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摘要 随着太赫兹源和探测技术的不断进步，太赫兹技术迅速发展并在众多领域有着广泛的应用前景 . 特别是在生物医学领

域，太赫兹技术有望成为一种新型治疗手段 . 本文首先介绍了太赫兹的电磁波特点及3种太赫兹波产生方式 . 其次介绍了太

赫兹辐射在生物上的两大效应：热效应和非热效应 . 最后从细胞和生物体两大层面上，详细介绍了太赫兹辐射对不同细胞的

生物效应和一些相关分子通路改变，以及太赫兹辐射在不同生物体上的作用效果，为太赫兹生物相关研究人员提供参考 .
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1 太赫兹波概述

1.1 太赫兹波简介

太赫兹波又被称为T射线（T-ray），频率范围

为 0.1~10 太 赫 兹 （Tera Hertz， THz）（1 THz=

1012 Hz），相应的波长在 3 mm~30 μm 范围内，光

子能量为 （0.662 4~66.24） ×10-22 J. 从频谱上看，

太赫兹波段处于毫米波与红外光之间相当宽范围的

电磁辐射区域，有时也被称为亚毫米波段［1］ . 从能

量上看，它介于光子和电子之间 . 太赫兹波处于电

子学和光学的交叉领域，既不完全适合光学理论来

研究，也不完全适合微波理论来分析 . 此外，由于

长期以来缺乏有效的太赫兹辐射产生和检测的方

法，人们对于该波段电磁辐射性质的了解非常有

限，因此该波段也被称为电磁波谱中的“太赫兹间

隙”. 近些年来， 随着新技术、新材料的快速发展

和应用，尤其是超快激光技术，太赫兹辐射的产生

机制、检测方法以及应用技术研究有了长足的进

展［2-3］ . 目前，太赫兹技术已应用于医疗、军事、

安全等领域，特别在生物医学领域，太赫兹技术在

光谱分析、医学成像以及无标记传感等方面有着广

阔应用前景［4-8］ . 太赫兹技术在其应用过程中会直

接或间接和生物体相接触，但关于太赫兹辐射是否

会对生物系统造成影响目前尚无明确的定论 . 本文

分别从不同细胞类型和不同生物体入手，对现有太

赫兹辐射的生物学效应和其作用机制相关研究报道

进行了详尽归纳总结，以期对太赫兹技术的深入应

用具有一定的参考意义和价值 .

1.2 太赫兹波特点

与其他波段电磁波相比，太赫兹波具有下述

特点：

a. 太赫兹波的典型脉冲宽度为亚皮秒量级，可

以进行亚皮秒、飞秒时间分辨的瞬态光谱研究 . 此

外，通过采样测量技术，能够显著抑制背景噪声的

干扰，目前对太赫兹辐射强度测量的信噪比可达到

1010，并且具有良好的稳定性［9］ .

b. 太赫兹脉冲源一般只产生几个周期的电磁振

荡，并且单个脉冲的频带可以跨越几吉赫兹

（GHz）至几十太赫兹的范围［10］ . 许多极性分子和

生物大分子的振动和转动能级间距位于这一频段范

围内 . 这些有机分子在太赫兹波段具有很强的吸收

和散射特性，从而呈现出不同的光谱特征［11］ .

∗ 国家自然科学基金（52077166，51677147）资助项目.

∗∗通讯联系人.

Tel：029-83395376，E-mail：dehuixu@mail.xjtu.edu.cn

收稿日期：2021‑03‑15，接受日期：2021‑05‑18



·1472· 2021；48（12）生物化学与生物物理进展 Prog. Biochem. Biophys.

c. 太赫兹波具有很低的光子能量，频率为

1 THz的电磁波光子能量只有大约 6.24×10-22 J，约

为 X 射线光子能量的 1/106，低于很多化学键的键

能［12］，不会对生物组织造成有害电离，适合对生

物组织进行活体检查 .

d. 太赫兹波的时间和空间相干性源于其自身产

生机制 . 太赫兹波由相干电流驱动的偶极子振荡或

相干的激光脉冲通过非线性光学差频效应产生［13］ .

目前太赫兹相干测量技术能够直接测量振荡电磁场

的振幅和相位，精确地提取样品折射率和吸收系

数，远远超过了传统的光学方法 .

1.3 太赫兹辐射源

1.3.1 基于激光器光学方法的太赫兹源

气体太赫兹激光器由可调谐的CO2激光器和带

有真空包络容器的谐振腔组成，优点是输出频率可

调谐，平均输出功率高，可产生高质量、相干、单

色、连续波和窄线宽的太赫兹辐射［14］ . 自由电子

激光器是传统的太赫兹辐射源，以自由电子作为激

光介质 . 其频率范围可以覆盖从远红外到X射线波

段 . 这种太赫兹辐射源具有频谱范围广、输出频率

连续可调、平均输出功率高和相干性好的优点 . 但

上述太赫兹源系统通常体积庞大、造价昂贵、操作

较为困难，不适用于一般研究［15］ .

1.3.2 基于电子学方法的太赫兹源

随着太赫兹科学技术的发展，基于电子学方法

来产生太赫兹的研究工作也取得了很大的进展，其

中包括返波振荡器（BWO）、耿氏二极管、雪崩渡

越时间二极管和隧穿渡越时间二极管等 . 这一类太

赫兹源通常体积较小、重量较轻，可在室温下工

作，易于集成［16］，在较低太赫兹频率下有着高平

均输出功率 . 在非侵入性医疗诊断、高分辨成像、

材料无损检测等领域有着广泛的应用前景 .

