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其核膜的一部分有向外突出形成核袋的现象，

胚牌中嗜酸性粒细胞亦有此现象。 关于核袋形

成的机制不清 ，但是因蛋白质的合成比较旺盛 ，

胞核内含物通过核膜孔而突出到胞浆或与粗面

内质网相连的解释尚可考虑问。

一般认为脾脏中主要是 B 淋巴细胞，而胸

腺则是 T 淋巴细胞。以免疫学方法可以将T 、

B 淋巴细胞分开，且根据细胞膜上不同的受体

而将T 细胞分成很多亚型。在形态学研究方面，

在扫描电镜下可以鉴别 B 淋巴细胞表面有微绒

毛突起，而 T淋巴细胞表面比较光滑。 在透射

电镜下的观察利于分析多种形态淋巴细胞超微

结构的特点。通过实验发现了胚胎胸腺比脾脏

的幼稚淋巴细胞多 ， 有不同超微结构特点的胸

腺细胞(淋巴细胞〉类型也多， 且发现了在胚胎

胸腺中有较大量的变性淋巴细胞。但是在牌脏

和胸腺中的成熟淋巴细胞形态和超微结构有相

似之处，不易区分。
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造血干细胞发生学研究

w. 小鼠胚胎早期造血的探索*

施斐曼丁瓶付生法|刘永|

(军事医学科学院基础医学研究所)

我们对人胚胎的造血发育包括胚肝、胚胎、

骨髓、脾脏和胸腺的造血已有较详尽的研究与

报道[J. 2J 。 但鉴于人胚取材的限制，早期胚胎

造血的材料极难取得，故设计动物实验和应用

罗斯小室作环流培养以期明确胚胎早期造血部

位和造血干细胞的可能来源，以使发生学的研

究更为完善。

材 料和方法

用日龄 60一70 天 LACA 雌性和雄性小鼠进行交

配。 每只 自1笼中放雌鼠 2 只 ， 雄鼠 1 只。 每 日晨 8 时

和下午 4 时各检查一次雌鼠的阴道， 以发现阴栓的当

天为娃振第 1 天。 按不同饪旅期刊， 6 ， 7 ， 8 ， 9 ， 10 ， 11 及

18 天 )取出子宫， 摘下鼠胚，以 10 %福 尔马林或

Zcnker 氏液固定制作光镜组织切片，以戊二隆-饿酸

双固定创作超薄切片。

Rose Chamber(罗斯小室 )环流培养仪培养鼠胚组

织块。在消毒灭菌条件下子超净台上取 7 天和 9 天鼠

胚组织块，尽量切取接近于被膜之组织 ，放置于先已涂

抹 Teflon 的盖玻片上，为对照用取饪振 18 天的鼠胚

肝组织以同法培养，培 养系统配制参照文献[31，培养

后每天观察组织培养生长情况。 子培养第 4 天和第 7

天时取自1胚组织培养 标本， 培养后 5 、 9 天取胚肝培

养标本，制作透 射手日扫描电镜样品(常规方法)， 然后

在 EM 4 00-T 透 射电镜和 S-505 扫描电镜下观察。

结果

解剖任振第五和第六天之雌性小鼠可见子

宫粘膜上约有米粒大结节样隆起， 组织柔嫩，

·张贺秋与王国华同 志分别制作扫描和透射电镜

样品，殷铭岩同志放大照片， 致以谢意。
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切开后常有水样液流出。 任振第七天小鼠子宫

