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彝 鬓
。5。 大限胚胎肺上皮细胞在肿瘤形成过程 中伴发

的 p 5 3荃因突变及辐射敏感性 的增强 t英 〕/ Bi a rd

D S F
.

二
// Ca n e e r

R e s二 19 9 4
,

5 4 一 33 6 1一 33 64

实验选择 4 株来源于同一细胞群体
.

但代表肿

溜形成过程中不同阶段的细 胞株 ( B P
、

B P w t 、

H E 和

B -P T )进行研究
,

其中 H E 细胞株是在 B P 细胞培养

23 代时从转化灶中分离出来
,

B P
一

T 细胞株则来源

于将 BP 细胞注入同基因小 鼠中所形成的肿瘤组

织
.

它们均可在 必 3 基因的 130 密码子处发生 A A G

~ A GG 突变
。

用不同剂量 (0 一 12 G y ) 的的 oC 照射 B P (传 15

代
,

带有 99 % 的野生型 卢 3 等位基因 )及 H E I (传 “

代
、

带有 100 % 的突变型 p 53 等位基因 )细胞
,

在体

外测定这两种细胞的克隆形成数
,

并计算活存分数
。

结果 : 在 4 G y 剂量下
,

H E I 细胞的活存分数就

明显低于带有野生型 p” 基因的 B P 细胞
.

且照射剂

量越大差别越明显
。

在同样实验条件下
,

B P
一

T (带

有 100 % 突变型 卢3 墓因 )细胞的活存分数也明显

低于 BP wt 1( 带有 1 00 % 野生型 p 53 基因 )及 B P 细

胞
。

在 6伪照射剂量下
,

与 BP 及 B p明 rt l 相比
,

H E I

及 B -P T 对 7 射线的敏感性显著增加
。

进一步实验

结果表明
,

辐射所致细胞死亡在 苗 3 突变基因细胞

中发生率很高
,

但在没有发生 p 53 基因突变的 BP 细

胞
.

传代的次数对辐射的敏感性没有显著的影响
。

可见
,

卢 3 是一种控制细胞辐射敏感性的关键

基因
。

它可以阻止受辐射损伤的细胞从 G ;

期向 S

期移行
,

促使受损伤的 D N A 修复
。

如果修复失败
,

5P 3 可启动程序性死亡
.

使细 胞 自杀 以避免癌变细

胞的产生
。

p 53 突变或 p 53 缺失细胞丧失了这些功

能
,

但在某些细胞表现为辐射抗性增高 (如造血细

胞 )
,

而在本研究中采用的肺上皮细胞则首次发现可

表现为辐射敏感性增高
.

说明 p 53 蛋白在调节辐射

抗性的机理中扮演着一个复杂的角色
。

(叶玉梅摘 徐承熊校 )

生长及其在 G Z 期的积聚情况
,

实验通过抗浪化去氧

尿朴 ( B dr U
r
d) 抗体和流式细胞仪等方法对细胞辆射

敏感性显著不同的 7 株人类和啮齿动物细胞系进行

了检查
。

用 10 产m ol I/
J

的 B dr U dr 标记指数生长期细胞 2

小时后
,

再经 7 射线照射
,

然后进行清洗并在 37 ℃

孵育
。

继后每隔 2 小时收集细胞并进行固定
,

通过

流式细胞仪测定分析 B dr U记 和 D N A 含量两种参数

的分布情况
。

未经照射的
、

标记的人鳞状细胞婉细

胞系 S CG 1 2B
.

2 (马 = 2
.

6 6 G y )
、

QS
一

2 0 B ( 马 = 2
.

39 G y )与 CS G 6 1 (环 = 1
.

0 7 G y )从 S 期前进至 G Z
/ M

期所需时间与野生型 C H O 细胞 (马 二 2
.

62 G y )一样

均为 4 5 0 分钟
。

经 2伪 照 射后
,

S C G 12 B
.

2
、

S Q
-

2 0 B
、

C H O 及人类二倍体 A G 15 21 细胞均显 示出类

似程度的轻度 q / M 延迟 (大约 1 小时 )
,

然而 对辐

射敏感的 CS G 61 细胞大约延迟 2
.

2 小时
,

两株对辐

射极度 敏感的 突变型 细胞 系 (人 A T 纯 合子 和

C H O反羚 5 )则延迟 5
.

0一 7
.

0 小时
。

当细胞接受能够达到 大体相 同水平活存 率

( 10 % 左右 )的剂量照射后
,

所有 7 株细胞系所出现

的 q / M 延迟通常都很相似
.

为 2 一 4 小时
,

表明在

辐射诱导的 q / M 延迟和细胞辐射敏感性之间存在

一种平行关系
。

(黄成龙摘 邱 丽玲 张仰 西 校 )
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为了测定 下射线照射后细胞周期中 S 期细胞的

0 5 2 电离辐射对人淋巴母细胞致突效应的辐射适

应性 :
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研究者用
` 37 sC 放射源照射指数生长的正常人

淋巴瘤样细胞 A H H : ,

分为正常对照组
、

0
.

02 G y 照

射组
、

4伪照 射组和 0
.

02 G y 照 后培养 6 小时再加

4 G y 照射组
。

照后每组分若干个培养瓶培养 1 周
。

然后
,

把细胞加入含 6
一

硫代鸟嗓吟 ( 6产岁m l) 的选择

培养基中培养 14 一 18 天后分离突变体
,

每个突变体

扩大培养提取 D N A
.

采用复合 P C R (多聚酶链反应 )

技术用 8 对引物扩增 9 个外显子 ( 7 一 8 外显子作为

一个片段扩增 )
。

对未检测到 H P R T 基因改变的突

变体检测其 m R N ^ 表达
.

采用 oS
u t h

e nr b lo t 杂交或

用复合 P C R 扩增
e

D N A检测 H P R T 转录
。

结果 :对附加 24 个突变休的复合 CP R 分析表

明
,

单纯大剂量诱导的 12 个突变体中的 5 个突变体

墓因全部缺失
,

4 个缺失 1 或儿个外显子
.

3 个正常
。

复合低剂量处理组的 12 个突变体中 2 个墓因全 部


