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　　【摘要】　目的　用人乳腺癌细胞 MCF-7研究不等分次剂量(VFS)照射方案的效果。方法　10组相同数目的

MCF-7细胞样本 , 用 MTT分析方法获得不同的分次剂量方案照射后的细胞存活率(S)进行比较。结果　除 1组外 ,
其余 9组 VFS方案照射后获得的 S值均小于 CFS照射后的 S值 ,其中有统计学意义的有 3组;在相同变化幅度的情况
下 , 递减的 VFS照射方案所获得的效果要好于递增 VFS照射方案 , 其中有显著的统计学意义的有 2组。结论　实验
结果与理论计算结果一致 , 所以 , VFS方案 ,尤其是分次剂量递减的 VFS方案可能应用于临床以提高治疗效果。
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【Abstract】　Objective　Toanalyzetheeffectoffractionatedirradiationwithvariablefractionsizes(VFS)withhuman
mammarytumorcellsMCF-7.Methods　TensampleswiththesamenumberofMCF-7 cellswereirradiatedwithdifferent
fractionatedprotocols, thenusingMTTanalysismethod, thecellsurvivalprobability(S)isobtainedandcomparedwitheach
other.Results　Inninegroups, theSvalueofthesamplesirradiatedwithVFSprotocolsarelowerthanthatofthesampleirra-
diatedwithconstantfractionsizes(CFS)protocol, alsothedifferencesbetweensomeoftheresultsareofstatisticalsignifi-
cance;Andforthesamevarietyrange, theeffectofirradiationwithdecreasingfractionsizesisbetterthanthatofirradiation
withincreasingfractionsizes, alsothedifferencesofSvaluebetweentwogroupsareofstatisticalsignificance.Conclusion　
TheresultofexperimentwithMCF-7cellsconformestotheformercalculationresults.ThereforetheVFSirradiationprotocol,
especiallytheprotocolwithdecreasingfractionsizescanprobalelybeusedinclinicstoenhancethetreatmenteffect.
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　　在处方剂量一定的情况下如何选择合适的分次照射方案

以获得最大的肿瘤局部控制概率一直是放射治疗学家们研究

的课题 , 也是临床医生们普遍关心的问题。笔者的理论计算表

明 , 在给定治疗剂量 、分次数及治疗时间的情况下 , 分次剂量可

变(VariableFractionSize, VFS)照射方案能获得比分次剂量相

等(ConstantFractionSize, CFS)方案低的肿瘤细胞存活率 [ 1] , 另

外用 SMMC7721肝癌细胞进行的 VFS方案照射后细胞存活实

验的部分结果也与理论计算结果一致 [ 2] 。为进一步对理论结

果进行验证 , 笔者又用人乳腺癌细胞 MCF-7进行了实验 , 现

将结果报道如下。

1　材料和方法

1.1　材料　人乳腺癌细胞 MCF-7(购自中国科学院上海生科

院细胞资源中心);MTT(商品名噻唑蓝 , 购自民海生物公司);

