
　　从表 2 结果可见, 在 15m göl 以下剂量

组, 个别小鼠胚胎形态分化出现异常, 表现为

胚胎翻转不完全或后神经孔未闭, 但与对照

组相比差异无显著性 (P > 0. 05) , 也无剂量

—反应关系, 可能系整个胚胎发育迟缓的表

现。15m göl 组小鼠胚胎除生长发育严重迟缓

外, 还出现了身体躯干扭曲、胚胎未翻转、神

经管未闭合等畸形, 表明钒在该剂量下可导

致小鼠胚胎形态分化异常。

讨　论

关于钒有无致畸等发育毒性曾长期未得

出一致的结论, 为此W HO 专家组 (1987) 建

议对此问题作进一步研究。作者曾根据整体

动物研究结果, 提出钒对大、小鼠的致畸等发

育毒性可能存在种属差异, 即钒对大鼠的发

育毒性较小鼠敏感的假设, 并认为这是以往

对钒有无致畸性认识不一致的主要原因 (6)。

根据现有整体动物试验结果显示, 虽然钒对

大、小鼠均可诱致胚胎或胎鼠致死, 影响生长

发育等发育毒性, 但在致畸性上存在明显差

异, 大鼠均观察到不同程度的致畸作用, 而小

鼠尚未见有致畸阳性的报道。从诱致发育毒

性的严重程度和钒的染毒剂量来看, 大鼠也

明显比小鼠敏感 (6)。

本试验结果显示, V 2O 5 浓度达 15m göl

时才对小鼠胚胎的生长发育和形态分化出现

明显影响, 而此时各观察指标均已出现明显

改变, 说明胚胎已出现明显毒性。因此, 该剂

量下的形态分化异常可能由于胚胎毒性导致

严重发育迟缓所致, 而非特异性作用所致。而

在大鼠体外全胚胎培养试验中, V 2O 5 在 2.

5m göl 剂量时即可对胚胎生长、形态分化诱

发明显异常 (另文发表)。这从体外试验也证

实了大、小鼠对钒的发育毒性存在敏感性差

异。
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60　Co Χ射线离体照射诱发人精子和淋巴细胞染色体畸变的比
较
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摘要　本文对60Co Χ射线离体照射诱发的人精子和淋巴细胞染色体畸变进行了分析。在对照、1. 01、1. 81 和

—702—



2. 99Gy 剂量组, 两类细胞的畸变细胞率和结构畸变率基本相同。结构畸变类型明显不同, 精子染色体以断裂

型畸变为主, 是淋巴细胞断裂型畸变的 4 倍; 淋巴细胞以互换型畸变为主, 是精子互换型畸变的 7 倍。讨论了

两类细胞染色体畸变类型差异的可能原因及用电离辐射诱发淋巴细胞染色体畸变的结果外推其对生殖细胞

作用的可行性。

关键词　60
Co Χ射线离体照射; 人精子; 外周血淋巴细胞; 染色体畸变

COM PAR ISONS OF CHROMOSOM E ABERRAT IONS IND UCED
BY IN V ITRO 60CoΧ- RAY IRRAD IAT IONS IN HUM AN SPERM
AND LYM PHOCY TES
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Abstract　F requencies and types of ch rom o som e aberra t ion s in hum an sperm and lym phocyte

from one hea lthy m an w ere com pared after in vit ro 60　Co Χ- ray irrad ia t ion w ith 0, 1. 01, 1. 81

and 2. 99Gy. T he resu lts ind ica ted tha t the frequencies of ch rom o som al aberra t ion and struc2
tu ra l aberra t ion w ere sim ila r in tw o cell types, respect ively. How ever, the types of st ructu ra l

ch rom o som e aberra t ion s w ere d ist inct ly d ifferen t. T he incidence of b reakage- type aberra2
t ion s in sperm w as abou t 4 t im es h igher than tha t in lym phocyte; T he incidence of exchange
- type in lym phocyte w as abou t 7 t im es h igher than tha t in sperm. T he po ssib le cau se tha t

types of st ructu ra l aberra t ion s w ere d ist inct ly d ifferen t in the tw o cell types w as d iscu ssed.

