
国外医学
·

放射医查核医学分册 1 9 9 5年第 19 卷第 6期

1 7 B a e r
h AM

et a l
.

J Clin In v e st ,
1 9 9 1 ; 8 8

:
6 9 1

1 8 B r a e h A M
e t a l

.

R
a d ia t R

e s ,

1 9 9 4 ; 1 3 8
:
3 6 7

1 9 G h
o s h 5

e t a
l

.

N a t u r e ,

1 9 9 0 ; 3 4 4 : 6 7 8

2 0 K u m a r
A

e t a l
.

P r
oc N a t l A

e a
d Sc i U S A

,
1 9 9 4

1 4
:
6 2 8 8

2 1 Sc h
r e e k R e t a l

.

T r e n
d

s C e ll B i
o l

,
1 9 9 1 ; l : 3 9

2 2 Sc h
r e e k R

e t a l
.

E M B O J
,

1 9 9 1 ; 1 0
:
2 2 4 7

2 3 S t a a
l J F e t a

l
.

P r
oc N a t l A

e a d S
e i U SA

,

1 9 9 0 ;

8 7
:
9 9 4 3

2 4 Sc h
r e e k R

e t a
l

.

J E x P M
e
d

,

1 9 9 2 ; 1 7 5
:
1 1 8 1

2 5 H
a l l E J

.

R
a d io b io l娘y fo r t h e r a

d io l
o g is t ,

3 r
d

e
d

·

L IP p in e o t t ,

P h il
a
d

e P h ia
,
P A

,
1 9 8 8 : 1 7

( 收稿 日期
: 1 9 9 4

一
1 1

一
2 6 )

用 于 细 胞 放 射 生 物 学 研 究 的
a

照 射 模 型

北 京放射医 学研究所 (北 京
,

1 0 0 8 5 0) 张 欣 综述 郑文忠 王功鹏 苏协铭 审校

摘 要
:

论述了用于细胞放射生物学研究的
a
照射模型的发展和近况

,

并简单介绍了细胞受

照的测量方法及细胞放射生物效应
。

关键词
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体外细胞培养
Q

照射模型的研究
,

多年

来一直在放射生物学领域中占有重要地位
, a

照射模型主要用于高 L E T (传能线密度 ) 辐

射诱发细胞转化
、

D N A 重组
、

染色体畸变等

研究
,

以阐明暴露在高 L E T 辐射下的生物系

统早期改变规律
,

并 为
Q
放射性核素 内照射

危险的评价提供科学依据
。

随着对照射模型

的进一步研究
,

目前已发展多种比较复杂的

照射模型
,

本文从不同方面介绍有关问题
。

1 照射装置及其所使用的放射源

1
·

1 加速器粒子源的照射装置

这类装置所使用的照射源是加速器产生

的
a
粒子流

〔`〕 ,

其强度
、

能量
、

注量率是可变

的
。 a

粒子经过几米长的飞行管和管 中的准

直器
,

达到相当均匀的程度
。

此类装置比较简

单
,

且可获得所要求范 围内较高能量 的
Q

粒

子
。

但这种加速粒子与
Q
衰变核发射的

a
粒

子相比
,

被加速的
Q
粒 子同介质相互作用时

能产生大得多的 a 电子分布
,

从而大大掩 盖

了
Q

粒子的重要特征
。

另外
,

加速器的造价比

较昂贵
,

占地面积也较大
,

只适用于有条件的

研究单位
。

1
.

