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电 离 辐 射 对 淋 巴 细 胞 的 效 应

苏州医学院放射医学系 耿勇志绘述 苏燎原 萧佩新
份

审

祖 共
:

简要概述了电离辐射对淋巴细胞在存活
、

形态
、

功能及代谢等方面的效应
,

并对淋

巴细胞不同群体的辐射敏感性进行了比较
。

一
、

电离辐射对淋巴细胞存活的影晌

人们很早就发现
,

淋巴细胞对电离辐射

非常敏感
。

小鼠受 。
.

O SG y X线全身照射后
,

其胸腺
、

脾脏
、

淋巴结及血液中的淋巴细胞

就开始减少 〔 1 〕
。

癌症病人接受放射治疗后
,

外周血中淋巴细胞数量 明显下降〔 “ 〕
。

整体照

射引起外周淋巴细胞的减少
,

不仅是由于细

胞间期死亡
,

还与骨髓造血功能受抑及淋巴

细胞体内分布的改变有关
。

5 2 。 z y l i k 〔 3 〕用

X线 ( 1 ~ 2 5G y ) 照射人外周血淋巴细胞后 2

~ 7 2小时测定细胞存活
,

结果随着照后时间

的延长
,

细胞存活率的下降越显著
。

这说明

淋巴细胞从照后受损到死亡是渐进的
,

对辐

射敏感的细胞较早死亡
,

不敏感的细胞则死

亡较晚
。

辐射对淋巴细胞致死效应的充分表

现
,

需要一定的时问
。

D u r u m等 1 9 7 8年报道
,

在相 0[J 剂量不 l司

剂量率及分次进行的 Y线整体照射条件下
,

小

鼠脾脏淋巴细胞存活率 的下 降程 度基 本相

同
,

说明细胞没有进行亚致死损伤的修复
。

H e d g e s〔 4 〕用 X 线和中子照射人血淋巴细胞 ;

结果致死效应相近
,
R B E 为 1

,

这也反映了

细胞缺乏修复亚致死损伤的能力
。

K o in n gs

用四种剂量率 (每分钟 。
.

3 6 1
、

0
.

1 50
、
0

.

0 6 2
、

0
。

0 0 6 G y )及三个剂量 ( 0
.

5
、

1
、

l
.

S G y )的

X 线照射牛血淋巴细胞后检测细胞存活率
,

结果。
.

0 62 和 0
.

O o 6G y /m in 的三个剂量点的

存
.

活率均明显 下降
,

0
.

1 50 G y /m in 组下降

很少
, 0

.

3 6 l G y / m in 组则未见下降
。

作者认

. 河北省放射卫生 研究所

为
,

淋巴细胞存活率的这种负剂量率效应是

辐射引起的细胞膜损伤所致〔 6 〕。

许多研究证明
,

受抗原或丝裂原激活的

淋巴细胞对于辐射引起的间期死亡的敏感性

低于未激活的淋巴细胞 〔 “ 〕。

比较中子与入线

对淋巴细胞转化的效应汉 B E为 1
.

95 ~ 2
.

4 6
,

与未激活的淋巴细胞 ( R B E为 1 ) 形成对照

〔古〕
。

D
e w e y 〔 “ 〕发现激活的淋巴细胞辐射抗

性增加与 R N A 及蛋白质合成增加有关
。

一些

学者认为小淋巴细胞辐射致死的类型是间期

死亡
,

激活的淋巴细胞则是分裂死亡
,

后 .-6

可能与遗传物质的损伤有关
。

二
、

受照后淋巴细胞的形态改变

S o m o s y 〔 7 〕用扫描电镜观察 J
`

受 0
.

5~

4
.

SG y照射的小鼠淋巴细胞
,

发现细胞膜表

面的绒毛结构变平
,

出现大小及形状不等的

胞浆突起
,

此外还观察到细胞器和核膜改变
、

核碎裂及核固缩等
。

一些学者认为
,

细胞膜

是淋巴细胞对辐射最敏感的靶之一
,

细胞膜

的损伤在受照淋巴细胞的间期死亡中可能起

主要作用 〔的
。

受照淋巴细胞在转化增殖中
,

染色体常

发生畸变
,

畸变量与照射剂量及培养时间有

关
。

F a b r y 报道用高剂量率的 Y射线照射人淋

巴细胞
,

其第一次分裂时的畸变 ( 双着丝粒

体 )率与照射剂量之间的关系符合 Y = a D +

b D
“ ,
低剂量率 (成 0

.

