
性物质的效应与其在细胞浆内的作用不同
.

玛纱即
“ 和 B id e

报导了照射使细胞内谷胧甘

肤损失
,

但随后在 37 ℃下孵育即 能 很 快 恢

复
,

并与钾含量恢复直关
。

S ut h
e r

飞
” n d 和

iP ll 发现红细胞在有葡萄糖的条件 下 孵 育

时
,

膜 琉基能重现
,

但红细胞残骸或无葡萄

情时的红细胞则不能恢复
。

作为照后红细胞

通透性改变的机理
,

S h a p i r 。 等提出胞膜发

主了涉及琉基的构象改变
。

照后 E P M 降低时唾液酸含量没有改变

说明
,

细胞膜发生了局部改变
。

早有报导
,

受照射的培养哺乳动物细胞不释放唾液酸和

硫酸软骨素
。

本实验 E P M 降低与温度的依从

关系也支持局 部改变的设想
。

植物血凝素受

体的局 部改变和膜成分重排也显示类似的温

度依赖关系
。

照射反应在 15 ℃左左有明显的

改变是由于此时膜脂 的 流 动 性 有 变 化
。

E P M 的降低能被 S H
一

阻断剂和血凝素完全

抑制
,

是与本设想相一致的
。

用不同离子强度磷酸缓冲液测 定 E P M

所得的结果为荷电基 团错位提供 了可靠的证

据
。

普遍观察到随着离子强度 的降 低 E P M

增加
。

但是
,

从离子强度值难 以确定电动力

学的切变面 的正确深度
。

荷 阴电的糖是存在

于双层脂外的亲水层中
。

假如我们设想离子

自由地穿到亲水层
,

离子雾的厚度能给出一

个电动力学切变面的近似估计
。

照后离子强

度在 0
.

10D 以上时 E P M 降低这一事实提示

唾液酸从周边区错位到较深层
。

〔S a t o C 等
: R a d i a t R e s 6 9:

3 67~ 3 7 4
,

1 9 7 7 (英文 ) 陈援节译

张师西审校〕

日本 原 子 弹 存 活 者 的 白血 病 前 期 门

染 色体畸变似乎是受到辐射曝露者照后

多年可辨认的最显著的残留异常之一
。

这种

异常的生物学意义
,

对于理解放射对人的 效

应
,

特别有关白血病的可能发生
,

好像是必

需的
。

本文
,

我们将从白血病前期角度
,

报导

伴有长期血液紊乱的受照射患者以及主观和

客观上看来都非常健康的人的骨髓细胞细胞

遗传学畸变和细胞学异常
。

一次或一年查两次
。

染色体制备采用 T j io 和

W h
a n g 氏直接骨髓技术的改 良方法

。

结 果

材 料 和 方 法 叫

:司!日

本文报导的所有病例均介绍至广岛大学

医院
,

为了血液紊乱或原子弹存活者定期诊

察接受精细的检查
。

最终发展为白血病的存

活者的临床记录和血液涂片是取自我们广岛

大学医院内科和原子弹伤害委员会保存的 资

料
。

采用的临床和血液学检查结果是隔年查

一
、

先有长期血液紊乱最终发生急性 自

血病的病例 (第一组
,

6 例 )
:

有关资料见图一
。

例 2
、

4 和例 5 所受

曝射剂量在 30 0 拉德以上
。

病人在白血病发

生前 2 、 13 年有血液紊乱
,

如再生障碍性贫

血
、

获得性含铁粒幼红细胞 性贫血
、

白绍
`

胞

减少和单核细胞增多症
。

例 1
、

2
、

4 和例

6
,

在 白血病发生前 2 、 10 年发现有细胞学

异常
,

如 巨型中性粒细胞
、

双核 晚 幼 粒 洲

胞
、

双核 中幼粒细胞
、

双核未成熟的嗜酸性

粒细胞
、

巨型嗜硷性粒细胞
、

有丝分裂 中期

染 色质桥形成以及双核或多叶核巨核细胞
,

这些异常细胞在数量上逐年增多
。

国外医 学参考资料放射 医学分册
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病例

1

2

3

牟龄 性 别
曝心

距离
(公里 ) (

估计
剂量
拉德

t几
,
七.r卜

4 9 女 3
.

1

5 4 女 1
.

0 3 5 0

0
.

