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电离辐射对机体的效应是细胞损伤综合的

表现
,
而其损伤机理至今尚未完全阐明

。

巳知

细胞中具有多种辐射敏感物质如 D N A ( 脱 氧

核糖核酸 )
、

D N A p ( 脱氧核 糖 核 蛋白 )
、

m R N A ( 信使核糖核酸 ) 以及某些含S H基 的

重要生物分子和生物膜等在辐射损伤机理中起

重要的作用
。

生物膜的研究
,

近十余年来随着

膜生物学的进展
,

方受到较大的重视
。

现认识到

膜的改变在电离辐射损伤过程中具有极重要的

作用
〔 ` ’

2 〕 。

A l p e r
把细胞的辐射效应分为 N型

( D N A ) 损伤和O型 ( 膜 ) 损伤 两 类
,
指 出

这两种损伤在辐射效应过程中总是伴随发生的
〔二 ` ’ 。

但目前还难予设计分别评定它们 各 自

损伤起多大作用的实验
〔 “ 〕 。

K o in
n gs 最近报

道小剂量和低剂量率X线引起的牛血淋巴细胞

死亡
,
推测可能是因其质膜受损所致

〔 . ’ 。

对小剂量和低剂量率电离辐射的损伤效应

的研究
,

随着原子能工业的迅猛发展和放射性

核素在工农业
、

医疗卫生事业和科学研究中的

日益广泛应用
, 以及核战争所可能出现的放射

性沾染的危害
,

越来越予以较大的重视
。

目前

报导有关这方面的资料主要是受照人群的医学

随访观察
,

其次为某些动物的实验研究
。

其中

关于细胞膜的辐射效应尤其是在小剂量和低剂

量率下的效应研究尚较少
,
而且所得结果及评

价不甚一致
。

这可能是与小剂量辐射的生物效

应具有反应精细轻微
、

变化缓慢
、

易受辐射以

外其它 因素的影响等特点有关
〔 , 、 . j 。

目前国际上对小剂量的定义及其剂量范围

尚未作出统一的规定
,
所报道的资料大多是用

1 0 0伦或 2 0 0伦等较大的剂量
〔 “ ~

` “ 、 。

本 文 拟

按我国的见解把 10 0伦以下的照射作为小 剂 量

范围
,

搜集近几年来报道的部分资料
,

就其对

细胞膜组成成分的损伤和对质膜生理功能的影

响
,

以及低剂量率膜辐射效应的特点作一扼要

的介绍
,

为认识小剂量和低剂量率辐射效应的

生物学意义提供参考
。

一
、

对质膜组成成分的损伤

质膜同其它生物膜如核膜和各种细胞器的

膜一样
,
其基本结构是 由磷脂双分子层和蛋白

质或其复合物按二维排列
,

成为相互交替的流

动镶嵌体
。

脂类和蛋白质是膜的主要 组 成 成

分
,
其比例随生物膜的种类而不 同

,
通 常 是

l : 1
。

在哺乳动物细胞
,

还含有少量的糖类以

及微量的 核 酸 等
。

就一般细胞而言
,

脂类约

占化学组成总量的 50 %
,

蛋白质占40 %
,
糖类

占2~ 10%
〔 ” ’ 。

细胞膜是一个
“ 密集

” 的脂蛋白聚集体
,

很容易受到射线的直接
“ 击中

”
或经水射解的

自由基的剧烈作用而起改变
。

可以推测稀疏的

小剂量电离辐射就能引起质膜组成成 分 的 损

伤
。

有人
〔 ’ 名 〕

用 X线照射红细胞悬液
,

在剂 量

为 100 拉德时
,

质膜上的脂质双层结构就 出 现

了破坏
。

W al l ac h对辐射敏感物质提出了
“ 弱

键
”

( W
e a k l i n k s

) 假设
` ’ 、 ’ 忍 ’ ,

认为这 些

物质分子含有一些
“
易断裂

” 的键簇 ( ,’f r a -

g i l e” b o n d e l u s t e r s )
,

其中至 少含有一个双 硫

键和几个分子 内的氢键
。

质膜内含有大量的蛋

白质体
,

除含有可被射线射解的肤键外
, 还含

有大量的
一
S H和

一
S
一
S
一

键
。

图 1表示了 质 膜 的

某些可能的辐射效应
。

, 军事医学科学院
, .
上海第二军医大学
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口 1 射线对质膜组成成分效应的示意图

( 一 )对蛋白质的作用
· “ 、 ’ 3

膜蛋白质在射线的作用下可发生射解或肤

键电离
,
如

N /

}
H
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2
.

