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小鼠受三种超致死剂量照射后

小脑的超微结构变化

潘传敬
.

指导者
:

晏良遂 程天民

(病理解剖教研室 )

本文研究小鼠受 . OC o Y线 4。。。 、
0 0 0 8和 16。。 o拉德全身一次照射后小脑的组织学和超微结构

变化
。

发现最突出的变化是颗粒细胞核发生皱缩
,

仅个别细胞发生坏死
。

1 6。。拉德组发生明显的

中枢神经系统症状
,

颗粒细胞核皱缩率 达 4 4
.

9 5 %
,

肯定属脑型放射病 ; 8 0 0。拉德组可能属脑型

和肠型间的中间型 , 4 0。。拉德组尚未达到脑型损伤的程度
。

颗粒细胞皱缩
,

不同于核固缩
,

具有

一定的超微结构特征
,

并经证明是可以恢复的
。

在恢复过程中出现核仁
,

游离多聚核蛋白体显著

增多
,

高尔基复合体十分发达
,

标志着细胞功能趋于活跃
。

这表明小鼠小脑颗粒细胞对射线具有

很大的抗力
。

小脑小血管也发生病变
,

但对颗粒细胞退变坏死似无影响
。

尽雄多性核武器
,
可使敌方发生肠型

、

脑型放射绷燕而 迅 速丧失找斗力和大量伤

亡 ` , ’ ,

因而 日益引起人姐的率部
。

一些研究

表明
,

脑型放射病的病理变化碑及全脑
,

以

小脑
、

特别是颗粒细胞的病变较为突出
C“ , 。

以往文献以光镜观察较多
,

电镜研究较少
,

对金身照射后颖粒细胞的动态变化
,

更少报

导
。 : 本大脚云种超致死剂量照射小鼠

,

着重

观寒小肺组织
。 尤

,

其是颗粒细胞的超微结构

变化及其演变过程 , ;

希能为阐明脑型放射病

的病变特点
,

有所帮助
。

5
、

12 和 24 小时各对 5 只小鼠在乙醚麻醉下

开颅取小脑组织作电镜和光镜观察
。

电镜材

料扶常规制样 ; 光镜材料除 H
.

E染色外
,

部

分并作了神经纤维
、

髓鞘 和甲基绿
一
派洛林

等特殊染色
。

光 镜 观察 小脑病理组织学改

变
,

计算核皱缩细胞的百分比
,

并作统计学处

理
。

为观察动物运动功能变化
,

用长 30 厘米
、

直径 0
.

8 厘米的园形光滑小木棒架成高于实

验桌面 20 厘米的
“

独木桥
” ,

照射前和照射

后让动物从一端沿独木桥向另一端爬行
,

同

时慢慢滚动小木棒
,

观察其是否能通过或中

途掉下
。

材料和方法

用成龄小鼠50 只
,

分设三个实验组
,

每

组 15 只
,

分别受
“ 。

C
。 , 线全身一次照射 4 0 0 0

、

5 0 0 0和 z 6 0 Do拉德
,

剂量率 2 5 5 拉德 /分
。

另

5只作正常对照组
。

照后观察动物表现并于

. 病理解剖教研室研究生

观 察 结 果

1
.

照后动物的表现和症状

经 1 6
,

0 00 拉德照后
,

动物先烦躁不安
,

以后萎靡
、

嗜睡
,

对外界刺激反应迟钝
。

照



后 5小时有 的动物出现 步 态 瞒 姗
,

肢体瘫

痪 ; 有的全身颤动
,

头不停地摆动
;
有的发

生抽搐
。

照后 12 和 24 小时动锡期显衰弱
,

有

的濒于死亡
。

不能通过独木桥的动物数明显

多于其他剂量组和对照组 (P < 0
.

口5 )
。

8 , 0 00

拉德和 4
,

0 00 拉德组未出现神经症状
。

2
.

