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一种用于细胞实验的新型α粒子照射装置的建造和验证  

嵇卫星  田文倩  尹晓明  杨红英  王敬东 
（苏州大学医学部放射医学与防护学院/江苏高校放射医学协同创新中心  苏州 215123） 

摘要  整个装置由α粒子源、源支架和盖玻片盘等构成。根据理论推导可计算出样品中每个细胞接受到的α粒

子数。利用 Geant4 程序包作为构建模型和模拟粒子输运的工具，还计算了盖玻片上细胞的剂量率分布，得出

了盖玻片上离圆心不同距离处的剂量率分布图。最后，本研究还利用正常人皮肤成纤维细胞 WS1，检测了用

本照射仪照射细胞后 30 min 时的 DNA 双链断裂标记物-53BP1 foci 的形成和照射后细胞的克隆生存曲线。结

果显示，在盖玻片上不同位置处的细胞受照剂量存在差异，α粒子的剂量率与细胞与盖玻片圆心处的距离成反

相关。与 X-射线相比，α粒子造成的细胞死亡更严重，在 SF 为 0.5 时，其相对生物学效应 RBE 等于 1.71。综

合以上结果，本研究设计并建造的α粒子照射仪是一个制作成本较低、使用方便、剂量精确的照射装置，满足

放射生物学中在细胞及分子水平上研究α粒子的生物学效应的需要。 
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高 LET 的α粒子是多种同位素包括多种环境中

氡气、原子弹和核电主要原料钚等裂变的产物。即

使在正常本底地区，α粒子也是人群受到照射的一

种主要类型，它们贡献了自然放射源中电离辐射的

约50%的有效剂量[1]。与 X-射线、γ-射线等低 LET

辐射类型不同，α粒子在穿过细胞时，会在较窄的

径向范围内沉积较大的能量，导致细胞损伤的非均

匀分布和难以修复的 DNA 和染色体的簇状损伤[2]。

尽管α粒子的射程很短，穿透力非常弱，甚至不能

穿透人体皮肤外层的表皮层，但其内照射的危害却

不容忽视。当α粒子源进入个体后，体内敏感组织

和器官可能受到α粒子照射从而产生损伤，由此可

能增加癌变风险。例如，吸入氡气会增加肺癌发生

风险现已众所周知。另外，近来α粒子在放射免疫

治疗中引起了大家的巨大关注。放射免疫治疗可利

用连接在肿瘤细胞表达抗原的抗体上的同位素，直

接将肿瘤细胞暴露于辐射环境中以产生更直接的损

伤[3]。而α粒子由于上述物理和生物特性，在杀伤孤

立的肿瘤细胞、体积较小的肿瘤或微转移方面有其

独特的优势[4−5]。 

正因为α粒子照射的这些可能健康危害和在临

床中的潜在应用价值，研究α粒子照射的生物学效

应非常必要。然而由于α粒子在介质中的射程短，

目前常用的照射方法都是把细胞种在 Mylar 膜上，

然后将 Mylar 膜置于α粒子源上方 5 mm 处[6]。这种

方法的弊端显而易见，首先照射时间不易控制，从

而导致照射剂量不准确；其次，带有细胞培养液的

Mylar 膜处于α粒子源上方，容易造成源面污染和损

坏，进而导致剂量的不准确。 

为了解决上述这些问题，本研究设计并建造了

一种用于细胞实验的新型α粒子照射装置。本照射

装置采用 241Am 面源照射，制作成本低，样品与源

距离短，空气中损失能量小，到达样品时能量高，

通过程序自动控制照射时间可以在一定程度上精确

控制给予样品的剂量，通过样品盘的尺寸设计保证

照射某一样品时，其他样品不受影响，并且由于源

在样品的上方，保证了源不会被污染。根据理论推

导可计算出样品中每个细胞接受到的 α粒子数。本

研究还采用Geant4程序包[7]作为构建模型和模拟粒

子输运的工具，对本照射装置中细胞所受的剂量率
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进行了标定，模拟计算了样品受照的均匀性。最后，

本研究还对本照射装置进行了生物学验证，以细胞

的存活曲线和 DNA 双链断裂为指标验证了本装置

的有效性。 

1 粒子照射装置 

1.1 粒子照射装置工作原理 

本装置为本实验室自行设计加工而成。整个装

置由α粒子源、源支架、盖玻片盘、电机、编码器

以及紫外灭菌灯等构成。照射装置的实物及剖视图

见图 1。 

 

