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028 电离辐射诱导 p4 3政

:

酪氨酸快速磷酸化 〔英〕/

K hr ab and a
S… //C a

ne e r Re s一 1 9 9 4
,

5 4一 1 4 1 2 ~

] 4 1 4

细胞进入有丝分裂需要一种 p 34 比
苦

即分子量为

34 0。。的丝氨酸 /苏氨酸蛋白激酶的调节
。

研究者用
, 3 ,

sC 放射源
,

剂量率为 79
.

sc G y / m 玩 照射 H L
一

60 细

胞
。

通过免疫印迹和免疫沉淀法检测 p 34 肉的磷酸

化作用
。

结果表明
,

用抗 卜 T yr 抗体 (抗磷酸化酪氨

酸抗体 )进行免疫印迹分析
,

分子量 M
r
3 4 000 的蛋

白质反应性在 Zo co G y 照射后 1分钟升高
,

照后 5和 10

分钟结果也相似
,

而 15 分钟的反应性则降低
。

滤膜冲

洗后
,

再用抗 3P 4 “
e :

抗体检测发现
,

抗 p
一

T y r

抗体和

抗 3P 4战 2

抗体的信号是重叠的
。

此外
,

发现照后不同

时间 p 34 ` ,

蛋白水平变化很小
.

50 ~ 50 o d s y 照后 5

分钟
,
p 34 池

,

蛋 白水平变化也很 小
.

抗 p
一

T yr
、

抗

3P 4由抗体获得的信号也是重叠的
,

说明照后 p34 肉

可能在酷氨酸上经历磷酸化
。

为进一步确定照后细胞磷酸化蛋白的特性
,

细

胞提取物用抗 3P 4` 2

抗体进行免疫沉淀
。

然后
,

免疫

沉淀物通过抗 p
~

T 打 抗体免疫印迹测定
。

结果表明
,

照射细胞 p 34 由信号比对照组增强
。

这一结果进一

步支持了 p34 政
2

酪氨酸磷酸化水平增加
.

3P 4肉的酷氨酸磷酸化增加可阻止细胞进入 M

期
。

在酵母
,
p 34` ,

/ C yc lin B 复合体通过 w ee l基因产

物使酷氨酸 ( T刃 15) 磷酸化而失活
.

p 34 `
2

的激活和

进入有丝分裂需要通过 c d c 2 5基因产物对 p 34 法
,

上

酪氨酸 ( T打 15) 脱磷酸化
。

还有研究表 明
,

C HO (中

国仓鼠卵细胞 )经 SG y 照射后
,
p 34 成

2

激酶活性下降
.

这些结果提示
,

3P 4诫 2

的失活是 D N A 损伤的早期反

应之一
。

最近研究表明
,

照射带有 w ee l 基因缺陷或

缺失型酵母
,

细胞仍存在细胞周期阻滞
。

这说明哺乳

动物细胞在 D N A 损伤的反应过程中酪氮酸激酶可

能被激活
,

而不是 w eel 基因被激活
。

( 田生礼摘 刘 及校 )

本去脂肪和结缔组织
,

剪碎
,

用胶蛋 白酶
、

胶原酶消

化
。

取适宜组织块放于 R P M l l 6 4。培养液中
, ` .

oC 照

射后
,

再用甲醛液固定
,

用 鼠抗人 c 一 m y 。 和 p 53
一

2 4 0

抗体检测 p 53 蛋白和 c 一m yc 表达水平
。

结果表明
,

经

SG y 照射 2周后
,

食管培养组织比尿道上皮组织细胞

增殖快
。

对照组织 iK 67 表达主要在尿道上皮培养物

的边缘
,

受照射组织中凡 67 蛋白在整个组织上均可

检出
,

特别是在非老化的组织 内和没有接触抑制的

细胞中
.

在肿瘤病人食管组织中到处可见 iK 67 阳性

细胞
,

且在照射后阳性细胞数增加更多
。

从 c 一m yc 表

达和集落数形成看
,

SG y 照射两周后
,

在此二种组织

的边缘成灶数增加
,

食管枯膜细胞增加 3
.

6倍
,

尿道

上皮细胞增加 6倍
。

稳定的 p 53 表达既与生长之间无联系
,

也未显

示与集落形成之间的关系
。

但带瘤病人正常组织和

无瘤病人的尿道上皮组织之间却有明显不同
。

取自

带瘤病人的对照组织
,
p 53

一

240 阳性细胞百分比高
,

而辐射却降低了这些培养物中阳性细胞的百分比
。

总的来说
,

在对 照尿道上皮培养物中 p 53
一

240 为阴

性
,

而阳性数少
。

培养物边缘常常可见 p 53
一

240 染色阳性细胞
。

边

缘组织中单个细胞浓染是照射培养物的特点
,

且这

些细胞也可被 c 一 m yc 浓染
.

