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摘要 以中国仓鼠肺 V79细胞为材料�利用兰州近代物理研究所重离子研究装置（HIRFL）产
生的碳离子�研究了不同线性能量传递（LET）的重离子对体外培养细胞的存活效应�并与γ射线
的结果作了比较。结果表明�不同 LET 碳离子引起细胞失活效应由大到小的顺序依次为125、
200、700keV／μm。碳离子表现为无肩区的存活曲线�属单靶单击模型�γ射线表现为有肩区的存
活曲线�属多靶单击模型。LET 值为125、200、700keV／μm 时得到的失活截面分别为35、12、
8μm2。当细胞存活比率为0．1和0．37�在 LET 为125keV／μm 时得到相对生物学效应（RBE）值为
1．47和2．19。
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电离辐射对体外细胞的存活效应是放射生物学研究中的一个重要方面。本研究利用兰州
近代物理研究所重离子研究装置（HIRFL）产生的碳离子�研究了不同线性能量传递（LET）碳
离子对体外培养的中国仓鼠肺 V79细胞的存活比率�并与γ射线的结果进行了比较�为进一
步开展体内实验和临床应用提供了必要的基础资料。
1　 材　料　和　方　法
1．1　细胞及其培养

实验所用细胞为中国仓鼠肺 V79细胞�购自中国医学科学院肿瘤研究所�培养基为含
10％小牛血清的 RPMI－1640（GIBCO）培养液�每2－3d 传代一次�置5％ CO2于培养箱中
37℃培养。γ射线辐照直接照射培养瓶；碳离子辐照前一天将细胞密度按5×104个／mL 接种
到●35mm 的玻璃培养皿中。
1．2　辐照

重离子辐照于兰州近代物理研究所重离子研究装置（HIRFL）辐照终端 TL2上进行�离子
种类为12C6＋离子束�能量50MeV／u�剂量从0．58Gy�根据需要在束流通路中加入不同的有机
玻璃（PMMA）将 LET 值调定为125keV／μm、200keV／μm 和700keV／μm。照射前倒掉培养皿
中的培养液�用 PBS 缓冲液洗涤一次�并留少量缓冲液以防细胞干死�然后盖上灭菌的3μm



Mylar膜制成的培养皿盖进行照射。样品上的离子注量用束流积分仪测得。样品的离子注量
（φ）和吸收剂量（D）按下列公式换算

D （Gy） ＝1．6×10－9LET（ keV／μm ） φ（ions／cm2） （1）
γ射线辐照于兰州医学院第一附属医院放射科的60Co源上进行�剂量率为

0．47Gy／min。未经射线照射的细胞为对照组。
1．3　辐照后细胞处理

辐照结束后�将细胞用胰酶消化下来�取少量样品计数�稀释到适宜浓度�接种到●60mm
培养皿中�培养8d后�卡诺液固定�Giemsa染色�统计多于50个细胞的集落数�每个样品4皿
重复。细胞接种效率（colony－formation efficiency�CFE）按下列公式计算

CFE （％） ＝（ N x ／N ）×100％ （2）
式中�N x代表集落数�N 代表接种细胞数。细胞存活比率（survival fraction�SF） 按下列公式
计算

SF（％）＝ （ S x ／S0） ×100％ （3）
式中�S x代表受照细胞接种效率�S0代表对照细胞接种效率。
2　结　果　和　讨　论
2．1　细胞存活曲线及其拟和方程

图1表示4种不同 LET 电离辐射作用于 V79细胞后存活比率与剂量的效应关系。引起
细胞失活效应由小到大的顺序依此为125、
200、700keV／μm 碳离子和γ射线。早年国外
学者就发现电离辐射引起哺乳动物细胞失活

的效应首先随着 LET 值的增加而增大�在
100keV／μm 左右达到最大值；如果 LET 值进
一步增大�失活效应反而降低［1�2〗�这主要是因
为电离事件的饱和机制。按靶学说的观点�射
线要杀死一细胞�必须给靶部位以足够的能
量�稀疏电离辐射的带电离子径迹上的电离事
件被分散在较长的间距中�靶部位发生多于一
次的电离事件几率不大�随着 LET 的增加�径
迹上的电离密度增大�靶部位发生的电离事件
增多�对细胞的杀伤作用也随之增大［3］。当
LET 高到一定程度时�致死损伤已经产生�多
余的电离事件并不能对杀死细胞作出贡献�从而产生超杀效应（overkill effect）�造成能量的浪
费�如果 LET 再高�离子径迹间的几何空间变小�反而不利于电离事件的产生�使失活效应降
低［4］。

