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月第
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卷第
"

期
$ %&'()*(&' +,-./0 !"1!

!

2/03!#

!

4/3"

射线
$%&

外照射作用于
'()*)

细胞系的生物学

效应的比较性研究却鲜见报道!本研究采用两种照

射方式照射
'()*)

细胞株! 探讨照射后细胞生物

学效应之差异"

相关研究表明!

+!,

缺失的癌细胞对放疗和化

疗较为抵抗!

+!,

野生型癌细胞对放疗和化疗敏感

性较好"

'-./-012-

等#

34

$研究表明!

3,5

). !

射线照射后

细胞凋亡率为
$#64

细胞
57!#8

细胞
5$3988

细胞%

重塑
$3988

细胞
+!,

功能后! 可增强
$3988

细胞

对放疗和化疗的敏感性! 进而使细胞凋亡率增加"

本研究采用
+!,

缺失的
'()*)

细胞株
$3988

!结

果提示 39!

:

粒子
)*%&

照射较 64

); !

射线
$%&

照

射抑制
$3988

细胞增殖的效应更显著! 这与
)/<=

等#

33

$采用
'()*)

细胞系
7!#8

&小细胞肺癌'

()*)

(

细胞系
$##6

&

>?

等 #

39

$采用
'()*)

细胞系
7!#8

所

作研究结果的趋势一致" 考虑到 39!

:

粒子照射时程

较长及后续细胞状态等因素!本研究并未作野生型

+!,

转染及其它
'()*)

相关实验!但将会在本课题

组后续研究中予以完善"

众所周知!细胞
%'7

受到电离辐射损伤时!其

周期关卡效应被激活并导致细胞周期阻滞!继而激

活
%'7

损伤修复信号通路或启动死亡程序! 导致

细胞发生不同命运#

3,"3#

$

" 本研究中!

39!

:

粒子
)*%&

照

射与 64

); !

射线
$%&

照射相比!导致
$3988

细胞

发生更明显的
@9AB

期阻滞!这与
C1=D

等 #
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$

&

*-1;

等#

36

$以胰腺癌细胞&前列腺癌细胞作为实验模型的

研究结果趋势一致" 相关研究表明!同样电离辐射

条件下
$3988

细胞发生
@9AB

期阻滞!而
7!#8

细

胞发生
@3

期阻滞!

!!,

基因缺失的细胞在照射后很

少发生
@3

期阻滞#

35

$

"

细胞凋亡是电离辐射诱导细胞死亡的一种主

要机制" 在应对电离辐射导致的
%'7

损伤时!细胞

为了维持基因组稳定性!将激活多个信号转导通

路! 其中包括细胞周期关卡效应&

%'7

损伤修复通

路!一旦损伤修复失败或是不可逆损伤累积到一定

程度!细胞凋亡将发生#

#

$

" 本研究表明 39!
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粒子
)*%&

照射比 64

); !

射线
$%&

照射引起更多
$3988

细胞

发生凋亡"

以上实验表明!

39!

:

粒子
)*%&

外照射比 64

); !

射线
$%&

内照射抑制
'()*)

细胞系增殖的效应

更明显" 随后我们将着重于从蛋白水平探讨 39!
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粒

子
)*%&

照射和 64

); !

射线
$%&

照射抗增殖效应

背后的潜在分子机制" 电离辐射诱导凋亡主要经过

线粒体依赖的内源性凋亡途径!凋亡进程中涉及一

系列凋亡相关蛋白! 如
E1F

&

EGH"9

及半胱氨酸天冬

氨酸特异性蛋白酶'

G1.I1.<

(

" ,

等 #

3"

$

" 相关研究表

明!在前列腺癌&肺癌细胞中!

39!

:

粒子是通过下调促

生长蛋白
EGH" 9

表达并激活
G1.I1.<

蛋白家族促使

细胞凋亡!从而达到抑制肿瘤细胞生长的作用 #

38

$

"

其中
EGH" 9

蛋白主要发挥抑制凋亡&延长细胞存活

的作用! 肿瘤细胞中过表达
EGH"9

蛋白多提示肿瘤

细胞对治疗不敏感或不理想#

94

$

" 另外!

EGH"9

蛋白家

族中与
EGH" 9

蛋白作用相反的另一个成员
E1F

蛋

白!也称为促凋亡蛋白!主要发挥促进凋亡作用 #

!

$

"

通常细胞是否发生凋亡取决于
EGH"9AE1F

蛋白比#

93

$

"

本实验中!照射剂量为
#

&

" @J

时!

39!

:

粒子
)*%&

照

射与 64

); !

射线
$%&

照射相比明显上调
$3988

细

胞促凋亡蛋白
E1F

表达!同时下调促生长蛋白
EGH"

9

表达% 这表明
EGH" 9AE1F

蛋白比失衡可能加速

$3988

细胞凋亡发生!但并不排除其它可能存在的

机制"

综上所述!

39!
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粒子
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内照射比 64

); !

射线

$%&

外照射抑制
$3988

细胞增殖效应更明显 !

@9AB

期阻滞&

EGH"9AE1F

蛋白比失衡&最终诱导凋亡

发生在 39!

:

粒子
)*%&

照射抗肿瘤效应中可能发挥

重要作用" 本研究虽仅着重于研究凋亡!但仍为中

晚期
'()*)

患者临床治疗提供了一些理论依据"
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