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慢性心力衰竭$

A)<162A);D<>BD2?E<;

#

NIS

&的机制目前尚

未完全清楚(近年来发现炎症细胞因子的大量分泌以及核因

子
7

/

J

$

[S7

/

J

&的活化在
NIS

的发生和发展中起十分重要的

促进作用)

!7(

*

(本文通过对
NIS

患者外周血单个核细胞$

@
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<2

@

);<D?:?110F1616EA?;D<A;??5

#

ZJ̀ N5

&在脂多糖$

+Z-

&的刺

激下进行体外培养#观察
NIS

患者
ZJ̀ N5

分泌细胞因子水

平和
[S7

/

J

活性的变化#以及两者的关系#从而探讨
NIS

的

发病机制(

>

!

资料与方法

>$>

!

研究对象
!

选择泸州医学院附属医院心内科
"''(

年
&

月至
"''(

年
!"

月住院的
NIS

组患者
"%

例#其中男
!8

例#女

(

例#年龄$

&!$#W!'$!

&岁(心功能
[\I*

分级
)!.

级#

)

级
!3

例#

.

级
&

例#经超声心动图测定
+]YS

#

9%Q

(扩张性

心肌病
!&

例#缺血性心肌病
%

例$有典型心绞痛表现或经冠状

动脉造影明确有冠状动脉病变&#高血压性心脏病
9

例%病程
&

个月至
!"

年(健康对照组
"%

例#其中男
!8

例#女
(

例#年龄

$

&'$9W3$&

&岁#为泸州医学院附属医院门诊健康体检者(两

组均排除风湿活动'自身免疫性疾病'肿瘤'感染'糖尿病等(

近
!

周未服用
&

受体阻滞剂#已服用者需停药
!

周以上(

>$?

!

实验材料
!

S2A1??)

G@

D

c

E;

淋巴细胞分离液$上海华精生

物高技有限公司产品&#胎牛血清$

UKJNM

公司&#

Zb K̀7!&9'

培养基$

UKJNM

公司&#白细胞介素
7!

&

$

K+7!

&

&#肿瘤坏死因

子
7

(

$

,[S7

(

&和白细胞介素
7&

$

K+7&

&放射免疫试剂盒$解放军

总医院科技开发中心放免所&#

+Z-

$

-2

.

FD

公司&#

[S7

/

J

@

&%

试剂盒$武汉博士德公司&等(
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!

实验方法
!

NIS

患者及健康体检者抽取空腹
!")

肘静

脉血
% F+

#应用淋巴细胞分离液$

S2A1??)

G@

D

c
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#密度为

!$'((

&分离单个核细胞#用含
!'Q

胎牛血清的
bZ̀ K7!&9'

培

养基$含
"FF1+

谷氨酰胺'

!''K_

"

F+

青霉素'

!''

#

.

"

F+

链

霉素&悬浮细胞#加入
"9

孔培养板(置入
#(R

'

%Q NM

"

饱和

湿度的孵育箱中#

")

后加入
+Z-

$

!

#

.

"

F+

#细胞终浓度为
!X

!'

& 个"升&(刺激
"9)

后应用放射免疫法测定培养上清液中

K+7!

&

'

K+7&

和
,[S7

(

水平#留取
ZJ̀ N5

检测
[S7

/

J

活性(
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!

细胞因子检测
!

培养上清液中
K+7!

&

'

K+7&

和
,[S7

(

检

测采用解放军总医院放免所试剂盒#由泸州医学院附属医院核

医学科协助测定(

>$B

!

[S7
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检测
!

将培养后离心的
ZJ̀ N5

加入完全培养基

洗涤两次#每次以
!'''<

"

F26

离心
!'F26

#末次离心后的细胞

加入完全培养基调整细胞数为
!X!'

( 个"毫升#用毛细吸管吸

取
#'

#

+

细胞悬液涂于用多聚赖氨酸处理过的玻片上#室温风

干(将细胞涂片用纯丙酮固定
#'F26

#再次风干后将标本置于

f('R

冰箱中保存待测(

ZJ̀ N5[S7

/

J

免疫组化染色使用

武汉博士德生物工程有限公司的
[S7

/

J

@

&%

试剂盒#采用生物

素
7

链霉亲和素免疫组化染色法(

[S7

/

J

活性检测!随机选取
%

#%

重庆医学
"'!!

