
·放射生物学·

ＤＯＩ：１０􀆰 ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ． ０２５４⁃５０９８􀆰 ２０１５􀆰 ０１􀆰 ００２
Ｔｈｉｓ ｗｏｒｋ ｗａｓ ｓｕｐｐｏｒｔｅｄ ｂｙ ｇｒａｎｔｓ ｆｒｏｍ Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｎａｔｕｒａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ

Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｏｆ Ｃｈｉｎａ （８１０７１９０６， ８１１７２１２７ ａｎｄ ８１４０２５４１）．
Ａｆｆｉｌｉａｔｉｏｎｓ： １０００９２ Ｔｉａｎｊｉｎ， Ｋｅｙ ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｏｆ Ｒａｄｉａｔｉｏｎ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ

ａｎｄ Ｎｕｃｌｅａｒ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ， Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ ｏｆ Ｒａｄｉａｔｉｏｎ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ， Ｃｈｉｎｅｓｅ
Ａｃａｄｅｍｙ ｏｆ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ， Ｃｈｉｎａ （Ｈｅ Ｘｉｎ， Ｍｅｎｇ Ａｉｍｉｎ， Ｌｉｕ Ｑｉａｎｇ，
Ｆａｎ Ｓａｉｊｕｎ）； Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｎｃｏｌｏｇｙ， Ｌｏｍｂａｒｄｉ Ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ Ｃａｎｃｅｒ
Ｃｅｎｔｅｒ， Ｇｅｏｒｇｅｔｏｗｎ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｗａｓｈｉｎｇｔｏｎ ＤＣ， ＵＳＡ （Ｍｅｎｇ Ｑｉｎｇｈｕｉ）；
Ｔｈｅ Ｆｅｉｎｓｔｅｉｎ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ ｆｏｒ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｒｅｓｅａｒｃｈ， Ｍａｎｈａｓｓｅｔ， ＮＹ， ＵＳＡ
（Ｗａｎｇ Ｈａｉｃｈａｏ）

Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ： Ｆａｎ Ｓａｉｊｕｎ， Ｅｍａｉｌ： ｆａｎｓａｉｊｕｎ ＠ ｉｒｍ⁃ｃａｍｓ．
ａｃ． ｃｎ

ＨＭＧＢ１ ｉｎｃｒｅａｓｅｓ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｂｙ
ｉｎｔｅｒａｃｔｉｎｇ ｗｉｔｈ ＨＤＡＣ１
Ｈｅ Ｘｉｎ， Ｍｅｎｇ Ｑｉｎｇｈｕｉ， Ｍｅｎｇ Ａｉｍｉｎ， Ｌｉｕ Ｑｉａｎｇ， Ｗａｎｇ Ｈａｉｃｈａｏ， Ｆａｎ Ｓａｉｊｕｎ

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】 　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ 　 Ｔｏ ｓｔｕｄｙ ｔｈｅ ｎｕｃｌｅａｒ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｈｉｇｈ⁃ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ｂｏｘ⁃１
（ＨＭＧＢ１） ａｎｄ ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ １（ＨＤＡＣ１）， ａｎｄ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｏｎ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｈｕｍａｎ
ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ． Ｍｅｔｈｏｄｓ 　 Ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｉｎ⁃ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｗａｓ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ ｂｙ ｉｍｍｕｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｉｏｎ⁃
Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ ａｎｄ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ⁃Ｓ⁃ｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ ｃａｐｔｕｒｅ ａｓｓａｙｓ． Ｃｅｌｌ ｇｒｏｗｔｈ ｗａｓ ｅｘａｍｉｎｅｄ ｂｙ ＭＴＴ （ｍｅｔｈｙｌ
ｔｈｉａｚｏｌｙｌ ｔｅｔｒａｚｏｌｉｕｍ） ａｓｓａｙ ａｎｄ ｃｌｏｎｏｇｅｎｉｃ ａｓｓａｙ． Ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｗａｓ ａｎａｌｙｚｅｄ ｂｙ ｈｉｓｔｏｎｅ
ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ ａｓｓａｙ． Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ａ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｎｄ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｗａｓ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｉｎ
ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１ ａｎｄ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃４６８ ｃｅｌｌｓ ｔｒａｎｓｆｅｃｔｅｄ ｗｉｔｈ ａ ｐＣＭＶ⁃Ｔａｇ２Ｂ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｖｅｃｔｏｒ ｃａｒｒｙｉｎｇ ｗｉｔｈ ａ
ｆｕｌｌ⁃ｌｅｎｇｔｈ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｃＤＮＡ． ＨＭＧＢ１ ｂｉｎｄｉｎｇ ｔｏ ＨＤＡＣ１ ｗａｓ ｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｄ ａｓ ＧＳＴ （ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ Ｓ⁃
ｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ）⁃ｐｕｌｌ ｄｏｗｎ ａｎｄ ｉｍｍｕｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｉｏｎ Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ ａｓｓａｙ， ａｎｄ ｔｈｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗａｓ ｅｌｅｖａｔｅｄ ｂｙ
ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ． Ａｎ ＬＸＣＸＥ ｍｏｔｉｆ ｗａｓ ｒｅｑｕｉｒｅｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ＨＭＧＢ１⁃ＨＡＤＣ１ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ａｎｄ ＨＭＧＢ１
ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏｎ． Ａ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｏｆ ＩＣ５０ ｖａｌｕｅ ｗａｓ ｏｂｓｅｒｖｅｄ， ｆｏｒ ｅｘａｍｐｌｅ， １． ８ ａｎｄ ２． ２ Ｇｙ
（ｗｔＨＭＧＢ１ ｔｒａｎｓｆｅｃｔａｎｔｓ， Ｐ ＜ ０． ０５）， ３． ６ ａｎｄ ３． ８ Ｇｙ（ＨＭＧＢ１ ／ Ｃ１０３Ｆ ｔｒａｎｓｆｅｃｔａｎｔｓ， Ｐ ＞ ０． ０５）， ｂｏｔｈ
ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ３． ９ ａｎｄ ４． １ Ｇｙ （ｐＣＭＶ⁃Ｔａｇ２Ｂ ｔｒａｎｓｆｅｃｔａｎｔｓ） ｉｎ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１ ａｎｄ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃４６８ ｃｅｌｌｓ，
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ． Ａ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ＨＤＡＣ１ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ｔｒｉｃｈｏｓｔａｔｉｎ Ａ ｍａｒｋｅｄｌｙ ｒｅｄｕｃｅｄ ｔｈｅ ＨＭＧＢ１⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ
ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ， ０． ５ Ｇｙ ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ ｔｒｉｃｈｏｓｔａｔｉｎ Ａ ｖｅｒｓｕｓ １． ８ Ｇｙ ｉｎ ａｂｓｅｎｃｅ ｏｆ ｔｒｉｃｈｏｓｔａｔｉｎ Ａ ｉｎ ＭＤＡ⁃
ＭＢ⁃２３１ ｔｒａｎｓｆｅｃｔａｎｔｓ， １． ２ Ｇｙ （ｗｉｔｈ ｔｒｉｃｈｏｓｔａｔｉｎ Ａ） ｖｅｒｓｕｓ ２． ２ Ｇｙ （ｗｉｔｈｏｕｔ ｔｒｉｃｈｏｓｔａｔｉｎ Ａ） ｉｎ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃４６８
ｔｒａｎｓｆｅｃｔａｎｔｓ， Ｐ ＜０． ０５． Ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｗａｓ ａｌｓｏ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｉｎ ｉｍｍｕｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｅｓ ｐｒｅｐａｒｅｄ ｆｒｏｍ
ｔｈｅｓｅ ｃｅｌｌｓ ｗｉｔｈ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ ｔｏ ＨＭＧＢ１， ａｎｄ ｔｈｉｓ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｗａｓ ａｂｏｌｉｓｈｅｄ ｂｙ ｔｈｅ ｈｉｓｔｏｎｅ ｔｒｉｃｈｏｓｔａｔｉｎ Ａ．
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　 Ｔｈｅｓｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｕｇｇｅｓｔ ａ ｐｒｅｖｉｏｕｓ ｕｎａｎｔｉｃｉｐａｔｅｄ ｒｏｌｅ ｆｏｒ ＨＤＡＣ１ ｉｎ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ＨＭＧＢ１⁃
ｍｅｄｉａｔｅｄ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｂｙ ｉｔｓ ｄｉｒｅｃｔ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ＨＭＧＢ１．

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Ｈｉｇｈ ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ｂｏｘ； Ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ； Ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ １；
Ｈｕｍａｎ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ

　 　 Ｈｉｇｈ ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ｂｏｘ １（ＨＭＧＢ１）， ｂｅｌｏｎｇｉｎｇ
ｔｏ ｔｈｅ ｈｉｇｈ⁃ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ （ＨＭＧ） ｐｒｏｔｅｉｎ ｆａｍｉｌｙ， ｉｓ ａ
ｃｙｔｏｋｉｎｅ⁃ｌｉｋｅ ２１５ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ ｎｕｃｌｅａｒ ｐｒｏｔｅｉｎ， ｗｈｉｃｈ ｉｓ
ａｎ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｍｅｄｉａｔｏｒ ｏｆ ｔｈｅ ｂｏｄｙ′ ｓ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ，
ｉｓｃｈｅｍｉａ ａｎｄ ｉｎｊｕｒｙ［１⁃２］ ． Ｉｔ ｉｓ ｋｎｏｗｎ ｔｈａｔ ＨＭＧＢ１ ｉｓ

ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｄ ｉｎｔｏ ｔｈｒｅｅ ｄｏｍａｉｎｓ， ｔｗｏ ｂａｓｉｃ ＨＭＧ ｂｏｘｅｓ
（ＨＭＧ ｄｏｍａｉｎｓ Ａ ａｎｄ Ｂ） ａｎｄ ａ ｈｉｇｈｌｙ ａｃｉｄｉｃ Ｃ⁃
ｔｅｒｍｉｎａｌ ｄｏｍａｉｎ， ｗｈｉｃｈ ｃｏｎｆｅｒ ａｎ ｏｖｅｒａｌｌ ｄｉｐｏｌａｒ
ａｐｐｅａｒａｎｃｅ ｔｏ ｔｈｉｓ ｐｒｏｔｅｉｎ． Ｅａｃｈ ｏｆ ｔｈｅ ＨＭＧ ｂｏｘｅｓ ｉｓ
ｆｏｒｍｅｄ ｂｙ ｔｗｏ ｓｈｏｒｔ ａｎｄ ｏｎｅ ｌｏｎｇ α⁃ｈｅｌｉｘ ｔｈａｔ ｕｐｏｎ
ｆｏｌｄｉｎｇ ｐｒｏｄｕｃｅ ａｎ Ｌ⁃ ｏｒ Ｖ⁃ｓｈａｐｅｄ ｔｈｒｅｅ⁃ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ
ｄｏｍａｉｎ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ． Ｔｈｅ ｃｏｎｃａｖｅ ｓｕｒｆａｃｅ ｏｆ ｔｈｅ Ｌ⁃ ｏｒ Ｖ⁃
ｓｈａｐｅｄ ＨＭＧ ｂｏｘ ｄｏｍａｉｎ ｃｏｎｔａｃｔｓ ｔｈｅ ＤＮＡ ｉｎ ｔｈｅ
ｍｉｎｏｒ ｇｒｏｏｖｅ ｉｎ ｔｗｏ ｓｌｉｇｈｔｌｙ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｗａｙｓ ｉｎｔｒｏｄｕｃｉｎｇ
ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ｏｆ ＤＮＡ， ｉｎ
ｐａｒｔｉｃｕｌａｒ ａ ｓｔｒｏｎｇ ｂｅｎｄ［１⁃２］ ． Ｐｒｅｓｕｍａｂｌｙ， ｔｈｅｓｅ
ｆｅａｔｕｒｅｓ ａｒｅ ｏｆ ｒｅｌｅｖａｎｃｅ ｆｏｒ ｔｈｅ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎｓ ｉｎ
ｗｈｉｃｈ ＨＭＧＢ１ ｈａｓ ｂｅｅｎ ｉｎｖｏｌｖｅｄ （ ＤＮＡ ｒｅｐａｉｒ，
ｒｅｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ， ｒｅｐｌｉｃａｔｉｏｎ， ａｎｄ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ） ［１⁃２］ ．

·８· 中华放射医学与防护杂志 ２０１５ 年 １ 月第 ３５ 卷第 １ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｒａｄｉｏｌ Ｍｅｄ Ｐｒｏｔ， Ｊａｎｕａｒｙ ２０１５，Ｖｏｌ． ３５，Ｎｏ． １



ＨＭＧＢ１ ｃａｎ ｉｎｔｅｒａｃｔ ｔｈｒｏｕｇｈ ｉｔｓ ＨＭＧ ｂｏｘ ｄｏｍａｉｎｓ
ｗｉｔｈ ａ ｂｒｏａｄ ｒａｎｇｅ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｒａｎｇｉｎｇ ｆｒｏｍ ｎｕｃｌｅａｒ ｃｅｌｌ
ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｔｏ ｖｉｒａｌ ｐｒｏｔｅｉｎｓ， ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ｔｈｅ ｒｅｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ
ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｇｅｎｅ ｐｒｏｔｅｉｎ （ＲＡＧ１）， ｓｅｖｅｒａｌ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ
ｆａｃｔｏｒ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ｔｈｅ ｔｕｍｏｒ ｓｕｐｐｒｅｓｓｏｒ ｐ５３， ｔｈｅ
ｏｃｔａｍｅｒ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒｓ Ｏｃｔ１， Ｏｃｔ２， Ｏｃｔ４ ａｎｄ
Ｏｃｔ６， ｓｏｍｅ ｈｏｍｅｏｔｉｃ （ Ｈｏｘ ） ｐｒｏｔｅｉｎｓ， ｔｈｅ ｓｔｅｒｏｉｄ
ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ， ｔｈｅ ｇｅｎｅｒａｌ ｉｎｉｔｉａｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ ｈｕｍａｎ ＴＡＴＡ⁃
ｂｉｎｄｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ （ ｈＴＢＰ ）， ａｎｄ ｔｈｅ ｖｉｒａｌ ｒｅｐｌｉｃａｔｉｏｎ
ｐｒｏｔｅｉｎｓ Ｒｅｐ７８ ａｎｄ Ｒｅｐ６８［１⁃６］ ． ＨＭＧ ｂｏｘ Ａ ｉｓ
ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｆｏｒ ｂｉｎｄｉｎｇ ｔｏ ｈＴＢＰ ａｎｄ ｐ５３， ｗｈｅｒｅａｓ ｔｈｅ
ｂｉｎｄｉｎｇ ｔｏ Ｏｃｔ ｆａｃｔｏｒｓ， Ｈｏｘ ｆａｃｔｏｒｓ， ａｎｄ ｈｏｒｍｏｎｅ
ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｃａｎ ｔａｋｅ ｐｌａｃｅ ｔｈｒｏｕｇｈ ｂｏｘｅｓ Ａ ｏｒ Ｂ［３⁃４］ ．
ＨＭＧＢ１ ｉｓ ａ ｃｒｉｔｉｃａｌ ｔａｒｇｅｔ ｆｏｒ ｃａｎｃｅｒ ｔｈｅｒａｐｙ［７］ ．

Ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｏｆ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ｔｏ ｉｏｎｉｚｉｎｇ ｒａｄｉａｔｉｏｎ
ｒｅｓｕｌｔｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ａｒｒｅｓｔ ｏｆ ｃｅｌｌ ｃｙｃｌｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ， ｄｏｗｎ⁃
ａｎｄ ｕｐ⁃ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｏｆ ｓｐｅｃｉｆｉｃ
ｇｅｎｅｓ， ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｎｕｃｌｅｏｓｏｍａｌ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ， ａｎｄ
ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ＤＮＡ ｒｅｐａｉｒ ｍａｃｈｉｎｅｒｙ． Ａｎ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ
ｒｏｌｅ ｗａｓ ｆｏｕｎｄ ｆｏｒ ｈｉｓｔｏｎｅ ａｃｅｔｙｌａｔｉｏｎ ａｎｄ ｄｅａｃｅｔｙｌａｔｉｏｎ
ｉｎ ｔｈｅ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｈｒｏｍａｔｉｎ ｓｔｒｕｃｔｕｒｅ ａｎｄ ｉｎ
ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ｃｈｒｏｍｏｓｏｍａｌ ｉｎｔｅｇｒｉｔｙ［８］ ． Ａ ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ
ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｔｈａｔ ｐａｒｔｉｃｉｐａｔｅ ｉｎ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｃｅｌｌ ｃｙｃｌｅ
ａｎｄ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｏｆ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ａｒｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ｈｉｓｔｏｎｅ ａｃｅｔｙｌａｔｉｏｎ ｏｒ ｄｅａｃｅｔｙｌａｔｉｏｎ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ［９⁃１０］，
ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ｐ３００ ／ ＣＢＰ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｆａｃｔｏｒ（ｐＣＡＦ）， ｂｒｅａｓｔ
ｃａｎｃｅｒ ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ ｇｅｎｅ ＢＲＣＡ１ ／ ２， ａｔａｘｉａ
ｔｅｌａｎｇｉｅｃｔａｓｉａ ｍｕｔａｔｅｄ （ ＡＴＭ ）， ａｎｄ ＡＴＭ⁃ｌｉｋｅ
ｐｒｏｔｅｉｎｓ． Ｔｈｅ ｐｒｏｄｕｃｔ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ ｇｅｎｅ （Ｒｂ）
ｒｅｐｒｅｓｓｅｓ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ Ｅ２Ｆ ｇｅｎｅ ｂｙ ｒｅｃｒｕｉｔｉｎｇ
ｔｈｅ ｍａｍｍａｌｉａｎ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｈｉｓｔｏｎｅ
ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ１ （ ＨＤＡＣ１ ） ａｎｄ ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ２
（ＨＤＡＣ２）， ｔｏ ｗｈｉｃｈ ｉｔ ｂｉｎｄｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ａｎ ＬＸＣＸＥ ｍｏｔｉｆ
ｉｎ ｉｔｓ ｐｏｃｋｅｔ ｄｏｍａｉｎ［１１］ ． Ａｎ ＬＸＣＸＥ ｍｏｔｉｆ ｉｎ ｔｈｅ
ＨＤＡＣ１ ｐｒｏｔｅｉｎ ｗａｓ ｒｅｑｕｉｒｅｄ ｆｏｒ ｂｉｎｄｉｎｇ ｏｆ ＨＤＡＣ１
ｔｏ ＡＴＭ［１２］ ．

Ｐｒｅｖｉｏｕｓ ｓｔｕｄｉｅｓ ｓｕｇｇｅｓｔｅｄ ｔｈａｔ ｅｎｆｏｒｃｅｄ
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｏｆ
ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ， ｉｎ ｗｈｉｃｈ ａｎ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｗａｓ ｎｏｔ
ｒｅｑｕｉｒｅｄ［１３］ ． Ｓｉｍｉｌａｒ ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｗｅｒｅ ｏｂｔａｉｎｅｄ ｆｏｒ ｏｔｈｅｒ
ｍｅｍｂｅｒｓ ｏｆ ＨＭＧＢ ｆａｍｉｌｙ， ＨＭＧＢ２， ３ ａｎｄ ４［１４］ ．
Ｔｈｅｓｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｉｎｄｉｃａｔｅ ａｎ ｕｎｋｎｏｗｎ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ
ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｎｇ ｔｏ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＨＭＧＢ１⁃ｍｅｄｉａｔｉｅｄ

ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ． Ｉｎ ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ， ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｄ
ｔｈａｔ ＨＭＧＢ１ ｉｎｔｅｒａｃｔｅｄ ｗｉｔｈ ＨＤＡＣ１ ｂｏｔｈ ｉｎ ｖｉｔｒｏ ａｎｄ
ｉｎ ｖｉｖｏ ａｎｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｅｘｔｅｎｔ ｏｆ ｔｈｅ ＨＭＧＢ１⁃
ＨＤＡＣ１ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗａｓ ｆｏｕｎｄ ｉｎ ｔｈｅ ｃｅｌｌｓ ｅｘｐｏｓｅｄ ｔｏ
ｉｏｎｉｚｉｎｇ ｒａｄｉａｔｉｏｎ． ＨＤＡＣ１ ｉｓ ｃｒｉｔｉｃａｌ ｆｏｒ ＨＭＧＢ１
ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏｎ， ａｓ ｅｖｉｄｅｎｃｅｄ ｂｙ ａｎ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ａ
ｍｕｔａｎｔ ＬＸＣＸＥ ｍｏｔｉｆ ａｎｄ ａ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ＨＭＧＢ１ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ．

Ｍａｔｅｒｉａｌｓ ａｎｄ Ｍｅｔｈｏｄｓ

１． Ｃｅｌｌ ｃｕｌｔｕｒｅ， ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｒｉｃｈｏｓｔａｔｉｎ Ａ
Ｈｕｍａｎ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｌｉｎｅｓ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１ ａｎｄ

ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃４６８ ｗｅｒｅ ｍａｉｎｔａｉｎｅｄ ｉｎ ＤＭＥＭ ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔｅｄ
ｗｉｔｈ ５％ ｆｅｔａｌ ｃａｌｆ ｓｅｒｕｍ， １００ Ｕ ／ ｍｌ ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｎ ａｎｄ
１００ μｇ ／ ｍｌ ｓｔｒｅｐｔｏｍｙｃｉｎ ａｔ ３７℃ ｉｎ ａ ５％ ｃａｒｂｏｎ
ｄｉｏｘｉｄｅ ａｔｍｏｓｐｈｅｒｅ． Ｅｘｐｏｎｅｎｔｉａｌｌｙ ｇｒｏｗｉｎｇ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ
ｅｘｐｏｓｅｄ ｔｏ γ⁃ｒａｙ⁃ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ （Ｊ． Ｌ． Ｓｈｅｐｈｅｒｄ Ｍａｒｋ Ｉ
Ｒａｄｉａｔｏｒ） ｗｉｔｈ ａ １３７Ｃｓ ｓｏｕｒｃｅ ｅｍｉｔｔｉｎｇ ａｔ ａ ｆｉｘｅｄ ｄｏｓｅ
ｒａｔｅ ｏｆ ２􀆰 ５ Ｇｙ ／ ｍｉｎ． Ｔｈｅ ｔｒｉｃｈｏｓｔａｔｉｎ Ａ （ ＴＳＡ） ｗａｓ
ｐｕｒｃｈａｓｅｄ ｆｒｏｍ ＢｉｏＶｉｓｉｏｎ， Ｉｎｃ． ， ＵＳＡ．

２． Ｍｅｔｈｙｌ ｔｈｉａｚｏｌｙｌ ｔｅｔｒａｚｏｌｉｕｍ （ＭＴＴ） ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｓｓａｙ
ＭＴＴ ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｓｓａｙ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ａｓ ｄｅｓｃｒｉｂｅｄ

ｐｒｅｖｉｏｕｓｌｙ［１２⁃１３］ ． ＭＴＴ ａｓｓａｙ ｉｓ ａ ｃｏｍｍｏｎｌｙ ｕｓｅｄ
ｍｅｔｈｏｄ ｉｎ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｅｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ， ｂａｓｅｄ ｏｎ ｔｈｅ
ａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｖｉａｂｌｅ ｃｅｌｌｓ ｔｏ ｃｏｎｖｅｒｔ ＭＴＴ， ａ ｓｏｌｕｂｌｅ
ｔｅｔｒａｚｏｌｉｕｍ ｓａｌｔ ［３⁃（４， ５⁃ｄｉｍｅｔｈｙｌｔｈｕａｚｏｌｅ⁃２⁃ｙｌ）⁃２， ５
ｄｉｐｈｅｎｙｌ ｔｅｔｒａｚｏｌｉｕｍ ｂｒｏｍｉｄｅ ］， ｉｎｔｏ ａｎ ｉｎｓｏｌｕｂｌｅ
ｆｏｒｍａｚａｎ ｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｅ， ｗｈｉｃｈ ｉｓ ｑｕａｎｔｉｔａｔｅｄ ｂｙ
ｓｅｐｅｃｔｒｏｐｈｏｔｏｍｅｔｒｙ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｓｏｌｕｂｉｌｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ｄｉｍｅｔｈｙｌ
ｓｕｌｆｏｘｉｄｅ （ＤＭＳＯ）． Ｂｒｉｅｆｌｙ， ｃｅｌｌｓ （５ × １０５ ｃｅｌｌｓ ／ ｍｌ）
ｗｅｒｅ ｐｌａｔｅｄ ｉｎ ６０ ｍｍ Ｐａｔｒｉ ｄｉｓｈｅｓ ｗｉｔｈ ２ ｍｌ ｏｆ
ｍｅｄｉｕｍ， ａｌｌｏｗｅｄ ｔｏ ａｔｔａｃｈ ｆｏｒ ３０ ｈ ａｎｄ ｉｒｒａｄｉａｔｅｄ．
Ｕｎｔｒｅａｔｅｄ ａｎｄ ｔｒｅａｔｅｄ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＭＴＴ
（０． ５ ｍｇ ／ ｍｌ ） ｆｏｒ ４ ｈ． Ｔｈｅｎ ｔｈｅ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｔｈｅｎ
ｓｏｌｕｂｉｌｉｚｅｄ ｉｎ ＤＭＳＯ ａｎｄ ｔｒａｎｓｆｅｒｒｅｄ ｉｎｔｏ ｅａｃｈ ｗｅｌｌ ｉｎ
９６⁃ｗｅｌｌ Ｐａｔｒｉ ｄｉｓｈｅｓ （１０ ｗｅｌｌｓ ｆｏｒ ｅａｃｈ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ）．
Ａｂｓｏｒｂａｎｃｅ ｒｅａｄｉｎｇｓ ｗｅｒｅ ｔａｋｅｎ ｕｓｉｎｇ ａ Ｄｙｎａｔｅｃｈ ９６⁃
ｗｅｌｌ ｓｐｅｃｔｒｏｐｈｏｔｏｍｅｔｅｒ． Ｔｈｅ ａｍｏｕｎｔ ｏｆ ＭＴＴ ｄｙｅ
ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｗａｓ ｃａｌｃｕｌａｔｅｄ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ
ｂｅｔｗｅｅｎ ａｂｓｏｒｂａｎｃｅ ａｔ ５７０ ａｎｄ ６３０ ｎｍ． Ｃｅｌｌ ｖｉａｂｉｌｉｔｙ
ｉｎ ｔｒｅａｔｅｄ ｃｅｌｌｓ ｗａｓ ｅｘｐｒｅｓｓｅｄ ａｓ ｔｈｅ ａｍｏｕｎｔ ｏｆ ｄｙｅ
ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｒｅｌａｔｉｖｅ ｔｏ ｔｈａｔ ｏｆ ｕｎｔｒｅａｔｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｃｅｌｌｓ．
Ｆｏｕｒ ｓｅｔｓ ｏｆ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ．

３． Ｃｌｏｎｏｇｅｎｉｃ ａｓｓａｙ

·９·中华放射医学与防护杂志 ２０１５ 年 １ 月第 ３５ 卷第 １ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｒａｄｉｏｌ Ｍｅｄ Ｐｒｏｔ， Ｊａｎｕａｒｙ ２０１５，Ｖｏｌ． ３５，Ｎｏ． １



Ｔｈｅ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｔｒｙｐｓｉｎｉｚｅｄ ｉｍｍｅｄｉａｔｅｌｙ ａｆｔｅｒ
ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ａｎｄ ｃｏｕｎｔｅｄ． Ｋｎｏｗｎ ｎｕｍｂｅｒｓ ｗｅｒｅ ｓｕｂ⁃
ｃｕｌｔｕｒｅｄ ｉｎ １００ ｍｍ ｃｕｌｔｕｒｅ ｄｉｓｈｅｓ ｉｎ ２ ｓｅｔｓ ｏｆ
ｔｒｉｐｌｉｃａｔｅｓ ａｔ ｅａｃｈ ｄｏｓｅ ｏｆ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ． Ｓｕｆｆｉｃｉｅｎｔ
ｎｕｍｂｅｒｓ ｗｅｒｅ ｓｅｅｄｅｄ ｔｏ ｅｎｓｕｒｅ ｔｈａｔ ａｂｏｕｔ ５０ － １００
ｍａｃｒｏｓｃｏｐｉｃ ｃｏｌｏｎｉｅｓ ｗｏｕｌｄ ａｐｐｅａｒ ｉｎ ｅａｃｈ ｐｌａｔｅ ｏｆ ｕｎ⁃
ｉｒｒａｄｉａｔｅｄ ａｎｄ ｕｎ⁃ｔｒａｎｓｆｅｃｔｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｃｅｌｌｓ ａｔ ｔｈｅ ｅｎｄ ｏｆ
２１ ｄ． Ｃｏｌｏｎｉｅｓ ｗｅｒｅ ｔｈｅｎ ｆｉｘｅｄ， ｓｔａｉｎｅｄ ａｎｄ ｃｏｕｎｔｅｄ．
Ｓｕｒｖｉｖｉｎｇ ｆｒａｃｔｉｏｎｓ ｗｅｒｅ ｎｏｒｍａｌｉｚｅｄ ｂｙ ｔｈｅ ｐｌａｔｉｎｇ
ｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ ｏｆ ｕｎ⁃ｉｒｒａｄｉａｔｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｓ （ ５０％ ｆｏｒ ＭＤＡ⁃
ＭＢ⁃２３１ ａｎｄ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃４６８）．

４． ＨＭＧＢ１ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｖｅｃｔｏｒ
Ｔｈｅ ｗｉｌｄ⁃ｔｙｐｅ ＨＭＧＢ１ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｐｌａｓｍｉｄ

（ｗｔＨＭＧＢ１） ｗａｓ ｃｒｅａｔｅｄ ｂｙ ｃｌｏｎｉｎｇ ｔｈｅ ｆｕｌｌ⁃ｌｅｎｇｔｈ
ＨＭＧＢ１ ｃＤＮＡ ｉｎｔｏ ａ ｍａｍｍａｌｉａｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｖｅｃｔｏｒ
ｐＣＭＶ⁃Ｔａｇ２Ｂ （ Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ， ＵＳＡ）． ＬＸＣＸＥ⁃ｄｅｆｅｃｔｉｖｅ
ＨＭＧＢ１ （ ＨＭＧＢ１⁃ＲＸＲＸＨ）， ｉｎ ｗｈｉｃｈ ｔｈｅ ＬＸＣＸＥ
ｃｈａｎｇｅｄ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ＲＸＲＸＨ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｖｅｃｔｏｒｓ ｗａｓ
ｃｒｅａｔｅｄ ｂｙ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｗｔＨＭＧＢ１ ｃＤＮＡ ｉｎ ｔｈｅ
ｐＣＭＶＴａｇ２Ｂ ｖｅｃｔｏｒ ｂｙ ａ ＭＯＲＰＨ ｓｉｔｅ⁃ｄｉｒｅｃｔｅｄ ｐｌａｓｍｉｄ
ＤＮＡ ｍｕｔａｇｅｎｅｓｉｓ ｋｉｔ （Ｓｔｒａｔａｇｅｎｅ， ＵＳＡ）．

５． Ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｔｒａｎｓｆｅｃｔｉｏｎ ａｓｓａｙ
Ｅｘｐｏｎｅｎｔｉａｌｌｙ ｇｒｏｗｉｎｇ ｃｅｌｌｓ ｉｎ １００ ｍｍ Ｐｅｔｒｉ ｔｉｓｓｕｅ

