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● 短篇论著·

去甲肾上腺素预处理早时相心肌细胞能量代谢变化

朱元州 冯义柏 常超王裕勤

去甲肾上腺素(noradrenaline，NA)在心肌缺血缺氧预

适应过程中的作用已经被公认[1“]，但是其具体的作用机

制。尤其对细胞的能量代谢变化的分子水平研究不足。而线

粒体能量代谢是一个非常重要的环节[5．6]。据此，特设计此

实验用微量NA对培养心肌细胞进行预处理，研究NA预处

理后早时相心肌细胞在缺血缺氧损伤中线粒体跨膜电位和

培养液中乳酸脱氢酶(Iactate dehydmgetlase．LDH)浓度的

变化，为临床治疗提供新的思考和药物选择。

1材料与方法

经差速贴壁培养纯化心肌细胞混匀成5 x 108／L。接种

于20个已放有18mm×18mm盖玻片的六孔板中，加入含

20％新生牛血清的DMEM高糖培养液，在37℃5％CO：培

养箱中培养。24 h后行第1次换液，以后每2d换液1次．到

第4天时分组准备实验。

实验分为3组，每次每个处理组随机抽取10个平行样

本。CON组；预适应早时相空白对照组，事先不加入任何药

物干预，培养40min后．检测培养液中LDH浓度，后随机抽

取样本，用PBs洗3次，加入标记液Rhodamine 123于37℃

温育10～15min，吸去标记液，PBS洗3次，制成细胞混悬

液，用流式细胞仪测定荧光强度(每份样品计数>10 ooo个

细胞)，进行荧光定量分析；缺氧(HP)处理组，随机抽取样本

用氮气制造缺氧环境40min，检测培养液中LDH浓度，取出

玻片后染色同前；NAPc组：用终浓度O．2mg／L NA孵育

10min[7．8]，然后随机抽取样本用氮气制造缺氧环境40min．

检测培养液中LDH浓度及玻片后染色同前。

所有数据均以硅s表示，采用SPSS 12．o统计软件进
行单因素方差分析，以P<o．05为差异有统计学意义。

2 结果

三组细胞荧光强度和培养液LDH检测值如表1．加入

微量NA的NAPC组与HP组细胞经过缺氧40min处理后，

NAPC组心肌细胞线粒体的荧光强度较HP组细胞线粒体

的荧光强度高(表2)，培养液LDH低于HP组(表3)，表明

NAPc组心肌细胞线粒体的跨膜电位较HP组细胞线粒体

高，细胞损伤较轻，加入微量NA可以刺激细胞迅速产生保

护效应。

表1 3组细胞荧光强度和培养液LDH浓度

3 讨论

在心肌细胞受到损伤不同的状态下，线粒体的能量代谢

必然是变化的．表现为跨膜电位的变化[““]和LDH的释

放。本实验结果显示，在预适应保护效应早时相的研究中，

当经过40min严重缺氧损伤处理后。NA预处理过的心肌细

胞线粒体荧光强度较没有经过NA预处理过的心肌细胞线

粒体高，且释放的LDH较低，说明NAPC组细胞能量较高，

损伤较轻，小剂量NA有早期预适应保护效应。荧光强度的

裹2 3组细胞线粒体内荧光强度的方差分析
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迅速变化反映了线粒体的跨膜电位变化很快。提示在预适

应早时相效应中，主要町能是线粒体的跨膜离子的移动造成 [6]

的。即KA"通道激活效应。在此时相过程中跨膜电位变化的

一些具体参与组分与机制尚需进一步研究。
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Logistic回归分析提示，年龄、高血压病、吸烟史是动脉硬化的 因素，故药物的使用对患者来说无疑是有益的。

危险因素，贝特类药物可能是动脉硬化的保护因素(表3)。
参考文献

表3动脉硬化相关因素的logistic回归分析

注：。P<O．05

3 讨论

baPwV能够很好地反映大动脉僵硬度，是动脉硬度的

指示器[2]。有研究提示，动脉僵硬度和动脉粥样硬化存在强

相关性[“。Yamashina等Ⅲ研究显示，baPwV有相当高的

有效性和可重复性。可以将baPWV用于筛查人群中血管

损伤情况【5】。

年龄、血压、吸烟均是baPWV的影响因素[6]。本研究

显示动脉硬化组平均年龄较正常组年龄大lO岁，且是动脉

硬化的危险因素之一；血压不仅是动脉硬化的主要影响因

素，更是其强危险因素；本研究中吸烟人数有367例，占总数

的41．47％，其对动脉硬化的影响仅次于高血压}动脉硬化

组合并糖尿病、冠心病或脑卒中的情况显著高于正常组。本

研究还提示动脉硬化组抗动脉硬化药物和抗动脉硬化危险

因素药物的使用率较正常组高，且贝特类药物可能是其保护
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