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ABSTRACT Hypocrellin A (HA )，a pery- 

1ene quinone derivative，is a new photosen— 

sitizer extracted from HypocreIla bambusae 

fB et Br) Sace．A high voltage sodium 

1amp was used aS the light SOU]~ce； the 

illumination intenshy was 105 mW／c ． 

After HA 25~g／ml and illumination for 
10 min，mitochondria1 ATPase and micro— 

somal G一6一Pase of hepatoma ce11s were 

intensively inhibited， but mitochondria1 

M AO was not affected．Sulfhydryl contents 

of the mitoehondrial and microsomal mem- 

brane proteins were significantly reduced． 

Lipid pero xidation Of mitOchOndTial and 

mierosomal membrane lipids were great!y 
enhanced．It is concluded that mitochondria 

and micro som~s are the sensitive targets in 

cells with respect to HA photoscnsitization． 

KEY W ORDS hypocrellin A； mhochon— 

driaJ nlicrosomcs~he patoma cells~lighting 

量一 竹红菌甲素(hypocrcttinA，HA)25~g／ml合并 

照光 10 rain，光照强度为 105 mW／cm ，明显抑制肝 

癌细胞线粒体 ATP酶和微粒体葡萄糖一s一磷 酸酶 (G一 

6-Pase)， 线粒体和微粒体膜蛋 白巯基含量显著减少． 

HA 5~g／ml和 6．25 g，mI合并上述照光 条件 ，微粒体 

和线粒体脂质过氧化产物显著增加 ．HA 50~tg／ml同 

样照光条件下，线粒体运渖=肿胀，光吸收减少． 
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关■饲 竹红菌甲素 线粒体；微粒体；肝癌细胞；采光 

血卟啉衍生物对一些类型肿瘤的光动力治 

疗取得确实效果．由于它存在一些缺点，寻找 

新的更为完善的光敏剂是各国有关学者正在努 

力的方向．竹红菌甲索(hypocrellin A，HA) 

是我国学者首先发现的一种新型光敏剂u ．它 

是从肉座科竹红菌 Hypocrella bambwae (B 

et Br)Saee中分离到的一种光敏色素，是莲醌 

类衍生物“ ．临床应用对消外阴白色病变和疤 

痕疙瘩有显著疗效．我们观察到 HA对人癌细 

胞和动物肿瘤有明显的光杀伤效力 )，有可能 

成为一种治疗肿瘤的新型光敏药物．对其作用 

方式 曾有一些报遭 ．本文应用旰癌细胞线粒 

体和微粒体以观察 HA的光敏效应，为其光动 

力治疗提供理论依据． 

Hypoetelltn A 
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MATERIALS AND M ETHODS (HA
， ~g／m1)Oil mitochondrial ATP-se -nd Sit

Tab Photodyaamic action of hypoce|lin A ， 1． 

昆明种小鼠(中国医学科学院实 验 动物中 IIIco n
m

te

i

n

岫

t o

|0f 嚣 。 。：二：‘ to：m5a。c epl氓ls, 
心繁育场供给)，早，体重 20．3±sD 2．1 g，腹 1 mouse／expt， i±sD． ’P>0．0S， tP<0．05， 

水]扦癌(Hep A)每 7d传代一次， 本实验所用 ⋯  <0·们 。。“ ‘· 

为接种后 d 7腹水，用 PBS稀释至所需浓度． ATPasc activIty SH content 

HA是中国科学院感光化学研究所提纯 供给． HA Irradiation (~tmol P)／mg (t~mol／mg 

用无 水 乙醇溶解 ．再加 双蕊7K 成 脐露漆 霄． ( in) p in，ⅡIi“) pro _n) 

乙醇 终 浓度 小 于 l％．5t—ATP (Na2)(含 量 一 ～ 0·67~0·30 26．7士0．2 

98 以上)为 GMBH产品，D uc0s 6一ph。s一 
一10 ：．．4495±~。0．．2198。" 45．．78±2。0．．2l。" 

phate(Na2)为 Sigma产品， 5，5 -dithio-bis 25 10 0．08~0．04” 20
．0± 0．2一 

(2-nitrobenzoic acid) (DTNB)为 Carl Roth 50 10 0·03±O·01⋯ 18·2±0·3” 

将]扦癌细胞线粒体和微粒体提取和分 。c=： ： “o： ，：：： ： 。 
禹 ·G一6-Pa 。和膜脂质过氧化物 测定 用 比 hypocrellin A (HA，~tg／m1)，illumination inten一 

