
·放射生物学·

电离辐射对不同放射敏感性细胞中高迁移率
簇蛋白 Ｂ１的诱导表达作用

康红　 杨慧　 柯少波　 周福祥　 周云峰

４３００７１ 武汉大学中南医院放化疗科 湖北省肿瘤生物学行为重点实验室

通信作者：周云峰，Ｅｍａｉｌ： ｙｆｚｈｏｕｗｈｕ＠ １６３． ｃｏｍ
ＤＯＩ：１０ ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ． ０２５４⁃５０９８ ２０１６ ０７ ００２

　 　 【摘要】 　 目的　 探讨电离辐射对已建立的宫颈癌放射抗拒细胞对比模型中高迁移率簇蛋白

Ｂ１（ＨＭＧＢ１）和 ｍＲＮＡ 诱导表达的差异性，分析 ＨＭＧＢ１ 对宫颈癌放射敏感性调控的可能性。 方法

人宫颈癌细胞系 ＨｅＬａ 重复照射 １２ 次后，传代培养调整细胞状态至细胞增殖稳定，筛选得抗拒细胞

系 ＨｅＬａＲ。 以 ２、５、１０ Ｇｙ Ｘ 射线分别照射亲代 ＨｅＬａ 和 ＨｅＬａＲ 细胞，于照射后 ０、０ ５、２、４、６、１２、１８、
２４、３６、４８ ｈ 收集细胞，提取蛋白质和 ＲＮＡ，采用 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 和实时荧光定量 ＰＣＲ 法分别检测样本

中 ＨＭＧＢ１ 蛋白和 ｍＲＮＡ 的表达情况。 结果　 在蛋白水平，２、５、１０ Ｇｙ Ｘ 射线照射后，ＨｅＬａＲ 细胞在

４８ ｈ 内均表现为 ＨＭＧＢ１ 表达量下降，在 ４８ ｈ 达到未照射水平，后有增加趋势，与照射后 ０ ｈ 比较，
２、５、１０ Ｇｙ 照射后 ６ ～ ３６ ｈ 各时间点，差异具有统计学意义（ ｔ ＝ ３ ５７４ ～ ９ ７５４，Ｐ ＜ ０ ０５）；相反，ＨｅＬａ
细胞在照射后 ６ ｈ，其 ＨＭＧＢ１ 表达逐渐增多，尤其在 ５ 和 １０ Ｇｙ 表现明显，与照射后 ０ ｈ 比较，
２ Ｇｙ 照射后 ６、１２、４８ ｈ（ ｔ ＝ ３ ９４５ ～ ４ ８６４，Ｐ ＜ ０ ０５）、５ Ｇｙ 照射后 ６、３６、４８ ｈ（ ｔ ＝ － ２ ８７５ ～ ３ ２９５，
Ｐ ＜ ０ ０５）及 １０ Ｇｙ 照射后 ３６、４８ ｈ（ ｔ ＝ － ４ ４８０、 － ４ ５１７，Ｐ ＜ ０ ０５），差异具有统计学意义。 在

ｍＲＮＡ 水平其趋势与蛋白水平基本一致。 结论 　 不同剂量 Ｘ 射线照射后可诱导人宫颈癌细胞中

ＨＭＧＢ１ 的表达变化，且其变化在人宫颈癌放射敏感细胞及放射抗拒细胞中不同。 ＨＭＧＢ１ 可能参与

人宫颈癌放射抗拒机制。
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　 　 宫颈癌是全球女性的第 ３ 位新发恶性肿瘤。
放射治疗作为其主要的治疗手段，在临床治疗中

取得了良好效果，但复发患者的 ５ 年生存率不足

１５％ ［１］。 因此，探索宫颈癌放疗抗拒机制，提高放

疗敏感性具有重要意义。
高迁移率族蛋白 Ｂ１（ｈｉｇｈ ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ｂｏｘ １，

