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小剂量单次全身照射诱导小鼠免疫

适应性反应的剂量与时间研究

鞠桂芝 宋春华 齐 进 刘树铮
�白求恩医科大学卫生部放射生物重点实验室

，
长春 �������

摘要 采用 � 射线单次全身照射
，
观察诱导小鼠免疫适应性反应的预照射剂量 ��，

剂量�范围
，
损

伤性剂量��
�
剂量�范围

，

及 �，
与 ��

最佳间隔时间
。

实验证实
，
当 �

�
为 �

�

��� 时
， �

�

�����
�

���

�剂量率 。 �

����������� 可诱导胸腺细胞自发增殖及脾细胞对 ���的 适应性 反应
。

当 �
，
为 。 。 。�� ��

时
，
��
在 �

�

�一�
�

��� �剂量率 。 �

�� ������� 范 围 内
，
胸腺 细胞 自发 增 殖 及 脾 细 胞 对 ����

、

���反应的适应性反应存在
。

当 ��

为 �
�

��� ��
，
��
为 �

�

��� 时
，

诱导适应性反 应 的 �，
与 ��

最佳

时间为 �����
。

关盆词 小剂量辐射
，

免疫适应性反应
，
胸腺

，

脾脏

我们曾报道 �
�

��� �� � 射线单次全身照射
，
可明显减轻其后 �

�

��� 大剂量照射所致小鼠免

疫功能的损伤
。

此种现象称之为小剂量辐射诱导的免疫适应性反应 〔 ’�。

本文对诱导免疫适应性反应

的预照射剂量�以下简称 �，
剂量�及损伤剂量�以下简称 ��

剂量�的范围
，
以及诱导适应性反应的

�，
与 ��

最佳时间间隔进行了较系统研究
。

以阐明小剂量辐射单次小鼠全身照射诱导免疫适应性

反应的某些规律
。

� 材 料 与 方
，

法

�
�

� 动物

全部实验均使用本校实验动物部饲养繁殖的昆明小鼠
，
雄性

，

体重 �� 士��
。

随机分组
。

�
�

� 照射条件及实验分组

�
�

�
�

� 照射条件 全身照射使用菲利浦深部 � 光机
，
电压 ��� ��

，
电流 �� ��

，
滤片 �

�

�

���� 和 �
�

�����
。

�
�

�
�

� 第一部分实验 小鼠先接受 �，
剂量单次全身照射

，
剂量分别为 �

�

���
、
�

�

���
、
�

�

���
、

�
�

�及 �
�

���
。

管球与皮肤距离 �����
，
剂量率为 �

�

����������
。
��后各剂量组 再 接受 �

�

�

�� ��

剂量照射
。

管球与皮肤距离 ��
��

，
剂量率为 �

�

�� ������
。

实验组简称 �，� ��
组

。

同时

设单纯 ��

剂量组为对照组
。

以上实验观察诱导免疫适应性反应的 �，
剂量范围

。

�
�

�
�

� 第二部分实验 固定 ��

剂量为 �
�

��� ��
，
照射后 ��小鼠再分别 接受 �

�

�
、
�

�

�及 �
�

�

�� ��

剂量照射
。

观察诱导免疫适应性反应的 ��
剂量范围

。

同时设单纯 ��
剂量对照组

。

照射条

件同前
。
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�图� �������� �� ����������� �� ����
，

