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、

染色体

和其随体联合的变化
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摘要
�

木文以两种不同剂量�。
�

�和 �
�

����照射外周血
，

作了三个不同时间的培养���
、
��

、

�� 小

时�
，
用 ����一�记��� 标记染色体

，
观察细胞周期变化

、

姊妹染色单体交换�����率
、

染色体畸变和随

体联合等
。

结果表明受照后细胞分裂周期有些变化
� ���率变化不大

，
与培养时间和剂量 都无明显关

系
�
双着丝染粒色体畸变与培养时间呈负相关

，
与剂量呈正相关

�
随体联合 ��

。
和 ��

。
指标都随剂量

增加而降低
，
随体联合的形式 ��� 比值变化不大

，
尚符合随机分配的遗传基本原则

。

关键词 随体联合
，
染色体畸变

， ����一������
�

标记染色体
，
姊妹染色单休空换

。

目�
、 �

】二飞

人的 �对端着丝粒染色体���
、
��

、 一

��
、

�� 和 ���于特殊的节段上�短臂上�携带能转录 夕���

的 夕��� 序列��� �
‘

和 �� ��
，

通称核仁组织区����
��亦叫随体

。

在细胞分裂中期
，
可见到这些

染色体短臂彼此靠近�两个或两个以上的染色体�命名为随体联合
，
是一个很紧密的核蛋白复合物

的联合
，
已为放射 自显影所证实

。

随体是核仁组织区
，
表现转录 夕��� 的基因活性

，
参与核的形成

，
很受人们重视

，
对它的结

构与功能以及随体联合率与遗传性疾病和先天性疾病的关系等等作了较多研究
。

但 目前涉及到随

体联合与辐照剂量关系的资料较少
。

为此
，
本文应用离体外周血

，
以不同剂量照射和三种时间培

养
，
采用 ����一������ 标记染色体观察了 ���

、

随体联合与染色体畸变的变化
。

材 料 与 方 法

�
�

材料来源与分组

�� 岁女性非吸烟的健康者
，
提供肝素抗凝的 �� ��静脉血

。

分为三个时间���
、

��
、

�� 小时�

的血培养
，
每个时间内又分三个组

� �剂量组�对照组�和 �
�

�
、
�

�

���组�剂量组�
，
总计为 �

组
。

�
�

照射

将血分装在园形塑料小瓶�长 �
�

���
，

、

直径 ����内
，

每瓶约 �一�
�

���
，
置塑料保温瓶内

，

保持在 ��士 �℃
。

以
”
�� 。 夕射线源

， ’

距离源中心 ���
�� 处

，
剂量率为 ��

�

����加��
，
分别照射

�
�

�和 �
�

����������剂量仪测量�
。

�
�

血细胞培养与 ���� 加入

照射血与未照射血同 在室温下静置 �小时后
， 以 。 ，

之匆 。 ，
���全血分装 于每瓶 ������兀
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����培养液 �含小牛血清 ����中
，
��℃恒温培养