ＨＭＧＢｌ）是一种非组蛋白染色体蛋白，其在胃癌、食
管癌、乳腺癌、肺癌 中高表达，且与预后呈明显的负

相关性［２⁃５］。 有研究表明抑制 ＨＭＧＢ１ 后，乳腺癌侵

袭转移能力和放射抗拒性皆降低［６］，但也有研究提

示在野生型 Ｒｂ 基因表达的乳腺癌中， 过表达

ＨＭＧＢ１ 导致了生长抑制和放射增敏［７］。 除此之

外，本课题组前期采用差异蛋白质组学技术，筛选

喉鳞癌放射敏感 ／抗拒细胞模型中差异表达的蛋白

质，发现 ＨＭＧＢ１ 属于明显差异表达的蛋白质之

一［８］。 然而，ＨＭＧＢ１ 的表达是否与细胞的放射敏

感性相关，且其表达是否受射线调控尚不明确。 因

此，本研究旨在探索不同剂量射线作用于同一遗传

背景放射敏感性不同的细胞后 ＨＭＧＢ１ 的表达

变化。

材料与方法

１． 细胞与试剂：人宫颈癌细胞系 ＨｅＬａ 购于中

国科学院上海细胞库，人宫颈癌放射抗拒细胞系

ＨｅＬａＲ 为本室诱导建立。 ＭＥＭ 培养液、胎牛血清

（ＦＢＳ）、０ ２５％胰蛋白酶购自美国 Ｈｙｃｌｏｎｅ 公司，蛋
白裂解液购自美国 Ｔｈｅｒｍｏ 公司，ＢＣＡ 蛋白质定量

试剂盒、Ｒｅａｌ⁃Ｍａｓｔｅｒ—Ｍｉｘ（ ＳＹＢＲ Ｇｒｅｅｎ）试剂购自

北京天根生化公司，ＴＲＩｚｏｌ 试剂购自美国 Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ
公司，反转录试剂盒购自美国 Ｐｒｏｍｅｇａ 公司，抗

ＨＭＧＢ１ 抗体购自美国 Ａｂｃａｍ 公司，辣根过氧化酶

标记二抗购自北京中杉金桥公司。
２． 建立放射抗拒细胞模型：将 ＨｅＬａ 细胞培养

于 ７５ ｃｍ２ 培养瓶中，待细胞长至 ６０％ 密度时进行

２ Ｇｙ Ｘ 射线照射。 待细胞长至 ８０％左右时，消化传

代至新的培养瓶。 直至细胞长至 ６０％密度时，再次

进行照射，如此反复，直至照射总剂量达到 ７２ Ｇｙ。
将所获得的细胞命名为 ＨｅＬａＲ 细胞。

３． 细胞培养：将 ＨｅＬａ 及 ＨｅＬａＲ 细胞系在含有

１０％ ＦＢＳ 的 ＭＥＭ 培养液中，５％ ＣＯ２、３７℃、饱和湿

度条件下培养，用 ０ ２５％胰蛋白酶消化传代。
４． 照射条件：利用德国西门子 Ｐｒｉｍｕｓ 直线加速

器，６ ＭＶ Ｘ 射线，３５ ｃｍ × ３５ ｃｍ 照射野，源靶距

１００ ｃｍ，分别给予不同剂量的 Ｘ 射线单次照射（２、
５、１０ Ｇｙ）。 吸收剂量率 ２ Ｇｙ ／ ｍｉｎ。

５． 细胞收集：于照射后 ０、０ ５、２、４、６、１２、１８、
２４、３６、４８ ｈ 胰酶消化收集细胞，每组细胞各 ２ 份，细
胞团用 ＰＢＳ 清洗 ２ 次，分别加入蛋白裂解液和

ＴＲＩｚｏｌ，放置于 － ８０℃冰箱备用。
６． 克隆形成实验：将 ＨｅＬａ 和 ＨｅＬａＲ 细胞接种

于 ６ 孔板中，分别接受 ０、１、２、４、６、８、１０ Ｇｙ 剂量 Ｘ
射线照射，后将细胞置于培养箱中培养 １４ ｄ。 １４ ｄ
后，将细胞用结晶紫染色，计算克隆形成率（ＰＥ）及
细胞存活分数（ＳＦ）。 ＰＥ（％ ） ＝ 集落数 ／接种细胞