图 1  α粒子照射装置二维结构图和实物图 
Fig.1  Structure diagram and picture of  

the α-particle irradiation device 

 

本装置所采用的α粒子源是几何尺寸为 36 mm 

× 4 mm、有效直径 20 mm 的 241Am 面源，其活度为

5.7×106/(2π·min)，放置于源支架上。盖玻片盘直径

为 14 cm，距离圆盘中心 6 cm 处均匀分布有 6 个等

间距的直径为 2 cm 的圆形凹槽，用于放置培养有细

胞的玻璃爬片。面源与盖玻片盘平行放置，两者之

间的距离为 10 mm。源支架可旋转，每次停止的位

置与下面盖玻片盘上的凹槽中心轴一致。源支架通

过穿过隔板的轴与电机和解码器相连接，其照射时

间可由相应的软件控制，计算机与照射仪通过数据

线连接。盖玻片盘与仪器底座之间通过滑块、钢珠

和导轨相连接，可以达到平稳地将盖玻片盘拉出仪

器外放置玻璃爬片的目的。因为 241Am 发射出的α
粒子主要能量为 5.48 MeV，其在空气中的 CSDA 射

程为 4.16 cm[8]，所以这样的几何设计可以保证在照

射其中一个盖玻片时，几乎不对处于其它凹槽中的

盖玻片上的细胞造成影响。另外，在细胞接受照射

前，先启动紫外线灯，对环境进行灭菌，便于对照

射过的细胞进行长期的培养观察而不用担心污染的

问题。 

1.2 样品中剂量率标定 

241Am 的主要衰变方式为α衰变，其发射的α粒
子的主要能量及其绝对强度分别为 5.486 MeV 

(86%)、5.443 MeV (12.7%)及 5.389 MeV (1.33%)[9]。

样品距离α粒子源 10 mm。在简化的细胞模型中[10]，

假定细胞密度为 1 g/cm3，当验证细胞半径小于 10 μm

时，剂量与深度的线性程度。将半径为 9 mm（玻

璃爬片的半径）、厚度为 40 μm（5.48 MeV 的α粒子

在水中的 CSDA 射程为 43.27 μm[8]）的圆柱体模型

沿着中轴线分为 100 个探测器单元，分别计算出沿

着中轴线方向的能量沉积，根据公式(1)得到剂量率

曲线。 

    
d

d
D

m
= ε                      (1) 

1.3 样品受照均匀性的模拟计算 

同样采用半径为 9 mm、厚度为 40 μm 的圆柱

状水模体，分别将前 5、10、15 和 20 μm 厚度的水

模体分割为 45 个同心圆筒状探测器单元，每个圆筒

的内外半径差为 0.2 mm，模拟得出在每个单元中沉

积的能量，根据公式(1)，计算得出离圆心不同距离

处的剂量率变化。 

2 材料与方法 

2.1 细胞实验材料 

人胚胎皮肤成纤维细胞 WS1 购自美国 ATCC；

胎牛血清购自加拿大 WISENTING 公司；MEM 培

养基、丙酮酸钠、二甲基亚砜(Dimethyl sulfoxide，

DMSO)购自于美国 Sigma-Aldrich 公司；青霉素-链
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霉素、胰酶消化液、Alexa Fluor 488 标记山羊抗兔

