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低剂量 �射线对 丝 裂霉素 � 损伤小 鼠脾细胞 的影响

孟庆勇 高莉莉 徐美奕

�广东医学院分析中心 湛江 ������ �

摘要 探讨低剂量辐射诱导哺乳动物抗丝裂霉素 � ���������� �
，
����损伤的免疫适应性反应

。

小鼠接

受低剂量 下射线作用后 ��
，

再给予损伤剂量的 ���
，

然后通过脾细胞计数
、

流式细胞术
、
��� � 和 ���刺

激的小鼠脾淋巴细胞转化观察小鼠脾细胞数
、

细胞周期和 ��� 含量的变化
。
��岁��的 ��� ���组小鼠脾

细胞数明显低于正常对照 ���组
，
�。 一������照射加 ��� ��

、
�

、
��组小鼠脾细胞数明显高于 �组

。

���� 刺激的小鼠脾淋巴细胞转化细胞周期分析表明
，
� 组

、
�组哪�，

期和 �期细胞相对百分率分别显著低

于和高于 � 组
。

而 ���刺激组
，

除 �组 �四
，期外

，
� 组

、
�组 �夕�，

期和 �期细胞相对百分率也分别明显

低于和高于 �组
。

低剂量 �射线可以诱导 ���损伤小鼠脾细胞数和细胞周期进程的适应性反应
。

关键词 低剂量 下射线
，

抗丝裂霉素 �
，

适应性反应
，

细胞周期
，

脾淋巴细胞转化
，

小鼠

中图分类号 ���
�

�

低剂量电离辐射和低浓度��以��������� �
，

丝裂霉素 ��之间可以诱导交叉适应性反应
。

以人

外周血淋巴细胞
、

整体小鼠骨髓细胞和生殖细胞染

色体畸变为指标的实验结果表明
，

低剂量 �射线可

以诱导 ���损伤的适应性反应
，

低浓度 ���也

可以诱导辐射损伤的适应性反应�’�。 �����而
� 用中

国仓鼠��� 细胞为观察对象
，

微核和姊妹染色单体

畸变为指标
，

发现低剂量 �射线可以诱导抗 ���

损伤的适应性反应
，

说明辐射和 ���之间存在细

胞遗传学交叉适应性反应���
。

关于辐射与 ��� 之

间的免疫交叉适应性反应未见报道
，

它对于探讨适

应性反应的广度和深度均有重要的理论和实践意

义
。

因此
，

本工作从脾细胞数
、

脾淋巴细胞转化和

细胞周期 �个方面
，

探讨低剂量 �射线诱导抗 ���

损伤的免疫交叉适应性反应
。

材料和方法

�� 动物与分组

广东医学院实验动物中心饲养繁殖的雄性昆明

小白鼠 �� 只
，

体重 ���土���
。

根据随机区组实验

设计分成 �组
，

每组 �� 只
。

分别为正常对照组 ��

组 �
、

���组 ��组 �
、
�����丫射线照射加 ���

组 ��组 �
、

������射线照射加 ���组 �� 组 �

和 ������ 丫射线照射加 ���组 ��组 �
。

���

用量为 ������
。

�� 主要试荆和仪器

刀豆球蛋白 � �������������
，
��� ��

、

脂多

糖����
���������������

，
����

、

碘化丙陡����������

������
，
���和���酶为美国 �����公司产品

，

购

自华美生物工程公司
。

��，�� ����培养基������
，

美国�
， ’�一��� �中国原子能研究所产品 �

，

���

�浙江海正药业股份有限公司�
，

其它试剂均为国产

分析纯试剂
。
���������型流式细胞仪 ��������

，

美

国�
，
��一������ 液体闪烁计数器 ��������

，

美国��

�� 照射条件

照射源为 �����射线
，

滤过板 �
�

���铅砖
，

靶

皮距 �����
，

吸收剂量率为 ��
�

��������
。

�� 细胞悬液制备

低剂量�射线全身照射小鼠后��
，

再接受���

作用 ���
，

处死小鼠
。

无菌取出脾脏
，

每 �个脾脏

为一个样本
，

放人 �
�

���即�� ����培养液中研磨
，

�个样本为一组
。
��� 目不锈钢网过滤

，

将脾细胞调

成 ������毗 的单细胞悬液
。

取 �、 ����角�脾细胞置

于 � 孔培养板
，

���匹仔�
，
�孔群

，

�� 孔组
。

每

孔再加人 ���匹 �����终浓度为 �
�

�林创���或 ���

�终浓度为��林留���
，

放人 ��℃ ，
�� ���培养箱

中培 养 ���
。

然 后
，

每 孔 加 ��匹
��一�眼
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��
�

��������匹 �
，

继续培养 ���
。

最后
，

用多头细

胞收集器收集样品
，

用液体闪烁计数器测定 ���

���������������
，

每分钟计数 �值
。

另外
，

按照

上述程序同时培养一份重复样本
，

用于流式细胞仪

测定
。

当脾细胞培养 ��� 时
，

用滴管收集脾细胞于

塑料离心管
，

用 �
、

������� ���洗 �次
，

弃上清液
。

加 �
�

��� ��� 酶 ���匹 和 ������ ���
�

���混匀
，

�℃避光 �����
，

流式细胞仪检测细胞周期进程
。

�� 统计分析

实验结果用 �平均值士标准差 �表示
，

通过

� 结果

��� 低剂最 丫射线对 ���损伤小鼠脾细胞数的

