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心脏肥大的形成是由于高血压)慢性心功能不全等多因素

长期刺激发生的复杂病理过程#这期间心肌细胞和间质部分均

发生明显变化#内皮缩血管肽和血管紧张素
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是体液调节系统肾素
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血管紧张素
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醛固酮系统
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激活多
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*心肌肥大己被

列为心血管发病率和病死率的独立危险因素#对其发病机制和

防治的研究一直是该领域的研究热点#但临床防治药物都有一

定不良反应而影响临床治疗目标*流行病学研究显示黄酮类

可以减少心脏疾病的病死率*绿茶中茶多酚重要的组分主要
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U/[:]

作为内参对

照#进行细胞间蛋白表达比较*

$+'

!

统计学处理
!

采用
4[44$%+,

软件进行数据处理及统计

学分析#计量资料采用
1\'

表示#组间比较采用
6

检验%以
!

<

,+,-

为检验水准#

B

%

,+,-

为差异有统计学意义*

/

!

结
!!

果

/+$

!

心肌细胞
Zb

浓度和
Zb4

活性的变化
!

与对照组比较#

模型组
Zb

的浓度和
Zb4

的活性明显降低$

B

%

,+,-

&*与模

型组比较#

3U&U

加药组$

,+-

)

$+,

)

)+,

#

8?B

"

"

&上述指标均增

加#

3U&U

各剂量组组间差异无统计学意义$

B

#

,+,-

&*见

表
)

*

/+/

!

/K

7$

诱导的肥大心肌细胞内
&G

)i

#/>[

酶和
&GZ8W#

Z/

表达的变化 与对照组比较#模型组
&G

)i

#/>[

酶活性明显

降低#不同剂量
3U&U

均能使
&G

)i

#/>[

酶活性较模型组明

显升高$

B

%

,+,-

&*同样
3U&U

各剂量组组间差异无统计学

意义$

B

#

,+,-

&*实时
W>#[&W

检测结果显示#与对照组比

较#

/K

7$

明显上调
&GZ8WZ/

的表达#

3U&U

各剂量组明显

抑制
/K

7$

所致
&GZ8WZ/

表达的增加*见表
*

*

表
)

!

3U&U

对
/K

7$

诱导肥大心肌细胞
Zb

和
Zb4

!!!

水平的变化 %

1\'

'

%<$,

&

分组
Zb

$

#

8?B

"

"

&

Zb4

$

O

"

8"

&

对照组
$+5-\,+1) $+,.\,+-*

模型组
$+$5\,+-*

"

,+.5\,+*)

"

3U&U

低剂量组
)+,*\,+.)

(

$+,*\,+-.

(

3U&U

中剂量组
)+$1\,+.%

(

$+$1\,+.*

(

3U&U

高剂量组
)+$5\,+.-

(

$+$)\,+.%

(

!!

注!与对照组比较#

"

B

%

,+,-

%与模型组比较#

(

B

%

,+,-

*

图
$

!

3U&U

对
/K

7$

诱导的肥大心肌细胞中
&K/

蛋白表达的影响

/+'

!

/K

7$

诱导的肥大心肌细胞中
&K/

蛋白表达的影响
!

结果表明#与对照组比较#模型组明显增加了心肌细胞
&K/

蛋

白表达%与模型组比较#

3U&U

各剂量组均可以降低
/K

7$

诱

-

5)*)

-
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导心肌细胞的
&K/

蛋白表达量*见图
$

*

表
*

!

3U&U

对
/K

7$

诱导的肥大心肌细胞中
&G

)i

#/>[

酶

!!!

和
&GZ8WZ/

表达的影响%

1\'

'

%<$,

&

分组
&G

)i

#/>[

酶

$

6

C?D

"

E

&

&GZ8WZ/

$

88?B

"

"

&

对照组
,+5%\,+$) $,,+,,\5+*.

模型组
,+)*\,+,*

"

*55+).\*5+=$

"

3U&U

低剂量组
,+=%\,+$)

(

**1+1$\*,+-*

(

3U&U

中剂量组
,+1*\,+$*

(

)%1+.-\)5+%)

(

3U&U

高剂量组
,+1)\,+$)

(

)*)+*%\*$+=-

(

!!

注!与对照组比较#

"

B

%

,+,-

%与模型组比较#

(

B

%

,+,-

*

'

!