IgG (H+L) 购自于中国碧云天生物技术研究所；抗

53BP1 兔多克隆抗体购自于英国 Abcam 公司。 

2.2 细胞实验方法 

2.2.1  细胞培养 

WS1 细胞于含有 10%胎牛血清、100 U/mL 青

霉素、100 μg/mL 链霉素的 MEM 培养液中，放置

于 37 ℃、含 5% CO2、饱和湿度的培养箱中培养，

隔天换液。照照前 24 h，将细胞接种于带无菌圆形

盖玻片的六孔板中，每孔大约种 30×104－35×104 个

细胞。 

2.2.2  照射方法 

细胞接种 24 h 后，将种有细胞的盖玻片从六孔

板中取出，置于α粒子照射装置的样品槽中接受照

射，照射时间分别为 0、0.5、1、2、4 和 8 min。另

与经美国 RAD SOURCE RS2000 X-射线机照射的

细胞比较，该 X-射线的能量为 160 kVp，照射距离

为 40 cm，剂量率为 1.16 Gy/min。两种照射都在在

20 ℃下进行。 

2.2.3  克隆形成 

WS1 细胞经α粒子或 X-射线照射后，立即消化

制成单细胞悬液，并接种于 60 mm 的培养皿中，根

据照射类型和剂量，分别接种不同数目的细胞，每

组 3 个平行样。置于培养箱中培养 14 d 后，以甲醇

固定 15 min、亚甲基蓝染色 30 min，再用清水将培

养皿洗净晾干。在显微镜下计数含 50 个细胞以上的

细胞集落。克隆形成率和细胞克隆存活率按如下公

式计算。 

克隆形成率(%)=（克隆数/接种细胞数）×100% 

细胞克隆存活率=处理组克隆形成率/对照组克

隆形成率 

2.2.4  53BP1 免疫荧光实验 

将 1×105个WS1细胞接种于盖波片上，24 h后，

更换新鲜培养液，接受不同射线照射后 30 min，用

3.7%的甲醛溶液在室温下固定细胞 15 min。用 PBS

清洗细胞 3 次，再用冰冷的 Triton-100 打孔缓冲液

（50 mmol/L 氯化钠、3 mmol/L 氯化镁、200 mmol/L

蔗糖、10 mmol/L HEPES (pH=7.4)、0.5% Triton 

X-100）在 4 ℃孵育 15 min。细胞经 PBS 清洗 3 次

后，用封闭缓冲液（含 0.1% Triton X-100、3%山羊

血清、0.2%脱脂奶粉的 PBS）在室温封闭 1 h，再

用稀释的抗 53BP1 抗体溶液(1:200)在室温下孵育

45 min。PBS 清洗细胞 4 次，接着，用稀释的二抗 

Alexa Fluor 488 标记山羊抗兔 IgG (H+L)溶液(1.5 

μg/mL)在室温孵育 45 min。最后用 10 μg/mL 4',6-

二脒基 -2-苯基吲哚 (4',6-diamidino-2-phenylindole, 

DAPI)染色 2 min，用抗荧光淬灭剂封片。在 DM 

2000 荧光倒置显微镜（德国 Leica 公司）下进行细

胞观察、计数和荧光图像的拍摄。含 10 个及以上

53BP1 foci 的细胞为阳性细胞，计数 500 个细胞中

阳性细胞的个数。 

2.2.5  统计学方法 

所有数据都是至少 3 次独立实验的平均，并用

平均值加减标准误差表示( x ±s)。采用 Origin 8.0 软

件的 Student’s t 检验进行组间的比较分析，p<0.05

被认为两组间的差异有统计学意义。 

3 结果和讨论 

3.1 理论上细胞接受到的粒子数计算 

241Am 在衰变成 237Np 的同时发射出 α粒子，其

半衰期为 432.2 年。装置的示意图见图 2。 

 

图 2  粒子数计算过程示意图 
Fig.2  Schematic diagram of the calculation of  

the number of particles  

 

图 2 中，上下两个圆面分别为α面源和玻璃爬

片，二者相互平行且垂直于两个圆心的连线。x 为

面源上任意一点的半径，h 为两个平面之间的距离。

该点与面源圆心、玻璃爬片圆心 3 点形成的平面与

玻璃爬片边缘相交，生成的两点与该任意点形成一

三角形，其中两边分别为： 

2 2
a1 ( )r x R h= + +                   (2) 

2 2
a2 ( )r x R h= − +                   (3) 
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第三条边为： 

 a3 2r R=                             (4) 

其中，Ra为盖玻片的半径。盖玻片相对于该任意点

的立体角为： 

a
2

cos

( 2)

SA
r
×= α

                       (5) 

Sa为玻璃爬片的面积。根据三角关系求得 cosα

的值为： 

2 21 2 ( 3) ( 1 2)
cos

2 3 1 2

r r r r r
r r r

α + − −=
× ×

  (6) 

并最终计算出该面源到达盖玻片表面的粒子数

为： 

o

a
2

o 0

cos d

( 2)

RS x xC N
S r

×= × 
α

              (7) 

其中，N 为该面源的活度，So 为面源的面积，Ro 为

面源的半径。带入具体数值后，可求得到达盖玻片

表面的粒子数为 1.92×106 个/ min，为该面源发射出

粒子总数的 1/3。 

若盖玻片被直径 10 μm 的细胞铺满，则盖玻片

上的细胞个数为： 

a
c

c

SN
S

=                              (8) 

其中，Nc为细胞个数，Sc为单个细胞的面积。若不

考虑生长时的形变，则： 

2
c πS r=                              (9) 

