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1)

서 론

1895년 뢴트겐이 X-선을 발견한 이래 질병의 진단과 치료

분야에 많이 이용해 왔으며 X-선의 사용 분야가 늘어남과

동시에 그로 인한 부작용 역시 간과할 수 없다. 각종 질환의

진단과 치료, 핵실험, 원폭에 의한 피폭이나 원전 사고로 인
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하여 일시적으로 다량의 방사선으로부터 노출되었을 때 그

치료와 적절한 사후 대책을 위해서는 신속하고 정확한 선량

측정 및 평가가 필요하다.1∼3) 또한 정확한 피폭 선량의 측정

및 평가가 선행되어야만 응급조치는 물론 피폭 후 정확한

치료계획 및 사후 관리가 가능할 것이다.4, 5)

방사선 구역의 작업 종사자의 경우는 개인 피폭 선량 계

로 개개인의 피폭 량을 정기적으로 점검하고 있으나 그 측

정 범위가 한정되어 있다.6, 7) 다량의 방사선 피폭 시 정확한

피폭 량의 추정에는 한계가 있고 개인 피폭 선량계를 착용

하지 않은 경우 피폭 량을 추정한다는 것은 전혀 불가능할

뿐만 아니라 인체에 방사선피폭 시 피폭선량, 피폭범위, 선

선량 및 선량률 변화에 따른 말초혈액 임파구의 염색체 이상의 빈도
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목 적 : X-선 조사 후 이동원 염색체와 환형 염색체의 빈도가 피폭 선량과 비례하는지를 확인하고, X-
선 조사시 선량률의 변화가 생물학적 선량 측정에 영향을 주는지를 찾아서 보정인자로 작용하는지를

알아보았다.
대상 및 방법 : 28세의 건강한 성인남자에서 2회에 걸쳐 각각 16 ml와 18 ml의 전혈을 정맥으로부터 무
균채취하여 이미 해파린(heprin) 처리되어 있는 10 ml의 vacutainer (삼화공사, 한국)에 2 ml씩 분주하였
다. 분주한 혈액 시료를 1개는 정상대조 군으로 16개는 실험 군으로 총 17개를 실험에 사용하였으며,
방사선 조사는 조사야 10×10 cm2로 분당 240 cGy 의 일정한 선량률로 50, 100, 200, 300, 400, 600, 800
cGy의 선량을 각 1회 조사하였다. 나머지 9개의 실험 군은 동일한 선량(400 cGy)에서 선량률 변화만 주
어 20, 40, 60, 80, 100, 160, 240, 320, 400 cGy/min의 각 선량률로 1회 조사하였다. 관찰 시 염색체의 개
수가 46±2개 되는지 여부를 확인하고 또한 염색체의 밀도나 염색체 형태가 염색체 이상 빈도 확인에
적합한지 확인한 후 해당되는 경우에 한해서만 계측하였다. 각 표본에서 최소 50개의 림프구를 관찰하
려고 하였다. 통계처리는 SPSS를 이용하여 평균값비교와 회귀곡선의 기울기 값을 구하였다.
결 과 :방사선 조사된 림프구의 관찰된 총 수에 대한 염색체 이상을 가진 림프구의 비율(yield)은 선량이
50, 100, 200, 300, 400, 600, 800 cGy일 때 각각 0, 9, 20, 27, 55, 88, 100%이었다. 선량변화에 따른 염색체
이상(이동원 및 환형 염색체)의 평균빈도는 50, 100, 200, 300, 400, 600, 800 cGy일 때 각각 0.000, 0.093,
0.200, 0.364, 0.612, 2.040, 2.846이었다. 관찰된 총림프구에서 이동원 염색체와 환형 염색체의 빈도(Ydr)는
선량이 50, 100, 200, 300, 400, 600, 800 cGy일 때 각각 0.000, 0.093, 0.200, 0.364, 0.613, 2.040, 2.846이었
다. 방사선량과 Ydr의 관계는 Ydr=αD＋βD2에 의한 Liner- quadratic model을 따를 때 Ydr=0.188×10- 2×

D/Gy＋0.422×10- 4/Gy2×D2로 나타났다. 이동원 염색체와 환형 염색체 이상을 가지는 림프구에서 이동원
염색체와 환형 염색체의 빈도(Qdr)는 50, 100, 200, 300, 400, 600, 800의 선량일 때 각각 0.000, 1.000,
1.000, 1.333, 1.118, 2.318, 2.846 이었으며 이는 앞의 Ydr값으로부터 구한 값과 거의 일치하였다. 선량 율
을 각각 20, 40, 60, 80, 100, 160, 240, 320, 400 cGy/min으로 달리하여 총 선량을 400 cGy를 각각 조사했
을 때 임파구에서 나타난 염색체이상(이동원, 환형, 무동원체단편 염색체)의 빈도의 차는 없었다.
결 론 :방사선의 급성 피폭에 의한 손상은 선량률에 의한 영향은 미미하며 대부분 피폭된 총 선량에
의해 좌우된다. 염색체 이상을 이용한 생물학적 선량측정방법은 피폭 선량이 증가함에 따라 비교적 규
칙적으로 증가하므로 피폭 선량 측정을 위한 유용한 방법이라고 생각한다. 그러나 일회 피폭인 급성 피
폭 시는 선량률 변화가 보정인자로써 작용하지는 않았다.

핵심용어 : X-선, 선량률, 림프구, 염색체 이상, 생물학적 선량측정
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량률, 피폭 양식, 선질, 기하학적 요인들에 의해서 여러 변화

가 있을 수 있다. 방사선 장해의 정도를 정확하게 파악한다

는 것은 이들 인자들의 복합적인 작용으로 매우 어려운 문

제로 향후 해결되어야할 과제라고 생각된다. 이러한 이유로

물리적인 선량 측정보다는 생물학적 선량 측정 방법의 필요

성이 대두되고 있다. 물리적 선량 계를 착용하지 않은 상태

에서는 피폭 사고의 경우 피폭 선량을 알 수 없고, 또한 착

용하더라도 피폭 시 여러 영향인자를 고려한 정확한 유효

피폭 선량 측정은 알 수 없는 경우가 있다. 이러한 경우 피

폭자의 피폭 선량을 정확히 알고 적절한 치료에 임하기 위

해서는 선량 측정 법의 개발이 절실하게 요구된다.8, 9)