琉基氧化

R S H + O H
.

, R S
’
+ H

: O

R S H + O H
.

` R S
’
+ H:

R S H + O O H
’

, R S
.
+ H : O :

Z R S H + H
Z O : 、 Z R S

’
+ ZH: O :

R S
.
+ R S

’

、 Z R S S R

3
。

二硫键的还原
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’
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.

R S H , R H + H
:
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( 二 )对脂质的氧化
〔 ’ 弓

~
` . 〕

脂质的不饱和键 (
一

C
二 C

一

)可直接 被 射

线或由水射解的自由基氧化
,

尤其是不饱和磷

脂的氧化
。

其氧化产物称脂过氧化物
,

它能自

发地或在无机铁离子和铁蛋 白的催化下发生均

裂反应
,

生成另外的 自由基碎片
,

更进一步引

发脂质氧化
,

不断地造成膜脂的破坏
。

以 L H

表示脂质
,

其代表反应式如下
:

L H + O H
’

, L
.
+ H: O

L
’

+ O :
, L O O

.

L O O
’

+ L H , L O O H + L
’

L : O O H , L
.
+ HO刃

L O : O H , L O
.
+ O H

.

L O O : H , L O O
.
+ H

.

脂质过氧化作用与其饱和度有关
,
不饱和

度越大
,

脂过氧化速 率 则 越高
。

脂过氧化物

分解的产物如丙二醛等
,

可引起膜蛋白质和酶

的聚合
,

交联或其多肤键和单个氨基酸的化学

改变
,

使膜 结构发生实质性紊乱
。

G r z e l i sn k a

等在研 究牛红细胞膜 的 脂 过氧化时
,

发现在

C : 2

深度的膜脂的有序 度 ( d e g r e e o f o r d e r

o f m e m b r a n e l i p i d s
) 降低和膜蛋白发生构
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还可通过含氧的水射解产生的各种自 由 基 如

O H
’ 、

H O兰
、

O夏
.

等
,

使 蛋 白 质 中 的 肤 键

断裂
,

琉基氧 化和二硫键还原
,

从而发生构象

改变
。

1
,

肤键断裂
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型转变
,
并提出脂过氧化作用对膜结构损伤的

机理 ( 图 2 ) 和解释 了 脂过氧化时磷脂双分子

层硬度增加的原因
。

圈2 脂过氧化作用对膜结构的可能影响

、

( 三 ) 对糖的射解
〔 “ 、 ’ 3 三

各类糖受到射线的作用后
,

可产生对细胞

很毒的
a 、

日不饱和欺基型化合物
:

}!
R一 C H 二 C H一 C一 R

,

R一 C H
Z

一 C一 C一 R
’

}! }1
O O

!}
R一 C H = C一 C一 C一 R

’

}}
O H

这些不饱和款基与膜表面的
一

S H基有高度

的反应性
,
可结合形成硫醚

。

二
、

对质膜生理功能的影响

细胞膜在细胞的生理活动中具有非常重要

的作用
。

如物质运输
、

代谢调控
、

细胞识别
、

免疫
、

癌变
、

激素和药物作用等都与质膜紧密相

关
。

小剂量电离辐射能够引起其功能改变
,

甚至

导致细胞死 亡
仁 “ 、 ` 7 、 ’ “ 〕 。

现 将 其 归 纳 如

下
:

( 一 ) 物质运输障碍

这种障碍主要与下述因素的改变有关
:

