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051　 FISH彩染检测染色体畸变形成中的邻近效应

[英 ] /Chen AM…∥ Int J Radia t Bio l. -1996, 69( 4) . -

411～ 420

FIS H彩染可以检测多种类型的染色体畸变 ,其

结果与典型的断裂重接模型相比存在某些差异 ,它

可以用邻近效应来解释 ,即原初形成的双链断裂在

空间和 /或时间上邻近时优先相互作用。

采用三色 FISH彩染技术 ( 7号和 9号染色体呈

红色 , 1号、 2号和 4号呈绿色 ,其它染色体呈蓝色 )

检测了 1. 9Gy 60Coγ射线体外照射 1名成年健康男

性外周血样中淋巴细胞诱发的染色体畸变 ,并根据

染色体彩染显示重新排列的情况将中期细胞分为 7

类。同时 ,采用蒙特卡罗方法对染色体畸变形成过程

中的邻近效应进行了计算机模拟: 在断裂重接模型

的基础上 ,认为低 LET辐射诱发的双链断裂在细胞

间呈泊松分布 ,其中大部分断裂重接 ,未重接的断裂

也呈泊松分布。 每个细胞的平均数 ( N )为计算机模

拟过程中与剂量相关的一个参数 ,另一个参数 S为

细胞核中双链断裂相互作用域的个数 ,只有处于同

一相互作用域内的双链断裂才能相互作用形成畸

变。 模拟过程为:依泊松分布原理 ,从双链断裂平均

数为 N的细胞群体中确定随机抽样的某一细胞的 N

值 ,再将它随机分布于 46条染色体的任何位置 ,这

些染色体随机地分配有某一固定的 S值。 同一相互

作用域内的双链断裂随机连接形成各种畸变 ,畸变

染色体与 FISH彩染一样分为 7类。

经约 16. 9万次用具有邻近效应的断裂重接模

型和无邻近效应的单参数模型计算机模拟后证明 ,

当 S为 13时 ,对应的 N值为 4. 8。 各类细胞相对值

与 1. 9Gyγ射线照射后 FISH彩染实测 1 688个细胞

的结果高度相符 ,并由此计算出全基因组双着丝粒

畸变为 0. 23 /细胞 ,双着丝粒与环染色体的比为

6. 4,与文献报道接近。 如果令 S为 1,即不考虑邻近

效应 ,模拟结果与实测结果间存在明显差异。由 S为

13可粗略计算出双链断裂间相互作用的当量平均距

离为 1. 3μm。

(张泽云摘　叶常青校 )　　

