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移密切相关，它可改变细胞内的基因调控，使细胞易

于转化为恶性表型 ［2］。近来研究显示，%,3&45%6%.、
6378(9(:+6%. 等拓扑异构酶!、"抑制剂可诱导
);$<= 细胞 >?@ 损伤并抑制 !<"#! 表达［1］。?+5’%(
等［A］报道 !<"#! 的表达增强了鼠 >B1 肿瘤细胞对顺
铂、阿霉素、足叶乙甙等多种药物的敏感性。这些研究

提示 !<"#! 可调节化疗药物杀伤肿瘤细胞的效应，
!<"#! 表达异常可能参与肿瘤细胞耐药性调控。

)%(4C3.% 等［=］报道 !<"#! 反义核酸可增强顺铂对
膀胱肿瘤细胞的杀伤效应；国内张浩等［D］报道将反义

!<"#! 基因转染胶质瘤细胞 EFB12，顺铂诱导凋
亡的过程明显受阻；还有学者观察到经过单一剂量顺

铂治疗，>@ 大鼠体内的残存肿瘤细胞 !<"#! 表达上
升了两倍［G］。这些报道提示 !<"#! 的过表达与肿瘤细
胞 对 顺 铂 的 抗 药 性 明 显 相 关 。 本 研 究 发 现

);$<=H@,&# !<"#! 表达水平明显高于其亲本系
);$<=，表明耐药的 );$<=H@,&#!<"#! 表达上调。那
么 !<"#! 上调表达是否参与 );$<=H@,& 的耐药调节
呢？我们观察到 !<"#! @IJ>? 显著增强了 >JK 对
);$<=H@,& 的杀伤效应并显著降低其 L;2M值，而对药

敏的 );$<= 则无此效应，这一结果提示抑制 !<"#!
表达可部分逆转 );$<=H@,& 对 >JK的抗药性。由此
可推断，!<"#! 上调表达参与 );$<=H@,& 耐药细胞对
>JK 的抗药性。!<"#! 上调表达与多药耐药的相关
性为深入研究多药耐药的调控网络拓宽了新的思路。

?3%’:%&9 等［NM］认为 !<"#! 联合 "$%N 基因可以抑制肠
上 皮 细 胞 的 死 亡 过 程 。 !<"#! 上 调 表 达 增 强
);$<=H@,& 耐药性的机制还有待进一步研究。我们推
测可能与 !<"#! 转录激活因子功能有关，!<"#! 表达
上调可促进 "$%N 等抗药基因的转录活化及表达。
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科学家首次观测到病毒侵入细胞的过程

德国科学家最近观测到病毒侵入细胞的过程，并用荧光单分子检测技术将其清楚地记录了下来。这是人

类首次具体观测到这一过程，其成果将有助于利用基因疗法开发出更好的抗病毒药物。

单分子检测技术是为对单个荧光染色分子进行成像分析或其他描述而发展起来的技术。以前，人们只能

对研究对象进行整体观测，因而有许多问题无法解决，而近来科学家们解决了通过对单分子的检测而获得整

体观测对象相关状况这一难题，使得单分子检测技术得到较大发展，并在生物学领域获得广泛应用。

德国慕尼黑大学的克里斯托夫Q 布罗伊希勒及其领导的研究小组首先对一种名为腺体联合病毒的单个分
子进行荧光染色，然后利用特殊的显微镜跟踪拍摄其侵入细胞的过程。被染色的单个分子尺寸仅为单个病毒

的 NH12。科学家们随后使用 NM 到 N#MMM 个这种病毒模拟病毒侵入海拉细胞!人体宫颈癌传代细胞0的过程，这种
方法对观测结果影响甚小。科学家观测到，病毒首先在细胞外数次“撞击”细胞膜，每次接触时间在 N 秒左右。
病毒经过 2 次“撞击”后，终于部分地进入了细胞。在其后的几分钟内，病毒侵入了细胞核。科学家发现，病毒进
入细胞后到最终侵入细胞核的时间要比原先认为的短，猜测病毒可能是“聪明”地利用了细胞内的某些“输送

管道”。
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