
核子船舶修造厂工作者中辐射诱发的染色体畸变

构局部开工
,

这就提供了一个机会来研究在每 年 5

雷姆的最大允许限度范围内受职业性照射的全体人

员
。

因为新机构中多数工作人员从前未受过职业性

照射
,

所以在他们成为
“
辐射工作者

”
之前采集血

样作为自身对照本底
,

以后随着剂量的累积再取连

续的血样
。

现已对这群人进行了 10 年多的研究
,

井

记录了 1 97 人的血液淋巴细胞的染色休畸变
,

大多数

人都被采过几次血样
。

工作者
“

予先分类
”
检查或进行年度医学检查

时取 5 毫升吁素抗凝的静脉血
,

随即便在同一天进

行培养
。

在整个研究过程中用本实验室标准化的血

液培养和染色体制片技术
,

所有培养物在 37 ℃培养

48 小时
。

标本用地衣红染色
,

每一个培养物山一名

观察者在显微镜下直接计数 1 00 个具有 4 5或 45 个以

上着丝点的细胞的双着丝点
、

环
、

无着丝
l

氛断片
,

微小体
、

异常单着丝点
、

单着丝点增加或减少 ( 非

整倍体 ) ,

着丝点异常分离的中等大小的染色体和

染色单体型畸变
,

即使所有这些畸变都未必是照射

的结果
。

将所有的血液样品作上暗码
,

观察记录时

任何一个样品的受照射史也不能让细胞观 察 者 知
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受到低剂量电离辐射离体照射的人体外周血淋

巴细胞的细胞遗传学研究表明
,

分析数百个细胞就

可以检查出染色体损伤的显著水平
。

例如
,

发现未

经照射的对照血细胞的双着丝点和环的畸 变 率 是
1八 0 0 0

,

离体照射 3 0全佗德 X线后大约增加 2 0 倍
,

在

。~ 5。拉德范围内
,

畸变发生率呈线性增 加
,

没 有

阖剂鼠水平迹象
。

在较高照射水平
,

剂量平方项的

贡献变得更明显
,

因此在较许护勺剂量范围
,

这些畸

变产额可近似于剂量的平方数
。

相反
,

离休血细胞

受高线性能量转移辐射如 0
.

7一 。
.

9百万电子伏特裂

变中子照射后
,

畸变率在一个宽的剂量范围内呈线

性增加
,

这样的辐射比起 X 线更为有效
,

在整个剂

量水平范围 (低于几百拉德 )短单位吸收剂量产生的

畸变要少于每个细胞单个双着丝点畸变的平均数
。

人体受电离辐射照射后的淋巴细胞染色体的研

究同样也表明
,

整体受较低剂量的 X线
, Y 线 或快

中子照射后畸变产额增多
,

而且
,

山于淋巴细胞染

色体对离体和整体的辐射损伤有相同的敏感性
,

以

及由于畸变率与离体辐射剂量与射线性质之间的密

切关系
,

因此在全身受到事故性照射情况下
,

使用

淋巴细胞染色体畸变率作为一种
“
生物学剂量计

”

已成为标准的实施
。

根据离体研究的外推法认为
,

5拉德 ( 相当一个辐射工作者一年的最大容许剂量 )

急性 X 线照射将使双着丝点自发畸变 率 增 加 2或 3

倍
。

因此
,

这些体细胞的遗传学效应 的
“

加 倍 剂

量
”
是相当小的

。

然而很少有关于低剂量整体照射

的可能效应的直接报道
。

对在联合王 国 ( U K ) 一

个原子能机构雇佣的职工进行的研究表明
,

那些职

业性受低于最大容许照射水平的中子
一

Y混合辐射照

射的工作人员
,

有双着丝点或环畸变的血液淋巴细

胞明显超过相应的现场对照组
。

然而
,

可能是由于

对照组资料不合适
,

接受相同总剂量的个体之间剂

量累积模型因时间而异以及受检者人数太少或记录

的细胞太少
,

因而定量的剂量
一

效应关系不明显
。

分析的人群和方法

1 9 6 8年给核动力潜艇换料和进行维修的
,

一个机

`

一
,

` . . . . . . 喇人 . . , 向侧目`

-
. 」
一一

.