光镜观察所见

16
,

0 00 拉德照后 5 小时小脑分子层
、

颗

粒层和髓质厚度 比例无明显 改 变
,

蒲 肯野

细胞和分子层散在的细胞无明显变化
,

突出

的改变是颗粒层 (图 1 )
,

表现为单个或成

团的颗粒细胞核染色质致密
、

深染
,

核膜粗

糙或模糊不清
,

核体积稍缩小
,

形状变为不

规则
。

这一现象本文称之为核皱缩
。

在颗粒

细胞中
,

显核皱缩者 占 4 7
.

7 5%
。

有时可见

少数细胞坏死
。

未见到中性白细胞
、

巨噬细

胞等浸润
。

照后 12 和 24 小时核皱缩分别占

3 6
.

0 9%和 3 9
.

8 2 % (本 剂 量 组 总发生率为

4 4
.

9 5% )
。

未见颗粒细胞数目减少或排列稀

疏现象
。

照后 24 小时
,

派洛林染色显示颗粒

细胞核内有红染的细小颗粒 (核仁 )
。

8
,

00 0

拉德组颗粒层仅见 少 数 (1 5
.

5 3% ) 皱缩的

颗粒细胞散布在正常细胞之间
,

未见细胞坏

死
。

4
,

00 0拉德组颗粒层仅见个别 (7
.

80 % )

皱缩的颗粒细胞
。

对照组小脑颗粒层可见个

别 (5
.

77 % ) 颗 粒 细 胞 有核浓染现象
。

除

4
,

000 拉德组与对照组之间无差异 (P > 0
.

0 5)

外
,

各组之间差异非常显著 (P < 0
.

o D
。

3
.

电镜观察所见

( 1 ) 1 6
,

0 0 0拉德组

照后 5 小时光镜所见核皱缩 的 颗 粒 细

胞
,

在电镜下呈现以下超微结构变化
:

①颗

粒细胞核显著皱缩
,

失去原有形状
,

变为多

角形或不规则形
,

有的形成锯齿状切迹 ; 核

体积稍缩小
,

核内块状异染色质增多
,

并 占

据核的大部
,

有时形成大块状染色质
,

核液

电子密度增加 (图 2 ) ; ②核周 间 隙 通 常

增宽
,

形成 0
.

1一 0
.

3微米宽的电子透明带
,

它围绕着电子密度加深的核
。

外层核膜常突

向 n包质
; ③细胞质基质电子密度常增加

,

线

粒体显不 同程度肿胀
、

晴减少
、

断裂
。

也常

见到颗粒细&)J 的核发生上述改变
,

而胞质 内

细胞器如线粒体
、

内质 网
、

高尔基复合体等

仍呈正常状态
。

少数颗粒细胞发生坏死
,

核固缩而形成

电子密度很深的团块或碎块 (图 3 )
。

有的

细胞则严重肿胀
,

核染色质大部溶解
。

受损较轻的颗粒细胞
,

除核膜有卷曲或

呈波浪状外
,

核无明显改变
。

胞质部分显疏

松
、

空化
,

有时可见线粒体肿胀
。

分子层兰细胞和星形细胞 可 有 轻 度退

变
。

蒲肯野细胞除少数线粒体有肿胀外
,

其

它结构未见异常
。

小脑神经髓鞘常显各层疏

散
、

电子密度减少和均质化
,

并有多数空泡

形成
。

轴索也常见水肿
、

空泡变性
。

小脑胶

质细胞和小
.

血管也有明显变化
。

小胶质细胞

和少突胶质细胞发生核固缩等改变
。

星形胶

质细胞则表现为胞质 严 重 肿胀
,

细胞器溶

解
、

消失
,

核常显肿胀
,

染色质溶解
;
胞突的

变化与胞体相似
。

由星形胶质细胞胞突包绕

小血管外周的胶质膜明显肿胀而挤压血管
,

使其变形
;

_

血管基底膜变厚可达 0
.

