
兴奋占优势
。

血
.

液气体

如上所述
,

W R 2 7 2 1可导致酣代谢的抑 制
,

并且

由此而引起 p H 值和重碳酸盐标准下降的代谢 性 酸中

毒
。

二氧化碳分压降低是不太明显的 , 可能是 因为痉

挛性呼吸和二氧化碳呼出减少的缘故
。

2
。

血象

红细胞

猎犬有所谓脾 库 ( S p e i e h e r n z i l z )
,

所 l议在脾

包膜里平滑肌组织增多
。

由于肾上腺素能神经的 活动

性
,

不仅通过脾毛细血管 ( 日受体 ) 扩 张
,

而 且通过

肌肉收缩排除大量红细胞血
,

因为血浆大部分通 过淋

巴管而离开了脾脏
。

这样
,

实验动物红细胞升 高就完

全可以解释是由于明显的肾上腺素兴奋而引起的
。

Y u h as 把服用W R 2 721 后出现的脾脏反应看 作是

这种药物的防辐射基础
。

白细胞

注射W R 27 2 1之后熟知出现内脏器官白细胞 的抑

制是由于皮肤毛细血管里的白细胞减少的原因
。

随着刺激的产生
,

在最初阶段由于受血液 动力学

的限制
,

从骨髓里释放出成熟的中性白细胞
。

在 刚刚

到达循环的细胞
,

在规定的某种应激物情况下在 肺毛

细血管发生了中性白细胞过度聚积
。

在外周出 现中性

白细胞减少症
。

B r a u n s t ie n e r 指出
.

大约在刺激之后

20 分 钟 达 到最大限度的聚积
。

这种效应在趋迷走神

经性物质 里是十分重要的
。

这种所有血象反应的机制大概是由于中性白 细胞

分布到各个血管里的快速有效的变化
。

在当前 的实脸

结果里使人惊异的是
,

在低剂量时白细胞发生显 著的

聚积
,

而当用W R 2 7 2 z在 2 5 0毫克 不fI 3 0 0毫 克 /公斤体

工剂量时这种现象却较少
。

这可能说明
,

肾上腺 素列

激适应高剂景减弱了聚积过程
。

淋巴细胞

人所共知
,

在应激 情 况 ( S t r e日s i t u a t i o n ) 之

后出现了一个短暂的淋巴细胞过多症
,

这是出 现在受

副肾皮质反应抑制的淋巴细胞减少症之前
。

但 是值得

注意的是
,

在中性白细胞绝对减少情况下
,

在实 验中

淋巴球过多症是相对的
,

即淋巴细胞绝对的升 高是有

限的
。

杆状该细胞和分叶核细胞

杆状核细胞和分叶核细胞参与的过程符合全 部的

白细胞数
。

这儿很重要的是
,

如在全部的血细 胞中一

样
,

血象改变可能是受视丘下部
一

脑下垂体
一

副肾 皮质

系统的快速
、

高度的活性的限制
。

总之
,

在实验动物中用防辐射药 物W R 27 21 的刊

里在 15 。一 20 。毫克 /公斤体重时
,

证明是比 较好 的
,

副作用比较小
,

而且时间短暂
。

大约在 3~ 4小时 后猎

犬就完全没有中毒症状
。

用大剂量
,

按照 250 或 30 。毫

克 /公斤体重
,

还要在 24 小时后才显示出明 显 的 副作

用
。

当应用大剂量出现类似休克症状时
,

应用小 剂量

实验动物的新陈代谢降低还是容许的
。

由于生理上的反调节
,

一般电解质的改变 容许猎

犬用 15 。和 200 毫克/公斤体重的剂最
。

但是大荆皿可导

致变化不均
。

这清楚地证明应用此种药物时出现 痉挛

是由于血清钙含量下降
,

大剂 t 的缘故
。

所以在今后的放射实验中
,

在猎犬中应用防 辐射

药物W R 2 7 2 i剂量应在 15 0~ 20 0毫克 /公斤体重
。

(任志珍译 麦智广 崔竹金 葛忠良审校〕

粒子激发X射线 ( P IX E )分析生物物质的

精密度
、

准确度和在肿瘤组织中的应用

M a e n h a u t W等
: N u e l I n s t r

M
e t h 1 6 5 ( 1 / 3 )

: 5 5 7~ 5 6 2
, x9 8 o ( 英文

粒子激发 X射线 ( P I X E ) 分析正日益普 遍 地 用

作测定生物物质中痕量元素的一种分析技术
。

大量 的

研究表明
,

采样和样品制备看来是 P I X E方法学 中 最

困准的问题
。

对于大多数靶的制备程序的 主 要 评 论

是
:

