
第 1 卷
1 98 0

中 山 医 学 院 学 报
A C T A A C人D E M I A E M E D I C I N A E Z H O N G SH A N

V o l
.

1
,

N o
.

1 98 0

期
ù

ǔ勒年
一

鼻咽癌患者外周淋巴细胞姊妹单体

交换的观察
肿瘤研究所瘩 因室

区宝祥 卓子兰 张于平

在细胞培养液中加人 5 一
澳脱氧尿哦咤核普 (简称B dr U ) 后

,

Bur U 可以取代细 胞

新合成的 D N人链上的胸腺哦咤核普的位置
。

在含 B dr U 的培养液中
,

经历两个细胞分裂 周

期的细胞
,

在 G ie m s a
染色后

,

可以看到染色体上的两条姊妹染色单 体
,

一条 浅 染
,

一

条深染
,

浅染的单体表示其D N A双链上只有一股 B r a U
。

这种一深一浅的两条染色单 体

称为姊妹染色单体分化现象 (简称 S C D )
。

如果在细胞分裂中
,

两条姊妹单体曾经发 生

过交换 (简称 S C E ) 的话
,

则 S C E很容易被观察到
,

计数较准确
,

方法较简单
,

比同位

素
3
H标记的技术有很大的优越性

。

己利用这一技术并通过计算 S C E率来检测各种诱变

剂
。

近年来在一些有发生恶性肿瘤倾向的染色体不稳定性综合征中
,

亦 发 现 S C E 率 增

高
,

例如在 lB
。 。 m氏综合征中

,

就可见 S C E成倍地增加
。

鼻咽癌在操广州方言的广东人发病率甚高
,

我们 曾在检查鼻咽癌病人外周淋巴细胞

染色体时
,

发现其染色体数 目异常或结构的畸变均比健康人为高
。

1 9 7 4年在鼻咽癌高发

区广东 中山县在操广州方言人群中检查 15 1例鼻咽粘膜增生的病人外周 淋 巴 细 胞 染 色

体
,

见高异倍体的 出现率 为3
.

53 %
,

健康人对照组较低 ( 2 4例 ) 只有 1
.

31 % 而 鼻 咽 癌

对照组 l( 5例 ) 则最 高达 5
.

钓%
。

1 9 78 年又在广州地区比较鼻咽 癌 ( 50 例 ) 与 健 康 人

( 21 例 )的外周淋巴细胞染色体的变化
,

发现鼻咽癌组的高异倍体高达 7
.

6 4%
,

而健康人

组只有 1
.

28 %
,

与 1 9 7 4年的结果近似
,

两次的结果
,

鼻咽癌组与健康人组均有统计学上

非常显著差异 ( P < 0
.

0 1 )
。

19 7 8年的观察亦见鼻咽癌组的染色体结构畸变率与健康 人的

有显著性差异
,

鼻咽癌组为 2 %
,

而健康人组只有 0
.

19 %①
。

上述的结果表明
,

鼻咽癌病人的染色体徐定性可能较低
。

本文报告 S C E率对比的结

果
。

材 料 与 方 法

一
、

检查对象
:

(一 ) 实验组
:

经病理确诊而未经放射或化学治疗的鼻咽癌病人 8 例
,

男 3 例
,

女

3 例
。

(二 ) 对照组
:

健康输血员 10 例
,

男 6 例
,

女 4 例
。

二
、

实验方法
:

(一 ) 细胞培养
:

每例各取静脉血 1 毫升
,

肝素抗 凝
,

全 血 分 3 分 并 各 加 人 1 %
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A

阴沮侣腮
、

气

泊湘汪j`

P H A 0
.

2 毫 升 作 淋巴细胞培养
,

在 37
O

C

培养 2 4小时后
,

加入 B r d U ( F l u k a )
,

其浓

度为每毫升培养液含 10 微克Br d U
,

然后避光

再培养 48 ,J、时
,

终止培养前 4 小时加入秋水

仙素
,

其最终浓度为 0
.