一~

8 记 16

划蚤 ;恐仆)
劝 讲 四 又 头

图 1 累积剂量 ( 雷拇 ) 与双着丝点 (△ )
、

无着丝点 断片

( ▲ )
、

不稳定性畸变 ( O ) 和只异 洁着 丝 点 畸 变

( . ) 细胞的平均畸变率 ( 土 s
.

o
.

m ) 之间 的关系
。

根据胶片佩章得到的剂量估算 ( 采用雷姆 ) 足

1 0 8



由海军部辐射记录中心 ( A d m i a rl ty R a d i a ti o n

R o e e rd sC en t e r)和海军医学研究所 ( I n sti tu t e

o fN a v a l M ed i c i n e)提供的
。

这些剂量估 算 的

获得与受检者的血样无关
,

有时是在染色体分析完

成后得到的
。

放射源是核潜艇反应堆进行维修时放

射的中子守混合 辐射
,

但 认 为
“
几 乎 只 有丫辐

射
” 。

在 10 年期间所得到的资料按 5 雷姆的间隔把累

积剂量分组
,

其研究所得基本资料列于表 1和图 1
。

从图 1 看出
,

似乎含有所有类型染色体结构畸变细

胞的发生率确实与剂量相关
。

然而我们研究了人的

各种变化证明
,

当不知道照射的剂量时
,

自发畸变

率的增加是随年龄的增长而增加的
。

同样
,

按照剂

量累积过程的特性
,

予料老一些的工作者和迟些时

间得到的样品将不均衡地提供较高的剂量类型
。

剂

量和年龄
、

剂量和培养年度以及和畸变率之间的正

相关见图 2
。

检查照射水平和畸变产额之间的相 关

关系时
,

考虑这两个因素的影响显然是必要的
。

为

此
,

用多次线性回归方法初步分析了资料
,

假定第

i次培养的畸变数 n i
是柏松分布

,

其平均 值 时 由下

式求得
:

协i 二 N
:

( a + b x i + e y
: + d z ,

)

式中 N ; 二 第 i次培养物中受检细胞数 ,

x ; 二 第 i次培养时供体接受的累积剂量 ; y ; = 培养时

供体的年龄 , z ; 二 采样作第 i次培养时
一

的年度
。

我们

承认柏松分布这一假定
,

但注意到少量的畸变对于

严密考查这种假定提供的资料是不足的
。

用增加似

然的方法估算参数
,

用标准的似然比率试验评价应

存在的重要性
。

用这种方法发现每一种畸变类型仅

有
“
最适线性模式

”
是有意义 的 ( P续 0

.

05 )
。

含

有剂量效应的
“
最适线性模式

”
的那些畸变以下述

各项作进一步分析
: ( 1 ) 用有 x * “项的模式观察有

意义的剂量次级效应是否 存在 , ( 2 ) 用 增 加 了

凡 y *项的模式观察是否会出现有意义的年 龄
一

剂 量

的相关关系
。

放疗病人和受高剂量事故性照射个体的研 究已

表明外周血淋巴细胞的不稳定性畸变率
,

如双着丝

别墓 `索姗 ,

图 2 累积剂量 (雷姆 )和培养年度

( . 户
.

剂量和供血者年龄
’

( O )之间的关系
.

