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mAb225 与放射对体外培养的腺样囊性癌细胞凋亡的研究 
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【摘要】目的 观察表皮生长因子受体单克隆抗体mAb225与放射对体外培养的腺样囊性癌细胞凋亡的影响。

方法 应用 CCK8 实验方法分析不同浓度的 mAb225 对腺样囊性癌细胞凋亡的影响，应用流式细胞仪分析单独应

用表皮生长因子受体单克隆抗体 mAb225、放射以及两者联合应用对腺样囊性癌细胞凋亡的影响，并观察其量效

关系。结果 加入一定浓度的 mAb225 作用一段时间后细胞的增殖出现明显的抑制，并且随着加入 mAb225 浓度

的增大，对肿瘤细胞增殖的抑制作用越明显。1μg/mL mAb225 组和 6Gy 放射组的腺样囊性癌细胞凋亡率是腺样

囊性癌细胞自然凋亡率的 1～2 倍，两者联合组的腺样囊性癌细胞凋亡率可以提高 6～7 倍。结论 mAb225 可以

明显提高腺样囊性癌细胞的放射后的细胞凋亡率。 
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【Abstract】Objective To observe the effect of mab225 and Radiation on the Apoptosis of cultured Adenoid Cystic 
Carcinoma cell. Methods CCK8 was used to analyze the effect of different concentrations of mAb225 on apoptosis of 
adenoid cystic cancer cells. Flow cytometry was used to analyze the effect of egfr monoclonal antibody mAb225, radiation 
and combination of both on apoptosis of adenoid cystic cancer cells, and the dose-effect relationship was observed. Results 
after a certain concentration of Mab225 was added for a period of time, the proliferation of cells was significantly inhibited.  
The apoptosis rate of adenoid cystic cancer cells in 1μg/mL mAb225 group and 6Gy group was 1 to 2 times that of natural 
apoptosis rate of adenoid cystic cancer cells, and the combination of the two could increase 6 to 7 times. Conclusion 
mAb225 can significantly improve the apoptosis of tumor cells after radiation. 
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腺样囊性癌（adenoid cystic carcinoma）属于唾液

腺恶性肿瘤的一种，在口腔颌面外科中发病率较高，肿

瘤浸润性极强，造成血性转移且转移率高达 40%[1]。腺

样囊性癌其特殊的解剖结构限制了手术治疗的开展，而

放射治疗现在逐渐成为治疗颌面部恶性肿瘤的重要手

段之一，腺样囊性癌细胞对放射治疗仅具有中度敏感性，

在给予根治放射剂量照射之后，仍有一部分腺样囊性癌

细胞不能被射线杀死[2-3]。目前，放射分子生物技术在医

学中发展迅猛，已逐渐成为可行性的研究方向，表皮生

长因子受体（EGFR）的高表达往往与肿瘤的预后不良

有着密切相关[4-5]。本文探索表皮生长因子受体单克隆抗

体mAb225对腺样囊性癌细胞受放射处理后凋亡的影响

和不同浓度的 mAb225 对腺样囊性癌细胞凋亡的影响。 
1 材料与方法 
1.1 试剂、仪器和细胞 
实验所用的腺样囊性癌细胞系（ACC-2），系向第

四军医大学口腔生理实验室购置，mAb225 购自

NEWMARKER 公司，稀释成 1μg/mL 的浓度，-20℃保

存。流式细胞仪为美国的 BECKMAN COULTER 生产，

CCK8 试剂盒购自碧云天公司。 
1.2 实验方法 
1.2.1 CCK8 实验 
取对数生长期 ACC-2 癌细胞制备成 1×10⁴/mL 单

细胞悬液，接种于 96 孔板，每孔 100 μL（约 5000 细
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胞）。细胞随机分为 4 组（每组 8 复孔）：对照组不加