数 × １００％ ，ＳＦ ＝ 某一剂量照射组的集落数 ／ （该组

的细胞接种数 × 照后 ０ ｈ ＰＥ）。 此实验重复 ３ 次。
剂量⁃效应关系模型分析采用多靶单击模型。 用

ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ ５ 软件制作拟合曲线。
７． Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 免疫印迹：取加了蛋白裂解液的

细胞样品提取总蛋白，用二喹啉甲酸（ＢＣＡ）蛋白定

量试剂盒测定蛋白浓度。 取 ４０ ｇ 蛋白上样量，用
１０％的 ＳＤＳ⁃ＰＡＧＥ 胶恒压电泳，湿转的方法将蛋白

转移到 ＰＶＤＦ 膜上，用含 ５％脱脂奶粉的 ＴＢＳＴ 室温

封闭 ２ ｈ，４℃ 条件下孵育一抗过夜， ＴＢＳＴ 漂洗

１０ ｍｉｎ ×３ 次，室温孵育二抗 ２ ｈ，ＴＢＳＴ 漂洗 １０ ｍｉｎ ×
３ 次，用化学发光法显像。

８． 实时荧光定量 ＰＣＲ：按 ＴＲＩｚｏｌ 试剂说明书提

取 ＨｅＬａ 和 ＨｅＬａＲ 的 ｍＲＮＡ。 以 １ μｇ ｍＲＮＡ 为模

板，Ｏｌｉｇｏ ｄＴ 为引物，２０ μｌ 体系反转录成 ｃＤＮＡ。 用

Ｒｅａｌ⁃Ｍａｓｔｅｒ⁃Ｍｉｘ（ ＳＹＢＲ Ｇｒｅｅｎ） 在 ＣＦＸ ｍａｎａｇｅ ３ ０
定量 ＰＣＲ 仪（美国 ＢｉｏＲａｄ 公司）中进行实时 ＰＣＲ
分析，每样本平行 ３ 孔， ＰＣＲ 反应条件为：９５℃，
２ ｍｉｎ；９５℃，５ ｓ；６０℃，３０ ｓ，３９ 个循环之后， ９５℃，
５ ｓ。 ＨＭＧＢ１ 上下游引物分别为 ５′ ＡＴＡＴＧＧＣＡＡＡ
ＡＧＣＧＧＡＣＡＡＧ ３′和 ５′ ＧＣＡＡＣＡＴＣＡＣＣＡＡＴＧＧＡＣ
ＡＧ ３′。

９． 荧光定量 ＰＣＲ 数据分析：定量 ＰＣＲ 的数据

采用比较 Ｃｔ 值的方法。 以 ＧＡＰＤＨ 为内参，依据下

列公 式 计 算 ＨＭＧＢ１ ｍＲＮＡ 的 表 达 量 （ ｒｅｌａｔｉｖｅ
ｑｕａｎｔｉｔｙ，ＲＱ）：ＲＱ ＝ ２ｅｘｐ（ － ΔΔ Ｃｔ），其中，ΔΔ Ｃｔ ＝ 目

的基因 Ｃｔ 值 － 内参基因 Ｃｔ 值；采用 ＣＦＸ Ｍａｎａｇｅ
３ ０ 自身软件采集数据。 ＨＭＧＢ１ ｍＲＮＡ 的表达变

化以相对量表示，即以照射后 ０ ｈ 对照样品的中的

ＨＭＧＢ１ ｍＲＮＡ 表达量作为参比对照定为 １，其他样

品中的均为对照样品的倍数。
１０． 统计学处理：用 ＳＰＳＳ １３ ０ 统计软件分析数
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据，实验结果以 ｘ ± ｓ 表示。 采用独立样本 ｔ 检验进

