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再生障碍性贫血患儿骨髓间充质干细胞
体外造血支持作用的研究

吴艳，于洁 ，张磊，罗庆，肖剑文，刘筱梅，宪莹，戴碧涛，徐酉华，苏庸春

（重庆医科大学附属儿童医院血液肿瘤科，重庆　４０００１４）

　　［摘　要］　目的　骨髓间充质干细胞（ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌ，ＭＳＣ）具有造血支持作用，再生障碍性贫血
（ａｐｌａｓｔｉｃａｎｅｍｉａ，ＡＡ）的发病机制涉及到造血微环境的异常，将两方面联系起来，体外研究再障患儿骨髓ＭＳＣ的造
血支持作用与再障的造血微环境异常的关系。方法　采集２４例再障患儿和１９例对照儿童的骨髓标本，分离、培养
和扩增ＭＳＣ；观察细胞形态及骨髓ＭＳＣ成纤维细胞集落形成单位（ＣＦＵＦ）计数分析；应用ＭＴＴ法检测骨髓ＭＳＣ粘
附造血细胞的能力；应用ＥＬＩＳＡ检测骨髓ＭＳＣ分泌干细胞生长因子（ＳＣＦ）的浓度；对骨髓ＭＳＣ进行贴壁培养，接种
骨髓单个核细胞，计数扩增细胞数和红系爆式集落生成单位（ＢＦＵＥ），粒细胞巨噬细胞集落生成单位（ＣＦＵＧＭ），混
合细胞集落生成单位（ＣＦＵＧＭＭＥ）。结果　①再障患儿骨髓ＭＳＣ传代时间延长，ＣＦＵＦ计数１５．７０±５．７８显著低于
对照组２１．７３±５．７４，Ｐ＜０．０５；②再障患儿骨髓ＭＳＣ培养上清中ＳＣＦ的浓度３０．６９±１６．８２ｐｇ／ｍＬ显著低于对照组
５０．７４±１４．８３ｐｇ／ｍＬ，Ｐ＜０．０１；③再障患儿骨髓ＭＳＣ支持下的单个核细胞（ＭＮＣ）细胞扩增总数和红系爆式集落生成
单位（ＢＦＵＥ），粒细胞巨噬细胞集落生成单位（ＣＦＵＧＭ），混合细胞集落生成单位（ＣＦＵＧＭＭＥ）计数显著低于对照
组，Ｐ＜０．０１。结论　 再障患儿骨髓ＭＳＣ体外造血支持作用较对照儿童骨髓ＭＳＣ显著降低，其发生机制可能与再障
患儿骨髓ＭＳＣ增殖能力减低及分泌ＳＣＦ减少有关。 ［中国当代儿科杂志，２００８，１０（４）：４５５－４５９］
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　　骨髓造血微环境是由骨髓微血管、神经体液因
子、细胞因子、基质细胞及非细胞纤维成分、细胞外

基质和粘附因子等组成，提供适当的造血生长信号

给造血干细胞（ｈｅｍｏｐｏｉｅｔｉｃｓｔｅｍｃｅｌｌ，ＨＳＣ）。间充质
干细胞（ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌ，ＭＳＣ）是骨髓造血微
环境的主要组成部分，通过介导 ＨＳＣ粘附，分泌多
种造血生长因子而发挥造血支持作用［１，２］。其中干

细胞因子（ｓｔｅｍｃｅｌｌｆａｃｔｏｒ，ＳＣＦ）能够刺激原始造血
细胞增殖分化，在一定水平上反应骨髓基质的造血

调控作用［３］。再生障碍性贫血（ａｐｌａｓｔｉｃａｎｅｍｉａ，
ＡＡ）发病机制主要涉及免疫功能紊乱、造血微环境
异常和造血干祖细胞破坏，其中造血微环境异常在

再障发病过程中起很重要的作用。本课题通过实验

观察再障患儿骨髓ＭＳＣ的造血支持作用，期望为研
究骨髓ＭＳＣ与再障发病机制提供依据。

１　对象和方法

１．１　研究对象
再障组：２４例，男 １４例，女 １０例，年龄 ３～１３

岁，中位年龄１０岁，骨髓标本来自重庆医科大学附
属儿童医院血液科。确诊时血常规：ＷＢＣ０．９～４．３
×１０９／Ｌ，Ｈｂ３７～６９ｇ／Ｌ，ＰＬＴ４～４７×１０９／Ｌ；骨髓
涂片检查示骨髓增生低下，红系、粒系不同程度增生