65 微米 ;

有的内皮细胞 胞 质 肿 胀
、

疏松
,

有空泡形

成
,

线粒体显退变 (图 4 ) ; 有的内皮细胞

形成很多微形突起
,

腔面显得很不规则
。

照后 12 小时不少颗粒细脑的核 已变成卵

园形
,

块状异染色质增多现象不 如 以 前 明

显
,

但仍可见较多的浅切迹
,

核液 电子密度

较深 ; 有时核内可见到核仁 (图 5 ) ; 胞质

中核蛋白体增多
,

并见较发达的高尔基复合

体
。

有的核仍与 5 小时者相似
。

坏死的颗粒

细胞已很少见到
。

其它与 5 小时者无明显差

别
。

照后 24 小时
,

显皱缩的颗粒细胞核虽然

电子密度仍较深
,

但形状大多呈卵园形或园

形
,

核凹陷变浅
,

核内块状染色质较前减少

或接近正常
,

颗粒状物周界较清楚
,

核液 电

子密度基本恢复正常 ; 同时核周透亮的环状



间隙变窄 ;细胞核内常出现直径 0
。

4 ~ 0
.

7 5微

米的园形或椭园形中等致密的结构 (其中散

在着电子密度较深的区域 )
,

这即为核仁 (图

6 )
。

这时细胞质的一个显著特点是游离多

聚核蛋白体明显增多
,

散布于整个胞质 (图

7 )
,

也有少数核蛋白体附于核膜和内质 网

上
。

核附近的高尔基复合体高度发达
,

大泡

小泡丰富
,

扁平囊泡增多
,

并可见到其末端

扩张形成分泌颗粒的现象 (图 8 )
,

有时还

可见两副高尔基复合体相邻
。

胞质中其它细

胞器与正常者无明显差别
。

有些显上述形态

的细胞 (有核仁
,

胞质中游离多聚核蛋 白体

增多和高尔基复合体发达 )
,

其核仍呈皱缩

状态
。

颗粒层未见到细胞坏死
、

数目减少和

排列稀疏现象
。

其它变化与 5
、

1 2小时者相

似
。

( 2 ) 8
,

0 0 0拉德组

小脑颗粒细胞中发生核皱缩的为数少
,

程度轻
,

未见坏死
、

崩解现氛
,

有的胞质内

可见核蛋自体增未和高尔签菠命傀发达的现

象
。二

其霖加雍称
少

脾质细胞
、

神经赫鞘等变

化与16
, 。00 拉德组相似

,

但程度较轻
。

( 3 ) 4, O口口拉拯组

偶见颇检细施显核皱缩
,

肴时可见少数

颗粒细胞胞质疏松
、

线粒体肿胀等改变
,

其

它结构未见异常
口

嵘滩 ) 对照组

顺粒细胞是小脑中数量最多 的神 经 细

胞
。

核园形或卵园形
,

两层核膜绕核平行排

列
,

核染色质呈细颗粒状或聚集成小块
,

核

内未见核仁
,

核液透亮
。

胞质少
,

呈窄环状

围绕着核
。

细胞器稀少
,

胞质电子密度低
。

小脑其它神经细胞和结构无异常
。

讨 论

1
.

小鼠受 16
,

的。拉德照射后
,

出现较

明显的中枢神经系统症状
,

小脑颗粒细胞发

生了显著病变
。

颗粒 胞细 核皱缩发生率达

4 4
.

9 5%
,

明显高于 s
,

0 0 。
、

4
,

0 0 0 拉 德组
,

更高于对照组 (P < 0
.

01 ) ; 不 能 通过
“

独

木桥
” 的 例 数 也 明 显 多于其它各组 (P <

O
,

05 )
,

因此这组小 鼠无疑地发生了脑型放

射病
。

受 8
,

00 0拉德照射后
,

没有出现中枢

神经系统症状
,

但小脑颗粒细胞 有 15
.

53 %

发生核皱缩
,

与 对 照 组 有非常显著的差异

(P < 。
。

o D
,

其放 射损伤的程度可能属于

介乎脑型和肠型的中间型
。

至 子 4 0 0 0 拉 德

组
,

显然没有发生脑型放射病
。

2
.

