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·基础研究·

犬肺静脉的组织学与ＨＣＮ通道的表达研究

胡明艳１，陈尚超２，陈曼华１

（１．湖北省武汉市中心医院心内科　４３００１４；２．湖北省武钢二医院神经内科　４３００８５）

　　摘　要：目的　观察犬肺静脉的纤维走行方向及起搏细胞的存在，研究犬急性心房颤动模型时肺静脉及左心房中起搏电流

（ｆｕｎｎｙｃｕｒｒｅｎｔ，Ｉｆ）通道亚单位超极化激活的环核苷酸门控通道（ｈｙｐｅｒｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎａｃｔｉｖａｔｅｄｃｙｃｌｉｃｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅｇａｔｅｄｃａｔｉｏｎｃｈａｎｎｅｌ，

ＨＣＮ）１、２、４的表达变化。方法　１４只健康杂种犬随机分为房颤组与对照组，快速心房起搏建立犬急性房颤模型，取对照组的肺

静脉肌袖组织做苏木素伊红（ＨＥ）及高碘酸希夫反应（ＰＡＳ）染色；取两组的肺静脉、左心房组织，用逆转录ＰＣＲ（ＲＴＰＣＲ）方法

测定 ＨＣＮ１、ＨＣＮ２、ＨＣＮ４３种通道的ｍＲＮＡ表达水平。结果　肺静脉尤其是肺静脉左心房交界处肌纤维排列紊乱；肺静脉肌

袖的内膜面可以见到传导细胞；两组犬的肺静脉及左心房中均有 ＨＣＮ２、ＨＣＮ４的 ｍＲＮＡ表达，而无 ＨＣＮ１的表达。ＨＣＮ４的

ｍＲＮＡ表达水平从高到低依次为：房颤组肺静脉、房颤组左心房、对照组肺静脉、对照组左心房，组间比较差异具有统计学意义

（犘＜０．０５）。ＨＣＮ２的ｍＲＮＡ表达水平从高到低依次为：房颤组肺静脉、房颤组左心房、对照组，组间比较差异具有统计学意义

（犘＜０．０５），对照组的肺静脉与对照组左心房中 ＨＣＮ２的ｍＲＮＡ表达水平无明显差异。结论　犬肺静脉肌袖存在纤维各向异性

及传导细胞，急性房颤时肺静脉及左心房 ＨＣＮ２、ＨＣＮ４的表达上调，可能参与房颤的发生与维持。

关键词：心房颤动；肺静脉；起搏细胞；心肌；ＨＣＮ通道
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　　犃犫狊狋狉犪犮狋：犗犫犼犲犮狋犻狏犲　Ｔｏｏｂｓｅｒｖｅｔｈｅａｎｉｓｏｔｒｏｐｙｏｆｍｙｏｃａｒｄｉａｌｆｉｂｅｒｏｒｉｅｎｔａｔｉｏｎａｎｄｃｏｎｄｕｃｔｉｏｎｃｅｌｌｓｉｎｃａｎｉｎｅｐｕｌｍｏｎａｒｙｖｅｉｎ，

ａｎｄｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｆｕｎｎｙｃｕｒｒｅｎｔ（Ｉｆ）ｃｈａｎｎｅｌｓｕｂｕｎｉｔＨＣＮ１，ＨＣＮ２，ＨＣＮ４ｍＲＮＡｉｎｃａｄｉｏｃｙｔｅｓｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙ

ｖｅｉｎｓａｎｄｌｅｆｔａｔｒｉａｌｉｎａｃｕｔｅａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎ（ＡＦ）ｍｏｄｌｅｏｆｃａｉｎｅ．犕犲狋犺狅犱狊　Ｆｏｕｒｔｅｅｎａｄｕｌｔｍｏｎｇｒｅｌｃａｎｉｎｅｓｗｅｒｅｒａｎｄｏｍｌｙｄｉｖｉｄｅｄ

ｉｎｔｏａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ（狀＝７）ａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（狀＝７）．ＡｍｏｄｅｌｏｆａｃｕｔｅＡＦｈａｓｂｅｅｎｄｅｖｅｌｏｐｅｄｉｎｒａｐｉｄａｔｒｉａｌｐａｃｉｎｇ（ＲＡＰ）．

Ｔｈｅｃａｒｄｉｏｃｙｔｅｓｉｎｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｗｅｒｅｄｅｔｅｃｔｕｓｉｎｇｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎａｎｄｅｏｓｉｎ（ＨＥ）ａｎｄＰｅｒｉｏｄｉｃａｃｉｄＳｃｈｉｆｆ（ＰＡＳ）ｓｔａｉｎｉｎ

ｔｈｅｐｕｌｍｏｎａｒｙｖｅｉｎ．ＴｈｅｍＲＮＡｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓｏｆＨＣＮ１，ＨＣＮ２，ＨＣＮ４ｉｎｔｗｏｇｒｏｕｐｗｅｒｅｑｕａｎｔｉｆｉｅｄｂｙｓｅｍｉｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｒｅｖｅｒｓｅ

ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎ（ＲＴＰＣＲ）．犚犲狊狌犾狋狊　Ｔｈｅｒｅｗｅｒｅｃｏｍｐｌｅｘｍｙｏｃａｒｄｉａｌｆｉｂｅｒｏｒｉｅｎｔａｔｉｏｎｉｎｐｕｌ

ｍｏｎａｒｙｖｅｉｎｓｅｓｐｅｃｉａｌｌｙｉｎＰＶＬＡｊｕｎｃｔｉｏｎ．ＰＡＳｐｏｓｉｔｉｖｅｃｅｌｌｓｃｏｕｌｄｂｅｓｅｅｎｉｎｔｈｅｅｎｄｏｍｅｍｂｒａｎｅｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙｖｅｉｎｓｍｕｓｃｌｅ

ｓｌｅｅｖｅ．ＴｈｅｒｅｗｅｒｅｍＲＮＡｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＨＣＮ２ａｎｄＨＣＮ４ｉｎｐｕｌｍｏｎａｒｙｖｅｉｎｓａｎｄｌｅｆｔａｒｉａｌｉｎｔｗｏｇｒｏｕｐ，ｂｕｔｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｍＲＮＡ

ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＨＣＮ１．ＴｈｅｍＲＮＡｌｅｖｅｌｓｏｆＨＣＮ４ｆｒｏｍｈｉｇｈｔｏｌｏｗｗｅｒｅ：ｐｕｌｍｏｎａｒｙｖｅｉｎｓｏｆａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ，ｌｅｆｔａｔｒｉａｌｏｆ

ａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ，ｐｕｌｍｏｎａｒｙｖｅｉｎｓｏｆｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｌｅｆｔａｔｒｉａｌｏｆｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（犘＜０．０５）．ＨＣＮ２ｍＲＮＡｌｅｖｅｌｓｆｒｏｍｈｉｇｈｔｏ

ｌｏｗｗｅｒｅ：ｐｕｌｍｏｎａｒｙｖｅｉｎｓｏｆａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ，ｌｅｆｔａｔｒｉａｌｏｆａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎｇｒｏｕｐ，ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（犘＜０．０５）．Ｔｈｅｒｅｗｅｒｅｎｏ

ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｈｅＨＣＮ２ｍＲＮＡｌｅｖｅｌｉｎｐｕｌｍｏｎａｒｙｖｅｉｎｓａｎｄｌｅｆｔａｔｒｉａｌｉｎｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（犘＞０．０５）．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀　Ｔｈｅｒｅａｒｅａｎｉｓｏｔｒｏ

ｐｙ，ｃｏｎｄｕｃｔｉｏｎｃｅｌｌｓｉｎｐｕｌｍｏｎａｒｙｖｅｉｎｓ．ＵｐｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙｖｅｉｎｓａｎｄｌｅｆｔａｔｒｉａｌＨＣＮ２，ＨＣＮ４ｍＲＮＡｉｎａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎ

ｃａｉｎｅ，ｍａｙｂｅｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈｔｈｅａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎａｎｄｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅ．