1
。

膜表面电荷的改变

正常的细胞膜通常带有净负电荷
,

在较小

剂量电离辐射的作用下即可引起其表面电荷的

改变 “ , 。

S
a t 。 等以50 伦X线照射小鼠乳腺癌

、

淋巴瘤
、

黑 色素瘤和腹水癌细胞
,

测得其表面

电荷下降 6 0% 〔 ` “ 〕 。

K 6 t e l e s
认为这种表面 电

荷的改变
,

是一种超分子结构受到扰 乱 的 结

果
,

而不是化学成分的任何丧失或改变
。

在多

数情况下
,
其改变是暂时性的

,
但它能影响某

些物质在质膜上的吸附
,

因而影响其摄取
。

如

铜类
, “ 3 。

坏那样的超铀元素或悯系元素 主 要

结合在糖蛋白上
,

膜表面电荷的改变则影响它

们在膜上的掺入和积累
。

2
。

膜酶活性的改变

某些结合在膜中的酶系
,

受小剂量电离辐

射照射后可发生活性改变
。

如腺普酸环化酶对

辐射的反应就很敏感
, 有人用离体胎鼠肝的膜

做实验
, 在 50 伦照射后一小时

,

其活性可增加

20 % 以上
〔 “ ’ 。

但也有报道其活性随照射 剂 最

增加而减少
〔 “ “ J 。

胸腺淋巴样细胞的环腺酸磷

酸二醋酶
,

在照后一小时受到刺激
,
随后则急

剧下降
。

其它一些酶如碱性磷酸酶
、

三磷酸腺

普酶等都会受到辐射 的影响
〔 . 止 。

上述这些酶活

性的改变
,
将明显地使细胞的物质代谢发生障

碍
。

在各类细胞内的生理活动
,

一般都要受质

膜上的腺普酸环化酶和鸟普酸环化酶这 两类酶

的受体的调节
。

若腺普酸环化酶被激活了
,

就

使腺普三磷酸 ( A T P )变成环腺普酸 ( 。 A M P )
。

随后
c A M P 本身又成为化学信号

,

与 无 活 性

的蛋 白激酶结合
,

使其构象发生变化
,

变为有

活性的蛋 白激酶
,

这样连锁反应
, 最后使肝细

胞内贮存的糖元分解为葡萄糖
。

有人认为腺普

酸环化酶与鸟普酸环化酶是互变酶
,
由它们调

节着细胞的物质代谢过程
〔 ’ ` ’ 。

3
.

膜通透性改变

受照细胞膜的通透性常常发生改变
,
使质

膜两边失去维持其正常的N a 十和 K
十

的梯 度
,

出

现 N a 十

在细胞内蓄积和 K
十

从细胞内外 流 的 现

象
。

M y er s 〔“ ` ’ 指出这种效应是同辐射剂量呈

直线关系的
,

它可能是因细胞膜增强了离子的

被动转运
,

而不是减少了主动转运
, 即 K

+

从

细胞内外流是因辐射损伤 了膜本身的 结 构 所

致
。

B r e s c主a
in 等认为辐射既抑制与钠泵 相关
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联的离子的主动转运
,
也抑制与主动转运有关

