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甲硝哇氨酸钠������对小鼠肿瘤

分次照射的增敏作用

孟祥顺 赵 芳 李 雨 高建国
�第二军医大学放射医学研究室

，
上海

朱 勤 郑秀龙
�������

摘要 荷�����肺癌和 ��� �乳腺癌小鼠神瘤局部进行分次照射
，
实验组加用 ���� 或 ��������

������ 处理
。

结果表明
，

单独分次照射表现出一定的治疗效 果
。

加用 ���� 后忡瘤相对增长速度明显

减慢
，
神瘤抑制率和仲瘤生长延迟天数明显增加

，
表现出明显的放射增敏作用

。

关键词 放射增敏剂
，
甲硝哇氨酸钠

，
分次照射

， �一甲基一�一硝基一�一咪哩基一乙醇

临床上有使用价值的放射增敏剂除应具有化学性质稳定
、

毒副作用低
、

选择性增加乏氧细胞的

辐射敏感性等特点外
，
另一个重要要求是对分次照射应有增敏作用 �” �〕 。 已有 实验证明放射增敏

剂甲硝哩氨酸钠 �下简称 �����对不同剂量的单次 夕射线照射有一定的放射增敏作用
，
本研究用

荷瘤小鼠观察了 ���� 对分次照射的增敏作用
。

� 材 料 与 方 法

，
�

� 实验动物

选用荷 ����� 肺癌�上海医药
一

〔业研究院提供�的 �
������小鼠及荷 ��� �乳腺癌�中国医学

科学院肿瘤听提供�的 ������ 小鼠
，
体重 ��一�� �，

雌雄各半
。

小鼠由上海西普尔
一
必 凯实验

动物有限公司提供
。

�
�

� 药物

甲硝哇氨酸钠为白色略带淡黄色松软固体
，
由本研究室合成

。

批号 ������
，
含量 ��

�

��
，

临用时以双蒸水配成需要浓度
，
溶液呈淡黄色

，
压滤除菌后使用

。

�
�

� 肿瘤移植

将引入的肿瘤小鼠于清洁条件下饲养一 周时间后
，
在无菌条件下将肿瘤切下

。

取新鲜组织并

切成 ���
“
大小的组织块

，
接种于小鼠右后肢

。

挑选肿瘤长大至 ���一�����
“
的荷瘤小 鼠随机

分组
。

设空 白对��暇
、

单独照射
、

药物对照及照身」加用 ���� 的实验组
，
每组 �� 只小鼠

。

�
�

� 照射及给药方式

小鼠用特制盒架固定
，

清醒状态下对肿瘤局部进行分次照射
。
����次

，
每周照射 �次

，

共照

射 �周时间
。

剂量率为 ���加��
。

空 白对照组不作处理
。

单独照射组于 照射 前注入等容积生理

盐水
，
药物对照组于照射前 一 ��������肿瘤

，
���或 �

�

�� ���� �肿瘤
，
���注入 �

�

��������

�一甲基
一 �硝茎一�一咪哩基

一乙醇��“ ����������“ �武汉制药厂产品
，

批号 ������
。

实验组分别于照

射前 �
�

��或 �
�

��注射 �
�

�或 �
�

��������的 ����
。
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�
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�
�

� 观察指标

照射前及照射后每 ��
，

逐一测 以匆
一

只小鼠肿启自 民
、

宽垂直最大直径
，
并计算肿瘤体积

。

�
�

�
�

� 肿瘤相对增长速度或钾瘤相对休积 即测每
‘

砰寸的肿瘤体积与处理前原体积的比值
。

�
�

�
�

� ��
‘

卜瘸才
‘�，韦

，
�率

�
�

�
�

� 肿瘤生 长延迟

�空 白对照组肿瘤休积 一 处理组肿瘤体积��空白对照组肿瘤体积
。

即当肿殆�相对增长速度为一定值时�肿瘤体积长大到原体积一定倍数时�各

处 丝组所需时间���与空 白对照组所需时问����的差值
。

�
�

�
�

� 数据 处理 买验 爪复二
‘

次
，

各处理组均与空 白对照组进行组间均数的 �检验
。

� 结 果

之
�

飞 肿瘤相对增长速度

以照红
，

�后时间对肿理相刀
一

增 民速 尔范作图
，
����� 肺癌各处理组及 ��� �乳腺癌各处理组的肿

瘤相对增长曲线如图 �和 �

表现出一定的治疗效呆
。

力

。

图 �的结果表明
，
与空 自刘

一

照组相比
，
单独照射组肿痛增长速度变慢

，

��������������
后 未观察到该药的放射增敏作用

。

与单独照射组的相 比
，
珍卜脚相对增长速度进一步减

‘

�兰
�

�
�

�������� 剂量组较 。
�

�

组 效呆更 明显
。

�������������
对 ��� �肿瘤 的照射表现出一定的放射增敏作用

加用 ���� 后

�������剂量

但较�见图 ��
，

加用 ���� 后对肿瘤生长的抑制作用更明显
。

相同剂量��
�

���������相 比较
，
���� 的作用

������������� 明显增加
。

砂岁
、

发月︺
夕

昌苏罗习
川�尘

币，书口曰心已

�生刀菠� 几�傲�� 七厂跪饮�
���� 蕊眺双大�

�

一一懊妙
��

��� �

�
�

�

����� ����� �������� ������ �������

���� ����� ��������� ����

�� � ���������
，
�� � ��������� �����

，

�� � ��������� ���� �
�

��������

�������������
，

�▲ ， △� ��������� ���� �
�

�， �
�

��������

����
， ������������

������ ��� �����士 �
�

� ��� �� ����

��� �
�

���

����

�� �

�� �

� ����� �������� ������ �������

����� ��������� ����

�▲ ，

���������，
�� � ��������� �����

，

��������� ���� �
�

��������

�������������
，

△� ��������� ���� �
�

�， �
�

��������

����
， ������������

������ ��� ������ � � ��� �� ����

率则是处理组与空 自对照组相比制���

肿瘤抑制率

� 、
��

。

比值的变化仅表明肿瘤增长速度的快慢
，

较的治疗效果
。

两种肿瘤各处理组肿姗抑制燕 见表

而肿瘤抑

�和 ��， 衷阴
，

加用

单独照刘
一

组相比
，
均无显着性差异

。

但加用 ���� 后各组与
一

单独照射组相比
，

������������� 后与

均有显著的统计学
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�

甲硝哩氨骏纳 ������对小鼠肺瘤分次照射的增敏作用 州 �

差异
，

即 ���� 表现出明显的放射增放效果
。

药物剂量增加
，

放射增敏作用增加
。

�
�

� 月中瘤生长延迟

根据图 �和 �可计算出
，
�����肺癌和 ��� �乳腺癌空 自对照组肿瘤体积长 戈到原体积的 �

倍时
，
所需时间分别为 �

�

��
，
和 ��

�

��
，
两种肿瘤模型各处理组的肿瘤生 长延迟天数如表 �

。

结

果表明
，
加用 ����

后
，
与单独照射组相 比

，
肿瘤生 长延迟大数有明抓的增加

。
��� �肿瘤至 ��

�
，
肿瘸仍未 长大到原体积的 �倍

。

表现出明显的放射增敏效果
。

��� �
�

����� ���������� ���� ����� ����� ����� �� ��� ���� ����

���� ����� ���������

�����

��� ���

���������

���
�

于 �
�

�

���
�

� �
。

�

���
。
� �

�

�

�����

��������������������

������� ����

������� ����

��
。

�

�口
。

�

��
�

���夕

��
�

����

二�
。

�

‘

工�
�

�

��
�

����

��
。

����

￡士 �
�
�， 几 � ���， ������

�

�� �� ��������� �����

��� � ����� ���������� ������� ����� � ����� ��� ������ 】�����

���� ����� ���������

�����

��� ���

��������� �����

���
�

十 �
�

�������� �������������

���
� “ 一

�
。
�������� ���之王

���一 �
�

�������� ����

��
。
�

��
。

�

��
。

别
�、

��
。
����

��乙
。

�

��
。

�

��
�

�〔工�

了�
�

��工�

云土�
�
�， 托 � ��， ������

�

�� �� ��������� �����

��� �
。

���� �� ����� ������ ����� ����� ��������� ��。
��

。 � ��

����� ����� ��� �

��������� �����

���
�
� ��

�

�������� �
������������

���一卜�
。
�������� ����

���一卜 �
�

�������� ����

�
。
�

�
一
艺

��
。

����

��
。
����

�
。

�

�
。
�

��
。
��二�

������

瑟士 �
�
�， 几 二 ��

， �������
�

�� �� ��������� �����

� 讨 论

确定一个化合物的放射增敏药效学效果时
，
需从离体细胞松荷瘤整体动物两个方面进行实验

研究
，
而后者的意义更显得重要

。

不但要证实其对单次照射的放射增敏作用
，
更重要的是对分次

照射也要有增敏作用
，
因这更接近于临床的实际应用

。

这要求用两种 以上纯种动物
。

两种给药方

式证实其对分次照射的放射增敏作用
。

在研究了 ����
对离体培养细胞及单次剂量照射的放射增敏作用 〔 “ ，‘ �后

，
本文观察了 其对分

次照射的增敏作用
。

从肿瘤相对增长速度
、

肿瘤抑制率及肿瘤生长延迟几方面分析
，
���� 均表现
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出对分次照射的增敏作用
，
提示了该药的临床应用前景

。

研究 所 使 用的对照药物 �������������

是合成���� 的前体化合物
，
国内外对其放射增敏作用未能肯定

，
一般认为效果较差

。

本研究中

������������� 对两种肿瘤表现出不同的放射增敏结果
，
其主要原因可能是不同肿瘤的辐射敏感性

不同
。

但因两种肿瘤给药方式有差另��
，
是否也对其增敏效果有影响

，
是值得进一步探讨的

。

甲硝

哇氨酸钠是在 ������������� 为原料的基础上合成的一类新型放射增敏药
，
本文 证实其增敏作用

有了明显提高
。
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