mAb225，实验组加 mAb225（0.5、1.0、2.0 μg/mL）。

于加药后 24、48、72 h 行 CCK8 检测：每孔加 10μL 
CCK8 液，孵育 1 h 后测 OD 值（酶联免疫检测仪）。

实验重复 3～5 次，取平均值，绘制生长曲线，并单因

素方差分析统计比较。 
1.2.2 应用流式细胞仪测定细胞周期和细胞凋亡 
选取对数生长期的 ACC2 人唾液腺癌细胞，消化

处理后调整细胞密度至 1×106/mL，接种于 25 cm2 培

养瓶。37℃孵育 24 小时，细胞贴壁后分组：mAb225
单药组和联合组加入 1 μg/mL mAb225；单纯照射组和

空白组不加 mAb225。继续培养 12 小时后，对单纯照

射组和联合组进行 6Gy 高频射线照射。照射后培养 72
小时。离心收集细胞沉淀，PBS 洗涤两次。加入 75%

乙醇 4℃固定至少 4 小时。离心后 PBS 洗涤一次。加

入 PI 染液和 RNase A 酶液，4℃避光孵育 30 分钟。过

滤后流式检测，用流式细胞仪在 488nm 检测红色荧光

和光散射。软件分析 DNA 含量和光散射。 
2 结果 
2.1 ACC-2 细胞的 CCK8 检测结果 
培养 72 小时后，空白对照组 ACC2 细胞数量最高，

排列紧密，呈铺路石样形态（图 1）。mAb225 处理组

细胞数量较少，排列松散，细胞体积偏大；单纯放射处

理组细胞数量较多；mAb225 联合放射处理组细胞数量

显著减少，坏死细胞比例升高（图 1）。细胞存活曲线

显示空白对照组细胞最多，增殖指数增长；mAb225 处

理抑制增殖，且抑制随浓度增强（图 2），数据经单因

素方差分析处理。 

     
A 对照组 （200×）                   B  MAb225 处理（200×） 

     
C 放射组（200×）             D 放射联合 MAb225 处理组（200×） 

图 1  体外培养的腺样囊性癌细胞在经过不同处理后 72h 的镜下形态学表现 
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图 2  不同浓度的 MAB225 作用于 ACC-2 后的生长曲线 

 
图 3  腺样囊性癌细胞凋亡和细胞周期检测 

注：A.空白对照组中 ACC-2 细胞的凋亡检测图；B.放射组中 ACC-2 细胞的凋亡检测图；C.MAB225 组中 ACC-2 细胞的凋亡检测图；D. 联

合治疗组中 ACC-2 细胞的凋亡检测图。 

 
2.2 ACC-2 细胞的流式细胞术检测 
MAb225 组的 ACC-2 细胞的凋亡比例是空白对照

组细胞的自然凋亡率的 1～2 倍，放射组的 ACC-2 细

胞的凋亡比例大约是空白对照组细胞的自然凋亡率的

1～2 倍，而联合处理组 ACC-2 细胞的凋亡率是空白对

照组细胞的自然凋亡率的 6～7 倍（图 3）。 
3 讨论 
放射治疗是腺样囊性癌的主要治疗方式之一，随
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着三维立体定向和适形放疗的开展，放疗的效果有了

很大的提高，即便应用根治性剂量进行放射照射，在治

疗后仍可能有一部分肿瘤细胞不能被射线彻底杀灭[6-7]。

因此，如何提升肿瘤细胞对放射治疗的敏感性，增强放

射线对腺样囊性癌细胞的杀伤效能，对于提高腺样囊

性癌的临床治愈率而言具有至关重要的意义[8-9]。 
肿瘤的信号转导干预治疗是目前肿瘤治疗的新的

热点，针对 EGFR 信号路径为靶点的肿瘤治疗越来越

受到研究者的重视[10-11]。EGFR 的表达水平与肿瘤细胞

对放射线的耐受性之间呈正相关联，当向培养体系中

加入外源性 EGF 时，可对细胞起到保护作用，使其免

受放射线的杀伤，而使用 EGFR 抗体则能够有效逆转

该保护效应[12]。 
本研究 EGFR 单克隆抗体 MAb225 加入体外培养

的 ACC-2 细胞体系中，采用经典克隆形成实验，观察

放射线作用后细胞的存活情况，结果显示，当 MAb225
浓度达到 1μg/ml 时，即可显著提升腺样囊性癌细胞的

放射敏感性，且在一定浓度范围内，该放射增敏效应与

MAb225 的剂量呈正相关联。 
细胞的放射敏感性是一个复杂的生物学行为，受

多个环节的影响，MAb225 能提高腺样囊性癌细胞对

放射治疗的敏感性[13]，可能与细胞凋亡有关，其详细

的调节方式还有待于进一步的研究。 
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