缺少应用这些程序时的准确度资料
。

因为缺乏系统的相互比对研究
,

我们用 P I X E和

更确定的一些方法
,

如仪器中子活化分 析 ( IN A 人 )

和原子吸收光潜 ( A A S ) ,

分析了人的肾和血清个羊品

以及美国国家标准局 ( N B S ) 的一些参考物质
。

一些 P IX E技术被用来研究患有肾细胞癌和 其 它

癌的一些病人的同一器官的肿瘤组织和正常组织 的切

片
,

其目的是研究痕量元素的不平衡与人类疾病 之间

是否相关
。
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一
、

P I XE 实脸救 t

实验中使用2
.

4 M e V的质子束
,

该束由小 型 同步

回旋加速器提供
,

用四极三透镜组稍加聚焦再用一 只

粗准直器和两只石墨准直器准直
。

靶与束 的 夹 角 是

6 7
.

5
. 。

30毫米 , x s毫米的 K e v e x s i ( L i ) 探测器 与

束的夹角是 135
“

厂用一只高纯铅准直器限制探测 器
,

使其只能针对受照射的靶面积
。

这只 2厘米长 的 图 筒

形的准直器有一个 7毫米直径的孔和一条槽
,

X射线吸

收体就放在这条槽内
。

用 660 微米厚的聚酣 树 脂 薄膜

吸收体进行了全部实验分析
。

与探测器相连接的 是一

台K e v e 1 45 25 p放大器 /脉冲信息处理机
。

探测器一脉

冲信息处理机组的能置分辨本领是 147
e , (锰的 K a X谱

线 )
。

在 16 毫米. 的束面积上
,

束的均匀性很 好
,

差

别小于 10 %
。

通过生物物质靶的束流通常保持 在40 ~

s0 纳安
,

典型的预哭电荷是 40 微库伦
。

聚乙烯醇缩甲醛薄膜放在靶材料上面以固定样 品
。

制

备灰化肾靶的方法几乎是相同的
,

差别在于仅取用 300

微克材料
。

吸取 10 微升掺银液体 ( 相当于 1毫克干 材料 ) 放

到蒸镀铅的聚醋树脂膜上制成液体血清靶
。

然后 将此

靶框放入真空室
,

在真空下保持约 1小时
,

干 燥 后 材

料附着良好
。

用 V a n E s p e n 等人发展了的 F O R T R A N 程字A

X I L进行了P I Z E谱的分析
。

三
、

仪. 中子活化分析

S c b ut y s e r等人的 I N A A 程序已应 用 于 生 物样

品
。

该程序包括两次分隔的照射和短寿命及长 寿命产

物放射性核素的测量
。

把已知量的待测元素点 在瓦特

曼 41 号滤纸上作为标准与样品一起照射
。

样品的 量取

决于分析材料
,

变化范围从灰样 10 毫克到冻 千材料 250

毫克
。

用高分辨本领的 G e ( L i ) 探测器进行全部放射

性测量
。

.
、

IP X E软 , 的刘度和对` 休效应的校正

用单元素标准和多元素标准刻度 P IX E 装 置
。

装

置的刻度系数或灵敏度用每微库伦和每微克 /厘 米
,
记

录到的 K a ( 或 L a ) 峰中的计数来表示
。

当应用“ 。微

米厚的聚醋树脂薄膜吸收体和 2
.

4M e V 的质 子 时
,

刻

度系数从铁的 2 0。。降到镐的21
。

因为钾和钙的 X 射线

通过吸收体的透射率低
,

所以把这两种元素的 灵敏度

分别限制为6和60
。

然而
,

因为在生物组织中它 们 的

浓度通常都相当高
,

所以在大多数样品中仍然很容 易

观测到钾和钙
。

多元素标准和生物靶并非无限薄
,

因此需要 对基

体效应进行校正
。

应考虑两种效应
: X射线的 衰 减和

质子能量的递减而引起的截面减小
。

观察到的元素 i的

K a ( 或 L a ) 峰面积需乘以校正因 子 ( f ` )
,

f *

定 义如

下
t a i ( o )

a :

( X ) e 一
协

: X d X
一

.