ｃｕｌｔｕｒｅ ｄｉｓｈｅｓ ａｔ ａｂｏｕｔ ７０％ ｃｏｎｆｌｕｅｎｃｅ ｗｅｒｅ ｉｎｃｕｂａｔｅｄ
ｏｖｅｒｎｉｇｈｔ ｗｉｔｈ ５ μｇ ｐｌａｓｍｉｄ ＤＮＡ， ｕｓｉｎｇ Ｌｉｐｏｆｅｃｔａｍｉｎｅ
２０００ （ Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ， ＵＳＡ ）， ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ
ｍａｎｕｆａｃｔｕｒｅｒ′ｓ ｉｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎｓ． Ｔｈｅ ｔｒａｎｓｆｅｃｔｅｄ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ
ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｉｎ ｍｅｄｉｕｍ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ Ｇ４１８ （０􀆰 ５ ｍｇ ／ ｍｌ），
ｔｈｅ Ｇ４１８⁃ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｃｏｌｏｎｉｅｓ ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ
ａｐｐｒｏｘｉｍａｔｅｌｙ ３ ｗｅｅｋｓ ａｆｔｅｒ ｔｒａｎｓｆｅｃｔｉｏｎ． Ｐｏｏｌｅｄ Ｇ４１８⁃
ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｃｏｌｏｎｉｅｓ ｗｅｒｅ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｓｕｂｓｅｑｕｅｎｔ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｓ．

６． Ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ Ｓ⁃ｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ （ＧＳＴ）⁃ＨＭＧＢ１ ｃｏｎｓｔｒｕｃｔｓ
Ａｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｖｅｃｔｏｒ ｅｎｃｏｄｉｎｇ ａ ＧＳＴ ｆｕｓｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ

ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ＨＧＭＢ１ （ＧＳＴ⁃ＨＭＧＢ１） ｗａｓ ｇｅｎｅｒａｔｅｄ ｂｙ
ｉｎｓｅｒｔｉｎｇ ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ ｃｈａｉｎ ｒｅａｃｔｉｏｎ⁃
ｇｅｎｅｒａｔｅｄ ｆｕｌｌ⁃ｌｅｎｇｔｈ ｏｆ ｈｕｍａｎ ＨＭＧＢ１ ｃＤＮＡ ｉｎｔｏ
ｐＧＥＸ⁃４Ｔ⁃１ （ Ｋｏｄａｋ， Ｊａｐａｎ ）． Ａ ｃＤＮＡ ｅｎｃｏｄｉｎｇ ａ
ｍｕｔａｎｔ ｆｕｓｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ （ＧＳＴ⁃ＨＭＧＢ１ ／ Ｃ１０６Ｆ） ｉｎ ｗｈｉｃｈ
Ｃｙｓ １０６ ｏｆ ｔｈｅ ＬＸＣＸＥ ｍｏｔｉｆ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｗａｓ ｒｅｐｌａｃｅｄ ｂｙ
ｐｈｅｎｙｌａｌａｎｉｎｅ ｗａｓ ｇｅｎｅｒａｔｅｄ ｆｒｏｍ ＧＳＴ⁃ＨＭＧＢ１ ｃＤＮＡ
ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｕｓｅ ｏｆ ａ ＱｕｉｃｋＣｈａｎｇｅ ｓｉｔｅ⁃ｄｉｒｅｃｔｅｄ ｍｕｔａｇｅｎｅｓｉｓ
ｋｉｔ （Ｓｔｒａｔａｇｅｎｅ， ＵＳＡ）． Ａｌｌ ｆｕｓｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｗｅｒｅ

ｐｒｏｄｕｃｅｄ ｉｎ ａｎｄ ｐｕｒｉｆｉｅｄ ｆｒｏｍ Ｅｓｃｈｅｒｉｃｈｉａ ｃｏｌｉ ｗｈｉｃｈ
ｗｅｒｅ ｄｅｓｃｒｉｂｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｅｖｉｏｕｓ ｓｔｕｄｉｅｓ［１２⁃１３］ ．

７． ＧＳＴ ｐｕｌｌ⁃ｄｏｗｎ ａｓｓａｙ
Ｔｈｅ １􀆰 ４⁃ｋｂ ｆｕｌｌ⁃ｌｅｎｇｔｈ ｈｕｍａｎ ＨＤＡＣ１ ｃＤＮＡ

ｉｎｃｏｒｐｏｒａｔｅｄ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｐｃＤＮＡ３ ｖｅｃｔｏｒ （Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ， ＵＳＡ）
ｗａｓ ｓｕｂｊｅｃｔｅｄ ｔｏ ｉｎ ｖｉｔｒｏ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎ ｉｎ
ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ ３５Ｓ⁃ｍｅｔｈｉｏｎｉｎｅ ｗｉｔｈ ａ ＴＮＴ Ｔ７⁃ｃｏｕｐｌｅｄ
ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎ ｋｉｔ （ Ｐｒｏｍｅｇａ， ＵＳＡ ）．
Ｂｅａｄｓ ｃｏａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＧＳＴ ｆｕｓｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎｓ （１０ μｇ） ｗｅｒｅ
ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｆｏｒ ４ ｈ ａｔ ４℃ ｗｉｔｈ ｉｎ ｖｉｔｒｏ ｔｒａｎｓｌａｔｅｄ ３５Ｓ⁃
ｌａｂｅｌｅｄ ＨＤＡＣ１ （１０ μｇ） ｏｒ ｎｕｃｌｅａｒ ｅｘｔｒａｃｔｓ （７５０ μｇ ｏｆ
ｐｒｏｔｅｉｎ） ｉｎ ａ ｆｉｎａｌ ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ ４００ μｌ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ＴＮＮ
ｂｕｆｆｅｒ （４０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ Ｔｒｉｓ⁃ＨＣｌ （ｐＨ ８􀆰 ０）， １２０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ
ＮａＣｌ， ０􀆰 ５％ （ Ｖ ／ Ｖ ） Ｎｏｎｉｄｅｔ Ｐ⁃４０， ａｎｄ ｐｒｏｔｅａｓｅ
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ）． Ａｆｔｅｒ ｅｘｔｅｎｓｉｖｅ ｗａｓｈｉｎｇ ｏｆ ｔｈｅ ｂｅａｄｓ，
ｂｏｕｎｄ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｗｅｒｅ ａｎａｌｙｚｅｄ ｂｙ ｓｏｄｉｕｍ ｄｏｄｅｃｙｌ ｓｕｌｆａｔｅ⁃
ｐｏｌｙａｃｒｙｌａｍｉｄｅ ｇｅｌ ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓ （ＳＤＳ⁃ＰＡＧＥ） ａｎｄ
ｅｉｔｈｅｒ ａｕｔｏｒａｄｉｏｇｒａｐｈｙ， ａｓ ｄｅｓｃｒｉｂｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｅｖｉｏｕｓ
ｓｔｕｄｉｅｓ［１２⁃１３］ ．

８． Ｉｍｍｕｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｍｍｕｎｏｂｌｏｔ ａｎａｌｙｓｉｓ
Ｎｕｃｌｅａｒ ｅｘｔｒａｃｔｓ ｗｅｒｅ ｐｒｅｐａｒｅｄ ａｓ ｄｅｓｃｒｉｂｅｄ［１２⁃１３］，

ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ｗａｓ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ ｗｉｔｈ
ｔｈｅ Ｂｒａｄｆｏｒｄ ｒｅａｇｅｎｔ （Ｂｉｏ⁃Ｒａｄ）． Ｔｈｅ ｅｘｔｒａｃｔｓ （１ ｍｇ
ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ） ｗｅｒｅ ｓｕｂｊｅｃｔｅｄ ｔｏ ｉｍｍｕｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｉｏｎ ｆｏｒ
６ ｈ ａｔ ４℃ ｗｉｔｈ ａｎ ａｎｔｉ⁃ＨＤＡＣ１ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｔｏ ａ ｆｉｎａｌ
ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ ２０ μｌ ｏｆ ＴＮＮ ｂｕｆｆｅｒ． Ａｆｔｅｒ ｔｈｅ ａｄｄｉｔｉｏｎ ｏｆ
ｐｒｏｔｅｉｎ Ａ ／ Ｇ⁃ａｇａｒｏｓｅ （ Ｓａｎｔａ Ｃｒｕｚ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，
ＵＳＡ）， ｔｈｅ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｍｉｘｔｕｒｅｓ ｗｅｒｅ ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｆｏｒ ａｎ
ａｄｄｉｔｉｏｎａｌ ２ ｈ． Ｔｈｅ ｉｍｍｕｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｅｓ ｗｅｒｅ ｗａｓｈｅｄ
ｅｘｔｅｎｓｉｖｅｌｙ ａｎｄ ｓｕｂｊｅｃｔｅｄ ｔｏ ＳＤＳ⁃ＰＡＧＥ， ａｎｄ ｔｈｅ
ｓｅｐａｒａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｗｅｒｅ ｔｈｅｎ ｔｒａｎｓｆｅｒｒｅｄ ｔｏ ａ
ｎｉｔｒｏｃｅｌｌｕｌｏｓｅ ｍｅｍｂｒａｎｅ ａｎｄ ｓｕｂｊｅｃｔｅｄ ｔｏ Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ
ａｎａｌｙｓｉｓ ａｓ ｄｅｓｃｒｉｂｅｄ［１２⁃１３］ ． Ｐｒｅｌｉｍｉｎａｒｙ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ ｆｏｒ
Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ ｗｅｒｅ ａ ｍｏｕｓｅ ｍｏｎｏｃｌｏｎａｌ ａｎｔｉ⁃ＨＡＤＣ１
ａｎｔｉｂｏｄｙ （Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ， ＵＳＡ） ａｎｄ ａ ｍｏｕｓｅ ｍｏｎｏｃｌｏｎａｌ
ａｎｔｉ⁃ＨＭＧＢ１ ａｎｔｉｂｏｄｙ （Ｒ＆Ｄ Ｓｙｓｔｅｍｓ， ＵＳＡ）．

９． Ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｓｓａｙ
Ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｓｓａｙ ｗａｓ ｃｏｍｐｌｅｔｅｄ

ｂｙ ａ ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ ａｓｓａｙ ｋｉｔ （Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ， ＵＳＡ）
ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ｍａｎｕｆａｃｔｕｒｅｒ′ｓ ｐｒｏｔｏｃｏｌ． Ａｌｌ ｓａｍｐｌｅｓ
ｗｅｒｅ ａｓｓａｙｅｄ ｉｎ ｔｒｉｐｌｉｃａｔｅ．

１０． Ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ
Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｗｅｒｅ ｐｒｅｓｅｎｔｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｆｏｒｍ ｏｆ 􀭰ｘ ± ｓ．

·０１· 中华放射医学与防护杂志 ２０１５ 年 １ 月第 ３５ 卷第 １ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｒａｄｉｏｌ Ｍｅｄ Ｐｒｏｔ， Ｊａｎｕａｒｙ ２０１５，Ｖｏｌ． ３５，Ｎｏ． １