减低，骨髓小粒中非造血细胞增多，巨核细胞少见，

血小板罕见；骨髓活检示骨髓组织增生减低，造血细

胞重度减少，脂肪组织增生活跃。诊断符合１９８７第
四届再生障碍性贫血学术会议所确立的诊断标

准［４］。其中１２例符合急性再障诊断标准；另外１２
例符合慢性再障诊断标准。２４例患儿均为初诊，标
本采自治疗前。急性再障组与慢性再障组又合并称

为再障组。

对照组：１９例，男 １１例，女 ８例，年龄 ２～１１
岁，中位年龄８岁，骨髓标本同样取自重庆医科大学
附属儿童医院血液科。特发性血小板减少性紫癜

（ｉｄｉｏｐａｔｈｉｃｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｏｐｅｎｉｃｐｕｒｐｕｒａ，ＩＴＰ）９例，骨
穿结果示巨核细胞成熟障碍，血小板少见，符合 ＩＴＰ
骨髓象；传染性单核细胞增多症 ８例，淋巴结炎 ２
例，骨穿结果呈增生性骨髓象。将骨髓结果呈增生

性骨髓象的标本作为对照组１，ＩＴＰ组与对照组１合
并作为对照组２。本研究得到重庆医科大学附属儿
童医院伦理道德委员会批准，并获取受试对象家长

的知情同意。

１．２　实验方法
１．２．１　主要试剂和仪器　　ＤＭＥＭ（Ｄｕｌｂｅｃｃｏ′ｓ

ｍｏｄｉｆｉｅｄｅａｇｌｅ′ｓｍｅｄｉｕｍ）培养基（Ｈｙｃｌｏｎｅ公司），优
级胎牛血清（ｆｅｔａｌｂｏｖｉｎｅｓｅｒｕｍ，ＦＢＳ）、马血清（ｈｏｒｓｅ
ｓｅｒｕｍ，ＨＳ）（ＰＡＡ公司），小牛血清白蛋白（ｂｏｖｉｎｅ
ｓｅｒｕｍａｌｂｕｍｉｎ，ＢＳＡ，ＴＢＤ公司），２４孔、９６孔细胞培
养板（Ｃｏｓｔｅｒ公司），四甲基偶氮唑盐（ＭＴＴ）、二甲
基亚砜（ＤＭＳＯ）（Ｓｉｇａｍａ公司），丝裂霉素（Ｒｏｃｈｅ公
司），ＳＣＦＥＬＩＳＡ试剂盒（北京尚柏公司），细胞因子
ＥＰＯ，ＦＬ，ＳＣＦ，ＧＭＣＳＦ，ＴＰＯ，ＩＬ１１（Ｐｅｐｒｏｔｅｃｈ公
司）。酶标仪（ＴＥＣＡＮＳＵＮＲＩＳＥ公司）。
１．２．２　骨髓ＭＳＣ的体外分离、纯化和扩增培养　
无菌条件下采集骨髓１～２ｍＬ，采用密度梯度离心
法，反复贴壁分离纯化单个核细胞（ＭＳＣ）［５］。记录
每一代的传代时间进行比较，传至３～４代细胞中骨
髓ＭＳＣ的纯度可达９０％，即进行试验。
１．２．３　成纤维细胞集落形成单位（ｃｏｌｏｎｙｆｏｒｍｉｎｇ
ｕｎｉｔｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ，ＣＦＵＦ）分析　　分离骨髓中的 ＭＮＣ
以５×１０５量接种于３５ｍｍ培养皿中，２４ｈ后移去悬
浮细胞，３～４ｄ更换一次培养基，第１４天结束培养，
行瑞氏染色，计数 ＣＦＵＦ（＞２０个细胞为一个克
隆）。

１．２．４　ＭＴＴ法　　以吸光度（Ａ）值反映骨髓 ＭＳＣ
粘附骨髓ＭＮＣ的能力：骨髓ＭＳＣ粘附ＭＮＣ的能力
越强，则对应的Ａ值越大［６］。骨髓ＭＳＣ以１０４／孔接
种至９６孔板中，待形成融合层后，加入骨髓 ＭＮＣ
１０５／孔，共培养２４ｈ后采用ＭＴＴ法，测定各孔Ａ值。