1.3.3 基于超快激光技术的太赫兹源

超快激光技术极大地推动了基于飞秒激光脉冲

和非线性光学晶体的太赫兹激光源的发展，如光电

导、光整流、非线性差频等 . 光电导产生的太赫兹

辐射强度与外加电场强度以及激光脉冲强度相

关［17］，具有频带范围宽、平均功率高的特点 . 光整

流则是一种非线性效应，其中太赫兹辐射的强度取

决于激光脉冲的强度以及非线性介质的特性［18］ .

这种太赫兹源具有超带宽、相干性好的特点，但由

于其转换效率较低，得到的太赫兹波平均功率较

低 . 基于超快激光技术的太赫兹源常用于太赫兹时

域光谱系统中，在研究生物分子的结构特性和动力

学，以及医学研究中对生物组织的成像方面有重要

的应用价值［19］ .

2 太赫兹辐射生物效应

2.1 热效应

水是生物机体的重要组成部分，参与众多的生

命活动进程 . 水具有许多独特的性质，水分子可以

与相邻水分子形成氢键，构成动态氢键网络 . 该网

络的分子间拉伸振动模式和弯曲振动模式都在太赫

兹频域范围内，当水分子网络结构的动态平衡被打

破后，其重新建立平衡过程的时间在皮秒或亚皮秒

量级［20］ . 因此，水分子对太赫兹十分敏感，宏观

表现为有很强的吸收作用 . 水也被认为是太赫兹频

段下的主要发色团 . 由于生物机体的水分含量较

高，其对太赫兹也具有很强的吸收作用 . 当生物组

织受到太赫兹辐射时，会将辐射能转化为热能，并

在此过程中产生显著的热瞬变 . 在没有光化学过程

和相变的情况下，暴露在太赫兹辐射下的生物组织

会吸收能量导致温度升高［21］ .

太赫兹辐射的热效应一方面与生物组织的组成

和性质有关，一方面也与太赫兹的辐射参数相关 .

高功率的太赫兹辐射更可能引起生物组织的热效

应，包括改变细胞形态、引起细胞应激反应、诱导

细胞凋亡、引起组织凝固等 . 不同生物组织对太赫

兹的热敏感程度也存在差异，太赫兹辐射对生物组

织的热效应存在剂量依赖性［22］ . 因此确定生物组

织对不同频率太赫兹的热响应阈值，对制定太赫兹

辐射的安全性标准以及推动太赫兹的生物学应用具

有重要意义 .

2.2 非热效应

除了热效应以外，一些研究也表明太赫兹辐射

会对生物系统产生非热效应 . THz-BRIDGE （太赫

兹辐射在生物学研究、诊断学研究和潜在遗传毒性

研究中的应用）的一些研究项目报道，脂质体和细

胞膜透性会在太赫兹波的影响下发生变化，但这些

效应背后的机制尚不清楚［23］ . 由于太赫兹波的频

率与生物分子的构象振荡相匹配，太赫兹辐射可能

通过生物分子内部或分子间的相互作用影响许多生

理过程［24］ . 在过去的几年中，人们就太赫兹辐射

对不同生物体的非热效应以及对生物分子间相互作

用的影响进行了大量的研究 . 结果表明，太赫兹辐

射可能干扰蛋白质与蛋白质的相互作用、细胞成分

的稳态和基因表达的稳定性［25］ . Alexandrov 等［26］

报道，特定的太赫兹波辐射暴露可能会引起DNA
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双链的动态分离，并在双链中产生气泡 . 他们认为

太赫兹辐射可能通过共振作用影响双链DNA系统

的动态稳定性，从而影响基因表达和DNA复制的

复杂分子过程 .

3 太赫兹辐射对细胞的影响

目前已有大量实验研究报道了太赫兹辐射对于

人和动物离体细胞的生物效应 . 但是不同的辐射方

式、辐射参数和评估方法所得到的结果不尽相同 .

以下根据细胞种类进行分类，归纳了太赫兹辐射对

于细胞结构功能、遗传毒性以及基因表达的影响 .

3.1 血细胞

到目前为止，已有大量研究工作评估了太赫兹

辐射对人血细胞的影响，尤其是对血细胞遗传毒性

的影响 . 淋巴细胞在机体免疫应答过程中起着至关

重要的作用，并且它们易于从外周血液中获得，因

此常被用来研究太赫兹辐射可能引起的生物

效应［27］ .

ScarfÌ等［28］采用自由电子激光器作为辐射源，

将来自健康受试者的外周淋巴细胞用频率分别为

0.12 和 0.13 THz， 功 率 密 度 分 别 为 0.05 和

0.03 mW/cm2的太赫兹波照射 20 min，随后采用胞

质分裂阻滞技术研究微核率和细胞增殖情况 . 结果

表明，在上述实验条件下，没有发现任何可能的遗

传毒性作用 . Zeni等［29］进一步将人类全血样本暴

露在频率为0.12和0.13 THz、比吸收率（SAR）水

平不同的太赫兹波下辐射 20 min. 胞质分裂阻滞技

术和碱性彗星试验的结果表明，该条件下的太赫兹

辐射不能诱发健康人血细胞的遗传毒性或细胞周期

动力学改变 . 在另一项研究中［30］，采用了三种不同

的辐射源，频率范围为 0.1~6.5 THz，平均辐射强

度为 8~200 μW/cm2，人外周全血白细胞暴露在上

述条件太赫兹波下辐射 20 min，均未发现直接的

DNA损伤 . 值得注意的是，这些实验中的太赫兹辐

射具有低功率的特点，更高强度的辐射可能会导致

完全不同的结果 .

