
!$$"!! ! %&’()’*+,- ’-. ’-’(/0+0,1.2)34)05+- 6,07+*’(0,186+-’"#"" 9,(:"" ;,:$ 中国医院用药评价与分析!"#""年第 ""卷第 $期

川陈皮素通过>-.$调控核因子’c信号在心肌梗死中的
作用机制研究!
余继全!!阮!鹏!葛建军‘"中国科学技术大学附属第一医院心脏大血管外科!合肥!"$###A#

中图分类号!>?$" 文献标志码!@ 文章编号!AB="C"A"D""#""##$C#$$"C#=
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摘!要!目的%探讨川陈皮素通过>-.$抑制核因子’c&;g4’c’信号调控心肌梗死的作用和相关机制" 方法%&A’取普通正常小
鼠 D#只!均分为假手术组#心肌梗死手术组#川陈皮素灌胃组和川陈皮素灌胃 心̂肌梗死手术组!应用心脏超声检测四组小鼠心
功能变化!应用蛋白质印迹法检测四组小鼠心脏组织中 >-.$ 和 8(5’&5.4Q’07’05$ 的表达变化" &"’在新生大鼠心肌细胞水平进
行>-.$和;g4’cOB<的蛋白免疫共沉淀和染色质免疫共沉淀实验!检测>-.$和OB<的结合情况" 在新生大鼠心肌细胞中转染
a64>-.$和F%4>-.$慢病毒!以蛋白质印迹法检测;g4’cOB<的表达变化" &$’取心肌梗死小鼠 D#只!均分为造模组#造模 川̂陈
皮素组#造模 ;̂g4’c激动剂组和造模 川̂陈皮素 ;̂g4’c激动剂组!应用心脏超声检测四组小鼠心功能变化!应用R)-5(染色检测
四组小鼠心脏组织中凋亡细胞的表达变化$以蛋白质印迹法检测四组小鼠心脏组织中8(5’&5.4Q’07’05$的表达变化" 结果%&A’心
脏超声和蛋白质印迹法实验结果显示!与假手术组相比!心肌梗死手术组小鼠心脏射血分数和短轴缩短率明显降低!心脏组织中
>-.$和8(5’&5.4Q’07’05$的含量显著升高$与心肌梗死手术组相比!川陈皮素灌胃 心̂肌梗死手术组小鼠心脏射血分数和短轴缩
短率明显升高!心脏组织中>-.$和8(5’&5.4Q’07’05$的含量显著降低!上述差异均有统计学意义&"k#H#<’" &"’蛋白免疫共沉淀
和染色质免疫共沉淀实验结果显示!>-.$可以与;g4’cOB<结合调控新生大鼠心肌细胞的凋亡" 抑制>-.$表达时!;g4’cOB<
表达升高$过表达>-.$时!;g4’cOB<表达降低" &$’与造模组相比!造模 川̂陈皮素组#造模 ;̂g4’c激动剂组和造模 川̂陈皮素^
;g4’c激动剂组小鼠心脏射血分数和短轴缩短率升高!8(5’&5.4Q’07’05$ 表达降低!细胞凋亡减少!差异均有统计学意义
&"k#H#<’" 结论%川陈皮素可通过抑制>-.$的表达进而激活;g4’c信号通路!减少急性心肌梗死导致的心肌细胞凋亡"
关键词!川陈皮素$ >-.$$ 核因子’c$ 心肌梗死
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!!心肌梗死指心肌的缺血性坏死"是在冠状动脉病变的基
础上"冠状动脉的血流急剧减少或中断"冠状动脉阻塞导致血
管覆盖区域缺血坏死"最终导致多达 A# 亿心肌细胞的死
亡+A, ’ 因为凋亡信号与梗死心脏的修复和重构有关"因此"靶
向凋亡信号有可能通过减弱梗死心脏的扩张性重构而发挥有
益的作用+", ’ 此外"研究结果表明"凋亡信号在细胞保护和再
生中发挥着巨大作用"再次激发了人们对该领域的兴趣+$, ’
川陈皮素是一种碳水化合物"是新陈代谢的硫化促进剂"具备
一定的抗红细胞凝结的功效"因此"在抗血栓产生层面"其在
防癌和抑菌方面具备抗敏和抗炎的作用"常被用于治疗癫痫
病和过敏等病症+D, ’ 有研究结果发现"川陈皮素在防止心血
管疾病层面也有一定的作用"如其对心肌缺血再灌注损伤具
有治疗作用+<, ’ >-.$ 最初被定义为 >6,蛋白激酶 A 的抑制
因子+B, ’ 此前对>-.$的研究主要集中于 >6,激酶介导的生
物学功能的抑制作用"包括肌球蛋白轻链磷酸化(肌动蛋白细
胞骨架形成和凋亡等+=, ’ >-.$ 与室管膜细胞增殖相关+\, ’
然而"其在心肌梗死凋亡中的作用尚不清楚’ 核因子 ’c
#;g4’c$OB<复合物在发育和成熟的神经系统中广泛表达"并
且激活细胞增殖相关基因的表达"保护细胞免受凋亡+?, ’ 虽
然;g4’c参与了神经元凋亡率的降低"但其在心肌梗死中的
潜在分子机制和功能尚不清楚’ 由于 >-.$ 和 ;g4’c都与细
胞凋亡过程息息相关"探索两者在心肌细胞凋亡过程中的作
用对于心肌梗死的治疗具有重要指导意义’