8

难治性 贫血 13 年 口
`

昏性单核细胞性 白血 病

★ 个

白细 胞减少11 年 八 红 白 血 病
★ 个

再生障碍性贫血切年 口 红 白 血 病

个

白细 胞减少 13 年 八 红 白 血 病

n公八O

:
nllà ,l

男女女男

二

* 乳房切除术 个

心J月性ù勺

nUOU门)t勺自

通心̀0

早期

进入

6 7 3

一少多 核细 胞增 多症 5 年
.

八 吝性单林 , 胞性白血八

个

含铁拉幼 红细胞性 才血
.

卫左二惠性杜“ 胞性白血病

* 个

图 1

19 5 0 1 9 5 5 1 9 6 0 19 6 6 1 9 7 0 1 9 7 5

第一组病例

实线表示血液检 查期间

线下箭头表示染 色体崎变发现时间

线下★表示第一次检 出骨髓细胞形态异常的时间

在骨髓染色体分析中
,

所有病例除了在

明显的急性白血病阶段进行细胞遗传学检查

的例 1 之外
,
都有染色体畸变

,

伴有或不伴

有明显的细胞纯株形成 (见表一 )
。

一些病

例在 白血病阶段 的染色体核型和白血病前期

的染色体核型有所不同
。

丁

卜

, 鲜

病病例例 检查日期期 4 444 4 555 4 666 4 777 4 888 4 8 <<< 共计计 染 色 体 核 型型

11111 1 9 6 7
r
999 111 333 2 111111111 2 666 4 6

,
X XXX

22222 1 9 6 8
.

666 222 666 2 000 222 11111 2 888 4 6
,
X X

,
一 B

,
一 B一 DDD

1111196 9
.

1111111 555555555 888 + 标记染色体 1
,
2

,
333

33333 197 0
.

1 000 111 2 222 111 1111111 2 333 4 5
,
X Y

, 一 CCC

111119 7 0
.

1 11111 1 33333333333 1 555 4 5
,

X Y
,
一 CCC

44444 1 9 7 0
.

77777 333 2 777777777 3 000 46
,

X X
,
C P一

,
G q 一一

55555 1 9 7 0
.

1 222… ;;; 111 555 2222222 777 异常
,

但无细 胞纯株株

11111 9 7 1
.

444 一一 1 111 222222222 1 555 4 5
,
X X

, 一 A
,
C P一一

66666
,

二琴7 3
.

888 111 111 3 999 1111111 4 111 4 6
,

X Y
,
E P +++

111119 7 4
。

66666 888 2 888 3333333 4 000 4 6
,
X Y

,
C q 一一

卜
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·
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.



.ō,

二
、

出现贫血和骨髓染色体畸变但未发

生白血病的病例 (第二组
,

6 例 ) :

这组病人的诊断是阵发性夜间血红蛋白

尿
、

获得性含铁粒幼红细胞性贫血和再生障

碍性贫血
。

贫血持续 3 年以上
。

数年前抽取

的骨髓涂片观察显示例 2
、

3 和例 4 有细饱

学异常 (图二 )
。

这组病人细胞学异常的类

型和第一组相似
,

但此异常的发生率第一组

为小
。

距到心公曝剐病例 年龄 性别

1 5 2 男 早期进入
阵发性夜 间血红 蛋 白尿 9 年

个
一 t

早期进入
获得性含 铁粒幼 红 细胞性 贫血 9 年

★ 个

3
.

2
获得性含 铁粒幼 红细 胞性 贫血 7 年

★ 个

早期进入 再生障碍性 贫血 5 年

6 2 6 男 1
。

8
再生障碍性贫血 4 年 `

— 飞 .

T

6 29 男 早期进入
再生障碍性 贫血 3 年

19 6 0 19 6 5 19了0 1 9 7 5

图 2 第二组病例 说明同图 1

这 组病人的染色体分析如表二所示
。

阵

发性夜间血红蛋白尿病人的染色体核型在 2

年中做过 4 次
。

每次总能见到一个微小的标

记染色体
,

其频率持续在 80 ~ 89 %范围
。

一例

获得性含铁粒幼红细胞性贫血病人在患病过

程中作过 4 次染色体检查
,

头 3 次细胞遗传

学完全正常
,

死前 1 天抽取的骨髓染色体显

示 46 条染色体
,

带有非整倍性
,

虽然还没有

白血病的体征或血液学征象
。

例 4 有染色体

畸变 4 8
,
X X

, + C
, 十 C

。
C组的附加染色体用

G ie m s a
分带技术

,

似乎 是第 8 和 第 牙对
。

三
、

没有 血液学紊乱但具有骨髓染色体

畸变的病例 (第三组
,

85 例 ) :

表三显示 85 名从主观与客观上看来均很

健康的原子弹存活者所出现的骨髓细胞染色

体畸变
。

染色体畸变仅见于照射剂量很大的

病人
。

在 1 公里以内受曝射的26 人 中
,

14 人

见有稳定型染色体畸变
,

其 ` }“ 11 人有明显的

细胞纯株形成
。

大都为稳定型染色体畸变
,

其各类型的发生率是
: 缺失 53

.