04 微克 /毫升培养液
,

共培养 7 2小时后的细 胞经 。
.

0 75 m的 K C L低

渗处理
,

用 3 :1 的甲醇
、

冰醋酸混 合液 固定

3 次
,

作细胞涂片后
,

空气干燥
。

二二 (二 ) S C D 法 染色体玻 片 标 本 制

备后
,

置 3 7 “
C温箱 2 4 小 时

,

在 5 0一 s 5
O

C

I M一N a :
H P O

`

溶液 中 处 理 1 0 分 钟 (不 必

调 p H
,

N a : H P O
`
溶液的 p H为 8

.

5 )
,

从 溶

液取出后
,

在蒸馏水中漂洗 两次
,

用 2 %

G ic m s a
染色体30 分钟

,

流 水冲洗后
,

待干

作镜下检查
。

(三 ) S C E计数 在每例标本内选择经

历两个分裂周期 的 中期 分 裂 相
,

要 求 作

S C E计算的每个细胞均具有染色体 46 条
,

在

镜下先鉴别 A ~ G 组
,

S C E 的计数是以组为

单位分组记录的
,

除记录交换数 目外
,

还分

别记录交换发生于染色体的那一部位
,

记录

符号见 (图 l )
。

A
。

创期陌j.

图 1 以 A 组染色体为代表说 明
,

C 是

者丝 点交换
,

P 或 Q为短臂或长价

内交换
,

T 是末端交换的符号
a .

A 组染色体直丝点交换

b
.

A 组染色体短臂末端交换

c .

A 组染色体长臂内交换

d
.

A 组染色体三处 S C E 位于短臂

内交换及长臂内和长臂末端 交换

结 果 (见表 1
.

: )

表 1 8 例鼻咽癌病人的 5 C E 及染色体断裂频率

中期相数 断 裂 断裂 /中期湘

QU
ù“叮̀ùanU八V丹hù ,上nnU乙nUZ

……
J任左
压
丹了OU内七一勺电l,l,11火,土ō.工

例 号

1

3

5

9

1 1

1 5

2 4

3 0

韭

每细 饱平均数

1 0 8

1 3
.

5

S C E 数 SC E /中期相

1 5 8 9
.

8 8

1 7 9 8
.

5 2

1 3 2 9
.

4 3

7 6 9
.

5 0

1 9 8 9 0 0

8 0 8
.

0 0

8 5 8
.

5 0

6 2 8
.

8 6

9 7 0 了1
.

6 9

8
.

9 8 8
.

9 6 士 0
.

2 2

2 3 5

2 9 6

2 3 9

1 4 6

3 5 2

15 2

15 3

1 1 1

1 6 8 4

1 5
.

5 9

1 5
.

3 0

1 5
.

8 6

1 2 6
.

4 7

1 5
.

8 1 士 0
_

4了
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8 例鼻咽癌共检查了 1 08 个细胞 ( 4 , 9 68 条染色体 )
,

发现 S C E总数为 9 7 0 ,

平均每个

S C E S
.

98 处 (S C E /中期相的平均数为 8
.

96 士 0
.

2 2)
,

10 例健康人共中期相有检查细胞
1 32 个 ( 6

,

07 2条染色体 ), S C E总数为 77 4次
,

平均每个细胞有 S C E S
.

86 处 ( S C E /中期相

的平均数为 5
.

91 士。
.

19 )
,

两者之间在统计学上有非常显著性差异 (P < 0
.

0 1 )
。

表 2 10 名健康人的 5 C E 及染色体断裂级率

例号

2

4

6

8

l 0

1 2

16

1 9

2 2

3 3

共

中期相数 S C E 5 C E / 中期相 断 裂 断裂 / 中期相

1 8 0 5
.

4 0

1 3 1 5
.

4 6

3 6 6
.

0 0

8
_

8 0

9
.

0 0

9
.

5 0

5
.

6 4

5
_

3 3

8
_

3 6

5
.

2 7

6
.