I
Jù一

山

1

二
、

样昌- . 和 IP X E , 分析

分析用样品包括一只取自尸体的人 肾
、

110 克人

血清
、

N B S牛肝 ( S RM i 5 7 7 ) 和取自肿瘤患 者 器 官

的肿瘤组织和正常组织的切片
。

首先处理肾 脏
,

将它

放在真空装置中冻干 72 小时
。

液氮冷冻后用玛瑙 研钵

和柞磨碎
。

所得粉末放入聚乙始容器中摇匀过 夜
。

然

后把其中一部分转移到一只高纯石 英 小 瓶 中
,

放入

S i m o n 一 M u l l e r 炉中在 魂60℃上进 行 干 灰 化
。

采 用

V er is ec k等人提供的方法制备人血清样品
。

然后用处

理肾脏样品的方法把它冻干
、

研碎
、

混匀
。

用 K ar ic
-

。砂u 等人的方法取得肿瘤组织和正常组织的切片
。

用

冻干和在玛瑙钵中磨碎的办法把这些切片 加 工 成 细

粉
。

把银掺入用 P I X E分析的样品作为内标
。

银 选用

硝酸银的形式是因为
.

硝酸银易溶于水
,

能够获得 纯

度很高的硝酸银
,

银的 K谱线并不干扰生物组织 中重

要元素的X射线谱线
。

用移液管吸取。
.

1~ 。 .

5 毫 升硝

酸银水溶液加到。 .

1~ 。
.

2克磨碎的生物样品 内
。

掺入

了银的牛肝和肾样品在1 10 ℃下干燥后研 碎摇 匀
。

这

样的掺入使冻干的血清完全地再溶解
。

因此
,

制 备了

两种掺入银的血清样品
,

一种用冻干的办法使之 再次

转变为粉末并混匀
,

另一种以液体形式 用 于 靶 的制

备
。

选择蒸镀铝的聚酮树脂薄膜 ( 厚。
.

7毫克 /厘 米 . ,

10 徽克铝 /厘米. ) 作为 P I X E 分析的衬底
。

完全 消 除

了带电问题
。

这种膜的纯度十分 好
。

把 1毫克粉末状掺银的血清
、

冻干的肾或牛 肝 放

在衬底上直径为6毫米的圆内制成靶
。

用一张稍 湿 的

式中 t为从探测器角度看
、

对准束的样品 厚 度 ( 克 /随

米
, ) ,

即 t 一 ( c o s e C 6 7
.

5
。

) `
实际靶厚 度 , 。 :

(
x

)

为在靶中深度x 处元素 i的K或 L电离截面 , 件 i为所汉林

射线谱线在靶材料内的质量衰减系数 ( 厘 米
’
/克 )

。

在多元素标准情况下
,

校正因子 f
:

从 1
.

04 ( 镍 和

铜 ) 变化到 1
.

1 0( 钾 )
。

对于在生物靶中的元 素来说
,

校正因子要大得多
,

但由于使用银作为内标
,

能 抵消

这种校正的大部分
,

比值 f
:

/ f
A。
变动在 。 .

85 ~ 1
.

04
、.

色

1 5 4



围内

据
。

五
、

结果和讨论

表 l列出了在相互 比对研究中 N BS牛肝 的 浓 度数

与PE I X和I N人 A的数据相关的误差是标 准 差
。

裹 1 N BS牛肝的分析结果 (微克/ 克
,

千重 )

元
P I X E I N A A

州
” =

竺
_

_ }
_ _

一竺卫_
保 证 值

50 0 0士 7 0 0

9 0士 1 3

8
.

0士 1
.

0

2 4 8士 1 6

< O
。
4

1 9 7士 1 6

1 1 6士 1 8

1
.

0土 0
.

2

10
。
0士 1

.

9
。

9士 l
。
6

3
.

6士 0
.

9

< 1
。

2

9 4 0 0士 5 00

< 3 0 0

1 0
.

7士 0
.

3

2 7 3士 5

9 7 0 0士 6 0 0

( 1 2 3 )
“

1 0
.

3士 1
。
0

2 7 0士2 0

1 9 9士 6

1 2 6士 2

.

1 4士0
.

0 5

9
.

3土 0
.

8

19
.

2士 1
.

澳

1 9 3士 1 0

1 3 0士 10

1
.

1士0
.

1

素

钾钙锰铁镍铜锌

1 8
。
3士 1

。
0

.

( 3
.