犓犲狔狑狅狉犱狊：ａｔｒｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎ；ｐｕｌｍｏｎａｒｙｖｅｉｎ；ｐａｃｉｎｇｃｅｌｌｓ；ｃａｄｉｏｃｙｔｅｓ；ＨＣＮｃｈａｎｎｅｌ

　　近年来，许多研究证实来源于肺静脉的快速局灶性冲动在

心房颤动（以下简称房颤）的诱发及维持上起着重要的作

用［１２］。超搏电流（ｆｕｎｎｙｃｕｒｒｅｎｔ，Ｉｆ）离子流是心脏起搏电流的

重要组成部分，其活动增加，会导致自律性增加，容易引起快速

心律失常。亚单位超极化激活的环核苷酸门控通道（ｈｙｐｅｒｐｏ

ｌａｒｉｚａｔｉｏｎａｃｔｉｖａｔｅｄ ｃｙｃｌｉｃ ｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅｇａｔｅｄ ｃａｔｉｏｎ ｃｈａｎｎｅｌ，

ＨＣＮ）是可以产生类似心脏Ｉｆ或神经元Ｉｈ电流的一类通道基

因家族，每一亚单位形成的离子通道均具有内在Ｉｆ的主要特

征［３４］，肺静脉存在自发活动，就很可能有该通道的存在。本实

验观察了犬肺静脉肌袖的基本组织结构，采用组织化学染色及

分子生物学技术，从多个角度证实肺静脉中有传导细胞的存

在，并探讨犬快速心房起搏后急性房颤时 ＨＣＮ的变化，为揭

示肺静脉引发房颤的机制提供客观的依据。

１　材料与方法

１．１　动物模型建立及分组　１４只健康成年犬，雌雄不限，体

质量１０～２０ｋｇ，７只快速心房起搏作房颤组，其余７只未经快

速心房起搏处理为对照组。３％戊巴比妥钠３０ｍｇ／ｋｇ静脉麻

醉，气管插管，必要时呼吸机辅助呼吸。沿胸骨正中切口，逐层

开胸，切开心包暴露心脏。用心脏电生理刺激仪（ＳＥＮ７１０３

型，日本产）经右心房电极给予６００次／分、脉宽２ｍｓ、４倍阈值

的高速心房起搏脉冲直至诱发房颤；动态记录犬肢体６导联心

电图。一旦房颤自行终止则继续心房起搏诱发房颤。维持高

速心房起搏／房颤８ｈ。７只犬均诱发出房颤。处死动物，留取

部分肺静脉及左心房组织，置入液氮速冻后，－８０℃存放。

１．２　苏木素伊红（ＨＥ）及高碘酸希夫反应（ＰＡＳ）染色　将对

照组犬麻醉后迅速开胸，剪取左心房与肺静脉交接处向上延伸

约１ｃｍ的肺静脉肌袖组织，剪去肺静脉肌袖内外膜，将组织块

固定于１０％中性甲醛溶液中２４ｈ后，常规脱水、透明、浸蜡、包

埋，沿血管走行作纵向连续切片，厚５μｍ，每隔５张取１张做

ＨＥ染色，其间隔的５张做ＰＡＳ染色。
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表１　　引物序列与反应条件