0.25%胰蛋白酶;RPMI 1640培养液(含 12%胎牛血清 , 青 、链

霉素 , 0.005%胰岛素);二甲基亚砜(DMSO,分析纯);Siemens

公司 KD-2 型加速器;352型酶联免疫分析仪(芬兰 Lab-

systems公司)。

1.2　方法

1.2.1　细胞培养及照射　将 MCF-7细胞常规培养 , 取指数

生长期细胞制成单细胞悬液接种到 10组 100ml培养瓶中 , 每

组 2个培养瓶 , 每瓶 1.5 ×105个细胞 , 连续 10d, 每天照射 1

次 , 总吸收剂量为 15Gy。照射时采用 6MVX线 , 源皮距为

100cm,射野为 10×10cm2。其中 5组分次剂量间以等比 K变

化 , 其等比取值为:0.9、0.95、1.02、1.05、 1.1;4组分次剂量间

以等差 δ变化 ,等差取值为 -0.15 Gy、-0.1Gy、0.1Gy和0.15

Gy;1组采用 CFS照射方案 ,即每天照射 1.5 Gy。照射过程中

每天集体换培养液一次。

1.2.2　MTT分析　细胞照射完毕后 , 用胰酶消化 , 离心 , 每瓶

单独制备单细胞悬液 10ml, 用加样器每组取 6份接种于 96孔

板中 ,每份 200μl。由于预实验确定 MCF-7细胞的倍增时间

为 58.9h,由计算可知未经照射的 1.5 ×105个初始接种细胞经

过同样时间培养后数目为 1.9×106个 , 所以取 1.9 ×106个未

经照射的细胞制备成 10ml的单细胞悬液作为未照射组 , 取 6

份 ,每份 200μl接种到 96孔板中;另取 6孔作为调零孔 ,每孔加

入 200μl培养液。将 96孔板移入培养箱 , 在 37℃, 5%CO2 +

95%空气 , 高湿度条件下培养 24h,弃去 96孔板中的培养液 , 每

孔加入 20μlMTT,继续培养 4h,弃去多余的 MTT溶液 , 每孔加

入 150μlDMSO,轻微振荡 10min, 使结晶物充分溶解 ,用酶联免
疫分析仪 490nm光谱测量每孔的吸光度 A值。

1.2.3　某一照射方式获得的细胞存活率(S)

由下式计算:

S=
某一照射方案组获得的 A值
未照射组 A值的平均值

(1)

其中 ,所有吸光度 A值均已经过调零处理 ,即已减去了调

零孔 A值读数的平均值。

1.2.4　统计学处理　采用 t检验。

2　结果

实验获得的 MTT分析结果和计算获得的 S值结果如表 1

所示。可知 ,除第 9组外 , 其余所有组别 VFS方案照射后获得

的 S值均小于 CFS照射后的 S值 , 而且 ,从趋势上讲 ,随着分次

剂量间变化幅度的增大 ,即 K-1或 δ绝对值的增大 , 其 VFS方

案照射后所获得的 S值降低。其中采用第 1、6、 7组 VFS方案

照射后获得的 S值与 CFS方案(第 10组)照射后 S值之间的差

距有显著的统计学意义。
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表 1　不同分次方案照射后 MTT测量的

吸光度 A值及细胞存活率

组别 K或 δ取值
吸光度 A值

(mean±SD)

存活率 S(%)

(mean±SD)

1 K=0.9 0.1837±0.0343 37.56±7.021)

2 K=0.95 0.2968±0.0536 60.70±10.95

3 K=1.02 0.2792±0.0704 57.09±14.41

4 K=1.05 0.3048±0.0565 62.33±11.56

5 K=1.1 0.2058±0.0962 42.10±19.67

6 δ=-0.15Gy 0.2080±0.0617 42.54±12.621)2)

7 δ=-0.1 Gy 0.2223±0.0389 45.46±7.961)2)

8 δ=0.1 Gy 0.3032±0.0780 62.00±15.96

9 δ=0.15Gy 0.3277±0.0510 67.00±10.42

10 δ=0 0.3230±0.0417 66.05±8.53

注:未照射组的平均吸光度 A值为 0.489;与分次剂量相同的照射方案

比较(即 δ=0), 1)P<0.05;δ=-0.15Gy与 δ=0.15 Gy, 及 δ=-0.1

Gy与 δ=0.1 Gy两组方案分别比较;2)P<0.05。

由表 1还可以看到在以 VFS方案照射时 , 在相同变化幅度
的情况下 , 用递减分次剂量照射所获得的 S值均比递增分次剂
量照射获得的 S值低 ,即递减分次剂量的照射方案所获得的效
果要好于递增分次剂量照射方案。其中 , 分别比较 δ=-0.15
Gy与 δ=0.15Gy;δ=-0.1Gy与 δ=0.1Gy等两组 VFS方案可
知 , 两组获得的 S值之间的差距均有显著的统计学意义。

3　讨论
笔者以为 , 当总治疗剂量保持不变时 , 采用 VFS照射方案

能获得较 CFS方案低的肿瘤细胞存活率是有理论依据的。 因
为 Jones等 [ 3]的研究表明 ,在保持正常组织效应相同的情况下 ,
等分次剂量(CFS)照射方案中存在一个与肿瘤辐射敏感性及
潜在倍增时间有关的最佳的分次剂量 , 该方案可以使照射获得

最大的肿瘤细胞杀伤效果。由于照射过程中肿瘤辐射敏感性
及潜在倍增时间是变化的 [ 4、5] , 因此 , 如将整个照射过程分为
若干个阶段则要获得整个疗程的最佳疗效 , 必须在每个照射阶
段内都能获得最大的肿瘤细胞杀灭 , 所以必须在所分的每个阶
段内采用不同的最佳分次剂量 ,亦即采用 VFS方案。

