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照射后小鼠胸腺中生成可溶性染色质

的剂量关系

魏 康 刘学英 朱雪芬

摘要 小鼠照射后
，
胸腺可溶性染色质 明显增加

，
在照后 �

、
�及 �小时

，
��一������范围内

，
可

溶性染色质的量与照射剂量呈线性关系
，
因此是一项反映损伤程度的早期敏感指标

。

观察了 ������ 照

射后的动态过程
，

可溶性染色质自 �小时 起增加
，
�� 小时达高峰

，
�� 小时后渐降

，
此过程与胸腺中细

胞的死亡及清除过程相符
。

还分析了照射后可溶性染色质的 ��� 电泳图谱
，
显示为 �� �条核小体间

降解的典型区带
，

但未见不同剂量间的差别
。

关锐词 可溶性染色质
，
多聚脱氧核普酸

， 小鼠胸腺， 剂量关系
， ��� 电泳

。

月� 言

胸腺等淋巴系细胞在照射后早期细胞核结构遭到严重损伤
，
其重要特征之一就是染色质降解

。

这可用多种方法测知
，
其中的一个表现是在照射后的脾脏

、

胸腺等组织 中 产生一种可被 �
�

�� �

氯化钠提取的可溶性染色质 �’ ，“ 〕 。 近年来 又发现这种可溶性染色质是由于照射后细胞核内染色质

发生核小体间的降解而形成的
，
其 ��� 部分在聚丙烯醚胺凝胶电泳上显示 出规律性的多条区带

�“
·
喀’，因此说明这种降解与染色质结构特点有着内在的联系

，
既然可溶性染色质的生成反映了染色

质结构的破坏
，
它的生成量就可能与细胞或生物受损伤的程度直接相关

。

本文探讨了可溶性染色

质的生成量与照射剂量的依赖关系
，
以及它在照射后早期的动态变化规律

，
进而探讨它的生物学

意义
。

为了了解在不同剂量和不同时间点所生成的可溶性染色质
，
除了量的变化外是否还有质的

变化
，
我们对各观察点的样品也同时进行 ��� 的电泳分析

。

材 料 与 方 法

动物
�
本所饲养场繁殖的 ���� 雄性小鼠

，
日令 ����� 天

。

照射 条 件
� 。
��� �源

，
距离 �

� ，
剂量率约 �����加��

。

可溶性染色质的分离与测定 〔“ ，�小鼠全身照射后按预定时间断头活杀
，
取出胸腺

，
在 �℃冷却

条件下剪碎
，
制匀浆

，
分离细胞核

。

以 。
�

��� ������� �
�

��冻融
，
使染色质破 出

，
�������

����� ��� 离心 �� ���
，
染色质进入沉淀

，
上清为可溶性染色质

，
分别收集上清及沉淀

，
经过氯

酸沉淀及提取后用乙醛二苯胺法测定 ��� 含量
，
可溶性染色质 含量

�

以其 ��� 量占总 染 色质

��� 量的百分比表示
。
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降解 ��� 的电泳分析���
�
将可溶性染色质以 �� ���

，
�� ���� 及氯仿一异戊醇除 蛋 白后

再经酒精沉淀
，
分离得到 ���

。

聚丙烯酚胺凝胶电泳按 ������� ‘�’法
，
凝胶 浓度 �

�

。�
，
含尿素

��
，
电泳用 ����一醋酸钠一������ 缓冲液

， �� �
�

�
，
样品加样量为 �

�

���
�

�
�

�入������
，
电

泳完毕后凝胶条以 �
�

��亚甲兰染色， 岛津薄层扫描仪扫描
。

实一验 结 果

�
�

照后早期胸腺可溶性染色质生成最与照射剂母的关系
‘

正常小鼠胸腺按本方法测得可溶性染色质的含量为 �
、

�� 士�
�

���
，
不同剂量照射后可溶性染

色质的生成量均比正常对照有明显增加
，
�小时已可看出变化

，
�小时

、
�小时则进一步加剧

。

而在每一个时间点内
，
生成量随剂量增加而增加�表 ��

。

表中各点与正常对照组相比
，
差异均非

常显著
。

表 � 不同荆母照射后胸腺可溶性染色质的生成量��均值士标准差�

照后时间����
’ �
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�

�
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�
�
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�

��

翻如众侣如冲联到油甘

�旧 一 口 口

�� ��� ��� ���

照射加盆 �����

图 � 小鼠照射不同剂量后胸腺可溶性染色质的含纽变化

照后 �小时�…�
· ，·

�
，
�小时△一△一△ ，

�小时�一�一�
。

将照射剂量对可溶性染色质含量作图
，
看出在 �� ���至 ������ 范围内剂量

�

与效应间存在线

性关系�图 ��
，
三个时间的三条直线相关系数在 �

�

习�至 �
�

�� 间
，
迥归 方 程 式 分 别 为

� �小时

� � �
�

��� �
�

�����
，
�小时 � 二 �

�

��� �
�

����
，
�小时 � � �

二

��� �
�

����
，
即随着照后时间的

延长
，
斜率逐渐加大

。
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�
�

������照射后可溶性染色质生成的动态过程

为观察可溶性染色质变化的动态过程
，
选择 ������ 剂量照射

，
观察了 �� 小时内的变 化

。

发

������

如喇东叭恤妈切涨致甘坦

� � ��〕

�� � 照后时间 �的

屯�

��
�

圈 � 小鼠照射 ��� ���后不同时间可

溶性染色质生成的动态过程

现在照射后早期可溶性染色质的生成随 时 间 而 增

加
，
�� 小时达到高峰

，
�� 小时有所下 降

，
�� 小时

的含量巳降到很低�图 ��
。

�
�

不同剂�照射后可溶性 染 色 质 ��� 的 电

泳分析

对各个观察点的 ��� 样 品 进行了电泳分析
，

所得图谱有两类�见表 �及图 ��
�

一类表现为一条

迁移率很低的窄带
，
与正常对照样品相似�如图 �中

的 �，
��

，
在表上以�一�号表示

。

另一类是除了此窄

带外
，
在它的前方显示 �一�条具有规律性间隔的区

带�如图 �中的 �一��
。

正如过去报告过的一样�‘ 〕，

泳动最快的一条 �，来 自一个核小体
，
其余的是它不同倍数的多聚体

，
此种图谱在表上以 �� �号表

示
。

可以看出虽然所有的观察点的样品都能分离得到可溶性染色质
，
但必须在一定剂量以上才得

到典型的多种分子量的降解 ���
。

产生上述典型变化所需要的剂量在照后 �小时为 ������
，
�小

时 ������
，
�小时只需 ��� ���

。

另外
，
还对 ������ 组观察了典型电泳图谱的持续时间

，
发现持

续到 �� 小时
，
�� 小时后消失

。

表 �

照后时间

照射后出现典型核小体间降解图谱的荆且时间关系

孙时� �
�

一 …
�。 。 �一 …

�。 。 �一 …
�。 。 �一 …

�。 。 �一

�
一

�
土

�
·

�
·

�
�

�
�

�
�

�

�十表示出现典型降解区带�

比较不同剂量照射后所形成的 ��� 区带的相对迁移率
，
从图

�可以看出 ��� ��� 以上各剂量组的图谱是完全相同的
，
不 同 剂

量照射并不产生特殊位置的区带
，
计算各种样品中各区带的百分

组成没有发现有规则的差别
， ��的百分含量并无随剂量加大而升

高的趋势
。

圈 � 不同剂量照射后 �小

时
，
可溶性染色质

��� 电泳图谱
�

�

正常对照
� �

�

�����，

�
。
������， �

�

������，

�
。
������

。

讨 论

关于照射后某些组织中生成可溶性染色质是由 ����和 ����� 于 ����年发现的
，

以后又有一 些

学者 〔�一 �’研究过在不同剂量照射后含量变化的规律
，
但结果不全一致

。

起初曾将这种 降解产物称

作游离 ���
，

或多聚脱氧核普酸
，

但后来发现它并不是游离的
，
而是与蛋白质结合的�“ 〕 。 故宜称

作可溶性染色质或染色质降解产物
。

我们在实验中以在 �
�

��� ���� 中能否溶解来划分这一组

分
，
故采用可溶性染色质的名词

。
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根据 目前对染色质结构的了解
，
正常细胞核中并没有可溶性染色质的存在

。

我们从正常组织

中测得的少量可溶性染色质可能是在活杀小鼠后的操作过程中形成的
，
可将它视为实验对照

。
与

此相比
，
照射后各时间点的可溶性染色质含量均明显升高

。

可以看出
，
此 种 变 化 对射线极为敏

感
，
在照后 �一�小时

， ����� 已可引起
。

而且呈线性效应关系的剂 量范 围 甚 宽
，
从 ����� 直至

��� ���
。

国外有的作者��
· “ �报告线性关系仅到 ��� ��� 或更低

，
可能与采用的方 法 及 实验条件不

同有关
。

作为一项辐射敏感的生化改变
，
所需剂量较低

、

出现时间较早
，
且又有 一 定 的 时间幅

度
，
是值得重视的

，

关于可溶性染色质的生成机理
，
我们在另文已作过分析

，
可能属于一种酶学过程

，
因此其生

成需要一定时间
。

从它在照射 �小时后逐渐增加的时间过程来看
，
与细胞早期死亡过程的关系十

分密切
，
照后 �一�小时可溶性染色质剧增的时间正是胸腺细胞出现明显形态学变化的时间 【‘ 。 ’ 。 ��

小时后可溶性染色质的减少
，
也可能与胸腺组织中死亡细胞的清除有关

。

分析不同时期可溶性染色质的 ��� 电泳图谱还可看出引起染色质的核小体间降 解需要一定

的照射剂量及时间过程
，
但达到此范围后剂量的大小只影响可溶性染色质的生成量而不影响其降

解程度
，
即染色质降解到一定程度后就不再继续降解使产物中蓄积更多的小分子量片段

。

这种现

象只能解释为
�
剂量的加大或时间的延长可能使更多的细胞受累

、

直至死亡
，
以致引起可溶性染

色质量的增加
，
但对每个受损伤的细胞来说

，
降解只达到一定程度

。

但体内的染色质降解为何与

离体条件下的降解不同
，
为何只表现一种有限的降解

， ·

是否与染色质的结构有关
，
是一个值得进

一步探索的问题
。

刁
、

结

�� 钡组定了小鼠全身照射后胸腺可溶性染色质的含量
。

观察到 ������ 照射后可溶性染色质的

含量在照后 �小时开始增加
，
�� 小时达最高

，
�� 小时后逐步下降

。

此动态过程可能 反映了照射

后胸腺细胞的损伤
、

死亡与清除过程
。 一

�
�

照射后 �
、
�

、
�小时， 在 ��������� 范围内可溶性染色质的含量随照射剂量增加 而 增加

，

二者呈直线关系
。

�
�

分析了照射后不同时间可溶性染色质的 ��� 电泳图谱
。

发现在照后 �小时 ������ 以上
，

�小时 ������以上
，
�小时 ������以上

，
电泳显示典型的核小体间降解的 ��� 多条区带

。

但加

大剂量并不使其降解程度加剧
。
说明较大剂

�

量下可溶性染色质量的增加可能与累及的细胞数增加

有关
。
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