급성 피폭의 경우에 최근까지 사용되고 있거나 시도된 방

사선 피폭의 선량 측정 및 평가의 방법으로는 의학적 및 생

물학적 작용을 기초로 하여 방사선에 대한 정상조직의 반응

을 기준으로 한 것이 대부분이다. 즉 신체부위별 및 장기별

로 나타나는 증후를 기준으로 한 것,10) 백혈구 및 림프구 감

소에 의한 혈액학적 소견을 이용하는 것, 뇌파검사를 이용하

는 방법, 소변의 생화학적 검사를 이용하는 방법, DNA손상

을 정량적으로 측정하는 방법 그리고 인체 말초혈액 림프구

의 염색체 이상 빈도를 이용하는 방법들이 있다.11, 12) 생물학

적 선량 측정에는 현재 인체 말초 혈액 림프구의 염색체 이

상(chromosomal aberration)의 빈도를 이용하는 방법이 가장

널리 이용되고 있다. 순환계에 존재하는 림프구는 방사선에

균일한 감수성을 보이고, 대부분 휴지기에 존재하며, 그 수

명이 비교적 긴 편이기 때문에, 상당히 오랜 시간이 지난 후

에도 말초혈액으로부터 비교적 편리하게 과거에 피폭된 방

사선량의 측정이 가능하다. 임파구에 나타나는 염색체 이상

빈도는 방사선량과 선량 - 반응의 관계가 있음이 잘 밝혀져

있다.13∼ 15)

말초 혈액 림프구를 이용하여 염색체 이상을 계측하는 과

정은 PHA(phytohemagglutinin 등의 성장인자를 가하여 세포분

열을 유도하고16) 세포분열 중기에서 염색체의 형태학적 이상

을 관찰하는 것으로 이에 이용되는 비대칭적 염색체이상으

로는 이동원 염색체(dicentric chromosome), 환형 염색체(ring

chromosome) 및 무동원체단편 쌍(acentric fragment pair) 등이

있으며 이들은 모두 합성기 이전의 염색체에 생긴 손상

(breakage)이 비대칭적으로 결합하고 합성기에서 그것이 다시

복제되어 생긴다. 대부분의 화학적 돌연변이(chemical muta-

gen)와 자외선에 의한 경우는 주로 염색분체 이상(chromatid

aberration)만을 일으킨다. 반면에 염색체 이상은 방사선의 영

향을 특이적으로 반영하는 것으로 간주할 수 있어 생물학적

방사선량 측정에 가장 널리 이용된다. 계측된 염색체 이상의

빈도로부터 방사선량을 추정할 때는 주로 이동원 염색체와

환형 염색체 이상이 이용된다. 이유는 이동원 염색체와 환형

염색체 이상은 형태학적으로 구분이 뚜렷하여 관찰자간의

차이가 적기 때문이다. 총 분열기 림프구중의 이동원 염색체

와 환형 염색체의 빈도 (Ydr) 및 염색체 이상을 가진 세포들

중 이동원 염색체와 환형 염색체의 빈도(Qdr)가 생물학적 선

량측정에 이용된다.17) 즉 Ydr＝(이동원 염색체 수＋환형 염색

체 수)／(관찰된 임파구의 총 수), Qdr＝(이동원 염색체 수＋

환형 염색체 수)／(이동원 염색체 혹은 환형 염색체를 가진

임파구 수)의 식으로 나타낸다. 이중 Ydr 값은 전신피폭 시

피폭자의 평균 흡수선량의 지표로 사용되고, Qdr 값은 부분

피폭 및 피폭 후 장시간 경과 후 사용하는 지표로 용이하다.

본 실험은 dose calibration된 치료용 X-선 조사장치(Linac

600c 6 Mev Varian, USA)를 이용하여 이전에 방사선에 노출

된 과거력이 없는 건강한 성인의 말초혈액을 채취하여 체외

에서 저 선량 영역(50 cGy)부터 고 선량 영역(800 cGy)까지

일정한 선량률(240 cGy/min)로 X-선 조사하여 림프구의 염색

체 이상의 빈도가 선량 증가에 따라 일정한 비율로 증가하

여 이를 생물학적 선량 계로 이용 가능한가를 확인한 후, 다

시 일정한 총 선량(400 cGy)에 대해 저 선량률(20 cGy/min)에

서 고 선량률(400 cGy/min)까지 선량 율을 변화시켜 X-선 조

사 후 나타나는 염색체 이상 빈도에 차가 있는가를 보고, 염

색체이상의 빈도를 생물학적 선량 계로 이용할 때 선량율

변화가 보정인자로서 작용할 수 있는가를 연구하였다.

대상 및 방법

1 . 말초 혈액 채취 및 체외 X-선 조사

과거 화학적 또는 물리적 돌연변이 원에 노출되어 염색체

이상을 초래할 수 있거나 이와 동반되는 유전병이 없는 28

세의 건강한 성인남자에서 2회에 걸쳐 각각 16 ml와 18 ml

의 전혈을 정맥으로부터 무균채취하여 이미 해파린(heprin)

처리되어 있는 10 ml의 vacutainer (삼화공사, 한국)에 2 ml씩

분주하였다.

분주한 혈액 시료를 1개는 정상대조 군으로 16개는 실험

군으로 총 17개를 실험에 사용하였으며, 방사선 조사는 poly-

carbonate로 제작된 water phantom에 혈액 시료가 분주된 튜

버(tube)를 수직으로 고정시킨 후 선량교정(dose calibration)된

X-선 조사 장치(Linac 600c 6 MeV Varian, USA)를 이용하여

선원 - 수조 표면간 거리를 100 cm에서 조사야 10×10 cm2

로 분당 240 cGy의 일정한 선량률로 50, 100, 200, 300, 400,

600, 800 cGy의 선량을 각 1회 조사하였다. 나머지 9개의 실
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험 군은 동일한 선량(400 cGy)에서 선량률 변화만 주어 20,

40, 60, 80, 100, 160, 240, 320, 400 cGy/min의 각 선량률로 1

회 조사하였다. 방사선 조사가 끝난 후 염색체 DNA 손상의

회복 작용이 충분히 일어날 수 있도록 다시 37℃의 항온수

조(Bectn, Dicknson, USA)에 1시간 보관한 다음 배양 실로 이

동하였다.