基因 序列 产物大小（ｂｐ） 退火温度（℃）

ＨＣＮ１ 上游５＇ＴＧＧＴＧＧＣＴＡＣＡＡＴＧＣＣＴＴＴＡ３＇ ３２０ ５８

下游５＇ＴＴＣＣＴＣＣＧＧＧＡＣＣＴＣＧＴＴ３＇

ＨＣＮ２ 上游５＇ＣＧＴＴＡＣＣＡＧＧＧＣＡＡＧＡＴＧＴＴＴ３＇ ３９３ ４８

下游５＇ＧＴＴＧＴＣＣＡＣＧＣＴＣＡＧＣＧＡＡＴ３＇

ＨＣＮ４ 上游５＇ＧＴＡＣＴＣＣＴＡＣＧＣＧＣＴＣＴＴＣＡ３＇ ３１３ ６２

下游５＇ＧＣＴＣＴＣＣＴＣＧＴＣＧＡＡＣＡＴＣＴ３＇

βａｃｔｉｎ 上游５＇ＣＣＡＡＧＧＣＣＡＡＣＣＧＣＧＡＧＡＡＧＡＴＧＡＣ３＇ ３９２ ５５

下游５＇ＡＧＧＧＴＡＣＡＴＧＧＴＧＧＴＧＣＣＧＣＣＡＧＡＣ３＇

１．３　逆转录ＰＣＲ（ＲＴＰＣＲ）测两组犬肺静脉及左心房心肌

ＨＣＮ１、２、４的ｍＲＮＡ表达　取１００ｍｇ冷冻组织，用Ｔｒｉｚｏｌ试

剂一步法提取肺静脉及左心房心肌细胞的总ＲＮＡ。在紫外分

光光度计上测定总ＲＮＡ的浓度及纯度，采用ＴａＫａＲａ一步法

ＲＴＰＣＲ试剂盒（购至大连宝生物工程有限公司），进行逆转录

和ＰＣＲ。总反应体系为２５μＬ，分别依次加入总ＲＮＡ１μＬ（≤

１μｇ），１０×缓冲液２．５μＬ，ｄＮＴＰ２．５μＬ，ＭｇＣｌ２（２５ｍｍｏｌ／Ｌ）５

μＬ，ＲＮＡ 酶抑制剂（４０μ／μＬ）０．５μＬ，ＡＶＭ 逆转录酶（５μ／

μＬ）０．５μＬ，Ｔａｑ酶（５μ／μＬ）０．５μＬ，上下游特异性引物（由上

海生物工程有限公司合成）各０．５μＬ，加无 ＲＮＡ酶水至２５

μＬ。５０℃３０ｍｉｎ逆转录，９４℃２ｍｉｎ预变性，开始循环：９４℃

变性３０ｓ，退火（温度见表１）３０ｓ，４０个循环后延伸于７２℃，

４５ｓ；最后４℃保存１０ｍｉｎ。ＰＣＲ产物经１．５％琼脂糖凝胶电

泳，并采用凝胶图像分析系统，对电泳条带进行灰度计算，以β

ａｃｔｉｎ为参照，求出其相对值。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件分析，计量资料

用狓±狊表示，不同组间的参数比较采用狋检验，以犘＜０．０５为

差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＨＥ染色检测肺静脉纤维的走行方向　肺静脉肌袖组织

分为内膜层、中层和外膜层，中层较厚，心肌细胞集合成束，呈

纵行、环形和斜行排列。肺静脉、尤其是肺静脉左心房交界处

肌纤维的排列方向复杂，走向紊乱（图１Ａ、Ｂ）。

２．２　ＰＡＳ染色观察传导细胞　肺静脉肌袖的心内膜面可见

大量ＰＡＳ染色阳性的细胞（即传导细胞）。左心房与肺静脉交

界处也可见ＰＡＳ染色阳性的细胞，这些细胞的胞浆染色较淡，

且一般比周围ＰＡＳ染色阴性的细胞大（图２Ａ～Ｃ）。

　　Ａ：ＨＥ×１００；Ｂ：ＨＥ×４００。

图１　　ＨＥ染色犬肺静脉纵切面

　　Ａ：犬肺静脉纵切面（ＰＡＳ×１００）；Ｂ：犬肺静脉Ｐ细胞样细胞（ＰＡＳ×４００）；Ｃ：犬肺静脉与左心房交界处Ｐ细胞样细胞（ＰＡＳ×４００）。

图２　　ＰＡＳ染色观察传导细胞

２．３　ＲＴＰＣＲ扩增结果　以１００ｂｐＤＮＡＬａｄｄｅｒ的分子标记

物为标志，两组犬的肺静脉与左心房组织中分别于３９３、３１３、

３９２ｂｐ处可见扩增产物，３２０ｂｐ处无扩增产物，电泳带的位置

分别与 ＨＣＮ２、ＨＣＮ４、βａｃｔｉｎ理论值相符（图３～６）。

２．４　两组犬肺静脉及左心房中 ＨＣＮ１、２、４ｍＲＮＡ表达变化

　两组犬肺静脉的 ＨＣＮ４ｍＲＮＡ表达水平均明显高于左心房

（犘＜０．０５），房颤组肺静脉与左心房的 ＨＣＮ２、ＨＣＮ４ｍＲＮＡ

表达水平较对照组均明显升高（犘＜０．０５），且房颤组肺静脉中

ＨＣＮ２的ｍＲＮＡ表达水平明显高于房颤组左心房，但对照组

肺静脉与左心房的 ＨＣＮ２ｍＲＮＡ表达水平差异无统计学意义

（犘＞０．０５）。见表２。
　　Ｍ：分子标记物；１：βａｃｔｉｎ；２：ＨＣＮ２；３：ＨＣＮ４；４：ＨＣＮ１。

图３　　对照组肺静脉各目的基因及内参的ＲＴＰＣＲ电泳图
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　　Ｍ：分子标记物；５：βａｃｔｉｎ；６：ＨＣＮ２；７：ＨＣＮ４；８：ＨＣＮ１。

