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摘要　激光或单色光（ＬＩ）对生物系统存在光生物调节作用（ＰＢＭ）。ＬＩ与细胞分子的量子力学相互作用决定了

ＰＢＭ的剂量关系。低强度ＬＩ（ＬＩＬ）（～１０ｍＷ／ｃｍ２）的ＰＢＭ主要由状态依赖的视觉外光信号转导所介导。中等强

度ＬＩ（ＭＩＬ）（１０２～１０３ ｍＷ／ｃｍ２）的 ＰＢＭ 主要由活性氧介导。它们都支持 ＰＢＭ 的生物信息模型（ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ

ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｍｏｄｅｌｏｆＰＢＭ，ＢＩＭＰ）。细胞的信号转导通路可以分为两类，Ｇｓ蛋白介导的通路为通路１，蛋白激酶Ｃ

和丝裂原活化蛋白激酶等其他信号通路为通路２。目前发现的光信号转导通路几乎都属于通路２，但ＢＩＭＰ预言了

通路１的存在。
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１　引　　言

光生物调节作用（Ｐｈｏｔｏｂｉｏｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ，ＰＢＭ）

是 激 光 或 单 色 光 （Ｌａｓｅｒ ｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ ｏｒ

ｍｏｎｏｃｈｒｏｍａｔｉｃｌｉｇｈｔ，ＬＩ）对生物系统的一种调节作

用，它刺激或抑制生物功能，但不会产生不可逆损

伤。用 于 ＰＢＭ 的 ＬＩ通 常 是 低 强 度 ＬＩ（Ｌｏｗ

ｉｎｔｅｎｓｉｔｙＬＩ，ＬＩＬ）（～１０ｍＷ／ｃｍ
２）。但是，只要辐

射时间足够短，不会损伤细胞或细胞器，中等强度

ＬＩ（ＭｏｄｅｒａｔｅｉｎｔｅｎｓｉｔｙＬＩ，ＭＩＬ）（１０
２
～１０

３ ｍＷ／

ｃｍ２）也具有ＰＢＭ。ＬＩＬ和 ＭＩＬ的ＰＢＭ 分别简写

为ＬＰＢＭ和 ＭＰＢＭ。本文从光信号转导的角度综

述ＰＢＭ现象。

细胞膜上的视色素受体吸收光子引起视觉细胞

产生电信号的过程称为光信号转导。其中膜上视色

素受体视紫质是光子受体，转导蛋白是光受体特异

的Ｇ蛋白，前者吸收光子引起后者构型改变，作用

于其效应酶环鸟苷酸（ｃｙｃｌｉｃｇｕａｎｏｓｉｎｅｍｏｎｏｐｈｏｓ

ｐｈａｔｅ，ｃＧＭＰ）磷酸二酯酶。刘承宜等
［１］提出了非

视觉细胞ＰＢＭ的光信号转导机理。Ｃａｍｐｂｅｌｌ等
［２］

发现膝盖后掴窝３ｈ的明光照射可以引起体温和唾

液褪黑素的生理节律发生变化，并进一步提出了视

觉外光信号转导（ｅｘｔｒａｏｃｕｌａｒｐｈｏｔｏｔｒａｎｓｄｕｃｔｉｏｎ，

ＥＰＴ）的概念来予以解释。然而，Ｙａｍａｚａｋｉ等
［３］没

有在叙利亚鼠的视觉外的节律系统发现光受体。

Ｗｒｉｇｈｔ等
［４］重复了Ｃａｍｐｂｅｌｌ等的实验，但没有发

现类似的结果。本实验室在２００１年首次发现了

ＥＰＴ现象
［５］。随后人们陆续发现了许多 ＥＰＴ现

象。细胞的信号转导通路可以分为两类，Ｇｓ蛋白介

导的通路为通路１，其他信号通路为通路２。通路２

包括 Ｇｉ蛋白、Ｇｑ蛋白、酪氨蛋白酸激（ｐｒｏｔｅｉｎ

ｔｙｒｏｓｉｎｅｋｉｎａｓｅｓ，ＰＴＫｓ）、磷脂酶Ｃ（ｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐａｓｅ

Ｃ，ＰＬＣ）、蛋白激酶Ｃ（ｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅＣｓ，ＰＫＣｓ）、

磷脂酰肌醇３激酶（ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ３ｋｉｎａｓｅ，

ＰＩ３Ｋ）和丝裂原活化蛋白激酶（ｍｉｔｏｇｅｎａｃｔｉｖａｔｅｄ

ｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅ，ＭＡＰＫ）等介导的信号通路。目前

发现的光信号转导通路基本上都属于通路２。本文

将在讨论ＰＢＭ动力学的基础上综述这些发现。

２　光生物调节作用的动力学

一个复杂的过程是由大量子过程构成的，每个

子过程都有一个速率，关键过程是其中速率最小的

子过程。换句话说，关键过程就是复杂过程的瓶颈。

ＰＢＭ的动力学试图揭示ＰＢＭ 的关键过程，并进一

步讨论ＰＢＭ 的剂量关系。尽管ＰＢＭ 的现象和机

理已经开展大量的研究，但ＰＢＭ 的动力学却开展

得很少。不但影响了ＰＢＭ 机理研究的深入，而且

阻碍了临床应用中非常急需的剂量关系研究。

细胞ＰＢＭ的原初过程就是细胞分子与ＬＩ的

相互作用。分子有许多状态，每个状态都有自己的

能量。这些能量是不连续的，它们由低到高排成能

级。例如，能量最低的状态｜狀〉称为基态，其能量为

犈狀；其他状态称为激发态，例如激发态｜犽〉的能量为

犈犽。在辐射时间狋内受到角频率为ω、强度为犐的

ＬＩ的作用，分子的状态由基态｜狀〉激发到激发态

｜犽〉。表征激发态的波函数中，基态｜狀〉的系数为

〈犽｜狀〉

〈犽狘狀〉＝
１

２
槡犐犇犽狀

１－ｅｘｐ［ｉ（ω犽狀 －ω）狋］

ω犽狀 －ω
，（１）

式中为约化的普朗克常数，犇犽狀是跃迁距阵元，ｉ是

虚数，ω犽狀＝（犈狀－犈犽）／。分子的跃迁速率为
［６］

狉＝
ｄ

ｄ狋
狘〈犽狘狀〉狘

２
＝
１

２
２
狘犇犽狀狘

２犐
ｓｉｎ（ω犽狀 －ω）狋

ω犽狀 －ω
．

（２）

　　如果与ＬＩ发生作用的全同蛋白质分子在细胞

或细胞器的膜上，当全同分子相关的功能远离功能

内稳态时，全同分子可以相互合作形成相干态，细胞

发生状态改变的速率为［６］

犚＝
１

２
２
犆犽犖

２
狘犇犽狀狘

２犐
ｓｉｎ（ω犽狀 －ω）狋

ω犽狀 －ω
， （３ａ）

式中犖 和犆犽 分别为全同分子的数目和激发态的量

子常数。对于共振跃迁ω犽狀＝ω，光子的能量ω刚

好为分子发生能级跃迁所需要的能量ω犽狀＝犈狀－

犈犽，跃迁速率为

狉狉 ＝
１

２
２
狘犇犽狀狘

２犐狋， （４ａ）

这就是光化学中的倒易规则（ＢｕｎｓｅｎＲｏｓｃｏｅ定

律）［７］。它表明，只要光的剂量犐狋是一个常数，光化

学响应不依赖于光强犐和辐射时间狋。

根据细胞ＰＢＭ的原初过程及其跃迁速率（３ａ）

或（４ａ）式，介导细胞ＰＢＭ 的通路可以分为两类，特

异性通路由ＬＩ与内源性光敏剂等色素的共振作用

所介导［８］，（４ａ）式成立；非特异性通路由ＬＩ与细胞

或细胞器膜上蛋白质的非共振作用所介导，（３ａ）式

成立。内源性光敏剂包括膜束缚的细胞色素ｂ５５８

构成的烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸（ｎｉｃｏｔｉｎａｍｉｄｅ

ａｄｅｎｉｎｅｄｉｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅｐｈｏｓｐｈａｔｅ，ＮＡＤＰＨ）氧化酶、