行分析。 Ｐ ＜ ０ ０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

１． 克隆形成实验：结果如图 １ 所示。 可以看出

ＨｅＬａＲ 细胞的生存曲线明显高于 ＨｅＬａ 细胞，ＨｅＬａＲ
细胞放射敏感性明显低于 ＨｅＬａ 细胞。

图 ２　 不同剂量 Ｘ 射线照射后不同时间 ＨｅＬａ（Ａ）和 ＨｅＬａＲ（Ｂ）细胞 ＨＭＧＢ１ 蛋白表达变化

Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｐｒｏｔｅｉｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｉｎ ＨｅＬａ（Ａ）ａｎｄ ＨｅＬａＲ（Ｂ） ｃｅｌｌ ａｆｔｅｒ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｄｏｓｅｓ ｏｆ Ｘ⁃ｒａｙ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ

注：与照射后 ０ ｈ 比较， ａ ｔ ＝ － ４ ５１７ ～ ４ ８６４， Ｐ ＜ ０ ０５；ｂ ｔ ＝ ３ ５７４ ～ ９ ７５４， Ｐ ＜ ０ ０５
图 ３　 不同剂量 Ｘ 射线照射 ＨｅＬａ（Ａ）和 ＨｅＬａＲ（Ｂ）细胞 ＨＭＧＢ１ 蛋白含量变化

Ｆｉｇｕｒｅ ３　 Ｔｅｍｐｏｒａｌ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ＨｅＬａ（Ａ）ａｎｄ ＨｅＬａＲ（Ｂ） ｃｅｌｌ ａｆｔｅｒ ｒａｄｉａｔｉｏｎ

图 １　 ＨｅＬａ 及 ＨｅＬａＲ 细胞生存曲线

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｓｕｒｖｉｖａｌ ｃｕｒｖｅｓ ｏｆ ＨｅＬａ ａｎｄ ＨｅＬａＲ ｃｅｌｌｓ

２． Ｘ 射 线 照 射 后 ＨｅＬａ 和 ＨｅＬａＲ 细 胞 中

ＨＭＧＢ１ 蛋白表达变化：结果见图 ２，３。 其中，２、５、
１０ Ｇｙ Ｘ 射线照射后，ＨｅＬａＲ 细胞在 ４８ ｈ 内均表现

为 ＨＭＧＢ１ 蛋白表达量下降，在 ４８ ｈ 达到未照射水

平，后有增加趋势。 与照后 ０ ｈ 比较，２、５、１０ Ｇｙ 照

射后 ６ ～ ３６ ｈ 差异均具有统计学意义（ ｔ ＝ ３ ５７４ ～
９ ７５４，Ｐ ＜ ０ ０５）。 相反，ＨｅＬａ 细胞在照射后 ６ ｈ，

其 ＨＭＧＢ１ 表达逐渐增多，尤其在 ５ 和 １０ Ｇｙ 表现明

显。 与照后 ０ ｈ 比较，２ Ｇｙ 照射后 ６、１２、４８ ｈ 差异

具有统计学意义 （ ｔ ＝ ３ ９４５ ～ ４ ８６４，Ｐ ＜ ０ ０５）；
５ Ｇｙ照射后 ６、 ３６、 ４８ ｈ 差异具有统计学意义

（ ｔ ＝ － ２ ８７５ ～ ３ ２９５，Ｐ ＜ ０ ０５）；１０ Ｇｙ 照射后 ３６、
４８ ｈ 差异具有统计学意义（ ｔ ＝ － ４ ４８０、 － ４ ５１７，
Ｐ ＜ ０ ０５）。 值得指出的是，在照射后 ６ ｈ，两组细胞