I G y /小时 )时则符合 Y

= 誉D 〔的
。

随着淋巴细胞分裂次数的增加
,

畸变率及畸变细胞的比例
.

显著下降〔 ,。〕 ,

说明
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畸变的细胞不断地在分裂中死亡
。

三
、

辐射对淋巴细胞功能的影响

虞介昌〔“ 〕报道
, 丫线 ( 0

.

2 5 ~ SG y )照后

2小时淋巴细胞四种花环的形成率明显下降
,

而细胞存活都在 。 s% 以上
。

S z c z y zi k 〔。 〕认

为照射后淋巴细胞花环形成率的下降主要是

由于受体脱落
,

而不仅是因为细胞死亡
。

这

说明受照后淋巴细胞膜结构与功能的改变早

于细胞死亡
,

可作为比细胞存活更为敏感的

辐射损伤指标
。

辐射对淋巴细胞的体内移行 有抑 制作

用
。

小鼠 T淋巴细胞受50 G y X 线照后立即注

入同系小鼠尾静脉
,

其原发移行 ( rP i m a r y

m i g r a t i o n ) 未受影响
,

但照后在体外培养 1

一 7 小时后再注入
,

则原发移行显著受抑
,

说明照后损伤有一个发展过程 , 然而 T细胞

受 。
.

SG y照后立即注入
,

其继发移行 ( s e 。 。 -

n d a r y m i g r a t i o n )就明显受抑 , B细胞移行

受抑比 T细胞更严重〔 ’ 2〕
。

作者认为受照淋巴

细胞移行功能的改变与细胞膜受损有关
。

A n d e r s o n
( 1 9 7 5年 )报道

,
X 线照后小鼠

脾脏和淋巴结的 B 淋巴细胞产生免疫球蛋白

的能力下降
,
D 3 ,

值为 0
.

7~ i
.

4 5G y
。

F a u c i

报道 X线照后人血淋巴细胞在美洲商陆 ( PW

M )诱导下的溶血空斑形成反应 ( P F C )
,

在

0
.