黏附率＝实验组 Ａ值／（ＭＳＣ组 Ａ值 ＋ＭＮＣ组
Ａ值）
１．２．５　酶联免疫吸附实验（ＥＬＩＳＡ）　　采用
ＥＬＩＳＡ双抗体夹心法定量分析骨髓 ＭＳＣ分泌到培
养液中的ＳＣＦ浓度。收集培养上清，－２０℃冻存备
用。操作步骤严格按照按试剂盒内说明书进行，以

标准品Ａ值绘制标准曲线。
１．２．６　造血祖细胞集落培养分析

（１）骨髓 ＭＳＣ对骨髓单个核细胞（ＭＮＣ）的体
外扩增作用：骨髓ＭＳＣ１０５／孔加入２４孔板中，待培
养骨髓ＭＳＣ８０％融合后，用１０μｇ／ｍＬ的丝裂霉素
处理，将分离得到的骨髓 ＭＮＣ１０６／孔加入含 ＭＳＣ
层的 ２４孔板中，扩增体系为 ＤＭＥＭ培养基中含
１０％ＦＢＳ，１０％ＨＳ，５×１０－５ｍｏｌ／Ｌ氢化考地松，并加
入细胞因子ＦＬ，ＳＣＦ，ＩＬ１１各１０ｎｇ／ｍＬ，培养７ｄ后
取悬浮细胞，用台盼蓝拒染法计数。

（２）造血祖细胞集落分析：将扩增７ｄ后的造血
细胞接种于０．９％的甲基纤维素半固体培养基，该
培养基中含 １％的 ＢＳＡ，０．１ｍｍｏｌ／Ｌ２巯基乙醇，
ＥＰＯ１０Ｕ／ｍＬ，ＦＬ２０ｎｇ／ｍＬ，ＳＣＦ２０ｎｇ／ｍＬ，ＧＭＣＳＦ
·６５４·
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１０ｎｇ／ｍＬ，ＴＰＯ１０ｎｇ／ｍＬ，２０％胎牛血清。每个样本
均设置三个复孔，培养１４ｄ后计数红系爆式集落形
成单位（ＢＦＵＥ，＞２００个有核红细胞），粒细胞巨噬
细胞集落生成单位（ＣＦＵＧＭ，＞２０个有核细胞），混
合细胞系集落形成单位（ＣＦＵＧＥＭＭ，＞５００个细
胞，包含红系、粒系、巨噬细胞和巨核系）。

１．３　统计学分析
实验结果以均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，采用统

计软件 ＳＰＳＳ１２．０进行多个样本均数间方差分析
（ＬＳＤｔ检验）和两独立样本ｔ检验，Ｐ＜０．０５有统计
学意义。

２　结果

２．１　细胞形态学观察
再障骨髓中分离的ＭＮＣ接种于培养瓶中，２４ｈ

后即可观察到少量贴壁细胞生长，４８ｈ后去除悬浮
细胞，贴壁细胞表现为成纤维细胞样，原代细胞形态

不均一，第３代细胞铺满瓶底后呈长梭形、漩涡状分
布，形态均一。收集２４例再障患儿骨髓标本，其中
６例分离培养ＭＳＣ失败，分别为５例重型再障，１例
慢性再障，而对照组 １９例标本都能成功培养出
ＭＳＣ。再障组的 ＭＳＣ与对照比较前３代形态无明
显差异，传代至第４～５代后细胞即出现明显的老化
和分化现象，而对照组ＭＳＣ可以传代至第８代后仍
能保持均一的细胞形态和 ７～１０ｄ的传代时间
（图１）。

! " # $

　　图１　细胞形态学　　Ａ：原代ＭＳＣ，细胞形态不规则，大小不等；　Ｂ：第３代ＭＳＣ，细胞呈典型的长梭形，形态均一；　Ｃ：对照
组第６代ＭＳＣ，细胞呈长梭形，形态均一；　Ｄ：再障组第６代ＭＳＣ，细胞量少，并呈现出老化和分化现象

２．２　增殖能力的观察
２．２．１　传代时间比较　　急慢性再障组间传代时
间差异无显著性，合并二者为再障组进行分析；ＩＴＰ
组与对照组１间传代时间差异无显著性，合并二者
为对照组２进行分析。再障组与对照组２比较，第
１、第３代传代时间较对照显著延长；第２代传代时
间与对照差异无显著性（表１）。

