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急性放射病临床诊治研究进展

北京北太平路医院 (北京 , 100039)　叶根耀

摘　要: 　对近年来国外重大核辐射事故 ,如前苏联切尔诺贝利 ( CNB)核电站事故或巴西、萨

尔瓦多、以色列、白俄罗斯、爱沙尼亚等放射事故临床诊治结合国内经验进行分析介绍。 照后早期

分类中注意到呕吐开始时间更多地与照射剂量率关系密切以及和腮腺肿大的意义。淋巴细胞染色

体畸变发展核型自动分析装置提高工效、微核率 ( CB阻滞法 )较简便。早熟染色体凝集可 6小时后

出结果。治疗中探讨了造血干细胞 (骨髓、脐血 )移植和造血因子 (如 GM-CSF)特别是 TPO (血小板

生成素 )应用的前景。

关键词: 　急性放射病　临床诊治

　　近年来国内外核辐射或放射事故不断发

生
[1～ 6 ]

,特别是 1986年前苏联切尔诺贝利

( CN B)核电站辐射事故
[ 7, 8]
和 1990年我国上

海
60
Co源放射事故 ,都动用了大量的人力和

物力。 1994年爱沙尼亚
137
Cs放射事故

[ 9, 10]
和

类似的 1996年我国吉林
192
Ir放射事故均具

有极不均匀全身照射和肢体局部剂量特大的

特点。

急性放射病的救治是核武器损伤和核事

故医学应急处理的重要环节 ,受到国内外学

者的重视。近年来由于基础医学、生物高技术

和临床治疗学的进展和相互渗透 ,加上上述

不断发生的重大核事故的救治经验 ,使辐射

或放射事故的救治、认识和处理水平有所提

高。平时辐射或放射事故病人 ,因放射源性质

和强度不同、照射方式各异、短时间或迁延

性、比较均匀或极不均匀 ,常不似教科书上描

述者典型 ,兹概述近年进展如下。

1　 CNB核电站辐射事故医学处理的特

点 [7, 8 ]

　　 ( 1)复合的致伤因素: CNB特大辐射事

故中 ,事故现场以及扑灭火灾人员受到不同

来源照射的复合致伤因素 ,主要是电离辐射 ,

部分病例有热烧伤和机械伤。

　　 ( 2)复合伤或混合伤:在 145例确诊为急

性放射病 ( ARS)中 ,有 58例复合放射性烧伤

和 (或 )热烧伤、机械伤 ,以及除了 2例因有广

泛的蒸汽烧伤而使放射性核素较多地通过创

面进入体内 (
137
Cs和

134
Cs活性分别为 40和

80MBq、 131 I分别为 450和 100MBq,全身内

照射剂量分别估算为 1Sv和 2Sv ,都伴有少
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量的核素吸入 ,最大的
137