核黄素和血红蛋白等。内源性光敏剂的浓度很低。

２５２２
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ＬＰＢＭ主要由非特异性通路介导，ＭＰＢＭ 主要由特

异性通路介导［６］。

关键过程就是限速过程。在农业化学中，光降

解是表层土壤中控制许多农业化学过程的命运和化

学成分的剩余时间的关键过程［９］。对于细胞ＰＢＭ，

我们 提 出 了细胞 ＰＢＭ 的 关 键 过 程 假 定 （ｋｅｙ

ｐｒｏｃｅｓｓｈｙｐｏｔｈｅｓｉｓｏｆｃｅｌｌｕｌａｒＰＢＭ，ＫＰＨＣＰ）
［１０］。

根据ＫＰＨＣＰ，细胞ＰＢＭ 的原初过程是细胞ＰＢＭ

的关键过程，（３ａ）和（４ａ）两式决定了细胞ＰＢＭ的剂

量关系。因此，（３ａ）式适用于非特异性通路介导的

响 应 （ｎｏｎｓｐｅｃｉｆｉｃｐａｔｈｗａｙ ｍｅｄｉａｔｅｄｒｅｓｐｏｎｓｅ，

ＮＳＰＲ）

ＮＳＰＲ∝犐
ｓｉｎ（ω犽狀 －ω）狋

ω犽狀 －ω
， （３ｂ）

倒易规则（４ａ）式适用于特异性通路介导的响应

（ｓｐｅｃｉｆｉｃｐａｔｈｗａｙｍｅｄｉａｔｅｄｒｅｓｐｏｎｓｅ，ＳＰＲ）

ＳＰＲ∝犐狋， （４ｂ）

因此，（３）和（４）两式分别可能为ＬＰＢＭ 和 ＭＰＢＭ

的剂量关系。ＫＰＨＣＰ得到应用研究
［１０，１１］的支持。

根据（３）式，倒易规则不成立，固定照射剂量下

的ＬＰＢＭ存在一个极大值。引入

犜＝ （ω犽狀 －ω）狋， （５）

根据（３ａ）式可以得到

犚＝
１

２
２
犆犽犖

２
狘犇犽狀狘

２犐狋
ｓｉｎ犜

犜
， （６）

方程两边分别对辐射时间求导数可以得到

ｄ犚／ｄ狋＝
１

２
２
犐犆犽犖

２
狘犇犽狀狘

２（ｃｏｓ犜－ｓｉｎ犜／犜），

（７）

令上述导数为零，可以推出犜＝犜０ 时，跃迁速率和

ＬＰＢＭ达到极大值

犜０ｃｏｓ犜０ ＝ｓｉｎ犜０， （８）

根据（５）式和（８）式，最佳犜０ 和最佳辐射时间狋０ 不

依赖于照射剂量。在５２８ｍＪ／ｃｍ２ 和２１３０ｍＪ／ｃｍ２

两个固定照射剂量，研究了低强度８１０ｎｍＧａＡｌＡｓ

半导体激光对ＮＩＨ３Ｔ３成纤维细胞增殖的影响，发

现ＬＰＢＭ存在极大值，而且两个照射剂量的极大值

点辐射时间是相同的［１０］。这个结果是对 ＫＰＨＣＰ

的直接支持。

３　光信号转导的非特异通路

ＬＰＢＭ主要由非特异性通路所介导
［６］。换句话

说，非特异性通路介导的ＥＰＴ可以在ＬＰＢＭ 中发

现。值得注意的是这些ＥＰＴ现象都是由中国的研

究者发现的。

我们观察到第一个ＥＰＴ现象。３００ｍＪ／ｃｍ２的

低强度 ＨｅＮｅ激光（ｌｏｗｉｎｔｅｎｓｉｔｙ ＨｅＮｅｌａｓｅｒ，

ＬＨＮＬ）照 射 １００ ｓ 可 以 诱 导 中 性 粒 细 胞

（ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｏｎｕｃｌｅａｒｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｓ，ＰＭＮｓ）呼吸爆

