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几种化学物诱导的鼠肝S-9组份代谢苯并

[}花对人体 SCE率的影响

蔡有余须昌隆‘）李淑华罗会元
（中国医学科学院基础医学研究所，北京）

绝大多数化学致癌物和致突变物进人人体

内时，须经肝脏微粒体酶系统 (S-9组份）的代
谢活化生成代谢产物、降解产物或形成络合物，

才能直接与靶细胞 DNA发生作用，引起细胞

突变或癌变。本文的目的在于通过对体外人体

淋巴细胞 SCE频率的检测，察知几种 S-9组

份对致癌物苯并【。〕龙的代谢活化能力，并从中

找出适宜的诱导的 S-9组份，为检出疑有致癌

致突变物以及前体遗传毒物提供较为理想的活

化荆．

材 料 和 方 法

（一）各种 S-9组份的制备 体重为

2nn}..-g左右的雄性 vJisz二大鼠a只，每只腹腔

分别注人二甲基亚矾(DMSO)溶解的苯并[a]

蓖（侬度为10 mg介n心。．1rnl, 20=甲基胆葱丈滚

度为10mg/ml) 0.5ml、香烟凝结物〔1l（浓度为

200mg/ml)0.5ml。香烟凝结物收集及制备方法
见前文［al。以玉米油溶解的多氯联苯 （浓度为

200mg/ml)0.4ml；二甲基亚枫0.5ml；对照各用1
只动物。每日注射1次，连续斗天，然后饥饿

24小时，断头放血取出肝脏分离 S-9组份［[a)0

（二）淋巴细胞培养 人体外周血37 0C

培养24小时后，每瓶加人最终浓度为l O,ug/ml

的 BrdU和 1.2pg/ml苯并［：〕龙。按表1分别

加人不同诱导物诱导的 S-9组份及对照 S-9

组份的不同剂量，摇匀后全部置暗处37℃培养

48小时，然后收获细胞，制成染色体标本，计数

SCE[III

结 果 与 讨 论

（一）不同化合物诱导的S-9组份 烟
凝结物、多氯联苯、20一甲基胆蕙、苯并〔a]龙诱

导的 S-9组份，以不同剂量与苯并 〔a]花同时

加人细胞培养液中观察 SCE率，分别与单加

S-9或单加苯并 ［a]龙培养的淋巴细胞为对照

的 SCE率比较，除个别剂量组外，SCE率均有

显著的统计学差异（表1)。对照组中DMSO诱
导的 S-9组份以不同剂量和未处理的 S-9组

份以不同剂量分别与苯并〔。〕花和淋巴细胞共

同培养，其 SCE.-率均未见有统计学的差异。而

各种化学药物诱导的S-9组份诱导的SCE率

各有不同的剂量反应关系，尤其是烟凝结物和

多氯联苯诱导的 S-9组份的各剂量组代谢苯

一并I汀花后诱发SCE率升高最为明显（参觅表
I)o

（二）各种化合物与 S-9组份的活性

由于一些化学物质对生殖细胞和体细胞核内或

核外遗传物质有毒性作用、致死和遗传学效应，

而化学致突变物和致癌物又密切相关，，因此这
类化合物统称为遗传毒物’”。遗传毒物分为终

末遗传毒物和前体遗传毒物，前者如烷化剂和

芳香基化剂，有强亲电子性，能直接与靶细胞

DNA发生作用，导致细胞的突变或癌变；后者

Cai Youyu et al.: The Effects of Various S-9 Mix
Induced by Chemicals on SCE Frequencies of Hu-

man Lymphocytes in vitro

1)四川省间中肿瘤防治所。
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裹1 不周诱导活化的 S-9代衡苹井 〔&I花后对人体 SCE率的影响