与上述结果不同，Korenstein-Ilan等［31］采用频

率为 0.1 THz、功率密度为 0.031 mW/cm2的连续太

赫兹波对人外周血分离淋巴细胞辐射 1、2、24 h，

利用荧光原位杂交技术检查了1、10、11和17号染

色体的染色体数变化以及复制时间的变化 . 随着照

射时间的增加，可以观察到非整倍性水平（染色体

组的变化）的增加和染色体着丝粒的异步复制模式

的变化 . 这些结果表明，低功率辐射会引起人淋巴

细胞染色体组的不稳定，并且不稳定性随辐射时间

很长而增加 .

同时，也有一些文献描述了太赫兹辐射对红细

胞的影响 . Khamoyan等［32］采用气体激光器作为辐

射源，波长为 81.5 μm，平均辐射功率为 20 mW，

照射红细胞悬液 30 min. 结果表明，太赫兹波对红

细胞自发性溶血无影响，但降低了细胞膜对低渗应

激的稳定性，促进了红细胞血红蛋白的释放 .

多数研究结果都表明，低频低功率的条件下，

短时间太赫兹辐射不会引起血细胞的显著变化 . 但

在毫瓦量级或数小时以上的太赫兹辐射下，血细胞

的膜功能、遗传物质的稳定性会受到一定影响 . 血

细胞受太赫兹辐射的影响存在剂量依赖性，其具体

作用机制还有待深入研究 .

3.2 上皮细胞

欧盟新兴和新发现健康风险科学委员会

（SCENIHR）在暴露于电磁场（EMF）对健康的潜

在影响的报告中指出，21世纪太赫兹技术的使用

频率预计会增加，而人类皮肤是太赫兹辐射的直接

作用目标，因此太赫兹技术对皮肤的影响尤为值得

关注［33］ .

Yaekashiva等［34］使用在 70~300 GHz频率范围

内可调的连续波源研究了太赫兹辐射对正常人皮肤

成纤维细胞（NB1RBG）的影响 . 其中照射在专用

恒温培养箱（37°C±0.2°C）中进行，辐射功率密度

在 0.1 THz 时 为 1.27 μW/cm2， 0.3 THz 时 为

0.38 μW/cm2，照射时间为 3、70和 94 h. 随后采用

交流阻抗法进行细胞增殖测量，采用MTS比色法

进行细胞活性和毒性测定 . 实验结果表明，暴露于

低功率太赫兹辐射下的细胞和对照组之间没有显著

的细胞增殖和活性变化，也没有发现任何细胞毒性

迹象 . Cherkasova等［35］利用基于 IMPATT二极管的

固态辐射源，研究了频率为 0.14 THz 的相干单色

太赫兹波对人真皮成纤维细胞的影响 . 实验采用不

同功率（10、30、50、70、100 mW）的波束照射

成纤维细胞20 min，随后对细胞增殖活性、创面闭

合率、一氧化氮生成水平等参数进行检测 . 实验结

果表明，这些参数和未进行辐射的细胞相比没有明

显的变化，表明低频太赫兹辐射不会影响人真皮成

纤维细胞的功能活性 .

而在另外一项研究中，Franchini等［36］采用紧

凑型自由电子激光（FEL）作为辐射源，评估了太

赫兹辐射对人成纤维细胞的影响 . 实验使用的辐射

频率为0.1~0.15 THz，平均功率密度为0.4 mW/cm2，
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照射时间为 20 min. 随后评估了太赫兹辐射对成纤

维细胞基因组完整性、细胞周期、细胞学超微结构

以及蛋白质表达水平的影响 . DNA彗星实验、组蛋

白H2AX磷酸化和端粒长度调节的结果表明，该条

件下太赫兹辐射没有诱导DNA损伤，也没有检测

到凋亡或 DNA 损伤相关蛋白表达的变化 . 但细胞

受辐射后检测到着丝粒微核频率和染色体不分离现

象的增加，同时超微结构分析发现肌动蛋白聚合增

强 . 这表明太赫兹辐射可能是通过诱导非整倍体效

应而不是DNA断裂来影响基因组的完整性 .

上皮细胞对太赫兹辐射的耐受程度相对较高，

研究表明长时间的低频太赫兹辐射也未对上皮细胞

产生显著影响 . 而在一些采用高功率太赫兹波对人

上皮细胞进行辐射的实验中，可以观察到热休克蛋

白的表达水平上调，但细胞活力未显著改变，也未

观察到明显的遗传毒性［37］，表明高功率太赫兹辐

射对细胞的生物效应可能是光热作用引起，而非光

化学作用 .

3.3 神经细胞

Olshevskaya等［38］最早使用自由电子激光器作

为太赫兹源，研究了其对神经细胞的生物学效应 .

实验采用的波长范围为70~418 μm，平均辐射功率

密度为 0.3~30 mW/cm2，对离体培养的静水椎实螺

神经元进行 60 s的辐射 . 结果表明，高功率辐射下

会导致细胞膜电位下降，同时伴随着细胞膜和胞内

结构的形态学损伤，而在低功率辐射下则无明显变

化 . 之后的研究表明，130 μm的太赫兹辐射会非特

异地改变神经元细胞膜通透性，使其可以被台盼蓝

染色，但辐射后细胞膜电位和功能未受到影响，他

们认为可能是太赫兹辐射诱导了细胞膜表面亲水性

通道的形成［39］ .