在半对数坐标轴上�重离子的存活曲线表现为直线�存活比率与剂量的关系适合方程 S
＝Nexp（－ D／D0）�γ射线的存活曲线则有一个较平缓的肩区�存活比率与剂量的关系适合
方程 S ＝1－（1－exp（－ D／D0）） N �这里的 N 为外推数�也就是细胞内靶的数量；D0为直线
范围内使存活下降63％ 所需的剂量�可反映细胞的平均致死剂量。将曲线的直线部分外推�
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使之与存活分数轴相交�100％存活条件下对应的剂量 D q代表细胞积累亚致死损伤的能力�还
可以反映细胞修复亚致死损伤的能力�D37＝ D0＋ D q ［3］。由存活曲线可分别求得不同 LET 碳
离子和γ射线的 D0、D q、D37和 N 值�结果如表1所示。从表1可以看出�细胞经γ射线辐照
后还存在着修复亚致死损伤的能力�属多靶模型［4］；经重离子辐照后�细胞修复亚致死损伤的
能力被抑制�属单靶模型。

Tab．1The D0、Dq、D37and N of V79cells irradiated with ionizing radiations in different LET

Type of irradiation D0 D q D37 N
γray 2．65 2．5 5．15 2．4

LET12512C6＋ 2．35 0 2．35 1
LET20012C6＋ 2．75 0 2．75 1
LET70012C6＋ 3．00 0 3．00 1

2．2　细胞失活截面和相对生物学效应
失活截面（б）反映单个离子杀死细胞的能力�其值一般随 LET 值的增加而增加。在饱和

效应下�最大失活截面是一个近似于细胞核核截面的值［5］。当细胞存活比率与粒子注量呈指
数关系时�存活比率由 S／S0＝ exp（－бΦ）决定�由于 S0＝1�因此б＝ －ln S／Φ�它的几何
意义就是存活曲线的斜率。表2给出了3种 LET 碳离子的失活截面�LET 值为125、200、700
keV／μm 时得到的失活截面分别为35、12、8μm2�其由大到小的趋势与失活效应一致。哺乳动
物细胞的核截面约为100μm2左右［6］�本实验的结果提示：需要≥2个碳离子穿越才有可能杀
死细胞。如果用更重的离子如 Fe、Ar 等辐照细胞�最大失活截面可增至近似细胞核的核截
面�只需一个离子就能杀死细胞。

Tab．2　The inactivation cross sections and relative biological effectivenesses
of carbon ions with different LET

LET／keVμm－1 б／μm2 RBE0．1（1） RBE0．37（2）
125 35 1．47 2．19
200 12 1．34 1．87
700 8 1．18 1．72

（1）RBE was calculated when surviving fraction is0．1；（2）RBE was calculated when surviving
fraction is0．37

　　相对生物效应（relative biological effectiveness�RBE）是一个与 LET 有密切关系的概念�
RBE ＝ X 或γ射线所产生的生物效应的剂量／所试辐射产生相同生物效应的剂量。早已发
现�在剂量相同时�高 LET 辐射产生的生物效应大于低 LET 辐射所致生物效应。表2给出了
3种不同 LET 碳离子辐照 V79细胞后在存活比率分别为0．1和0．37时的 RBE 值�其中以
LET 值为125keV／μm 的 RBE值最高。

Thacker ［7］用α离子和氮离子等辐照中国仓鼠肺 V79细胞的实验结果表明：RBE 值在
LET 大于10keV／μm 后随 LET 的增加而上升�在90－200keV／μm 时细胞存活比率为0．1
的 RBE达到最大值为4．5。Furusawa［9］辐照 V79细胞的结果表明�细胞存活比率为0．1时的
RBE在 LET 为100－200keV／μm 时是3．3。Tsuboi［10］等用铁离子辐照人成纤维细胞的实验
发现�细胞存活比率为0．1时的 RBE在 LET 为150keV／μm 时达到最大值3．7。本实验得出
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的 RBE与上述文献一致�但最大 RBE值偏低�原因有待于分析。
重离子的细胞杀伤效应是一个极其复杂的作用�通过同一种离子在不同 LET 值下的存活

效应研究表明：最大失活效应、失活截面和相对生物学效应都在同一 LET 值下得到。随着
LET 值的进一步增大�重离子特性的描述已不能只靠线性能量传递�与原子序数和能量也密
切相关�因此�在临床治疗中�离子种类及其物理参数的选择必需综合考虑各种因素。
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THE SURVIVAL EFFECTS OF V79CELLS IRRADIATED
WITH CARBON IONS IN DIFFERENT LET
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ABSTRACT　 In this study �the survival of cultured Chinese V79hamster cells irradiated
with carbon ions with different LETs were investigated．Irradiation was performed at the Heavy
Ion Research Facility in Lanzhou （HIRFL）．Results were compared with those obtained from the
experiments withγrays and could be concluded as follows：The survival curves for carbon ions
showed as straight lines and were fitted to the one－target one －hit model�but for γrays the
curves with shoulders were fitted to the multi－target one－hit model．As the LETs were125�
200and700keV／μm for carbon ions�the inactivation cross section35�12and8μm2�respective-
ly�which suggested that under the experimental conditions�the lower the LET of carbon ions�
the more seriously the irradiation killed cells．In the case of125keV／μm�the RBEs of carbon ions
at the0．1amd0．37survival levels were1．47and2．19respectively．

KEYWORDS 　Linear energy transfer�Carbon ions�V79cell�Survival fraction�Inactiva-
tion cross section�Relative biological effectiveness
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