图４　　对照组左心房心肌各目的基因及

内参的ＲＴＰＣＲ电泳图

　　Ｍ：分子标记物；１：βａｃｔｉｎ；２：ＨＣＮ２；３：ＨＣＮ４；４：ＨＣＮ１。

图５　　房颤组肺静脉各目的基因及内参的ＲＴＰＣＲ电泳图

　　Ｍ：分子标记物；５：βａｃｔｉｎ；６：ＨＣＮ２；７：ＨＣＮ４；８：ＨＣＮ１。

图６　　房颤组左心房心肌各目的基因及

内参的ＲＴＰＣＲ电泳图

表２　　两组犬肺静脉与左心房心肌 ＨＣＮ１、ＨＣＮ２、

　 ＨＣＮ４ｍＲＮＡ表达的比较（狓±狊，狀＝７）

组别 部位 ＨＣＮ１ ＨＣＮ２ ＨＣＮ４

对照组 左心房 － ０．６４６±０．０８２ １．０６６±０．４０４

肺静脉 － ０．５６２±０．０８１ １．５６７±０．０４２ａ

房颤组 左心房 － ０．８５０±０．１０７ｂ １．７９５±０．０３２ｂ

肺静脉 － １．２３０±０．０８８ａｂ ２．１１３±０．１５１ａｂ

　　－：未测到ｍＲＮＡ表达量；ａ：犘＜０．０５，与同组左心房比较；ｂ：犘＜

０．０５，与对照组相同部位比较。

３　讨　　论

肺静脉的解剖结构与阵发性房颤的关系密切，既往有研究

发现肺静脉中存在由左心房延伸到肺静脉的心肌袖，并且具有

电活动［５６］。本研究采用 ＨＥ染色观察到犬肺静脉肌袖心肌纤

维呈各种方向排列，但多数呈交错缠绕的非均一性排列，心肌

纤维集合成束，呈环形、纵形和斜形排列。有学者认为肺静脉

肌袖的心肌细胞排列混乱，可能是导致该部位电活性不均一的

基础，进而易于诱发折返［７］，导致房颤的发生。

起搏细胞是心脏产生起搏的基础，有研究发现，在传导组

织以外的不同部位还散在、无规律地分布着单个Ｐ细胞或Ｐ

细胞团［８９］。大量动物研究已证实［１０１１］，肺静脉肌袖组织中存

在单个或聚集分布的Ｐ样细胞，神经内分泌机制可以调节其

电活动，使其易于产生自律性增高的电活动，成为异位兴奋灶，

导致局灶性房颤的发生。当窦房结和心房的功能正常时，Ｐ样

细胞的起搏功能被心脏正常节律所抑制。当机体神经内分泌

等因素发生变化时，肺静脉肌袖组织中的Ｐ样细胞以触发或

驱动机制导致房颤的发生。而肺静脉肌袖肌纤维的环形、斜行

和纵行分布，使Ｐ样细胞产生的激动在肺静脉内传导方向和

速度不同，产生传导延迟或阻滞，为微折返环形成创造条件，这

些因素均可协同促进房颤的发生与维持。ＰＡＳ染色常用于检

测蒲肯野纤维及其他心肌传导细胞中的糖原［１２］，本实验就采

用此方法在肺静脉中发现了染色阳性的细胞，初步说明肺静脉

中有传导细胞的存在。这些细胞可以产生自律性的电活动，从

而构成了肺静脉源性房颤的组织细胞学基础。

ＨＣＮ通道有４种亚型，在哺乳动物心脏中目前发现只有

ＨＣＮ１、ＨＣＮ２及 ＨＣＮ４３种亚型表达
［３］，它们所产生的电流

