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人白血病细胞系（J6-1,J6-2和J6-3）的SCE
及其对MMC敏感性的研究

冯宝章 张云华
（中国医学科学院血液学研究所，四川简阳）

染色体或染色单体断裂可作为研究 DNA

损伤的一个细胞遗传学指标，但是在正常情况

下染色体和染色单体断裂的出现率并不高，而

姐妹染色单体互换（简称 SCE）频率则较高，因

而后者是研究染色体稳定性的一个较好指标。

丝裂霉素 （MMC）是一种强的致突变和

致癌剂[a1，同时又是强的 SCE诱发剂。

为了了解白血病细胞与 SCE的关系，我们

采用 BrdUrd Giemsa方法C3，对本所近年来先后

建立的3个人白血病细胞系（J6-1) J6-：和J6-3)

进行了 SCE的分析，并用 MMC诱发 SCE,

以便进一步了解白血病细胞对化学致癌剂和诱

变剂的敏感性。现将结果报道如下。

材 料 与 方 法

3个细胞系均来源于急性非淋巴细胞型白

血病病人的外周血或骨髓。J6-：细胞系来源于

一例急性粒单型白血病人的外周血；J6-：来源

于一例亚急粒和一例粒单型白血病人外周血细

胞的混合培养；J6-3则来源于一例急粒病孩死

后一小时的骨髓细胞。有关这3个细胞系的建

立和培养方法已有另文报道t110

我们所研究的细胞均由本所五室病毒组提

供。每代细胞在传代当天加人 BrdUrd，剂量

为每毫升培养物30微克（相当于10-̀'M) o避
光条件下37℃分别培养 48和72小时。细胞

开始培养之后24小时加人MMC，最终浓度为

3毫微克／毫升，再培养48小时，并以正常人外

周淋巴细胞为对照。培养终止前5-6小时加

人秋水仙素，最终浓度0.018微克／毫升。细胞

收获后，经0.075M KCl低渗处理10分钟，常

规空气干燥法制片。标本存放1天之后，用

1.0M NaH,P04, pH 8.0, 87-890C中处理10

分钟左右，Giemsa染色10分钟左右。染液的

浓度为1.2-2.5%，即每毫升磷酸缓冲液 （pH

6.8）加入 Giemsa原液1-2滴。

实 验 与 结 果

（一）3个细胞系 SCE的观察

先后观察了J6-；细胞系的第41, 67, 74和

75代；J6-：细胞系的第52, 54和 83代；J6-：细

胞系的第 1, 26,30和31代。每代观察分散良

好、完整无丢失、且每条染色体之姐妹单体均明

显分染的中期细胞20个以上，计算其互换数，

求得各系每代细胞的互换率 （SCE／细胞），并

以 25例献血员外周血淋巴细胞的正常互换率

为对照（见图版1, 1, 2)，进行观察比较。观察

时除了计数染色体两臂上的互换外，同时还计

数发生在着丝点位置上的互换，并注意排除由

于染色单体的扭曲而造成的假象 （我们认为染

色体扭曲之后，同一个单体的长臂和短臂染色

应当一致，而且是连续的，不在着丝点位置断

开）。观察结果见表1 o J6-，细胞系SCE频率
为 10.6士0.8; J6-：细胞系为12.9士4.2; J6-；细

胞系为 12.5士2.2 SCE／细胞，对照组为 5.5士

1.8，差异非常显著（P＜0.01或0.001),

为了了解 SCE是否有集中于某些 （或某

个）染色体组，乃至某些（或某个）染色体或染色
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裹 1 人白血病细胞系的互换率 J6-2细胞系的76个细胞和 J6-3细胞系的 118

个细胞，按每个细胞所含的 SCE数进行分析，

发现不同互换率水平上细胞的分布呈分散的不

规则状态（图2)，找不到一个明显的峰，与对照

组呈鲜明的对比。

（二）MMC 诱发下各细胞系的 SCE频

率的变化

3个细胞系共观察计数 126个细胞中期、

2337个 SCE, SCE频率为18.5士1.4，比原来

的未经 MMC诱发的频率增加了5.6-7.9;而

7名正常人外周淋巴细胞经 MMC诱发，SCE

频率增加到9.5土1.5，比未经 MMC诱发时的

5.5 1 1.8增加了4.0。二者 SCE频率变化之间

无显著性差异印 > 0.05)，未见细胞系互换率

的大幅度增加（详见表2和3）。

体区域的趋势，以及各系细胞对不同互换率水

平是否有某种集中的趋势，我们作了如下的分

析：(1）对J6-，细胞系的1,169个 SCE, J6-z细
胞系的987个 SCE和 J6-3细胞系的1,479个

SCE，按丹佛体制7个染色体组进行分析，发现

各细胞系总的互换数在丹佛体制各染色体组的

分布与正常对照组没有显著差别 （P >> 0.05)