年
!

月第
9'

卷第
!

期



个高倍视野#细胞核呈棕黄色定为
[S7

/

J

阳性细胞#共计
%''

个细胞#计算阳性细胞占总计细胞的百分率(

>$J

!

统计学处理
!

所有数据以
IWE

表示#采用
-*-8$'

统计

软件进行析因方差分析#相关分析采用直线相关分析(以
@

#

'$'%

表示差异有统计学意义(

?

!

结
!!

果

?$>

!

两组细胞因子水平及
[S7

/

J

活性比较
!

NIS

组各细胞

因子水平及
[S7

/

J

活性均明显升高#见表
!

'封
#

图
!

(

表
!

!!

两组细胞因子及
[S7

/

J

活性

检测项目
NIS

组 健康对照组
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阳性细胞率$

Q

&

#($%#W&$8'

"

"'$&(W8$89
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"
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@

#

'$'%

#与健康对照组比较(

?$?

!

相关性分析
!

ZJ̀ N5[S7

/

J

阳性细胞率与培养上清液

中细胞因子
K+7!

&

'

K+7&

'

,[S7

(

水平呈显著正相关#见表
"

(

表
"

!!

ZJ̀ N5[S7

/

J

阳性细胞率与细胞因子相关性

,[S7

(

K+7!

&

K+7&

[S7

/

J 6 '$%9!! '$%"3& '$%%9(

@

#
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#
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#
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讨
!!

论

NIS

患者外周血中以及心肌局部有大量的炎性细胞因子

分泌)

8

*

(炎性细胞因子如
,[S7

(

'

K+7&

'

K+7!

&

可通过一系列调

控机制#如促进心肌细胞凋亡'左室重塑#使心肌
&

7

肾上腺素能

受体失耦联等参与心力衰竭的进展)

3

*

(

[S7

/

J

是一种分布和

作用十分广泛的真核细胞转录因子(多种炎症因子受到
[S7

/

J

调控#包括
,[S7

(

'

K+7!

'

K+7"

'一氧化氮合成酶$

[M-

&'

K+7&

等(在多数细胞中#

[S7

/

J

与其抑制蛋白结合#当受到活化刺

激后#

[S7

/

J

解离进入细胞核#与多种炎症因子启动子区域中

/

J

序列结合#参与炎症介质'黏附分子等转录)

!'

*

#诱导免疫细

胞的活化'应激性反应及细胞凋亡等多种细胞活动(

*6?16;??D

等)

&

*发现
NIS

患者的外周血白细胞中活化的
[S7

/

J

明显高

于健康人群(急性冠状动脉综合征患者
ZJ̀ N5[S7

1

J

活性

显著高于稳定型冠心病和无心血管病的健康对照组)

!!

*

(既往

研究也证实
[S7

1

J

@

&%

在
NIS

患者的
ZJ̀ N5

中的表达较正

常人明显增加)

!"

*

(

ZJ̀ N

是
NIS

时炎性细胞因子的重要来源)

!#

*

(细菌

+Z-

是人
ZJ̀ N5

分泌细胞因子强大的诱导剂)

!9

*

#

NIS

患者

血浆
+Z-

水平明显升高#故研究
ZJ̀ N5

分泌细胞因子水平#

对反映
NIS

患者血液循环内炎症情况有重要意义(细胞核

上表达
[S7

/

J

的细胞数可作为判断
[S7

/

J

活化标志)

!%

*

(本

研究结果显示#

NIS

患者
ZJ̀ N5[S7

/

J

阳性细胞率显著高于

无心血管病史的健康体检者#提示
[S7

/

J

的激活可能是心力

衰竭的病理生理特征#可能与心力衰竭进程有关(

K+7!

&

'

K+7&

'

,[S7

(

水平显著升高#表明心力衰竭患者体内存在明显的炎

症反应(相关分析显示#

[S7

/

J

阳性细胞率与
K+7!

&

'

K+7&

'

,[S7

(

水平呈显著正相关#说明心力衰竭时
ZJ̀ N5

分泌细胞

因子增加#

[S7

/

J

信号转导通路的转录调节是心力衰竭炎症激

活的可能机制#并以此途径参与心力衰竭的进展#提示通过抑

制
[S7

/

J

活性'降低细胞因子转录可干预心力衰竭进程(
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