052　 FISH分析 X射线全身照射诱发小鼠脾细胞的

细胞遗传学损伤及在体内的存留:Ⅰ .双着丝粒和易

位 [英 ] /Hande M P…∥ Int J Radiat Bio l. -1996, 69

( 4) . -437～ 446

为了研究双着丝粒染色体在体内消失的动力学

规律以及易位染色体在多大程度上保持稳定 ,用雌

性 Swiss小鼠经 2Gy X射线全身照射 (剂量率为

0. 4Gy /min)后分别于小于 30分钟、 1、 3、 7、 14、 28、 56

和 112天分离脾细胞 ,体外培养 42小时后收获细胞

制备染色体标本 ,以 1、 11和 13号染色体为探针进

行荧光原位杂交 , FITC显示杂交信号 , PI和 DAPI

衬染 ,检测双着丝粒和易位染色体。

结果: 照后立即检测 ,双着丝粒率平均为 0. 37 /

细胞 ,照后 7天减少 40% , 14天减少 2 /3,至 112天

时降到 0。 双着丝粒随时间呈指数下降 ,符合 D=

ae- kt ,其中 a= 0. 30± 0. 02, k= 0. 050± 0. 005 d- 1 ,

前 14天下降速度 ( 0. 06 d- 1 )比以后下降的快 ( 0. 03

d- 1 )。 易位率在照后立即检测时与双着丝粒率基本

一致 ( 0. 34 /细胞 ) ,照后一周内无明显变化 ,以后逐

渐下降 ,至 112天时下降到原来的 50% ,下降规律呈

直线或指数方式 ,考查整个观察期间 ,下降趋势显

著。统计检验显示 ,双着丝粒和易位形成与独立诱发

的假说一致。

结论: X射线诱发小鼠双着丝粒畸变随照后时

间很快下降 ,易位畸变在照后 4个月内也逐渐下降 ,

并提示两类畸变的形成是相互独立的过程 ,它们在

体内随时间下降的规律和机制也不同。 由于癌症发

生及遗传障碍涉及染色体易位 ,故对电离辐射诱发

易位的危险估计可外推到人体。

(张泽云摘　叶常青校 )　　

053　电离辐射诱发的 1, 4, 5-三磷酸肌醇受体基因

表达 [英 ] /Yan J… ∥ Int J Radia t Bio l. -1996, 69

( 5) . -539～ 546

采用差示反转录 PCR( DD-RTPCR)的方法分

离、克隆参与细胞对辐射做出应急反应的基因: 经

EB病毒转染的正常淋巴样母细胞系 C3ABR,用

3Gy的 γ射线 ( 137　 Cs)照射后作为实验细胞 ,以未经

照射的细胞作为对照 ,分别提取其 mRNA,以 3′端具

有两个锚定碱基的 olig o-dT11为引物进行反转录 ,接

着以随机寡核苷酸 ( GCCAT TGCCA)为 5′端引物 ,

3′端引物仍采用进行反转录时所用的锚定引物 ,进

行 PCR扩增。 扩增产物经 5%的测序胶电泳显示差

异条带。在受照细胞中表达增强的差异条带经纯化、

PC R再扩增后克隆入 pGEM -T载体 ,测序结果经

GenBank检索表明该片段同人 1, 4, 5-三磷酸肌醇 1

型受体 ( Ins P3R-1)基因具有 99%的同源性 ,与鼠Ⅰ
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型受体基因具有 87%的同源性 ,此序列与 2或 3型

InsP3 R基因的同源性较弱。

Northern杂交的结果证实了照后 1小时 1型

InsP3 R的 mRN A量为对照的 3倍 ,蛋白质免疫印记

实验也证明细胞受照后 Ins P3R-1型蛋白的表达相

应增强 ,但对辐射敏感性强的 A-T细胞系 ,受照后

没有观察到此现象。在受照 3Gy后 , A-T细胞和正常

细胞的 Ins P3 R-2型、 Ins P3R-3型蛋白表达均增加 ,

但两个细胞系之间没有明显差异。 已知 InsP3 R-1型

受体主要存在于内质网 ,为可被配体激活的 Ca2+ 离

子通道 ,参与以磷脂依赖的蛋白酶 C为核心的信号

转导。

(李　刚摘　叶常青校 )　　

