
充血性心力衰竭患者线粒体 缺失的意义

赵志明‘ 李庚山 许家州 蒋锡嘉

摘要 为探讨线粒体 缺失与充血性心力衰竭 发病的关系
,

应用

聚合酶链反应 技术分析 例 患者的 结果显示
,

患者 缺

失率明显高于对照组 士 比 士
,

组内扩张型心肌病

组及冠心病组 缺失率高于风心病及高血压心脏病组 尸
。

研究中还发现
,

随

着心功能分级增加
,

缺失率增高 尸 。 提示 缺失影响心肌细胞线粒

体呼吸功能
,

心肌能量供应障碍与 的发生
、

发展有关
。
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近年来众多研究表明
,

线粒体

的缺失或突变与某些心脏病的发病关
系密切 〔

, , “〕。 由于 的缺失或突变可使

细胞线粒体功能减退
,

以致诸如心脏
、

肌肉这

些氧化代谢旺盛的器官发生能量代谢障碍
,

并最终出现器官功能衰竭
。

本研究应用聚合

酶链反应 技术分析充血性心力衰竭

患者外周血淋巴细胞

的缺失率
,

以探讨 缺失与 发病

‘
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的关系
。

对象与方法

对象

组 经病史
、

体检
、

心电图
、

超声

心动图
、

线等检查确诊的住院 患者

例
,

男 例
,

女 例 平均年龄 一

岁
。

基础心脏病包括风心病 例
,

扩张型心

肌病 例
,

高血压心脏病 例
,

冠心病

例
。

心功能分级按 标准
, 亚级 例

,

级 例
,

级 例
。

正常对照组 经体检
、

心电图
、

超声心
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动图
、

线等检查排除糖尿病及其他心肺疾 细胞 其中含有
。

病者 例
,

男 例
,

女 例 平均年龄 扩增

一 岁
。

引物设计参照文献 〔 〕
,

其序

方法 列见表
,

由中国科学院上海细胞生物学研

研究对象均取晨起肘静脉全血
,

究所合成
。

分离出外周血淋巴细胞
,

按常规法提取淋巴

表 反应引物序列

引物 序列
, ,

对应位点

右毛

注 引物
、

被用于扩增 轻链
,

引物
、

扩增 重链
。

一对引物扩

增 缺失
,

一对引物扩增保守区
,

不产生 缺失
。

反应程序为 ℃变性
,

率最高
。

缺失率随心功能分

℃退火
,

℃延伸
,

循环 次
。

级的增高而增高 尸 。
。

见表
。

反应在 扩增仪中进行
。

农 四种伴 的心脏病

反应产物经澳化乙锭染色后
,

琼脂糖凝胶 ,
·

缺失率比较

电泳
,

紫外灯下观察
。

产物的定量分析 用紫外分光

光度计分别扫描由引物 及引物

扩增产物
。

因 扩增产

物主要反映缺失 含量
,

扩

增产物反映正常无缺失 含量
,

故经

紫外分光光度计扫描后计算两者的相对含

量
,

即为 缺失率
。

统计方法 数据以 牙士 表示
,

作 检验

或方差分析
, 尸 为显著性差异界值

。

结果

组所有病例均可扩增出 片

段
,

对应于 功 缺失
,

正常对照组

受检者也可扩增出上述 片段
,

但量偏

低 对应于保守区的另一对引物扩增出

片段
,

为正常不产生缺失片段
,

未发现其

他扩增产物
。

组 缺 失 率 为
士

,

而正常对照组仅有低水平

缺失 士
,

两

组比较有极显著差异 尸
。

而 组

内各基础心脏病组 缺失率比较见表
,

以冠心病及扩张型心肌病组 缺失

组别 例数 缺失率

冠心病 士 二 △

扩张型心肌病 士 二 △

风心病 士 二

高血压心脏病 一士
“ ·

正常对照 士

与对照组比较
’

尸 与风心病及高血压心脏

病组比较△尸

农 息者心功能分级与

峡失率关系

心功能分级 例数 缺失率

士

士

士

讨论

线粒体是细胞的供能装置
,

其功能的正

常有赖于 的完整
。

由于 编

码线粒体参与氧化 磷酸化 的 种多肤
,

的异常 缺失或突变 必将影响线粒

体的氧化磷酸化功能
,

线粒体呼吸功能受损
,

能量生成减少
,

最终会导致细胞器官功能受

损
。

万 缺失是人类较为多见的

缺失突变类型
,

其与神经肌肉及心肌损害的

关系密切
,

该片段缺失会造成氧化磷酸化中
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某些多肤生成障碍
,

线粒体呼吸功能受损 〔
峨〕。

文献报道 缺失可见于多种心

脏病及某些 正常人 〕 ,

本研究也发现相似情

况
,

但器质性心脏病 缺失量

明显高于正常对照者
。

冠心病患者由于心肌慢性缺血
,

耗竭心

肌线粒体的氧和基质
,

使氧化磷酸化酶水平

下降
,

线粒体 内氧 自由基生成增加
,

清除减

少
,

且因 既无组氨酸又无 自身修复

系统
,

极 易受到氧 自由基的损伤而 引起 突

变 〔 〕
。

等 〔 〕发现扩张型心肌病

缺失率较正常对爬者高 一 倍
,

本

研究也出现扩张型心肌病伴 者有高水

平 缺失
。

至于扩张型心肌病

缺失是继发于外在因素的损伤还是

内在缺陷有待进一步证实
。

钱伟等
〔 〕认为

缺失是由于心脏前或 和 后

负荷增加
,

心肌耗能增多
,

线粒体功能活跃
,

心肌内有大量氧自由基生成
,

使心肌

受损机率增加
,

直至影响线粒体功能
,

供能障

碍
,

心功能受损
。

高血压心脏病与 缺

失的关系尚未见报道
,

作者认为高血压病患

者心脏后负荷增加
,

其发生

缺失的过程可能与风心病相似
。

本研究还表明
,

缺失量越大
,

心

功能分级增加
,

这是由于缺失突变的积累使

心肌线粒体氧化磷酸化能力逐渐下降
,

细胞

产生 供能越来越少的缘故〔 〕
。

缺失只有超过一定
“

阂值
”

时才

会引起器官功能障碍
,

这 可解释正常以寸照者

有低水平 缺失并不引起器官能量供

应障碍
,

但此
“

阑值
”如何确定

,

有待进一步研

究
。
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举办心律失常治疗与食管心房调搏专题讲习研讨会通知

我厂决定在 年
、 、

月分别在桂林
、

北京及苏州等地举办
“
心律失常治疗与食管心

房调搏专题讲习研讨会
” ,

将邀请国内著名的心电生理专家授课
。

会议期间将提供我厂生产的
“ 一

型心脏电生理刺激仪
”

食管调搏仪 和体外临时起搏器及配套导管等
,

并现场操作示

教
,

优惠供应
。

欲参加会议医师
,

请分别在 年 月 日
、

月 日及 月 日之前来信或

来 电登记
。

来信请寄 苏州市北园路 号
,

苏州工业园区东方电子仪器厂朱兴元收
。

邮编
。

联系电话
一 、 。

苏州工业园区东方电子仪器厂
‘
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