
electropho resis appears to be su itab le to detect DNA strand b reak s in ra t a lveo lar m acrophage. ②Coal ta r p itch

fum e ex tracts can induce the ra t a lveo lar m acrophage to p roduce react ive oxygen species (RO S) , and can induce

lip id perox ida t ion: the DNA strand b reak s induced by coal ta r p itch fum e ex tracts in AM are associa ted w ith

the p roducing of RO S. ③GSH can inh ib it coa l ta r p itch fum e ex tracts2induced DNA dam age in ra t a lveo la r

m acrophage.
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65. 9-氨基吖啶和乙基亚硝基脲诱导含LacZ 靶基因重包装噬菌体突变机
制的研究

刘　勇, 吴　涛, 曹　佳3 , 杨明杰, 孙华明, 杨录军, 钱　频 (第三军医大学预防医学系分子毒理学实验室, 重庆　400038)

【摘要】为了提高 Κ噬菌体体外重包装致突变检测系统的特异性和利用该系统用于致突变分子机制的研究, 我们引入了L acZ 基因

作为靶基因和报告基因。乙基亚硝基脲 (12ethyl212n itro sou rea, ENU )和 92氨基吖啶 (92am inoacria ine, 92AA )直接处理含L acZ 基因

的 Κgtll DNA , 在体外重新包装为噬菌体, 然后转染宿主菌 Y1090 并在含X2Gal 和 IPT G 的选择培养基上培养。通过计数清亮斑突

变体和兰斑野生型的数目计算噬菌体的存活率和突变率; 扩增和测定突变噬菌体中L acZ 基因的序列, 分析了两种化合物的分子致

突变机制。结果表明: 在 ENU 和 92AA 作用下, 噬菌体存活率明显下降, 而突变率则相应上升, 并呈较好剂量2反应关系; 92AA 主要

诱发移码突变 (71. 8% ) ,A , G, C, T 4 种碱基发生移码突变率分别为 27. 3% , 24. 2% , 24. 2%和 24. 2% ; 92AA 诱发的单个碱基缺失

主要发生在相同的碱基的重复区内 (68. 6% ) , 在单个或 2 个重复碱基位点发生缺失频率较底。92AA 诱发碱基置换主要是碱基巅换

(92% ) , G: C 碱基对比A : T 碱基对易于诱发碱基置换 (76. 7% vs 24. 3% ) ; 92AA 诱发碱基置换后一般易于同邻近碱基形成相同碱

基的重复。ENU 诱发的突变主要发生在G: C 碱基对上; ENU 诱发碱基置换主要是G: C→A : T、G: C→C: G 和A : T→T: A 巅换。

该实验表明含有L acZ 靶基因的 ΚgtllDNA 致突变检测系统比 ΚDNA 致突变检测系统更完善。该系统以噬菌斑的存活率、突变率和

分子突变谱作为检测终点, 不仅提高了检测系统的特异性和敏感度, 而且能进一步研究化合物的致突变分子机制和进行危险度的

评价。

【关键词】致突变; Κgtll DVA ; L acZ 基因; 92氨基吖啶; 乙基亚硝基脲
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66. 应用单细胞凝胶电泳对 NaF 的D NA 损伤作用的研究

孙建霞, 杨志祥, 李　杰, 刘国庆 (山东大学公共卫生学院环境卫生教研室, 济南　250012)

近年来, 氟是否具有遗传毒性成为人们的争论热点。我们应用由 Singh 等改进和建立的单细胞凝胶电泳 (SCGE) 技术, 又称彗

星实验检测了N aF 的遗传毒性。
材料与方法

取健康成年小白鼠一只取血, 稀释。设 1 个阴性对照组和 4 个N aF 受试物组, 剂量分别为 1 Λmo löL、2 Λmo löL、4 Λmo löL、8

Λmo löL。37℃染毒小时, 制备细胞混悬液。用 1% 正常熔点琼脂糖 (NM A )打底, 0. 5%NM A 100 Λl 铺第一层, 取已处理细胞混悬液 10

Λl 与 75 Λl 0. 7% 低熔点琼脂糖 (LM A )混匀, 铺第二层, 0. 7%LM A 85 Λl 铺第三层; 然后将铺好的玻片置 4℃消化液中消化 2 h, 4℃

电泳缓冲液中碱解 15 m in, 电泳 20 m in (25 v, 300 mA )。以中性洗液冲洗玻片, EB 染色。用OL YM PU S 荧光显微镜观察。每个样

本随机选择 100 个细胞, 尽快用目镜测微尺测定DNA 直径 (a)和DNA 迁移长度 (b) , 并以 a、b 比值[böa< 1ö2 (+ ) , böa> 1ö2 (6 ) ,

böa> 1 (7 ) ]为标准分类, 记录并拍照。

结果与讨论

DNA 图象呈橙黄色, 与阴性对照组比较,N aF 各剂量组均可观察到不同程度的拖尾现象, 即有受损细胞出现; 且随着N aF 剂量

的增加, 受损细胞阳性率呈上升趋势, 存在明显的剂量2反应关系, 相关系数 r= 0. 9895 (0. 001< P < 0. 01) , 受损细胞阳性率 (Y) 与
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