�圈��������� �� ����������� �� ���

� � �， ‘�����
。
��， ������

。
��，

�� � �
。
���

��� �
�

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

���� ��������� ����������� �����

�口�������������� ������������
�

�哑� �������� �� ����������� �� ��
��

�圈� �������� �� ����������� �� ���

� � � ������
�

��
，
��� �����

第三部分实验 实验组动物先接受 �
�

��� �� �，
剂量照射

，
于 照 射后不同时间间隔

，
即

�
、
�

、

��
、

�� 及 �� �后
，
分别再接受 �

�

��� ��
剂量照射

。

观察诱导免疫适应性反应的 �，
与

��

最佳时间间隔
。

同时设单纯 ��
剂量对照组

。

照射条件与第一部分相同
。

以上各部分实验均在 ��

剂量照射后 �� �
，
断头杀鼠

，
取胸腺及脾脏

，
观察其免疫功能变化

。

实验结果
，

将 �， 十 ��

组与单纯 ��
组相比较

。

采取 �检验进行统计学处理
。

�
�

� 免疫学参数测定

参照本实验室常规方法 〔 “ 〕 。

�
�

�
�

� 胸腺细胞 自发增植 力测 定
一

采用�
��一��� 参入法

。

用 �� 孔板培养
，
每孔 �� ��

“
个 胸腺细

胞
， ��

�

���� “�一���
。

平行样 �份
。

在 ����
�

孵箱培养 ��
。

用多头细胞收集器 收获细胞
。

用

��� ����液闪仪测定
。

结果以 ����� � ���个细胞表示
。

�
�

�
�

� 脾细胞对 ���� 及 ���反应性测 定 采用
��一��� 参入法

。

用 ��孔板培养
，

每 孔 �� ���

个细胞
，
���� 及 ���终浓度分别为 �协����及 �� 陀���

。

平行样 �份
。

设 自身对照
。

培养 �� �

后加 ��
�

�����孔
“�一���

。
��后收获细胞

。

用液闪仪测量
。

结果以 ������ ��
�

细胞表示
。

� 结 果

�
�

� 诱导免疫适应性反应的 �，
荆�范围

实验组动物接受不同 �，
剂量��

�

���
、 。 �

���
、
�

�

���
、
�

�

�及 �
�

����预照射后 ��
，

再接受

�
�

��� ��

剂量照射
，
照射后 �� �测得的胸腺及脾脏免疫学参数的变化与单纯 ��

剂量 组 比较
，

结果见图 �
。

当 �，
为 �

�

���尹� 时
，
各参数在 �，� ��

组均高于单纯 ��

剂量对照组
。

其 中 胸腺

细胞 自发增殖力显著高于对照组����
�

���
。

当 ��
为 �

�

��� �� 及 �
�

��� ��时
，
脾细胞对 ���的

反应性均显著高于对照组�分别 ���
�

���
。

当 ��
为 �

�

��� 时
，
胸腺细胞 自发增殖力 已低于对照

组
，

但脾细胞对 ���的反应性仍非常显著的高于对照组����
�

���
。

但当 ��

为 �
�

��� 时
，

各参

数接近或低于对照组
。

以上结果说明
，
当 ��

为 �
�

��� 时
，
�

�

�����
�

���预照射能 诱 导免疫

适应性反应
。

当 ��
超过 �

�

��� 时
，
以上适应性反应消失

，
并显示出与大剂量相加所致免疫损伤

作用
。
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�
�

� ��
荆盆范围

固定 �，
剂量为 �

�

��� ��
，
��后小鼠再分别照射 �

�

�
、
�

�

�及 �
�

��� 的 ��
剂 量

，
观 察 ��

剂量对适应性反应的影响
。

从图 �结果可见
，
当 ��

为 �
�

��� 时
，
胸腺细胞的自发增殖力及脾细

胞对 ���� 的反应性
，
在 �����

实验组
，
均显著高于 对 照 组�分别 ���

�

���
。

当 ��

为 �
�

���

时
，

脾细胞对 ���的反应性
，
实验组显著高于对照组����

�

���
。

当 �
�

为 �
�

��� 时
，

各免疫学

参数实验组与对照组相比较均无统计学意义
。

说明 当 ��

为 �
�

�及 �
�

��� 时
，
�

�

��� �� 预 照射

可诱导适应性反应
。

而当 ��

为 �
�

���时
， 。 �

��� ��不再诱导适应性反应
。

�
�

� 最佳 ��

与 ��

间隔时间

小鼠在接受 �
�

��� �� �，
剂量预照射后不同时间

，
即分别经 �

、
�

、

��
、

�� 及 �� �后再接

受 �
�

��� �
�

剂量照射
，
观察 ��

与 ��

时间间隔对适应性反应的影响
。
��

剂量照射后 �� �测 得

的胸腺细胞 自发增殖力
，

脾细胞对 ���� 及 ���反应性的变化
，

实验组与单纯 ��

剂量组比较的

结果见表 �
。

��� �
�

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

������������������ ������� �� ��� ��

����������

� � �� �� ��

����������� ������������� �� ���
�

�� ���
�

�� ���
�

���名� ���
�

�� ���
�

��

������ ���� ����������

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

�� ���
。
�� ���

。
����� ���

�

�� ���
�

��

�������� �� ����������� �� ��� ���
�

�� ���
。
����� ���

。
����� ���

。
�� ��

�

��

� � �
，
�� � �����

，
�� � �

�

��� ������
。
��

， ������
�

��

如表 �所示
，
当 �，

与 ��

间隔 ��时
，

脾细胞对 ���的反应性实验组显著高于对照组����
�

���
。

当间隔 �� �时
，

胸腺细胞 自发增殖力及脾细胞对 ����
、
���的反应性

，
实验组显著高于对照组

����
�

��
，
���

�

�� 及 �������
。

而当间隔时间大于 �� �时
，
各免疫学参数的变化

，
实 验 组与

对照组相比均无统计学意义
。

说明当 �，
为 �

�

��� ��
，

几 为 �
�

��� 时
，
诱导以上免疫适应性反

应的最佳 ��
与 ��

时间间隔为 � �����
。

� 讨 论

对辐射能否诱导免疫适应性反应进行了探讨
。

发现预先小剂量单次全身照射能明显减轻其后

大剂量照射对小鼠免疫功能的抑制作用
。

证实了小剂量辐射能诱导免疫适应性反应
。
�����等汇�，

也报道了 �
�

��� �� 及 �
�

�� �� 全身照射
，
可诱导 ���� 或���刺激的 小 鼠 脾脏 淋巴细胞增殖

对其后 �
�

���大剂量照射的适应性反应
。

本实验中
，

对诱导免疫 适应性反应的 ��

剂量
，
��

剂

量及 ��
与 ��

的 时间 间隔 进行了 较系统 的 研究
。

证实 �
�

�����
�

��� �，
剂 量

，
�

�

�一�
�

���

��
剂量可诱导免疫适应性反应

。
���� �时间间隔为诱导适应性反应的最佳间隔时间

。

免疫 适

应性反应的基本规律与小剂量辐射诱导细胞遗传学适应性反应
，
在剂量及时间间隔等方面有类似

的基本规律 〔 ‘ 一 “ ’ 。

本实验所证实的 ��

剂量范围与 ������
“ �报道的结果稍有不同

，
主要原因是 ��

剂

量不同所致
。

本实验是在固定 ��
为 �

�

����� 时
，
所得 ��

为 �
�

�一�
�

���
。

本实验不仅证明了免疫适应性反应的诱导有一定的 ��
与 ��

剂量范围
，
而且发现诱导适应性
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反应的预照射剂量范围对不同的免疫学参数有所不同
。
�

�

����� 预照射可诱 导胸 腺 细胞 自发增

殖的适应性反应
，

而 ���刺激下脾细胞增殖适应性反应的诱导剂量为 �
�

����
�

���
。
以上现象

的产生可能与其细胞的放射敏感性有关
。

位于中枢免疫器官胸腺中的 � 淋巴细胞
，

绝大多数处于

高度增殖状态
，

对辐射十分敏感
。

而处于外周淋巴器官脾脏中的淋巴细胞
，
其放射敏感性似低于

胸腺细胞
。

诱导免疫适应性反应需要一定的时间
，
说明在预照射后机体及细胞内发生的一系列变化似需

要这一定的时间
。

推测这一系列变化将足以诱导新的物质产生
，
以增强机体或细胞的辐射抗性或

促进其后大剂量辐射免疫损伤的修复
，
从而产生适应性反应

。
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