2 5一 I G y 时增强
,

ZG y 时受抑
,

而 SG y 时

几乎完全丧失 ; 把正常淋巴细胞与受 10 一 20

G y 照射的等量 T细胞混合
,

P F C显著增强
,

与未受照射的 T 细胞混合则无此效应
,

说明

T 辅助细胞功能比 T 抑制细胞功能辐射抗性

高〔 , ” 〕
。

其他一些实验也证实了这一点〔 ’ 4〕
。

因此
,

上述 B 淋巴细胞 P F C在小剂量时的增

强
,

可能是对辐射较敏感的 T 抑制细胞功能

下降
,

T 辅助细胞功能相对增强所致 , 剂量

增大时 P F C受抑或丧失
,

则是 B 淋巴细胞 自

身受损或死亡的结果
。

L u b b 。 等观察到小鼠T辅助细胞在体内

或体外受 X线!1~ g G y 照射后
,

其辅助 P F C

的效力下降
,

照后时间越长下降越显著
,

而且

照后即刻或 6 小时的剂量效应曲线皇双相
,

照后 20 小时双相消失
。

作者认为
,

这是由于

T 辅助细胞中存在对辐射敏感和不敏感的两

个亚组
,

敏感的亚组因间期死亡而迅速失活
,

不敏感的亚组较晚死亡
,

少卜在死亡前仍能发

挥辅助功能〔’ 5〕
。

淋巴细胞受到抗原或丝裂原刺激后具有

转化和分裂增殖的能力
,

许多实验证实电离

辐射能抑制这一能力 〔 4
、 , “ 〕

。

放射自显影实

验证实
,

受照后 P H A刺激培养 48 和 7 2小时
,

.
H一 T d R 参入淋巴细 胞的减少是由于处在 S

期的细胞数量下降
,

而不是由于转化的细胞

D N A合成减少〔 4 〕 ,

说明一部分细胞在 S 期

前已经死亡
。

四
、

受照琳 巴细胞的生化改变

A
n d e r s o n ( 1 9 7 7年 )报道

,

淋 巴细胞受

o
·

5~ 5 G y 照后 2 小时
,

可测出细胞膜表面

糖蛋白变化
。

S 。
ia fe 证实受照淋巴细胞的核

固缩与细胞呼吸活动以及 D N A 与核蛋白的

解离密切相关
,

而与细胞内A T P水平无关
。

O r d 〔’ 7 〕报道受照淋巴细胞内的还原型 辅 酶

I ( N A D P H )含量减少
。

没有激活的淋巴细

胞受照后也能摄取
3
H
一 T d R

,

被认为是 D N A

受损后的修复合成
,

亦称非预定 D N A 合成

( U D S ) 〔
` “ 〕

。

A g a r w a
l等〔 , ’ 〕发现受照的人淋

巴细胞在 P H A刺激下
,

D N A合成比 R N A 和

蛋白质合成的受抑程度严重
,

但 D N A多聚酶

的诱导与合成未受抑制
,

细胞内核昔酸代谢

池也变化不大
,

因此认为D N A合成受抑可能

是由于 D N A模板损伤所致
。

许多实验表明
,

电离辐射可使淋巴细胞

发生单链断裂
,

断链可被重接修复
,

但修复

不完全
,

甚至修复后还会再断裂〔 2” 〕
。

激活的

淋巴细胞修复单 链断裂 的能力 在 S 期 最强

〔 2`〕
。

H
a s h i m o t o 。 “ 〕钓实验显示

,

虽然 P H A

激活的人淋巴细胞每拉德引起的 D N A 单链

断裂比未激活的细胞多50 %
,

但其重接修复
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的速率比后者高 01 倍
。

这
一

与P H A激活后淋巴

细胞内 U D S 酶活性增高是一致的〔’ 8〕。

可见

激活后淋巴 细胞辐 射抗性 的增高
,

可能与

D N A损伤的修复能力增强有关
。

五
、

T
、

B淋巴细胞及其亚群的

辐射敏感性

对于 T
、

B 淋巴细胞辐射敏感性的研究

已有大量的文献资料
。

来自动物 ( 主要是小

鼠 ) 整体和离体照射实验的结果都表明
,

在

存活
、

形态
、

功能
、

D N A损伤与修复等方面
,

B淋巴细胞的辐射敏感性均比 T淋巴细 胞 高

〔 1
、

8
、 12 、

2 0〕 。

人整体照射的资料主要来自接受放射治

疗的癌症病人
。

一些报道表明
,

放疗后病人

外周血中 T 细胞的减少比 B 细抱更显著 〔 2 〕 ,

但也有报道 B 细胞减少比 T 细胞严重的〔” 3〕
。

对于放疗后病人淋巴细胞转化的改变
,

有实

验显示 B 细胞的转化受抑比 T 细胞显著〔 2” 〕 ,

但也有实验表明放疗后 T 细胞转化受抑
,

B

细胞转化反而增强〔 , 。
。

结果不一致的原因尚

不清楚
,
可能与各种癌症病人淋巴细胞的异

常变化以及局部照射条件不同等因素有关
。

人 T
、

B淋巴细胞体外受照的实验结果

也不一致
。

较多的实验显示 B 淋巴细胞的辐

射敏感性高于 T淋巴细胞〔 , ’ 〕 ,

但也有一些实

验的结果与此相反 〔 , “ 〕
。

由于各种不同的实验

条件
、

个体差异以及 T
、

B琳巴细胞本身还

包含辐射敏感性不同的亚群
,

都会影响实验

结果
,
评价时应考虑这些因素

。

许多实验表明
,

T 淋巴细胞中存在不同

辐射敏感性的亚群
。

在形成 E 花环 的 T 细胞

中
,

早形成花环的 T 细胞 ( T E )比晚形 成 花

环的 T细胞 ( T L ) 辐射敏感性高〔 3 〕。

能与 I g G

结合的 T 细胞 ( T丫 )比能与 I g M结合的 T 细胞

( T户辐射敏感性高
,

T 丫和 T 卜中还含有敏感性

不同的部分 。 “ 〕。
T抑制细胞比 T辅助细胞辐

射敏感性高〔”
、 ,` 〕 ,

T 辅助细胞也还可再分

出敏感性不同的亚组〔`“ 〕。

B淋巴细胞也含有辐射敏感性不同的亚

群
。

F o x 〔 2 6〕报道小鼠 I g G B 细胞比 Ig E B细

胞对辐射敏感
。

K
a t a o k a 19 7 5 年 i正实小 :tI毛

B Y细胞的辐射敏感性高 」
立
B 。细胞

。

对于 T
、

B 淋巴细胞辐射敏感性差异的

机制
,

迄今研究得不多
。

有报道 Y 线照后小鼠

脾脏 B 淋巴细胞转化受抑程度比 T淋巴细胞

显著
,

两者 D N A单链断裂的程度相似
,

但B

细胞修复断链的能力低 士
:
T 细胞 〔 2“ 〕

。

Y e w

( 1 97 8年 )报道人的 T
、

B 淋巴细胞在紫外线

照射后的存活率不同
,

与其 D N A 损伤的修

复能力是一致的
。

由此可见
,

不同淋巴细胞辐

射敏感性的差异
,

可能与D N A 损伤的修复能

力有关
。
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存率增至 50 乡
。
以上

。

作者在 1 9 67~ 70年于明尼苏 达 大 学 对 14 例用

` ”
C

。
外照射脑与脊髓

,

并从鞘内给
` 。 .