Ｔｈｅ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｂｙ ＳＰＳＳ １３􀆰 ０．
Ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｂｅｔｗｅｅｎ ｇｒｏｕｐｓ ｗａｓ ｐｒｏｃｅｓｓｅｄ ｂｙ ｔ⁃ｔｅｓｔ．
Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ ｉｓ ｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ．

Ｒｅｓｕｌｔｓ

Ｐｒｅｖｉｏｕｓ ｓｔｕｄｉｅｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｅｎｈａｎｃｅｄ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ
ｔｏ ｉｏｎｉｚｉｎｇ ｒａｄｉａｔｉｏｎ［１２⁃１３］ ａｎｄ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ
ａｇｅｎｔｓ［１４⁃１６］ ． Ｔｈｅ ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｗａｓ ａｌｓｏ ｅｘａｍｉｎｅｄ
ｏｎ ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１
ａｎｄ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃４６８ ｃｅｌｌｓ ｔｏ ｉｏｎｉｚｉｎｇ ｒａｄｉａｔｉｏｎ． Ｈｕｍａｎ
ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｔｒａｎｓｉｅｎｔｌｙ ｔｒａｎｓｆｅｃｔｅｄ ｗｉｔｈ ａ
ｐＣＭＶ⁃Ｔａｇ２Ｂ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｖｅｃｔｏｒ ｃａｒｒｉｅｄ ｗｉｔｈ ａ ｆｕｌｌ⁃
ｌｅｎｇｔｈ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｃＤＮＡ （ ｐＣＭＶ⁃Ｔａｇ２Ｂ ／ ｗｔＨＭＧＢ１）
ｏｒ ａｎ ′ｅｍｐｔｙ′ ｐＣＭＶ⁃Ｔａｇ２Ｂ （ ａｓ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ） ． Ｔｈｅ
ｓｔａｂｌｅ ｔｒａｎｓｆａｃｔｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｔｈｅｎ ｓｕｂｊｅｃｔｅｄ ｔｏ ＭＴＴ ａｓｓａｙ
２４ ｈ ｏｒ ｃｏｌｏｎｙ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ａｓｓａｙ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ
γ⁃ｒａｙｓ． Ｔｈｅ ＨＭＧＢ１ ｐｒｏｔｅｉｎ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｔｒａｎｓｆｅｃｔａｎｔｓ ｗａｓ
ｍｏｎｉｔｏｒｅｄ ｂｙ Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ ａｓｓａｙ （Ｆｉｇｕｒｅ １）， ｓｈｏｗｉｎｇ
ｔｈａｔ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｐｒｏｔｅｉｎ ｗａｓ ｈｉｇｈｌｙ
ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｉｎ ｐＣＭＶ⁃Ｔａｇ２Ｂ ／ ｗｔＨＭＧＢ１ ｔｒａｎｓｆｅｃｔｅｄ ｃｅｌｌｓ
ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｐＣＭＶ⁃Ｔａｇ２Ｂ ｔｒａｎｓｆｅｃｔｅｄ
ｃｅｌｌｓ． Ｗｉｔｈ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＨＭＧＢ１， ａ ｈｉｇｈｅｒ
ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｗａｓ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｉｎ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１
ｔｒａｎｓｆｅｃｔａｎｔｓ ｗｉｔｈ ｗｔＨＭＧＢ１ （ ＩＤ５０ ＝ １􀆰 ８ Ｇｙ） ｔｈａｎ ｔｈａｔ
ｉｎ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１ ｔｒａｎｓｆｅｃｔａｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐＣＭＶ⁃Ｔａｇ２Ｂ
（ＩＤ５０ ＝ ３􀆰 ５ Ｇｙ） （ ｔ ＝ ２． ２１，Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）， ａｓ ｓｈｏｗｎ ｗｉｔｈ
ｃｏｌｏｎｙ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ａｓｓａｙｓ ｉｎ Ｆｉｇｕｒｅ １． Ｓｉｍｉｌａｒ ｒｅｓｕｌｔｓ
ｗｅｒｅ ａｌｓｏ ｏｂｔａｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃４６８ ｃｅｌｌｓ， ｉ． ｅ． ，
ＩＤ５０ ＝ ２􀆰 １ Ｇｙ （ｗｔＨＭＧＢ１ ｔｒａｎｓｆｅｃｔａｎｔｓ） ｖｓ． ＩＤ５０ ＝
４􀆰 ０ Ｇｙ （ ｐＣＭＶ⁃Ｔａｇ２Ｂ ｔｒａｎｓｆｅｃｔａｎｔｓ ） （ ｔ ＝ ２． １９，
Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）． Ｔｈｅ ｄａｔａ ｗｉｔｈ ＭＴＴ ｃｅｌｌ ｖｉａｂｉｌｉｔｙ ａｓｓａｙ
ｗｅｒｅ ｃｏｎｓｉｓｔｅｎｔ ｗｉｔｈ ｔｈｅｓｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｂｙ ｃｏｌｏｎｙ
ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ａｓｓａｙ． Ｔｈｅｓｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｗｅｒｅ ｃｏｎｓｉｓｔｅｎｔ ｗｉｔｈ ｔｈｅ
ｐｒｅｖｉｏｕｓ ｓｔｕｄｉｅｓ ｉｎ ｏｔｈｅｒ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌ ｌｉｎｅｓ［１２⁃１３］，
ｉｎｄｉｃａｔｉｎｇ ｔｈａｔ ＨＭＧＢ１ ｗａｓ ｉｎｄｅｅｄ ａｂｌｅ ｔｏ ｍｏｄｕｌａｔｅ
ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ｂｙ ｉｎｃｒｅａｓｉｎｇ
ｃｅｌｌｕｌａｒ ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｔｏ ｉｏｎｉｚｉｎｇ
ｒａｄｉａｔｉｏｎ．

ＨＤＡＣ１ ｐｌａｙｓ ａｎ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｒｏｌｅ ｉｎ ｃｅｌｌ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ
ＤＮＡ ｄａｍａｇｅｓ ｃａｕｓｅｄ ｂｙ ｉｏｎｉｚｉｎｇ ｒａｄｉａｔｉｏｎ［１７⁃１９］ ．
Ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ＨＤＡＣ１ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｂｙ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ＨＤＡＣ
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ ｉｎｃｒｅａｓｅｓ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ，

Ｎｏｔｅ：１． Ｃｏｎｔｒｏｌ； ２． ｐＣＶ⁃Ｔａｇ２Ｂ； ３． ｗｔＨＭＧＢ１
Ｆｉｇｕｒｅ １ 　 ＨＭＧＢ１ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏｎ， ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｎｇ ｃｕｌｔｕｒｅｓ ｏｆ
ｔｒａｎｓｆｅｃｔｓ ｗｅｒｅ ｈａｒｖｅｓｔｅｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｐｒｏｔｅｉｎ ｂｙ
Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ ａｓｓａｙ （Ａ） ｏｒ ｅｘｐｏｓｅｄ ｔｏ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｄｏｓｅｓ ｏｆ γ⁃ｒａｙｓ
ａｎｄ ｈａｒｖｅｓｔｅｄ ｆｏｒ ｃｌｏｎｏｇｅｎｉｃ ａｓｓａｙｓ ｉｎ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１ （ Ｂ） ａｎｄ
ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃４６８（Ｃ） ｔｒａｎｓｆｅｃｔａｎｔｓ

ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ［２０］ ． Ｓｅｖｅｒａｌ ｐｒｏｔｅｉｎｓ， ｓｕｃｈ ａｓ
ＡＴＭ， ａｓｓｏｃｉａｔｅ ｗｉｔｈ ＨＤＡＣ１ ｔｈｒｏｕｇｈ ａｎ ＬＸＣＸＥ
ｂｉｎｄｉｎｇ ｍｏｔｉｆ ａｎｄ ｍｅｄｉａｔｅｓ ＨＤＡＣ１ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ［２１］ ．
Ｓｅｑｕｅｎｃｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｈａｓ ｒｅｖｅａｌｅｄ ａｎ ＬＸＣＸＥ ｍｏｔｉｆ
（ａｍｉｎｏ ａｃｉｄｓ １０４⁃１０８） ｐｒｅｓｅｎｔｓ ａｔ ｔｈｅ ｃｅｎｔｅｒ ｒｅｇｉｏｎ ｏｆ
ＨＭＧＢ１ ｐｒｏｔｅｉｎ［１２⁃１３］ ． Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｒｏｌｅ
ｏｆ ＨＤＡＣ１ ｉｎ ＨＭＧＢ１ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏｎ， ｐｒｏｔｅｉｎ⁃
ｐｒｏｔｅｉｎ ｂｉｎｄｉｎｇ ａｓｓａｙｓ ｗａｓ ｆｉｒｓｔ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｉｎ ｖｉｔｒｏ ｂｙ
ＧＳＴ ｃａｐｔｕｒｅ ａｓｓａｙｓ． Ｉｎ ｖｉｔｒｏ ｔｒａｎｓｌａｔｅｄ ３５Ｓ⁃ｌａｂｅｌｅｄ
　 　 　 　

·１１·中华放射医学与防护杂志 ２０１５ 年 １ 月第 ３５ 卷第 １ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｒａｄｉｏｌ Ｍｅｄ Ｐｒｏｔ， Ｊａｎｕａｒｙ ２０１５，Ｖｏｌ． ３５，Ｎｏ． １