T he feasib ility of u sing lym phocytes as su rroga tes fo r germ cells in genet ic risk est im at ion

w as discu ssed.

Key words　60Co Χ- ray in vit ro irrad ia t ion; hum an sperm ; periphera l b lood lym phocyte;

ch rom o som e aberra t ion

　　人精子与去透明带地鼠卵受精制备人精

子染色体技术的建立, 使直接评价电离辐射

诱发的遗传风险并与体细胞的结果作比较成

为可能。一些学者对放疗和ö或化疗后的肿瘤

患者 (1, 2)、事故受照患者 (3) 受照若干年后的精

子和淋巴细胞染色体畸变作了比较分析, 均

观察到精子染色体畸变显著高于淋巴细胞,

而且两类细胞染色体畸变类型也各不相同。

在离体照射条件下, 两类细胞的染色体畸变

细胞率类似, 但结构畸变类型明显不同 (4)。我

们进一步用60Co Χ射线离体照射人精子和淋

巴细胞, 对两类细胞染色体畸变类型、畸变细

胞率和结构畸变率及与照射剂量的关系进行

了比较分析, 并对两类细胞染色体畸变类型

差异的可能原因以及用淋巴细胞染色体畸变

结果评价生殖细胞遗传风险的可行性进行了

讨论。

材料和方法

1. 　实验材料

精液标本和肝素抗凝静脉血取自一名

31 岁的健康男性, 采样前 6 个月内无放射线

和诱变药物接触史; 鼠卵取自 6～ 8w k 龄雌

性金黄地鼠。

2. 　照射条件

将精液标本放于无菌小烧杯中, 37℃温

箱中液化 20～ 30m in, 然后等分成两份, 分装

于无菌塑料管中, 一份用于60Co Χ射线照射,
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另一份作对照。将欲照射的精液和外周血标

本置于 37℃的塑料水杯中用钴源照射, 剂量

分别为 1. 01、1. 81 和 2. 99Gy, 剂量率为 1.

79Gyöm in。

3. 　精子和淋巴细胞染色体制备

人精子与去透明带金黄地鼠卵离体受精

及精子染色体制备程序如前文 (5)。

外周血淋巴细胞培养及染色体制备按本

室常规方法 (3)。

4. 　染色体畸变分析与计数指标如前文 (3)。

结　果

精子和淋巴细胞染色体结构畸变类型、

结构畸变细胞率和结构畸变分别列于表 1、

表 2 中。精子染色体结构畸变共有 7 种类型。

其中以染色体断裂和无着丝粒断片为主, 其

次是染色单体互换、染色体型互换 (双+ 环)

和染色单体断裂, 易位和缺失所占比例较少;

淋巴细胞染色体结构畸变有 5 种类型, 其中

以双+ 环为主, 其次是无着丝粒断片, 染色单

体断裂、易位和缺失占有较小比例。在 0. 00、

1. 01、1. 81 和 2. 99Gy 剂量点, 精子染色体的

结构畸变细胞率 (y1) 和结构畸变率 (y2) 及淋

巴细胞染色体的结构畸变细胞率 (y3) 和结构

畸变率 (y4) 均分别与照射剂量 (D ) 成非常显

著正相关, 相关公式分别为: y1 = 6. 62+ 16.