Cs和
134
Cs活性为

7. 4MBq)。

皮肤损伤发生于一半以上的 ARS病人 ,

而且Ⅲ度和Ⅳ度以上的 ARS病人基本上都

有皮肤损伤 ,这就对救治 ARS带来很大的难

度。在皮肤损伤发生的频度、体表部位和范围

及其严重程度和 ARS的严重程度之间具有

确切的相互关系 ,二者又能相互加重。

2　照后早期分类与应急处理

简单的指标有利于基层第一线救治人员

在 72小时内进行快速分类诊断。

2. 1　最初反应

主要是呕吐出现的时间和严重性 ,在最

严重的病人中 ,事故后 15～ 30分钟就发生恶

心和呕吐 ,其后 24小时内的症状有疲乏、发

热、腹泻等 ,体征有腮腺肿大 ,皮肤和粘膜出

现充血、红斑、水肿等 ;数天及两周内皮肤变

化可作为半定量指标。 还要观察外周血淋巴

细胞下降的程度与时间。有条件时观察骨髓

细胞或外周血淋巴细胞的染色体畸变 (以双

着丝点为主 )。

2. 2　早期分类指标的再认识和评价

CN B核电站事故与上海 1990年事故经

验均认为 ,呕吐开始时间 (小时或分钟 )不但

与总剂量有关 ,更多地与照射剂量率关系密

切 ,还可能与受照敏感部位有关 ,如图 1、图 2

所示
[8 ]
。

图 2中的 TP= 2. 48P
- 0. 50 , Tp为呕吐开

始时间 ( h) , P为照射剂量率 ( Gy /h) ,如该病

人所受剂量率为 10Gy /h,则呕吐开始时间

Tp= 2. 48× 10- 0. 50= 0. 78h,与图 2三条曲线

的中间粗线所表示的时间相符。 1990年上海

放射事故 , 总剂量分别为 12Gy、 11Gy、

5. 2Gy、 4. 1Gy的 4例 ,由于受到短时间内一

次性比较均匀的高剂量率 0. 2～ 4. 7Gy·

min
- 1
的全身照射 ,均于 1小时内开始呕吐。

受照后数小时内出现的初期皮肤红斑 ,

是受照约 12～ 20Gy后影响到皮肤生发层的

阈反应现象 ,约在 24小时后达高峰 ,一般在

数天后消退 ,是破坏毛细血管的后果:扩张和

通透性增加。在 CNB辐射事故中可能由中能

至高能的 β射线所致 ,如由 γ射线引起 ,在

24h或 24h内出现者 ,表明接受了致死或接

近致死剂量 6Gy以上的照射。 在 CN B事故

中最可能由热能引起。早期热能引起疼痛 ,而

电离辐射不引起疼痛 ,二者可鉴别。

　　图 1　切尔诺贝利事故中急性放射病病人呕

吐开始的时间与所受剂量之间的关系

　图 2　切尔诺贝利事故中急性放射病病人呕吐

开始的时间与所受剂量率之间的关系

2. 3　照后 3～ 4天可得到生物剂量初步估算

淋巴细胞染色体畸变 ( CA) ,以非稳定性

畸变 ( Cu)如双着丝粒和环为主 , Poisson分
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布检验可提示不均匀度。 80年代发展起来的

核型自动分析装置 ( Cy to scan) ,可提高工效

及快速提供大量人群剂量。 淋巴细胞微核率

( CB阻滞法 )较为简便 ,但有干扰因素。美军

放射生物研究所等经常提供培养的中国仓鼠

细胞 ( M-CHO) ,通过早熟染色体凝集 ( PCC)

技术 ,可在取血后 6h得出结果 ( 1～ 10Gy )。

2. 4　照后对症处理及运输

消呕宁止吐效果较好 ;照后 1天尤以 6h

内应用雌激素药物复合辐射防治药物 ,对中、

重度骨髓型 ARS有效 ;此外 ,早期低分子右

旋醣酐静滴等改善微循环措施也很有效。

CN B事故中 ,通过车辆和飞机输送伤员 ,即

使是最重的 ,也未使病情恶化 [8 ]。

2. 5　可疑病例的诊断

在照射史不明或未考虑到接触放射源情

况下 ,要避免漏诊 ,延误抢救时机和效果。 国

内外都有这类经验教训 [ 8]。可疑病例取血查

淋巴细胞 CA,常可获得确诊。

3　辐射后造血等损伤的机理和临床表现

除注意电离辐射对造血干细胞的损伤和

调控外 ,也应重视对骨髓血窦、造血微环境的

损伤。 在早期 ,凝血系统激活 ,一过性纤维蛋

白原升高 ,血小板聚集功能增强 ,出现高凝状

态 ;后期减弱 ,加上血小板量与质的变化 ,发

生出血 ,乃至播散性血管内凝血。免疫与造血

密切相关 ,骨髓造血干细胞是淋巴系祖细胞

前体 , T细胞亚群变化 , CD4 /CD8比值下降 ,

原有过敏体质者 , Ig E明显上升。此外 ,免疫

功能低下与紊乱 ,粒 -巨噬细胞系量与质的减

弱 ,也是急性照射后发生感染的主要原因。

4　有分类诊断意义的放射生物剂量计

4. 1　淋巴细胞 CA

除 Cu外 ,另一类缺失、易位、倒位等稳

定性畸变 ( Cs) ,可推测原先照射剂量。

4. 2　染色体彩涂或荧光原位杂交 ( F ISH)

为细胞遗传学的前沿技术 ,能快速识别

人类第 1、 2、 4与其他染色体间易位 ,在荧光

显微镜下快速计数。

4. 3　体细胞基因突变检测技术

T淋巴细胞次黄嘌呤磷酸核酸转移酶

( HPRT)位点突变测定
[11 ]