中 ＨＭＧＢ１ 蛋白表达均下降，因此，检测了照射后更

早期时间点 ＨＭＧＢ１ 的表达。 结果见于图 ４，５。 可

以看出，在照射后早期， ＨｅＬａ 和 ＨｅＬａＲ 细胞中

ＨＭＧＢ１ 的表达量都是升高的，尤其是在 ２ Ｇｙ 剂量

照射后。
３． Ｘ 射线照射后 ＨｅＬａ 和 ＨｅＬａＲ 细胞 ＨＭＧＢ１

ｍＲＮＡ 表达变化：结果见图 ６。 其中 ２ Ｇｙ 照射 ＨｅＬａ
细胞后，ＨＭＧＢ１ 的表达整体呈升高趋势，在 ２４ ｈ 出

现一个高峰，３６ ｈ 出现一个低谷；５ Ｇｙ 照射后，
ＨＭＧＢ１ ｍＲＮＡ 表达整体呈下降趋势，至 ４８ ｈ 下降

明显；１０ Ｇｙ 照射后 ２４ ｈ，ＨｅＬａ 细胞出现 ＨＭＧＢ１
ｍＲＮＡ 表达明显下降。 ２ Ｇｙ 照射 ＨｅＬａＲ 细胞后，
ＨＭＧＢ１ ｍＲＮＡ 表达呈下降趋势，在照射后 ６ ｈ 即显

著下降，随后至 ３６ ｈ 急剧升高至 ０ ｈ 水平后又迅速

下降；５ Ｇｙ 照射后，立即出现急剧下降，至 ６ ｈ 后变

化平缓，总体呈表达减少趋势；１０ Ｇｙ 照射后，在２４ ｈ
前表达逐渐下降，至 ２４ ｈ 开始上升至未照射水平，
３６ ｈ 后又急剧下降。
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图 ４　 不同剂量 Ｘ 射线照射 ＨｅＬａ（Ａ）和 ＨｅＬａＲ（Ｂ）细胞后 ＨＭＧＢ１ 蛋白表达变化

Ｆｉｇｕｒｅ ４　 Ｐｒｏｔｅｉｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｉｎ ＨｅＬａ（Ａ）ａｎｄ ＨｅＬａＲ（Ｂ） ｃｅｌｌ ａｆｔｅｒ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｄｏｓｅｓ ｏｆ Ｘ⁃ｒａｙ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ

注：与照射后 ０ ｈ 比较， ａ ｔ ＝ － ２ １４３ ～ － ４ ３５７， Ｐ ＜ ０ ０５； ｂ ｔ ＝ － ２ ７５９ ～ － ４ ６３７， Ｐ ＜ ０ ０５
图 ５　 不同剂量 Ｘ 射线分别照射 ＨｅＬａ（Ａ）和 ＨｅＬａＲ（Ｂ）细胞后 ＨＭＧＢ１ 蛋白含量变化

Ｆｉｇｕｒｅ ５　 Ｔｅｍｐｏｒａｌ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ＨｅＬａ（Ａ）ａｎｄ ＨｅＬａＲ（Ｂ） ｃｅｌｌ ａｆｔｅｒ ｒａｄｉａｔｉｏｎ

注：与照射后 ０ ｈ 比较， ａ ｔ ＝ － ４ ７４８ ～ ５ ５９３， Ｐ ＜ ０ ０５；ｂ ｔ ＝ － ２７ ３９８ ～ ５ １８１， Ｐ ＜ ０ ０５
图 ６　 不同剂量 Ｘ 射线分别照射 ＨｅＬａ（Ａ）和 ＨｅＬａＲ（Ｂ）细胞后 ＨＭＧＢ１ｍＲＮＡ 含量变化

Ｆｉｇｕｒｅ ６　 Ｔｅｍｐｏｒａｌ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ＨｅＬａ（Ａ）ａｎｄ ＨｅＬａＲ（Ｂ） ｃｅｌｌ ａｆｔｅｒ ｒａｄｉａｔｉｏｎ

讨　 　 论

ＨＭＧＢ１ 在多种恶性肿瘤中高表达，并可促进肿

瘤生长，但另一方面，在抗肿瘤治疗后 ＨＭＧＢ１ 又可

激活树突状细胞启动抗肿瘤 Ｔ 细胞免疫［９］。 已有

研究发现，敲除哺乳动物细胞中的 ＨＭＧＢ１ 将导致

细胞对辐射更敏感，辐射后细胞 ＤＮＡ 损伤更加严

重，导致细胞死亡或基因突变［１０］。 本课题组前期研

究发现，在乳腺癌 ＭＣＦ⁃７ 细胞中，利用小干扰 ＲＮＡ
抑制 ＨＭＧＢ１ 的表达，将提高细胞的放射敏感性，同
时诱导细胞发生 Ｇ２ ／ Ｍ 期阻滞［６］。 但是，另有研究