11D , r= 0. 999; y2= 5. 75+ 27. 33D , r= 998;

y3= 0. 31+ 18. 86D , r= 0. 999; y 4= - 3. 65+

29. 54D , r= 0. 992。从上述相关公式看, y1 与

y3 的斜率分别为 16. 11 和 18. 86, 两者相比

P > 0. 05; y2 与 y4 的斜率分别为 27. 33 和

29. 54, 两者相比 P > 0. 05。说明两类细胞染

色体的结构畸变细胞率和结构畸变率基本相

同, 没有显著性差异。

表 1　精子染色体结构畸变类型、结构畸变精子率和结构畸变率

剂量

(Gy)

分子精

子数

畸变细胞

率 (% )

结构畸

变率 (% )

染色体各型畸变数

csb ace ctb dic+ r cte del t

0. 00 360 6. 39 (23) a 7. 22 (26) b 14 7 2 1 2 0 0

1. 01 143 23. 08 (33) 30. 07 (43) 23 12 2 1 4 1 0

1. 81 200 36. 00 (72) 57. 00 (114) 61 35 4 5 8 0 1

2. 99 88 54. 55 (48) 87. 50 (77) 18 46 3 5 4 0 1

　　　　　　a 为畸变精子数, b 为结构畸变数

表 2　淋巴细胞染色体结构畸变类型、结构畸变细胞率和结构畸变率

剂量

(Gy)

分子精

子数

畸变细胞

率 (% )

结构畸

变率 (% )

染色体各型畸变数

dic+ r ace ctb t del

0. 00 200 0. 5 (1) a 0. 5 (1) b 0 0 1 0 0

1. 01 200 18. 5 (37) 19. 5 (39) 20 18 1 0 0

1. 81 200 35. 5 (71) 50. 5 (101) 72 24 2 2 1

2. 99 200 56. 5 (113) 86. 5 (113) 127 40 1 3 2

　　　　　　a 为畸变细胞数, b 为结构畸变数

　　当以每个精子和淋巴细胞中染色体畸变

数为指标分析时, 精子和淋巴细胞染色体断

裂型畸变数 (y5, y6)、互换型畸变数 (y7、y8) 亦

分别与受照剂量 (D ) 成非常显著正相关, 相

关公式分别为: y5 = 0. 051+ 0. 241D , r= 0.

998; y6 = 0. 009±0. 069D , r= 0. 999; y7 = 0.

007+ 0. 032D , r= 0. 996; y 8 = - 0. 052+ 0.

227D , r= 0. 982。从上述相关公式看, 精子染
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色体断裂型畸变明显高于淋巴细胞染色体,

约为 4∶1, 而淋巴细胞互换型畸变的比例远

远高于精子染色体, 约为 7∶1。精子和淋巴

细胞均是以染色体型畸变为主, 亦分别与照

射剂量 (D ) 成非常显著正相关 (y= 0. 042+

0. 251D , r= 0. 997 和 y= - 0. 040+ 0. 289D ,

r= 0. 992) , 精子染色单体型畸变与照射剂量

有线性关系 (y = 0. 015 + 0. 023D , r = 0.

989) , 而淋巴细胞单体型畸变未见剂量依赖

关系 (表 2)。

讨　论

本文用60 Co Χ射 线 和 B randriff 等 (4)

用137C sΧ射线离体照射人精子与淋巴细胞诱

发染色体畸变的研究结果均表明: 电离辐射

离体照射诱发人精子和淋巴细胞染色体结构

畸变细胞率是类似的, 结构畸变类型明显不

同, 精子染色体断裂型畸变明显高于淋巴细

胞, 淋巴细胞染色体互换型畸变明显高于精

子。B randriff 等认为这可能与以下两种因素

有关: 一, 由于精子本身不具备修复DNA 损

伤的能力, 精子DNA 损伤的修复只能在地

鼠卵中进行, 而地鼠卵和淋巴细胞的细胞周

期明显不同, 精卵融合后 4h 即从 G1 期进入

S 期, 由 PHA 刺激的淋巴细胞从 G1 期进入

S 期则大约需 24h, 所以形成双着丝粒体的

G1 期在地鼠卵中比在淋巴细胞中短得多;