Zapara等［40］进一步使用波长为130 µm，平均

功率密度为0.5~20 mW/cm2的太赫兹波对离体神经

元进行辐射，辐射时间为 30 s. 实验采用 BCECF-

AM染料来评估细胞膜受损的修复情况 . 结果表明，

太赫兹辐射会改变细胞膜通透性，使其被不能穿透

完整细胞膜的染料染色，而酚类抗氧化剂会显著降

低染料向细胞内的渗透 . 这表明太赫兹辐射能可逆

地破坏神经元细胞膜的屏障作用，抗氧化剂可以调

节这一过程，细胞膜表面亲水性孔的形成与活性氧

代谢物有关 .

在另外一项工作中，Borovkova 等［41］采用返

波振荡器（BWO）作为太赫兹源，研究了太赫兹

辐射对大鼠神经胶质细胞系的影响，其中频率范围

为0.12~0.18 THz，平均功率密度为3.2 mW/cm2. 实

验结果表明，太赫兹波照射1 min后，早期凋亡细

胞的相对数量增加 1.5 倍，而辐射 5 min 后，早期

凋亡细胞数量增加 2.4倍 . 在辐射过程中未观察到

明显温度变化，说明细胞凋亡不是热效应引起的，

作者推测可能与膜电位和膜蛋白构象的改变有关 .

Tan 等［42］研究了太赫兹波对大鼠不同脑区的

原代培养神经元（海马、大脑皮层、小脑和脑干）

和 3 种神经元样细胞（MN9D、PC12 和 HT22）的

潜在影响 . 实验采用返波振荡器作为太赫兹源，输

出功率 （频率） 分别为 50 mW （0.16 THz） 和

10 mW （0.17 THz），暴露时间分别为 6 和 60 min.

结果表明，太赫兹波在原代海马、小脑和脑干神经

元以及MN9D和PC12细胞中诱导明显的神经递质

含量的变化 . 此外，太赫兹波还下调了原代海马神

经元中的突触核蛋白（SYN）表达，并下调了原代

皮层神经元中的 PSD95 （突触后致密蛋白 95）表

达 . 不同神经元对太赫兹波的敏感程度不同，并且

太赫兹可能对神经元的正常功能具有抑制作用 .

现有研究表明，神经细胞是太赫兹辐射的易敏

感细胞，数十秒的太赫兹辐射即可对其产生明显的

生物学影响 .太赫兹辐射会引起神经细胞通透性以

及神经递质含量的改变，甚至会诱导神经细胞凋

亡 . 在今后研究中应深入探究其生物效应的具体作

用机理，明确其辐射安全阈值范围 . 特别在太赫兹

脑组织成像及检测相关领域，应着重注意太赫兹辐

射的安全剂量范围，避免其对神经系统功能的潜在

影响 .

3.4 干细胞

干细胞是一类具有多向分化潜能的原始未特化

的细胞 . 和其他细胞相比，干细胞更容易受到各种

物理和化学刺激的影响 .

Bock等［43］采用超宽带脉冲太赫兹波对小鼠骨

髓间充质干细胞进行辐射，中心频率为 10 THz，

平均功率密度为 1 mW/cm2，辐射时长 2~9 h. 基因

芯片分析和RT-PCR实验结果显示，太赫兹辐射9 h

后，小鼠干细胞中 89% 的蛋白质编码基因表达水

平未发生变化，而另外一些基因的表达则受到激活

或抑制 .实验过程中未出现明显的温度变化，说明

太赫兹辐射对小鼠干细胞基因表达的影响是非热效

应引起的 . 辐射 6 h后，细胞质中可以观察到脂质

滴状包裹体，而短时间辐射则未观察到该现象 . 这

一研究表明，长时间太赫兹辐射可以激活转录因子

过氧化物酶体增殖物激活受体（PPARγ），加速细
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胞向脂肪表型的分化 .

Alexandrov等［44］进一步研究了太赫兹辐射对

小鼠间充质干细胞的影响 . 采用中心频率10 THz的

宽带脉冲太赫兹波和 2.52 THz 的连续太赫兹波对

小鼠干细胞辐射2 h和9 h，均未观察到显著的温度

变化 . 此外，干细胞受到辐射后热休克蛋白的表达

水平也未出现明显变化，而另外一些基因的表达则

有上调或下调，证明了太赫兹波对小鼠干细胞的非

热效应 . 后续实验进一步表明，太赫兹波对基因表

达水平的影响与辐射时间、太赫兹波类型，以及辐

射前干细胞分化的阶段密切相关［45］ .

Williams等［46］使用最高频率0.5 THz宽带低功

率太赫兹波对人胚胎干细胞 （hES07） 进行了辐

射 . 细胞形态学观察以及Nanog和Oct4染色分析显

示，胚胎干细胞受到辐射后与对照组细胞相比均未

发生显著变化 . 用溴脱氧尿嘧啶核苷（BrdU）染色

评估细胞增殖情况，受辐射组与对照组也没有不同

之处 . 结果表明，该条件下的太赫兹辐射不会对人

胚胎干细胞的形态、附着、增殖和分化产生影响 .

Bogomazova等［47］研究了窄带太赫兹波对人胚

胎干细胞的生物效应 . 实验采用的频率为 2.3 THz，

辐射时间为 1 h，平均辐射功率密度为 0.14 W/cm2.

干细胞受到辐射后，细胞学形态和有丝分裂指数没

有显著变化，同时未观察到 γH2AX灶点的形成以

及结构性染色体的畸变，说明太赫兹辐射不会引起

胚胎干细胞的 DNA 损伤 . 转录组分析结果显示，

仅有不到1%的基因表达水平略微上调，可以忽略

太赫兹辐射对基因表达水平的影响 .