ＨＤＡＣ１ ｗａｓ ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｂｅａｄｓ ｃｏａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａ
ｂａｃｔｅｒｉａｌｌｙ ｐｒｏｄｕｃｅｄ ＧＳＴ ｆｕｓｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ａ
ｆｕｌｌ⁃ｌｅｎｇｔｈ （ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄｓ １⁃２１５ ） ｏｆ ＨＭＧＢ１ （ ＧＳＴ⁃
ｗｔＨＭＧＢ１）． Ｂｅａｄｓ ｃｏａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ′ｅｍｐｔｙ′ ＧＳＴ ｆｕｓｉｏｎ
ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｗｅｒｅ ｕｓｅｄ ａｓ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｃｏｎｔｒｏｌｓ． Ｔｈｅ ３５Ｓ⁃
ｌａｂｅｌｅｄ ＨＤＡＣ１ ｂｏｕｎｄ ｔｏ ｔｈｅ ＧＳＴ⁃ＨＭＧＢ１ ｐｒｏｔｅｉｎ ｂｕｔ
ｎｏｔ ｔｏ ｔｈｅ ′ｅｍｐｔｙ′ ＧＳＴ ｆｕｓｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ． Ｔｈｅ ｅｘｔｅｎｔ ｏｆ
ＧＳＴ⁃ＨＭＧＢ１ ／ Ｃ１０６Ｆ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ＨＤＡＣ１ ｗａｓ
ｄｒａｍａｔｉｃａｌｌｙ ｒｅｄｕｃｅｄ ｔｏ ｂｅ ａｌｍｏｓｔ ｕｎｄｅｔｅｃｔａｂｌｅ ｒｅｌａｔｉｖｅ
ｔｏ ｔｈａｔ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＧＳＴ⁃ｗｔＨＭＧＢ１．
Ｆｕｒｔｈｅｒｍｏｒｅ， ＨＭＧＢ１ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＬＸＣＸＥ ｍｕｔａｎｔ ｌｏｓｔ
ｗｔＨＭＧＢ１ ｃａｐａｂｉｌｉｔｙ ｔｏ ｃａｕｓｅ ａ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｏｆ
ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ （ Ｆｉｇｕｒｅ ２ ）． Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅ， ｔｈｅｓｅ ｄａｔａ
ｉｎｄｉｃａｔｅ ｔｈａｔ ｔｈｅ ＬＸＣＸＥ ｍｏｔｉｆ ｗａｓ ｅｓｓｅｎｔｉａｌ ｉｎ ｔｈｅ
ＨＭＧＢ１ ｂｉｎｄｉｎｇ ｔｏ ＨＤＡＣ１ ａｎｄ ｒｅｑｕｉｒｅｄ ｆｏｒ ＨＭＧＢ１
ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏｎ．

Ｆｉｇｕｒｅ ２ 　 Ｃｅｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｆｔｅｒ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｏｆ ｒａｄｉａｔｉｏｎ ａｔ
ｉｎｄｕｃａｔｅｄ ｄｏｓｅｓ ｂｙ ｃｌｏｎｏｇｅｎｉｃ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ａｓｓａｙ ｉｎ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃
２３１（Ａ） ａｎｄ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃４６８（Ｂ） ｔｒａｎｓｆｅｃｔａｎｔｓ

Ｉｔ ｗａｓ ａｌｓｏ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ ｗｈｅｔｈｅｒ ｔｈｅ ＤＮＡ ｄａｍａｇｅｓ
ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｉｏｎｉｚｉｎｇ ｒａｄｉａｔｉｏｎ ｗｏｕｌｄ ａｆｆｅｃｔ ｔｈｅ
ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｗｉｔｈ ＨＤＡＣ１． Ｔｈｅ ｈｕｍａｎ ｂｒｅａｓｔ
ｃａｎｃｅｒ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃４６８ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｅｘｐｏｓｅｄ ｔｏ γ⁃ｒａｙ

Ｎｏｔｅ：１． Ｎｏｒｍａｌ ＩｇＧ； ２． ＭＤＡ⁃ＭＤ⁃２３１； ３． ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃４６８；
４． １０％ ｉｎｐｕｔ； ５． ＋ ； ６． －

Ｆｉｇｕｒｅ ３　 Ｅｎｄｏｇｅｎｏｕｓ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ａｎｄ ＨＤＡＣ１ ｅｖｉｄｅｎｃｅｄ ｂｙ
ｉｍｍｕｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｉｏｎ⁃Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ ａｓｓａｙ． Ｔｈｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗａｓ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｉｎ
ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ． Ａ ｍｏｕｓｅ ＩｇＧ ｉｍｍｕｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｉｏｎ ｆｒｏｍ ＭＤＡ⁃
ＭＢ⁃２３１ ｃｅｌｌｓ ｗａｓ ｕｓｅｄ ａｓ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｃｏｎｔｒｏｌ

ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ａ ｓｉｎｇｌｅ ｄｏｓｅ ｏｆ ５ Ｇｙ ａｎｄ ｔｈｅｎ
ｓｕｂｊｅｃｔｅｄ ｔｏ ｉｍｍｕｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｉｏｎ⁃Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ ａｔ
ｖａｒｉｏｕｓ ｉｎｔｅｒｖａｌｓ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ． Ａｓ ｓｈｏｗｎ ｉｎ
Ｆｉｇｕｒｅ ３， ｔｈｅ ＨＭＧＢ１ ｐｒｏｔｅｉｎ ｗａｓ ｉｎｄｅｅｄ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｉｎ
ｔｈｅ ｉｍｍｕｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｅｓ ｐｒｅｐａｒｅｄ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｎｕｃｌｅａｒ
ｅｘｔｒａｃｔｓ ｗｉｔｈ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ ｔｏ ＨＤＡＣ１ ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ
ｏｆ ｕｎ⁃ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ． ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１ ｃｅｌｌｓ ｗｅｒｅ ｅｘｐｏｓｅｄ ｔｏ
ｉｏｎｉｚｉｎｇ ｒａｄｉａｔｉｏｎ （２０ Ｇｙ）， ａｎｄ ａｔ ｔｈｅ ｔｉｍｅｓ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ
ｂｅｌｏｗ， ｎｕｃｌｅａｒ ｅｘｔｒａｃｔｓ ｗｅｒｅ ｐｒｅｐａｒｅｄ ａｎｄ ｉｎｃｕｂａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ｂｅａｄｓ ｃｏａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＧＳＴ⁃ＨＭＧＢ１． Ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｔｈａｔ
ｂｏｕｎｄ ｔｏ ｔｈｅ ｂｅａｄｓ ｗｅｒｅ ｓｕｂｊｅｃｔｅｄ ｔｏ ＳＤＳ⁃ＰＡＧＥ ｏｎ ａ
７％ ｇｅｌ ａｎｄ Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ ａｓｓａｙ ｗｉｔｈ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ ｔｏ
ＨＤＡＣ１． Ａ ｐｏｒｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｎｕｃｌｅａｒ ｅｘｔｒａｃｔ ｆｒｏｍ ｕｎ⁃
ｉｒｒａｄｉａｔｅｄ ｃｅｌｌｓ ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ｔｏ １０％ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｐｕｔ ｔｏ
ｔｈｅ ｂｉｎｄｉｎｇ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｍｉｘｔｕｒｅ ｗａｓ ａｌｓｏ ｄｉｒｅｃｔｌｙ ｓｕｂｊｅｃｔｅｄ
ｔｏ ｉｍｍｕｎｏｂｌｏｔ ａｎａｌｙｓｉｓ． Ｔｈｅ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ａｍｏｕｎｔ ｏｆ
ＨＭＧＢ１ ｐｒｅｓｅｎｔ ｉｎ ｔｈｅ ｉｍｍｕｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｅｓ ｗａｓ
ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｐｏｓｔ⁃ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ． Ｉｎ ｃｏｎｔｒａｓｔ， ｔｈｅ ＨＭＧＢ１
ｐｒｏｔｅｉｎ ｗａｓ ｎｏｔ ｄｅｔｅｃｔａｂｌｅ ｉｎ ｔｈｅ ｉｍｍｕｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｅｓ
ｗｉｔｈ ａ ｍｏｕｓｅ ＩｇＧ ａｎｔｉｂｏｄｙ （ ａｓ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ） ． Ｔｈｅｓｅ
ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｕｒｔｈｅｒ ｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｄ ｔｈａｔ ＨＭＧＢ１ ｄｉｒｅｃｔｌｙ ｂｉｎｄｓ
ｔｏ ＨＤＡＣ１ ｉｎ ｖｉｖｏ ａｎｄ ｓｕｃｈ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗａｓ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ
ｂｙ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｔｏ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ．

Ｔｏ ｆｕｒｔｈｅｒ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＨＤＡＣ１ ｏｎ
ＨＭＧＢ１ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏｎ， ａ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ＨＤＡＣ１ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ
ｔｒｉｃｈｏｓｔａｔｉｎ Ａ （ ＴＳＡ） ｗａｓ ｅｍｐｌｏｙｅｄ． Ｃｏｎｓｉｓｔｅｎｔ ｗｉｔｈ
ｔｈｅ ｄａｔａ ｓｈｏｗｎ ｉｎ Ｆｉｇｕｒｅ １， ｅｎｈａｎｃｅｄ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ
ＨＭＧＢ１ ｂｙ ｔｒａｎｓｉｅｎｔ ｔｒａｎｓｆｅｃｔｉｏｎ ｒｅｓｕｌｔｅｄ ｉｎ ａｎ
ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｂｏｔｈ ｏｆ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１ ａｎｄ
ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃４６８ ｃｅｌｌ ｌｉｎｅｓ （ Ｆｉｇｕｒｅ ４ ）． Ｔｈｅ ＨＭＧＢ１
ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅｓｅ ｔｗｏ ｃｅｌｌ ｌｉｎｅｓ ｗａｓ ｈｉｇｈｌｙ
ｅｌｅｖａｔｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ ｔｒｉｃｈｏｓｔａｔｉｎ Ａ， ａｌｔｈｏｕｇｈ
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ｔｒｉｃｈｏｓｔａｔｉｎ Ａ ａｔ ｔｈｉｓ ｄｏｓｅ ｄｉｄ ｎｏｔ ｃａｕｓｅ ａｎｙ ｅｆｆｅｃｔ ｏｎ
ｔｈｅ ｃｅｌｌｕｌａｒ ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ ｔｏ ｉｏｎｉｚｉｎｇ ｒａｄｉａｔｉｏｎ． Ｓｉｍｉｌａｒ
ｄａｔａ ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｉｎ ｏｔｈｅｒ ｃｅｌｌ ｌｉｎｅｓ．

Ｆｉｇｕｒｅ ４ 　 Ａ ｃｒｉｔｉｃａｌ ｒｏｌｅ ｏｆ ＨＤＡＣ１ ｆｏｒ ＨＭＧＢ１
ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏｎ． Ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｎｇ ｃｕｌｔｕｒｅｓ ｏｆ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１
（Ａ） ａｎｄ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃４６８ （ Ｂ） ｔｒａｎｓｆｅｃｔｓ ｗｅｒｅ ｅｘｐｏｓｅｄ ｔｏ
ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｄｏｓｅｓ ｏｆ γ⁃ｒａｙｓ， ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｍｅｄｉｕｍ
ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ｔｒｉｃｈｏｓｔａｔｉｎ Ａ ｈａｒｖｅｓｔｅｄ ｆｏｒ ｃｏｌｏｎｙ
ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ａｓｓａｙｓ

