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用CB微核法预测癌细胞的放射敏感性尝
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翡要用缨穗厦分裂越新镦棱技术(簿称eB镦菝法渖}完了瓣缨跑静放射敏感性，结果表辫：C嚣

微棱法可用来预测癌细胞耐重离子和Y射线的放射敏感性，具有省对且成功率高的特点，细胞

受重离子作用后．缚双接细胞的微榱与剂量的效应关系适台方程y=c+矗D”或

y=c+#D+芦扩。受Y射线作用后，每双棱细胞的微棱与剂量的效斑关系适合方程

y=c+gD。在穗露裁擞下，垂离子效巍燕子了射线效应。

关键词cB微棱法，掰龋胞，重离子，丫射躐，放射敏感性
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癌缨巍黪款射敏感经逶霞是鞋鳝麓受照廷鳇克隆澎畿率寒预涮弱。壤遮释方法鹾嚣憋时

闻长，尤其对克瑾形戒率较低的细胞系，疆显得有不避之处。困此。九们也埔染色体酶变预

测细胞的放射敏感性．微棱就是其中～种畸变形式，它主器由不能修裁的染色体片段而来。

同细胞核一样，微核外面包有两层棱膜，具有合成DNA的功能，它可以随着细胞的分裂而

分裂，也西能在分裂的过程中丢失”5。翻熙，其有统计娴腿受照后经过一个分裂周期形成静

鼗棱孝裁揍确反浚细斑蠡奄藏羹|敏惑洼。蠢Fenec矗等“建囊豹缓耱霞分裂疆断谩援技零《e蟊教

核法)测徽棱很好地解决了这个问题，由于细胞松弛素B(Cy国)能干扰细胞质的分裂而不影

响细胞核的分裂，经CytB处理的细胞经姓一个分裂周期后能形成一个细胞具两个核的特殊

现象，因此，统计双核细胞的微核可以准确反映细胞的放射敏感性。

我识惩这静方法酝究7SMMC一7721人翳瘗纲跑秘努18，l、鼠黑色絮癣缬燕羟50MeV皿

“C”离子寐和Y射线照瓣焉，平均每双棱细脆静徽棱与剂量的效应关祭。

l材料和方法

l。l细胞凝蒸培养

实验掰焉缎穗为SM鞭C一772lA群绱缎魏撩韶B18小鼠黑色素瘤龋耱株，墙莽麓为含

10％小牛舭清的RPM卜1640(G1BC0)培游液，每2—3d消化传代一次。辐照前一天按种到

毋35rnm的玻璃培养皿中，晨5％C02培莽箱37℃培养。

l，2辐照

选取密囊逶童装描数生长期缯夔，倒撵培蓁滚，臻p转S缓磅渡洗涤一次，舞鼙步％鬟缓淬

液以防细胞千死。在兰州避代物理研究所煎离子加速器装置(mRFL)辐照终端上进行煎离子
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辐照，离子种类为50MoV／u“C”，柬溅经过射程调割嚣将Bragg峰展宽为5mm左右，缨熙

