
分次剂量的X射线照射后 H e L a 细胞敏感性的变化

B r y a n t P E等

前 宫

预先暴露于电离辐射和紫外线
一

可在几种类型的

细胞和细菌诱发电离辐射的耐受性
,

通常用 比较一

系列的第二组剂最与一系列单次剂量的活存曲线来

发现这种耐受性
。

诱发的耐受性可以增加第二组剂

清活存曲线的肩部的宽度形式出现
,

但 在其 它 系

统
,

被证明是采取减少斜度
,

减少外推值的方式
。

这种诱发的耐受性可能是由于按第二组 剂量 照 射

后
,

辐射损伤的修复速度增加所致
。

也曾提出其它

的种种解释
。

例如
,

就细菌来说
,

曾提出第一次照

射可诱发一种蛋白质
,

这种蛋白质能抑制第二次照

射后 D N 人降解
。

照这样看来
,

就可以假定细 胞的

死亡是由于 D N 人降解所致
。

虽然这种诱发的耐受性在藻类和细菌中似乎是

很普遍的
,

但是
,

它显然不是在体外受照射的哺乳

动物细胞共有的特征
。

J
,

oc k h a rt 等人的 结 果曾被

其他作者所引用
,

作为 H e L a细胞诱发耐受性的证

据
, L oc k h a r t曾指出

,
X射线分次照射后

,

活存

的 H e L a细胞比将单次剂量活存曲线的肩部回转至

纵轴时获得的预期值为高
。

例如
,

在一项给与两次

剂量的实验中
,

活存率比根据单次剂量曲线得到的

外推值高
。

同样
,

在第一次照射后的 24 小时
,

以一

系列剂量照射细胞时
,

所获得的第二组剂量活存曲

线的 D 。
值大于单次剂量曲线的 D 。

值
。

对于人工 培

养的其它类型的哺乳动物细胞来说
,

关于诱发的耐

受性的证据是不足的
。

如果照射的间隔时间容许细

胞通过细胞周期的较敏感期或耐受期
,

那么
,

第二

组剂量活存曲线的最后斜率通常是与单次剂量曲线

的最后斜率平行的
。

不论作何说法
,

对于体内受照

射的细胞来说
,

某种类型诱发的耐受性是可能产生

的
。

例如
,

最近曾报导
,

以六周为间隔
,

预先两次

暴露于 1 2 5。拉德的调节剂量后
,

在小鼠结肠的隐窝

细胞产生了诱发的耐受性
。

曾报导
,

哺乳动物细胞的敏感性可能随看胰酶

消化
、

种植
、

照射这几个步骤的间隔时间的增加而

降低
。

就人肾细胞来说
,

敏感性的变化是由于
“

修

复
”
胰酶的消化性损伤所致

。

缺少细胞分裂时
,

活

存迅谏地增加
。

P h i l l i p s等报导
,

对 于 H e l
,

a
细胞

来说
,

活存细胞的增加
,

以及随后的减少
,

是由于

胰酶消化作用引起的部分同步化造成的
。

耐受性的

峰值出现于 D N A合成 达 到 高峰 之 时
。

B “ r r y等

( 1 9 6 6 ) 用中国地鼠和 H e 1
J
a
细胞得出 相 似 的 结

沦
,

即胰再柳肖化后
,

活存的增加可能是由 l
二

同步化

以及细胞累积在细胞周期自勺耐受性较大的时相中造

成的
。

L e h n e r t ( 1 9 7 5 ) 报导
,

对中国地鼠来说
,

在胰酶消化后最初的 5小时内
,

敏感性没 有 变化
,

但是
,

20 小时后出现了变化
,

这种 变 化导致了D 。

值的加大和肩部的完全丧失
。

作者曾进行了多次实验
,

设计这些实验是为了

研究除了胰酶的消化作用引起的那种耐受性外
, X

射线在H e L a细胞诱发耐受性的可能性
。

结果证实

了 L o c k h a rt 等人的工作
,

他们的结果 表明
,

对于

相隔2 4小时分别给予的两组剂量的 X射线来说
,

细

胞对第二组剂量的耐受性增加
。

可是
,

作者又另外

指出了耐受性的这种增加可用胰酶消化后对 X射线

的敏感性发生了变化来解释
。

但并未观察到
,

在耐

受性的增加方面
,

存在着荆量效应关系
,

据报导
,

在衣藻有这种类型的关系
。

材料和方法

H e L a 细胞是从 F lo w 有限实验所得到 的
,

并

维持其刘数生长
。

所用培养基为 E a g l e , s必需培养

基 ( F ol w 有限实验所 ) , 9
.

7克 /升
,

向其 中加入

8
。
7毫克分子的 N a H C O 。 ,

2毫克分子 N
一
2 经乙 基

呱臻 N
一

2乙烷磺酸 ( H E P E S ) ,
5

。
8毫克分 子N a

O H , 。 .

24 克 /升链霉 素
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.