2 氧及其子体源的照射装置

这种照射装置采用氧及其子体源
。

它适

用于用线源或面源照射有困难的细胞
,

如淋

巴细胞等
。

常用的氧源是由镭源经过
a
衰变

产生的
。

这种装置 目前使用较少
,

因为细胞在

悬浮状态下受到氧子体辐照是比较复杂的
。

通常细胞照射一般只考虑辐射能量和细胞形

状
,

而氧及其子体照射的剂量估算需要考虑

氧子体对细胞的附着程度及其动力学过

程 〔2〕 。

另外
,

在设计氧源的照射装置时
,

还要

考虑使氧及其子体在短时间内达到一个较高

的浓度及照射装置的安全性
。

目前 已出现了

全金属 的氧发生器系统
,

较 以往采用 医用玻

璃的系统更安全
、

可靠且用途广泛
〔 3〕 。

研制氛

发生器的关键是产生氧气扩散器的气密性要

好
,

以保障镭衰变产生的氧气不泄漏出来
。

另

外
,

要求输送氧气进入装有细胞容器的一系

列传送装置的气密性好
,

必要时在系统中设

置
a
监测器系统以确保安全

。

.1 3 面源照射装置

此类 装 置 所用 的 照 射 源 为 面 源
,

如
, , o

p o , ” 吕p u , ’ “ A m 等电沉积面源
。

面源照射

装置因制作简单
、

成本低而得到广泛应用
。

但

用面源照射装置也存在诸如大面积电沉积面
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源造成均匀性下降
, a
粒子斜射使入射细胞

的
a
粒子能谱展宽或能量均一性变差以及放

射源与受照细胞表面间空气层距离使
a
粒子

能量下降等特点
。

对此
,

从以下几个方面解决

上述问题
。

1
.

3
.

1 提高入射粒子能量单一性

在放射源和细胞培养盘之间加一具有一

定入射角的准直器
,

以去除倾斜而离开源的
a
粒子

,

使到达受照细胞表面的
a
粒子在入

射方向上达到基本均一性
,

但 由于准直器的

孔与孔之间存在一定间距使细胞照射面上形

成一定的死区
,

为此要求准直器做非同心转

动方式进行照射
“ 〕 。

1
.

3
.

2 提高入射粒子注量率的均匀性

采取放射源平面做同轴圆周运动
,

以消

除电沉积源平面分布的不均匀性
,

使细胞受

到均匀照射
。

1
.

3
.

3 尽可能减小
a
粒子在周围介质中的

能量损失

由于
a

粒子射程 比较短
,

照射过程中受

到很大限制
,

对此采用如下几种照射方法
:

①

在空气中将装有细胞的培养皿紧挨在准直器

上
,

使细胞在
a
粒子射程内受到照射

; ②将源

室通入氦气取代空气
〔 5〕 ,

以增大
a
粒子的射

程
。

在常压下充入氦气与充入空气相 比
, a
粒

子能量损失减少至少 5 倍
; ③细胞培养盘底

面采用特制有机薄膜
,

保证在正常培养状态

下贴于底膜细胞受 照时
, a

能量损失减少到

最小
。

1
.

3
.

4 提高细胞照射剂量精度

采用高灵敏度和快速 反应 的快门装置
,

以控制细胞受照时间精度
。

比较复杂的用光

束摄像快门系统
,

并用电子时钟进行控制
;
简

单的用一块铝板或其它能挡住
a

射线的挡

板
,

由机械装置进行控制等
。

1
.

3
.

5 保持长时间照射下细胞生长环境

在低剂量率照射条件下
,

为 了使细胞照

射条件满足实验要求
,

往往需要较长时间照

射
,

为此
,

必须考虑设计一个适合细胞生长的

培养室如二氧化碳培养箱等
〔6, 。

2 细胞受照剂 t 的测量和计算

细胞受到
a
粒子的照射是剂量与效应定

量关系研究的重要方面
。

因为测量氧及其子

体照射剂量与其它
a
核素的剂量不尽相 同

,

故只着重介绍测量其它
a
粒子的剂量测量方

法
。

.2 1 电离室法

空气中的吸收剂量率可以用一个小体积

的平板电离室
,

直接在空气中进行测量
。

但测

量时必须注意 电离室的入 口窗要特别薄且敏

感体积要很小
,

否则将无法测 出低能
a
粒子

。

用电离室测量空气中的吸收剂量率为
:

D
o r

1 X W
o r

k 2 X k Z X V X Pa
, r

( e G y
· s 一 ’

) ( 1 )

其中
,

i :

测量的电离室 电流 ( A ) ;
w

a ir :

35
·

el V
,

为
a
粒子 在空气中的平均 电离能

;

v :

电离室的敏感体积 (c m
,
) ; 沁

r :

空气密度

( g / em
3
) ;

K
, : 1

.

6 0 2 2 x 1 0 一 ” ( C / i o n p a i r ) ;

K
Z :

6
·

2 4 X 10 , ’
( e V

·

g
一 ` · eG y

一 `
)

。

用电离室

测量吸收剂量时
,

技术性要求较高
,

目前行之

有效的方法是用一个可外推的电离室测
a
粒

子的吸收剂量
〔 7〕 。

2
.