054　由 c-myc下调的大鼠成纤维细胞 gadd153基

因及其对细胞生长和辐射诱发细胞凋亡的影响

[英 ] /Chen C…∥ Oncogene. -1996, 13 ( 7) . -1658～

1665

利用差示反转录 PCR技术 ,使用 4种锚定引

物、 20种随机引物共 80种不同的组合比较了 6种细

胞株的基因表达的差异 ,得到 18个差异表达片段。

其中 ,长度为 360bp的一片段 (编号 A9)只在 ra t1、

REC(大鼠胚胎细胞 )和 REC∶ r as( c-Ha-ra s转染的

REC) 3种细胞系中表达 ,而在其相应的 c-m yc基因

转染细胞株中该片段表达缺失 ,且对 γ射线诱发细

胞凋亡的敏感性增强。 以此片段为探针进行 North-

ern杂交 ,结果证实了上述差异表达。

以 λ-Zap为载体构建 ra t1细胞的 cDN A文库 ,

以 A9片段为探针筛库 ,共得到 9个阳性克隆。 亚克

隆入质粒载体 Bluescript SK(- )后测序 ,结果表明

A9-4克隆包含完整的开放阅读框。 经 GenBank检

索 , A9-4基因同来源于中国仓鼠细胞的 gadd153基

因在编码区其核酸序列具有 80. 1%的同源性 ,氨基

酸序列具有 94%的同源性 ,因此克隆到了 gadd153

基因的大鼠同源体 ,其 GenBank索取号为 U30186。

Nor thern杂交证实 , c-myc基因能抑制 M MS (甲基

甲烷磺酸 )诱导的 gadd153基因的表达。 构建 A9-4

基因的表达载体 ,用磷酸钙共沉淀法把该基因转染

入 ra t1、 r at1∶ myc细胞 ,观察到稳定表达大鼠

gadd153基因的 ra t1∶ myc+ A9-4细胞同其父辈细

胞 rat1∶ myc相比 ,其倍增时间明显延长 ,而且不能

传代培养 ,但该基因在 rat 1∶ myc细胞中的过度表

达并不影响 γ射线 ( 10Gy )诱发的细胞凋亡 ,说明该

基因虽受 c-myc基因调控 ,但并不参与依赖于 c-myc

基因的细胞凋亡的信号转导通路。

(李　刚摘　叶常青校 )　　

055　辐射适应性反应对辐射诱发小鼠胸腺淋巴瘤

的影响 [英 ] /Bhattachar jee D…∥ M uta t Res. -1996,

358. -231～ 235

目的: 采用辐射诱发小鼠胸腺淋巴瘤 ( TL )模

型 ,验证低剂量辐射诱导的适应性反应。

方法: 对 8～ 10周龄 Swiss小鼠用 60 Coγ射线全

身照射 (剂量率为 35cGy· min- 1 ) ,其中攻击剂量

( D2 )为 2Gy或 3Gy ,诱导剂量 ( D1 )为 1cGy (每天

1cGy ,照射 1天 ,用 1cGy× 1表示 )、 5cGy ( 1cGy×

5)、 10cGy ( 1cGy× 10)。 D2照前 24小时接受 D1照射

(用 D1+ D2表示 )。 各组小鼠于 D2照后不同时间脱

臼处死 ,解剖检查 T L,根据胸腺的变化 ,评价为早、

中、晚期 TL。

结果:单纯 2Gy照后 240～ 260天不同时期内雄

性小鼠 T L总发生率为 46% ( 23 /50); 1cGy× 1+

2Gy照后 TL发生率为 42. 5% ( 17 /40) ;对照组和单

纯 1cGy照射组均未见 TL发生 ; 1cGy× 5或 1cGy×

10照后 TL发生率分别为 16% ( 8 /50)和 18% ( 9 /

50) ,平均为 17% ;而 1cGy× 5+ 2Gy或 1cGy× 10+

2Gy照后 T L发生率分别为 16% ( 8 /50)和 30% ( 15 /

50)。

单纯 3Gy照后 15、 30、 60、 90和 120天 ,雌性小

鼠 TL发生率分别为 30% 、 70% 、 70% 、 80%和 85% ;

而 1cGy× 1+ 3Gy照后上述不同时期小鼠 TL发生

率分别为 0% 、 50% 、 50% 、 50%和 60% ,均相应减少

25%左右。

结论: 低剂量辐射诱导的适应性反应对致癌剂

量诱发小鼠 TL的发生有抑制和延迟作用。

(李秀娟摘　李修义校 )　　

056　乏氧和辐射对中国仓鼠 V79细胞蛋白激酶 C-

α和丝裂原活化的蛋白激酶的诱导及磷酸化作用

[英 ] / Hasan NM…∥ Radia t Res. -1996, 145. -128～

133

蛋白激酶 C( PKC)和丝裂原活化蛋白 ( M AP)激

酶 (又称为细胞外信息调节激酶 , ERK)的活化在细

胞增殖、分化和肿瘤启动中起重要作用。实验研究了

乏氧和辐射对 PKC-α及 M AP激酶的表达、磷酸化

和细胞内分布的影响。

方法: 将单层培养的指数生长期中国仓鼠 V79

细胞置于含 0. 1% FCS培养液中培养 24小时后给予

含 95%氮气和 5%二氧化碳混合气体使其乏氧或用

250keV X射线照射 (剂量率为 0. 75Gy· min- 1 ) ,用
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