2 . 세포배양 및 Harvest

방사선 조사가 끝난 전혈에 0.5 mL에 RPMI 1640 7.5 mL

(Gibco, USA), fatal calf serum 1.5 mL (Gibco, USA), P.H.A

0.1 mL (Gibco, USA)을 첨가한 후 혼합하여 원심 관의 뚜껑

을 조금 헐겁게 열고 시렁(rack)에 비스듬히 세워서 5% CO2

배양기(Incubator)에 48시간 배양한다. 배양 시작 후 45시간이

되었을 때 배양중인 튜버를 꺼내 각 튜버에 방추사형성 억

제물질인 Colcemide 0.1 mL (Gibco, USA)을 첨가한 후 혼합

하여 다시 재 배양한다(총 배양시간 48시간).

전혈을 배양한지 최종 48시간이 되었을 때 배양기에서 전

혈을 꺼내 1000 rpm에 8분간 원심분리 하여 상층 액 제거

후 37℃ 항온수조(water bath)에서 미리 가온 된 0.075 M

KCl을 꺼내 각 튜버에 8 mL씩 첨가하여 항온수조에서 8∼

10분간 방치한 다음 1000 rpm으로 8분간 원심분리 한 후 2

mL정도 남기고 상층 액을 제거하고 cell pellet을 잔여 상층

액과 잘 혼합한 다음 고정액(methanol:acetic acid=3:1)을 한 방

울씩 조심스럽게 가하면서 혼합한다. 총량이 6∼7 mL가 되

게 한 후 냉장고에 30분간 방치한 후 고정 액으로 cell pellet

을 3번 세척한 후 남은 cell pellet으로 세포부유액을 만든다.

1 m 정도의 높이에서 파스퇴르 피펫으로 세포부유액을 슬라

이드 글라스(slide glass)에 4∼5방울씩 낙하시켜 건조시킨 후

(알코올램프 불꽃고정) 연필로 부호 붙이기를 하여 60℃ 환

풍기에 옮겨 다음날까지 건조시킨다. 건조시킨 슬라이드 글

라스를 60℃ 2×SCC 용액에 10분간 처리후 흐르는 물로 충

분히 세척한 다음 열 건조기(heat block)에서 말린다. 2 mL

Wright 용액＋1 mL 에칠알콜을 더하고 버퍼(buffer)를 12 눈

금까지 채워 염색직전 혼합하여 Wright 염색액을 제조한다.

제조된 Wright 용액을 슬라이드 글라스 위에 도포 한 후 2∼

3분간 염색하여 흐르는 물로 세척하고 건조시킨다.

3 . Scoring 및 염색체 분석

커버 글라스로 덮은 염색된 표본을 현미경에서 먼저 100

배율로 관찰하면서 세포분열중기(metaphase)에 해당되는 세포

를 찾아서 다시 1000배로 확대하여 관찰하였다. 관찰 시 염

색체의 개수가 46±2개 되는지 여부를 확인하고 또한 염색

체의 밀도나 염색체 형태가 염색체 이상 빈도 확인에 적합

한지 확인한 후 해당 경우에 한해서만 계측하였다. 각 표본

에서 최소 50개의 림프구를 관찰하려고 하였다.

본 실험에서는 이동원 염색체, 환형 염색체, 무동원체단편

쌍과 같은 불안정 염색체 이상중 한가지 또는 그 이상의 불

안정 염색체 이상의 빈도를 관찰하였다. 관찰자의 주관적 선

입견을 배제하기 위해 각 표본에 조사된 방사선량 또는 선

량율에 전혀 관계없이 기호를 표기하여 관찰하였다.

4 . 통계처리

통계처리로 SPSS를 이용하여 평균값 비교와 회귀곡선의

기울기 값을 구하였다.

결 과

방사선 조사를 받은 사람의 말초혈액 림프구의 특징적인

염색체 이상은 Fig. 1에서 보는 것과 같다.

먼저 방사선량에 따른 염색체 이상의 빈도를 관찰하였다.

방사선을 조사하지 않은 대조군의 림프구의 염색체에서는

Fig. 1. Microscopic appearance chromosomal aberration cells
(×1000) : ring chromosome (A arrow), dicentric chromosome,
acentric fragment pairs (B arrow), in human peripheral
lymphocytes after irradiation.
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불안정 염색체가 나타나지 않았다. 그러나 방사선량이 증가

함에 따라 불안정 염색체 이상의 빈도는 증가하였다. 이동원

염색체와 환형 염색체가 있는 세포들이 전체 세포들 중에서

차지하는 비율(Yield)은 각 선량에 따라 50 cGy에서 0%, 100

cGy에서 9%, 200 cGy에서 20%, 300 cGy에서 27%, 400 cGy

에서 55%, 600 cGy에서 88%, 800 cGy에서 100%이었다. 이

동원 염색체, 환형 염색체 및 무동원체단편 쌍의 수 역시 선

량증가에 따라 증가하였다(Table 1).

관찰된 세포당 염색체 이상의 빈도(이동원 염색체와 환형

염색체의 합) 역시 선량이 증가함에 따라 증가하였으며, 600

cGy이상에서는 한 세포 내에서 2개 이상의 염색체 이상을

가진 세포 수가 급격히 증가하였다(Table 2, Fig. 2).

조사된 선량에 따른 림프구내의 이동원 염색체의 평균빈

도는 50, 100, 200, 300, 400, 600, 800 cGy에서 각각 0.000,

0.093, 0.200, 0.333, 0.516, 1.880, 2.615이었으며, 환형 염색체

의 평균빈도는 각각 0.000, 0.000, 0.000, 0.030, 0.096, 0.160,

0.231이었고, 무동원체단편 쌍의 평균빈도는 각각 0.000,

0.070, 0.300, 0.287, 0.355, 1.080, 1.538이었다(Table 3). 따라서

방사선량과 염색체이상의 빈도의 관계는 특히 이동원 염색

체에서 잘 나타나고 있었다(Fig. 3).