,突变频率与辐射

剂量呈正相关 ,但一般需数周培养方出结果 ,

多用于远后效应 ;血型糖蛋白 ( GPA)基因突

变技术检测 ,突变频率与辐射剂量呈正相关 ,

主要缺点是只适用于占人群约 50%的 M /N

杂合子 ; T淋巴细胞受体 ( TCR)基因突变测

定 ,也多用于远后效应观察。

4. 4　顺磁共振 ( ESR)技术的应用

曾用于 1982年挪威事故病人裤袋中硝

酸甘油片 [8 ]、 1986年 CN B核电站事故病人

牙釉、 1994年爱沙尼亚病人内衣测定
[ 10]
。

5　国际事故性放射病数据库与咨询系统的

建立

　　 80年代后期 ,西德与前苏联合作 ,收集

了 546例事故性 ARS病例 ,建立了计算机数

据库与咨询系统 ,便于事故时使用 [1 2]。

6　治疗方面新进展

6. 1　造血干细胞移植在 ARS中的重新认识

至今尚无一次大于 10Gy高剂量率全身

事故性 ARS进行骨髓移植或造血因子后成

活的临床病例报道。 CN B核电站事故中对 6

例合并严重烧伤的病人进行了胎肝细胞移

植 ,全部死亡 ,难以对其效果作出评价 ,仅 1

例 63岁妇女受照 8～ 10Gy,移植 1个 18周

男性胎肝 ,照射后 30天 (移植后 17天 )死亡 ,

在荒芜的骨髓涂片上 ,出现众多的女性核分

裂相 ,表明病人骨髓开始再生。 对 13例 ( 4. 4

～ 13. 4Gy)照后 4～ 16天进行了异基因骨髓

移植 ( BM T) ,除 2例 (各为 5. 6Gy、 8. 7Gy)骨

髓自身恢复活存外 ,余 11例均死于并发的皮

肤或肠道损伤、间质性肺炎 ( IP)或 BMT并

发的急性慢性抗宿主病 ( GV HD)等 ,后者占

4例 [13 ]。 Guskova等 [ 7]在对比骨髓移植组和
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对照组的活存或死亡原因 (表 1)后指出 ,死

于皮肤和肠道损伤者两组相似 ,而 BMT组

则反而多 4例死于 GV HD等 ,活存数下降 ,

因而前苏联学者审慎地认为 ,在类似 CNB核

电站事故情况下 ,同种异基因骨髓移植 ( Al-

lo-BM T)的作用是有限的 ,并认为小于 9Gy

的一次性全身照射 ,造血损伤有可能恢复。

在临床治疗学上 , Allo-BMT倾向于建

立无亲缘关系的人类白细胞抗原 ( HLA)相

合的骨髓供者库 ,对高危放射工作人员建立

HLA档案资料。 以粒细胞集落刺激因子

( G-CSF)等动员的 9例同种异基因外周血干

/祖细 胞 移 植 ( Allo-PBPCT )采 用 新 药

FK506( facrolimus)预防 GV HD,比甲基强的

松龙 ( M P)更为有效
[18 ]
。 通过 CD34

+
免疫吸

附从骨髓或外周血浓集干 /祖细胞 ,去除 T

细胞的 Allo-CD34
+ 细胞移植成为热点。 据

美、德、法、日等 137例初步结果提示 , Allo-

PB(外周血 )或 BM的 CD34
+
细胞移植在迅

速诱导稳定造血重建的同时 ,可降低急、慢性

GVHD的发生率和严重程度 [ 19]。脐带血具有

抗原性能弱、 GV HD少、来源易得的优点 ,因

而在 ARS中的治疗前景受到注意 ,自 1988

年首例成功以来 ,约有 200例儿童和较小成

人的恶性血液病或遗传性疾病患者进行了

HLA相合的同胞脐带血移植 ,最初 44例移

植成功率 90% ,与 Allo-BMT相比 ,造血重

建稍延迟 , GV HD发生率及程度均较低 ,白

血病复发率相近 ( GV L作用弱 )。 法国巴黎

1995年计划建立 20 000例脐带血库 [9 ] ,纽约

血液中心自 1992年至 1996年 9月 ,库存已

达 6 500单位以上
[18 ]
。此法缺点是不能提供

大个子成人移植所需的细胞 ,有传递遗传性

疾病危险 ;脐带血被母体细胞污染能导致致

命的 GVHD,母体细胞的安全阈值还不很清

楚 ,尚须研究确定病人体重和年龄限度 ,虽有

少数较大儿童和成人移植成功的报道。体外

扩增 CD34
+ 细胞及早期祖细胞可能扩大应

用于成人的范围。

表 1　骨髓移植组和对照组的活存或死亡原因比较

照射量范围

( Gy )