从观察结果可知
,

小鼠受16
,

0 00 拉

德全身一次照射后
,

小脑颗粒细胞约半数无

明显形态变化
,

另半数中仅少数陷于坏死
,

其余的主要的形态变化为核皱缩
,

以后则核

由小逐步增大到正常大小
,

形态由不规则变

为卵园形或园形
,

切迹由深变浅
,

核液电子

密度由深变浅
,

块状染色质由增多到正常
,

核周间隙由宽变窄
。

简言之
,

核由皱缩倾向

于逐步恢复正常
。

在这种演变过程中也见到

不同的过渡现象
。

核仁的出现标志着细胞蛋

白合成增加
、

功能活跃
。

这与胞质的表现完

全一致
,

即胞质内游离多聚核蛋 白体增多
,

意味着蛋白质合成功能加强
,

藉以修复放射

损伤所造成的颗粒细胞损伤
。

高尔基复合体

发达等改变可能意味着神经介质分泌的恢复

或加强
。

线粒体常显正常
,

为上述细胞活动

提供能量
。

这些说明在 16
,

。00 拉德全身照射

后受损的小鼠小脑颗粒细胞大多数是可恢复

的
。

可见这种小 鼠的小脑颗粒细胞对射线的

抗力是相当大的
。

以上说明了显核皱缩的颗粒细胞虽有明

显的变化
,

但不是坏死性的
,

而 是 可 恢复

的
、

可逆性变化
。

颗粒细胞这种可逆性变化
-

一一核皱缩与核固缩 (坏死性变化 ) 不同
,

后者核完全失去正常结构
,

变为电子密度很

深的团块
,

同 时 胞 质 的变化与显核皱缩者

(大多有正常的线粒体
,

丰富的游离多聚核

蛋白体和发达的高尔基 复 合 体 ) 也截然不

同
,

胞膜失去完整性
,

细 胞器 常溶解
、

消



失
。

因此
,

本文所称的核皱缩与核固缩是两

种性质不同的病变
。

文献中对脑型放射病时

的小脑颗粒细胞病变多称为
“

核固缩
” ,

而

有的又称这种病变可能恢复
` 3 ’ (略’ 。

按病理学

概念
,

核固缩即细胞发生坏死
,

坏死细胞当

不能恢复
,

因 而 这 种 论述是不确切和含糊

的
。

如前所述本组动物也可见到少数细胞坏

死
,

显核固缩或核溶解
,

而固缩的核多极不

规则
,

这可能是少数受损较重的颗粒细胞先

经过核皱缩的阶段进而坏死的缘故
。

若更高

的剂量照射
,

颗粒细胞坏死可能更为突出
。

3
.

如上述 16
,

00 0拉德照后小 鼠小脑超

微结构的观察发现皱缩颗粒细胞核内常出现

中等电子密度的园形或卵园形颗粒状结构
,

即质致密无网状结构的核仁
。

细胞内的核仁

可 以两种形式存在
,

一 种 呈 典型的网状结

构
,

大多数核仁作这种形态 ; 另一种是核仁

物质不作网状
,

而形成一致密的小体
( “ ’ ,

上

述皱缩颗粒细胞在恢复过程中出现 的核仁属

于这一种
。

O l
s e n
等

( ” 观察正常人小脑皮质
,

颗粒细胞无核仁存在
。

A vl or d等
( ” ’
也 认 为

颗粒细胞没有明显的核仁可见
。

在本实验的

对照组小鼠小脑颗粒细胞核 中也 未 见 到 核

仁
。

然而在射线照射后小鼠小脑皱缩颗粒细

胞恢复中核内发现核仁
,

表明颗粒细胞核内

制造 R N A功能加强
,

反映了这种细 胞 蛋 白

质合成旺盛
、

功能活跃
,

以调节受损颗粒细

胞的修复和神经介质的分泌等
,

有利于它们

的修复和功能恢复
。

4
.