联的专一性的三磷酸 腺 普 酶 ( A T P酶 )
。

而

且
,

N a +

主动转运 比被动转运对射线更敏感
。

另有些学者如 S u t h e r l a n d提出N
a 十 、

K
+

通 透

性改变的机理在于辐射引起膜蛋自质 结 构 变

化
,

首先是琉基的氧化
r “ 3 ’ 。

K a n k u r a
等用 10 0伦的 Y线照 射 人 红 细

胞 , 于照后 24 小时在 O℃孵育
,

以 “ “ N a
掺入 红

细胞作为观察膜通透性的指标
,

在 25 伦就呈现
2 2 N a

摄入量增加
,

表 明了这种被动转运 具 有

高度的放射敏感性
。

其通透性改变似乎是膜结

构自身改变的结果
〔 : “ ’ 。

有人调查了小剂量电离辐射对职业人员和

医疗照射人员的早期血液学变化
,
发现其血浆

H b浓度增加
,

认为这种增加也是 由于膜通 透

性改变所致
〔“ 们 。

( 二 ) 受体功能的改变

K O et les 报道了在小剂量和低剂量率 下
,

有人认为膜结合功能比其它代谢功能或遗传器

的结构和功能受到影响更多
。

质膜超分子紊乱

的最明显的结果也许是各种受体的改变
〔 ` 口 。

受

体是细胞膜上的嵌入蛋白
,

具有复杂的生理功

能
,

它不仅与物质运输
、

酶的活性
、

激素与神经

递质对细胞代谢的调控
、

以及细胞识别等活动

有密切关系
,
而且也调节着细胞的分裂与分化

`”
、 。

因此人们日益重视对膜受体功能的改变

的研究
。

已知射线对膜超分子结构的原发部位

是膜蛋白
〔 2 . 〕 。

F a e e
h i n i等曾以

。 。
C o 丫 线 5 0

拉德照射离体人血淋巴细胞
,

2小时后就 检 出

B淋巴细胞表面上的免疫球蛋白 ( S m l g ) 抗原

的 “ 帽状
”
反应受抑制

,
在 100 拉德时呈 帽 状

反应细胞数减少 50 %
,

随剂量增加而进一步减

少 , 在 50 拉德照射时还观察到 T淋巴细胞 的 E

玫瑰花结形成有 10 %受到抑制
〔 2 。 ’ 。

有人在实

验细胞外源凝集素结合能力时也发现辐射引起

受体的改变
。

人成纤维细胞在 X线照射 90 拉 德

后 l ~ 2小时内比对照细胞结合更多的伴刀豆球

蛋白
〔 “ 〕 。

许多例子表明了辐射致膜 受体的抑

制效应是肯定的
。

其产生原因
,

作者们以为是

射线除了可能阻碍免疫球蛋 白分子的代谢外
,

还可能直接影响膜脂的流动性
,

从而抑制 S m几

的移动
,

故帽状细胞减少
。

至于 T淋巴细胞 的

E玫瑰花结的抑制效应可能是因膜上受体蛋 白

的代谢过程或微管受影响以及膜电荷在照后有 J
改变所致

。

关于膜受体改变的剂量效应关系
,

根据现

有资料还不能作出任何结论
。

三
、

低荆纽率膜辐射效应的特点

近几年的研究表明膜的辐射损伤具有低剂

量率效应的特点
,
即

:
在小剂量下低剂量率的

损伤作用大于高剂量率
。

K
o
in

n gs 等
〔“ 7 ’
在研

究由生物膜提取的磷脂制成的脂质体膜时
,

发

现其损伤似依赖于氧和剂量率
,
在有氧的条件

下
,
其氧增强比明显增加 ( 表 1 )

。

在以溶 液

中的
“ “ N a作为膜周围的放射源研究对人 工 磷

脂膜的剂量率效应时
,

发现当剂量率从 1拉德 /

分减到 O
。

00 3拉德 /分时
,
在 0

.

8拉德剂量 发 生

膜破裂而不是 50 拉德
。

为此
, K o

in
n gs 又用牛

红细胞悬液研究 K
十

和 H b的透过量与剂量率 的

关系
〔 “ 吕〕 。

观察到在较低剂量率下透过 K
十

和

H b的量增大 ( 表 2 ) ,
而且在较大剂量 ( 30 戈

瑞 ) 下
,

K
十

和 H b的透过量虽与剂 量 率 成 反

比 ,
但以剂量率在 O

。

60 ~ 0
.

30 戈瑞 /分时 较 明

显 ; 在较小剂量 ( 1戈瑞 ) 下
,
H b透过量 的 增

大在剂量率为 0
。

30 戈瑞 /分时不明显
,

而 当 剂

量率低至 0
.

06 2~ 0
.

00 6戈瑞 /分时则变得 显 著

( 表 3 )
,

尤以剂量率为 0
.

0 0 13戈瑞 /分时
,
H b

透过量与照射剂量之间呈极佳的线性关系
。

质膜辐射损伤的低剂量率反比效应
, 乃与

裹 1 荆 t 率对妞增强比 (。
. e .

)r 的效应

剂 量 率 照 射 条 件

戈瑞 /分 )
-

—
丸 氧

对照 照射 差值 对照 照射 差值

O
。

8
。

4 8 1
。

。
3 6 0

。

2 8 0
。
8 0 0

.

2 8 0

6 2 0
。

2 6 0
。
2 5 0

。

3 4 0
。

0 6

。
3 0 0

。

0 5

l 3

公

注
:

表中数值为共扼烯烃测定值

1 3 4



软 2对赚组和 03戈劝欠幼组牛红细胞旅

液中诊姗的 K
+

和 H b

剂 量 率

(戈瑞 /分 )

渗透百分数
样 品 数

-

一一下丁一一一一万不一一
八 n D

对照 (。戈瑞 )

0
.

3 0 ( 3 0戈瑞 )

0
.

6 0 ( 3 0戈瑞 )

1
。

0 0 ( 3 0戈瑞 )

2
.

0 0 ( 30戈瑞 )

3
.

0 0 ( 30戈瑞 )

15

l O

1 3

1 4

1 4

1 3

1 0 0士 3

2 39士 4

2 2 8 + 4

2 2 3 + 3

1 1 2士 4

1 8 4士 2

1 0 0士 1 1

3 0 4士 3

2 8 7士 4

1 2 8士 5

25 4士 8

2 2 4士 7

胞膜 的原因之一
,
而脂质成分似乎是体内照射

的最敏感的靶子
。

根据膜脂过氧化作用的损伤

及其参与了辐射致 D N A 合成的抑制
,

相 信 细

胞辐射死亡与膜的损伤有关
。

至于对膜的辐射

效应尤其是在小剂量和低剂量率下的膜辐射效

应的研究
,

可能有助于在分子水平上揭示放射

病的发病原理
,

从而有利于指导药物防治的研

究以及辐射防护的实际工作
。

同时有可能为放

射损伤的早期诊断开辟新的途径
。

衰 3 对照组和1戈瑞赚射组牛红细胞瓜

液中渗透的 K
`

和 H b

. 考 文 做

剂 量 率 渗透的分百数
样品数

( 戈瑞 /分 ) K
十

H b

对照 ( 。戈瑞 )

0
.