从照射后生存的 5P 3
一
2 40

抗体阳性细胞总数看
,

照射与癌蛋白表达有密切关

系
。

研究表明
,

照射可刺激
c 一m cy 表达

,

引起突变型

5P 3的增加
,

导致癌变
.

(冯 彪摘 刘 及审)

02 , “ oC 照射培并人上皮组织中 p 53 蛋白水平和 。 -

m y e表达〔英 〕 /M ot h esr UI C… // R a d ia t R es 一 1 9 94
,

13 7一 317~ 322

采用原代外植培养技术对肿瘤病人食管枯膜组

织和尿道重建术病人尿道上皮组织进行培养
。

将标

03 。 快中子与“ Co y 射线诱发人外周血淋巴细胞的

微核效应 〔英 〕/ v
r a l A … // I n t J R

a d ia t iB ol 一 2 99 4
,

6 5 ( 3 )一 32 1~ 3 28

为比较快中子与 了射线的辐射损伤效应及其修

复过程
,

用胞质分裂阻断微核分析法
,

对照射人体外

周血淋巴细胞诱发的微核剂量
一

效应关系进行了比

较研究
。

方法
:

取 28 ~ 55 岁6名健康献血者的静脉血进行

照射
。
的 oC y 射线剂量率为。

.

1 5G y / m in
,

剂量范围为

。
.

1 ~ 5
.

叱 y
,

照射时间间隔为 30 分钟 一 1。小时不

等
.

快中子照射剂盘率为 0
.

20G y / m 访
,

剂量范围为

。
.

1~ 3
.

叱 y
,

照射时间间隔为 30 分钟~ 7小时不等
.

照射后培养
,

培养开 始加 P H A ( 5 ” g / m l )
,

于 42 小时

时加细胞松驰家 B (3
.

5雌 /m l )
,

经过 70 小时培养
,

收

获
,

显徽镜下观察 1 0 00 个双核细胞
。

微核分布使用标
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准U 检验法检测
,

根据 P io o
n 儿率对结果进行分

析
。

结果
:

两种照射源引起的变化无显著的个体差

异
,

微核产额均随剂量增加而增长
.

然而快中子诱发

的淋巴细胞微核率较 下射线高
。

就以 P io

~ 分布而

言
,

均呈高度分散状态
。

还发现快中子的照射剂盘与

淋巴细胞微核率呈线性依赖关系
,

而 y 射线照射却

未见这种依赖关系
。

比较剂量为 4G y y 射线及 3G y 快中子照射的淋

巴细胞修复过程
。

结果表 明
,
y 射线照射后

,

淋巴细

胞微核率显著降低 (3 O% 士 10 % )
,

而快中子却未见

降低
,

提示后者是不可弥补的损伤
。

(李海 玉摘 萧佩新校 )

DM P O 浓度为 125 m m 。厅L 时没有 明显差异
。

说明

DM I叹) 并非通过捕集
’

N R 而抑制
`

O H 的产生
。

从这

些结果可以认为
,

氮氧化物通过光解 M N N G 获得的
’

N R导致了
’

O H 产生
,

而
’

OH 的产生又可以被 DM
-

PO 水溶液所抑制
.

(徐 鸣摘 金一 单校 )

03 1 可见光照射 N
一

甲墓
一

Nl
一

硝基
一

亚硝墓皿在无

H : 0 2

下产生的经墓自由基〔英 J/ M iku in .T 二
// R a -

d认 t R e s一 19 94
,

13 8 ( 3 )
一
3 2 0~ 32 5

为检验 M N N G ( N
一

甲基
一

N 一硝基
一

亚硝基孤 ) 的

致癌机制与产生的自由基有关
,

通过电子 自旋共振

( E S R )的方法
,

用 自旋捕集剂 5 、 5
一

二甲基
一

1
一

毗咯琳
-

l
一

氧化物 ( DM P O )对 M N N G 在无 H z o :

下产生经基

自由基 ( O H )进行了研究
.

用强度为 6
.

68 m w / cm
之

可见光在室温下照射避

光配制的含不同浓度 DM P O 的 1
.

25 m m of / L M N
-

N G 的溶液 ( p H 为6
.

0 ) 10 分钟
,

照射后随即将 M N
-

N G 转移到石英器皿中测定它们的 E S R 谱
.

