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摘 要：以体外培养的人类胃癌细胞系BGC823为材料，用兰州重离子加速器提供的能量为 2O 

MeV／u的 C 离子，分别在富氧(95 O +5 CO )和 自然条件下辐照细胞，测得这种离子的氧 

增比近似为 1，说明在中等能量区 C。 离子有很低的氧效应。 
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1 引言 2 材料和方法 

随着放射治疗越来越多地被应用于肿瘤治疗， 

资料表明大部分肿瘤中存在着乏氧区，成为放射治 

疗失败的原因之一，这是由于X射线和 7射线等的 

传能线密度(LET)很低对乏氧细胞作用不大造成 

的口]。人们试图从不同的途径通过增加肿瘤中氧浓 

度来提高肿瘤的放疗效果，但是这不仅在技术上面 

临很大的困难，而且也往往不同程度地增加了正常 

组织的损伤程度。应用重离子束进行放射治疗有两 

个最大的优势：(1)由于小的横向散射，并且在有限 

的离子射程末端有一个布拉格峰(Bragg Peak)，重 

离子束在靶区上有很高的剂量分布；(2)在布拉格峰 

区具有高 LET和高相对生物学效应(RBE)_2]。这 

些特性被认为是比x射线和 7射线有更好治疗效 

果的原 因，尤 其是 重 离子 具有 很 低 的氧 增 比 

(OER)，使其对乏氧细胞有更大的杀伤力 j。美 

国、德国和日本已经将重离子应用于临床治疗，积 

累了大量的基础数据，由于离子的 LET不同，得到 

的0ER值为 1．2—2．8 。。我国也开展了重离子治 

疗癌症的研究工作，对重离子氧效应的研究不仅有 

助于研究重离子辐照损伤机理，还可以为今后的治 

疗工作提供基础数据。 

由兰州重离子加速器(HIRFL)实验终端引出 

的初始能量为 8O．55 MeV／u的 C抖离子，经厚度 

为 13．58 mm 的 Lucite( =1．2 g／cm。)降能，使 

C 离子束达到细胞表面时能量降为 2O MeV／u， 

LET值为 96．05 keV／t~m。 

人胃癌细胞系 BGC823由中国典型培养物保藏 

中心(CCTCC)提供。在 5 CO2，37℃环境下培养 

于含有 1O 胎牛血清(FCS)的 RMPI一1640培养基 

(Sigma公司)中，2—3 d传一代。辐照前 1 d将细 

胞接种于一次性培养皿(430 mm)中，辐照前倒掉 

培养基。富氧条件是在照射前使样品盘通入预先配 

制好的气体(95 O +5 CO )5—1o min，照射 

时保持通气状态；自然条件下的样品为对照。实验 

用样品盘中空密封，配制好的气体通过软管进入样 

品盘由另一端流出，保证样品盘内充满预制气体。 

实验终端照射野为 440 mm， C 离子经过 Lucite 

降能后照射到贴壁靶细胞上(见图 1)。照射剂量为： 

0，0．5，1，2，4，6和 8 Gy。照射后的细胞用胰蛋 

白酶(Trypsinase)消化下来，以不同的浓度接种于 

培养皿中，在 5 CO 的 37℃培养箱中培养 12 d， 

以形成克隆。磷酸盐缓冲液(PBS)冲洗，卡诺氏液 
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固定，Giemsa染液染色，计数大于 5O个细胞形成 的集落数。 
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图 1 实验终端示意图 

3 结果与讨论 

线性平方模型 S—exp(一aD—pD。)是经典的 

射线辐照细胞后细胞存活曲线的拟合方程。本次实 

验结果用该方程拟合后得到了BGC823细胞在不同 

氧状态下经 20 MeV／u的忱C什离子辐照后的细胞 

存活曲线(见图 2)。由图可以看出，存活细胞曲线 

不存在修复肩区，无论是富氧条件或是非富氧条件 

都是如此。在以往我们的宴验中得到的数据同样表 

明，经高LET的重离子辐照后，细胞的存活与剂量 

可形成很好的线性关系[6-8]。 

Doso|Gy 

图 2 BGC823在不同氧状态下经 20 MeV／u C“ 辐照后 的 

存活曲线 

实验结果表明，在富氧环境下照射 BGC823细 

胞，细胞存活率与非富氧环境下照射相比较没有显 

著差异，说明 C̈ 离子束照射时的氧增比接近于 

l，这与重离子的放射生物学效应相一致。 

已经有一些文献反映出，0ER为 I ET的函 

数，随着 LET值的增加，OER下降；当 LET值超 

过60 keV／tum后，OER下降迅速；当 LET值接近 

200 keV／tum 时，OER值为 1。本实验 离子 

Sample plate 

LET为 96．05 keV／tum，得到的 OER值约为 1。重 

离子辐照氧效应的研究表明，在生物系统中氧含量 

为 2 时细胞存活曲线和正常空气条件下几乎没有 

差别，即使氧含量增加到 100 时对细胞存活曲线 

的斜率影响也不大[9]，本次实验结果也符合此结 

论 。 

一 般认为细胞致死与不可修复的 DNA双链断 

裂(DSBs)直接相关。Kawata等 的研究表明，经 

低 LET射线辐照后，染色体断裂以染色单体断裂 

为主，而经像重离子这样高 LET射线照射后染色 

体断裂多为等点染色单体。我们及其他人的实验 

(早熟染色体 凝集方 法对 细胞染色体断裂 的分 

析口 。 )得到结论，重离子导致的姊妹染色单体的 

断裂是由一次电离辐射完成的，而低 LET射线引 

起姊妹染色单体断裂是由两次独立的电离辐射完成 

的。本次实验所用 C 离子的 Bragg峰区 LET值 

为 96．05 keV／tum接近于高传能线密度，致使细胞 

对 DNA的双链损伤修复能力减小或消失。重离子 

辐照过程中由于通入高浓度氧而形成的自由基对细 

胞的伤害，相对于对染色体造成不可逆性损伤要 

小，因此对细胞存活率的影响很小，得到 OER值 

约为 1。由于肿瘤组织中的血管在结构和功能上的 

多种异常u ，使其血管系统对环境中氧浓度变化的 

反应从速度上讲比正常组织慢，在幅度上比正常组 

织小口 一。在治疗中如果用增加氧分压以提高对肿瘤 

控制率，对正常组织的防护则变得不利，并且实验 

已经证明用增加氧分压的办法并不会提高对肿瘤的 

控制率。总之，选择高 LET的重离子用于放射治疗 

能达到更好的治疗效果。 
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Abstract：Gastric tumour BGC823 cells cultured in natural and rich oxygenic(95％ O2+5 CO2)environ 

ment are irradiated with energy of 20 MeV／u C叶 ions at HIRFL．Average OER~1 is deduced from SUY— 

vival curves for cells in natural and rich oxygenic environment．This relatively lOW OER value indicates 

that medium energy carbon ions are suitable for the cancerous therapy． 
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