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应用 D N A 琼脂糖电泳定性观察 D N A 梯状谱
,

二苯胺显色测定小分子量 D N A 占总 D N A 的百分

数及流式细胞计观察细胞周期的动力学过程
,

研究

E L 4 T 淋 巴瘤细胞经
’ 37
C

s 0
.

5一 1 6G y 照射 1 8
、
2 4

、

48 小时后出现的细胞凋亡现象
;
并观察两类细胞周

期调节剂单独或合并辐射对细胞凋亡的影响
。

4 G y 以上剂量照射 E L 4 T 淋巴瘤细胞 18 一 24

小时后即可观察到 D N A 断裂
,

随时间和剂量增加
。

小分子量 D N A 百分数增高
,

SG y 达到 坪台峰值
,

其

照射 18
、

24
、

48 小时的 E L 4 细胞凋 亡指标
,

小分子

D N A 分别约 占 s%
、
1 5 %

、
4 0% 一 5 0%

,

死亡细胞分

别占 13 %士 1%
、

18 %士 2%
、

34 % 士 3%
,

G
Z

/ M 细胞

分别占 58 % 士 4 %
、

45 % 士 2%
、

17 %士 2 %
.

细胞周期的调节剂可分为两大类
:

能增 加辐射

后 24 小时 D N A 断裂的
,

称为增强剂
,

它们能部分解

除辐射诱导的 G Z / M 阻滞
,

这 些药物有咖啡碱
、

可可

碱
、

茶碱
、
2
一

氨基嚓吟
;
相 反

,

抑制 D N A 断裂
,

维持或

增加 G
Z

/M 阻滞的药物称为抑制剂
,

如 T P A
、

D B
-

c A M P
、

I BM X
、

3
一
A B

.

研 究中所用的 上述药物均有

相应作用
。

SG y 照射 E L 4 细胞后立即加入 l m m ol / L

咖啡碱或 15 m m ol / L 3
一
A B

,

24 小时后 G
: / M 期细胞

分别占 22
.

9 %和 82
.

4肠
,

而单纯照射组和对照组则

分别为 4 7
.

3环和 8
.

6 %
.

结果表明
,

照射很可能改变了 3P 4爬磷酸化状

态
,

发生 G Z

/M 阻滞
,

细胞主动自杀以清除那些带有

损伤基因的细胞
。

进一步可用一些药物影响 G
Z /M

阻滞来调节辐射诱导的淋 巴瘤细胞 凋亡过程
,

并应

用于 恶性肿瘤的治疗
。

(张 宇光摘 李雨 民校 )

切相关
。

在体外用 D N A 甲基化酶
,

将【3
H } 甲基从腺昔

甲硫基丁氨酸转移到 po l y (d G
一

d c )或 po ly (d A
一

d T )

的啥吮碱基上
,

得到 po l y ( dG
一

〔
3

H〕dm C )或州y ( d A
-

[
3
H〕d T )

。

卯 ly ( d G
一

〔
,

H ]d
口 C )分别用 y 射线或 F e , +

、

抗坏血酸和 H ZO :

处理使之 氧化
。

卯 ly ( d G
一

[
,
H ]

dm C )在用 y 射线照射前
,

置于葡聚糖 G
一

50 的柱中
。

照射源为
’ 3 ,

C
s 下射线

,

照 射剂量分别为 1 0 0
、
2 0 0

、

30 0 和 4 o 0G y
。

照射后用 G
一

50 柱进行分离
,

去除小

分子 D N A 片段或 D N A 骨架上受损后所释放的碱

基
。

被氧化的多聚体与大肠杆菌内切酶 , 或 5
一

轻基

甲基尿哮咤 D N A 糖昔酶保温
,

分析酶对 D N A 损伤

的修复能力
。

结果
:

在无氧或有氧情况下
,
D N A 受电离辐照

后分子中嚓吮碱基 5
、
6 双链或环外 5

一

甲基基 团均受

到 O H 自由基攻击导致 D N A 损伤
。

其中 5
一

甲基胞

啥咤氧化产物是胸腺啥吮乙二醇
,

并进一步氧化生

成 5
一

羚基甲基尿昔
。

胞啼吮 5
、
6 双链氧化成胞啥咤

乙二醇
,

进一步分解为 5
一

羚基胞啼吮
、
5
一

经基尿 啥陡

和尿啼吮乙二醇
。

与大肠杆菌内切酶 l 保温后
,

上述

损伤均能被修复
。

在 p o ly ( dG
一

d
m e )和 卯 l y ( d A

一

d T )

中氧化损伤产物胸腺啼吮乙二醇的产率是相同的
,

表明 5
一

甲基胞 啼咤碱基是相 当敏感的
,

在辐射氧化

损伤起着重要作用
。

(曹恩华摘 )
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一些研 究表明
,

D N A 氧化损伤在帕金森氏病和

肌萎缩索硬化病理过程 中起着重要作用
。

指 出氧化

损伤的累积与细胞老化有关
。

由于在 D N A 分子中

胞啼咤与鸟嗓吟配对
,

胞啼咤 的氧化损伤产生 G C~

A T 转变而 导致突变
。

在哺乳动物基因 D N A 中 5
一

甲

基胞 啼陡 占胞啼 陡残基的 5%
,

它与基因表达等密

03 4 清除剂诱发的自由基在辐射诱导 D N A 双链
、

单链断裂中的作用 [英 ] / A ye
n e 1.5
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非硫有机化合物有清除
·

O H 自由基和修复损

伤的能力
.

但与含硫化合物 相比
,

非硫化合物与氧的

相 互作用 及其对 D N A 损伤的氧化修饰的研 究较

少
。

研究采用超螺旋 S V 40 D N A 水溶液模型 系统
。

在室 温 下
,

用
’ 37 C S 下 射 线 照 射 样 品

,

剂量 率 是

12
·

SG y /m in
。

D N A 样品 经不同剂量 了射线照射后

用 凝胶电泳分离
、

澳 乙锭染色
,

最后用高灵 敏度

C C D 荧光成像系统观察
。

所得到的图像通过计算机

分析
,

在 0 ~ 2 50 0m m ol / L 浓度范围内及甘油存在

下
,

D N A 单
、

双链断裂 以及在空气和氮气中甘油对

D N A 辐射损伤的修饰作用
。

分析甘油所产生的自由

基对 D N A 损伤的影响
。

结果
:

当甘油浓度毛 75 m m ol / L 或 ) 7 50 m m ol / L

时
,

D N A 双链断裂 ( D S B )和单链断裂 (SS B )的 O E R

(氧增比 )分别从 1
.

3 下降到 。
.

65 或 0
.

45
。

在高浓度