笔者用 MCF-7乳腺癌细胞进行的 VFS方案照射的实验
结果再一次部分证实了理论计算结果的正确性 , 即在治疗剂
量 、时间及分次数不变的情况下 , 使用 VFS方案照射 、尤其是分
次剂量递减的 VFS方案能获得比使用 CFS方案更好的效果 ,这
与笔者的理论计算结果 、及用 SMMC7721肝癌细胞进行的实验
结果一致。但到目前为止有关 VFS照射方案的动物实验效果
及并发症研究得还很少 ,仍然缺少足够的细胞实验和动物实验
证据。下一步笔者拟用荷瘤小鼠进行实验以研究动物实验结
果是否与细胞实验结果一致。
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(上接第 150页)人员登记和《工作人员证》办理达到 80%, 对
放射工作人员均进行了防护知识的培训 ,放射工作人员个人剂
量监测率达到 83%, 就业前和就业后均按要求进行体检;各单
位对放射防护制度均能得到较好的落实。
1.3　经常性放射卫生防护监测　共监测放射工作人员操作位
58个 , 合格 87.9%;铅防护玻璃 58个 , 合格 87.9%;操作室防
护门 58个 , 合格 79.3%;走廊防护门 58个 , 合格 74.1%;机房
窗户 9个 , 合格 22.2%;铅室 2个 ,均不合格。
1.4　放射工作人员培训 、考核及放射工作人员个人剂量监测
　由我放射防护监测中心人员编写培训教材 ,涉及放射防护基
础知识 、放射防护技术和标准法规等内容。到各单位或按地区
分片实施授课 , 培训结束后组织考核 , 成绩合格者颁发 《放射
工作人员证》。参加培训人员共 213人 , 考核全部合格 ,其中考
核成绩优秀者占 30.5%, 良好者占 50.6%。 个人剂量监测按
规定退火发放和回收检测 , 将结果通知各放射工作单位 , 并记
入个人剂量档案。

2　存在的主要问题
2.1　预防性审查和验收工作没有得到有效落实　预防性审查
是放射卫生防护工作的一项重要内容 ,预防性审查可以杜绝一
些不合理的建设项目 ,也可以为医疗单位节省资金。在检查监
督中发现 , 各医疗卫生单位对预防性审查工作的重要性认识不
够 , 大多数单位新建放射工作场所没有按规定提出预防性审查
申请 , 之后也未提出验收 , 致使有的放射工作场所未能达到放
射防护标准 , 需要重新改造 ,有的过度防护 ,既耗时间又浪费资
金。
2.2　法规 、标准的宣传贯彻不够　在监督检查中发现 , 虽然
《军队卫生监督规定》和《军队放射防护监督实施办法》已经下
发了 5年多 , 但部分单位对其内容不甚了解 ,致使放射防护工

作程序不明 , 使放射防护工作开展的难度加大。
2.3　放射工作人员个人剂量监测需要加强　监督检查中发现
有一些放射工作人员在经过一段时间的监测后剂量不高 ,认为
再没有必要进行监测的错误认识 ,致使出现不按规定佩戴个人
剂量计或故意将个人剂量计放置在射线中照射的错误行为。
2.4　放射介入防护值得重视　放射介入工作人员操作位剂量
全部超标 , 有的超过标准要求几百倍 ,应引起足够的重视。
2.5　对招聘和返聘人员防护管理不够重视　按规定应当将招
聘和返聘人员纳入管理范围 , 但一些单位认为不是本单位的正
式工作人员 , 流动性大 ,没有必要进行培训 、发放《放射工作人
员证》和佩戴个人剂量计。

3　建议
3.1　举办培训班　放射防护工作需要放射防护监督监测部门
的努力 , 更需要放射工作单位的通力合作才能做好 , 这项工作
最终要落在放射工作单位身上。鉴于监督检查中发现的问题 ,
建议举办一期由各单位业务主管 、助理员和科室主任参加的培
训班 , 培训内容主要是法规 、标准 , 有利于我区今后放射防护工
作的开展。
3.2　加大机关督导力度　放射卫生防护监督监测作为军队卫
生监督的一个重要组成部分 , 应将放射防护工作纳入对医疗卫
生单位考核的一项内容 , 引起各单位的足够重视 , 使这项工作
能够更好地开展。
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