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在出生前以氮水照射致大鼠脑发育

障碍的剂，效应关系研究

杨志远 郭月凤 王明明
�中国辐射防护研究院

，
太原 �������

摘要 以脑组织中游离氨基酸含量为指标
，
观察出生前因佩水照射引起的大鼠脑发育障碍

。

实验用妊

娠 ��� 的大鼠经腹腔单次注入 �
�

�� ���
一�

�

�火 ��吧�����体水�放射性浓度的氖水
。

在仔鼠出生后 �� �

将其开颅取出大脑
。

取一半脑组织用高效液相色谱������ 测定脑组织中游离氨基酸含量
。

结果表明
�

受照仔鼠大脑组织中游离氨基酸含量随照射剂量增加而增多
。

左仔鼠总吸收剂量为 �
�

����一 �
�

���范

围内
，
大脑组织中游离氨基酸含量增加的百分率与剂量对数值之间可拟合成直线回归方程� 二 � 十 � ���

�

关�润 氖水�����
，
氨基酸

，
辐射

，
剂量效应关系

，
大鼠

日本受原子弹爆炸的远后效应调查的资料证明
，
人的中枢神经系统是出生前照射诱发损伤最

敏感的系统之一
，
辐射诱发人类发育异常的主要形式是智力迟钝

，
而且与受照剂量呈线性相关 【 ‘�。

直到 ����年人们才确信
，
电离辐射 杀死脑细 胞而导致儿童 小头畸形

、

智力迟钝和 严重智力障

碍 【 “ ，。

脑细胞破坏和死亡必然伴随细胞蛋白质分解过程
。

因而以实验动物观察辐射引 起 的 脑 内

氨基酸含量的改变
，
可以作为认识辐射诱发人类智力发 育障碍的生物学基础

。

在其出生前以低剂

量氖水照射可导致人鼠脑细胞缺失
，
这一效应与剂量对数值呈线性关系�” �， 本文针对脑内氨基酸

含量改变研究其剂量的效应
。

� 材 料 和 方 法

�
�

� 动物分组及处理

采用 ������ 种 ���一����龄雌性大鼠
，
随机分成四个实验组和一个对照组

，
每组 �只

，
每

只雌鼠分另��与一只同龄雄鼠合笼
，
每 日清晨检查阴道涂片

，
发现精子时的 日期定为妊娠第 ��

。

实验

组母鼠于妊娠第 ���经腹腔注入 �一���适当浓度的氖水
，
使四个实验组母鼠体水氮放射性浓度

在 �
�

�� ��
�

一�
�

�� ��
������范围内�见表 ��

。

氛水放射性活性用液闪法测定
。

用外标准道比法
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在出生前以佩水照射致夫鼠脑发育降碍的剂 早效应关累研究 ���

进行淬灭校正
，
液闪仪为美国贝克曼公司出品

，

��一����型
， ����年经全国比对合格

。

对照组

母鼠注入 ���蒸馏水
，
母鼠体水重按体重的 ��� 计算 〔�〕 。

仔鼠 出 生后第 �� �开颅取出大脑组

织
，
用 ���� 法测定氨基酸含量

，

反相梯度洗脱
，
丹酞氯柱前衍生

，
荧光检测

，
微机处理色谱图

自动分析
，
����仪为 日本 日立公司产品 ���一�� 型

。

方法详见文献 〔�〕 。

�
�

� 抓水 刀辐射荆�的估算

给大鼠单次注入旅水
，

体水氖浓度达平衡后
，
其浓度随时间呈指数减少

。

如不考虑组织结合

佩的剂量贡献
，
氖水注入母鼠体内给其仔鼠造成的总吸收剂量��

二
�可由仔鼠在子 宫内受母 鼠体

水氮照射的吸收剂量��
，
�

，
和仔鼠出生后受其自身体水氖照射的吸收剂量 〔�仔�两部分组成

，
其计

算方法和计算公式见文献 〔�〕 。
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� 结 果

�
�

� 各组仔吸受抓水照射的吸收荆�

计算结果列于表 �
。

在 ���龄仔鼠的总吸收剂量中
，
胎鼠期间 的 照 射剂量高于仔鼠出生后

的照射剂量
。

�
�

� 大脑游离奴墓酸含，浦定结果
在每克脑组织中对�种游离氨基酸的含量进行了测定

。

它们是丝氨酸
，
羚脯氨酸

，
夭门冬氨

酸
、

甘氨酸
、

亮氨酸 � 异亮氨酸
、

组氨酸
、

赖氨酸
、

酪氨酸
、

脯氨酸和苯丙氨 酸
。

各 组共 ��只

仔鼠�每个剂量组 �只
，
对照组��只�大脑样品测定结果见表 �

。

各受照仔鼠大 脑 内 �� 种氨基酸

的总含量及其中每种氨基酸的含量
，
比对照组都有不同程度增加

，
且比对照组呈显著性 增 加 ��

��
�

���的氨基酸种类随剂量增加而增多
。

�
�

� 大脑组织中游离橄基酸含�改变的荆�效应关系

实验结果表明
，
在子宫受内照射的仔鼠大脑组织中

，
��种游离氨基酸的分别含量及总含量变化

的基本规律是随吸收剂量增加而增多
，
且氨基酸含量增加的百分率多与剂量的对数值呈线性正相

关
，
两者之间的关系可 以拟合成对数直线回归方程

。
� � � 十 � ����见表 ��

。
由表 �可 见

，
不同种
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类氨基酸含量改变与吸收剂量之间的相关系数
� 值分布于 �

�

���一�
�

��� 之间
，
表明各种氨基

酸含量改变与剂量的响应关系程度有所不同
，

依相关系数显著性测验结果可分为 �类
，
即相

关非常显著者����
�

���为甘氨酸�见图 �� �，

相关显著者����
�

���包括轻脯氨酸
、

亮氨酸 �

异亮氨酸�见图 �
、 △和 � �， 相关接近显著者

��
�

����� �
�

��包括赖氨酸
、

苯丙氨酸和 �� 种

氨基酸的总含量
，
余者 ���

�

�
。

� 讨 论

�
�

� 关于在出生前以佩水照射诱发大脑发育阵碍的荆，效应关系
电离辐射对正在增殖

、

分化和转移的神经元前体细胞的损伤
，
是神经 元 细 胞 缺 失 及 相 伴

发生的神经细胞内生物化学改变
，
这些变化是造成智力障碍的最主要原因

。

在先前工作的 基 础

上 ‘ “ ’， 本实验把照射的最低剂量延伸到 �
�

�� �� 以下
。

实验结果表明
，
大鼠出生前后受氮水 �射线

照射
，
吸收剂量在 �

�

����一�
�

��� 范围内
，
使仔鼠大脑组织中游离氨基酸含量随吸收剂量增 大

而增加
，
其中某些氨基酸�如甘氨酸

、

经脯氨酸
、

亮氨酸
、

异亮氨酸等�含量增加的百分率与吸收

剂量的对数值呈显著正相关
，
与先前脑细胞计数研究中所观察到的剂量效应关系规律 ‘ ” �相一致

。

�
�

� 关于组织细胞破坏和死亡与组织中游离橄基酸含，改变的关系
脑细胞破坏和死亡与脑组织中游离氨基酸含量增加之间显然存在着内在联系

。

已知射线破坏

胞浆内溶酶体膜结构
，
释放出大量的组织蛋白分解酶类

，

使蛋白质分解加速
，
而导致组织中游离

氨基酸含量增高
。
������等 〔” 用 ���� 法测定了在出生前受 �

�

��� �一线照射的大鼠仔鼠脑内生

物胺和氨基酸含量
，
发现大鼠于孕期第 ���和第 ���受照射

，
仔鼠出生后 ���龄时

，
脑组织中
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注出生前以氮水照射致大瓜脑发育漳碍的剂址效应关系研究

游离天门冬氨酸
、

谷氨酸
、
夕一氨基丁酸含量明显升高

。

本实验结果与之类似
。

辐射引起的细胞破

坏和死亡所伴随发生的组织中游离氨基酸含量改变还有另一机制
。

辐射使细胞内氧化磷 酸 化 抑

制
、

细胞核中 ��� 和 ��� 破坏皆可导致蛋白质合 成 被抑制
，
而使组织中游离氨基酸含 量 增

加
。
������等「“ �报道

，
以 �

�

��� 中子照射妊娠 �� �的小鼠
，
仔鼠 �周龄时经标记的氨基酸进

入脑组织蛋白质中的量减少 ���
。
���������等 �“ �观察到以佩标记的谷氨酸

、

天门冬氨酸等氨基

酸在脑组织蛋白质中掺入量的减少与脑细胞丢失相关
。

综上资料表明
，
射线在损伤和破坏脑细胞

的同时伴随着蛋白质分解加速和合成受到抑制两种生物化学变化
。

这就不难理解所观察到的氖水

声射线照射引起的脑细胞缺失及脑组织中游离氨基酸含量增加
，
这两种生物效应与吸收剂量之间

响应关系的一致性
。

熊金莲同志协助完成有关 ����测定工作
，

特此致谢
。
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