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一、电离辐射对

细胞的作用



一、电离辐射对细胞的作用

1.直接作用（P52）

当X射线、γ射线、带电粒子或不带电粒子在生物介质中被

吸收时，射线有可能直接与细胞中的靶分子作用，使靶分子的

原子电离或激发，导致一系列的后果，引起生物学变化。

2.间接作用（P52）

射线通过与细胞中的非靶原子或分子（特别是水分子）作

用，产生自由基，后者可以扩散一定距离达到一个关键的靶并

造成靶分子损伤。



电离辐射对细胞的直接和间接作用



一、电离辐射对细胞的作用
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二、细胞存活曲线



二、细胞存活曲线

㈠ 概念（P54）

⒈ 细胞存活

细胞具有无限增殖的能力。

⒉ “死亡”细胞
细胞失去增殖能力，即使照射后细胞的形态仍然保持完整，有

能力制造蛋白质，有能力合成DNA，甚至还能再经过一次或两次有

丝分裂，产生一些子细胞，但最后不能继续传代者称为“死亡”细
胞。

⒊ 克隆（集落）

在离体培养的细胞中，一个存活的细胞可分裂增殖成一个细胞

群体。



二、细胞存活曲线

死亡 + 增殖几次＝“死亡”细胞

无限增殖 ＝存活细胞
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二、细胞存活曲线

㈡ 细胞存活曲线的绘制
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离体细胞
培养示意
图



生长曲线的绘制

X射线



二、细胞存活曲线

㈢.线性二次方程（L-Q）公式（P56）

1.L-Q公式的定义：

S=e—(αD+βD2)

S：存活比例

e：自然对数

D：分次照射的剂量

α、β：系数



S=e—(αD+βD2)

S= e—αD · e—βD
2 
=Sα· Sβ

二、细胞存活曲线

上述公式表明，某一剂量造成的细胞杀伤可由直接

致死效应和间接致死

效应组成，即α型和β型

细胞杀伤。

α/β=10Gy

－αD

－βD2
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① 公式中e—αD产生的生物效应与剂量成正比，表示DNA单击双

键断裂，在细胞存活曲线上与剂量表现为线性关系。α表示单击

生物效应系数。

② 公式中e—βD
2
产生的生物效应与剂量平方成正比，表示DNA多

击单键断裂，与可修复的损伤累积有关，存活曲线表现为连续弯

曲，β表示多击生物效应系数。
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当单次照射引起上述两种效应相等时，α/β值即为两种效应

相等时的剂量。

e—αD =e—βD2 α/β=D    
正常早期反应组织具有较高的α/β值(10Gy左右)，说明直接

坐标效应相对明显，存

活曲线表现的弯曲程度较小。

正常晚期反应组织的α/β值

较低（约3Gy），表明直接杀

伤要比早反应组织少，可修

复损伤累积引起的杀伤相对较

多。

二、细胞存活曲线



早期反应组织是机体内分裂、增殖活跃并对放射线早期

反应强烈的组织，如上皮、粘膜、骨髓、精原细胞等。

相对而言，机体内那些无再增殖能力，损伤后仅以修复

代偿其正常功能的细胞组织，称为晚反应组织，如脊髓、

肾、肺、肝、骨和脉管系统等。

二、细胞存活曲线



二、细胞存活曲线

2.L-Q公式设计最佳分次照射方案的一般原则★★★★

⑴ 为使正常组织的晚期损伤相对低于对肿瘤的杀灭，每次

量应低于1.8～2.0Gy；

⑵ 每天照射的分次总剂量应小于4.8～5.0Gy；

⑶ 每分次的间隔时间应大于6小时；

⑷ 在不致引起严重急性反应的前提下，尽量缩短总治疗时

间；

⑸ 最高总剂量应确定不会引起照射野内正常组织的晚期反

应。两周内给予的总剂量不能超过55Gy。
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a / b肿瘤细胞群