讨
!!

论

心肌肥厚是各种因素引起心肌工作超负荷的一种适应性

反应#心肌细胞肥大是心肌肥厚病理生理学变化的重要基础#

内皮素
#$

)儿茶酚胺和体液因子
/K

7$

是致心肌肥厚的重要因

素*

/K

7$

是经典的心肌细胞肥大的诱导剂#其诱导的心肌细

胞肥大反应是心血管科研常用造模方法之一#

/K

7$

诱导并参

与心肌细胞的整个病理过程*

/K

7$

诱导培养的心肌细胞肥

大包括多条胞内信号途径及细胞直径和蛋白质合成增加等表

型改变+

)#.

,

*

本实验应用
/K

7$

诱导心肌细胞的方法建立了大鼠心肌

细胞肥大模型#实验心肌细胞模型出现明显心肌细胞体积增

加)细胞肿胀等病理学改变形态变化%与模型组比较#

3U&U

不

同剂量组均能抑制心肌细胞的肥大#细胞明显缩小#肿胀程度

减轻*

实验模型组幼鼠心肌细胞
Zb4

活性和
Zb

浓度均降低#

在培养的新生大鼠心肌细胞中血管紧张素通过其受体及
U

蛋

白耦联受体#一方面引起心肌细胞肥大%另一方面抑制一氧化

氮合酶活性和
Zb

生成*在心肌肥厚的发生和发展过程中#除

了致心肌肥厚的因素外#机体必然有一些防止心肌肥厚发生和

发展的因子#内皮舒张因子
Zb

是重要的候选因子之一#内源

性
Zb

可通过依赖机制减轻压力超负荷引起的心肌肥厚+

1

,

*

3U&U

抑制
/K

7$

诱导的细胞肥大同时明显升高
Zb4

活性并

增加心肌细胞上清液
Zb

浓度#而心脏中
Zb

浓度升高除可引

起冠脉舒张)冠脉血流量增加和心肌收缩力下降外#在防止心

肌肥厚反应中也起重要作用+

%#5

,

*

心肌肥厚常伴有肌浆网钙泵活性降低)钙离子紊乱#心肌

肌浆网
&G

)i

#/>[

酶通过摄取和释放
&G

)i在心脏的舒缩活动

中发挥着重要作用+

$,

,

*实验结果显示#与对照组比较#

/K

7$

诱导幼鼠心肌细胞
&G

)i

#/>[

酶活性明显下降$

B

%

,+,-

&#

&G

)i

#/>[

酶活性的降低可引起钙循环紊乱#钙超载是形成心

肌肥厚的主要机制之一#也是心肌舒缩功能障碍的重要病理生

理机制*

&GZ

是目前发现的唯一受钙调素调节的丝苏氨酸蛋

白磷酸酶#心肌细胞内
&G

)i 水平增加可激活
&G

)i 敏感的

&GZ

#近年研究发现
&GZ

在心肌肥厚的发生中发挥重要作用#

抑制活性可预防心肌肥厚的发生+

$$

,

*检测结果显示
3U&U

不

同剂量组
&G

)i

#/>[

酶活性比对照组明显升高$

B

%

,+,-

&#

&GZ

表达量反之$

B

%

,+,-

&*这一结果意味着
3U&U

对
&G

)i

#

/>[

酶活性和
&GZ

表达量的调节作用可能也是
3U&U

抗心

肌细胞肥厚的机制之一*

此外#钙调素结合可诱发
&K/

构象改变#暴露其磷酸酶活

性位点#活化的
&K/

激活多种心肌肥大相关基因#同时诱导原

癌基因表达#使心肌胚胎化#导致心肌细胞体积增大#蛋白核酸

合成增加#发生心肌重构+

$)

,

*实验结果显示
3U&U

各剂量组

均能不同程度降低
/K

7$

诱导的心肌
&K/

表达#抑制
&GZ

信

号通路#表明其抗心肌细胞肥大作用可能与
3U&U

抑制
&GZ

信号通路有关*

综上所述#

3U&U

对
/K

7$

诱导的心肌细胞肥大抑制的作

用与
3U&U

促进
Zb

的释放#调节
&G

)i

#/>[

酶和
&GZ 8W#

Z/

表达的增加#降低
&K/

蛋白表达有关*
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