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　 　 ＩＭＲＴ 较常规照射延长了照射时间，可降低组织吸收相

对剂量率，放射生物学效应有下降趋势，应用于临床的单次

剂量尚不明确。 本研究模拟常规和调强模式照射鼻咽癌

ＣＮＥ⁃２ 细胞，探索不同照射时间及剂量对该细胞放射生物学

效应的影响。
一、材料与方法

１．细胞来源及培养条件：鼻咽癌 ＣＮＥ⁃２ 细胞由中南大学

肿瘤所馈赠，培养在含 １０％胎牛血清、１％双抗 ＰＲＭＩ⁃１６４０ 培

养基中，置于 ３７℃、含 ５％ＣＯ２ 培养箱中。
２．实验分组：实验分为模拟常规模式、调强模式照射组

和空白对照组。 常规模式组照射单次完成。 鼻咽癌在临床

ＩＭＲＴ 中多采用 ７ 个野照射，因此调强模式照射组的每次照

射总剂量和时间等分分割为 ７ 次，每次停顿时间为均等。 空

白对照组不接受照射，随实验组一起转移。
３．照射方法：瓦里安 ２３００Ｃ ／ Ｄ 直线加速器 ６ ＭＶ Ｘ 线单

野垂直照射，射野 ２０ ｃｍ×２０ ｃｍ，源皮距 １００ ｃｍ，细胞面朝

上，上覆 １􀆰 ５ ｃｍ 厚等效蜡板。 剂量率 ３００ ｃＧｙ ／ ｍｉｎ。
４．实验方法：模拟设置常规模式照射组和调强模式 １０、

１５、２０ ｍｉｎ 照射组，给予 ０、１、２、４、６、８、１０ Ｇｙ７ 个剂量点照

射；每个照射组单次剂量分别为 ２􀆰 ０、２􀆰 ２、２􀆰 ３、２􀆰 ４ Ｇｙ，１
次 ／ ｄ，５ 次 ／ ５ ｄ，总剂量为 １０􀆰 ０、１１􀆰 ０、１１􀆰 ５、１２􀆰 ０ Ｇｙ。

５．克隆形成实验：照射后细胞在标准条件下培养 １２～ １４
ｄ。 结晶紫染色，计数＞５０ 个细胞的克隆集落。 克隆形成率

＝克隆数 ／接种细胞数×１００％，细胞存活分数（ＳＦ）＝ 受照细

胞克隆形成率 ／对照细胞克隆形成率。
６．统计方法：采用 ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ ５􀆰 ０ 软件按多靶单击

公式ＳＦ＝ １－（１－ｅ－Ｄ ／ Ｄ０） Ｎ 和线性二次方程 Ｓ ＝ ｅαＤ－βＤ２
拟合细

胞存活曲线，使用 ＳＰＳＳ １８􀆰 ０ 软件行方差分析。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 为

差异有统计学意义。
二、结果

１．不同照射时间下细胞放射生物学参数：模拟调强模式

１０ ｍｉｎ 照射组与常规模式照射组间放射生物学参数间差异

无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 余照射组间放射生物学参数 α、
Ｄｑ、ＳＦ２ 间差异有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５），放射生物学参数 β、
α ／ β 和Ｄ０的差异无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５），详见表 １。

２．不同单次剂量及照射时间下 ＳＦ 值：空白组的 ＳＦ 为

１􀆰 ０００，各实验组 ＳＦ 见表 ２。 将 ＳＦ、照射剂量与照射时间进

行析因设计方差分析发现，当分次剂量分别为 ２􀆰 ０、２􀆰 ２、２􀆰 ３、
２􀆰 ４ Ｇｙ 时，照射时间对 ＳＦ 主效应不显著（Ｐ＝ ０􀆰 ２３８）；当照

射时间分别为单次完成、延长至 １０、１５、２０ ｍｉｎ 时，照射剂量

对 ＳＦ 主效应也不显著（Ｐ＝ ０􀆰 ７２９）；照射剂量与照射时间之

间不存在交互效应（Ｐ＝ ０􀆰 ９６６）。

表 １　 鼻咽癌 ＣＮＥ⁃２ 细胞不同处理组的放射生物学
参数（􀭰ｘ±ｓ）

组别 ＳＦ２ α（Ｇｙ－１） Ｄｑ（Ｇｙ）

常规组 ０．４５９±０．１０９ ０．３１４±０．０４９ ０．５３７±０．０９７

１５ ｍｉｎ 组 ０．５３１±０．１１１ ０．１８０±０．０１２ １．１９０±０．１１７

２０ ｍｉｎ 组 ０．５８０±０．１１２ ０．１０３±０．０２０ １．４９８±０．０６７

表 ２　 鼻咽癌 ＣＮＥ⁃２ 细胞不同处理组细胞存活分数（􀭰ｘ±ｓ）

组别 常规组 １０ ｍｉｎ 组 １５ ｍｉｎ 组 ２０ ｍｉｎ 组

２．０ Ｇｙ ０．１４６±０．１２４ ０．１４４±０．０４７ ０．１１６±０．０７３ ０．１２８±０．０９３

２．２ Ｇｙ ０．０９３±０．０７０ ０．１４７±０．１０９ ０．１４６±０．１１６ ０．０９９±０．０５５

２．３ Ｇｙ ０．０６６±０．０４４ ０．１４７±０．０９９ ０．１１２±０．０７３ ０．０９９±０．０５６

２．４ Ｇｙ ０．０７０±０．０２９ ０．１３５±０．０９１ ０．１４５±０．１１３ ０．０８５±０．０５４

　 　 三、讨论

　 　 克隆形成实验绘制细胞存活曲线是测定细胞放射敏感

性经典的方法。 拟合细胞存活曲线常用的方法是多靶单击

模型和线性二次模型［１］ ，通过这两种模型能够计算出 Ｄ０、
Ｄｑ、Ｎ 和 α、β、α ／ β 值等放射生物学参数。 本研究常规组与

模拟调强 １５、２０ ｍｉｎ 组间放射生物学参数 ＳＦ２、α、Ｄｑ 间差异

均有统计学意义，提示照射时间延长，细胞放射生物学效应

随之降低，与文献报道［２⁃４］ 相似。 但本研究发现常规组与模

拟调强 １０ ｍｉｎ 组间放射生物学参数的差异无统计学意义，
提示当照射时间≤１０ ｍｉｎ 时，照射时间的延长对鼻咽癌细胞

ＣＮＥ⁃２ 的放射生物学效应影响不大。 这与 ＭｃＧａｒｒｙ 等［５］ 报

道类似，他们发现前列腺癌延长照射时间＜１０ ｍｉｎ 时 ＳＦ 与

常规照射差异无统计学意义。 本研究采用 ４ 个不同照射剂

量与照射时间对鼻咽癌 ＣＮＥ⁃２ＳＦ 的影响无统计学意义。 朱

小东等［６］报道连续 ５ ｄ 常规剂量照射 ＣＮＥ⁃２ 细胞时，照射第

３～４ 天细胞增殖活性最快，第 ５ 天细胞活性最低。 因此连续

照射 ５ ｄ 后，考虑剂量对 ＳＦ 影响有一个累积效应，使之达到

一个谷值，改变了不同照射时间和剂量对 ＳＦ 影响。



总之，随着直线加速器更新换代，临床单次调强照射时

间缩短，在保证总效应情况下，适当减少单次照射剂量成为

可能。
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