A
u

增强治疗
,

后来 :(l 3 例长期存活者颅内发生了脑 的动脉瘤
。

此 3 例中
,

男性 2 例
,

女性 1 例
。

诊断小脑成

神经管细胞瘤时的年龄分别为 2
、

5 及 1刁岁
,

发生

脑的囊状动脉瘤时的年龄分别在2 1
、

14 及 31 岁
,

且

分别 在 照 后 19
、

9 及 17 年由动脉瘤破裂而死亡
。

尸检证明
,

成神经管细胞瘤无复发
,

但在脑基底部

和脊髓内发现放射导致广泛性血管病理改变
,

而分

叶的囊状动脉瘤发生在基底池或脉络膜裂的大脑后

动脉
。

作者指出
,

本文 3 例大脑后动脉囊性动脉瘤
,

无论在部位与组织学特征上
,

均符合照射所致
。

作者指出
,

70 年代后在明尼苏 达 大 学 已停用
, ” ” A u

治疗成神经管细胞瘤
,

不过在一 些国家仍在

用于预防急性淋巴细胞白血病的脊髓播散或种植
,

只是鞘内剂量常 < 招 S M B q ( 6 m iC )
,

观察到12 年

无马尾综合征或动脉瘤形成的后遗症
,

但这些病例

未加外照射
。

作者认为
,

这些并发症潜伏期长
,

故治疗后应

长期密切随访
。

〔赵德明摘 洪元康校〕

。56 放射导致演内恶性胶质. 〔英 〕/ S h aP i or .s 二

//

J N e u r o s u r g
一

1 95 9
,
7 2 ( i ) 一7 7~ 5 2

自19 70年后
,

放射导致恶性胶质瘤的报道迅速

上升
,

其通常有两个特点
:

①患者因垂体和鞍旁区

病变曾作枚疗
,

后来八照射野内发生恶性胶质瘤 ,

通)) L童因白血病
,

除化疗外
,

CN S ( 神经 系统 ) 作

过预防性放疗
,

后来在脑部照射野内发生恶性胶质

才南
。

作者报告 7 例放射 学致的恶性胶质瘤
,

其中 3

例是用间质短距离治疗 ( B
r a c h y t h

e r a p y )
。

初 诊时

年龄分别为 2
、

3
、

4
、

5
、

6
、

2 5及 2 7岁
,

计垂

体腺瘤与视神经胶质瘤各 1 例
,

其余均为急淋 ( 急

性淋巴细胞性白血病 )
。

照射剂量
:
垂体瘤为95 G y

、

视神经胶质瘤为 60 G y
、

急淋中除 1 例是 48 G y 外其

余均为24 Gy
。

发生恶性胶质瘤的潜伏期分别为 4
、

4
、

4
、

6
、

7
、

9 及 2 2年 ( 垂体腺瘤者 )
。

对继

发肿瘤的治疗除单纯活检与手术各 1例外
,

其余采

用联合治疗
,

即手术 + 放疗 + 化疗
、

手术 + 化疗
、

活检 + 放疗
。

2 例分别生存> 18 及 > 60 个月
,

其余

生存为 1 ~ 13 个月
。

作者综合文献报道的 37 例 ( 包括本文 7 例 ) 结

果指出
,

在发生恶性胶质瘤后如用积极的多种治疗

方法
,

其生存与非放射导致者无何不同
,

但 37 例中

仅 8 例是用手术 + 放疗 十化疗 ( 生存最长 )
。

肿瘤

发生部位视照射区各异
,

当某些 区域危险性不大
,

则首先切除
。

对于复发和以前外照射过的恶性胶质

瘤
,

用间质短距离治疗价值大
,

可避免脑坏死
。

有

人报告
,

如外照射相距 3 年以上
,

仍可再给全量照

射 ( 40 G y )
。

另外
,

不少报告指出
,

儿童接受 CN S

照射后极易导致恶性胶质瘤
,

此点应予注意
。

〔赵德 明摘 洪元康校〕
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