为了排

除 O H 是由 O : ,
一

或 H ZO Z

产生的
,

在 M N N G 溶液光

照前加 入锰
一

超 氧化物 歧化酶 ( 17 5
,
2 75 0

,

3 5 0 0U /

m l )或过氧化氢酶 ( 4 7U / m l )
。

含2 5m m o l / L DM P O 的 M N N G 溶液的 ES R 谱

显示两种 自旋偶 合
,

即 DM 】〕 ( ) 的
’

O H 〔DM PO
-

(
.

O H ) 〕偶合其超精细裂分常数为 A知 = A , H = 14
.

8

G 和 DM P O 的 N R 〔D M PO
一

( N R )〕偶合其超精细

裂分常数为 A灿= 巧
.

。
、

A犷= 22
.

5
、

A犷= 2
.

SG
.

利用

获得的超精细裂分常数
,

它们的模拟谱与各占50 %

的混合谱符合得相当一致
。

因此 25 m m ol / L D M R 〕

的 M N N G 溶液的 E S R 谱是
’

O H 信号叠加在
.

N R 信

号的
,

且在低浓度 D M P O 时 M N N G 溶液产生
.

O H

和
’

N R
.

当 M N N G 溶液中 D M PO 浓度由 25m m o l / L

增加到 125 m m ol / L 时
, `

O H 信号强度减弱非常显

著
,

而
’

N R 信号强度增加到 25 m m of / L DM I心 浓度

时的 1
.

5倍左右
。

当 DM (P 〕的浓度增加到 200 m m ol /

L 以上时
,

只有
’

N R 被检测到
.

而
.

N R 的信号强度与

03 2 多胺耗竭的 H e

aL 细胞辐射敏感性和氨硫醇

WR
一
1 0 6 5的调节作 用 〔英〕 / S n y d e

r R D … // R a d i。 t

Res 一 199 4
,

13 7 ( l )一 6 7~ 7 5

用多胺生物合成抑制剂鸟氨酸脱狡酶抑制剂
,

如
Q一

二氟甲基鸟氨酸 ( D FM O )和 5
一

腺昔蛋氨酸脱狡

酶 ( S A M I;兀 )抑制剂
,

如 甲基乙二醛双眯基腺 ( M G
-

B G )和 5’
一

(〔 ( Z卜 4
一

氨基
一

2
一

丁烯〕甲胺 》
一

5
,

脱氧腺昔

( M D L 73
,

81 ” 消耗培养的 H e
肠 s3 细胞内的多胺

,

检侧细胞的辐射敏感性
。

方法
: 1

.

相应处理的细胞培养经胰蛋白酶消化
,

在 M E M 培养基中再混悬
,

接种细胞培养 48 一 72 小

时
,

用 X 射线照射 1
.

6G y 以上
,

照射后立即收获细

胞
,

再接种培养 7天
,

检测细胞生成集落能力 ; 2
.

相应

处 理 的细 胞经 固定淋洗再 混 悬后
,

加 。
.

5陀 无

DN A eS 的 R N A se 在 37 ℃孵育 30 分钟
,

然后置于冰

上并加 5 0科g / m l碘化丙吮 (P r o p id iu m Ied i d e )
,

25分

钟后用流式细胞仪测定细胞周期 ; 3
.

细胞内多胺含

量用反相高效液相色谱仪测定
。

结果
:
1

.

经 D F M O ( 1
.

0
、

2
.

s m m o l / L
,
4 8h )

、

M G
-

曰3 ( 5
.

0拌m o l / L
,

2 4 h )或 M D L 7 3
,

8 2 2 ( 50
.

0拌m o l / L
,

24 h) 单独处理细胞的辐射敏感性均明显增加
,

如用

1
.

om m ol L/ 腐胺
、

亚精胺或精胺再处理 3小时
,

可再

现 正 常 的辐射 敏 感性
,

但腐胺对 M G B G
、

M D L

73
,

81 1处理的 细胞无此作用 ; 2
.

M G BG 单用和与

D FM O合并处理的细胞
,

S 期细胞的百分数明显减

少
,

而 D FM O
、

M O L 73
,

s n 单用或两者合并处理结

果
,

无统计学差异
,

但能增加 X 射线诱发 G Z

期延迟
,

表现在峰值时间推迟和恢复时间延长
,

如照前 3小时

加多胺到 D FM O 处理的细胞中
,

可回转 G :

延迟至

接近对照 , 3
.

W R
一
] 0 6 5 ( 4m m o l /L

,
3 0 m i n )对正常的

和 D FM O 处理的 H
e

aL 细胞的辐射防护程度相类

似
,

其防护系数分别为2
.

4和 2
.

8
,

W R
一

10 65也能减低

X 射线诱发的对照细胞 G, /M期延迟
,

但对 D F M O

处理的细胞则此效应不显著
。

(何庆鑫 孙世镇摘 李美佳校 )