发。分别用ＰＴＫ，ＰＬＣ和ＰＫＣ等蛋白酶的抑制剂

研究了ＬＨＮＬ启动的ＥＰＴ，发现抑制ＰＴＫ可以完

全抑制呼吸爆发，但抑制ＰＬＣ或ＰＫＣ只能部分抑

制呼吸爆发。这个研究表明，ＰＴＫｓ在ＬＨＮＬ诱导

的呼吸爆发中起到关键性的作用，“ＰＴＫｓ—ＰＬＣ

γ—ＰＫＣ—ＮＡＤＰＨ 氧化酶”可能介导了ＬＨＮＬ诱

导的ＥＰＴ。

Ｙ．Ｚｈａｎｇ等
［１２］用ｃＤＮＡ 芯片观察到第二个

ＬＩＬ启动的ＥＰＴ现象。６２８ｎｍ的ＬＩＬ可以调节人

的成纤维细胞的功能。基因表达模式分析表明，受

ＬＩＬ调节的１１１个基因可以分为１０大功能。研究

发现，Ｐ３８／ＭＡＰＫ和血小板生长因子通路介导了

ＬＩＬ对细胞生长的促进作用。

第三个工作是用荧光共振能量转移 技术

（ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅｒｅｓｏｎａｎｃｅｅｎｅｒｇｙｔｒａｎｓｆｅｒ，ＦＲＥＴ）观

察到的。血清剥夺２４ｈ后，人肺腺癌ＡＳＴＣａ１细

胞用 ０．８Ｊ／ｃｍ２ 的 ＬＨＮＬ 照射。Ｇａｏ 等
［１３］用

ＦＲＥＴ成像研究表明，ＬＰＢＭ 是由ＰＫＣ所介导的。

新生牛血清（ｎｅｗｂｏｒｎｃａｌｆｓｅｒｕｍ，ＮＣＳ）浓度降低

到１％所培养的细胞就开始凋亡。Ｇａｏ等所用ＮＣＳ

浓度正是１％。因此，Ｇａｏ等所发现的信号转导通

路所介导的应该是ＬＩＬ对细胞凋亡的抑制作用。

Ｃ．Ｈ．Ｃｈｅｎ等
［１４］用０．１５ｍＷ／ｃｍ２ 的ＬＨＮＬ

照射人的脐带静脉血管内皮细胞，发现ＬＨＮＬ对细

胞增殖、迁移和一氧化氮（ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅ，ＮＯ）分泌的

促进作用。他们的进一步研究发现，ＬＨＮＬ所诱导

的内皮ＮＯ合酶（ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌＮＯｓｙｎｔｈａｓｅ，ｅＮＯＳ）

的表达可以被ＰＩ３Ｋ抑制剂所抑制，因此，ＰＩ３Ｋ介

导了ＬＨＮＬ的ＥＰＴ。

地塞 米 松 （ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ，ＤＥＸ）诱 导 的

Ｃ２Ｃ１２肌管萎缩可以作为胆固醇肌病的细胞模型。

来自发光二极管的６４０ｎｍ红光（ｒｅｄｌｉｇｈｔａｔ６４０±

１５ｎｍｆｒｏｍｌｉｇｈｔｅｍｉｔｔｉｎｇｄｉｏｄｅ，ＲＬＥＤ６４０）照射

该模型可以作为胆固醇肌病ＰＢＭ 治疗的细胞模

型。本实验室用 ＭＡＰＫ和细胞外信号调节蛋白激

酶（ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒｓｉｇｎａｌｉｎｇｒｅｇｕｌａｔｅｄｋｉｎａｓｅ，ＥＲＫ）