有文献
`“ ’ `8 ’认为脑型放射病时颗粒

细胞所 以发生坏死
,

除 了 射 线 的直接作用

外
,

血管损害也起作用
。

本实验在 16
,

00 0拉

德组小脑血管发生的改变
,

其形态表现与他

们观察到的相似
,

但颗粒细胞却很少发生坏

死
,

相反受损的颗粒细胞还倾向于恢复
,

且

出现上述合成蛋白功能增强的现 象
。

这说明

血管病变至少未引起足够的血液循环障碍
,

以致阻止受损颗粒细胞的恢复
,

更难证明其

能成为导致细胞死亡的因素之一
。
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关于淋巴结反应性增生与恶性淋巴瘤

组织学鉴别诊断的探讨 (摘 要 )

朱梅刚 高广正

( 第二附属医院 病理科 )

本文鉴于淋巴结反应性增生与恶性淋巴瘤组织学鉴别诊断的困难
。

特通过对 9。例淋巴结反应性 增 生病

例作以下的几项观察
: ( 1 ) 淋巴滤泡的分布

、

外壳
、

生发中心细胞组成和分期 ; ( 2 )滤泡外淋 巴 组织组

成细胞
、

淋巴窦的改变 , ( 3 ) 滤泡内外小血管
、

网状纤维的分布与数量变化 , ( 4 ) 淋巴 结包膜外炎细
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小鼠受三种超致死剂量照射后小脑 的超微结构变化 (正 文 兑第 19页 )

图 1小脑部分颗位细脸核缩小
,

深染
,

形状不 规则
。

分子层推
一

水正常
,

有
的蒲肯野细胞有轻度变化

。

16
,

。00
拉德 照后 5 小时 H

.

E X 羽 0

图 2 1 6
,

00 。拉德照后 5 小时可见数个显核皱

缩的颗粒细胞
,

核形状不规则
, 」欠状染

色质增多
,

核液电子密度增加
,

核周间
隙增宽

。

!泡质中线粒体等无异常
。

其它

颗粒细胞显正常 X 4 6 0。

图 3 左上为发生固缩的颗粒细咆核
,

成为电
子密度很深的甘I块

。

脑质种胀
,

细饱器
空化

。

周旧的颗粒细胞改变 不 明 显
。

1 6
,
0 0 0拉德 照 后 5 小时 x 0 0 0 0

图 4 颗粒层毛细血管内皮细饱叫
“
胀

,

胞质较疏
松

,

形成多数空泡
,

有的线粒体肿胀
,

血
管基底膜增厚

,

其外周的胶质膜 明 显 肿

胀
。

1 6
,
0 0。拉德 照后 5 小时 义 2 8

,

00 0

图 5 1 6
, 。合O乎改德照听 1 2小 I下于倾粉细胞核皇卵

园形
,

块状染色质稍显明多
,

核切迹浅
,

核液电子密度荃木正丫
,

柱周间隙较窄
。

胞质中核蛋白体增多
。

右下方皱缩细胞
核内有核仁

。 又 1 2
,
0 0 0

图 6 1 6
,
0。。拉砂州以 }西别小时

l

狈卞洲日胞核二纲 J园形
,

勿迹浅
,

丰州通地 }{、 讹色质授近正常
,

柱巾心谁

火伏染色质处 了J“ 卵阿形 {! }等致密的核仁
,

共

内有散在电子密
」

龙较高的区城
。

胞质内浅位体

显正常
,

核蛋自体增多
。 x Z。 , 。o 。
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图7 I G
,

QQ 仑拉德照后 2 4小时高倍观皱缩颗粒细
胞内增多的游离多聚核蛋白体

,

呈星状分

布于胞质
。 x 43

, 。 00

图 8 I G
,
o 0G 拉德照后 2 4小时颗拉细胞外核膜呈

锯齿状
,

核附近有两剧发达的高尔基复合

体相邻
,

上边的一副扁平囊泡末端扩张
,

有形成分泌颗粒的倾向
。 x 29

,
0 00
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图 2 前庭神经脊核H 几P标记细

胞
,

明视野
, 又 凌0 0

图 3 兰斑核H R P标记细胞
,

明视野 义 4 0 0

图 4 中缝隐核 H R P 标记

细炮
,

明视野
, 火 连。
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图 5 桥核 H R P标记细胞

,

明视野
, x 4 70

图 6 前庭神经节H R P标记细

胞
,

明视野
, x 470