　表１　再障与对照组骨髓ＭＳＣ传代时间比较 （ｄ，ｘ±ｓ）

组别 例数 Ｐ０Ｐ１ Ｐ１Ｐ２ Ｐ２Ｐ３
急性再障组 ６ １９．１７±９．７８ １２．６７±１１．２２ ９．８３±５．３４
慢性再障组 １０ １９．７０±６．６０ １３．５０±８．６０ １１．１０±４．３８
ＩＴＰ组 ７ １１．７１±１．８０ ７．２９±３．９９ ８．２９±２．３６
再障组 １６ １９．５０±７．６２ｂ １３．１８±９．３０ １０．６２±４．６３ａ

对照组１ ８ １４．２５±１．８３ ９．８８±３．４０ ６．７５±２．６０
对照组２ １５ １３．０７±２．１９ ８．６７±３．７９ ７．３３±２．４５

　　注：Ｐ０Ｐ１，Ｐ１Ｐ２，Ｐ２Ｐ３分别表示骨髓 ＭＳＣ第１，２，３代的传代

时间。ａ：与对照组比较Ｐ＜０．０５；　ｂ：Ｐ＜０．０１

２．２．２　ＣＦＵＦ集落形成分析　　急慢性再障组间
ＣＦＵＦ计数无显著差别，合并二者为再障组进行分
析；ＩＴＰ组与对照组１间 ＣＦＵＦ计数无显著差别，因
此合并二者为对照组 ２进行分析。再障组 ＣＦＵＦ
计数（１５．７０±５．７８）显著低于对照组２ＣＦＵＦ计数

（２１．７３±５．７４），Ｐ＜０．０１（表２）。
２．３　骨髓ＭＳＣ对造血细胞粘附的能力

急慢性再障组间骨髓 ＭＳＣ对造血细胞粘附率
无显著差别，合并二者为再障组进行分析；ＩＴＰ组与
对照组１间骨髓 ＭＳＣ对造血细胞粘附率均差异无
显著性，合并二者为对照组２进行分析。再障组骨
髓ＭＳＣ与造血细胞的粘附率较对照组２骨髓 ＭＳＣ
对造血细胞的粘附率比较差异无显著性（表２）。
２．４　骨髓ＭＳＣ培养上清中ＳＣＦ浓度

急慢性再障组间骨髓 ＭＳＣ培养上清中 ＳＣＦ浓
度无显著差别，合并二者为再障组进行分析；ＩＴＰ组
与对照组１间骨髓 ＭＳＣ培养上清中 ＳＣＦ浓度无显
著差别，合并二者为对照组２进行分析。再障组骨
髓ＭＳＣ培养上清中ＳＣＦ浓度３０．６９±１６．８２ｐｇ／ｍＬ
显著低于对照组 ２的 ５０．７４±１４．８３ｐｇ／ｍＬ，Ｐ＜
０．０１（表２）。
２．５　骨髓ＭＳＣ对骨髓ＭＮＣ的体外支持能力
２．５．１　骨髓 ＭＳＣ对骨髓 ＭＮＣ的体外扩增能力的
比较　　急慢性再障组间骨髓 ＭＳＣ支持骨髓 ＭＮＣ
扩增数量无显著差别，合并二者为再障组进行分析；

ＩＴＰ组与对照组１间骨髓 ＭＳＣ支持骨髓 ＭＮＣ扩增
的数量无显著差别，合并二者为对照组２进行分析。
再障组骨髓 ＭＳＣ支持下的骨髓 ＭＮＣ的扩增数量
·７５４·
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１．３５±０．３２×１０６／ｍＬ显著低于对照组２的扩增数
量１．７０±０．２９×１０６／ｍＬ，Ｐ＜０．０１（表３）。
２．５．２　集落分析　　急慢性再障组间骨髓ＭＳＣ扩
增后的骨髓ＭＮＣ集落形成能力无显著差别，合并二
者为再障组进行分析；ＩＴＰ组与对照组 １间骨髓

ＭＳＣ扩增后的骨髓 ＭＮＣ集落形成能力无显著差
别，合并二者为对照组 ２进行分析。再障组骨髓
ＭＳＣ扩增后的 ＭＮＣ形成的 ＢＦＵＥ，ＣＦＵＧＭ，ＣＦＵ
ＧＥＭＭ集落数量显著低于对照组（表３）。