其中，r 为 5 μm，带入计算得到细胞个数为 3.24×106

个。则每个细胞接受到的α粒子个数为 0.59 个/min。

换句话说，假设细胞为球形，并且α面源均匀发射

粒子，那么理论上每个细胞每分钟将受到 0.59 个

粒子的轰击。 

3.2 样品中的剂量率标定 

计算出沿中轴线方向的剂量率曲线如图 3 所

示。由图 3 可知，前 20 μm 采用 G4_WATER（模拟

细胞）填充，后 20 μm 分别采用 G4_WATER 和

G4_GLASS _PLATE（模拟盖玻片）填充。可以算

出，该面源给予 40 μm 厚的圆柱体水柱的平均剂量 

 

率为 0.132 Gy/min。可以看到，在前 20 μm 内，剂

量率变化缓慢且近似线性增加，拟合得到线性公式

为： 

D=0.0043R+0.1191(r2=0.9843)           (10) 

其中，R 为细胞半径。 

而在此之后，剂量率变化加快。在两种不同介

质中穿行的α粒子背散射对前 20 μm 水柱体的剂量

率分布几乎没有影响，因此当细胞的直径变化时，

我们可以不考虑α粒子背散射的影响。当细胞直径

在 20 μm 内时，可以根据上述线性公式得到细胞受

照剂量率，例如，若细胞半径为 5 μm 时，细胞受照

剂量率为 0.14 Gy/min。 

 

图 3  圆柱体模体中不同深度处的剂量率 
Fig.3  Dose rate at different depth of cylindrical phantom 

 

另外，由文献[9]可知，241Am 发出的平均能量

为 5.48 MeV，根据文献[8]可知能量为 5.48 MeV 和

4.56 MeV 的α粒子在空气中的 CSDA 射程分别为

5.02×10−3 和 3.808×10−3 g/cm2。取空气的密度为

1.205 kg/m3，可求的其在空气中的射程分别为 4.16

和 3.16 cm，即 241Am 发出的α粒子到达玻璃爬片表

面时平均能量为 4.56 MeV。因为水柱的厚度只占面

源与玻璃爬片距离的 0.4%，可以认为到达盖玻片表

面的粒子数全部沉积于该 40 μm 厚的水柱中。根据

公式(1)和上面求出的到达盖玻片时的粒子个数，即

可求得面源给予水柱的剂量率为 0.138 Gy/min，与

上述模拟结果偏差 4.5%，也验证了上述模拟结果的

准确性。 

3.3 样品受照均匀性的模拟计算 

计算得出离圆心不同距离处的剂量率变化如图

4 所示。由图 4 可见，剂量率与细胞与圆心处的距 
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离成反相关，越接近圆心处的剂量率越高，在圆心

的剂量率甚至接近 0.5 Gy/min；而越向外，剂量率

越小，并且随着距离的增加，剂量率的变化也减慢。

相应剂量点的面积占整个盖玻片面积的比值随着剂

量率的减小而增大，考虑到这种不均匀性，我们计

算得出，当受照细胞的直径为 5、10、15 和 20 μm

时，它们的剂量率分别为 0.132±0.039、0.140±0.041、

0.150±0.043 和 0.162±0.047 Gy/min。 

 

图 4  盖玻片上不同位置处的剂量率 
Fig.4  Dose rate at different locations on the coverslip  

3.4 WS1 细胞经α粒子或 X-射线照射后的存活曲

线 

本研究检测了用自制的α粒子照射装置照射

WS1 皮肤成纤维细胞后其克隆形成率的降低，由此 

绘制了细胞受照后的存活曲线，并且与用 160 kVp 

的 X-射线照射结果相比较（图 5）。 

由于接种在盖玻片上的细胞在接受α粒子照射

的过程中不能浸泡在培养液中，所以，为了避免细

胞完全干涸，照射时间最长为 8 min，相当剂量为

1.12 Gy，该剂量下的细胞存活率(Survival fraction, 

SF)为 0.487±0.022。由此可以计算出在 SF=0.5 时，

α粒子相对于 X-射线的相对生物学效应 RBE=1.71。

这较文献[11-12]中报道的α粒子的 RBE（2.54 或 4.3）

略低。其原因可能：首先，本研究用的标准为 160 kVp

的 X-射线，低能量 X-射线的 RBE 较常规能量 X-

射线(200 kVp 或 250 kVp)本身就大于 1[13]，即低能

量 X-射线的生物学效应较强；其次，本研究的生物

学实验用的是低密度培养状态下的细胞，因此可能

导致很多α粒子打在了细胞间隙，而非细胞上，从

而未能得到较高的 RBE。 

 