认为，ＨＭＧＢ１ 作为一种抑癌基因，可通过成视网膜

母细胞基因（ＲＢ）依赖性的方式显著抑制体内和体

外乳腺癌的生长、转移和侵袭，增加 ＨＭＧＢｌ 的表达

可以诱导 ＲＢ 依赖的细胞凋亡和发生 Ｇ１ 期阻滞，并
增加 ＭＣＦ⁃７ 肿瘤细胞的辐射敏感性［７］。 由此可知，
ＨＭＧＢ１ 与肿瘤的放射敏感性相关，但其对宫颈癌细

胞放射敏感性的影响尚不明确。
本研究中，３ 个不同剂量 Ｘ 射线照射后早期，即

６ ｈ 以内，两组细胞中 ＨＭＧＢ１ 的表达均升高，说明

在 ＨＭＧＢ１ 的表达方面，两组细胞对射线的早期反

应是一致的。 提示在射线照射后早期，ＨＭＧＢ１ 的表

达量对于判断细胞的放射敏感性没有指导意义。
在照射 ６ ｈ 以后，两组细胞表现出了完全相反的结

果，在 ＨｅＬａ 细胞中，ＨＭＧＢ１ 表达整体升高，且随着

照射后时间的延长，其表达量也随之变化；在 ＨｅＬａＲ
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细胞中，ＨＭＧＢ１ 表达整体降低，与照射后时间也存