位于Bragg峰上，剂量为0、O．5、1、2、4，6Gy。Y射线辐照于兰州医学院第一附属医院放

射科酌”Co源t进行．嗣萤为O、l、2、4、6Gy。

1．3搬核凝潮

预备实验表明：用终浓度为2mg皿的Cy国处理SMMC一772l细胞和Bi6爨B胞，每蹑24h观

察，于48h得到的双核细胞煨多，分别为45％和62％，72h艏双核细胞数有所下降．主要是

因为簏爵E有较多的三核细脆，还有步量的圜核细施。用终浓度为1mgm的CytB处理这两

秘缨瞧，予48h分￡《褥到23％程44％簿双攘纲憨，Cy国浓度为3撒新L封，双棱缨胞没有萌显

增加。因此，辐照结柬后，立即给样品加人禽2mg皿CytB的毅鲜培养渣，予37℃培葵，

48h后用卡诺液固定，Giemsa染色，显微镜下统计舣核细胞的微梭数。

2实验结果

每个剡量点鼹个样品，每个榉品烧计约800个双接缎胞的徽核，实验结果燃乎均双攘缨

胞的微核表示．取两个样品的平均值。

2．1两种癌细臆对麓离子的放射敏感性

圈l蛰离子辐照后双棱细胞的徽按与剂量的
效盛燕系

ng．1 The dose-response 0f“oronuclei in
binucle8ted eells a盎器 i”&娃i8tion 姆

heavy ion8

经燕离子照翦君，4Gy鞋上对麓诱骅多数双

挨细胞产生擞核，SA垂MC一772l细胞较B16纲脆

敏感性稍高(如图l所示)。两种细胞平均每双核

细胞的徽核均与剂量有怠好的关系，适合方程

y=e+§秽。其中，e代表对照样晶的舀发徽棱
率；n取决于产生一个擞孩的乎均电子授迹数，

随着LET的增加趋于恒定值；＆反映每个径迹造

成韵损伤程度，随着LET的增加而增加。为了便

于与了射线跑鞍，另翻常粥奄离辐射致按伤公式

y=c1-ⅡD+芦∥对实验数据进簿撼含，联褥

曲线与图l没有明星差异，由于微棱是一种畸变

形式，主要由不能修复的染色体片段而来．困

扰，口D褒代表一次击串致畸变，与裁量有关，

宴∥项代表两次击中致碡变，与电离密度有

关”⋯。表1比较了用公式y=c+^∥和公式y—c+聪D+卢扩拟☆的结果。

表l用Y=c+剐y和y∞c+口D+卢驴拟台每双核细胞的般核与剂量效应美系的比较
T≮蜒e l C翻鞠蹲l耋醯憾啦‘d自8e一蝇霉咐nse拄。馘s勤r n羹柱口塔ld鞋per糙m嘏eE撼d e畦ls蠢戚靶y

y=c+而爿。al诚y拳c+dD+序三r

簇式M。del SMM棚咒1 B* 模式Model SMMC772l B16

y黹c+奄．B_ y=c+8D+矗∥。

c n088 0 087 c O．081 0 058

南 O．092 0。0勰 g 。‘089 0．073

n 1 4粕 1 568 口 0．023 O 019

r 氇99S 0。985 r 0 999 e．嘲
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2．2 B16小鼠黑色素瘤细胞对重离子和Y射线放

射敏感性的比较

实验结果表明：Y射线引起B16双核细胞的微

核与剂量的效应关系适合线性模式y=c+口D．

其中c=0．045，口=0．057，r=0．993。如表l所

示，重离子引起B16双核细胞的微核与剂量的效

应关系适合线性平方模式y二c+球D+卢∥，

其中c一0．058， 口=0．073， 卢=0．019，

r=0．998。在相同剂量下，重离子的微核效应高

于Y射线的微核效应(如图2所示)，说明B18细胞

对低LET的Y射线有较高的抗性。

3讨论

CB微核法解决了培养时微核的再分裂与丢

失问题，使微核计数更精确可靠，而且无论是整

体照射还是离体照射，其效应是一致的‘6，”，

图2 BM双核细胞受照后微核与

剂量的效应关系

Fig．2 The dose—reBponse of micronuclei in

B】6 binucleated cell8 afber irradiation

这些为CB微核法预测癌细胞对重离子和Y射线的放射敏感性提供了可靠的理论基础。同

时，由于带微核的细胞丧失了克隆形成能力“1，因而对那些不能进行克隆法测定的肿瘤标本

仍有可能进行CB微核分析。比起克隆形成法，它具有省时且成功率高的特点，有广阔的应

用前景。

有关高LET射线诱导的微核报道极少，文献[8]认为可用公式y—c+AD4拟合，我们的

结果表明，50MeV／u“C”离子诱导的微核与剂量的效应关系可用该公式拟合，也可用

y=c+口D+芦∥拟合，比较之下，根据^和n代表的参数，公式y=c-_^矿可以突出描述

重离子致损伤的特点，但要计算总微核，则应用公式y=c。口D+芦∥更为准确。

在低LET射线作用下，一次击中致畸变较常见，如末端缺失片段，两次击中致畸变很

少见，如双着丝粒和环。重离子在Bragg峰区有较高的LET值，能产生密集电离，使两次击

中致畸变相对增加，一次击中致畸变相对减低”o。比较重离子和Y射线的微核效应．重离子

多出了卢∥项，表明在相同剂量下，高LET射线的两次击中致畸变比低LET射线明显，使

重离子的生物学效应高于Y射线的生物学效应，这正是重离子在治癌技术中的优势所在。
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