0 0

7
.

1 7

7
.

5 5
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1 3 2

20别6146n12n10

7 7
.

4

7
.

0 0

6
.

7 0

6
.

2 8

5 9
.

0 8

8 9 8
.

0 9

1 10 9
.

1 7

8 8 8
.

8 0

15 7 8
.

7 2

1 13 6 8 5
.

1 6

每细胞平均数 13
.

2 5
.

8 6 5
.

9 1士 0
.

1 9 8
.

6 1 8
.

5 2 士 0
.

2 3

这两组的 S C E 总数是包括着丝点交换在内的
,

由于着丝点交换易与染色体着 丝 点

处扭转相混淆
,

如果我们除去着丝点处交换的计数
,

只算臂上交换率
,

则鼻咽畜平均每

个细胞的 S C E 为 8
.

44 处
,

而健康人组为 4
.

45
,

这两组在统计学上亦有 非 常 显著性差异

( P < 0
.

0 1 )
。

在 S C E发生之前
,

两条姊妹染色体单体必须发生等位断裂
,

长臂或短 臂 上 的 S C E

需要有两处断裂才能形成
,

而靠近末端一处发生断裂
,

则 S C E只见于末 端 (图 1 )
。

按这

样计算
,

则鼻咽癌组平均每个细胞有染色体断 裂 15
.

59 处 ( 15
.

8 1士 。
.

4 7)
,

而健康人

组只有断裂 8
.

61 处
,

(8
.

5 2 土 0
.

2 3)
,

两者在统计学上显著性差 异 (P < 0
.

01 )
。

在鼻咽癌组和健康人组的 A ~ G各组
,

每条染色体上的 SC E颇率的平均数与染 色 体

长度均呈正比 (表 3 )
。

与健康人对比
。

鼻咽癌组以 B
、

C和 A组增加较多
,

E 组次之
,

D

和 G组增加较少
。
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本实验的健康 人组 S C E频率 与国内报道颇为接近
,

吴曼等检查 10 例中国 男 女 健 康

人
,

获每细胞 S C E平均 为5
.

7 4 士 0
.

4 2 ,

本实验为 5
.

8 6 ( 5
.

9 1 土 0
.

1 9 )
。

表 3 A ~ G组每条染色体上 S C E 的平均数

组 另
1

1 A B C D E F G

0
.

0 9

O
_

0 3

0 4 0
.

0 1

0 2 0
.

0 1
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0
`

4 ]

0
.

3 3

对 比 0
.

0 8 0
.

17 0
.

0 9 0
.

0 3 0
.

0 6 0
.

0 2 0

从上述结果看来
,

包括或不包括着丝点交换的两种计算法所得的 S C E总数中
,

均见

鼻咽癌组与健 爽人组有统计学上显著性的差异
。

与健康人比较
,

本实验的鼻咽癌病人外

周淋巴细胞的 SC E频率较高
。

我们曾发现鼻咽癌病 人外周淋巴细胞的染色体畸变率亦比

健康人为高
,

这些事实说明
,

鼻咽窟病人的染色体的稳定性较差
。

如果说 S C E的部位是随机的话
,

那么在 A一 G 各组中
,

S C E频率 的差别
,

似 无很大

意义
。

本实验病例不多
,

检查分裂中期的细胞数 目也较少
,

故拟再扩大例数与 检 查 细 胞

数
,

以获得较准确的数据
。

SC E是发现种瘤易感人群的较好方法之 一
,

哎进一步在鼻咽癌高癌家族各成员中进

{于前瞻性的 S C E调查
。

结

本文对 8 例鼻咽癌病人与 10 名健康人的外周淋巴细胞的姊妹染色 单 体 交 换 (S C E )

率作了比较观察
。

两者的 S C E率各为 8
.

9 6 士 。
.

2 2和 5
.

9 1 士 0
.

19
,

两者之间在 统 计 学 上

有非常显著性的差异
,

可能与鼻咽癌病人染色体徐定性较差有关
。
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