在联系，该变化与受照剂量无明显联系。 研究表

明，电离辐射可以增强 ＨＭＧＢ１ 等免疫刺激调控分

子的合成［１１］，并且射线照射后导致细胞释放大量活

性氧簇（ＲＯＳ），而 ＲＯＳ 引起的氧化损伤可进一步促

进肿瘤细胞 ＨＭＧＢ１ 的表达［１２］。 ＨｅＬａ 细胞对射线

更敏感，射线作用后导致的细胞损伤更严重，如炎

症反应。 因此，射线作用于 ＨｅＬａ 细胞后，ＨＭＧＢ１
的表达整体升高。 然而，对于辐射抗拒的 ＨｅＬａＲ 细

胞，射线作用后，细胞发生的损伤较轻，电离辐射及

细胞损伤对 ＨＭＧＢ１ 表达的刺激作用较弱，ＨＭＧＢ１
表达未增高，反而降低。 表明 ＨｅＬａＲ 细胞中可能存

在某一机制通过抑制 ＨＭＧＢ１ 的表达而调控宫颈癌

细胞放射敏感性，该机制可能与细胞免疫反应及氧

化应激有关。
需要指出的是，在两组细胞经照射后 ３６ 及

４８ ｈ，ＨＭＧＢ１ 在蛋白水平及 ｍＲＮＡ 水平的表达相

反，且在重复了 ３ 次后仍得出此结果。 这一现象可

能由以下 ３ 个原因导致，首先，真核基因表达的转录

和翻译发生的时间和位点存在时空间隔；其次，在
转录后，又会有转录后加工，转录产物的降解、翻
译，翻译后加工及修饰好几个层面；再次，样品提取

时间点无法完全相同，可能在蛋白达到峰值的时候

ｍＲＮＡ 已经降解了或者在 ｍＲＮＡ 达到峰值的时候

蛋白量还在增加中［１３］。 因此，从转录水平调控

ＨＭＧＢ１ 表达的因素以及影响 ＨＭＧＢ１ 蛋白翻译后

修饰的相关因素，都可能参与 ＨＭＧＢ１ 介导的放射

敏感性的调控。
综上所述， ＨＭＧＢ１ 表达水平可能与细胞的

ＤＮＡ 损伤修复能力及细胞损伤水平有关。 除此之

外，参与调控 ＨＭＧＢ１ 的相关因素，如转录水平及翻

译后修饰水平的调控因素，可能参与 ＨＭＧＢ１ 介导

的放射敏感性的调控。 然而，尚需进一步的体内外

实验研究，明确 ＨＭＧＢ１ 作为宫颈癌放射增敏靶点

的可能性，并深入探讨 ＨＭＧＢ１ 在不同放射敏感性

细胞中表达差异的机制，为临床预测肿瘤患者的个

体放射敏感性提供理论依据。
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［２］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｊ， Ｚｈａｎｇ Ｒ， Ｌｕ ＷＷ， ｅｔ ａｌ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｏｆ ｈｍｇｂ１
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｇａｓｔｒｉｃ ｃａｎｃｅｒ ［ Ｊ ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｉｍｍｕｎｏｐａｔｈｏｌ
Ｐｈａｒｍａｃｏｌ， ２０１４，２７（４）：５４３⁃５５１．

［３］ 　 Ｃｈｅｎ ＣＧ， Ｔａｎｇ Ｐ， Ｙｕ ＺＴ． Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｈｉｇｈ ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ
ｂｏｘ １ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ａｎｄ ｐｏｏｒ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ
ｉｎ ｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ［ Ｊ］ ． Ｐａｔｈｏｌ Ｏｎｃｏｌ Ｒｅｓ，
２０１２，１８（４）：１０２１⁃１０２７． ＤＯＩ： １０ １００７ ／ ｓ１２２５３⁃０１２⁃９５３９⁃３．

［４］ 　 Ｆｌｏｈｒ ＡＭ， Ｒｏｇａｌｌａ Ｐ， Ｍｅｉｂｏｏｍ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｖａｒｉａｔｉｏｎ ｏｆ ＨＭＧＢ１
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ． Ａｎｔｉｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓ， ２００１，２１（６Ａ）：
３８８１⁃３８８５．

［５］ 　 Ｓｕｎ ＫＫ， Ｊｉ Ｃ， Ｌｉ Ｘ， ｅｔ ａｌ． Ｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｈｉｇｈ ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ
ｐｒｏｔｅｉｎ Ｂ１ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｓ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｏｆ ｌｕｎｇ
ａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ ｃｅｌｌｓ ［ Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｍｅｄ Ｒｅｐ， ２０１３，７ （５ ）：１６７８⁃
１６８２． ＤＯＩ： １０ ３８９２ ／ ｍｍｒ． ２０１３ １３６２．

［６］ 　 Ｋｅ Ｓ， Ｚｈｏｕ Ｆ， Ｙａｎｇ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｈｉｇｈ ｍｏｂｉｌｉｔｙ
ｇｒｏｕｐ ｂｏｘ １ ｍｏｄｕｌａｔｅｓ ｔｅｌｏｍｅｒｅ ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ ａｎｄ ｉｎｃｒｅａｓｅｓ ｔｈｅ
ｒａｄｉｏｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｏｎｃｏｌ，
２０１５，４６（３）：１０５１⁃１０５８． ＤＯＩ： １０ ３８９２ ／ ｉｊｏ． ２０１４ ２７９３．

［７］ 　 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． ＤＯＩ： １０ １１１１ ／ ｊ．
１７４５⁃７２５４ ２００７ ００６６９． ｘ．

［８］ 　 张喜梅， 周福祥， 胡柳，等． 辐射诱导放射抗拒鳞癌细胞株的

蛋白质组学差异分析［ Ｊ］ ． 中华放射医学与防护杂志， ２０１１，
３１（５）：５４８⁃５５１． ＤＯＩ： １０ ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ． ０２５４⁃５０９８ ２０１１
０５ ０１０．
Ｚｈａｎｇ ＸＭ， Ｚｈｏｕ ＦＸ， Ｈｕ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌ ｐｒｏｔｅｏｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ
ｏｆ ａ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｃｅｌｌ ｌｉｎｅ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｒａｄｉａｔｉｏｎ［ Ｊ］ ．
Ｃｈｉｎ Ｊ Ｒａｄｉｏｌ Ｍｅｄ Ｐｒｏｔ， ２０１１， ３１（５）：５４８⁃５５１． ＤＯＩ： １０ ３７６０ ／
ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ． ０２５４⁃５０９８ ２０１１ ０５ ０１０．