现有研究表明，低频低功率的太赫兹辐射不会

对干细胞产生影响 . 但长时间的高频太赫兹辐射会

影响干细胞的基因表达水平，进而影响其细胞分

化 . 因此，在太赫兹的应用中，应考虑孕妇及儿童

的安全防护，避免时间积累效应带来的潜在威胁 .

3.5 癌细胞

Duka等［48］使用低功率宽带脉冲太赫兹波，研

究了太赫兹辐射对人肺癌细胞、乳腺癌细胞、人早

幼粒急性白血病细胞等多种癌细胞的生物效应 . 实

验中使用的频率范围为0.05~1.2 THz，平均功率密

度为 10 µW/cm2，辐射时间为 1 min，并用流式细

胞术进行细胞周期和凋亡检测 . 结果显示，和对照

组相比，受辐射组活细胞和早期凋亡细胞之比以及

细胞周期各个阶段细胞数量均无统计学上的差异 .

与低功率太赫兹波不同，高功率的太赫兹辐射

会引起癌细胞的显著变化 . Wilmink等［49］使用基于

气体激光器的高功率太赫兹波对 Jurkat细胞进行辐

射，频率为2.52 THz，平均功率密度为227 mW/cm2.

通过 MTT 法对细胞活力进行测定，太赫兹辐射

30 min后 Jurkat细胞存活率为 60%，而辐射 40 min

后仅有 20% Jurkat细胞存活 . 流式细胞术和初步基

因芯片分析结果表明，太赫兹诱导的细胞死亡是通

过坏死过程和凋亡过程介导的，并且和炎性细胞因

子相关 . 通过进一步的微阵列基因芯片分析，

Wilmink等［50］报道称，暴露于太赫兹辐射的 Jurkat

细胞会优先激活质膜基因和细胞内信号转导通路，

而热匹配的整体加热细胞组则没有这一现象，说明

太赫兹辐射对细胞基因表达的影响不完全归因于热

效应 . Grundt 等［51］研究表明，频率为 2.52 THz 的

太赫兹辐射会显著上调 Jurkat细胞中编码细胞应激

反应和炎症反应相关蛋白质基因的表达水平 .

为了进一步阐明太赫兹辐射引起的 Jurkat细胞

基因表达水平和信号传导通路变化，Echchgadda

等［52］使用2.52 THz，平均功率密度为636 mW/cm2

的高功率太赫兹波对 Jurkat细胞进行辐射，并进行

全基因组转录水平分析 . 实验结果显示，该条件下

的太赫兹辐射会引起 Jurkat细胞的温度升高 . 但和

热匹配的整体加热组（BH）相比，两组细胞差异

表达的 mRNA 和 miRNA 水平有着显著的不同 . 其

中，太赫兹辐射不会改变热休克蛋白和蛋白质水解

相关蛋白的表达，而会上调免疫应答基因以及涉及

细胞形状、黏附和细胞骨架组织的基因的表达水

平 . 该研究表明高功率太赫兹波会特异性触发

Jurkat细胞内代谢和信号传导通路，因此太赫兹辐

射可能成为一种选择性控制特定基因和细胞过程的

非接触性工具 .

最近的一些研究结果表明，血液癌细胞的全基

因组甲基化DNA的特征频率位于太赫兹波段，具

有足够能量的高功率太赫兹辐射可通过共振激发破

坏甲基-DNA键并降低甲基化程度 . Cheon等［53］使

用 1.7 THz的高功率太赫兹波对多种血液癌细胞进

行 30 min的辐射，在共振作用下实现了DNA去甲

基化，去甲基化程度为 10%~70%. 在随后的研究

中，Cheon等［54］使用1.7 THz的高功率太赫兹波对

黑色素瘤细胞进行去甲基化 . 结果表明，太赫兹辐

射能使黑色素瘤细胞沉淀中的甲基化程度降低了约

10%~15%，每105 bp产生约5~8个无碱基位点，远

小于用于产生太赫兹脉冲的高功率红外激光束照射

所引发的 DNA 损伤 . 该结果表明，太赫兹辐射可

能作为表观遗传抑制剂在癌症治疗中具有潜在的
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应用 .

3.6 小结

目前大部分关于太赫兹辐射生物学效应的研究

工作是基于细胞层面的 . 实验中采用的频率范围覆

盖了 0.1~10 THz，但多数集中在低频太赫兹波段，

功率范围覆盖了微瓦量级到上百毫瓦，辐射时间跨

度从十秒到数十小时 . 其中，实验采用的辐射源中

以基于光学方法的太赫兹源为主，气体激光器和自

由电子激光器占了很大比例 .

大多数实验表明，低频率低功率的太赫兹辐射

不会对细胞造成显著影响（表 1），但不同细胞对

于太赫兹辐射的敏感程度存在差异，神经细胞相对

更易受到太赫兹辐射的影响，因此在未来的太赫兹

应用中要注意防范神经系统可能受到的潜在威胁 .

目前还需要更多的实验数据来确定太赫兹辐射的安

全性阈值 .针对不同太赫兹应用场景，太赫兹的最

大辐射剂量标准也应进行相应调整 . 同时，也要考

虑到太赫兹辐射的时间累积效应，加强对孕妇以及

儿童的安全保护措施 .

