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　　摘要:简述辐射剂量-效应研究中常用的 13 种数学模型。应用 SAS 6.12 for windows 统计软件包编写的程序可以方

便 、 快捷地实现辐射剂量-效应曲线的拟合并筛选出最佳的数学模型。
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Abstract:Thirteen mathematical models usually used in study on radiation dose-effect are described in this paper.Radiation dose-

effect curve can be fitted conveniently and quickly and an optimal mathematical model for it can be selected with computer programs pro-

grammed with Statistical Analysis System (SAS) software package , version 6.12 for windows.
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1　引言

外周血淋巴细胞染色体畸变和微核分析已广泛用

于急性事故照射的剂量估算和筛检 , 是较好的近期照

射的生物剂量计 。辐射损伤及放射生物剂量学研究中

某些效应指标与剂量的关系 , 需要有相应的数学模型

作定量描述 。剂量效应曲线的人工拟合非常复杂费

时。涂开成等把放射损伤研究中描述剂量-效应关系

的12个模式利用 BASIC 语言编制了计算机程序用于

曲线拟合
[ 1]
。我们进一步应用SAS (Statistical Analysis

System)6.12版编写了辐射剂量-效应曲线拟合程序 ,

在Windows操作系统下运行 , 人机对话界面友好 , 简

便快捷 , 有利于迅速得到各种数学模式的待定参数 、

F 值 、曲线拟合度 (R
2
adj)等参数并筛选出最佳的数

学模型。可供毒理学 、放射生物剂量学及劳动卫生学

研究人员参考。

2　数学模型及 SAS程序

得到剂量 、 效应原始数据后 , 先建立数据集 。利

用以下数学模型及 SAS 程序逐一进行剂量-效应曲线

的拟合。得到各种数学模式的待定参数 、 F 值等 , 根

据拟合度 (R
2
adj)筛选出最佳剂量-效应曲线 。程序主

要用 REG过程或NLIN进行回归分析。
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　　数据步:Data ED;

input E D@@;

cards;

……

;

run;

E为某效应指标值 , D为吸收剂量 (Gy), 下同。

假如数据存在 A盘或 D盘中 , 可写为:Data ED;in-

file A: ＊·＊;input E D;run;。

辐射剂量-效应模型按不同的 LET , 不同剂量率

可分为以下几种模型。其中前 4 种为 WHO (1973)

提出的数学模型[ 1～ 3] 。

2.1　线性无阈模型 (“一次击中” 模型)

这种模型在高 LET 低剂量率照射进可出现 , 其

模型的表达式为:E =a +bD。程序为:data ED1;

set ED;proc reg;model E=D;run;。

2.2　幂函数模型

表达式为:E=aD
b
。程序步为:date ED2;set

ED;proc nlin;parms a =1 b =1;model E=a
＊D＊＊

b;run;。

2.3　二次方程模型 (“二次击中” 模型)

表达式为:E=a +bD2 。程序为:data ED3;set

ED;D2=D＊D;proc reg;model E=D2;run;。

2.4　二次多项式模型

低LET 高剂量率照射时可出现 ,表达式为:E=a
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+bD+cD2。程序为:data ED4;set ED;D2=D＊D;proc

reg;model E=D D2;run;。

2.5　线性平方模型

低LET 低剂量率照射时可能出现 , 表达式为:E

=bD+cD2。程序为:data ED5;set ED;D2=D＊D;

proc reg;model E=D D2/nonint;run;。

2.6　指数模型

低LET 高剂量率照射所致的剂量-效应关系 , 可

用该模型描述:E=a·exp (λD)。程序为:data ED6;

set ED;proc nlin;parms a =1 f =1 (注:f 为 λ);

model E=a
＊
exp (f

＊
D);run;。

2.7　修正的指数模型

低LET 高剂量率照射所致的剂量-效应关系 , 也

可用该模型描述:E=a+b·exp (λD)。程序为:data

ED7;set ED;proc nlin;parms a =1 b=1 f=1 (注:

f 为λ);model E=a+b＊exp (f ＊D);run;。

2.8　S型 (实际阈值)模型

低 LET高剂量率照射时出现的效应遵循该模型 ,

表达式为:E=(bD+cD2)exp (λD)。程序为:data

ED8;set ED;D2=D＊D;proc nlin;parms b=1 c=1

f=1 (注:f 为λ);model E= (b
＊
D+c

＊
D2)