Table 2의 값을 기초로 하여 구한 Ydr 값(Ydr=이동원 염색

체＋환형 염색체의 수/관찰된 림프구의 총수)은 50, 100, 200,

300, 400. 600, 800 cGy에서 각각 0.000, 0.093, 0.200, 0.364,

0.612, 2.040, 2.846 이었고 Qdr 값(Qdr=이동원 염색체＋환형

염색체 수/이동원 염색체 및 환형 염색체 이상을 가지는 림

프구의 수)은 각각 0.000, 1.000, 1.000, 1.333, 1.118, 2.318,

2.846 이었다(Table 4). Ydr 및 Qdr 값 역시 선량이 증가함에

따라 증가하고 800 cGy에서는 Ydr 값과 Qdr 값이 같아졌다.

Table 2. Distribution of Dice ntric and Ring Chromosomes by
the Number of Aberrat ion Cells

Dose
(cGy)

Total
Aberrations

Number of Aberration Cells

1 2 3 4 5 6 7

50
100
200
300
400
600
800

0
4
6

18
17
22
13

50
39
24
48
14
3
0

0
4
6

14
14
4
2

0
0
0
4
3

10
3

0
0
0
0
0
6
5

0
0
0
0
0
1
1

0
0
0
0
0
1
1

0
0
0
0
0
0
1

Table 1. Total Chromosomal Aberrat ions by Various Radiation Dose

Dose (cGy) No. of Cells Scored
No. of Cells With
Dicentric ＆ Ring

Yield (%)
Number of Aberration

Dicentric Ring Fragment

0 27 0 ( 0) 0 0 0
50 50 0 ( 0) 0 0 0

100 43 4 ( 9) 4 0 3
200 30 6 ( 20) 6 0 9
300 66 18 ( 27) 22 2 19
400 31 17 ( 55) 16 3 11
600 25 22 ( 88) 47 4 27
800 13 13 (100) 34 3 20

Fig. 2. Relative proportion of aberration cells with dicentric
and ring chromosomes according to radiation dose. * Num-
bers of chromosomal aberrations in one lymphocyte.

Table 3 . Ave rage Freque ncy of Chromos oma l Aberrat ions by
Radiation Dos e

Dose (cGy) Dicentric Ring Fragment Dicentric＋Ring

0
50

100
200
300
400
600
800

0
0

0.093
0.200
0.333
0.516
1.880
2.615

0
0
0
0

0.030
0.096
0.160
0.231

0
0

0.070
0.300
0.287
0.355
1.080
1.538

0
0

0.093
0.200
0.364
0.612
2.040
2.846
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이는 800 cGy 이상의 방사선에 피폭된 림프구는 모두 염색

체 이상을 나타낸다는 것을 의미할 것이다(Fig. 4, 5).

방사선량과 각 염색체이상 빈도와의 용량-반응관계는 Y=

αD＋βD2의 함수관계로 나타낼 수 있는데 Table 3의 자료

를 가지고 구한 이동원 염색체, 환형 염색체 및 무동원체단

편 쌍 및 이동원 염색체와 환형 염색체의 합에 대한 α값은

각각 0.128×10- 2/Gy, 0.059×10- 2/Gy, 0.539×10- 2/Gy, 0.188×

10- 2/Gy이고, β값은 각각 0.411×10- 4/Gy2, －0.304×10- 2/Gy2,

0.177×10- 4/Gy2, 0.422×10- 4/Gy2 이었다. 여기에서 환형 염색

체의 β값이 음수인 것은 환형 염색체의 빈도는 linear 혹은

linearquadratic한 증가추세를 보이지 않는다는 것을 의미함을

알 수 있다(Fig. 3). 생물학적 선량측정방법으로는 이동원 염

색체와 환형 염색체를 합한 빈도를 가장 많이 이용한다. 이

유는 이 둘의 생성기전이 본질적으로 같고, 모양이 특징적이

어서 관찰자간의 편차가 적을 뿐만 아니라 이 둘을 합한 빈

도가 용량-반응 관계를 가장 잘 대표하기 때문이다. 본 실험

에서 얻은 이동원 염색체와 환형 염색체를 합한 빈도로부터

구한 α값, β값에 의한 linearquadratic model은 Ydr=0.188×

10- 2/Gy×D＋0.422×10- 4/Gy2×D2로 나타났다(Fig. 4).

방사선량에 따른 염색체이상의 빈도는 linearquadratic mo-

del의 함수관계에 의해 발생함을 관찰한 후 이에 영향을 줄

수 있는 인자로 선량률 변화에 따른 염색체이상의 빈도를

조사하여보았다. 변화의 정도를 추측하기에 가장 적합하다고

생각한 55%의 비율(Yield)을 나타낸 400 cGy의 선량을 기준

으로 하여 선량 율을 달리했을 때의 염색체 이상의 변화를

보았다. 조사된 총 선량은 400 cGy이고 선량률(cGy/min)은

각각 20, 40, 60, 80, 100, 160, 240, 320, 400으로 하였다. 전

체 림프구 수에 대한 이동원 염색체와 환형 염색체를 포함

한 림프구 수의 합의 비율(Yield) (%)은 각각 53, 53, 52, 54,

55, 55, 57, 59, 61이었다(Table 5). 이의 결과는 선량 율 증가

에 따른 염색체 이상의 비율에 약간의 증가는 있었으나 통

Table 4 . Ydr and Qdr Va lues by Radiation Dose

Radiation Dose (cGy) Ydr Qdr

50
100
200
300
400
600
800

0
0.093
0.2
0.364
0.613
2.04
2.846

0
1.000
1.000
1.333
1.118
2.318
2.846

Fig. 3. Yield of chromosomal aberrations to solid line in-
crease according to radiation dose.

Fig. 5. Qdr values to estimated radiation dose.
*Qdr=(dicentric수＋ring수)/ (dicentric이나 ring을 가진 임파구
수).

Fig. 4. Ydr values to estimated radiation dose.
*Ydr=(dicentric 수＋ring 수)/ (관찰된 임파구의 총 수)
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계적 의의는 없었다(Fig. 6).

Table 6, Fig. 7에서 보는바와 같이 하나의 세포에서 이동

원 염색체와 환형 염색체의 수는 선량 율 증가에 따른 차이

는 없었다. 선량률 증가에 따른 림프구내의 이동원 염색체의

평균빈도는 각각 0.948, 0.814, 0.840, 0.679, 0.737, 0.897,

0.795, 0.927, 0.667이고, 환형 염색체의 평균빈도는 각각

0.034, 0.023, 0.020, 0.053, 0.026, 0.069, 0.114, 0.079, 0.139이었

으며, 무동원체단편 쌍의 평균빈도는 각각 0.431, 0.442,

0.360, 0.429, 0.553, 0.690, 0.659, 0.488, 0.667이었다(Table 7).