分次照射杀灭肿瘤细胞，保护正常组织



三、电离辐射的

周期性



三、电离辐射的周期性

㈠ 细胞周期

增殖细胞在两次有丝分裂之间所发生的一系列事件的

总称，包括4个时相。



细胞周期时相示意图

①M期（有丝分裂或细

胞分裂）

②G1期：表示有丝分裂

结束和S期开始之间的

时间。

③S期：是DNA复制的

时间。

④G2期：表示S期结束

到下一次有丝分裂之

间的时间。DNA含量是

G1期细胞的2倍。



三、电离辐射的周期性

㈡ 放射敏感性

放射效应，根据放射治疗肿瘤的效应可把肿瘤分成放射敏感、

中等敏感和放射抗拒的肿瘤。

● 放射敏感的肿瘤常常是分化程度差，恶性度高的肿瘤，它

们易转移，放射治疗局部疗效虽好，但由于远处转移而病人最终

未能治愈，如小细胞肺癌、恶性淋巴瘤等。

● 放射抗拒的肿瘤当然以放射治疗难以治愈。如高分化腺癌

等。

● 中等敏感的肿瘤由于它有一定敏感性且远处转移相对少，

放射治疗疗效好，如宫颈癌、头颈部鳞癌等。



㈢ 不同细胞周期的放射敏感性差异

⒈ 细胞在接近和处于有丝分裂期时最敏感；

⒉ 常是在S后期放射最抗拒；

⒊ G2期常是敏感的。可能和

M期一样敏感；

⒋ 如G1期有一定长度，则

可见在G1期的早期是放射

抗拒的，然而G1期的末尾

又有一个敏感时期；

三、电离辐射的周期性



1h 6h 3h 1h

不同周期时相仓鼠细胞的放射敏感性变化

存
活
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四、细胞存活与修复



四、细胞存活与修复

㈠ 放射损伤的分类★

⒈ 致死损伤（lethal damage,LD）

不可逆的和不可修复损伤，最终无可挽回地走向死亡；

⒉ 亚致死损伤(sublethal damage,SLD)

在正常情况下（没有进一步地追加损伤），可在1小时以内修

复。可以通过把一次照射剂量分为两次于间隔一定时间后给予，可

观察到细胞存活率有提高。

⒊ 潜在致死损伤（potential damage,PLD）

这部分损伤受照射后受环境的影响，或能修复，或走向死亡。



四、细胞存活与修复

㈡ 潜在致死损伤与修复

按正常情况细胞将死亡，但一旦照射后环境有所变化，而且

存活率又有提高，则考虑是由于潜在致死损伤的修复。

如下图照射后不分入平皿内培养，让其继续处于密度抑制状

态6－12小时后，再

分入平皿内培养。
延缓6h

照射后立即种入平皿

200Gy                400Gy              600Gy              800Gy

100 

10-1

10-2

10-3

延缓12h



四、细胞存活与修复

㈢ 亚致死损伤与修复

当一个特定的照射分为间隔一定时间段的两次给予后，能观察到

细胞存活率的增加。两次照射之间分别在室温、正常温度：

⒈室温下培养

室温培养，可防止细胞

在照射间隙的细胞周期内改

变时相，证实未受细胞周期

时相变化影响的亚致死损伤

修复现象。

0.1

0.01

0.001
0                     2                     4                   6                      8

存
活
率

两次照射间隔
时间(h)

7.63Gy+7.95Gy

两次剂量间培养于24℃



⒉正常的温度下培养

在前几个小时可见快速的亚致死损伤修复，但当两次分割的间隔更

长时，细胞存活率再次下降。解释如下：

① 放射敏感时相细胞被杀

灭，存活细胞群趋于集中于放射

抗拒周期内。

② 6小时后第二次照射。细

胞群在周期内行进，达到G2或M

时相。放射敏感程度超过亚致死

损伤效应修复的效应，细胞存活

率下降。

四、细胞存活与修复

37℃培养



存
活
率

D/2       剂量 D

分割剂量实验显示亚致死损伤修复的概括

不处于细胞
周期的细胞



在示意图中，是三种过程同步存在的综合。

① 亚致死放射损伤的快速修复；(Repair)
② 在分次照射期间细胞在周期内的行进，称之为细胞的再

分布；(Redistribution)
③ 如两个分次照射的间隔

是10～12 h，超过了这些快速

生长细胞的细胞周期时间，由

于细胞分裂或再群体化，

又出现细胞存活率。

(Regeneration)
再氧合（Reoxygenation)

四、细胞存活与修复



五、分次放疗中的

4 “R”原则



五、分次放疗4“R”原则★★★★

㈠ 放射损伤的修复 (Repair)
以上提到的亚致死性损伤的修复和潜在致死性损伤的修复。

潜在致死性损伤的修复 亚致死性损伤的修复



五、分次放疗4“R”原则
㈡ 周期内细胞的再分布 (Redistribution)
细胞的放射敏感性因所

处的时相不同而不同。总的

倾向是处于S期的细胞是最

耐受的，处于G2期和M期的

细胞是最具放

射敏感性。



研究发现，分次放射治疗中存在着处于相对放射抗拒时相

的细胞向放射敏感时相移动的再分布现象。这有助于提高放射

线对肿瘤的杀伤效应。但如果未能进行有效的细胞周期时相再

分布，则可能成为放射抗拒的机制之一。

在分次照射期间细胞在周期内的行进，称之为细胞的再分

布。

五、分次放疗4“R”原则



(a)