＊
exp

(-f ＊D);run;。

2.9　实际阈值模型

低LET 高剂量率照射时亦可用下述模型描述:E

=(bD +cD
2
)exp [ -(λ1D +λ2D

2
)] 。程序为:data

ED9;setED;D2=D
＊
D;proc nlin;parms b=1 c =1 f 1=1

f 2=1(注:f 1 , f2 分别代表 λ1 , λ2);model E=(b
＊D+

c
＊D2)＊exp(-f 1

＊D-f 2
＊D2);run;。

2.10　凸向下模型

高 LET高剂量率照射进可出现下列模型形式的

效应:E=bD
2
+c·exp (-λD)。程序为:data ED10;

setED;D2=D＊D;proc nlin;parms b=1 c=1 f=1

(注:f代表λ);model E=b
＊D2+c

＊exp (-f
＊D);

run;。

2.11　无阈值性修正模型

该模型可用于描述低 LET 高剂量率照射时的剂

量-效应曲线 , 其式为:E=a +bD +c
＊exp (-

λD)。程序为 data ED11;set ED;proc nlin;parms a=

1 b=1 f=1 (注:f 为λ);model E=a +b
＊D+c

＊

exp (-f ＊D);run;。

2.12　无阈值线性平方修正模型

该模型可用于描述低 LET 高剂量率照射时的剂

量-效应曲线 , 即:E=(a+bD+cD2)exp (-λD)。

程序为:data ED12;set ED;D2 =D
＊
D;proc nlin;

parms a=1 b=1 c=1 f=1 (注:f为λ);model E=

(a+b＊D+c＊D2)＊exp (-f ＊D);run;。

2.13　logistic “S” 型模型

形式如下:E=Emax/ [ 1+a
＊exp (-λD)] 。程

序步为 data ED13;set ED;proc nlin;parms Emax=1

a=1 f=1 (注:f代表λ);model E=Emax/ (1+a
＊

exp (-f
＊
D);run;。

NLIN程序中 , parms a=1 b=1 c=1 f=1;设置

参数 a , b , c , f的初值 。参数初值的设置有时并不

是一件简单的事 。NLIN 过程将用迭代的方法求得满

意的最小二乘解 。如果初值选择不好将找不到满意的

最小二乘解 , 迭代过程就不能满足收敛的要求。一般

可根据观察数据的情况或用其他简单方法求得一个初

步解来估计参数的初值
[ 4]
。模型初值的确定可参考文

献[ 5] 。

3　应用及讨论

我们应用 WHO (1973)所提出的 4 种数学模型

及相应的 SAS程序对文献[ 6]中的数据进行了剂量-效

应曲线的拟合。文献用不同剂量快中子 (吸收剂量率

为 0.501Gy/min)、 X 射线 (吸收剂量率为 0.38Gy/

min)和γ射线 (吸收剂量率为 0.38Gy/min)照射离

体人血 , 观察双核淋巴细胞微核 , 以建立不同辐射类

型的剂量-效应曲线 。上述类型辐射诱发的微核率结

果见表1。

拟合结果输出微核的剂量-效应回归方程式 、 回

归系数检验 、 拟合度 (R2adj)见表 2。运行全过程耗

时约 4分钟 。NLIN迭代过程 (Gauss-Newton法)均已

达到收敛标准。

曲线拟合的好坏可由剩余平方和 (Q)的大小来

衡量 , 如果Q对 Lyy (总平方和)的比例越小 , 说明

实际观察值与估计值越接近 , 曲线拟合得越好 , 这种

拟合度可用相关指数 (R
2
)来表示 。R

2
越接近于 1 ,

表示拟合得越好 。由于各数学模型自变量数目不同 ,

因此比较不同模型曲线的拟合度时 , 校正的 R2

(R
2
adj)比 R

2
准确。从结果上看 , 12 条曲线均成立

(回归系数显著性检验 , P 值均小于 0.01)。根据相

关指数(R2),在 0.1 ～ 5.0Gy 范围内 ,拟合的最佳数学

模型:180kV X射线为幂函数(Ex =150.618 0D
1.322 9),

60
Co γ射线为二次多项式 (Eγ=17.972 8+33.252 5D+

42.908 6D2), 2.14 Mev 快中子为二次多项式 (En =

55.157 2+563.614 5D-43.422 3D2)。
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表 1　不同辐射类型照射离体人血诱发淋巴细胞微核率 (P±sp , ‰)
[ 6]