환형 염색체의 평균빈도는 선량 율이 증가함에 따라 약간

씩 증가하는 양상을 나타내었으나 통계학적 의의는 없었으

며, 이동원 염색체와 무동원체단편 쌍의 평균빈도는 선량율

변화에 따른 차이는 없었다. 선량률 증가에 따른 이동원 염

색체와 환형 염색체의 합의 평균빈도 또한 각각 0.982, 0.837,

0.860, 0.732, 0.763, 0.966, 0.909, 1.006, 0.806으로 이 역시 선

량율 증가에 따른 차는 없었다(Table 7). 선량률 증가에 따른

Ydr 값과 Qdr 값은 의미 있는 차이는 없었다(Table 8). 선량

률 변화에 따른 Ydr 값은 각각 0.982, 0.837, 0.860, 0.732,

0.763, 0.966, 0.909, 1.006, 0.806 이었으며(Fig. 8), Qdr 값은

Table 5 . Total Chromosomal Aberrat ions by Various Different Dose Rates

Dose Rates
(cGy/ min) No. of Cells Scored No. of Cells with

Dicentric＆ Ring Yield(%)
Number of aberration

Dicentric Ring Fragment

20 58 31 (53) 55 2 25
40 43 23 (53) 35 1 19
60 50 26 (52) 42 1 18
80 28 15 (54) 19 1 12

100 38 21 (55) 28 1 21
160 29 16 (55) 26 2 20
240 44 25 (57) 35 5 29
320 41 24 (59) 38 3 20
400 36 22 (61) 24 5 24

Fig. 6. Yield of chromosomal aberrations to solid line
according to radiation dose rate.

Table 6 . Distribution of Dice ntric a nd Ring Chromosomes by
the Number of Aberrat ion Ce lls according to Dose Rate

Dose Rate
(cGy/ min)

Total
Aberration

Number of Aberration Cells

0 1 2 3 4 5

20
40
60
80

100
160
240
320
400

31
23
26
15
21
16
25
24
22

27
20
24
13
17
13
19
17
14

16
12
12
10
14
8

15
12
18

9
9

11
4
6
6
5
8
3

1
1
3
1
1
1
5
2
1

5
1
0
0
0
0
0
1
0

0
0
0
0
0
1
0
1
0

Fig. 7. Relative proportion of aberration cells with dicentric
plus ring chromosomes according to radiation dose rate.
* Numbers of chromosomal aberrations in one lymphocyte.
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1.839, 1.565, 1.654, 1.333, 1.381, 1.750, 1.600, 1.710, 1.318로

나타났다(Fig. 9).

고 찰

방사선 물질의 사용이 점차 다 방면에서 증가되고 있기

때문에 방사선 피폭의 위험 또한 증가하고 있다. 최근에 와

서는 직업상 어쩔 수 없이 소량의 방사선 피폭을 받아야 되

는 경우도 있지만 아직 정확히 얼마정도 까지는 방사선 피

폭을 받아도 된다는 한계량은 알려져 있지 않다. 국제방사선

방어위원회(ICRP)에서는 자연인의 연간 최대 방사선피폭 허

용선량은 1 mSv, 방사선작업종사자의 연간 최대 방사선피폭

허용선량은 50 mSv로 권고하고 있다.18) 그러나 이 범위 내에

서는 절대 안전하다는 것은 아니다.

방사선에 피폭된 피폭자의 예후는 피폭 시 받은 총 선량

에 의해 가장 많은 영향을 받겠지만 피폭 받은 곳이 전신

피폭인지 국소 피폭인지에 따라 많은 차이가 있다. 국소 피

폭인 경우는 직접적인 생명의 위험은 없지만 과량 피폭인

경우 피폭 받은 부위의 섬유화 및 괴사가 발생할 수 있고

소량 피폭일지라도 장기간 경과 후 암 발생 빈도가 높다고

보고하고 있다.19, 20)

방사선 피폭으로 인한 장해는 크게 급성 장해와 만성 장

해로 나눌 수 있다. 급성 장해의 경우 일시적으로 전신 또는

부분적으로 많은 피폭을 받은 경우로 방사선량에 따라 전신

장해, 혈액장해, 피부장해, 소화기장해와 생식기, 비뇨기, 골

수장해를 일으키게 된다. 만성 장해의 경우 발암, 성장발육

장해, 백혈병, 방사선괴사, 호흡장해, 말초신경마비 등을 초

래하게된다.2 1, 22)

원폭의 피해나 원전사고로 인한 피해는 대부분 방사선의

전신 피폭에 의한 것이다. 대량의 전신 피폭의 경우 사망의

원인은 방사선원의 종류, 인체내의 선량분포, 손상 받은 장

기 및 그 장기의 특성에 따라 차이는 있지만 이 경우 대부

분은 피폭된 총 선량에 의해 예후가 결정된다.23∼25) 현재 가

장 잘 알려진 것으로 피폭된 선량에 따라 중추신경 증후군,

위장관 증후군, 골수 증후군으로 구분하는 방법이 있다.26) 중

추신경 증후군은 100 Gy 이상에 피폭된 경우로 급격한 신경

세포의 괴사와 뇌의 부종 및 이로 인한 뇌압 상승으로 수

분에서 수 일 내에 사망하게 된다. 위장관 증후군은 10 Gy

이상의 피폭을 받은 경우로 위장관 점막세포의 급격한 소실

Fig. 9. Qdr values to estimated radiation dose rate.