二、精子染色体是单倍体, 其染色体臂的数目

是双倍体淋巴细胞的一半, 因此, 照射后在精

子中形成双着丝粒体的机会就比在淋巴细胞

中要少。与本文实际观察到的精子双着丝粒

体畸变较少, 淋巴细胞双着丝粒体较多的结

果是一致的。此外, 两类细胞结构畸变类型的

差异, 可能还与地鼠卵和淋巴细胞中DNA

损伤修复机制的不同有关 (6)。

用各种环境诱变因素诱发的染色体畸变

来评价人类的遗传风险, 过去大多是用体细

胞或动物生殖细胞的结果外推到人类生殖细

胞, 但所得结果是不可靠的 (7)。随着人精子染

色体制备技术的建立与完善, 可以对诱变因

子诱发的遗传风险做直接的预测和评价, 这

已得到越来越多的实验证实。M art in 等 (1)、

Genesca 等 (2) 对放疗和ö或化疗的肿瘤患者

和我们对事故受照者 (3) 精子和淋巴细胞远期

遗传效应的分析中, 均发现精子染色体畸变

显著高于同期淋巴细胞, 用精子染色体畸变

分析评价电离辐射诱发的远期细胞遗传效应

比淋巴细胞染色体要直接可靠得多。但在离

体照射条件下, B randriff 等 (4) 和本文均观察

到两类细胞的结构畸变细胞率基本相同, 畸

变类型明显不同。说明离体照射条件下精子

和淋巴细胞染色体对电离辐射的敏感性基本

相同, 同时又不能相互代替。

众所周知, 在活体受照条件下, 淋巴细胞

染色体对电离辐射的敏感性与离体照射基本

相同, 研究电离辐射离体照射诱发淋巴细胞

染色体畸变的重要目的是建立剂量效应曲

线, 以便对事故受照或其它原因受照患者的

受照剂量做出估算。但是, 随着照后时间的推

移, 淋巴细胞染色体畸变绝大多数均已丢失,

不能准确反映电离辐射诱发的远期遗传效

应。而生殖细胞染色体要复杂得多, 尽管对人

精子染色体在体内、体外对电离辐射的敏感

性是否一致还需进一步研究, 但可以肯定的

是医疗或事故照射若干年后生殖干细胞来源

的精子染色体畸变仍保持在一个较高水

平 (1, 2, 5)。可见, 直接对受照者精子染色体畸

变进行分析, 评价电离辐射诱发的远期遗传

效应, 可能比淋巴细胞直接可靠。对此, 还需

做进一步研究。
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人精子 2 细胞胚微核技术在化学诱变研究中的应用

陈壁锋　黄天华1　李来玉　林珏龙1　郑巧玲　黄建民1
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摘要　人精子经化学诱变剂处理后与去透明带金黄地鼠卵受精, 在离体条件下孵育 18 小时后发育为 2 细胞

胚, 采用压片技术观察每个 2 细胞胚的微核形成情况。平阳霉素 10、20、40Λgöm l 诱发微核 2 细胞胚率分别为

39. 0% , 50. 0% , 58. 11% , 微核均数依次为 0. 99, 1. 58, 2. 02, 微核指数依次为 2. 54, 3. 17, 3. 48。与阴性对照组

相应的微核 2 细胞胚率 17. 19%、微核均数 0. 40、微核指数 2. 32 比较差异有显著性意义; 并且三个指标均存

在明显的剂量反应关系。实验结果表明, 人精子 2 细胞胚微核试验是一种评价环境化学物质对人类精子染色

体畸变效应的简便快捷的监测技术。

关键词　人精子; 2 细胞胚; 微核试验; 平阳霉素
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Abstract　H um an sperm atozoa w ere expo sed to chem ica l m u tagen and then fert ilized w ith

the zona- free go lden ham ster oocytes. A fter abou t 18 hou rs in vit ro incubat ion, the 2- cell

em b ryo s w ere co llected fo r ob serving the fo rm at ion of m icronuclei by a squash ing techn ique.

T he incidences of m icronuclea ted 2- cell em b ryo s, induced by P ingyangm ycin of 10, 20 and

40 Λgöm l, w ere 39. 0% , 50. 0% and 58. 11% respect ively; the num ber of m icronuclei per 2-
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