3%
,

对称性

易位 2 4
.

0%
,

非对称性易位 15
.

3%
,

倒位 7
.

4

%
。

骨髓细胞 中22 个异常细胞纯株见于在 1

公里内受到照射的 11 人
。

异常细胞纯株的类

型各人不同
,

但 G q
一

或+ E 细胞纯株较为常

见
。

将骨髓细胞和外周淋 巴细胞异常细胞纯

株进行 比较时显示两种情况下均有 G q 一

这
·

共同异常
。

但是
,

细胞株的百分率是很低 的

( 1 0% 以内 )
。

4 例病人短年染色体分析
,

显示异常染色体的发生率有改变而
_

「1
.

什髓 ` 1`

存在着细胞 纯株性选择
。

二

讨 论

第一组病人有长期细胞学和细胞遗传学

异常
,

然后发生急性白血病
。

第二组病人在

国外医学参考资料放射医学分册
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卜

病病 例例 检 查日期期 4 444 4 5554 4 666777 4 888 4 8<<< 共 计 %( )))

捧捧发性夜间间 1 9 68
.

666333 555 1 555 1111111 2 4 (8 4 )))))

血血红蛋白尿尿 1 9 68
.

1 000 444 555 1 999 2222222 2 8 (8 9 )))))
11111 9 69

.

2
}}}}}

1 6661111111 6662 4
、

8 0 )))))

11111 9 9 6
.

77777 111 2 222222222 2 4 (8 0 )))))

2222222222222222222222222222222222222222222222222222222222222222222获获得性含 铁拉幼幼 1 9 6 6
.

666111 111 3 222 111 222 222 3 666

扛扛细胞性贫血血 1 9 67
。

77777 999 2 55555 22222 2 555

11111 9 69
.

1 6666666444444444 1 555

11111 9 7 0
.

1111111 6777777777 8 2 ( 64
.

3 )))

获获得性含铁拉幼幼 1 9 7 3
.

55555 888 4 111 4444444 5333

叙叙 细 胞性 贫血血 19 7 3
.

1 00000 222 1777777777 1 999

再再生滓碍性 贫血血 1 9 7 4
.

7777777 444 777 2 88888 3 999

再再生障碍性贫血血 1 9 7 1
.

66666663 444444444 3 444

再再生障碍性 贫血血 1 9 7 3
.

7777777 1222222222 1 222

表 3 原 子 弹 存 活 者 , . 染 色 体 崎 变

至至爆心距 离离 病人数数 检查细细细细细细细 染 色 体 崎 变变

(((公里 ))))) 月包总数数 一` 一丽
一

数 ; 病
一

下一 获
一

厂石蔽毛袜石蔺
一 -数

000 、 0
.

666 999 5 2 777 9 000 7 ( 7了
.

7多 ))) 555

000
.

5、 1
.

000 1 777 6 8 888 1 1 444 7 ( 4 1
.

2% ))) 666

111
.

0、 1
.

555 1 666 5 0 444 111 1 ( 6
.

2% ))) 000

111
.

5、 2
。

000 2 333 7 2 888 000 000 000

222
.

0、 3
.

000 2 000 6 3 111 000 000 000

00000000000000000000000000000000000000000000000000000时时 照照 1 777 6 2 444 000 00000

未
食脸中也有类似的形态学异常和持久的染色

体畸变
,

但其发生率较第一 组稍少
,

这组病

人没有死于白血病
。

第三组病人有染色体畸

变
,

伴有低 百分数的异常细胞株
,

这些细胞

株是暂时性的
,

其主要类型易于年年变化
。

这组病人没有细胞学异常或贫血
。

对第二组

和第三 组
,

我们不可以 用
“
白血病前期

”