Table 7 . Average Frequency by Dose Rate

Dose Rate
(cGy/ min) Dicentric Ring Fragment Dicentric＋Ring

20 0.948 0.034 0.431 0.982
40 0.814 0.023 0.442 0.837
60 0.840 0.020 0.360 0.860
80 0.679 0.053 0.429 0.732

100 0.737 0.026 0.553 0.763
160 0.897 0.069 0.369 0.966
240 0.795 0.114 0.659 0.909
320 0.927 0.079 0.488 1.006
400 0.667 0.139 0.667 0.806

Table 8 . Ydr and Qdr Va lues by Radiation Dose Rate (cGy/
min)

Dose Rate (cGy/ min) Ydr Qdr

20
40
60
80

100
160
240
320
400

0.983
0.837
0.860
0.714
0.763
0.966
0.909
1.000
0.806

1.839
1.565
1.654
1.333
1.381
1.750
1.600
1.710
1.318

Fig. 8. Ydr values to estimated radiation dose rate.
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정태식외 6인 : 선량및선량률 변화에따른 말초혈액임파구의염색체이상의 빈도

로 인해 일어나며 대부분 일 주일을 전후하여 사망하게 된

다. 즉 10 Gy 이상의 전신 피폭 시는 어떠한 처치를 받아도

현재까지는 살릴 수 없는 경우로 생각하고 있다. 골수 증후

군은 3 Gy에서 10 Gy사이의 피폭을 받은 경우로 골수 세포

의 사멸로 인해 30일에서 60일 사이에 사망하게 된다. 그러

나 이 경우 골수이식과 같은 적극적인 치료가 가해진다면

생명을 구제할 수 있는 가능성이 높을 것이다. 그러므로 급

성피폭사고 시 이 정도의 피폭자를 신속히 선별하는 것이

중요할 것이다. 3 Gy 이하의 피폭에서는 피폭으로 인한 직접

적인 사망은 일어나지 않지만 안전하다는 것은 아니다. 원폭

의 피해자나 원전사고의 피해자는 평생을 두고 백혈병이나

다른 체세포의 암 발생으로 인해 고통을 받고있다는 많은

연구보고가 있다.27, 28)

일반적으로 방사선 작업 종사자들은 개인 피폭 선량 계를

패용하고 작업을 하게된다. 그러나 개인 피폭 선량 계를 패

용하고 있지마는 방사선 선원의 종류,29∼3 1) 선원으로부터의

거리,32) 피폭 시간,33) 피폭자의 작업내용 및 동작,34) 선량 계

의 패용 위치 및 차폐 체의 존재여부 등7)에 따라 정확한 피

폭 량을 알 수 없는 경우 가 많다. 이러한 물리적 방법으로

방사선 피폭 량을 정확히 추정하기에는 한계가 많으므로

생물학적 선량측정 방법을 연구하게 되었다. 세포 유전학적

인 방법으로 염색체이상을 검사하는 것은 손상을 받게되는

세포가 세포분열기의 어느 단계에 해당되는가와 염색체손상

을 유발시키는 원인이 무엇인가에 따라 염색체 이상과 염색

분체 이상으로 구분된다.35) 염색분체 이상은 세포 핵분열 전

기인 cell cycle의 G₂기에서 생기는 것으로 이를 찾기 위해

서는 BrdUrd의 면역화학 염색을 하여야하며 실험실간의 오

차가 크고, 실험의 시간이 많이 걸리기 때문에 생물학적 방

사선량 측정방법으로는 아직 한계가 많다고 한다.36) 그러나

염색체 이상은 전리방사선에 의해 특이적으로 나타나는 현

상이다. 전리방사선에 피폭된 염색체의 DNA 이중나선손상

(double strand break)은 재생 및 재배치된 이후 세포에 나타나

는 영향에 따라 불안정 염색체 이상과 안정 염색체 이상으

로 구분한다. 불안정 염색체 이상이란 절단된 DNA의 이중나

선손상의 재배치 결과 핵분열중기 때 이동원 염색체와 환형

염색체가 생길 수 있으며 동시에 중심체를 포함하지 않는

무동원체단편 쌍이 생기게된다.37) 이 무동원체단편 쌍은 핵

분열시 방추사에 연결되지 않아서 자세포로 나누어 이동하

지 못하기 때문에 결과적으로 죽게되는 현상이다. 반면에 절

단된 DNA의 이중 나선 손상들이 재배치된 후에도 자세포의

염색체 양에는 변화가 없이 기능의 변화만 초래된 경우로서

증식을 계속할 수 있으므로 이러한 염색체 이상을 안정 염

색체 이상이라 한다. 안정 염색체 이상의 빈도를 이용하는

선량측정 방법은 많은 시간이 요구되고 숙련된 관찰자들에

의한 검경으로도 많은 오차가 생긴다고 한다. 그러나 안정염

색체 이상이 있는 전구세포는 지속적으로 세포분열을 할 수

있기 때문에 오랜 시간이 경과한 후에도 이러한 안정 염색

체 이상을 이용한 선량측정이 가능하다. 하지만 피폭 후 신

속히 피폭된 선량을 추정하여 치료를 하여야 하는 급성 다

량 피폭의 선량측정에는 한계가 있다.38)

최근 생물학적 선량측정방법으로 말초혈액 림프구내의 이

동원 염색체와 환형 염색체를 이용한 방법이 많이 쓰이고

있다. 이는 이동원 염색체와 환형 염색체는 그 생성기전이

본질적으로 동일하고, 용량-반응 관계가 확실하며, 무동원체

단편 쌍과는 달리 육안적으로 쉽게 구별이 가능하여 관찰자

간의 편차가 적기 때문이다.5, 6)

전체 림프구 중에서 적어도 80% 가량은 혈액 순환계와

림파 순환계 사이를 모두 순환하고 있으며 이들은 주로 반

감기가 긴 소림프구들이며, 이 림프구가 림프 순환계에서 말

초혈액에 출현하기까지의 평균시간은 약 30분 정도이고, 전

반적인 재 순환 시간은 약 12시간 정도인 것으로 알려져 있

다.39) 또한 이들 체내 대부분의 소림프구들은 세포기의 휴지

기에 해당하지만 체외에서 세포분열 촉진제인 PHA에 의해

세포분열을 유도할 수 있다.16) 이 분열과정 중에 전리방사선

에 피폭되어 DNA의 이중나선손상을 받은 염색체는 이동원

염색체, 환형 염색체, 무동원체단편 쌍을 나타내게된다. 이

때 나타나는 염색체이상의 빈도로서 전신 혹은 신체의 부분

피폭 시 피폭 부위의 방사선량을 예측할 수 있다. 또한 대부

분의 체내 림프구의 세포기는 휴지기에 있으므로 그 수명이

비교적 긴 편이고 피폭 후 오랜 시간이 경과한 후에도 말초

혈액 림프구로부터 과거에 피폭된 방사선량을 비교적 쉽게

측정할 수 있다.13)

