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A-Phages with different amounts of BU in their DNA-strands were irradiated with long wave-
length UV-light (302/313 nm) and short wavelength UV-light (254 nm) in the presence and ab-
sence of cysteamine. It was found that the dose reduction factor is dependent on the percentage
BU-substitution only after irradiation with UV-light of 254 nm, not after long wavelength UV-
irradiation. Furthermore, the inactivation cross section is proportional to the BU-content of the
DNA after irradiation with long and with short wavelength UV-light in the presence of cysteamine.
The results lead to the conclusion that the presence of cysteamine inhibits energy transfer pro-
cesses which occur after irradiation with UV-light of 254 nm in the absence of cysteamine.

strahlungstechniken und die Bestimmung des Infek-
tiositatsverlustes.

Die Phagensuspensionen wurden in Gegenwart
von Cysteamin (0,01 M) bestrahlt. Cysteamin in
dieser Konzentration lieferte bereits den maximalen
Strahlenschutz, da Experimente mit erhohten Cy-

I. Einleitung

In der vorangehenden Arbeit! wurde der Verlust
der Infektiositat von 4-Phagen in Abhéngigkeit vom
5-Bromuracil (BU)-Gehalt der DNA nach Bestrah-
lung mit langwelligem (302/313nm) und kurz-

welligem UV-Licht (254 nm) bestimmt. Dabei er-
gab sich, da} die Inaktivierungsquerschnitte nach
Bestrahlung mit langwelligem UV-Licht proportio-
nal dem BU-Substitutionsgrad anstiegen; nach Be-
strahlung mit kurzwelligem UV konnte eindeutig
ein liberproportionaler Anstieg festgestellt werden.
Die experimentellen Befunde legten die Vermutung
nahe, dall nach Bestrahlung mit UV der Wellen-
lainge 254 nm vom Thymin absorbierte Strahlen-
energie zum BU wandert und dort fiir den Phagen
letale Schaden verursacht. Um die Natur dieser
Energieleitungsprozesse aufzukldren, werden hier
Experimente mit Radikalfingern (Cysteamin)
beschrieben. Zusatzlich wird der Strahlenschutz-
effekt von Cysteamin, das vor der Bestrahlung den
Phagensuspensionen zugegeben wurde, im Hinblick
auf die Wellenlingenabhingiggkeit (302/313 nm,
254nm) und dem BU-Substitutionsgrad diskutiert.

II. Materialien und Methoden

Die Herstellung von A-Phagen mit variablem BU-
Gehalt, die dazugehorigen Bakterien- und Phagen-
stimme sowie Medien und Puffer wurden in der vor-
angehenden Arbeit! beschrieben, ebenso die Be-
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steaminkonzentrationen (bis zu 0,1 M) keinen wei-
teren Strahlenschutz zeigten. Die Absorption des
Cysteamin im UV-Bereich wurde durch entspre-

“chende Verldngerung der Bestrahlungszeiten ausge-

glichen.

III. Resultate

Abb. 1 zeigt die Dosiseffektkurven fiir normale
und BU-Phagen (100%) nach Bestrahlung mit lang-
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Abb. 1. Dosiseffektkurven fiir normale A-Phagen (Thy) und
100%-BU-substituierte A-Phagen (BU), erhalten nach Be-
strahlung mit UV-Licht von 302/313 nm in Anwesenheit
(-@—@-) und Abwesenheit (-O—Q-) von Cysteamin.
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welligem UV-Licht mit und ohne Cysteamin. In
Abb. 2 sind die entsprechenden Dosiseffektkurven
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Abb. 2. Wie Abb. 1, nur Bestrahlung mit UV-Licht von
254 nm.

fur Bestrahlung mit kurzwelligem UV-Licht zu
sehen. In beiden Fillen ist ein deutlicher Schutzeffekt
des Cysteamin sowohl bei BU-Phagen als auch bei
normalen Phagen festzustellen. Analog zu Abb. 1
und Abb. 2 wurden Dosiseffektkurven fiir 1-Phagen
mit verschiedenen BU-Substitutionsgraden erhalten.
In Tab. I sind samtliche D;;-Werte und die daraus
resultierenden Inaktivierungsquerschnitte angegeben
(jeweils nach Bestrahlung in Anwesenheit von
Cysteamin), ebenso die Dosisreduktionsfaktoren
DRF (DRF = o¢/o.,s = Quotient aus den Wir-
kungsquerschnitten erhalten nach Bestrahlung ohne
und mit Cysteamin).

Abb. 3 zeigt den relativen Anstieg der Inaktivie-
rungsquerschnitte 6.y in Abhéngigkeit vom BU-
Substitutionsgrad sowohl fiir Bestrahlung mit lang-
welligem (302/313 nm) als auch mit kurzwelligem
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(254 nm) UV-Licht. In beiden Fillen verlauft der
relative Anstieg proportional der Konzentration des

BU in der Phagen-DNA.
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Abb. 3. Relativer Anstieg des Wirkungsquerschnittes ¢ (in

%) in Abhidngigkeit vom BU-Gehalt der DNA nach Bestrah-

lung mit UV-Licht von 302/313nm (-@—@-) und von
254 nm (-O—O-) in Anwesenheit von Cysteamin.

In Abb. 4 sind die Dosisreduktionsfaktoren
(DRF) in Abhéngigkeit vom BU-Substitutionsgrad,
wieder fir Bestrahlung mit UV-Licht der Wellen-
lingen 302/313 nm und 254 nm, aufgetragen. In
ersterem Falle verlauft der DRF nahezu konstant, in
letzterem ist ein ausgepréagtes Maximum zu verzeich-
nen.