骨髓移植组 对　照　组

病人数
死亡原因

( 1) ( 2)
活存数 病人数

死亡原因

( 1)
活存数

< 6. 5 4 0 3 1 5 0 5

6. 5～ 9 3 2* 0 1 4 3 1

> 9 6 5 1 0 5 5 0

合计 13 7 4 2 14 8 6

　　 ( 1)皮肤和肠道损伤 ; ( 2)骨髓排异 ( GV HD)和感染 ;* : 尸检组织学检查有 GV HD

6. 2　造血因子的应用

这是 ARS治疗中的一条新战线 ,并有巨

大的应用前景。除粒细胞 -巨噬细胞集落刺激

因子 ( GM -CSF)较早面市外 ,重组的 G-CSF、

促红素 ( EPO)、白细胞介素 1～ 17( IL1～

17) ,肿瘤坏死因子 ( TN F)、干扰素 ( IFN )等

不少通过小鼠、犬、猴从实验室至临床的研

究。 EPO对改善贫血有效 , GM-CSF、 G-CSF

已大量应用于临床肿瘤放化疗后及 BMT

中 ,对缩短粒细胞减少期有明显疗效。 GM-

CSF应用于巴西
[1, 4 ]、萨尔瓦多 [2 ]、以色

列
[3, 5 ]
、白俄罗斯等

[6 ]
放射事故 ,我国用于山

西圻州事故来京病例及同年武汉事故病例、

1996年吉林病例取得在重度以下骨髓型

ARS改善病情及缩短粒细胞减少期疗效。值

得一提的是 ,美军放射生物研究所的 80年代
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后期工作表明 ,通过控制感染、抗生素、输注