염색체이상 빈도를 이용한 선량측정은 Chinese hamster나

토끼와 같은 동물을 이용하여 체내 및 체외에서 각각 동일

한 선량의 방사선을 조사한 후 림프구에서 관찰한 염색체

이상의 빈도를 비교한 실험에서 두 가지 상황에서 결과가

모두 동일하여 사람에서도 말초혈액을 체외에서 방사선을

조사한 후 측정되는 염색체 이상 빈도를 이용하여 인체의

피폭량 추정에 그대로 적용할 수 있어 예측성, 재현성이 있

는 생물학적 선량 측정의 척도로서 널리 이용하고 있다.40, 4 1)

또한 1989년에 Guedeney 등42, 43)은 원숭이를 전신에 방사선

조사하여 얻은 이동원 염색체의 빈도와 사람의 혈액을 체외

에서 방사선 조사하여 얻은 결과와 비교하여, 이들이 잘 부

합되는 것을 보고하여 역시 사람에서도 체외에서 말초혈액
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에 방사선조사로 얻은 결과로부터 전신 방사선조사의 상황

을 추정이 가능함을 확인하였다.

최근 국내에서도 방사선 피폭 사고에서 림프구의 염색체

이상의 비율(yield)을 생물학적 선량측정 법으로 자주 이용되

고 있으며, 이를 뒷받침하기 위하여 60Co의 γ-선을 이용하

여 고 선량 범위에서의 변화에 대한 연구,22) 또한 저 선량

범위에서의 변화에 관한 연구23) 등이 있고, X-선을 이용한

고 선량의 범위에서 염색체 이상 빈도에 관한 연구,24) 선질

과 RBE 변화에 따른 염색체 이상의 빈도를 분석한 연구도

있었다.30, 3 1) 그러나 아직 X-선을 이용하여 선량률(dose rate)

의 변화에 따른 염색체 이상의 빈도에 미치는 영향에 관한

연구는 보고되지 않고 있다.

본 실험에서 Table 1에서 보는바와 같이 피폭선량이 증가

함에 따라 염색체 이상의 빈도는 증가하였다. 그러나 증가하

는 정도에는 보고자에 따라서 모두 다르게 나타났다. 이에

영향을 주는 가장 큰 요인은 실험실간의 오차, 관찰자간의

차이, 배양 및 harvest시간의 차이 등이 있다. 그러므로 IAEA

에서는 세포 배양 시간을 48시간으로 정하여 두 번째 핵분

열 중기의 세포들에 의해 자료들이 부정확해질 수 있는 가

능성을 배제하도록 권고하고 있으며 실험실마다 독자적인

표준곡선의 확립이 필요하다고 하였다.5) 이동원 염색체의 비

율(yield)은 선량증가에 따른 선량-반응관계로 하였으나 무동

원체단편 쌍의 비율은 선량-반응관계가 비례적이지 않았다.

이는 무동원체단편 쌍의 염색체는 동원체를 포함하고 있지

않으므로 이차 분열 시 소실되어 버리기 때문이다. 그러므로

이동원 염색체와 환형 염색체의 합의 비율이 생물학적 선량

측정계로 많이 이용되고 있다. 이동원 염색체와 환형 염색체

의 비율을 이용하는 경우는 다량의 방사선 피폭 시는 잘 적

용되지만 소량의 피폭 시는 오히려 무동원체단편 쌍의 비율

이 비교적 충실하게 선량-반응관계를 나타내고 있다고 이 등

은 보고하고 있다.19, 23)

방사선의 종류에 따라서 선형에너지전이(linear energy

transfer; LET)가 다르기 때문에 조직의 손상은 다르게 나타난

다. 중성자나 양성자 같은 high LET의 방사선에 의한 손상은

아주 크다.29, 32) 자연 방사선인 γ-선과 인공적인 X-선과의

피폭 손상에 차이가 없다고 하나 보고자에 따라서는 차이가

있다고 하는 경우도 있다.33)

본 실험에서 Ydr 값은 선량이 증가함에 따라 증가하였고

α값은 0.188×10- 2/Gy이고 β값은 0.422×10- 4/Gy²으로 Ydr=

0.188×10- 2/Gy＋0.422×10- 4/Gy²의 식으로 나타낼 수 있었

다. 여기에서 나타난 α, β값은 보고자마다 차이가 많으며

대부분의 보고들은 Co-60의 γ-선에 의한 선량변화에 대한

것이었으며 X-선에 의한 보고는 적었다. 김이 보고한 6 MeV

X-선을 이용한 선량변화에 따른 Ydr의 α, β값은 5.27×

10- 4/Gy, 4.80×10- 6이었다.24) Co-60의 γ-선을 이용한 다른 보

고자들에 의하면 α값의 범위는 0.21∼16.37×10- 2/Gy이고, β

값의 범의는 1.98∼7.59×10- 2/Gy²라고 하였다.22) 실험한 선

원에 따라 혹은 보고자에 따라 α,β값에 많은 차이가 있었

으나 선량에 따른 Ydr 값 및 Qdr 값은 큰 차이를 보이지 않

고 있다. 본 실험에서 선량이 800 cGy일 때 Ydr은 2.846, Qdr

은 2.846이었고 안 등22)이 보고한 Ydr, Qdr값은 2.776, 2.945

이었고 손24)의 보고에서는 각각 2.70, 2.70이었다. 그러므로

염색체 이상에 의한 생물학적 선량측정 방법으로 Ydr, 및

Qdr값이 2.8±0.1 이상이면 피폭자가 받은 선량은 최소 800

cGy이므로 이 피폭자는 어떠한 치료를 하여도 생존하기가

어렵다는 것을 알 수 있다.

Bedford 등44, 45)의 보고에 의하면 피폭 시 피폭되는 선량률

에 따라 조직손상의 정도는 달라질 수 있다고 하였으며 1

cGy/min에서 100 cGy사이의 선량률에서는 HeLa 세포의 생존

곡선이 급격하게 변하는 것을 알 수 있으며 100 cGy/min이상

의 선량률에서는 700 cGy/min까지 선량률을 증가시켜도 생

존곡선은 크게 변하지 않는다고 하였다. 한편으로는 37 cGy/

hour에서 154 cGy/hour의 선량률에서는 선량률이 감소할수록

오히려 생존곡선이 급격히 변화하는 양상을 나타낸다고 하

며 이를 역선량율 효과(inverse dose rate effect)라 한다.46, 47)

이는 방사선 치료의 저선량율 치료에서 이용되고 있다.