。
��小时后加入 ���� ，

使其培养液最终浓度

为每毫升含 �� 随
。

分别继续培养到 ��
、

�� 和 �� 小时
。

�
�

染色体制备与 ����一������ 标记

以标准常规方法制备 染色体样品
。

应用改进简化的 ����� 和 ����� 描述的 技术
，
作 ����

�

������ 标记染色体
。

主要程序为
�

制备的染色体样品在室温下老化 �一 �天
。

用 �� ���磷酸缓

冲液
，
在 �����℃恒温水 浴箱中 孵育

，
同时用 �� � 紫外线灯 光照分 化样品

，

再用 温蒸 馏水

�����左右�冲洗
，
空气干燥

， ������ 染色
。

�
�

染色体观察

载体编号
，
双盲法阅片

，
油镜下每组观察 ���个轮廓完整分散好的中期分裂细胞

。

��� 细胞周期 的计算 根据 ��� 复制过程中 ���� 掺入的原理
，
按公认的中期 分裂细胞周

期分类法
，
进行一

、

二
、

三期和三期以上的分类
。

为了计算方便
，
三期以上划入三期计算

。

以百

分率表示各期分裂细胞的多少
。

��� 姊妹染 色单体 交换����
。
�率 观察可记数 ���，

的 二 期 分 裂 细 胞
。

计算每个细胞交换

率
。

��� 染 色体崎 变 主要是依据 ��� 建议标准 〔 ‘ ’观察各类畸变
，
并记录所处的细胞周期

。

��� 随体联合 按照 ����� 和 ���� 的标准 〔 “ ’记录联合的端着丝粒染色体 �除外 �染色体�
。

条件是
� ① 染色体随体末端指向共同点

。 ② 染色体随体末端之间距离不大于该细胞 �组染色体

长臂的长度
。 ③ 染色体紧密配对

，
称作紧密型或是直线型

，
联合之间距离约小于一个染色单体宽

度
。

联合的形式
� ① 记录 ��

、
��

、
�� 等各种联合� ② 二期分裂 细胞中 的随体联 合要区分

���位�顺式位�以 �表示
。

或是 ����� 位�反式位�以 �表示
。

前者表现是一条浅染的染色单体与另

一条浅染的染色单体相对
，
称为亮对亮�或是深染与深染相对

，
称暗对暗�

。

后者为暗亮交叉相对
，

即是暗对亮�或是亮对暗�
。

三期分裂细胞 �不含三期以上�中的随体联合要区分四种联合位
� �

、

�
、
���染色单体浅染以 ��� � 表示

、

全部染色单体浅染以�� 表示
。

按照 ����和 ����的方法分析随 体联合
，
以下列参数表示

� ① ��。 �

每个细胞的 平均随体

联合
，
是以观察的中期分裂细胞去除观察到的随体联合总数�����

。 ② ��。 �

每个细胞的平均联

合染色体数
，
是以联合的染色体总数除以观察的中期分裂细胞

。 ③ ���，�
在 �� 。

中�组染色体

的频数
，
是以联合的 � 组染色体总数除以联合的染色体总数

。

结 果 与 讨 论

，
�

细胞分裂周期

用 ���� 掺入观察辐照导致细胞分裂周期变化
，
特别是在低剂量下的变化是人们所关注的问

题
。

本文观察分析 �组 ����个中期分裂细胞
，
结果表明

�

对照组一期分裂细胞随培养时间延长

而减少
，
二

、

三期�含三期以上�的分裂细胞
，
随培养时间的延长而增多

，
符合细胞增殖动力学规

律
。

在 �� 小时培养中的细胞分裂变化
，
对照组与 �

�

��� 组比
，
�

�

��� 组一期分裂细胞多
，
二

、

三期分裂细胞少
，
两组间差异显著����

�

����符合细胞受照后细胞分裂延迟的变化规律
。

但是在

�
�

��� 组表现相反
，
一期分裂细胞少

，
二

、

三期分裂细胞多
，
两者间差异显著����

�

����
。 �

��

小时培养中的对照组与剂量组中的细胞分裂变化
，
相同于 �� 小时培养中的对照组和 �

�

��� 的细

胞变化
。
�� 小时培养的细胞分裂 变化是剂量组的一

、

二期分裂细胞比对照组中少
，
三期分裂细
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胞 比对照组中多
，
两组间亦有显著性差异����

�

�����见表 ��
。

总之
，
这些剂

一

量组的细胞分裂变

化
，
多数��

���不符合细胞受照后细胞分裂延迟效应
。

�
�

姊妹染色单体交换����
，�率

以 ���� 标记姊妹染色单体交换
，
作为探测化学突变剂导致 ��� 损伤一修复已广为应用

，
但

是用其探测辐射导致 ��� 损伤一修复
，
特别是在低剂量下

，
国内外报导不一致 〔 “ 一 。 〕 。 本文观察结

果
，
在 。 与 �

�

���剂量组中的 ��� 率与培养时间似有随时间延长而增加趋势
，
但无统计上的差

异性
。 一

三个培养时间中的对照组与剂量组亦无明显差异�见表 ��
。

为此
，
在此剂量下

，
不能作为

探测辐射导致 ��� 损伤一修复的指标
。

表 � 分裂细胞在各期中占的百分比���

����� � ������������� ���������� �日�� �� ������� ������

培养时间�小时�

������� ���� ���

细胞周期

���������

剂 量 ����

��������

。 �
一

。 �

� � �
。
�

��������

��������

��
�

��土�
�

�������

��
�

��士 �
�

�������

�
。
��士�

。

�����

��
。
��土�

。

�������

��
。

��士�
。

�������

�
�

��士�
�

�����

��
�

��士�
�

�������

��
�

��士�
�

��天����

�
�

��士�
�

������

��
。
��土�

。
�������

��
。

��士�
。

������

��
。
��土�

。
�������

�
。

��士 �
。
������

��
。

��士�
。

������

��
。

��士�
。

�������

�
�

��士�
�

������

��
。

��士�
。

������

��
。

��土�
�

�������

�
。
��士�

。
������

��
。

��士 �
。
������

��
。
��士�

。
�������

�
。

��士 �
。

������

�
。
��士�

。

������
·

��
。

��士�
。
�������

�
。

��士 �
。
�����卜�

�
。

��士 �
。
������

��
�

��土�
。
�������

�为实际观察数
， 表中数据以� 士���泊松�表示

表 � 不同培养时间不同荆且二期分裂细胞 ���
，

率

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

默
�

·

…一二一 、一竺
一

洲汗一
��

一
�

…
，� �

…
��

介
�
� � 「� ， ��

…
� ，

…

�
�
�洲

� �

二 ��二

生
� ，

二，� �

二

粼
一

� 川 �

…

…
… �����，�

…

�
�

�����
…
�

�� � 「

�

注
�

数据以 � 士�� 表示 ，
‘

每组记录观察 �� 个细胞
。

�� 染色体畸变
� � �

一

染色体畸变作为
“
生物剂量仪

”
确定培养时间和标记计数各期细胞至关重要

。

本文表 �结果表

明
�
双着丝粒染色体畸变与剂量呈正相关�� 二 �一�

�

����
，
而与培养时间呈负相关�� � 一 �

�

����

一 �
�

����
，
即随培养时间延

一

长而减少
，
故一定要严格控制培养时间

。 �

由于畸变可见于各个汾裂细
·

胞周期
，
在 �� 小时培养电也能见到二期的畸变细胞

，
很难说是由于此次照射的结呆

。

较长的 ��

或 �� 小时培养
，
仍可发现一期的畸变细胞

，

反映了细胞的不同步性
。

为此
，
观察畸变时

，
应按

国际原子能委员会��������
〕提出的染色体畸变观察

，
作为

“
生物剂量仪

”
要标准程序化

，
�

用
�

����
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监测计数只选一期有丝分裂细胞
，
其培养时间应于一期分裂细胞的高峰值时固定细胞