S               G2 、M     G1 S               G2 、M     G1

S               G2 、M     G1
S         G2 、M     G1

照射间期细胞周期内再分布示意图



五、分次放疗4“R”原则
㈢ 氧效应和乏氧细胞的再氧合（Reoxygenation)
⒈ 氧效应

在有氧的情况下，氧能与自由基（R）作用形成有机过氧基（RO2），

它是靶物质的不可逆形式，于是损伤被化学固定下来，因此认为氧对照

射的损伤起了“固定”作用，称之为“氧固定学说”。氧效应就是氧在放射线
和生物体相互作用中所起的影响。

-
自由基形成
化学键断裂

cell间接

修复

P+

●●●●●●

O2

间接



氧固定假说



足氧细胞

2.乏氧细胞的再氧合

实验表明，直径<1cm的肿瘤是充分氧合的，超过这个大小便会

出现乏氧。如果用大剂量单次照射，肿瘤内大多数放射敏感的氧合

好的细胞将被杀死，剩下的那些活细胞是乏氧的。因此，照射后即

刻的乏氧分数将会接近100％，然后逐渐下降并接近初始值，这种

现象称为再氧合。

五、分次放疗4“R”原则

15％
低氧细胞

Ray

100％
低氧细胞

15％
低氧细胞

再氧化



五、分次放疗4“R”原则
⒊ 氧效应对细胞存活曲线的影响

大剂量分次照射氧合好的细胞和乏氧细胞的效应。如果没有再氧

合的发生，则每分次剂量照射后只能期望杀死极小数量的乏氧细胞。

存活曲线区域平坦。在疗程后期，乏氧细胞群体的效应将占主要地

位。如果分次

间有氧合发生，则放射对初始乏

氧细胞的杀灭作用会增大，从而

使乏氧细胞的负面效应减少。



细胞照射的氧效应



五、分次放疗4“R”原则

㈣ 再增殖或再群体化(Regeneration)
1. 正常组织

损伤之后，组织的干细胞及子代细胞在机体调节机制

作用下，增殖、分化、恢复组织原来形态的过程称做再群

体化。

⒉ 肿瘤组织

照射后可启动肿瘤内存活的克隆源细胞，使之比照射

或用药以前分裂更快，称为加速再群体化。换言之，临床

进行分次照射时，每次照射剂量不可能达到破坏全部肿瘤

细胞的目的，在此期间，肿瘤细胞的再生或再群体化是不

可避免的。



五、分次放疗4“R”原则

㈤ 内在敏感性 (intrinsic Radio-sensitivity)
不同细胞照射后细胞存活比例不同，尤其在低剂量率时更加明

显。这些反映出其内在的敏感性有差异。



六、人体组织及器

官的放射反应



六、正常组织放疗反应

㈠ 影响正常组织反应和损伤的因素

⒈ 照射体积

照射体积↑，修复能力↑，放射反应↑

⒉ 照射部位

肾、脊髓、晶体、小肠耐受量低，头颈部组织相对较高

⒊ 照射剂量

放射反应∝每次照射剂量与照射总剂量

⒋ 个体差异

放射耐受量：男>女，青年>老年儿童，体力劳动者>脑

力劳动者。合并慢性病的患者耐受性低。



六、正常组织放疗反应

㈡ 正常组织的放射耐受量

⒈ TD5/5★
最小耐受剂量。治疗后5年内，小于或等于5％的

病例发生严重合并症的剂量；

⒉ TD50/5★
最大耐受剂量。资料后5年时，50％的病例发生

严重合并症的剂量。

⒊ 记住几种重要组织的TD5/5值★★★★
肝脏、脊髓、垂体、脑、睾丸、卵巢、晶体等。



七、问题与复习



㈠ 问题

⒈ L-Q公式设计最佳分次照射方案的一般原则第三点提到“每
分次的间隔时间应大于6小时”，请问这条原则的建立是基于分次
放疗4“R”原则中的哪一条？为什么？（3分）

⒉ 某鼻咽癌患者在某院行放射治疗，肿瘤区域治疗总剂量为

70Gy，颈部淋巴结引流区总剂量为60Gy，脊髓受照剂量为肿瘤区

域剂量的70％，治疗后3月患者出现进行性双侧肢体麻木、无

力，1月后出现双侧肢体瘫痪，经临床诊断确诊为“放射性脊髓
炎”，请用放射生物学理论解释上述临床现象。（3分）

七、问题与复习



七、问题与复习

㈡ 复习题

⒈ L-Q公式设计最佳分次照射方案的一般原则是什么？

⒉ 分次放射治疗的4“R”原则有那些？

⒊ 列举以下四种正常组织的TD5/5值（单位为Gy）：

肝脏、脊髓、脑、晶体