在一些研究中，高功率的太赫兹辐射会引起细

胞温度升高，同时可以观察到热休克蛋白、炎性反

应相关蛋白的表达水平上调 . 这表明高功率太赫兹

辐射可能会通过水的吸收作用对细胞产生热效应，

进一步引起细胞的热损伤 . 但更多的一些研究结果

表明，太赫兹辐射通过非热效应对细胞的形态结

构、功能活性和遗传水平造成影响（表 2） . 在这

些实验中并未观察到明显的温度变化，辐射也未改

变热休克蛋白和蛋白质水解相关蛋白的表达，而会

上调免疫应答基因以及涉及细胞形状、黏附和细胞

骨架组织的基因的表达水平 . 太赫兹辐射会通过共

振激发作用产生去甲基化，并使微核率、染色体不

Table 1 Biological effects of terahertz radiation on cells （no effect and thermal effect）
表1 太赫兹辐射对细胞的生物效应（无效应和热效应）

实验对象

外周淋巴细胞

人类全血样本

人外周全血白细胞

人皮肤成纤维细胞

人真皮成纤维细胞

人胚胎干细胞

人胚胎干细胞

人肺癌细胞、乳腺

癌细胞、人早幼粒

急性白血病细胞等

人上皮细胞

Jurkat细胞

太赫兹源

自由电子激光器

自由电子激光器

飞秒激光诱导空气等离子体，

飞秒光纤激光器泵浦光导天线，

飞秒钛蓝宝石激光器泵浦光导

天线

半导体激光器双波长输出光

混频

IMPATT二极管

同步加速器

自由电子激光器

光电导

光泵气体太赫兹激光器

光泵浦分子气体太赫兹源

太赫兹辐照参数

0.12、0.13 THz，0.05、0.03 mW/cm2，

20 min

0.12、0.13 THz，0.4、0.24、1.4和

2 mW/g，20 min

0.1~6.5 THz，8~200 μW/cm2，20 min

0.1~0.3 THz，1.27 ~0.38 μW/cm2，

3、70、94 h

0.14 THz，10、30、50、70、

100 mW，20 min

0.5 THz，0.12 mW/cm2，2~4 h

2.3 THz，0.14 W/cm2，1 h

0.05~1.2 THz，10 µW/cm2，1 min

2.52 THz，84.8 mW / cm2，5~80 min

2.52 THz，636 mW/cm2，30~50 min

生物效应

未发现遗传毒性

未发现遗传毒性

未发现DNA损伤

无显著的细胞增殖和活

性的变化，也没有发现

任何细胞毒性迹象

无明显变化

未发生显著变化

不到1%的基因表达水

平略微上调

无明显变化

热休克蛋白的表达水平

上调

编码细胞应激反应和炎

症反应相关蛋白的基因

的表达水平上调

可能机制

/

/

/

/

/

/

/

/

热效应

热效应

参考

文献

［28］

［29］

［30］

［34］

［35］

［46］

［47］

［48］

［37］

［51］
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稳定性增加 . 同时，高功率太赫兹辐射会使细胞膜

电位下降，改变其通透性，进一步诱导细胞的凋亡

或分化 .