（见图1)0 (2）对 J6-，细胞系的110个细胞，

讨 论

我们曾经观察计数的25例献血员（在相同

条件下）的外周淋巴细胞的 SCE频率为5.5 1
1.8。这3个细胞系的互换率一致地显示非常

显著的增加。其互换率的平均值为 11.3，与

Michalova等〔41人白血病细胞系的互换率 （平均

值为 9.6）相似。 尽管 Shiraishi等人所观察的

两个来自急性白血病的淋巴母细胞系和两个
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图1 J6-1. J6-：和 J6-，细胞系 SCE在

丹佛体制中各染色体组中的分布

SCE／细胞

图2 J6-13 J6-，和 J6-3细胞对不同互换率

水平的分布
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表 2 MMC诱发J6-1, J6-1、.、16-，细胞系 SCE蛾率的变化

细 胞 系
细胞

世代
观察
细胞数

SCE
总 数

互 换 率

(SCE/细胞）

36-：十 J6-3

J6-：十 J6-3

36-，十 J6-3

9

10

12

30

20

20

5弓1

406

375

18.3

20.3

18.7

J‘一 J6-

J6一J6-t

63

65 ；：
507

斗98

16.9

19.1

合 计 5 126 2,337 .f士 S. D＝ 18.5士1.4

表3 MMC诱发正常人外周淋巴细胞 SCE频率的变化

Burkitt淋巴瘤细胞系的互换率比较低，分别为

5.4, 5.6, 5.，和6.1，相当于我们的正常值

(5.5 t 1.8)，然而，当用 MMC诱发SCE时，
它们的互换率便分别以 10倍和，倍于正常值

的比例增加r3j，因而表明人白血病细胞系和淋

巴瘤细胞系可能存在着潜在的遗传敏感性，极

易于为 MMC之类的诱发物诱发产生 SCE,,

为了证明这个现象的普遍意义，我们也用

MMC （浓度为3毫微克／毫升）诱发了这3个

白血病细胞系的SCE，在相同条件下也以正常

人外周淋巴细胞为对照，结果发现，二者SCE频

率都有类似的增加 （(0.1＞P＞0.05)。但这里

值得提到的一点就是我们的3个细胞系互换率

业已明显地高于正常值，已不存在什么“潜在”

的 SCE了。也许我们所用的 MMC的浓度较

低，不能反映白血病细胞系与正常人淋巴细胞

对MMC的不同敏感性。因此，关于人白血病
细胞对 MMC之潜在敏感性的现象，还值得继

续探讨。

至于细胞自发互换率较高是否必然地同肿

瘤发生或细胞癌变相联系，这不能一概而论之，

因为我们已经观察到约半数左右的蚕豆病人外

周淋巴细胞 SCE频率显著地高于正常人 （内

部资料），但至今尚未见此类病人中肿瘤高发的

报道o W arren等把 SV40加人到培养的人二倍

体原始纤维母细胞之后，作跟踪观察时发现，当

细胞表现出肿瘤抗原时，其互换率便大幅度地

增加[b7，而白血病发生率很高的 Boom氏综合

症病人细胞互换率比正常人高十几倍［[71，这似

乎又提示高的互换率可能有某种肿瘤标记的性

质。

对3个细胞系的SCE所作的丹佛分析（即

按其7个染色体组中 SCE的分布）表明，即使

白血病细胞，其 SCE并没有集中于某些（或某

个）染色体组，乃至某些（或某个）染色体或染色

体区的趋势，正如正常淋巴细胞那样，SCE的

分布基本上是同各染色体组的总长度呈正相

关。
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观 察
细胞数
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总 数
互 换 率
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图版 I

1. J6一：细胞系分裂中期，显示16个 SCE

2．正常人淋巴细胞分裂中期，显示7个 SCE