2 )

…
。 ·

3 `士。 · “ 8

乏计数统计数据的元素外
,

相对标准差 变 化 在 6% ~

1 6% 之间
。

人肾的浓度数据表明
,

P I X E和 I N 人A 的 数据非

常一致
,

但钾又是例外
。 ’

肾的 P I X E 数据的精密 度 与

N B S牛肝的相当
。

肾的灰化部分和冻干部分的 结果比

较表明
,

在灰化过程中仅硒有丢失
。

证明干灰化 对于提

高 P I X E的灵敏度是很有效的
。

灰化材料的探 测 极限

(微克 /克
,

湿重 )为冻干材料的四方之一到五分之一
。

在血清样品的P I X E分析中得到了比肾或牛 肝样

品更好的精密度
。

液体血清靶更是如此
,

对于给 出轮

廓清楚的峰的那些元素
。

标准 差 仅 为 3% ~ 6%
。

其

它样品标准差较差的主要原因是把毫克或低于毫 克量

级的样品粉末混匀很困难
。

P IX E和 I N A人的结 果 是

很一致的
。

钾
、

钙和铜等元素
,

用 I N 人 A只能得 到上

限
。

因此
,

并不清楚血清中钾的P IX E结果是否也 太低
。

考滤到液体靶得到的钾浓度接近于标准人 16 1微 克 /克

的血浆钾水平
,

前者大概是合理的
。

当用 P工X E分析时
,

是什么原因使得某些样 品 中

的钾和铆浓度降低尚不清楚
。

从 P I X E和 I N 人 A 对于

其它元素得到的结果来看
,

可以得到明确的结论
:

P l

X E的准确度在 10 % 以内
。

分析了几例肿瘤患者的组织切片
。

有时观察到了

同一器官的肿瘤组织切片和正常组织切片的浪里 元素

浓度间的实质差别
。

表 2中的数据证明了 这点
,

表 中

的结果是从显示肾细胞癌的两只肾得到的
。

测定 了各

一o

澳物相铅

1) n为分析的靶或样品数
。

2) 括号内的数值仅供参考
。

用 3侧雨判据计算了上限
,

N 。
是对应 于元素峰的谱区

内的本底计数
。

由表 1可见
,

保证值和由 IP X E及 I N A

人得到的值符合得很好
。

然而
,

钾和锄例外
,

它 们的

P I X E值太低
。

IP X E分析的精密度是合理的
,

除了缺

元元 素 比比 样 品 7 7~ 3 8 5 333 样 品 7 5~ 9 6 3 111

正正正 常 组 织织 肿 瘤 组 织织 正 常 组 织织 肿 瘤 组 织织

钾钾/锌锌 1
.

6士0
。

222 6 2士 1 000 5
。
8士0

.

888 5 3士 1 666

钙钙 /锌锌 1
.

8士 0
.

111 3
.

1 士 0
.

111 6
。

2士 0
.

444 6
.

2土 1
.

222

锰锰 /锌锌 0
.

0 0 6 0士 0
.

0 0 0 333 0
。
0 1 9士0

.

0 0 222 0
.

0 2 3士 0
.

0 0 6 一一 0
。
0 3 8士 O

。
0 1444

铁铁 /锌锌 0
.

6 7士 0
.

0 444 5
。
9士 1

.

000 1
.

5 3 土 0
.

0 999 3 4土 lll

铜铜 /锌锌 0
。
0 3 9 士 0

。
0 0 222 0

.

0 2 8士 0
。
0 1 111 O

。
0 9 5士 0

。
0 0 999 0

.

1 1士O
。
0 222

硒硒 /锌锌 0
.

0 0 5士0
.

0 0 111 ( 0
。
0 111 0

。
0 2 1士 0

。
0 0 333 0

。
0 1 7士 0

.

0 0 333

澳澳 /锌锌 0
。
0 3 4士0

.

0 0 666 0
.

3 5士 0
.

0 111 0
.

1 5士 0
.

0 111 0
.

4 9士 0
.

0 666

物物 /锌锌 ( 0
。
0 0 666 0

。
1 1 8士 0

。
0 0 555 < 0

.

0 1 666 O
。
1 5士 0

.

0 222

锡锡 /锌锌 0
.

3 9士 0
。
0 222 ( 0

。
1 666 0

。
6 5士 0

.

0 333 < O
。
222

铅铅 /锌锌 < 0
。

0 0 666 < 0
。
0 1 444 < 0

。
0 1222 ( 0

。
0 2 333

元素对锌的浓度比值
。

选择锌做为参考元素
,

是因 为

锌总是以足够大的量存在的
,

它的K a 峰在 P IX E谱中

显示得很清楚
。

恶性肿溜组织切片中的镐浓度明显降底
。

从 表 2中

的数据还可以看出
,

肿瘤组织切片
·

与正常组织切 片相

比
,

钾 /锌
、

铁 /锌
、

澳 /锌和铆 /锌的比值显著 增加
。

为了阐明为什么在某些肿瘤患者中有些比值有非 常显

著的变化而在另一些肿溜病人中却不是这样
,

需 要做

更多的工作
。

〔赵启仁译 章仲侯审校〕
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