影响

表 �为小鼠在低剂量辐射作用 �� 后
，

再接受损

伤剂量的���脾细胞数的变化结果
，

从表 �中可

以看出
，
�组小鼠脾细胞数明显低于 �绷�������

，

�一
�

�组的脾细胞数极显著高于 � 组 ��������
，
�

组的脾细胞数最多
。

������ �单因素方差分析进行统计学处理
。

����
� � ����

������� ������������一������ ������������������� �� ��� ��������������������� ����

�牙劫
， �����

���� �仃�����������

�

�����

�

� �

�� �

�� �

��� �

�������������������

��
�

��士�
�

��

���低��
�

�����

��
�

��士��
�

�����

��
�

��士��
�

�����

���
�

��土��
�

�����

�����

�飞�严�
�

��
，

���脚
��

，
���尸��

�

��
，

�� �����

极显著低于 � 组 ������� �
，
�一�组 ���刺激的小

鼠脾淋巴细胞转化高于 �组
，

但只有 �组和 � 组

��� 刺激的小鼠脾淋巴细胞转化显著高于 � 组

����
�

���
。

�����姗�����撇���������撇������
下一����。�二����﹄。�����口

��� 低剂最 �射线对 ���损伤小鼠 ��� � 刺激

脾淋巴细胞转化的影响

图 �为小鼠在低剂量辐射作用 �� 后
，

再接受损

伤剂量的 ���
，

由��� �诱导的脾淋巴细胞转化

结果
，

图 �显示 �组 ���� 刺激的小鼠脾淋巴细胞

转化低于 � 组
，
�组和 �组 ��� �刺激的小鼠脾淋

巴细胞转化高于 �组
，

但均无统计学意义������� ��

气气气气气

���方
卜
火资资资资

、� 匕上会

� � �

��「吸���

�� �

���
·

� ������ ����� ����� ���一���� �� ��������� ����� ��

��� �� ��� 印����� ���������� ������������
��

�������������� ����

����������������������
。

‘一巨�，︸，�一日﹄，���，。︺

���
�

�

〔�����

����
�� ����� ����� ���一���� �� ��������� ����� ��

��� �� ��� ������� ���������� ������������
��

������������ ��� ����

��� 低剂� �射线对 ���损伤小鼠 ���刺激脾

淋巴细胞转化的影响

图 �为小鼠在低剂量辐射作用 �� 后
，

再接受损

伤剂量的 ���
，

由 ���刺激的脾淋巴细胞转化结

果
，

图 �显示 �组 ���刺激的小鼠脾淋巴细胞转化

��� 低剂� �射线对 ���损伤小鼠����刺激

脾淋巴细胞转化细胞周期的影响

�组 ��� �刺激脾淋巴细胞转化 �丙
，
期脾细

胞百分率高于 �组
，

而 � 组 �期脾细胞百分率低于
�组

，

但无统计学意义 ������� �
。
� 和 �组 �声

，

期脾细胞百分率显著低于 �组 ����
�

��
，

�����以
而 �期脾细胞百分率极显著高于 � 组 ������� ��
��彻期脾细胞百分率各组无明显变化 �见表 ���
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����
�� �月触������� ����� ��竹

���� �� ������������������� �� ��� �������������������� ������������ � �� ����

�王幻
， �����

��� �一����� ���
�
︸内，︶‘���，‘����

…�
���

�

�眺 �夕�

��
�

��卜��
�

��

��
�

��士�
�

��

��
�

��士�
一

��

����士�
�

�����

��
�

��士�
�

�����

�

�
�

��士�
�

��

�
�

��士�
�

��

��
�

��士�
�

��

��
�

��料
，

�����

��
�

��士�
，

�����

����

���土�

�
�

��士�

�
�

��士�

�
�

��士�

�
�

��土�

�七
，︸

�“�曰哎︺，尹�����

���尸��
�

��
，
���尹��

�

��
，

�� � ����

��� 低剂皿 �射线对 ���损伤小鼠 ���刺激脾

淋巴细胞转化细胞周期的影响

� 组 �夕�、
期脾细胞百分率显著低于 � 组

����
�

�� �
，
� 和 �组 �期脾细胞百分率明显高于 �

组 ����
�

��
，

���
�

���
。
��洞 期脾细胞百分率各组

无明显变化 �见表 ���

����
�� ����

������� ������������一������ �������������� ����� �� ��� �������������������� �������������� ����

�王幻
， �����

�，����
气��月

�

�了��

�

�

�

��

��

��
�

�沮�
�

��

����士�
�

��

����土�
�

���

��
�

��士�
�

��

�

�
�

��士�
�

��

����士�
�

��

��
�

��士�
�

�����

��
�

�牡�
�

��‘��

����

�
�

��土�
�

�
�

��士�
�

�
�

��士�
�

�
�

��士�
�

���夕��
�

��
，
���夕��

·

��
，

�� �脚
��

� 讨论

小鼠预先给予 �����低剂量全身照射后
，

再接

受 �
�

���较大剂量辐射
，

免疫损伤比 �
�

�御 照射组

明显减轻的现象
，

称之为免疫适应性反应���
。

鞠桂

芝等对低剂量辐射诱导免疫适应性反应的剂量和时

间作了较为详细的研究���
。

有关低剂量辐射诱导细

胞凋亡和细胞周期进程适应性反应的研究也有报

道�，�， 预照射���量 �刀�
�为 ��一������

，

损伤性

剂量 ��
�
�为 �一���

，
��
和 ��间隔时间为 ��

，

可

诱导小鼠胸腺细胞凋亡和细胞周期进程的适应性反

应
。

但是
，

未见低剂量 丫射线诱导 ���损伤小鼠

脾淋巴细胞转化和细胞周期进程适应性反应的报

道
。

本实验结果显示
，
� 组的脾细胞数明显低于 �

组
，

说明 ��� 的损伤剂量选择是适合的
。
�一�

组的脾细胞数高于 �组
，

提示低剂量辐射能够诱导

���损伤小鼠脾细胞数的适应性反应 �见表 ���

���刺激的小鼠脾淋巴细胞转化程度 �组和 �组显

著高于 �组 ��������
，

而 ��� � 刺激的小鼠脾淋

巴细胞转化 �一�组与 �组比较均无统计学差异
，

提示 �组和 � 组 ���刺激的小鼠脾淋巴细胞转化

程度高于 ��� �刺激的小鼠脾淋巴细胞转化
，

说明

在 �。 一
�

������ 的 �射线照射后 ���损伤的脾细

胞对���的反应程度大于其对 ���� 的反应 �见图

�和图 ��
。

但是
，

低剂量 �射线 �������以内�

单独作用于小鼠
，

脾细胞对 ���� 的反应程度大于

其对 ���的反应网
�

与本实验结果相反
，

提示 ���

损伤后的脾细胞 ���刺激的增殖反应对射线的敏感

性高于 ���� 刺激的增殖反应
，

发生这种现象的原

因可能与 ���损伤小鼠脾细胞有关
。

低剂量辐射增强免疫的机制尚未阐明
，

目前有

几种假说���
，

��� 低剂量辐射引起 几��� 比值升高�

���低剂量辐射促进放射敏感细胞凋亡 ����低剂

量辐射增强免疫的细胞学基础和分子机制
。

第 �种

假说在低剂量辐射增强免疫机制中占有重要地位
，

朱寿彭等给大鼠低剂量
’����和 ’�乍� 静脉注射

。

结

果发现
，

大鼠骨髓和胸腺细胞
”�一��� 自发掺人率

明显增加���
。

�����照射后小鼠胸腺细胞浆和胸腺

细胞核中发现一些蛋白分子比假照射组增加
，

而且

这些蛋白分子具有一定的生物活性���
。

上述结果提

示低剂量辐射对中枢免疫器官的细胞增殖和蛋白分

子表达具有刺激作用
，

本实验证实低剂量 �射线能

够刺激损伤小鼠外周免疫器官脾细胞增殖活性
，

表

现为脾细胞数增加�见表 ��
。

低剂量 �射线全身照

射小鼠后不同时间观察胸腺细胞周期进程的变化
，

流式细胞分析法表明细胞周期 � 期细胞百分率增

高
，

而 �声
�
期细胞百分率相应地减少����

，

与表 �

和表 �显示的 �组和 �组 �夕�，
期脾细胞百分率显

著低于 �组
，

而 �期脾细胞百分率明显高于 �组

的结果相似
，

说明低剂量辐射不仅可以刺激胸腺细
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胞的 ��� 合成
，

而且能够提高 ���损伤小鼠脾 �

细胞的增殖活性
。

这可能是低剂量辐射拮抗 ���

损伤和诱导适应性反应的原因之一
。
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