激酶（ＭＡＰＫａｎｄＥＲＫｋｉｎａｓｅ，ＭＥＫ）抑制剂和ＰＩ３Ｋ

抑制剂分别研究了其中的信号转导机制［１５］。发现

ＭＥＫ介导了１μｍｏｌ／Ｌ的ＤＥＸ诱导的Ｃ２Ｃ１２肌管萎

３５２２
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缩，ＰＩ３Ｋ介导了３．５ｍＷ／ｃｍ２ 的ＲＬＥＤ６４０照射胆

固醇肌病细胞模型３００ｓ对蛋白质降解的抑制

作用。

我们分别发现了ＬＨＮＬ对红细胞变形性的调

节是由Ｇ蛋白介导和膜水通道蛋白ａｑｕａｐｏｒｉｎ１介

导的［１６］。红细胞部分脱水可以形成变形功能低下

的棘红细胞。用２００μｍｏｌ／Ｌ 的 Ｇ 蛋白抑制剂

ＧＤＰβＳ孵育棘红细胞，然后用５ｍＷ的ＬＨＮＬ照

射５ｍｉｎ。研究发现，ＬＨＮＬ可以改善棘红细胞的

变形性，但加入ＧＤＰβＳ可以阻断ＬＨＮＬ的ＰＢＭ。

用１～５ｍＷ的ＬＨＮＬ照射棘红细胞５～３０ｍｉｎ，并

用ａｑｕａｐｏｒｉｎ１抑制剂 ＨｇＣｌ２ 研究ａｑｕａｐｏｒｉｎ１的

作用。研究发现，４．４ｍＷ／ｃｍ２ 的ＬＨＮＬ促进棘红

细胞变形性的最佳剂量是１．３Ｊ／ｃｍ２，但加入ＨｇＣｌ２

可以阻断ＬＨＮＬ的ＰＢＭ。

β淀粉样蛋白（ａｍｙｌｏｉｄβｐｒｏｔｅｉｎ，Ａβ）２５３５

诱导 的 ＰＣ１２ 细 胞 凋 亡 是 阿 尔 茨 海 默 氏 病

（Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）的细胞模型。发现０．０９

ｍＷ／ｃｍ２ 的ＲＬＥＤ６４０照射６０ｍｉｎ可以抑制 Ａβ

２５３５诱导的 ＰＣ１２细胞凋亡
［１７］。进一步研究发

现，Ａβ２５３５诱导细胞ｃＡＭＰ升高，ＲＬＥＤ６４０照射

进一步促进ｃＡＭＰ升高，前者诱导凋亡，后者则通

过分泌抗凋亡因子抑制凋亡［１８］。Ｌ．Ｚｈａｎｇ等
［１９］发

现０．５２ｍＷ／ｃｍ２的ＬＨＮＬ照射５～４０ｍｉｎ也可以

抑制 Ａβ２５３５诱导的ＰＣ１２细胞凋亡，ＦＲＥＴ研究

发现了ＰＫＣ的介导作用。

４　活性氧介导的光信号转导

尽管过量的活性氧（ｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓ，

ＲＯＳ）是有害的，生理浓度的ＲＯＳ可以作为信号分

子介导细胞迁移和生长等功能［２０］。氧化应激影响

ＭＡＰＫ信号通路
［２１］。低水平的ＲＯＳ激活ＥＲＫ介

导的 ＭＡＰＫ通路，细胞增殖、分化或存活。中等水平

ＲＯＳ激活应激信号ｃＪｕｎ氨基末端激酶（ｃＪｕｎＮ

ｔｅｒｍｉｎａｌｋｉｎａｓｅ，ＪＮＫ）或ｐ３８介导的 ＭＡＰＫ通路，细

胞存活或凋亡。高水平ＲＯＳ引起细胞凋亡或坏死。

ＲＯＳ可以用剂量依赖的方式增加蛋白激酶Ｂ（ｐｒｏｔｅｉｎ

ｋｉｎａｓｅＢ，ｔｈｅｃｅｌｌｕｌａｒｈｏｍｏｌｏｇｕｅｏｆｔｈｅｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ

ｖＡｋｔ）的磷酸化，促进ＰＩ３Ｋ的迅速激活，激活核因

子κＢ（ｎｕｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒκＢ，ＮＦκＢ）
［２１］。受体激活可以

产生ＲＯＳ，ＲＯＳ的扩散寿命很短。ＲＯＳ在恰当的亚

细胞器定位是激活特定的氧化还原信号所必需的。

ＭＩＬ诱导的ＲＯＳ是一种广泛发现的局部信号。Ｗｕ

等［２１］研究了中等强度ＨｅＮｅ激光（Ｍｏｄｅｒａｔｅｉｎｔｅｎｓｉｔｙ

ＨｅＮｅｌａｓｅｒ，ＭＨＮＬ）（２００ｍＷ／ｃｍ２）对ＡＳＴＣａ１细

胞的凋亡作用，发现ＲＯＳ在线粒体中产生，ＭＨＮＬ

照射后６０ｍｉｎ达到最高峰。Ｚｈａｎｇ等
［２２］用ＦＲＥＴ研

究了 ＭＨＮＬ（６４．４ｍＷ／ｃｍ２）对 ＨｅＬａ细胞中Ｓｒｃ的

激活作用，发现这种激活也是由ＲＯＳ直接介导的。

一个 以 色 列 小 组 研 究 了 １７７ ｍＷ／ｃｍ２ 的

ＭＨＮＬ对小鼠骨骼肌卫星细胞ｉ２８
［２３，２４］的ＰＢＭ。

ＭＨＮＬ影响５％马血清中培养的ｐｍｉ２８细胞增殖，

剂量依赖满足钟形曲线，峰值照射时间为３ｓ。静息

的ｉ２８细胞剥夺ＮＣＳ３６ｈ会引起细胞凋亡，但这个

过程可以被３ｓＭＬＨＮ照射变为增殖，其信号转导

通路为ＰＩ３Ｋ／Ａｋｔ和Ｒａｓ／Ｒａｆ／ＥＲＫ。１０ｓＭＨＮＬ

照射５％马血清培养的细胞的ＤＮＡ合成低于对照

组，可能是所产生的ＲＯＳ水平太高，引起了细胞凋

亡，这个现象支持 ＭＰＢＭ是由ＲＯＳ介导的。

Ｓｃｈｉｅｋｅ等
［２５］用３３３ｍＷ／ｃｍ２（ＭＩＬ）的短波红

外（７６０～１４００ｎｍ）（ｉｎｆｒａｒｅｄＡ，ＩＲＡ）照射人真皮

成纤维细胞１ｈ，发现基质金属蛋白酶１表达增加，

其信号通路为 ＭＡＰＫ／ＥＲＫ１／２。ｐ３８ＭＡＫＰ也被

激活，但不介导基质金属蛋白酶１的表达，这可能是

ＭＩＬ长期照射所产生的较高水平的 ＲＯＳ启动的

ＭＡＰＫ 的 应 激 信 号 通 路。 Ｍｉｙａｔａ 等［２６］ 用

２３１ｍＷ／ｃｍ２ 的 ＧａＡｌＡｓ 半 导 体 ８１０ｎｍ 激 光

（ＭＩＬ）照射牙髓细胞 ９０ｓ，发现 ＭＩＬ 激活了

ＭＡＰＫ／ＥＲＫ通路，但没有激活ｐ３８ＭＡＰＫ和ＪＮＫ

通路。

长波紫外（３２０～４００ｎｍ）（ｕｌｔｒａｖｉｏｌｅｔＡ（３２０～

４００ｎｍ），ＵＶＡ）照射引起 ＲＯＳ的增加和 ＭＡＰＫ

的激活［２７］。ＬＩＬ和 ＭＩＬ分别激活 ＭＡＰＫ／ＥＲＫ和

ｐ３８／ＪＮＫＭＡＰＫ。４０～４４ｍＷ／ｃｍ
２ 的 ＵＶＡ （３６０

～４００ｎｍ）照射人的皮肤成纤维细胞（ｈｕｍａｎｓｋｉｎ

ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｓ，ＨＳＦｓ）大约１２ｍｉｎ，所激活的 ＭＡＰＫ

与单线态氧１Ｏ２
１ 对ＭＡＰＫ的激活是相似的，ｐ３８和

ＪＮＫ被短暂激活，但ＥＲＫ不受影响
［２８］。ＵＶＡ诱

导的ｐ３８的磷酸化被单线态氧清除剂所抑制，但不

受羟基自由基清除剂的影响［２８］。因此，ＵＶＡ 的

ＰＢＭ是由单线态氧所介导的。用自由基清除剂预

处理黑素细胞，则０．２ｍＷ／ｃｍ２ 的 ＵＶＡ（３６５ｎｍ）

照射５００ｓ所激活的 ＥＲＫ 通路被抑制
［２９］。在

ＵＶＡ照射的黑素细胞中，没有发现ＤＮＡ损伤
［２９］，

这说明ＥＲＫ的活化来自 ＲＯＳ作用的上游或者酪

氨酸激酶受体，而不是来源于 ＤＮＡ 损伤。对于

ＮＣＴＣ２５４４角化细胞，４ｍＷ／ｃｍ２ 的 ＵＶＡ分别照

射２５，５０，７５和１００ｍｉｎ可以诱导激活蛋白１的激

４５２２
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活，这个激活是由 ＲＯＳ激活的 ＭＡＰＫ／ＥＲＫ 介

