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摘　要：探讨
１２Ｃ６＋离子束辐射对用带有绿色荧光蛋白基因的缺陷性腺病毒（ＡｄＣＭＶＧＦＰ）转染小

鼠黑色素瘤细胞（Ｂ１６细胞系）的影响。采用不同剂量的１２Ｃ６＋重离子束辐射经ＡｄＣＭＶＧＦＰ转染的

Ｂ１６细胞，利用流式细胞仪检测腺病毒的转染率。结果表明，１２Ｃ６＋重离子束辐射能提高腺病毒对

Ｂ１６细胞的转染率，且具有量效关系。此外，先转染后辐射法比起先辐射后转染法能更显著地提高

转染率。
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１　引言

基因治疗是运用分子生物学技术将目的基因导

入体内治疗或预防疾病，最初用于治疗遗传性单基

因缺失病的研究。随着基因治疗的迅速发展，肿瘤

渐渐成为基因治疗临床研究中最重要的适应症［１］。

长久以来，靶基因导入效率低是困扰基因治疗进一

步发展的关键问题之一。人类腺病毒是目前临床基

因治疗研究中应用最为广泛的基因转移载体之

一［２］，其优点有：易于培养和纯化、不整合至宿主

的基因组、遗传毒性低、宿主范围广，最重要的是

它有较高的病毒滴度和转移效率，能获得动物体内

较高水平的外源基因表达量［３］。重离子是一种具有

高传能线密度（ＬＥＴ）的电离辐射线，它不仅可以杀

灭对低ＬＥＴ辐射不敏感的肿瘤细胞，而且靶区内

能量沉积呈布拉格（Ｂｒａｇｇ）峰分布，是增加治疗增

益因素（ＴＧＦ）最理想的辐射线之一
［４，５］。小鼠黑色

素瘤细胞是一种难于被腺病毒感染的细胞［６］，选用

这种细胞有利于更好地研究辐射对腺病毒转染效率

的影响。研究发现电离辐射可以提高质粒ＤＮＡ的

转染效率［７］，而重离子对腺病毒转染效率影响的报

道较少。本研究通过带有绿色荧光蛋白基因的缺陷

性腺病毒感染小鼠黑色素瘤细胞，同时加以重离子

辐射处理，探索重离子辐射对腺病毒感染肿瘤细胞

转染率的影响，为研究基因治疗联合放射治疗黑色

素瘤提供实验依据。

２　材料与方法

２．１　重组腺病毒载体和细胞系

　　重组腺病毒ＡｄＣＭＶＧＦＰ由中国人民解放军

军事医学科学院的吴祖泽院士惠赠。２９３细胞为腺

病毒Ｅ１基因转化的人胚肾细胞系，购自 ＡＴＣＣ

（ＡＴＣＣＣＲＬ１０８５２ＴＭ）；Ｂ１６细胞为小鼠黑色素瘤

细胞。２９３细胞和Ｂ１６细胞均培养于含１０％胎牛血

清ＤＭＥＭ培养液中。

２．２　重组腺病毒的扩增、纯化和滴度测定

　　重组腺病毒的扩增　在培养瓶内培养２９３细

胞，待丰度达７０％—８０％时，弃培养液，加３ｍｌ
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