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综述与译文

放 射 免 疫 毒 理 效 应

苏州医 学院 朱寿彭综述

摘 要
:

免疫系统是机体防御机制的重要部分
,

免疫细胞对辐射有高度的敏感性
。

因此
,

辐

射免疫学研究近年来受到人们的重视和关注
。

受放射性核素内污染损伤机体
,

可引起免疫器官的

功能严重障碍及器质性变化
,

可抑制免疫细胞的分化与增殖
,

并诱发不可逆的后遗症
,

导致中枢

免疫器官和外周免疫器官一系列的免疫毒理效应发生
。

放射性核素内照射对机体的损伤
,

表现

出明显的免疫抑制障碍〔 1 〕 。

机 体 的免疫系

统对辐射有高度 的敏感性
,

放射性核素内照

射
,

可引起免疫器官功能及器质性变化
:

严

重时机体可完全丧失对抗原的反应能力 〔 “ 〕 ;

辐射所致免疫器官受损
,

可 限制细胞的分化

与功能〔 ” 〕 ,

并残留不可逆的后 遗症
,

诱发

肿瘤发生
。

因而
,

了解辐射产生的免疫毒理

效应
,

以及可能导致正常组织损 伤 的 副 作

用
,

从而为 当 前 广 泛 开 展 内照射放射治

疗 〔 4 〕提供免疫学方面的参考依据
。

一
、

放射性核素内照射导致

免疫细胞数急骤减少

放射性核素摄入体内产生内照射辐射效

应
,

对免疫细胞数产生影响
,

在受放射性核

素内污染机体的外周血中
,

首先表现出淋巴

细胞的急骤减少
,

其中 B 细胞较 T 细胞更为

敏感
。

同时股骨有核细胞数亦 明 显 降 低
。

iL
r比 〕曾报道两例氖事故性照射的工人

,

在

照后出现粒细胞和淋巴细胞减少
。

另有七例

从事氖放射性发光材料生产的工作人员的事

故照射
,

就有两例死于再生不 良性全骨髓细

胞减少症
。

H e n r y 〔 “ 〕等人观察到一例 给 患

者作肝扫描检查时
,

本应注入 7 ` 4 又 1 05 k B q

` g “
A 仁

,

但医务人员却误给了 7
.

4 X 10
“
M B q

,

从而导致过量的
`日 S

A u
摄入

,

造成医疗事故
。

经全身扫描
,

证实
`“ S

A u
选 择性地被机体网

状内皮系统及骨髓所摄取
,

形成内照射放射

病
,

事故发生后的第一个周末
,

患者外周血

象改变以淋巴细胞绝对值下降最快
,

而粒细

胞下降稍迟于 淋 巴 细胞
。

A 二 d e r s 。 n 〔 7 〕给

C B A 小 鼠的胸导管淋 巴细胞接受照射
,

并测

定 T
,

B 淋 巴细胞的存活能力
,

发现它们各

自有两个辐射敏感性不同的亚群
,

与人的淋

巴细胞情况类似
,

且 T
,

B 细胞的活存率随

辐照剂量 的增加而 降低
。

而在
’ “ ’工内污染时

可使
:

T
,

B 淋巴细胞内酸性磷酸酶及 5一核睿
酸酶的活性降低 〔 “ 〕

。

当放射性核 素 被吸入

后滞留于肺脏
,

可形成慢性肺部辐射灶
,

导

致外周血淋巴细胞数目显著减少
,

而减少的

持续时间则决定于该放射性核素的有效半减

期和剂量率
,

如使犬 吸 入
“ 。
Y 时

,

可形成一

个高剂量率短期肺 日辐射体的辐照模型
,

发

现犬外周血淋巴细胞数目呈大幅度减少
。

至

于对接触 R
a和 T h 的工作人员进行外周血淋

巴细胞功能检查
,

发现淋 巴细胞对不同丝裂

原 的反应减低以
’ “ 〕

。

如果将体内沉积 R a
或

T h的工作人员血浆与正常人淋 巴 细 胞混合

培养
,

则观察到受 R a
或 T h内污染工作人员

的血浆能抑制正常人淋 巴细胞 对 P H A ( 植

物血凝素 ) 与 C o n A ( 刀豆球蛋白 ) 的增殖

反应 〔“ 〕
。

二
、

放射性核素内照射诱发中枢

免疫器官的免疫毒理效应



国外医学
·

放射医学核医学分姗 , 9 9 3年第17 卷第 3期

骨髓与胸腺是杯L体免疫系统中的中枢免

疫器官
,

它是免疫细胞进行分化和发育的场

所
。

骨随全能干细胞既是造血祖 细 胞 的前

体
,

也是淋巴系祖细胞的前休
。

这些干细胞

和祖细胞对辐射是很敏感的
。

当内照射剂量

过大时
,

可造成不可逆损伤
。

尤其是成人或

老年人的功能性造血 骨 髓 主 要存在于骼骨

脊
、

骸骨与脊柱
,

因此
,

在骨盆与脊柱的骨

髓库受到内污染辐照而产生严重免疫功能抑

制时
,

可解释为骨髓细胞 直 接 受 照射的结

果 〔 ,幻
。

如在
’ ` 7 P m 内 照 射作用下

,

骨髓细

胞
3
H 一 T d R掺入率就显著下降

,

表现 出其增

殖能力
、

D N A合成功能明显受到抑制〔 1 “ 〕。

至于淋 巴造血系统免疫能力在受辐照后的更

新能力
,

P e t e r s o n 〔工违〕观察 到老年机体在受

辐照后可因部分干细胞不能分化为免疫细胞

而致免疫力降低
。

反之
,

幼年机体的干细胞

多数可 以向免疫细胞分化
,

所以其免疫力也

就容易恢复
。

关于胸腺受到辐照后
,

Z h i v o -

t 。 、 s k y 〔` “ 〕观察到胸腺 D N A 分 子的超螺旋

结构发生不可逆的破坏
,

胸腺细胞的染色质

崩解
。

而且胸腺细胞表面 电荷改变
,

电泳迁

移率降低
,

胸导管输出的淋巴细 胞 明 显 减

少
。

内照射会破坏胸腺上皮产生前 T 体细抱

的能力
。

另外
,

受辐照的胸腺还可改变 T 细

胞各亚群的分布与平衡
,

从而导致机体的长

期免疫缺损
、

恶变及产生 自身 免疫病 〔“ 6〕
。

三
、

放射性核素内照射诱发外周

免疫器官的免疫毒理效应

作为次级免疫器官的脾脏与 周 围 淋 巴

结
,

受内照射后其免疫功能也受 到 明显 抑

制〔 , `〕 ,

使脾细胞产生抗体的活性严重受损
。

C M 二 p 。 。 : a
等〔 , “ 〕建立了研 究 辐照后淋 巴细

胞损伤的数学模型
,

认为受照后辐射损伤与

未损伤的末稍血淋 巴细胞及骨髓前体细胞之

间呈非线性的微分方程体系
,

从而可反映琳

巴和骨髓组织中细胞减少与再生的过程
。

朱寿彭等〔`的研究了裂变产物 信 号核素

1“ 违C 、
对机体中枢和外周免疫器宫免疫细胞的

损伤效应
,

发现受
’ 3迷C s

内照射作用下
,

使中

枢免疫器官骨髓和胸腺细胞明显 受损
, “

H -

T d R掺入率明显下降
,

D N A 合 成 能力受抑

制
,

而且观察到胸腺细胞的变化程度要比骨

髓 细胞更为显著
。 ` “ “ C s

内照射可抑制外周血

T 淋 巴细胞的 P H A 转化反应和 B 淋 巴细胞

的 L P S ( 细菌脂多糖 ) 转化反应
。

同时
,

可

降低脾脏 T 淋 巴细胞和 B 淋巴细胞的转化反

应
,

并随着摄入
’ “ ` C s

放射量加大
,

抑 制就

加深
。

观察证实
,

T 淋巴细胞 P H A 转化反

应对
`“ ` C s

的辐射敏感性 高 于 B 淋 巴 细 胞

L P S转化反应
;
而外周淋 巴组织中免疫细胞

对 ’ “ ` C s 的辐射敏感性高于中枢 免疫器官中

的免疫细胞
。

另外
, 1 9 6 8年在苏联召开的放

射免疫和细 胞 形 态 学 会 议上
,

V i k h a n 和

P e 比 o v
曾报道了机体受 “ ` C e, “ “ P或

`。 “
A u 内

污染后
,

出现抗体与抗体 形 成 细 胞下降
。

S t e p h e n 〔2 “ 〕观察到当猎 犬 吸入
` 4 4 C e 2

.

5年

后
,

淋巴细胞数量长期减少
,

目
.

其 对 F H A

和 P W M ( 美洲商陆 ) 的 反 应 明显下降
,

而

淋 巴细胞下降的峰值与这些淋巴细胞功能的

最大抑制是一致的
。

也有人观察到随 着
’ “ ` I

内污染放射性活度的增升
,

可见机体外周血

T
,

B 淋巴细胞数出现相应的朋显下降〔” ` 〕
。

至于给家兔和大白鼠通过饮水 摄入
` “ 7

C s 达

两年之久
,

发现实验动物的非特异性免疫
、

特异性免疫能力
、

中性粒细胞的吞噬能力和

抗体产生等指标
,

都呈显著抑制〔 2 2〕。

S h 。 b汰

等还观察到大白 鼠 小 剂 量 日 服 ` “ ’
C s一年

后
,

其非特异性细胞免疫和体液免疫能力均

降低 ( 包括中性粒细胞的吞噬能力
,

溶菌酶

效价和补体效价等 )
,

特异性抗 体 形 成 下

降
。

而且在放射性艳的损伤作用下
,

实验动

物血中的白身抗体效价比对照组明显升高
,

并随着自身抗体与相应组织的结合
,

其在血

中的水平也不断发生变化
。

P 。 n o ln
a r e v a 〔 , ” 〕发 现 在一年中机体长

期摄入放射性艳
,

脾中淋 巴组织增生增殖
,
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浆细胞生成亢进
,

髓外造血增生
,

进而出现

脾脏的萎缩和淀粉样变等退行性改变和白血

病征象
。

在受放射性艳照射过的 大 白 鼠 骨

髓
、

胸腺
、

脾脏和淋巴组织中的细胞数量明

显减少
,

但骨髓和胸腺的减少程度 比淋巴结

和脾脏轻
。

四
、

放射性核紊的分布类型与

免疫毒理效应的相关

由于各种放射性核素在体内的分布类型

是不同的
,

其对机体免疫系统的影响也呈现

出差异 〔“ “ 〕
。

如自身免疫病所引 起 的自身抗

体多是针对其选择性蓄积器官的
:

如
“ 。
S r引

起的自身抗体是针对骨髓的
, ` 4 4 C 。 则 是 针

对肝脏的
, ’ “ 工工是 针对甲状腺的

,

而放射性

艳所引起的自身抗体几乎是针对所有的组织

器官
。

总之
,

由于放射性核素引起的免疫功

能下降
,

会降低机体对外源性和内源性感染

的抵抗力 〔2 4, “ 5〕 ,
一

孚致致死性放射 性炎症的

感染
。

自身抗体形成的增加
,

促进 了放射损

伤病理过程的发生和发展
,

因此
,

有必耍深

入研究放射性核素内污染对机体引起的放射

免疫毒理效应
。

辐射对机体免疫力的抑制效应除了由于

大量的淋巴细胞被杀伤之外
,

活存下来的淋

巴细胞其功能的损伤也是重要因素之一
。

免

疫系统中淋巴细胞表面的物理状态
,

在对抗

原结构的识别现像中起着 主 要作用〔“ “孔 因

此
,

任何能引起细胞膜改变的因素
,

就可对

免疫反应有决定性的影 响
。

而且
,

辐射引起

淋巴细胞间期死亡的原因是 由于细胞膜受损

所致
。

由于浆膜表面 电荷的破坏
,

可改变细

胞膜的通透性
,

井因膜受体与结合酶活性变

化而使膜的运输受 到障碍
。

C h a n d r a 〔“ 7〕用

扫描电镜观察
,

可见膜成分分子间的排列素

乱
,

浆膜网状结构破坏
,

局部突起
。

这些形

态学的变化反映了淋 巴细胞浆膜生理生化功

能的损伤
。

因此
,

在机体受辐照时
,

首先显

示细胞损伤的是浆膜
,

而浆膜损伤也是引起

细胞死亡的首要原因
,

可见淋 巴细胞浆膜是

辐射损伤最敏感的靶子
。

从受辐照淋巴细胞的形态 改 变 来 看
,

S o m os 厂
2 “ 〕用扫描电镜观察了受辐照小白鼠

的淋巴细胞
,

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
,

并且

还见到细胞器和核膜改变
、

核碎裂及核固缩

等
。

A S h w el l等〔 2 ” 〕的实验表明
,

细胞 膜的

损伤在受照淋巴细胞的间期死亡中起主要作

用
。

受辐照后的淋 巴细胞在转化增殖中
,

染

色体常发生畸变
,

F a b r y 〔”“ 〕曾报道 人 淋 巴

细胞受大剂量辐照后
,

其第一次分裂时的畸

变率与辐照剂量之间的关系 符 合 Y = a D 十

b D “ 。

而随着淋巴细胞 分 裂 次数的增加
,

畸

变率及畸变细胞 的 比例就显著下降〔“ ` 〕 ,

可

见畸变的细胞不断地在分裂 中死亡
。

至于外周淋 巴细胞受内污染辐射损伤的

恢复速度
,

取决于骨髓与胸腺的重建程度
,

而淋 巴细胞的数量与功能则与再循环的能力

有关
。

通常淋巴细胞从血液经过次级淋巴组

织再回到血液的时间约为 24 小时
,

而 了细胞

再循环的速度 比 B 细胞快
。

但是在受辐照后

幸存下来的淋巴细胞
,

其再循环的能力明显

降低
,

尤其在受大剂量辐照后的 T 细胞
,

可

完全丧失再循环的能力咖 〕 。

关子内污染辐照对抗体形成的抑制作用

是与 B 淋巴细 胞 活性相关的〔“ 3〕
。

由于受到

辐射损伤的 B 细胞不能接受抗原刺激转化为

浆细胞
,

而致杭体形成极度降低
。

但是
,

如

果在受辐照前已经转化为浆细胞
,

则其对内

污染辐照就有较大的抵抗性
。

综上所述
,

可见内污染辐照对机体免疫

系统的各组成部分
:

免疫器官组织
,

免疫细

胞以及抗体产生
,

都有广泛的损伤影响
,

表

现出明显的免疫抑制效应
。

骨髓受到辐照可

抑制淋巴造血功能
,

而淋 巴细胞的浆膜却是

首先遭受辐射损伤的靶子
。

对辐射敏感的成

熟小琳巴细胞广泛的间期死亡
,

是使机体遭

受免疫毒理作用而
一

民期处于免疫抑制状态的
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