表２　再障与对照组骨髓ＭＳＣＣＦＵＦ计数、黏附率、培养上清中ＳＣＦ浓度比较 （ｘ±ｓ）

组别 ＣＦＵＦ计数 黏附率（％） ＳＣＦ浓度（ｐｇ／ｍＬ）
急性再障组 １５．７１±９．１２（ｎ＝７） ５８．１２±１３．３１（ｎ＝６） ３１．６４±１９．９４（ｎ＝６）
慢性再障组 １５．７０±５．７９（ｎ＝１０） ６０．８１±１７．８１（ｎ＝８） ３１．２３±１４．９３（ｎ＝８）
ＩＴＰ组 ２１．００±６．３４（ｎ＝７） ６９．４２±１６．０１（ｎ＝７） ４７．７２±１７．６６（ｎ＝６）
再障组 １５．７０±５．７８（ｎ＝１７）ａ ５９．６５±１５．５２（ｎ＝１４） ３０．６９±１６．８２（ｎ＝１４）ａ

对照组１ ２３．００±５．０４（ｎ＝９） ６７．０９±１５．５９（ｎ＝８） ５６．３３±１０．９７（ｎ＝６）
对照组２ ２２．０５±５．６４（ｎ＝１６） ６８．１８±１５．５３（ｎ＝１５） ５２．０２±１４．７２（ｎ＝１２）

　　ａ：与对照组２比较 Ｐ＜０．０１

表３　再障和对照ＭＳＣ扩增后ＭＮＣ集落形成能力比较 （ｘ±ｓ）

组别 例数 ＭＮＣ计×１０６／ｍＬ ＢＦＵＥ（ｎ＝３） ＣＦＵＧＭ（ｎ＝３） ＣＦＵＧＥＭＭ（ｎ＝３）
急性再障组 ５ １．２１±０．３２ ５８．１４±６．５４ １２７．２９±１７．４４ ４．７１±３．３５
慢性再障组 ７ １．４５±０．２９ ６４．５０±１１．９３ １１９．８０±１２．６１ ５．８０±２．４２
ＩＴＰ组 ６ １．６８±０．３５ ９１．８３±１１．９１ １５９．００±１１．５４ １０．３３±３．７８
再障组 １２ １．３５±０．３２ ６１．８８±１０．３２ａ １２２．８８±１４．７６ａ ５．４１±２．８１ａ

对照组１ ６ １．７１±０．２５ ８２．１６±８．１１ １６１．００±１６．４８ ８．３３±２．０７
对照组２ １２ １．７０±０．２９ ８７．００±１０．９５ １６０．００±２４．０２ ９．３３±３．０８

　　ａ：与对照组２比较Ｐ＜０．０１

３　讨论

本研究在体外研究再障患儿骨髓 ＭＳＣ的造血
支持作用，排除了体内的影响因素。结果显示再障

患儿骨髓ＭＳＣ支持骨髓ＭＮＣ体外扩增的能力显著
降低，将其扩增１周后的骨髓ＭＮＣ进行体外集落培
养，也发现体外的 ＢＦＵＥ，ＣＦＵＧＭ，ＣＦＵＧＥＭＭ计
数显著低于对照组。有研究［７］将微环境缺陷组患

者的造血细胞与正常 ＭＳＣ共培养以后，ＣＦＵＧＭ的
产率显著提高，也证实了再障患者造血微环境缺陷，

基质受损。本研究结果显示再障患者骨髓 ＭＳＣ体
外支持造血能力降低，揭示了再障患者体内造血微

环境存在异常，将无法给 ＨＳＣ提供良好的扩增环
境，与再障的造血功能衰竭有关。

本研究结果显示，急、慢性再障患儿骨髓 ＭＳＣ
的造血支持作用无显著性差异，因此合并为再障组

进行比较；传单和淋巴结炎患儿的外周血象都在正

常参考值范围内，骨髓检查示增生性骨髓象，目前未

见这两类疾病的造血微环境异常和骨髓 ＭＳＣ异常
的相关报道，因此我们将其骨髓 ＭＳＣ作为对照组
１；ＩＴＰ组的外周血象仅见血小板的减少，骨髓象中

见到巨核细胞成熟障碍，其他两系未见异常，因此本

研究将其单独设为一组，与对照组１进行比较，结果
显示其造血支持作用与对照组１无显著差异，推测
其血小板的减少与免疫破坏有关，骨髓ＭＳＣ的造血
支持作用无降低，因此我们将 ＩＴＰ组与对照组１合
并为对照组２进行比较。