［９］ 　 Ｓｈｅｎ ＸＫ， Ｈｏｎｇ ＬＺ， Ｓｕｎ ＨＭ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｈｉｇｈ⁃
ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ｐｒｏｔｅｉｎ ｂｏｘ １ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｓ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｎｏｎ⁃
ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ［ Ｊ］ ． Ｏｎｃｏｌ Ｒｅｐ， ２００９，２２（３）：５３５⁃５３９．
ＤＯＩ： １０ ３８９２ ／ ｏｒ＿０００００４６８．

［１０］ Ｌａｎｇｅ ＳＳ， Ｍｉｔｃｈｅｌｌ ＤＬ， Ｖａｓｑｕｅｚ ＫＭ． Ｈｉｇｈ ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ｐｒｏｔｅｉｎ
Ｂ１ ｅｎｈａｎｃｅｓ ＤＮＡ ｒｅｐａｉｒ ａｎｄ ｃｈｒｏｍａｔｉｎ ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ＤＮＡ
ｄａｍａｇｅ［Ｊ］ ． Ｐｒｏｃ Ｎａｔｌ Ａｃａｄ Ｓｃｉ ＵＳＡ， ２００８，１０５ （３０）：１０３２０⁃
１０３２５． ＤＯＩ： １０ １０７３ ／ ｐｎａｓ． ０８０３１８１１０５．

［１１］ 　 Ｓｃｈｍｉｄ ＴＥ， Ｍｕｌｔｈｏｆｆ Ｇ． Ｒａｄｉａｔｉｏｎ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｓｔｒｅｓｓ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ⁃ ｔｈｅ
ｒｏｌｅ ｏｆ ｈｅａｔ ｓｈｏｃｋ ｐｒｏｔｅｉｎｓ （ＨＳＰ） ｉｎ ａｎｔｉ⁃ ｔｕｍｏｒ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ［ Ｊ］ ．
Ｃｕｒｒ Ｍｅｄ Ｃｈｅｍ， ２０１２， １９ （ １２ ）： １７６５⁃１７７０． ＤＯＩ：
１０ ２１７４ ／ ０９２９８６７１２８０００９９７６７．

［１２］ 　 Ｔａｎｇ Ｄ， Ｋａｎｇ Ｒ， Ｚｅｈ ＨＪ， ｅｔ ａｌ． Ｈｉｇｈ⁃ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ｂｏｘ １，
ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ， ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． Ａｎｔｉｏｘｉｄ Ｒｅｄｏｘ Ｓｉｇｎａｌ， ２０１１，
１４（７）：１３１５⁃１３３５． ＤＯＩ： １０ １０８９ ／ ａｒｓ． ２０１０ ３３５６．

［１３］ 　 ｄｅ Ｓｏｕｓａ Ａｂｒｅｕ Ｒ， Ｐｅｎａｌｖａ ＬＯ， Ｍａｒｃｏｔｔｅ ＥＭ， ｅｔ ａｌ． Ｇｌｏｂａｌ
ｓｉｇｎａｔｕｒｅｓ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｎｄ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ［ Ｊ ］ ． Ｍｏｌ
Ｂｉｏｓｙｓｔ， ２００９，５（１２）：１５１２⁃１５２６． ＤＯＩ： １０ １０３９ ／ ｂ９０８３１５ｄ．

（收稿日期：２０１５⁃１２⁃１１）

·０９４· 中华放射医学与防护杂志 ２０１６ 年 ７ 月第 ３６ 卷第 ７ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｒａｄｉｏｌ Ｍｅｄ Ｐｒｏｔ， Ｊｕｌｙ ２０１６，Ｖｏｌ． ３６，Ｎｏ． ７