导的［３０］。

５　光生物调节作用的生物信息模型

我们提出的光生物调节作用的生物信息模型

（ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｍｏｄｅｌｏｆｐｈｏｔｏｂｉｏｍｏｄｕ

ｌａｔｉｏｎ，ＢＩＭＰ）将不同剂量段的光信号与信号转导

通路联系了起来［３１］。

ＰＢＭ具有剂量段效应。剂量段从低到高，分别

命名为剂量１，剂量２，…。在固定辐射时间的条件

下，研究了ＬＨＮＬ对ＨＳＦ的细胞增殖和胶原合成的

影 响［３２］。研 究 发 现，在 剂 量 段 １（１６ ｍＪ／ｃｍ２，

２４ｍＪ／ｃｍ２）和剂量段２（２９８ｍＪ／ｃｍ２，５０３ｍＪ／ｃｍ２，

９７ｍＪ／ｃｍ２），ＬＨＮＬ分别抑制和促进 ＨＳＦ细胞

增殖；在剂量段２（４０１ｍＪ／ｃｍ２，５２６ｍＪ／ｃｍ２）和剂量

段３（７１４ｍＪ／ｃｍ２，９２６ｍＪ／ｃｍ２，１５３９ｍＪ／ｃｍ２ 和

１７２７ｍＪ／ｃｍ２），ＬＨＮＬ分别抑制和促进 ＨＳＦ胶原

合成。

可见光分为红、橙和黄等暖色，绿、蓝和紫等冷

色。ＢＩＭＰ将所讨论的颜色范围扩展到包括 ＵＶＡ

和ＩＲＡ，冷色包括ＵＶＡ，暖色包括ＩＲＡ。正如前言

中指出的，细胞的信号转导通路分为两类，Ｇｓ蛋白

介导的通路为通路１，其他信号通路为通路２。根据

ＢＩＭＰ，不同剂量段的ＬＩ所激活的信号转导通路是

不同的。ＢＩＭＰ将第狀个剂量段ＬＩ激活信号转导

通路的模式记为 ＢＩＭＰ狀。根据 ＢＩＭＰ （２狀－１）

（狀＝１，２，…），在第２狀－１剂量段，冷色ＬＩ和暖色

ＬＩ分别激活通路２和通路１。根据ＢＩＭＰ２狀（狀＝

１，２，…），在第２狀剂量段，冷色ＬＩ和暖色ＬＩ分别

激活通路１和通路２。

对于非特异性通路介导的光信号转导，ＬＨＮＬ

（暖色）对ＰＭＮ
［５］，人的脐带静脉血管内皮细胞［１５］

和ＡＳＴＣａ１
［１３，１４］的ＰＢＭ，６２８ｎｍ红光（暖色）对成

纤维细胞的ＰＢＭ
［１２］和ＲＬＥＤ６４０对Ｃ２Ｃ１２肌管的

ＰＢＭ
［１６］都由通路２所介导，ＢＩＭＰ２成立。对于