均具有典型的Ｉｆ电流特征，然而其在肺静脉的表达及该电流

在房颤中所起的作用还不是很清楚。本实验对犬肺静脉中

ＨＣＮ通道的ｍＲＡＮ表达水平进行了研究，证实了肺静脉中有

该通道的存在。ＨＣＮ４是产生起搏电流的主要离子通道，与传

导组织的自律性细胞密切相关［１３］，是正常起搏电流产生的重

要因素，这与本实验的结果是一致的，两组的肺静脉与左心房

中都是以 ＨＣＮ４为主，肺静脉更高，这可能也是其Ｉｆ电流增高

的原因之一。以往的研究表明在病理情况下Ｉｆ的表达是增加

的。Ｉｆ通道ｍＲＮＡ在充血性心力衰竭左心房充盈压升高时表

达增加，而房颤患者升高更明显，提示房颤的发生可能与Ｉｆ过

度活动有关［１４］。本实验发现房颤组肺静脉与左心房的

ＨＣＮ４、ＨＣＮ２的ｍＲＮＡ表达水平均明显高于对照组，并且两

组肺静脉中 ＨＣＮ４的ｍＲＮＡ表达均明显高于左心房，这种差

异性可能是其离子流差异的分子基础，从而导致复极异质性，

利与房颤的发生。

ＨＣＮ２通道主要与非自律性的心肌相关，并与舒张期膜电

位的维持有关［１５］，本实验发现对照组肺静脉与左心房组织中

ＨＣＮ２的浓度无明显差异，说明其在肺静脉心肌自发活动中可

能不起关键作用。肺静脉肌袖能够产生舒张期自动除极可能

并不是由单一的Ｉｆ电流引起，而是由于多种离子流综合作用

形成的微弱内向离子流所致。但房颤组肺静脉与左心房

ＨＣＮ２有明显差异，这说明肺静脉的潜在起搏活性，病理状态

时 ＨＣＮ２可能起着重要作用。当然这与取材部位的不同可能

也有一定关系。ＨＣＮ１通道并非心室肌和心房肌组织的主要

通道亚型，其浓度很少，本实验对照组及房颤组肺静脉与左心

房组织中均无 ＨＣＮ１的ｍＲＮＡ表达，这也可能是其表达量很

少，本实验未能检测出。从此可以推断，房颤患者心房电重构

或Ｉｆ增高可能不是源于 ＨＣＮ１转录水平的异常。本研究发现

ＨＣＮ通道在房颤的发生机制中可能起着重要的作用，从而为

房颤的临床药物治疗提供了新靶点。
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于修复早期，ＩＴＦ的表达有上调的趋势。与病毒组相比，ＧＣＶ

组结肠组织中ＩＴＦ表达明显升高，提示ＧＣＶ在ＣＭＶ肠道感

染中的治疗作用可能是通过上调ＩＴＦ基因表达，促进受损区

域上皮细胞的重建，可能是药物发挥黏膜修复重建作用的机制

之一。

综上所述，ＩＴＦ在ＣＭＶ感染肠道的发生、发展中起着重

要作用，这也为ＣＭＶ的发病机制研究及其临床治疗提供了一

个新方向。引用外源性ＩＴＦ或者提升ＩＴＦ活性可能成为治疗

ＣＭＶ感染的新靶点。
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