这

个名词
,

因为他们最终还是没有变为急性白

血病
。

我们根据细胞 学和细胞遗传学所见将

存活者分成三组
,

这三组在白血病发生的意

义上看来似乎不能分开
,

虽然在他们之间有

一些不连贯
。

双核未成熟的粒细胞
、

嗜酸性粒细胞 和

巨核细胞在 白血病前期 中的生物学意义仍然

不能肯定
。

就间隔 6 年 (第一组的例 1
,

最

后变为急性单核细胞 性白血病 ) 和间隔 1 年

.1 公 7 8 年第四期

-



( 第一组的例 2
,

发展为红白血病 ) 抽取的

膏髓 中双核细胞百分率增高而言
,

双核细胞

的存在
,

对这些病例的 白血病发生机制
,

给

了我们一些重要的启示
。

受 到诱发白血病因子 (例如放射或化学

物质 ) 的作用
,

可能引起骨髓微 环 境 的 紊

乱
,

进而产生某些不良状态
,

以多种方式导

致骨髓细胞畸变
。

据推测来源于这 些慢性状

态的骨 髓并具有某些遗传学 或机能性异常的

双核细胞可能 导向进一步异常
,

以致引起白

I位病
。

第二组的一些病人有着如同第一 组所见

的稳定型异常细胞纯株
,

但是他们未发生急

性 白血病
。

这似乎意味着
: 异常细胞纯株本

身不足以发生 白血病
。

细菌或病毒感染
,

反

复出血或某些化学物质
,

可能对恶性变起着
“

板机
”
的作用

。

众所熟知
: 受原子弹曝露的人群中的急

性 白血病发生率仍 比一般的 日本人群为高
。

从我们以往有关存活者 中自血 病前期发病率

的资料
,

不难想象 :
原子弹存活者对发生白

血病有某 神易感性
,

一旦血质不 调 状 态开

始
,

他们就会发生白血病
。

原子弹存活者中见到的骨髓细胞细胞学

和细胞遗彭学异常
,

也见于没有原子弹曝露

或治疗照射历史的长期血液紊乱病人的骨髓

涂片中
。

不管有无射线曝露的历史
,

具有长

期血液学紊乱病人所见到的持久的染色体畸

变和形态学异常
,

可 能对自血病前期的诊断

提供一些启示
,

也对解决 白血病发病问题提

仁七一些线索
。

〔K a m a d a 卜工和 U e h i n o H : B l o o d

C e l l s
,

2 ( 1 ~ 2 ) : 5 7 、 6 5
,

1 9了6 (英文 ) 杨家宽译 裤校 〕

急 性 放 射 病 出 血 综 合 症 的 予 防 和 治 疗 明
一

、

息性放射病时一般性综合治疗

对出血综合症的影晌

急性放射病的治疗原则应是综合治疗
,

其 中包括
: 护理

、

卫生
、

饮食
、

药物
、

输血

和血液制剂以及移植骨髓等等
。

这些治疗措

施都对出血综合症的预防和治疗有重要的意

义
。

严格地卧床休息可防止或减少出血的发

生 , 将食物磨细处 理干净可减少 胃 肠 道 出

血 , 尽量用口 服给药
,

可减少因注射而引起

的 流血
。

感染可引起继发性出血
,

细菌内毒素对

凝 血和血管壁的状态有不 良的影响
。

因此一

切 防治感染的措施包括
: 严格隔离病人

、

消

毒
、

用抗菌素和磺胺进行治疗等都对防治出

血有重要作用
。

早期应用解毒药物也有一定疗效
。

如衡

聚糖可使凝血醚元消耗改善
,

使肝素水平降

低 , 抗组织胺药物也可使出血症状减轻
。

维生素对造血器官
、

血管壁和其它组织

的营养有良好的作用也可防止出血倾 向的发

展
。

许多作者建议在放射病时输血
、

血浆和

浓缩红细胞
,

但其效果并不 太满意
。

A l l e n

(l 95 2) 在照后第 4 天开始谕血
,

治疗动物

死亡率反而略高
。

有人推测是未配好血型
。

M ul le r ( 1 9 5 3 ) 未观察到任何输血 反 应
,

但出血症状也未减轻
,

血小板数也未增高
。

r o p此 eB
a
等对照射狗输入柠 檬 酸 抗 凝 血

桨
,

只有个别测定 中发现凝血时间有短暂的

缩短
。

在 P a y :二 e , 6 a x 等 ( 1 9 6 5 ) 的 研 究

中
,

在急性放射极期输全血
.

和浓缩红细胞
,

4 0
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