诱导物

(mg／日／动物）

S-9组份

(I／瓶）

观察细胞数

（个）
SCE／细胞土 S. E. J;L黯#一路}}}'m S-9 %151

之比较

单加 S-9组份

与各组之比较

烟凝结物

100

单加 5一9对照

5

10

30

50

25

25

25

25

18.3土1.26

19.2土0.93

20.2士1.26

12.7土0.76

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

多氯联苯

80

单加 S-9对照

5

1O

30

50

50

25

25

25

25

25

12.1士0.98

14.4土1.07

16.3士1.25

19.0土1.10

11.6土0.51

<0.005

<0.001

<0.001

<0.001

>0.10

<0.05

<0.05

<0. 002

<0. 001

20-甲基胆蕙

S

单加 S-9对I

5

10

30

50

25

25

25

25

12.2士0.92

13.6土0.90

14.3土1.14

9.6土0.65

>0.05

<0. 005

<0.001

>0.80

<0. 05

<0. 002

<0. 001

苯并 【a] },

1

单加 S-9对照

5

10

30

｝ 、。
I

25

25

25

25

12.1士1.24

14.9土0.70

16.1土1.03

8.7士0.66

>0.05

<C.001

<0.001

<0.05

<0.05

< 0. 001

<0. 001

二甲基亚讽

0.5

单加 S-9对照

5

10

30

50

50

25

25

25

25

25

10.3土0.63

9.8士0.55

11.4士0.80

12.1士1.07

11.1土0.93

>0.80

>0.50

>0. 10

> 0. 10

>0.50

>0.50

>0.20

>0.80

>0.80

未处理

单加 S-9对照

5

10

30

50

25

25

16

20

8.6土0.79

9.4土0.72

9.4士0.59

8.4f0.80

>0.10

> 0. 20

>0.20

＞0。0，

>0.50

>0.10

>0. 10

单加苯并 〔a]龙 6pg/瓶 192 10.3士0.44

具有统计学差异 （P<0.05-P<0.001)。证明

烟凝结物 100mg及多氯联苯是诱导 S-9组份
活性高的较为理想的化合物。

（三）SCE率与烟凝结物和癌变的关系

文献报道(31，从烟草凝结物中至少分离出3,000
种化合物，其中不少是有害物质。 如苯并［a]

龙、3-1甲基胆蕙、二甲基苯并蕙是支气管癌和

肺癌的诱导物。这些物质经人体内芳香烃类经

化酶作用，转变成致癌的环氧化物，与DNA结
合，使体细胞发生癌变。我们在大鼠腹腔内分

别注射100mg（图1), 80mg, 40mg烟凝结物后
所诱导的鼠肝 S-9组份分别代谢6 Ezg苯并［[a]

． 28

注：1. DMSO为诱导物的溶剂，故用为对照之一。

2.苯并〔a] M对照，说明活化与不活化引起SCE率的差别。

本身并不具有遗传毒性作用，在体内经微粒体

酶代谢活化转变成终末遗传毒物，才能与靶细

胞发生作用，引起细胞突变或癌变。如用A mes

和 SCE法对这类化合物加以检测，常常显示假

阴性结果。哺乳动物体内几乎所有的组织均含

有微粒体酶系或称 S-9组份，但集中存在于肝

脏中，一般雄性高于雌性，成年又高于幼年。因

此我们采用雄性成熟大鼠经药物诱导分离鼠肝

S-9组份。 为了比较各种化合物诱导大鼠肝

S-9组份的活力，本文的结果（参见表1)显示，

烟凝结物＞多氯联苯＞苯并【a] IE > 20一甲基

胆蕙，但均比 DMSO和未处理的对照组为高，



龙，再与人体外周血淋巴细胞培养，观察 SCE

率，以此来推测此种酶的活性。结果发现 （表

2), SCE率升高与烟凝结物注射的剂量有关。

也就类似于人体，吸烟越多，体内烟凝结物积聚

亦多，生成致癌致突变的有害物如苯并 ［a]龙

也就越多。 同时诱导人 S-9组份中酶的活性

也就增高，对人体的危害性也就越大。此外，有

人已证实，吸烟与 SCE率升高也有明显的正相

关51。 充分说明吸烟与肺癌发生有密切相关，

这不能不引起人们的重视。

衷2 不同剂皿烟凝结物诱导的 S-9组份代谢苯并 「．〕花后，对人体 SCE率的影响

烟凝结物

(mS/日／动物）

S-9组份

(P1/瓶）

观察细胞数

（个）
SCE／细抱土 S. E.

单加苯并 【a］ 药

与各组比较

单加 S-9组份

与各组比铰

100

r单加 s-，对照

5

10

30

50

25

25

25

25

18.2土1.26

19.2土0.93

20.2士1.27

12.8土0.77

<0.001

<0.001

<0. 001

<0.001

<0. 001

<0. 001

<0. 001

80

单加 S-9对照

5

10

30

50

25

25

25

25

11.3土0.75

13.5土1.18

14.2士1.25

9.3土0.75

<0. 001

<0. 001

<0. 001

<0. 005

<0.05

<0.005

<0. 005

40

单加 5一9对照

5

10

30

50

25

25

25

25

10.3土0.59

12.4士0.88

14.4士0.92

8.8士0.91

<0.001

<0.001

<0. 002

>0.10

<0. 05

<0.01

>0.20

单加苯并 【aJ花 6,ug/瓶 25 6.9士0.66
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