 

图 5  WS1 细胞接受不同射线照射后的克隆存活能力 
(a) α粒子照射；(b)X-射线 

Fig.5  The survival fraction of WS1 cells receiving different 
types of radiation: (a) α-particles; (b) X-rays 

 

3.5 WS1 细胞接受不同照射后的 DNA 损伤 foci

的比较 

以 53BP1 foci 作为 DNA 双链断裂的标记物，

本研究还检测了 WS1 细胞在接受不同类型的照射

后 30 min 时产生的 DNA 损伤。由图 6 可知，当细

胞受到 1 Gy 的 X-射线照射后，所有细胞核中都出

现了 53BP1 foci；而当细胞接受 4 min 的α粒子照射

（可造成相似的克隆杀伤）后，只有 51%的细胞核 

为 53BP1 阳性细胞核，显示α粒子在短时间内的照

射不是均匀的。这与理论计算的结果不一致的原因

在于在理论计算考虑的是整个衰变过程，所以认为
241Am 面源的衰变和同时发射的α粒子在每个方向

上的分布是均匀的。然而在生物实验中，由于照射

时间很短，只有几分钟，那么事实上在这么短的时

间里，241Am 面源α粒子的发射方向及粒数则服从随

机分布。 
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图 6  WS1 细胞接受不同射线照射后 30 min 时的 53BP1 foci 形成 
(a) 免疫荧光照片；(b) 53BP1 foci 阳性细胞比例与粒子照射剂量的关系（*, 与对照相比, p<0.05） 

Fig.6  The induction of 53BP1 foci in WS1 cells 30 min post irradiation  
(a) in situ fluorescence images; (b) dependence of the percentage of positive cells with 53BP1 foci on α-particel dose 

 (*, p<0.05 vs. untreated control) 

 

4 结论 

本研究自行设计并建造了一种用于细胞实验的

新型α粒子照射装置，为细胞放射生物学研究提供

了一种方便且实用的照射方式。在该装置中，α源
面朝下，并与种有细胞的盖玻片保持 10 mm 的距

离，因而避免了源面被污染的可能性。并且该装置

根据时间来自动控制受照细胞接受到的剂量，从而

确保了α粒子的剂量准确性。尽管通过理想假设，

可以计算出每个细胞在单位时间内得到的α粒子

数，但事实上，单位时间内穿过细胞的α粒子数是

不均匀的，服从随机分布。根据计算结果，其剂量

率与细胞与圆心处的距离成反相关。细胞的 53BP1 

foci 免疫荧光实验进一步验证了α粒子穿过的不均

匀性。并且，以细胞克隆率为指标，计算得出在细

胞存活率为 0.5 时，α粒子相对于 160 kVp 的 X-射

线的相对生物学效应为 1.71，说明本装置在生物效

应方面的有效性。 
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The building and validation of a novel α-irradiation equipment used for cultured cell study 

JI Weixing  TIAN Wenqian  YIN Xiaoming  YANG Hongying  WANG Jingdong 

(School of Radiation Medicine and Protection, Medical College of Soochow University / 

Collaborative Innovation Center of Radiation Medicine of Jiangsu Higher Education Institutions, Suzhou 215123, China) 

ABSTRACT  The aim is to build a user-friendly α-irradiation equipment used for cultured cell study, and to validate 

its dosimetry and biological efficiency as well. The equipment is composed of α-particle source (241Am), a holder for 
241Am, a holder plate for coverslips on which cells grow, and other essential parts. The theoretical average α-particle 

traversal per cell was calculated based on ideal assumptions. The Geant4 software package was used for modeling and 

simulating particle traversal. And the dose rate distribution in cells on coverslip was calculated and plotted versus the 

distance from the center of coverslip. Moreover, the induction of 53BP1 foci, a surrogate marker of DNA double 

strand breaks and colony formation in WS1 normal human skin fibroblasts irradiated with the α-irradiation equipment 

were determined. The results showed the disconformity of α-irradiation dose on the coverslip, with the farther the 

distance from the center of the coverslip, the lower the dose rate. The relative biological efficiency of α-irradiation 

(RBE) was 1.71 at a SF of 0.5. In conclusion, we have built a user-friendly α-irradiation equipment with a good 

automation system for cultured cell study, providing better accuracy of exposure time and dose. 

KEYWORDS  α-irradiation equipment, 241Am source, Dose rate, 53BP1 foci, Colony formation 

CLC  Q691.5, TL75+2.3 

 