点
、

环和断片在受照射后数月或数年时间内减少
。

因此
,

在采样前几天或几周受照射所诱发的可以检

查出的不稳定性畸变率要比采样前一年或一年以上

接受相同剂量照射的畸变率高
。

所以
,

同样考虑用

第三个模式的 b l x l ; 十 b Z x Z i
项代替最适线性模式的

b x ;

项
,

此处 x , * =

整个第二年度开始以前先于培养

日期所接受的累积剂量
, x Z ; = x * 一 x : ; = 第二年 度

以来接受的剂量
。

因此
,

第三种方法的 目的是证实

所给定的畸变类型的发生率是否表现出近期接受的

剂量 ( x Z ; ) 要 比早期接受的剂量 ( x : ; ) 有更密 切

的依赖关系 , 假如真有一个剂量
一

效应因果 关 系
,

那将是我们所希望的
。

畸变发生率对剂 t
、

年龄和

照射时间的依赖关系

由于这些分析考虑到年龄分布和培养日期
,

所

以揭示出剂量对双着丝点畸变率
、

无着丝点断片和

这些具有不稳定性畸变细胞 ( C u
细胞 ) 的明 显 影

响
,

但对对称性重组细胞 ( C s细胞 ) 则 无 影 响 ,

这些资料摘要列于表 2
。

离体照射
“
模式

”
实验 和

整体
“

高剂量
”
研究已清楚地表明

:
双着丝点 ( 土

环 )
、

无着丝点断片以及所有具有这种不稳定性畸

变的细胞 ( C u细胞 )的畸变率对剂量有依赖关系
,

而

且这些畸变是辐射诱发的典型变化
。

检查对称性重

组的困难在于相对于 C u 细胞采说
,

C s
细胞发生 率

非常低
,

而且 C s

类型的细胞剂量依赖关系不显 著
。

相反
,

因为多数外周血淋巴细胞在受照射时处 于G :

期
,

所以在这种细胞中观察到的大多数染色单体型

畸变不是辐射诱发的
,

而且这些畸变和受照射后第

一次有丝分裂的非整倍性发生率与剂量的依赖关系

很小
。

同样
,

染色单体异常分离的中等大小的染色

体发生率与照射无关
,

但对年龄和性别有明显的依

赖关系
,

这种情况在成年女性中明显存在并鉴定为

X染色体
。

本文中
,

发 现非整倍体细胞
,

染色单体

畸变和着丝点异 常 分 离的
“ X染色体

”
有明显 的

年龄
一

效应关系
,

但没有剂量
一

效应关系
,

因此
,

这

些结果正如所料
。

上述分析认为
,

在这些船舶修造厂工作者的血

细胞中观察到的不对称性或不稳定性染色体畸变是

他们受辐射照射的结果
。

详细分析这些畸变进一步

揭示
:

`

( 1 ) 没有可见的剂量次级效 应— 所 有资

料都与线性剂量反应一致 , ( 2 ) 在所有类 型 中存

在着年龄
一

剂量的正相关 ( 表 3 )
。

如早期的离体研

究所指出
,

随着年龄的增加
,

辐射诱发的染色体损
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伤表现出更大的敏感性
,

对于双着丝点来说
,

这是

有统计学意义 的 ( p ( 0
.

0 5 ) , ( 3 ) 虽 然b :
和 b Z

系数没有显著的差异
,

但是所有类型
“
近期

”
剂量

的依赖关系比
“
早期

”

剂量的依赖关 系 都 大 ( 表

2 )
。

这些发现的意义

对有严格监督的职业性照射其最大容许水平在

每年 5雷姆内的核子船舶修造厂工作人员的外周 血

白细胞染色休畸变的观察证实了剂量依赖关系显著

增高
,

这就提出了许多问题
。

我们首先应该注意到随

荆量而增加的双着丝点畸变率的 估算 ( 1
.