剂量

(Gy)

180kV X射线 60Coγ射线 2.14Mev 快中子

分析细胞数 微核率‰ 分析细胞数 微核率‰ 分析细胞数 微核率‰

0.0 12 000 9.2±0.9 15 000 16.9±1.1 12 000 7.0±0.8

0.1 6 000 21.2±1.9 8 000 19.0±1.5 3 000 198.7±8.1

0.2 — — 8 000 25.1±1.8 — —

0.3 6 000 33.3±2.4 8 000 32.8±2.0 — —

0.5 5 000 51.6±3.2 4 000 37.0±3.0 3 000 279.0±9.6

1.0 3 000 133.3±6.7 3 000 111.7±6.1 3 000 565.0±13.7

2.0 3 000 340.0±10.6 1 500 259.3±13.0 — —

2.5 — — — — 1 530 1 235.9±28.4

3.0 3 000 718.3±15.5 1 500 494.0±18.1 — —

3.5 — — — — 1 500 1 460.0±31.2

4.0 3 000 911.7±17.4 1 000 835.0±29.0 — —

5.0 3 000 1 265.0±20.5 1 000 1 261.0±36.0 900 1 790.9±44.6

表 2　回归方程式 、 回归系数与拟合度检验

回归方程式 F 值 拟合度(R2adj)

180kV X 射线

(1)Ex=-49.252 5+248.535 7D 376 0.979 2

(2)Ex=150.618 0D1.322 9 940 0.994 1＊

(3)Ex=71.668 7+51.293 5D2 210 0.967 8

(4)Ex=-7.251 1+150.767 3D+21.083 1D2 447 0.991 1

60Coγ射线

(1)Eγ=-63.135 5+231.251 9D 151 0.943 7

(2)Eγ=76.020 1D
1.739 0 2 637 0.997 8

(3)Eγ=34.253 1+49.634 8D
2 4 924 0.998 2

(4)Eγ=17.972 8+33.252 5D+42.908 6D
2 11 160 0.999 6＊

2.14Mev 快中子

(1)En=145.853 6+358.375 0 161 0.963 8

(2)En=605.829 2D0.690 0 508 0.987 0

(3)En=360.395 7+67.330 9D2 23 0.820 1

(4)En=55.157 2+563.614 5D-43.422 3D2 376 0.992 1＊

　　注:①Ex、 Eγ、 En 分别为 X、 γ、 中子诱发的微核率 (‰), D 为

剂量 (Gy)。 ②回归系数显著性检验:各式 P 值均小于 0.01。

③＊:最佳拟合数学模型。

由此可见 , 我们应用 SAS 6.12 for windows统计软

件包编写的程序可以方便 、快捷地实现辐射剂量-效

应曲线的拟合并筛选出最佳的数学模型 , 从而避免了

十分复杂费时的人工运算过程 , 大大提高了工作效

率。该程序可供毒理学 、 放射生物剂量学及劳动卫生

学研究人员参考 。

SAS系统是一个用来管理 、 分析数据和编写报告

的组合软件系统。SAS 研究所每年都在改进 SAS 系

统 , 目前SAS 已由一个流行的功能强大的统计分析

软件包发展成为用途广泛的第四代高级编程语言 。系

统有以下特点:处理方式灵活;信息存取简单;语言

编程能力强大 , 程序书写自由简捷;可对数据连续处

理;统计分析方法丰富;可以漂亮清晰的格式输出结

果;有较强的宏命令;容易学习 。SAS 软件已广泛用

于政府办公 、教育 、 科学和商业等从事数据管理与数

据分析处理的诸多领域中[ 4] 。随着该软件近年在我国

的迅速推广应用 , 必将大大提高医学科研人员的计算

机应用水平及信息处理的工作效率和工作质量。
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