본문에서는 선량률의 변화가 염색체 이상의 빈도에 작용

유무를 확인하기 위하여 실험하였으나 림프구의 이동원 염

색체, 환형 염색체, 무동원체단편 쌍의 빈도 모두에서 선량

율 변화에 따른 차이는 별로 없었다. Ydr 값 및 Qdr 값 역시

선량율 변화에 따른 차이는 없었다. 그러나 무동원체단편 쌍

과 환형 염색체의 비율은 통계학적 의의는 없었지만 선량률

증가에 따라 약간씩 증가하였다. 선량률 변화에 따른 임파구

의 염색체 이상의 빈도에서 차이를 나타내지 않는 것이 실

제로 방사선에 피폭된 임파구의 염색체 이상의 빈도가 총

선량에만 영향을 받는 것인지는 이 실험만으로는 단정하기

어렵겠다. 또한 임파구의 염색체 이상의 빈도에서 차이가 없

다고 하여 선량률 변화에 따른 세포 혹은 조직의 손상이 차

이가 없을 것이라고 단정하기는 더욱 어려울 것이다. 그러나

본 연구에서 보여준 것은 급성 방사선 피폭 즉 1회 방사선

피폭으로 인한 조직 혹은 세포의 손상은 선량률에 의한 영

향은 미미하며 피폭된 총 선량에 의해 좌우된다는 것을 나

타내준다.
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결 론

X-선 조사된 임파구의 염색체 이상 빈도를 선량에 따른 변

화를 찾아서 이를 생물학적 선량측정의 기준으로 사용 가능

한가를 확인하고 또한 선량률이 변했을 때 같은 선량에서 염

색체 이상의 빈도에서 차이가 있는지를 찾아서 이를 임파구

의 염색체 이상 빈도를 생물학적 선량측정의 도구로 사용할

때 보정인자로 작용하는지에대한연구결과는 다음과 같다.

1) 방사선 조사된 임파구의 관찰된 총 수에 대한 염색체

이상을 가진 임파구의 비율(yield)은 선량이 50, 100, 200,

300, 400, 600, 800 cGy일 때 각각 0, 9, 20, 27, 55, 88, 100%

이었다.

2) 선량변화에 따른 염색체이상(이동원 염색체 및 환형 염

색체)의 평균빈도는 50, 100, 200, 300, 400, 600, 800 cGy일

때 각각 0.000, 0.093, 0.200, 0.364, 0.612, 2.040, 2.846이었다.

3) 관찰된 총 임파구 중 이동원 염색체와 환형 염색체의

빈도(Ydr)는 선량이 50, 100, 200, 300, 400, 600, 800 cGy일

때 각각 0.000, 0.093, 0.200, 0.364, 0.613, 2.040, 2.846이었으

며 방사선량과 Ydr의 관계는 Ydr=0.188×10- 2×D/Gy＋0.422

×10- 4/Gy2×D2로 나타났다.

4) 이동원 염색체와 환형 염색체 이상을 가진 임파구 중

이동원 염색체와 환형 염색체의 빈도(Qdr)는 50, 100, 200,

300, 400, 600, 800 cGy의 선량일 때 각각 0.000, 1.000,

1.000. 1.333, 1.118, 2.318, 2.846으로 이는 앞의 Ydr 값으로부

터 구한 값과 거의 일치하였다. 그러므로 염색체 이상을 이용

한 생물학적 선량측정은 선량-반응 관계를 잘 보여주었다.

5) 총 선량을 400 cGy로 하여 선량률을 각각 20, 40, 60,

80, 100, 160, 240, 320, 400 (cGy/min)으로 달리 했을 때 임파

구에서 염색체 이상의 빈도의 차는 없었다. 그러므로 방사선

의 급성피폭에 의한 손상은 선량률에 의한 영향은 미미하며

대부분 피폭된 총 선량에 의해 좌우된다 하겠다.
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Purpos e : It was studied that the relationship between radiation dose, dose rate and the frequency of
chromosomal aberrations in peripheral lymphocytes.
Methods and Mate ria ls : Peripheral lymphocytes were irradiated in vitro with 6 MeV X- ray at dose
ranges from 50 cGy to 800 cGy. The variations of the frequency of chromosomal aberrations were
observed according to different radiation dose rate from 20 cGy/min to 400 cGy/min at constant total dose
of 400 cGy which it was considered as factor to correct biological radiation dose measurement.
Res ults :The yields of lymphocytes with chromosomal aberrations (dicentric chromosome, ring chromo-
some, acentric fragment pairs) are 0% at 50 cGy, 9% at 100 cGy, 20% at 200 cGy, 27% at 300 cGy,
55% at 400 cGy, 88% at 600 cGy, and 100% at 800 cGy. The value of Ydr is 0.000 at 50 cGy, 0.093 at
100 cGy, 0.200 at 200 cGy, 0.364 at 300 cGy, 0.612 at 400 cGy, 2.040 at 600 cGy, and 2.846 at 800
cGy. The relationship between radiation (D) and the frequency of dicentric chromosomes and ring
chromosomes (Ydr) can be expressed as Ydr=0.188×10- 2/Gy×D＋0.422×10- 4/Gy2×D2 . The value of Qdr
is 0.000 at 50 cGy, 1.000 at 100 cGy, 1.000 at 200 cGy, 1.333 at 300 cGy, 1.118 at 400 cGy, 2.318 at
600 cGy, and 2.846 at 800 cGy. When 400 cGy is irradiated with different dose rate each of 20, 40, 60,
80, 100, 160, 240, 320, and 400 cGy/min, Ydr is each of 0.982, 0.837, 0.860, 0.732, 0.763, 0.966, 0.909,
1.006, and 0.806, and Qdr is each of 1.839, 1.565, 1.654, 1.333, 1.381, 1.750, 1.6000, 1.710, and 1.318.
Conc lus ion : There are not the significant variations of Ydr and Qdr values according to different dose
rate. And so radiation damage is influenced by total exposed radiation doses and is influenced least of all
by different dose rate when it is acute single exposure.
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