粘膜上有绿豆样隆起之结节，低倍下观察鼠胚

与子宫粘膜之间有较紧密之粘连， 部分则显示

裂隙的存在(图 1 )。倍数略高显示鼠胚表面向

外伸出细胞索互相交叉成网成窦，该处被覆有

内皮细胞， 但罕见造血细胞。 8 ~10 天的鼠

胚在被膜下或表面可见由扁平上皮和立方上皮

被覆的腔， 其中充盈有核红细胞。任振 11 天

的鼠胚表面的囊腔 有数个断面，相互通连〈图

2 )，腔中充满了原始的幼稚红细胞，组成了幼

红细胞岛 (图 3 ) ， 其中还有核丝分裂像， 偶见

单个核的细胞。

在娃娓 10 天 前的鼠胚切片上已可见形似

肝细胞索和窦的结构形成，但窦中基本上均是

成熟红细胞〈图 4 )。 在 10 天的一例尚见到成

熟粒细胞掺杂在红细胞之中，这些细胞可以考

虑是由母血来的。 仅在 任摄 11 天的鼠胚见到

相当于肝细胞之间出现少数幼稚红细胞等，即

开始有了胚肝的造血。

图 1 示子宫粘膜小胚胎着床(饪振 7 天鼠胚 〉

x 138 x O. 8 

图 2 娃据 11 天鼠胚表面的囊院有戴个断面徊

互通连，腔中充满了幼稚红细胞 X 345 xQ . 6

图 3 图 2 部分放大， 示造血细胞岛内原始
幼红细胞 x 1, 380 x 0 . 8 

图 4 娃撮 10 矢鼠胚肝索和血费内成熟红细
胞 x 1, 380 x 0.8 

鉴于在胚肝未开始执行造血功能以前在鼠

胚的被膜下或表面的囊腔内已有造血细胞岛，

又根据其被覆上皮分析象卵黄囊造血。因此设

计将 9 天和 7 天的鼠胚置入罗斯小室中进行环

流培养，逐日观察组织块培养生长的情况。 培

养 2-3 天后在母组织块之周围有圆形结构较

致密以及梭形伸出突起的细胞，也有一些像巨

噬细胞样的细胞，于培养 4 天和 7 天时分别取

出培养玻片制作透射和扫描电镜样品。

透射电镜观察: 培养 4 天的标本，有多种

形态的细胞， 细胞间相互有连接。有一种细胞，

胞体巨大， 含有 3 个核各有 1- 2 个核仁，胞

浆中有线粒体和一些管状结构及电子致密颗

粒，少数核糖体， 象是巨核细胞。

另有一个细胞，胞核形似僧帽状， 核染色

质稀疏，胞浆中有线粒体、 粗内质网，灶状聚

集的核糖体及数量较多的脂滴象巨噬细胞(图

版图 1 )。 还有的细胞，胞核形状更不规则，核

膜向内形成三处较深之裙陷，两个核仁，胞浆

中有丰富的粗内质网，聚核糖体及一些啃清晰
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之线粒体。

培养 7 天的标本，所见细胞的胞体较大，

核形状不规则有 2 个核仁， 染色质较稀疏，胞

浆内有多数空泡， 亦类似巨噬细胞。另有一些

细胞，正常超微结构已消失， 核染色质凝聚，

电子密度异常致密，胞浆内富于次级溶酶体，

尤以髓样结构小体为著。此外，有较多崩解碎

裂的细胞，散在于细胞外的髓样结构小体和毛

发样小体不乏少见。

扫描电镜观察 : 7 天胎鼠培养 7 天的标本 ，

在无规则形基底层的基质上粘附一些圆球形表

面呈小陷窝的细胞， 并见一对表面网孔状处

于有丝分裂末期的细胞。此外见一个三角形细

胞，向周缘伸出粗大之突起，胞体表面呈花瓣

状隆起。尚有圆球形细胞， 表面具有较宽大的

裙陷〈属单核巨噬细胞)(图版图 2 )。另-种呈

蟹形的细胞， 表面似融熔的较细碎的火山堆积

土状，细胞向两端对称形的伸出突起。还可见

-型细胞向四周伸出粗而再分枝为细的人参须

状的细胞， 表面呈绒丝状隆起相互缠绕交叉，

此类细胞的性质很难断定。

观察鼠胚肝环流培养标本以作对比。在培

养 5 天的标本看到巨噬细胞系和巨核细胞的生

长。前者细胞表面有花瓣状隆起 ，形状不规则，

伸出细而长的突起。后者细胞硕大，圆球状，

表面有较多细小的福陷。培养 9 天的标本，细

胞长势更旺盛，种类也增多，有红条、粒系、

巨噬细胞系。 红系细胞的表面较平滑，圆球状;

可见红系细胞与很多巨噬细胞一起呈灶状分布

〈图版图 3 )。粒系细胞圆球形，表面有稀疏的小

峭，也见到梭形两头尖表面稍平坦的纤维细胞。

讨论

Keleman 等 [4J认为卵黄囊是胚胎时期的第

一代造血， 其他的胚胎造血组织〈胚肝、胸腺、

脾、骨髓 〉的造血干细胞最初均由卵黄囊而来。

本研究以小鼠 为实验对象，发现任振 8 一10

天的鼠胚茫被膜下或表面可见由扁平上皮和立

方上皮被覆的腔， 其中充盈幼稚有核红细胞。

11 天鼠胚表面的囊腔有数个断面相互通连，

腔中有幼稚红细胞岛。 文献曾讨论[ 5 ]，鼠胚上

有三层膜， Reicbart 氏膜， 卵黄囊 和羊膜。他

们提出的卵黄囊亦是在鼠胚表面， 与我们所见

相似，究竟在这些鼠胚组织有无多能性造血干

细胞呢?我们应用了罗斯小室的培养。

罗斯小室有不断充以 COz 的培养液循环流

经组织培养块，因而赋与培养组织以较好的微

环境。诚然，保持培养体系中各种成分的优质

是极为重要的，尤其是必需保证含有优质的马

血清。曾经发现一批培养标本， 在培养一周时

部分细胞就出现退变现象， 如出现多量次级熔

酶体，而细胞器的正常超微结构亦有改变甚至

消失，经分析所用血清质量欠佳系原因之一。

透射电镜下观察娃振 9 天和 7 天的鼠胚组

织块经环流培养后 4 天的标本查见有象巨核细

胞和巨噬细胞系的细胞。 扫描电镜下所见鼠胚

组织块培养细胞有多种表面形态 ， I珠各型单核

巨噬细胞外，有处在有丝分裂末期的细胞，还

有一些细胞表面形态特殊，但细胞性质则不易

断定。

为对比起见，我们也观察了鼠胚肝经环流

培养的标本。培养 5 天，见有巨噬细胞和巨核

细胞的生长，鼠胚肝组织培养 9 天后长势更旺，

细胞类型也增多，有红系、粒系、巨晦细胞系，

尚见有纤维细胞等。

通过以上实验研究证明了小鼠胚胎中早期

造血部位(卵黄囊)确实存在 ， 且该部位与鼠胚

肝均存在着多能性造血干细胞。
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