Ｔｏ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅ ｗｈｅｔｈｅｒ ｔｈｅ ＨＤＡＣ１ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ＨＭＧＢ１ ｅｘｈｉｂｉｔｓ ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ， ｗｅ
ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｎｕｃｌｅａｒ ｅｘｔｒａｃｔｓ ｏｆ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１ ｃｅｌｌｓ ｗｉｔｈ
ｂｅａｄｓ ｃｏａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＧＳＴ⁃ＨＭＧＢ１ ａｎｄ ｔｈｅｎ ａｓｓａｙｅｄ ｔｈｅ
ｂｅａｄ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｆｏｒ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ． Ｓｕｃｈ
ｂｅａｄｓ ｓｈｏｗｅｄ ａ ｈｉｇｈ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ，
ｗｈｉｃｈ ｗａｓ ｉｎｈｉｂｉｔｅｄ ｂｙ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ＴＳＡ． Ｂｅａｄｓ
ｃｏａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＧＳＴ， ＧＳＴ⁃ｐ３００， ｏｒ ＧＳＴ⁃ＨＭＧＢ１ ／ Ｃ１０６Ｆ
ｒｅｔａｉｎｅｄ ｍｕｃｈ ｌｅｓｓ ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｆｔｅｒ
ｉｎｃｕｂａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１ ｎｕｃｌｅａｒ ｅｘｔｒａｃｔｓ ｔｈａｎ
ＧＳＴ⁃ＨＭＧＢ１⁃ｃｏａｔｅｄ ｂｅａｄｓ． Ｆｕｒｔｈｅｒｍｏｒｅ， ｔｈｅ ａｍｏｕｎｔ
ｏｆ ＨＭＧＢ１⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｗａｓ
ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ａｆｔｅｒ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｏｆ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１ ｃｅｌｌｓ ｔｏ
ｉｏｎｉｚｉｎｇ ｒａｄｉａｔｉｏｎ， ａｓ ｒｅｖｅａｌｅｄ ｂｙ ＧＳＴ⁃ＨＭＧＢ１

Ｆｉｇｕｒｅ ５ 　 Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｗｉｔｈ ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ
ａｃｔｉｖｉｔｙ 　 Ａ． ｂｅａｄｓ ｃｏａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ＧＳＴ ｆｕｓｉｏｎ
ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｗｅｒｅ ｉｎｃｕｂａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｎｕｃｌｅａｒ ｅｘｔｒａｃｔｓ ｏｆ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１
ｃｅｌｌ； Ｂ． ｎｕｃｌｅａｒ ｅｘｔｒａｃｔｓ ｐｒｅｐａｒｅｄ ｆｒｏｍ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃２３１ ｃｅｌｌｓ ａｔ
ｔｈｅ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｔｉｍｅｓ ａｆｔｅｒ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｗｅｒｅ ｅｉｔｈｅｒ ｓｕｂｊｅｃｔｅｄ ｔｏ
ｉｍｍｕｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ ｔｏ ＨＭＧＢ１ ｏｒ ｉｎｃｕｂａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ｂｅａｄｓ ｃｏａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＧＳＴ⁃ＨＭＧＢ１

ｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｍｍｕｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｉｏｎ ａｓｓａｙｓ （ Ｆｉｇｕｒｅ
５）； ｉｍｍｕｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｅｓ ｐｒｅｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ａｎ ｉｒｒｅｌｅｖａｎｔ
ａｎｔｉｂｏｄｙ ｄｉｄ ｎｏｔ ｅｘｈｉｂｉｔ ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ．

Ｄｉｓｃｕｓｓｉｏｎ

Ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｔ ｓｔｕｄｉｅｓ ｉｎｄｉｃａｔｅ ｔｈａｔ ＨＭＧＢ１
ｉｎｃｒｅａｓｅｓ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌ ｌｉｎｅｓ ＭＤＡ⁃
ＭＢ⁃２３１ ａｎｄ ＭＤＡ⁃ＭＢ⁃４６８ ｔｏ ｉｏｎｉｚｉｎｇ ｒａｄｉａｔｉｏｎ， ｗｈｉｃｈ
ｉｓ ｃｏｎｓｉｓｔｅｎｔ ｗｉｔｈ ｏｕｒ ｐｒｅｖｉｏｕｓ ｓｔｕｄｉｅｓ ｉｎ ｏｔｈｅｒ ｂｒｅａｓｔ
ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌ ｌｉｎｅｓ， ＭＣＦ⁃７， Ｔ４７Ｄ ａｎｄ ＢＴ⁃５４９［１２⁃１３］ ．
Ｔｈｅｓｅ ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｉｎｄｉｃａｔｅ ｔｈａｔ ＨＭＧＢ１ ｉｓ ａｎ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ
ｍｅｄｉａｔｏｒ ｏｆ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ． Ｎｏ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｒｏｌｅｓ ｏｆ Ｒｂ ａｎｄ ｐ５３ ａｒｅ ｓｕｇｇｅｓｔｅｄ ｉｎ ｔｈｅ
ＨＭＧＢ１ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏｎ， ｓｉｎｃｅ ｔｈｅ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏｎ
ｉｓ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｉｎ ａ ｗｉｄｅ ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌ ｌｉｎｅｓ
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ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ Ｒｂ ａｎｄ ｐ５３ ｓｔａｔｕｓ． Ｍｏｒｅｏｖｅｒ， ＨＭＧＢ１
ｄｉｒｅｃｔｌｙ ｂｉｎｄｓ ｔｏ ＨＤＡＣ１， ｔｈｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｒｅｑｕｉｒｅｓ ｔｈｅ
ＬＸＣＸＥ ｍｏｔｉｆ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ａｎｄ ｉｓ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｂｙ
ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ． Ｔｈｅ ＨＤＡＣ１ ｐｒｏｍｏｔｅｒ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｓ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｒｅｐｒｅｓｓｅｄ ｂｙ ｗｔＨＭＧＢ１， ｗｈｉｌｅ ｎｏｔ ｂｙ
ＨＭＧＢ１ ｗｉｔｈ ｍｕｔａｔｉｏｎ ｏｆ ＬＸＣＸＥ ｍｏｔｉｆ． Ｉｎ ａｄｄｉｔｉｏｎ，
ｔｈｅ ＨＭＧＢ１ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏｎ ｉｓ ｌｏｓｔ ｏｒ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｂｙ ｔｈｅ ｍｕｔａｎｔ ＬＸＣＸＥ ｍｏｔｉｆ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ａｎｄ
ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ ＨＤＡＣ１ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ． Ｔｈｅｓｅ ｒｅｓｕｌｔｓ
ｉｎｄｉｃａｔｅ ｔｈａｔ ＨＤＡＣ１ ｍａｙ ｐｌａｙ ａｎ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｒｏｌｅ ｉｎ
ＨＭＧＢ１ ｍｅｄｉａｔｅｄ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ
ｃｅｌｌｓ， ｎｏ ｍａｔｔｅｒ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｏｔｈｅｒ ＨＤＡＣ１ ｂｉｎｄｉｎｇ
ｐｒｏｔｅｉｎｓ， ｓｕｃｈ ａｓ ＡＴＭ， Ｒｂ ｏｎ ＨＭＧＢ１⁃ＨＤＡＣ１
ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｎｅｅｄｓ ｔｏ ｂｅ ｆｕｒｔｈｅｒ ｓｔｕｄｉｅｄ． Ｔｈｉｓ ｒｅｓｅａｒｃｈ
ｗｉｔｈ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ｉｎｄｉｃａｔｅ ｔｈａｔ ｍｕｔａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ
ＨＭＧＢ１ ｇｅｎｅ ａｆｆｅｃｔ ｔｈｅ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ＨＭＧＢ１
ａｎｄ ＨＤＡＣ１ ａｎｄ ｍａｙ ｔｈｅｒｅｂｙ ｐｒｅｖｅｎｔ ｔｈｅ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｉｎ
ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｔｙｌａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｆｔｅｒ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ． Ｔｈｉｓ
ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｉｓ ｃｏｎｓｉｓｔｅｎｔ ｗｉｔｈ ｐｒｅｖｉｏｕｓ ｓｔｕｄｉｅｓ ｓｈｏｗｉｎｇ
ｔｈａｔ ＨＭＧＢ１ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｈｒｏｍａｔｉｎ ａｎｄ ｔｈａｔ
ｄｅｃｏｎｄｅｎｓａｔｉｏｎ ｏｆ ｃｈｒｏｍａｔｉｎ ｉｎｃｒｅａｓｅｓ ｔｈｅ
ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ＤＮＡ ｗｉｔｈ ｒｅｓｐｅｃｔ ｔｏ ｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ
ｄｏｕｂｌｅ⁃ｓｔｒａｎｄ ｂｒｅａｋｓ［２２］ ． Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅ， ｉｔ ｉｓ ａｌｓｏ ｐｏｓｓｉｂｌｅ
ｔｈａｔ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ｓｈｏｗ ａｎ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ
ｔｏ ｒａｄｉａｔｉｏｎ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ＤＮＡ ｄａｍａｇｅ ｂｅｃａｕｓｅ ｏｆ ｔｈｅ
ＨＭＧＢ１ ｂｉｎｄｉｎｇ ｔｏ ＨＤＡＣ１ ａｓ ａ ｋｅｙ ｒｅｇｕｌａｔｏｒ ｏｆ
ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｔｙｌａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ．

Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓ

［ １ ］　 Ｗａｎｇ Ｈ， Ｗａｒｄ ＭＦ， Ｓａｍａ ＡＥ． Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ＨＭＧＢ１ ｉｎ ｔｈｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｓｅｐｓｉｓ ［ Ｊ］ ． Ｅｘｐｅｒｔ Ｏｐｉｎ Ｔｈｅｒ Ｔａｒｇｅｔｓ， ２０１４， １８
（３）： ２５７⁃２６８．

［ ２ ］ 　 Ｚｈｕ Ｓ， Ｌｉ Ｗ， Ｗａｒｄ ＭＦ， ｅｔ ａｌ． Ｈｉｇｈ ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ｂｏｘ １
ｐｒｏｔｅｉｎ ａｓ ａ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｄｒｕｇ ｔａｒｇｅｔ ｆｏｒ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ⁃ ａｎｄ ｉｎｊｕｒｙ⁃ｅｌｉｃｉｔｅｄ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｉｎｆｌａｍｍ Ａｌｌｅｒｇｙ Ｄｒｕｇ Ｔａｒｇｅｔｓ， ２０１０， ９（１）：
６０⁃７２．

［ ３ ］ 　 Ｄｉｎｔｉｌｈａｃ Ａ， Ｂｅｒｎｕéｓ Ｊ． ＨＭＧＢ１ ｉｎｔｅｒａｃｔｓ ｗｉｔｈ ｍａｎｙ ａｐｐａｒｅｎｔｌｙ
ｕｎｒｅｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｂｙ ｒｅｃｏｇｎｉｚｉｎｇ ｓｈｏｒｔ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ ｓｅｑｕｅｎｃｅｓ
［Ｊ］ ． Ｊ Ｂｉｏｌ Ｃｈｅｍ， ２００２， ２７７（９）： ７０２１⁃７０２８．