00 6 ( l戈瑞 )

0
.

0 6 2 ( l戈瑞 )

0
.

1 5 0 ( l戈瑞 )

0
.

3 0 0 ( 1戈瑞 )

1 4

1 0

1 4

1 6

1 9

1 0 0士 2

1 0 1士 2

9 9士 4

1 0 0士 4

1 0 1士3

1 0 0士 5

1 2 8士 7

1 1 8士 5

1 1 0士 4

1 0 2士 6

质膜的化学成分是以脂质为主有关
。

前已述及

脂质过氧化作用有赖于氧的存在
。

在小剂量和

低剂量率下电离辐射引发的链式反应进行得较

缓慢
,

故氧分子对脂过氧化则变得更有用处
,

出

现剂量率越低而产生同样损伤效应所需的剂量

则越小的现象
,
这种现象在整体照射动物中也

存在
〔 “ 。 ’ 吕 。 ’ 。

四
、

结束洛

自从 A l p o r ( 19 6 5 ) 提出膜是辐射致细胞

损伤的重要靶物质以来
,
对膜的研究 日 益 增

多
。

电离辐射对生物膜结构及功能的影响
,
其

中包括小剂量和低剂量率的膜辐射效应是目前

研究重点
。

本文介绍在小剂量和低剂量率照射

下
,
细胞膜的组成成分可受到不同程 度 的 损

伤
,

从而使质膜的功能如物质运 输
、

能 量 代

谢
、

信息传递和免疫等方面出现变化
。

这些变

化多数是由干膜的超分子结 构 改 变 的 结 果

〔 3 ` 〕 。

实验证明膜脂过氧化作用是辐射损伤细
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低水平电离辐射对人的损害效应

中国医学科学院放射 医学研 究所 王 继先综述 朱壬葆审
.

低水平照射一般认为是职业照射容许剂量

范围内的照射 ( 每年 5雷姆以下 )
〔 ’ 〕 ,

包括职

业照射
、

诊断照射
、

环境污染所致职工和居民

的照射及天然本底辐射等这样一些辐射防护领

域中最常见的照射
。

低水平照射损害的效应就

是上述照射所致的健康危害
。

它是制定辐射卫

生防护标准的依据
,

是 目前放射生物学和放射

卫生学界最关心的问题之一
。

低水平照射的损

害效应实质上还是一个尚不清楚的问题
,

本文

仅简要地讨论一些目前的观点和动向
。

辐射对人的损害效应通常分为随机性效应

和非随机性效应
。

按 IC R P的定义
,
随机 性 效

应是指发生的机率与剂量大小有关的效应
,
无

剂量闭值
。

非随机性效应是指严重程度随剂量

而变化的效应
,

有剂量闭值
。

当电离辐射穿过活组织时
,

引起电离产生

离子和 自由基而招致细胞受损
,

特别是造成细

胞遗传物质 D N A 分子的损伤
。

若 D N A受到严

重损伤
,
细胞不能分裂增殖即增殖死亡

,

结果

组织细胞减少
,
功能丧失引致非随机性效应

。

当 D N A分子受到轻度损伤或损伤被细胞 中 的

酶所修复时
,
细胞能够存活并具有分裂增殖能

力
。

若修复正确而完整
,

细胞则行使其正常功

能
,
不表现损伤

。

但若修复不够完善或修复不

当时 ( 错误修复 )
,

该 D N A被转录和翻译形成

异常蛋白质出现病理性状
。

损伤可被传递到子

代细胞
,
若这些细胞获得异常增殖能力

,

完全

脱离了正常调节机制的控制时
,

癌瘤形成
, 即

所谓辐射的致癌效应
。

当受损的是生殖细胞
,

损伤的类型和程度允许生殖细胞存活
,

形成合

子并发育
,
该损伤能够传给后代引起 遗 传 效

应
。

由于射线击中那个细胞
, 细胞的遗传物质

产生什么样的损伤及修复都是随机过程
,

所以

辐射的致癌和遗传效应都属于随机性效应
。

一
、

非随机性效应

非随机性效应的生物学本质是射线对细胞

的灭活效应— 细胞增殖能力丧失
。

损伤的程

. 军事医学科学院
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