独立开展，不涉及任
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图 3    照射后小鼠骨髓细胞增殖功能的变化    图中，A：不同年龄的健康对照小鼠 CFU-GM阳性集落数；B：2 Gy照射对小鼠骨髓细

胞增殖功能的影响；C：4 Gy照射对小鼠骨髓细胞增殖功能的影响。CFU-GM：粒单核造血祖细胞集落形成单位。a：与青年鼠照射组

相比，2.302≤t≤5.604，均 P<0.05；b：与老年鼠照射组相比，3.019≤t≤5.194，均 P<0.05。

Fig. 3    Changes of proliferation function of mice bone marrow cells after irradiation
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