4 x l 。一 `

双着丝点 /细胞 /雷姆 ) 与我们从较早的资料所获得

的估算相同
,

这些资料获自联合王国温斯克尔原子

能协会 ( U K A E A W扭 ds ca e[ ) 的受职业性照射

的人群
,

虽然在温斯克尔研究中受检 的 细 胞 数不

足以证实这种意义
。

关于这一点应该值得注意
,

因

为每个人受检细胞数量不足
,

所以在接受与我们研

究的人群相同照射水平的同一个体的连续培养中
,

未见剂量增加的效应
。

例如
,

在这些照射情况下
,

为了检查一个人受 10 雷姆照射的双着丝点发生率来

估算效应
,

就必须检查大约 1。
,

。。。个细胞
,

这是一

项艰巨的工作
。

职业性照射之前或者受小于 1雷姆的 照 射时
,

多数个体细胞的双着丝点畸变或无着丝点断片的产

额大约是 1 / 7 0 0个细胞
,

当剂量累积达 20 到 30 雷姆

时
,

将近增高四倍
。

虽然观察到的增加并不大
,

但

它直接表现出照射所引起的遗传损伤增加
。

观察到

的双着丝点畸变常常使细胞致死
,

因为它产生了一

部分游离断片
。

但是一些含有无着丝点断片的细胞

和具有象易位这样的对称性重组的细胞是可以见到

的
,

部分这些细胞被检定为 C s细胞
。

C s细 胞 不常

出现
,

受到小于 1雷姆照射的个体9 00 个细胞中大约

出现1个 C s细胞
,

累积剂量大于 25 雷姆的个体的 C s

细胞约是它的 3倍
。

虽然每一个这样的细 胞 大概会

有某些类型的突变变化
,

而且在未经照射个体的血

液淋巴细胞和骨髓细胞中有数千个这样的细胞
,

但

是
,

还不清楚是否由于 C s 细胞的出现而存在着体细

胞的个体效应
。

所以我们的资样没有谈到可能的生

物学影响
,

唯一证明了检查受低于国际上承认的最

大允许剂量职业电离辐射照射的染色体水平上的生

物学效应是可能的
。

最近有关于在美国一个悔军船舶修造厂和汉福

特原子能企业中职业性受照射人员癌症特别是白血

病和淋巴瘤的发生率可能会增高的传闻
,

然而
,

以

某些议论为依据的资料和有关的分析都受到很严厉

的批评
。

所以必须指出
,

我们所研究的受照射群体

数量少
,

在 10 年期间仅受到很低的辐 射 照 射
,

因

此
,

不可能提供关于恶性疾病发生率的有用资株
10 年中

,

被研究的 1 97 人有两名死亡
,

均 死 于心肌

梗塞
,

并没有死于白血病或其他恶性疾病的记载
。

海军船舶修造厂所在地白血病死亡或与白血病有关

的死亡报告的调查表明
, 1 9 6 7~ 1 9 7 7年中其白血病

发生率与其他人群相比未见升高
,

而且船舶修造厂

工作人员白血病死亡的数目也未见增加
。

所以我们

再次强凋
,

被研究的人群数量少
,

看来应在职业范

围内监视更大受照射群体的死因
,

这个课题已由国

家辐射防护局开始进行
。
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原 子 能 和 遗 传

突变在生物进化的过程中起了重要作用
,

这一

点是无可置疑的
,

然而大部分新生的突变对生物说

来不妨看作是有害的
。

W ul le r

实验证明 用 X 线可

以人为地诱发突变
,

之后不久
,

观察并指出用此法

诱发的果蝇突变的有害性
,

并证实新步突变对许多

实验生物都具有危害性
。

但就哺乳动物的 突变 而

言
,

务必要证实的是其有害性的分布是否 果 真 和

在果蝇体内所得到的情况一样
。

总之
,

大部分新生的突变对生 物 有害
,

这 一

点是肯定的
。

从使用许多实验生物所做的实验 结 果
,

迄 今

得知在辐射和突变之间
,

大约存在如 下 的 关系
:

1
.

突变的发生是随机的
,

突变的发 生 率 与 受 照

剂量成比例地增加
。

2
.

辐射诱发 的 突变 是 可 以

累积的
,

并已知突变有以下特 点
: a ,

突 变 在 基

因传递过程中逐渐消亡
,

消亡有两种 形 式
,

一 种

、 1 1