从形态学上比较，再障患儿的骨髓ＭＳＣ与对照
儿童的前３代骨髓ＭＳＣ比较差异无显著性，但是再
障患儿的骨髓 ＭＳＣ较对照出现提前的分化和老化
现象，并且体外培养成功率低于对照组。比较再障

患儿骨髓ＭＳＣＣＦＵＦ计数较对照显著减少，提示再
障患儿骨髓ＭＳＣ的增殖能力显著减低，这将可能影
响再障患儿骨髓 ＭＳＣ对造血的支持作用，导致造
血微环境的异常，使ＨＳＣ无法正常扩增。陈静等［８］

通过比较再障患儿与对照骨髓 ＭＳＣ的群体倍增时
间，发现其增殖能力减低；黄永兰等［９］研究也发现，

再障患儿骨髓 ＭＳＣ相对数量和绝对数量减少和增
殖能力降低，均与本研究结果一致。

骨髓ＭＳＣ通过介导与造血细胞的黏附，提供给
造血细胞分化增殖所必需的信号发挥造血支持作

用。Ｋａｉｔｏ等［１０］检测发现日本再障患者造血细胞与

基质间的粘附能力增强。孙伟正等［６］检测发现中

·８５４·



第１０卷第４期
２００８年８月 　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中国当代儿科杂志ＣｈｉｎＪＣｏｎｔｅｍｐＰｅｄｉａｔｒ

Ｖｏｌ．１０Ｎｏ．４
Ａｕｇ．２００８

国慢性再障成人患者造血细胞与基质细胞粘附能力

降低。本研究发现再障患儿与对照骨髓 ＭＳＣ粘附
造血细胞能力，差异无显著性，提示再障患儿的骨髓

造血微环境中ＭＳＣ能够正常粘附ＨＳＣ，可能不影响
造血微环境中的信号传导。在不同研究中的差异是

否由儿童、成人，人种不同所造成，值得我们进一步

观察和研究。

骨髓ＭＳＣ的造血支持作用也通过分泌多种细
胞生长因子，如 Ｆｌｔ３Ｌ，ＩＬ６，ＩＬ７，ＩＬ８和 ＳＣＦ等支
持造血［１］，其中ＳＣＦ在骨髓中与ＨＳＣ表面表达的ｃ
ｋｉｔ结合，直接对 ＨＳＣ的生存、增殖、分化和粘附及
骨髓微环境起着关键作用；ＳＣＦ还可以提高 ＨＳＣ对
于其他造血生长因子的敏感性，反应骨髓基质的造

血调控作用［３］。有研究［１１］发现中国急、慢性再障患

儿血浆中可溶性 ＳＣＦ水平降低，但是 Ｋｏｊｉｍａ等［１２］

研究发现日本的再障患者血浆中可溶性 ＳＣＦ水平
与正常对照无显著差别。本研究结果显示再障患儿

骨髓ＭＳＣ细胞培养上清中 ＳＣＦ浓度显著低于对照
组。ＳＣＦ在人体内不但可以由ＭＳＣ分泌，也可以由
内皮细胞和成纤维细胞分泌，当再障患儿体内 ＭＳＣ
分泌的ＳＣＦ水平降低后能够刺激内皮细胞和成纤
维细胞分泌ＳＣＦ，因此推测在一定阶段内检测患儿
血浆中的可溶性 ＳＣＦ水平可以出现与对照无差异
的情况。ＳＣＦ水平降低后，与配体 ｃｋｉｔ结合减少，
ＳＣＦ／ｃｋｉｔ信号转导途径异常，导致 ＨＳＣ增殖能力
下降，对其他造血生长因子的反应性也降低，推测与

骨髓造血衰竭的发生密切相关。因此，即使ＨＳＣ与
ＭＳＣ能够正常粘附，也不能得到适当的造血生长信
号，最终导致造血细胞扩增和造血细胞集落形成能

力降低。

综上所述，本研究结果显示再障患儿骨髓 ＭＳＣ
体外造血支持作用较对照组显著降低，其发生机制

可能与再障患儿骨髓 ＭＳＣ增殖能力减低及其分泌

ＳＣＦ减少有关，为骨髓ＭＳＣ在再障发病机制中的作
用提供了线索，有助于将骨髓ＭＳＣ应用于临床治疗
再障，提高治疗水平。
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