2 金硅面垒探测器测量法

用金硅面垒探测器测量
a

粒子的能量及

注量率
,

并依据
a

粒子能量所对应 的阻止本

领估计细胞受照吸收剂量率
〔田 。

公式如下
:

“ 一
式一巾 ( E )S ( E ) d E

( eG y
· s 一 ’

) ( 2 )

其中
,

E 和 E m a二

为
a
粒子的能量和最大

能量 (M e V ) ; S ( E )是能量为 E 的
。
粒子在组

织中质量阻止本领 (M e V
·

g 一 ` · 。 m
Z
) ; 中 ( E )

x d E 为
a 能量在 E 到 E + d E 之间的粒子注

量率 ( e m
一 ’ · s 一 ’

) ;
K = 1

.

6 0 2 2 x l o 一 8
( e G y

·

M e V
一 ` ·

g )
,

为吸收剂量的转换因子
。

金硅面垒探测器测量法目前 已被大部分

实验室所采用
,

但在测量时要注意
:

①尽量选
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择小体积的探测器
,

以减少噪声
,

提高能量分

辨本领
; ②应注意探头的有效面积与源室之

间空气层的距离
,

如增加该空气层的距离
,

有

可能无法测 出低能
。
粒子

; ③在计算吸收剂

量时
,

要注意正确选择阻止本领值
,

因为阻止

本领将明显影响剂量率的估计
。

目前报道的

有关阻止本领 的数据较多
,

其中 CI R U ( 国际

辐射单位与测量委员会 )和 Zi eg el r
两者给出

的数据在所有能量范围上是一致的
〔,

· ’ “ 〕 。

.2 3 C R
一

39 固体径迹核探测器测量法

C R
一

39 是最敏感 的塑料探测器
,

能记录

数十 M e V 以内的
a
粒子

。

测量
a
粒子的径

迹
,

可以确定
Q

粒子的能量和注量率
〔“ 〕 。

具

体方法如下
:

①通过测量 a
粒子的径迹数

,

可

确定
a
粒子的注量密度

; ②通过测量 a
粒子

径迹直径
,

可确定
a
粒子的能量

。

一般
,

在
a
粒子能量低于 5

.

SM e V 以下
,

a
粒子能量 E 与其径迹直径 D 成线性关系

。

在测定
a
粒子能量时应 注意 两个 问题

:

① a

粒子能量是由径迹直径确定的
,

要求
a
粒子

尽可能垂直入射探测器表面
,

否则无法准确

测量径迹直径的大小
; ②要严格掌握蚀刻 时

间
,

虽长时间蚀刻会得到较大的径迹
,

便于测

量
,

但时间过长
,

探测器表面变成颗粒状
,

径

迹受到一定程度的损坏
,

使固体径迹探测器

的分辨率下降
。

根据所测
a
粒子能量和注量

率
,

可以得出细胞吸收剂量率
:

D 一 1
.

6 X 1 0 一 9 X L五汀
,

X 必 ( E )

( G y
· s 一 ’

) ( 3 )

其中
,

L E了
,

为线阻止 本领 ( ke v 小m ) ; 中 ( E )

为粒子的注量率 〔P a r t ie le s / ( e m
Z · s ) 〕 ; 1

.

6 x

1 0 一 ’

为单位转换因子 ( G y
·

M e V
一 ` ·

g )
.