。

表 �
‘

不同培养时间不同荆且染色体崎变

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

剂。 �����》。 �· ���� … 。

�”
�

·

�
一

�
一 ‘

�
� 。

畸变 ��

一
，‘。 ·

�
‘ ，。

�
‘·

�
·

�
‘ ，。

�
，�

�
·

�
��。

�
，�

�
·

� 、 �

�
� 、

� … … � � � � �� �� 」� �
� 】 ��

�
��

培养压�
·

间 � �
‘

� � � � 一 �
一

�
“

�
一

� 一 �
� � � �一 一 一 �一 一 一 �一 一 一 】 � � � � � � � �一 一 一 � �

， ·
�‘ 叫

� 、
巨 � �� � � � � � � � � � �

、 ，
�

， � � ，
习 � � � ��一 ��一 ��一 ��一 ��一 ��一 ��一 ��一 ��一

乏用几句周如 � �兑 ����� �一 一 一 �一一 �一 一 一 � � � � � �� � � � �� � ��

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

� � � �一 一 一 �一 一 一 �一一 �一 一 一 � � � � � � � � � �

� �� � � � � � � � � � �
�

，

� � � �一 一 一 �一 一 一 �一 一 一 � � � � � � � � � � � �
������� � � ” � � � �

“
�

“
�

一
� 一 � 一 �

� �燕 ����� �一 一 一 �一一 �一一 � � � � � � � � � � � �
������� � �

‘ 。 � �

一 � � � �
“

�
一

�
‘

�
一

�
一

� �

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

����� � � � ��一 �一一 �一一 �一一 � � � � �
·

� � � 】 �
� �� � � � � � � � � � �
� � � �一 一 一 �一 一 一 �一 一 一 �� 一 一 � � � � � � � � � �

� �
二

总 ����， …一 �
一
�
一

� �

�一 �
�

� �

�
‘

旦
�

�
��

” …“
‘

� “ �兰
注

� � ，
�

，
�分别表示第一次

，

第二次和第三次细胞周期
， “
总

”
为 � ， � ，

�次细胞周期之和
， “
���”
为

双着丝粒染色休
， “

��
”
为断片

“ � ”
为畸变细胞

。

�
�

随体联合

经观察分析的随体联合
，
三个不同培养时间的对照组 ���，

值
，
分别为 �

�

���
、
�

�

���
、
�

�

���

与 �������� 等人 【” 提出的�组染色体随体联合和 �组染色体随体联合是相依的两个参数
，

�����

���，� �， 按随机分配原则 ����
是 �

�

�
，
���，

是 。
�

�
，
相比较是稍高些

。

与他们所作正常对照

值 �
�

���一�
�

���相比
，
本文的数值�三个不同培养时间的结果�变异范围也稍大些

，
对照组与剂

量组间没有规律性减低
。
但是在 ���

和 �� 。
指标上�见表 ��

，
�� 小时培养的对照组和剂量组都比

�� 或 �� 小时培养的对照组和 相应的剂量组为低
，
且有显著性差异����

�

���
，
这可能是由于培

养时间延长所引起
。

为此
，
以随体联合为检查指标

，
不宜采用长时间的培养��� 小时�

。

�� 或 ��

小时培养中的剂量组和对照组
， �� 。

值的降低
，
剂量组高于对照组

，
差异显著����

�

���
。

分析

�� 小时培养的剂量组与对照 组中不同细胞周期的 �� 。
变化

，

结果表明一期分裂细胞的 ��。
与剂

量关系
，
符合随剂量增大而 �� 。

减少的变化规律
。

随体联合是检查核仁组织区 变化的一个重要参数
，
在 ��� 刺激下人淋巴细胞有丝分裂的染

色体随体联合频数
，
可很好的反映核仁数量变化

。

�������� 等人 〔�’发现受 � 线照 射的淋巴细胞 �

组染色体随体联合降低
。

本文结果表明辐射使 ���
和 ���

减低是符合核仁功能组 织区随机损伤

的假说
。

由于一期分裂细胞的 �� 。
与剂量呈很好的相关性

，

如进一步研究有可能成为另一种
“
生

物剂量仪
” 。 �

’

�
�

随体联合的形式

在减数分裂时
，
非二同源染色体的随机分配排列是遗传的基本原则之一

。

本文观察的 �� 和 ��

小时培养的二期分裂细胞 ���对联合
，
��� 比值 ������

�

���见表 ��尚属于正常范围
。

这是和

刀曲��� 等人
〔“ ，观察的 ��� 对联合 ��� 比值为 �

，

���王准�� 以及他们提出的
“
随机分配的遗传基本
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培养时间�小时�

������� ���� ���

项 目

表 � ��
。
和 ��

。

的观察值

����� � �������� ������ ����
������

�

… 剂量 ���� ��������
�值

���� �
。
� �

。
� � �����

����
���

��� �
。
���士�

。

����� �
。
���士�

。
����� �

。
���士�

。
����� 一 �

。
�������

������� �
。
���士�

。
����� �

。
���士�

。

����� �
。
���士�

。
����� 一 �

。
�������

������� �
。
���士�

。
����� �

。
���士�

。
����� �

。
���士 �

。
�������

总总总 ������� �
。

���士�
。
����� �

。

���土�
。

����� �
。
���士�

。
�������

����
��� �

。
���土 �

。

����� �
。
���士�

。
����� �

。

���士�
。
����� 一 �

。
�������

��
�

。
���士�

。
���

�
。

���士 �
。
���

��

��
�

��
。

��
�

��
�

�
。

���士 �
。
���

�
。

���士 �
。

���

�
。

���士�
。
���

�
。
���士�

。
���

�
。
���土 �

。
���

�
。

���土 �
�
���

】 。 ·

���士 ” ·
�“

� �
�

���士 �
。
���

…�
�

���士 �
�

���

�
“ ·
���士 。 · “ ��

� �
。
���土 �

。
���

往
� �

期分裂细胞，

� ， �分别表示第一
、

二
、

三次细胞周期
， “

总
”

为 �
，
�和 �次细胞周期之和

，
每组观察 ���个中

数据以�土�� 表示
。

表 � 二期分裂细胞随体联合形式

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

培

痴献丽厂 �一 二 �一
�

�一厂
一

’

几
一

�

几
‘

� �� � 了�
‘ �且���

一
�� �

�
’

� �

…
， ·

—齐」 量 ���� �
�

�
� �

�
� �

�
� � � �

�
� ， 、

� � � �
。
勺 � �

。
� � � � �

。
勺 � �

一 �

�，��� �灯�� � � � � �
形式 � � �

�。
�

�。
�

�。
�

��
�

�� �
��

���� � � � ” � �
’� � �� � 毛� � �� � ��

��� 。。值 ��� �����

�
�

· 。�
�

�
·
��

�
�

· 。� … �
·
�。

�
。 · 。 �

�
。 ·
��

�

一
�

一
，

一�丁尸���

一

——
———����� �

表 �
‘

三期分裂细胞随体联合形式

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

联合形式 剂 量 �������� ����
·

预 期 值

����������� ���� �
。
� �

。
� �������� �����

�

�

���

����
‘

�����

����

������

������

�����

����

����

������

����

�����

�����

������

�
。
��

�
。
��

��

��
。
�

总计 ����� ������ ������ ������ ��

注
�
� �为 �� 个细胞计算值

， �� 小时培养
。

原则的例外
”
论点是不同的

。
��小时三期分裂细胞四种形式联合共 ��� 对

，
联合的各种形式与其

相应的预期值相比
，
对照组与剂量组未见规律性变化�见表 ��

。

据此
，
可以说联合的分配排列形

式尚符合于随机分配的遗传基本原则
。
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小 结

���本文以两种不同剂量
、

三个不同培养时间
，
用 ����一��

���� 标记染色体
，
观察 ���

、

染

色体畸变与随体联合
。

��� 观察的细胞周期有些变化
，
从大多数�����剂量组上看

，
并未发现分裂细胞周期延迟

。

��� 在不同培养时间中的和不同剂量中的 ���，
率都无明显差异

。

��� 染色体畸变符合剂量与效应相关性
，
非稗定型畸变随培养时间延长而减少

。

畸变存在于

分裂细胞的各期
，
表现了细胞分裂的不同步性

。

���随体联合
� ���。 和 ��。

表现出随剂量增加而减少的变化
。

如进一步研究
，
有可能成为另

一种
“
生物剂量仪

” 。

���随体联合形式
� ��� 比值未见异常改变

，
尚符合随机分配的遗传基本原则

。
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