Table 2 Nonthermal effects of terahertz radiation on cells

表2 太赫兹辐射对细胞的非热效应

人外周血分离淋巴细胞

红细胞

成人成纤维细胞

静水椎实螺神经元细胞

静水椎实螺神经元细胞

静水椎实螺神经元细胞

大鼠神经胶质细胞系

大鼠脑区原代神经元，

大鼠神经元样细胞

小鼠骨髓间充质干细胞

小鼠间充质干细胞

小鼠间充质干细胞

Jurkat细胞

Jurkat细胞

Jurkat细胞

微波倍频

气体激光器

紧凑型自由电子

激光

自由电子激光器

自由电子激光器

自由电子激光器

返波振荡器

返波振荡器

激光脉冲诱导空气

等离子体

激光脉冲诱导空气

等离子体，光泵气

体太赫兹激光器

激光脉冲诱导空气

等离子体，光泵气

体太赫兹激光器

光泵浦分子气体太

赫兹源

光泵浦分子气体太

赫兹源

光泵浦分子气体太

赫兹源

0.1 THz，0.031 mW/cm2，

1、2、24 h

3.68 THz，20 mW，

30 mim

0.1~0.15 THz，

0.4 mW/cm2，20 min

70~418 μm，

0.3~30 mW/cm2，60 s

130 μm，20 mW/cm2，

10 s

130 μm，0.5~20 mW/cm2，

30 s

0.12~0.18 THz，

3.2 mW/cm2，1~5 min

0.16THz，50 mW；

0.17THz，10 mW，

6、60 min

10 THz，1 mW/cm2，

2~9 h

10 THz，1 mW/cm2；

2.52 THz，3 mW/cm2，

2、9 h

10 THz，2.52 THz，2、

12 h

2.52 THz，227 mW/cm2，

30~40 min

2.52 THz，636 mW/cm2，

30~50 min

2.52 THz，636 mW/cm2，

40 min

非整倍性水平（染色体组

的变化）的增加和染色体

着丝粒的异步复制模式的

变化

降低了细胞膜对低渗应激

的稳定性

着丝粒微核频率和染色体

不分离现象的增加，肌动

蛋白聚合增强

高功率下膜电位下降、细

胞膜和胞内结构出现形态

学损伤，低功率下无明显

变化

神经元细胞膜通透性改

变，但细胞膜电位和功能

未受到影响

细胞膜通透性改变，神经

元细胞膜的屏障作用被可

逆地破坏

早期凋亡细胞数量增加，

未有明显温度变化

神经递质含量减少，蛋白

质表达水平变化

一些基因的表达受到激活

或抑制，细胞质中出现脂

质滴状包裹体

一些基因的表达上调或下

调，未有明显温度变化

长时间辐射会导致mMSC

趋向分化，短时间辐射会

影响基因转录活性

诱导细胞死亡

优先激活质膜基因和细胞

内信号转导通路

温度升高，热休克蛋白和

蛋白水解相关蛋白的表达

未发生变化，部分基因的

表达水平上调

/

/

诱导非整倍体效应而不

是DNA断裂来影响基因

组的完整性

/

诱导了细胞膜表面亲水

性通道的形成

与活性氧代谢物有关

与膜电位和膜蛋白构象

的改变有关

/

激活转录因子过氧化物

酶体增殖物激活受体

（PPARγ），加速细胞向脂

肪表型的分化

/

基因表达水平可能与

DNA呼吸作用相关

通过坏死过程和凋亡过

程介导，与炎性细胞因

子相关

/

特异性触发细胞内代谢

和信号传导通路

［31］

［32］

［36］

［38］

［39］

［40］

［41］

［42］

［43］

［44］

［45］

［49］

［50］

［52］

实验对象 太赫兹源 太赫兹辐照参数 生物效应 可能机制
参考

文献
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血液癌细胞

血液癌细胞

非线性差频机制

非线性差频机制

1.7 THz，2.4 mW/cm2，

30 min

1.7 THz，2.4 mW / cm2，

30 min

DNA 甲基化程度降低

DNA 甲基化程度降低，

DNA损伤程度低

共振作用

共振作用

［53］

［54］

续表2

实验对象 太赫兹源 太赫兹辐照参数 生物效应 可能机制
参考

文献

太赫兹辐射的热效应和非热效应都可能引起细

胞基因表达水平的改变，甚至诱导细胞死亡 . 但两

者对细胞影响的具体途径不尽相同，热效应更多是

温度升高引起的细胞热损伤，非热效应则不会引起

明显的宏观温度变化，而是通过其他途径造成细胞

分子水平和形态功能上的改变 . 目前还需要进一步

的研究从分子层面探究太赫兹辐射具体影响的信号

传导通路，从而明确不同辐射条件下太赫兹辐射细

胞生物效应的具体机制 .

4 太赫兹辐射对生物体的影响

由于太赫兹波对生物机体穿透能力有限，相较

于离体细胞，关于太赫兹的在体生物效应研究相对

较少 .

4.1 太赫兹辐射对小鼠的影响

Hwang等［55］使用基于自由电子激光器的脉冲

太赫兹波，对麻醉小鼠的耳部皮肤进行照射 . 辐射

频率为2.7 THz，平均功率密度为260 mW/cm2，辐

射时长 30 min. 红外成像仪未检测到小鼠耳部皮肤

的温度变化 . 但通过定制的活体激光扫描共聚焦显

微镜系统，可以观察到照射 6 h后该区域新浸润的

嗜中性白细胞大量聚集 . 通过HE染色分析还证实，

受辐照区域皮肤的真皮中积累了炎性细胞，但皮肤

结构没有明显变化 . 这些结果表明，脉冲太赫兹波

可以通过非热效应在不破坏皮肤结构的情况下引发

急性炎症反应 .

在最近的研究中，陈纯海等［56］采用泵浦激光

太赫兹源，研究了太赫兹辐射对小鼠皮肤的损伤效

应 . 实验采用的辐射频率为 0.22 THz，平均功率密

度为 25 和 50 mW/cm2，辐照时间为 5 min. 结果表

明，50 mW/cm2辐照能够导致小鼠皮肤平均温度迅

速升高超过2℃，同时会导致辐射部位皮肤出现病

理性损伤 . 转录组测序结果表明，太赫兹辐射会改

变调控机体组织免疫及炎症反应相关基因的表达水

平 . ELISA检测结果显示，受到太赫兹辐射皮肤炎

症因子 IL-1β、IL-6及TNF-α表达水平会明显升高 .

进一步的研究表明，辐射频率为0.22 THz、功率密

度为 160 mW/cm2的太赫兹辐照 10 min可导致小鼠

皮肤氧化应激反应，并引起皮肤组织内 IL-1β、

IL-6 和 PGE2 含 量 升 高［57］ . 80 mW/cm2 和

160 mW/cm2暴露 10 min均可导致皮肤组织NLRP3

炎症小体激活 . 研究表明，太赫兹辐射会激活皮肤

组织的炎症小体 NLRP3，从而引起小鼠皮肤氧化

应激反应和无菌性炎症 . 关于太赫兹辐射对皮肤组

织的损伤还需更全面深入的研究 .

4.2 太赫兹辐射对大鼠的影响

一氧化氮是细胞内和细胞间相互作用的主要天

然调节因子，其发射和吸收频谱主要集中在太赫兹

范围的低频部分 . Kirichuk等［58］的一系列工作详细

报道了这一频率范围 （150.176~150.664 GHz） 的

太赫兹波对大鼠的生物效应 . 研究表明，太赫兹波

可以影响动物的中枢神经系统和高级神经活动，并

且太赫兹辐射的影响和频率相关 . Kirichuk等［59］研

究了这一频段太赫兹波对低动力应激诱导的雄性白

化大鼠行为反应变化的影响，结果表明将应激刺激

后的大鼠置于太赫兹中连续照射30 min，可以有效

使应激期间的雄性大鼠行为的改变恢复正常 .

此外，研究还表明该频率下的太赫兹波对大鼠

血小板的功能活动、血液的脂质过氧化和抗氧化特

性、主要代谢参数、血液皮质酮浓度、血管内皮细

胞状态和微循环都有积极效应 .