色法 ．ATP酶测定 ，MAO测定 ，巯 基 sity 1 O5 mW／cm ．n=5 expts，1 mouse／expt。 

测定 ，蛋白质测定‘s 及线粒 体肿 胀 实验 。 tS
r0

D

1

．

．

’P>。·。 ’ ¨P<。·。 ’ ⋯ P<。·o1 w 

厂提供 ：苎功 4．00。W,发射光谱主峰在 HA hr diau0n TB(A -rolea，c t iv m砒a tiner)i 
600nm左右，本实 验光照强度为105row／ (min)M|tochondria Micr0some 

玻璃套管，通以流动冷水以散热(套管壁与水 二 一10 ：69．．76±+_1181．．13． 39．．56±~41。4．．70． 
层总厚为 5 ram)． 16 一 一 107．5±27．0· 

5 10 —  221．5±43．0。’ 

RESULTS t 16 10 — 270．9+- 15．0⋯  

25 —  54．3土 30．5。 

HA对肝癌细胞饯粒 体 ATP一， MAO和 6·25 10 242．2+-91．6“ 

曩 白奠基的光辐射效应 HA 25 ／m1合并 2
5 l
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O 16．9

6

+-

±

5

1

0

1。

．9

． 。

"

⋯

' " 

巯基(sH)含量，剂量增至 50 ／ml， 酶 活 性 HA对肝癌细胞藏粒 体G-s-Pase和曩 置 

和巯基含量进一 步降 ~(Tab1)．MAO对 HA 白奠基含量的光簟效 应 HAi2
． 5~g／rm照光 

光敏效应不敏感，HA 50 g／m1， 照光时间延 lO rain，G一6一Pase活性和 SH 含量比对照组显 

长至 15rain,酶活力与对照组 无 明 显 差别． 著减低， 剂量增至 25~g／ml， 且显现出 量一 

HA对肝癌细胞饯粒 体和撒粒体膜的光氯 效应关系(Tab 3)
． 

化作用 HA 6·25~g／ml台并照光 10 rain，线 肝癌细胞饯粒体肿胀实验 在等渗蔗糖溶 

粒体脂质过 氧 化 产 物显 著 增 加，。剂 量增 至 液内，线粒体悬液在 550 Dm的光吸收条件下
， 

l2·5~g／mi和 25 ／Ⅱll，脂质过氧化产物进一 4 rain内维持稳定水平，A值变化范围为 0
． 221 

步 增 加· HA 5~g／ml和 16~g／ml， 照 光 至 0
． 219。HA 50~g／ml合并 照光 10min，  ̂

10rain,微粒体膜脂质过氧化产物亦明显增多 值 逐 渐 减 少， 4 rain 内 A值 为 0
． 1 82 至 

(Tab 2)· O
． 179． 
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Tab 5． Photodynamie action of hypoeee]]in A 构和功能．我们认为，在 HA剥痛细胞的光杀 
HA， 。 m ∞。。m  g】”c0 e-。一Dh。叩h 一 伤作用I 线粒体和微粒体是细胞内 HA光动 
ase and suIfhydryl colltent ofmembrane proteinof ⋯ 。 。 ⋯  ⋯ 。。’’一 ‘一 ⋯  ⋯ ⋯  ⋯  

bepatoma cells，illuruination intensity I(35 mW／cm=． 力学作用的敏感靶部位． 
n：5 expts， 1 mouse／expt， i±SD ． ‘P> 0．C5， 

--P< 0．05， ⋯ P< 0．01 vs contro1． 

21．1士 7．1 

1B．7± 9．4 

17．4± 7．9 

10．6± 4．3’ 

8．0± 1．8 ‘ 

DISCUSS10N 

本文结果表明，HA在光激发下 使肝癌细 

胞线粒体和微粒体膜脂质过氧化 作用 显 著 增 

强，膜蛋 白巯基的含量明显减少，表明膜脂质 

和膜蛋白的结构遭受破坏．但是，从有效光敏 

剂量看，HA 5[tg／mI已能使膜脂 质过 氧化产 

物明显增加； 而使膜 蛋 白巯 基减少的 有效剂 

量为 25 pg／ml，表示膜脂质多不饱和脂肪酸对 

HA 光辐射作用比膜蛋 白更为敏感．ATP酶 

是线粒体内与能量代谢有关的重要酶，存在于 

线粒体内膜，对 HA光敏效应很敏感．MAO存 

在于线粒体外膜，与单胺代谢有关，对 HA光 

辐射作用不敏感，说明 HA对线粒体功能的损 

伤有⋯定选择性．G一6一Pase是微粒 体的 标 志 

酶，其活性减低表示微粒体完整性遭受破坏． 

线粒体肿胀实验反映线粒体对溶质的通透性发 

生改变，表示在 HA 光辐射作用下其膜结构的 

完整性受到破坏．以上结果说明，HA对线 粒 

体和微粒体产生明显的光动力效应，破坏其结 
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