24 克 /升 青霉 素 G ,

2 0 0
,
0 0 0单位 /升制霉素 ( S q u i b b ) 和 2 5 0 毫 升 /升

胎牛血清 ( F lo 二有限实验所 )
。

用 E ag l e 口s 平 衡

盐溶液制备。 .

05 %的胰酶 ( F lo 可有限 实 验所 )
。

在 E a g l e 了s平衡盐溶液中
,

含 1克 /升葡 萄 糖
,

5
。
4

毫克分子K C I
, 。 .

12 克分子 N
o C I和 0

.

9 毫 克 分子

N a H : P O ` ,

并经 N a O H将 p H调至 7
.

。。

培养基通
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过滤膜灭菌
,

在无菌条件下
,

向其中加入制霉菌素
。

培养瓶中的细胞经胰酶消化后产生的悬液
,

细

胞聚集物是很少的
,

并有很高的集落形成率 ( 约为

80 % )
。

临近照射时
,

将细胞种植于塑料平皿内
,

细胞总数可达 2 义 10
魂
/每平皿

,

皿内含有经 4。。。 拉

德照射的饲养细胞
。

曾发现
,

为达到恒定的高集落

形成率和获得大的集落
,

必须使用饲养细胞
。

细胞

与培养墓同时受照射
,

剂量率为 1 7 3拉德 /分
,

用硫酸

亚铁法核对剂量
。

于照射间期
,

使细胞保持在 37 ℃

的生长培养基中
,

照射之后将 培 养 皿 置 于含 5%

C O Z
的潮涅空气 `绪, 。

结果和讨论

图 1显示单次或分次剂量的 X 射线照射细 胞 的

结果
。

与零时
,

即胰酶消化和种植后的即刻
,

获得的

单次剂量曲线相 比 ( D 。 二 8例立德 )
,

第二组 剂 最

的活存曲线的陡度较低
,

外推值较小 ( D 。 = 120 拉

德 )
。

这些结果证实了 L oc k h ar t等人的 工 作
,

表

明在第一次剂量和其后一系列剂量的间期
,

细胞变

得有相当大的耐受性
。

图 1也表明
,

在胰酶消化和

细胞
。

由干考虑到第一次剂量的活 存份

纹
,

而将第二组剂量的活存曲线标准化
。

在室温下了假射
,

除照射期间外
,

细 胞 均

保持在37 ℃ 之中
。

第
一
次 剂

一

蚤
2 0 0 3 0 0

(子立德 )

4 00

活少仔右了

图 2 在两次剂量的实验中
,

活存率是 第 一次

剂量的函数
。

第二次剂量是 600 拉德
,

在

第一次照射后的 24 小时给予
。

活存率是用
2 4小时后给予 600 拉德的单次剂量的活存
份数除两次剂量的活存份数 求 得的

,

除

了在室温下照射外
,

细胞均保持在37 ℃
。

误差线代表均数标准差
。
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图 1 单次或分次剂量的 X射线照射后
.

H e I
J a

细胞的活存曲线
。

( . ) 在零时给予单次剂量的细胞 ( 胰酶

消化和种植后的即刻 ) ;

( O ) 狄酶消化和种植后的24 小时给与单

次剂量自勺细胞 ;

( ▲ ) 在零叶给子 2 5。位德的 第一次剂量
,

2 4小时以后再给予一系列的分次剂 量 的

种植后的24 小时
,

给以单次 剂 量 照射的细胞同样

有较大的耐受性
,

此结果与采用本细胞系的较早期

的工作是一致的
。

结果提示
,

在第二组剂量照射的

细胞
,

其耐受性的升高可按姨酶消化后活存细胞增

多来解释
。

可是
,

在许多实验中
,
图 1就是其 中 的

一例
,

第二组剂量曲线的斜率比种植以后的 24 小时

获得的单次剂量曲线的斜率稍大 ( D 。
值无显 著 差

异 )
。

所以我们检查了给予第二次剂量后
,

细胞的

活存依赖于第一次剂量大小的可能性
。

图2显 示 这

些实验的结果
,

给出了第一次剂量的范围
,

第 一 次

{!俄射后的 24 小时给予 6 00 拉德的标准试验剂量
。

用

60 0拉德单次剂量照射后的活存份数除这两种剂 量

照射后的活存份数 ( 由两种剂量照射后的活存数除

以第一次剂量照射后的活存数 ) 求出活存率
。

活存

率随第一次剂量的增加而减低
。

因此
,

按 D 。
增 加

多少来测量的
、

第二组剂量曲线的耐受性并不是由

于顶先暴露于 X射 线
,

依照剂量依赖方式诱发的
,

据报导
,

在衣藻可见这种依赖方式
。

相反
,

当第一

次剂量较大时
,

第二次垦露后活存却是较低的
。

所以
,

结论是 H e L a S :

细胞的敏感性并没有 因

为预先暴露于 X射线而有所增加
,

正如某些作者 所

提示过的那样
。

结果表明
,

对第二组剂量 X 射线耐

受性的增加
,

可以用胰酶消化后活存细胞增多来解

释
,

关于这种情况以前已有报导
,

而且还是发生于

单次X 射线照射之后
。
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