20

DRF ——>

0 50 100
%o By ~——>
Abb. 4. Dosisreduktionsfaktoren (DRF) in Abhangigkeit
vom BU-Gehalt der DNA nach Bestrahlung mit UV-Licht
von 302/313nm (-@—@-) und von 254 nm (-O—QO-).
Die gestrichelte Kurve ist im Text erklart.

Tab. I. Zusammenstellung der D,;-Werte [erg/mm?®] und der Inaktivierungsquerschnitte ocys [cm?/Quanten], jeweils nach
Bestrahlung in Anwesenheit von Cysteamin, und der Dosisreduktionsfaktoren fiir Bestrahlung mit langwelligem (302/313
nm) und kurzwelligem (254 nm) UV-Licht.

% BU 0 6
302/313 nm D37, cys 97500 19500
Oeys 1017 0,068 0,339
DRF 6 4,1
254 nm D31, cys 2360 1570
Geys+ 1017 3.32 4,97

DRF 2,4 7,8

20,8 32,3 60 100
14930 6205 4100 2110
0,438 1,06 1,6 3,19
6,4 6,6 6,3 53

1105 1073 835 472

7,13 7,32 9,35 16,6
11 15,1 15,5 10,2
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1V. Zusammenfassung und Diskussion

Abb. 1 zeigt deutlich, dall die Anwesenheit von
Cysteamin wahrend der Bestrahlung die UV-Emp-
findlichkeit von BU-Phagen nicht vollstandig auf
den Wert von normalen Phagen (ohne Cysteamin)
reduziert. Aus Tab. I folgt, da} etwa 80% der BU-
Schiaden durch die Anwesenheit von Cysteamin eli-
miniert werden. Abb. 1 und Tab. I zeigen weiterhin,
daBl auch nach Bestrahlung von normalen Phagen
mit UV-Licht von 302/313 nm ein Schutzeffekt von
Cysteamin auftritt, der in der gleichen Groflenord-
nung wie bei BU-Phagen liegt (DRF =~ 5...6). Da
aber in normalen Phagen der biologisch wirksame
Strahlenschaden durch das Thymin-Dimer 2, in BU-
Phagen durch den Einzelstrangbruch?® gegeben ist,
scheint bei Bestrahlung mit 302/313 nm Cysteamin
im wesentlichen den indirekten Strahleneffekt zu be-
einflussen. Andernfalls waren unterschiedliche Do-
sisreduktionfaktoren bei normalen und BU-Phagen
zu erwarten.

Die in Abb. 4 gezeigte Konstanz des DRF in Ab-
héangigkeit vom BU-Substitutionsgrad ergibt sich so-
fort aus der Gleichheit der DRF bei 0 und 100%
BU.

Nach Bestrahlung mit kurzwelligem UV-Licht
(254 nm) ergeben sich fiir normale und BU-Phagen
unterschiedliche DRF (siehe Tab.I). Der DRF fiir
normale Phagen (= 2,4) kann durch das vermin-
derte Auftreten von Thymindimeren erklart werden
und steht im Einklang mit entsprechenden Werten
anderer Autoren*’. Im Falle der BU-Phagen ver-
hindert Cysteamin das Auftreten von Einzelstrang-
briichen fast vollstindig (95%); ihnliche Ergeb-
nisse wurden bei T1 ¢ T4 7 und T3 8 erhalten.

Der ungewohnlich erscheinende Verlauf des DRF
(254 nm) in Abhéngigkeit vom BU-Gehalt der DNA
(Abb. 4) laBt sich folgendermallen erkldren: Bei

einer Proportionalitdit der Wirkungsquerschnitte
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zum BU-Gehalt wiirde sich fiir den Dosisreduktions-
faktor

DRF = 0/0ys =
= (OO + Ao ‘CT‘.U)/(GU‘('ys + Aocys : CBU)
ergeben. (40 =0,9)—0, = Differenz aus den Wir-

kungsquerschnitten fiir 100%-Phagen und norma-
len Phagen, cgy = BU-Konzentration.) Der Ver-
lauf dieser Funktion ist in Abb. 4 gestrichelt einge-
zeichnet. Das Maximum im tatsdchlichen Verlauf
des DRF erklart sich aus dem iberproportionalen
Anstieg von ¢ (Energieleitung ohne Cysteamin!)
und dem proportionalen Anstieg von o, (keine
Energieleitung mit Cysteamin; siehe Abb. 3).

Sowohl nach Bestrahlung mit langwellicem als
auch mit kurzwelligem UV, jeweils in Anwesenheit
von Cysteamin, verlduft der Inaktivierungsquer-
schnitt proportional dem BU-Gehalt der Phagen-
DNA (Abb. 3). Somit kann geschlossen werden,
dall der in der vorangehenden Arbeit! erwihnte
Energieleitungsprozel vom Thymin zum BU durch
Cysteamin unterbunden werden kann. Zwei Reak-
tionsmoglichkeiten des Cysteamin konnen in Be-
tracht gezogen werden: Einmal kann die Amino-
gruppe des Cysteamin elektrostatisch an eine dem
Thymin benachbarte negative Phosphatgruppe ge-
bunden werden?, womit der Energietransport zum
BU unterbunden wiirde. Zusitzlich oder alternativ
kann Cysteamin das Entstehen von Einzelstrangbrii-
chen am BU verhindern?, womit die Energieleitung
vom Thymin zum BU sich nicht mehr in einer zu-
sitzlichen Inaktivierung duflern konnte.
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