经 15Gy照射后的新鲜血小板等临床支持疗

法 , 使实验 犬的 LD50 /30从 2. 60Gy 增 至

3. 38Gy (中线剂量 )。 G-CSF或 GM-CSF加

入临床支持疗法后 ,能使 3. 5Gy和 4. 0Gy照

射后 60%和 100%死亡转至 100%活存 ,并

缩短中性粒细胞减少期 ,感染易于控制。

1991年白俄罗斯 1例放射事故病人 ,全

身比较均匀受照 12～ 15Gy
[6 ]。国际上出现过

进行造血干细胞移植 ,以德国 Fliedner为一

方 [8 ]认为 ,在此剂量下 (如 1946年 Los

Alamos和 1975年 Brescia病例 )从粒细胞反

应格局计算机计算模式得出的残留完整的干

细胞几乎近于 0,不进行外源性干细胞植入

不可能恢复 ;以前苏联学者加上美国的 Gale

教授为一方 ,基于 CN B核事故 BMT的负经

验 ,决定只用细胞因子之间的争论。该例第 3

～ 6天和 16～ 39天用了 GM-CSF, 6～ 31天

加用 IL-3,第 20天白细胞上升 , 60～ 100天

波动于 10× 10
9
/L～ 50× 10

9
/L之间 ,但血小

板未增加 ,靠输血小板悬液维持 ,至 100天仍

在 10× 1010 /L以下 ,照后 113天死于双侧肺

炎和内出血 ,比 CNB辐射事故中进行 BM T

后的病例 (受照 10. 2Gy )在照后 91天死于

IP和 GV HD者为长。 上面的白俄罗斯病例

和临床上 BMT病例 ,一般血小板均较难恢

复 ,国际上进行了促血小板生成细胞因子的

研究。 1994年后陆续出现 f li t3 /f lk2配体和

C-mpl配体 [商品名分别为巨核细胞生长发

育因子 ( MGDF)和血小板生成素 ( TPO) ],

其中 T PO对巨核细胞的生成和血小板产生

有明显作用 [14～ 17 ] ,据 1996年第 38届美国血

液病学年会资料 [18 ] , TPO已大量应用于肿瘤

和白血病化疗后血小板的提升 ;对再障和

MDS及特发性血小板减少性紫癜病人 ,可使

血小板增多。此外 , IL-6单用或伍用 G-CSF、

IL-3能加速化疗后血小板提升。

6. 3　并发症的治疗

事故性一次性高剂量率全身照射常并发

IP而死亡 ,虽有机理研究进展 ,尚缺乏有效

治疗措施 ,曾有人提出肺移植 [9 ] ,但 ARS极

期中难以做到。 另一并发症为局部极高剂量

照射 ,如爱沙尼亚、吉林事故 ,照射在四肢者 ,

可以早期截除 ,如在躯干则难以处理。

6. 4　静脉输注、合理胃肠外营养为主的提供

从烧伤、创伤等临床治疗上的进展 ,提供

碳水化合物、脂肪双能源和必需蛋白质、必需

维生素及微量元素在吉林事故病例中获得正

氮平衡及体重增加等良好疗效 ,顺利渡过全

身照射、大面积局部放射损伤及手术截肢等

干预 ,国外 ARS中未见类似描述。

6. 5　感染的防治

全环境保护超净技术应用 ,大量丙种球

蛋白依病情需要输注 ;各类新型抗生素 ,包括

抗真菌药伊曲康唑、二性霉菌乙 ,抗病毒药如

无环鸟苷、丙氧鸟苷等的使用。我国一些事故

中用过胎肝细胞移植或输注 ,起过增强免疫

和抗感染作用 ,也可能有部分一过性植入 ,受

到国外同行较好评价
[8 ]
。

总之 ,从日本 1945年原爆病例处理、

1952年美国 9个病例详尽报道、近年一系列

事故包括 CN B特大辐射事故救治 ,虽在基础

研究、临床救治骨髓型 ARS上取得不少进

展 ,但对并发症如 IP防治、肠型和脑型 ARS

仍是今后研究的难点。
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辐射危害评价的概念与进展

中国辐射防护研究院 (太原 , 030006)　孙世荃

摘　要: 　对辐射危害评价的概念、发展、框架结构、研究内容进行介绍 ,指出它是放射医学研

究的一个新领域 ,是联结放射医学与辐射防护的桥梁。 还介绍了辐射遗传效应及辐射致癌效应危

险评价的新进展。

关键词: 　辐射危害评价　辐射致癌　辐射遗传

1　辐射危害评价与放射医学

辐射危害评价是放射医学研究中的一个

新领域。放射医学研究辐射照射引起的健康

影响及辐射损害防治的原理与手段。 放射医

学研究的对象随着人类对射线与核能应用的

发展而有所变迁。

早年放射医学主要研究射线临床应用引

起的局部放射损伤和肿瘤放射治疗的生物学

原理 ,这是放射医学发展的第一阶段 ,被称为

医学放射生物学。 1895年伦琴发现 X射线 ,

时过一年就报道操作人员手部皮肤放射损伤

96例 ,因此 ,应该说放射医学从这时就开始

了。二次大战末期核能被用于战争 ,原子弹爆

炸的高剂量全身照射引起的急性放射病受到

人们极大关注 ,出现了原子医学 ,这是放射医

学发展的第二阶段。 50年代中期之后 ,核大

国相继进行大当量大气层核试验 ,国际社会

和公众深切关注核试验落下灰以及辐射源与

核能广泛应用后引起的长期低剂量照射。 从

此人们对辐射健康危害的研究不断从高剂量

照射向低剂量照射 ,从近期效应向远期效应 ,

从确定性 (必然性 )效应向随机性效应 ,从个

体分析向群体分析 ,从定性评价向定量评价

方面扩展。 扩展的主要目的是希望通过辐射

照射特别是低剂量照射危害的定量评价为制

定辐射防护剂量限值提供医学证据。 这是放

射医学发展的第三阶段。 这个阶段可以从

1955年针对核试验健康评价成立 UN-

SCEAR(联合国原子辐射效应科学委员会 )

时算起 ,但是放射医学界多数人是从 1977年

ICRP第 26号出版物发表后开始认识到的。

近年 ICRP第 60号出版物和 UN SCEAR、

BEIR(电离辐射生物效应委员会 )一系列新

报告为发展与完善辐射危害评价体系做出了

重要贡献。

放射医学发展的上述三个阶段并不是相

继取代而是相继补充。 在辐射危害评价逐渐

形成自己相对独立的学术体系的同时 ,放射

生物学与放射损伤仍是当今放射医学研究中

的重点。

2　辐射危害评价的框架结构与研究内容

辐射危害评价以辐射剂量学、放射生物
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