4.3 太赫兹辐射对人体的影响

出于安全性和其他因素的考虑，关于太赫兹波

对于人体进行直接辐射的研究鲜有报道 . Titova

等［60］使用人工 3D 人体皮肤组织作为模型，其由

正常的人源性表皮角质形成细胞和真皮成纤维细胞

组成，用来模拟皮秒脉冲宽带太赫兹波对人体皮肤

的生物学效应 . 实验中所用的太赫兹频率范围为

0.1~2 THz，峰值频率为0.5 THz，脉冲能量分别为

0.1 和 1 μJ，辐射持续时间为 10 min，其中最高脉

冲能量下的平均功率密度为 57 mW/cm2. 免疫印迹

和免疫组织化学分析结果显示，在两种脉冲能量条

件下，都观察到了磷酸化组蛋白H2AX （γH2AX）
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表达水平上升 . 这表明脉冲太赫兹波可能会诱导

DNA双键断裂引起裸露皮肤组织的DNA损伤 . 同

时，太赫兹辐射会引起人工皮肤组织中肿瘤抑制蛋

白 和 损 伤 修 复 蛋 白 （p53、 p21、 p16、 p27 和

KU70）的表达水平上调，说明太赫兹辐射在诱导

皮肤组织损伤的同时可能会激活损伤修复机制，其

造成的损害是可逆的 .

在随后的研究中，Titova等［61］观察到脉冲太

赫兹波会导致人工皮肤组织中一些癌症相关基因的

差异表达，表明太赫兹辐射可能同时存在抑癌和促

癌作用 . 进一步的全基因组分析结果表明，强脉冲

太赫兹辐射会引起人工皮肤组织中与非黑色素瘤皮

肤癌、牛皮癣和特应性皮炎相关的众多基因表达水

平下调，这对于太赫兹辐射可能作为一种新型治疗

方法具有积极意义［62］ .

5 总结与展望

随着太赫兹发射和探测技术的不断进步，太赫

兹技术迅速发展，并已应用于军事、安全、医疗等

诸多领域 . 太赫兹技术发展的同时，也引发了人们

关于太赫兹辐射是否对生物系统安全构成潜在危害

的担忧 . 太赫兹辐射不会对生物系统造成影响大多

是建立在低功率或者短时间辐射基础上 . 目前关于

太赫兹辐射是否会对生物系统造成影响尚无定论，

同时现有理论也无法完全阐明太赫兹辐射和生物系

统的相互作用机制 . 在一些采用高功率辐射的研究

中观察到了明显的热效应，但更多的实验表明，太

赫兹辐射似乎是通过非热效应从分子层面对生物系

统的基因表达进行调控 .太赫兹辐射可以特异性进

行基因调控具有积极意义， 这使其作为一种新型

非接触式治疗手段成为可能 .

不同的实验研究中采用的太赫兹源不尽相同，

其具体工作原理也相差较大，对生物系统的影响也

存在差异 . 因此未来需要深入推进研究合作，构建

标准化数据库，提高实验结果的可重复性和可比

性 . 此外，考虑到太赫兹波具体应用场景、辐射部

位以及辐射时间上的差异，对于太赫兹辐射的安全

性问题需要制定一套可以量化的安全性标准，来适

用于不同的辐射条件以及辐射场景 .

目前大多数关于太赫兹辐射生物效应的研究还

停留在细胞层面，未来需进一步展开太赫兹波对于

生物组织、动物的生物效应研究，对辐射剂量进行

安全性评估，并充分考虑其长期累积效应 . 同时，

在分子层面，需进一步探究太赫兹波与生物大分子

的相互作用机制，明确太赫兹辐射生物效应的具体

信号传导通路以及基因调控途径，从而区分不同辐

射条件下太赫兹对生物机体作用机制的异同，这对

于相关实验设计以及应用都具有重要的参考意义 .

未来还需要深入系统地研究太赫兹辐射对于生

物系统的生物效应，阐明其具体的作用机制，这对

于规范太赫兹辐射的安全性标准以及推进太赫兹波

在生物医学领域的应用具有重要理论价值和实际

意义 .
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Abstract With the rapid progress of terahertz generation and detection technology, the application of terahertz

technology has developed quickly and extended to broad fields. Especially in biomedicine, terahertz technology

shows its potential in biological intervention and disease treatment. In this paper, firstly, we gave a brief

introduction about terahertz radiation, its characteristics and the classifications of its generation. Terahertz

radiation has the potential to non-destructively modulate the functions of living organisms because of its low

energy and non-ionizing radiation characteristics, which do not cause damage to organisms. Then, we illustrated

two common biological effects induced by terahertz radiation: thermal effects and non-thermal effects. Thermal

effects are more likely to cause thermal damage to cells through increased temperature, whereas non-thermal

effects do not cause obvious macroscopic temperature changes, but causes changes in genetic level and cellular

morphological functions through other ways. Finally, on both cellular and organismic levels, we gave a detailed

review of the biological effects induced by terahertz radiation on different cell types and its alteration in cell

signaling. Different kinds of cells and organisms have diverse sensitivity to terahertz radiation, and the differences

between the various radiation scenarios should be taken into full consideration when constructing the safety

criteria. Meanwhile, the interaction mechanisms between terahertz waves and biological macromolecules need to

be further investigated, and the specific signaling pathways and gene regulation of the biological effects of

terahertz radiation need to be clarified. Thus, the similarities and differences in the mechanisms of terahertz action

on biological organisms under different radiation conditions can be distinguished. We believe that this review will

be beneficial to researchers engaged in the field of terahertz technology and biological applications.
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