Ａβ２５３５诱导的 ＰＣ１２细胞凋亡，本实验室发现

０．０９ｍＷ／ｃｍ２ 的ＲＬＥＤ６４０作用６０ｍｉｎ（剂量１）

的抑制作用是由ｃＡＭＰ介导的（ＢＩＭＰ１成立）
［１８］；

Ｚｈａｎｇ等发现０．５２ｍＷ／ｃｍ
２ 的 ＬＨＮＬ照射５～

４０ｍｉｎ（剂量 ２）的抑制作用是由 ＰＫＣ 介导的

（ＢＩＭＰ２成立）
［１９］。

对于ＲＯＳ介导的光信号转导，ＵＶＡ（冷色）对

成纤维细胞的ＰＢＭ 由 ＭＡＰＫ介导
［２７］，ＢＩＭＰ１３

成立。ＭＨＮＬ（暖色）对骨骼肌卫星细胞
［２３］和骨骼

肌成肌细胞［２４］的ＰＢＭ，ＩＲＡ（暖色）对成纤维细胞的

ＰＢＭ
［２５］和ＧａＡｌＡｓ半导体８１０ｎｍ激光对牙髓细胞

的ＰＢＭ
［２６］由 ＭＡＰＫ介导，ＢＩＭＰ４成立。Ｓｒｃ的激

活属于通路２，ＭＨＮＬ 诱导的 Ｓｒｃ激活
［２２］满足

ＢＩＭＰ２。

目前发现的ＥＰＴ通路几乎都属于通路２。虽

然ＥＰＴ通路研究不多，但大量的ＰＢＭ 现象支持

ＢＩＭＰ。当然，已有的ＥＰＴ通路研究还非常初步，需

要开展深入的研究。

６　结　　论

ＬＩＬ的ＥＰＴ与光信号转导是有区别的。光信

号转导是视觉细胞的正常功能，但ＬＩＬ对功能不正

常的细胞才存在ＥＰＴ。根据（１）和（４）两式，ＮＳＰＲ

远远小于ＳＰＲ，ＮＳＰＲ几乎是不可能发生的。然而，

根据全同粒子模型［３１］，ＮＳＰＲ可以被非线性放大。

细胞膜上介导非特异性通路的分子有１０３～１０
４ 个。

所有介导非特异性通路的分子是全同的，它们可以

按照量子力学形成相干态。这些相干态可以分为超

辐射态和亚辐射态两类。超辐射态的跃迁速率是分

子数目的非线性函数，因此，超弱的非共振作用可以

得到非线性放大，（１）式变成（３）式。亚辐射态的跃

迁速率为零。研究表明［３１］，膜分子处于亚辐射态的

细胞的功能是最佳的，细胞处于功能内稳态，ＬＰＢＭ

没有效应；膜分子处于超辐射态的细胞的功能低下，

细胞远离功能内稳态，ＬＰＢＭ 能产生可以观察到的

效应。
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