［ ４ ］ 　 Ｉｍａｍｕｒａ Ｔ， Ｉｚｕｍｉ Ｈ， Ｎａｇａｔａｎｉ Ｇ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｐ５３
ｅｎｈａｎｃｅｓ ｂｉｎｄｉｎｇ ｏｆ ｃｉｓｐｌａｔｉｎ⁃ｍｏｄｉｆｉｅｄ ＤＮＡ ｂｙ ｈｉｇｈ ｍｏｂｉｌｉｔｙ
ｇｒｏｕｐ １ ｐｒｏｔｅｉｎ［Ｊ］ ． Ｊ Ｂｉｏｌ Ｃｈｅｍ， ２００１， ２７６（１０）： ７５３４⁃７５４０．

［ ５ ］ 　 Ｋｌｕｎｅ ＪＲ， Ｄｈｕｐａｒ Ｒ， Ｃａｒｄｉｎａｌ Ｊ， ｅｔ ａｌ． ＨＭＧＢ１： ｅｎｄｏｇｅｎｏｕｓ
ｄａｎｇｅｒ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ［Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｍｅｄ， ２００８， １４（７⁃８）： ４７６⁃４８４．

［ ６ ］ 　 Ｓｉｍｓ ＧＰ， Ｒｏｗｅ ＤＣ， Ｒｉｅｔｄｉｊｋ ＳＴ， ｅｔ ａｌ． ＨＭＧＢ１ ａｎｄ ＲＡＧＥ ｉｎ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］ ． Ａｎｎｕ Ｒｅｖ Ｉｍｍｕｎｏｌ， ２０１０， ２８：
３６７⁃３８８．

［ ７ ］ 　 Ｌｏｔｚｅ ＭＴ， ＤｅＭａｒｃｏ ＲＡ． Ｄｅａｌｉｎｇ ｗｉｔｈ ｄｅａｔｈ： ＨＭＧＢ１ ａｓ ａ ｎｏｖｅｌ
ｔａｒｇｅｔ ｆｏｒ ｃａｎｃｅｒ ｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］ ． Ｃｕｒｒ Ｏｐｉｎ Ｉｎｖｅｓｔｉｇ Ｄｒｕｇｓ， ２００３， ４
（１２）： １４０５⁃１４０９．

［ ８ ］ 　 Ｐａｒｂｉｎ Ｓ， Ｋａｒ Ｓ， Ｓｈｉｌｐｉ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅｓ： ａ ｓａｇａ ｏｆ
ｐｅｒｔｕｒｂｅｄ ａｃｅｔｙｌａｔｉｏｎ ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ ｉｎ ｃａｎｃｅｒ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｈｉｓｔｏｃｈｅｍ
Ｃｙｔｏｃｈｅｍ， ２０１４， ６２（１）： １１⁃３３．

［ ９ ］ 　 Ｈｏ ＡＳ， Ｔｕｒｃａｎ Ｓ， Ｃｈａｎ ＴＡ． Ｅｐｉｇｅｎｅｔｉｃ ｔｈｅｒａｐｙ： ｕｓｅ ｏｆ ａｇｅｎｔｓ
ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｄｅａｃｅｔｙｌａｔｉｏｎ ａｎｄ ｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｃａｎｃｅｒ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ
［Ｊ］ ． Ｏｎｃｏ Ｔａｒｇｅｔｓ Ｔｈｅｒ， ２０１３， ６： ２２３⁃２３２．

［１０］ 　 Ｂａｒｎｅｄａ⁃Ｚａｈｏｎｅｒｏ Ｂ， Ｐａｒｒａ Ｍ． Ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅｓ ａｎｄ ｃａｎｃｅｒ
［Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｏｎｃｏｌ， ２０１２， ６（６）： ５７９⁃５８９．

［１１］ 　 Ｂｒｅｈｍ Ａ， Ｍｉｓｋａ ＥＡ， ＭｃＣａｎｃｅ ＤＪ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ
ｐｒｏｔｅｉｎ ｒｅｃｒｕｉｔｓ ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ ｔｏ ｒｅｐｒｅｓｓ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ［ Ｊ］ ．
Ｎａｔｕｒｅ， １９９８， ３９１（６６６７）： ５９７⁃６０１．

［１２］ 　 Ｊｉａｏ Ｙ， Ｗａｎｇ ＨＣ， Ｆａｎ ＳＪ． Ｇｒｏｗｔｈ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ
ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｂｙ ＨＭＧＢ１ ｉｎ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］ ． Ａｃｔａ
Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｓｉｎ， ２００７， ２８（１２）： １９５７⁃１９６７．

［１３］ 　 Ｗａｎｇ ＬＬ， Ｍｅｎｇ ＱＨ， Ｊｉａｏ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｈｉｇｈ⁃ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ｂｏｘｅｓ
ｍｅｄｉａｔｅ ｃｅｌｌ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｖｉａ ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ⁃
ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ａｎｄ ⁃ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ［Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒ
Ｂｉｏｔｈｅｒ Ｒａｄｉｏｐｈａｒｍ， ２０１２， ２７（５）： ３２９⁃３３５．

［１４］ 　 Ｐａｎ Ｂ， Ｃｈｅｎ Ｄ， Ｈｕａｎｇ Ｊ， ｅｔ ａｌ． ＨＭＧＢ１⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ａｕｔｏｐｈａｇｙ
ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｄｏｃｅｔａｘｅｌ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｌｕｎｇ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ
［Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｃａｎｃｅｒ， ２０１４， １３：１６５．

［１５］ 　 Ｌｉｕ Ｌ， Ｙａｎｇ Ｍ， Ｋａｎｇ Ｒ， ｅｔ ａｌ． ＨＭＧＢ１⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ａｕｔｏｐｈａｇｙ
ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｉｎ ｌｅｕｋｅｍｉａ ｃｅｌｌｓ ［ Ｊ ］ ．
Ｌｅｕｋｅｍｉａ， ２０１１， ２５（１）： ２３⁃３１．

［１６］ 　 Ｋａｗａｈａｒａ Ｎ， Ｔａｎａｋａ Ｔ， Ｙｏｋｏｍｉｚｏ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｅｎｈａｎｃｅｄ
ｃｏｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｔｈｉｏｒｅｄｏｘｉｎ ａｎｄ ｈｉｇｈ ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ｐｒｏｔｅｉｎ １
ｇｅｎｅｓ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ａｎｄ ｔｈｅ ｐｏｓｓｉｂｌｅ
ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｔｏ ｃｉｓｐｌａｔｉｎ ［ Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒ
Ｒｅｓ， １９９６， ５６（２３）： ５３３０⁃５３３３．

［１７］ 　 Ｎａｇａｋｉ Ｓ， Ｙａｍａｍｏｔｏ Ｍ， Ｙｕｍｏｔｏ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｎｏｎ⁃ｈｉｓｔｏｎｅ
ｃｈｒｏｍｏｓｏｍａｌ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ＨＭＧ１ ａｎｄ ２ ｅｎｈａｎｃｅ ｌｉｇａｔｉｏｎ ｒｅａｃｔｉｏｎ ｏｆ
ＤＮＡ ｄｏｕｂｌｅ⁃ｓｔｒａｎｄ ｂｒｅａｋｓ［Ｊ］ ． Ｂｉｏｃｈｅｍ Ｂｉｏｐｈｙｓ Ｒｅｓ Ｃｏｍｍｕｎ，
１９９８， ２４６： １３７⁃１４１．

［１８］ 　 Ｕｇｒｉｎｏｖａ Ｉ， Ｚｌａｔｅｖａ Ｓ， Ｐａｓｈｅｖ ＩＧ， ｅｔ ａｌ． Ｎａｔｉｖｅ ＨＭＧＢ１ ｐｒｏｔｅｉｎ
ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｒｅｐａｉｒ ｏｆ ｃｉｓｐｌａｔｉｎ⁃ｄａｍａｇｅｄ ｎｕｃｌｅｏｓｏｍｅｓ ｉｎ ｖｉｔｒｏ［Ｊ］ ． Ｉｎｔ
Ｊ Ｂｉｏｃｈｅｍ Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｌ， ２００９， ４１（７）： １５５６⁃１５６２．

［１９］ 　 Ｔａｎｇ Ｄ， Ｌｏｚｅ ＭＴ， Ｚｅｈ ＨＪ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｒｅｄｏｘ ｐｒｏｔｅｉｎ ＨＭＧＢ１
ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ ａｎｄ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｉｎ ｃａｎｃｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ［ Ｊ ］ ．
Ａｕｔｏｐｈａｇｙ， ２０１０， ６（８）： １１８１⁃１１８３．

［２０］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｂ， Ｗａｎｇ Ｙ， Ｐａｎｇ Ｘ． Ｅｎｈａｎｃｅｄ ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ＥＣ１０９
ｃｅｌｌｓ ｂｙ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ＨＤＡＣ１ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｍｅｄ Ｏｎｃｏｌ， ２０１２，
２９（１）： ３４０⁃３４８．

［２１］ 　 Ｋｉｍ ＧＤ， Ｃｈｏｉ ＹＨ， Ｄｉｍｔｃｈｅｖ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｓｅｎｓｉｎｇ ｏｆ ｉｏｎｉｚｉｎｇ
ｒａｄｉａｔｉｏｎ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ＤＮＡ ｄａｍａｇｅ ｂｙ ＡＴＭ ｔｈｒｏｕｇｈ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ｗｉｔｈ
ｈｉｓｔｏｎｅ ｄｅａｃｅｔｙｌａｓｅ ［ Ｊ ］ ． Ｊ Ｂｉｏｌ Ｃｈｅｍ， １９９９， ２７４ （ ４４ ）：
３１１２７⁃３１１３０．

［２２］ 　 Ａｎｕｒａｎｊａｎｉ， Ｂａｌａ Ｍ． Ｃｏｎｃｅｒｔｅｄ ａｃｔｉｏｎ ｏｆ Ｎｒｆ２⁃ＡＲＥ ｐａｔｈｗａｙ，
ＭＲＮ ｃｏｍｐｌｅｘ， ＨＭＧＢ１ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ⁃ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎ
ｉｎ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｒａｄｉａｔｉｏｎ ｄａｍａｇｅ［ Ｊ］ ． Ｒｅｄｏｘ Ｂｉｏｌ， ２０１４， ２：
８３２⁃８４６．

（收稿日期：２０１４⁃１２⁃０４）

·４１· 中华放射医学与防护杂志 ２０１５ 年 １ 月第 ３５ 卷第 １ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｒａｄｉｏｌ Ｍｅｄ Ｐｒｏｔ， Ｊａｎｕａｒｙ ２０１５，Ｖｏｌ． ３５，Ｎｏ． １