3 细胞放射生物效应

不同照射剂量所对应的细胞生物效应是

不同的
,

这里着重讨论细胞存活及细胞受照

的有关微剂量参数
。

在放射生物学中所选用

的靶细胞绝大多数为哺乳动物细胞
,

其中有

动物和人来源的原代细胞
、

永生细胞和肿瘤

细胞
。

小 鼠 C 3H 10 T I 2/ 细胞是离体细胞系

统中最感兴趣的一种靶细胞
,

因为它具有重

复性好和定量性等优点
。

由于这一特性
,

使它

成为细胞潜在致死损伤修复的离体细胞模

型
,

尤其多用于定量评价恶性转化频率
。

因此

本文以小 鼠 C 3H 10 T I 2/ 细胞为例来讨论上

述问题
。

表 l 用不同
Q

照射模型照射细胞后有关参数比较

作 者
L E T 细胞核面积 穿过细胞核 灭活截面

k e
v 小m 拜m Z a

粒子数 (个 ) 拜m ,

穿过细胞核
总径迹长度

平均致死剂量
G y

L lo y d
〔 , 4〕

Be t t e g a 〔 15〕

R a
j
u 〔, `〕

R
o b e r t s 〔, 7〕

H ib
e r 〔 18〕

N a p o lit a n o 〔, g〕

3 1 3

2 5 0

2 2
.

7

2 6
.

5

3 0

1 8

0
.

6 0

0
.

6 1

2 0 3士 4 9 3 1
.

0 士 7
.

1 2
.

8士 0
.

3 0
.

6 0

85101121

1 2 8 2 0 1

1 4 7 2 5 0

1 7 7 2 5 0

3 3
.

6

4 3
.

5

l 3

1 2

0
.

6 1

0
.

6 0

1 6
.

6 0
.

7 7

有关
a
粒子照射小鼠 c 3H l oT I 2/ 细胞

后平均致死剂量见表 1
.

结果表明
,

利用较低

L E T 与较高 L E T 的
a
粒子照射细胞

,

其平

均致死剂量差别很大
( ` 2

, ` ” ;
应用不同的辐射

剂 量率 ( h ib e r ,

高剂量率为 0
.

ZG y /m in
,

低剂

量率为 2
.

5
,

2
.

7 , 0
.

s 3 m G y /m in ; R o b e r t ,

高
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齐d量率为 0
.

4一 1
.

7G y /mn i
,

低剂量率为 4
.

8

1 J
3
G y /m ni )照射细胞

,

其 平均致 死剂量

基本相同
。

由表 1 还可以看出
,

对应相同的平

均致死剂量
, Q
粒子穿过单个细胞核的数目

、

灭 活截面
、

总径迹长度是不同的
。

这主要是由

于 a
粒子 L E T 值及细胞核面积不同所致

。

小鼠 C 3H 1 0T 兄细胞受
a
粒子照射的细

胞存活的相对生物效应 ( R B E )( 相对于
6

℃。 y

射线 ) 1 0 %存活时为 3
.

8 ( R a ju )
,

8 0 %存活时

为 7
.

9
,

5%存活时为 4
.

6 ( R o b e r t s )
。

因此
,

对

细胞受照后 的存 活和转化
, Q

粒子 比 y 射线

更具有潜在的放射生物效应
。

( 3) 目前测量细胞的吸收剂量 比较准确

的只局限于细胞表面或细胞所受平均 吸收剂

量
,

而上述细胞照射模型的微剂量学研究则

刚刚起步
。

因此
,

必须开展联系剂量效应关系

和阐明辐射作用原发机理的微剂量学研究
。
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近年来
,

对
a 照射模型的研究发展很快

,

积累了不少资料和经验
。

但从目前看
,

在以下

几个方面还需做进一步研究
:

( )l 关于照射装置及剂量估算
,

目前较多

地集中于面源和加速器粒子源
。

对于氧源研

究尚感欠缺
,

而 自然界中氧及其子体存在的

普遍性及其对人类健康的危害已引起广泛的

关注
,

因此
,

需加强对氧源照射模型的研究
。

( 2) 关于低能
a
粒子所引起的生物效应

越来越受到人 们的重视
,

而大部分照射模型

对于测低能
Q
粒子尤其是 ZM e V 以下的

Q
粒

子还比较困难
,

因此
,

低能
a
粒子测量方法还

有待深入研究
。
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本刊 1 9 9 6 年度报道内容预告

第一期

第二期

核 医 学
:

核心脏病学

放射医学
:

10 ht CI R R 会议报道

核 医 学
:

放射性药物 及标记技术

放射医学
:

分子放射生物学

第四期

第五期

第三期 分子核医学 第六期

核 医 学
:

R l l 和 R I T

放射医学
:

辐射剂量重建及其方法

核 医 学
:

核素治疗

放射医学
:

低剂量辐射兴奋效应

核 医 学
:

国际会议综合报道

放射医学
:

辐射与细胞因子