@A材料
@B@A实验动物

\周龄雄性 8<=cKIB 小鼠"体重约为 "< 3%\ 周龄雌性妊
娠 aE大鼠"体重约为 "\# 3’ 购于中国科学院上海实验动物
繁殖中心"饲养于 aOg级动物房中"饲养期间给予常规饮水(
喂食’ 本研究通过我院动物伦理委员会审批’
@BCA仪器

$AA型细胞培养箱#美国R652P,公司$%UU4"型数显恒温
水浴锅#江苏杰瑞尔电器有限公司$%8b9A<##4l标准型洁净工
作台#山东新华医疗器械股份有限公司$%N-+&520’($"#I$"#>型
低温离心机#美国 a+3P’公司$%ad4$##型高压蒸汽灭菌锅#日
本R,P/E+3+*’(c+,(,3/公司$%小型垂直电泳转印系统#美国
c+,42’.公司$%a+3P’95*小鼠心脏超声系统#上海玉研科学仪
器有限公司$%@M+,952*:@A倒置光学显微镜#德国L5+00公司$’
@BFA药品与试剂

川陈皮素#西安展迅生物科技有限公司$%O2,*5+- @琼脂

糖珠#美国 a+3P’公司$%>-.$ 抗体#武汉爱博泰克生物科技
有限公司$%8’07’05$ 抗体#武汉爱博泰克生物科技有限公
司$%T@OEU抗体#武汉爱博泰克生物科技有限公司$%OB< 抗
体#武汉爱博泰克生物科技有限公司$%免疫球蛋白T#G3T$抗
体#武汉爱博泰克生物科技有限公司$%辣根过氧化物酶
#U>O$标记的山羊抗兔G3T抗体#美国 b’QX0,- 公司$%;g4’c
激动剂#美国 a5((5QX公司$%抑制>-.$慢病毒#a64>-.$$和过
表达>-.$慢病毒#F%4>-.$$及对照+汉恒生物科技#上海$有
限公司,%a64>-.$ @@9?病毒及对照+汉恒生物科技#上海$有
限公司,’

CA方法
CB@A小鼠心肌梗死模型

根据参考文献+A,对小鼠进行心肌梗死造模’ 以 $_戊
巴比妥钠 \# P3IX3腹腔注射麻醉"用小鼠剃毛器剃除小鼠
胸部及腋下毛发#充分暴露手术区$"以碘酒和 =<_乙醇进行
手术区消毒’ 麻醉后"打开外置光源(显微镜开关"打开呼吸
机"设置好各参数#呼吸频率为 AA# 次IP+-$"将气管插管沿
声门插入气管"取下小鼠接上呼吸机’ 小鼠采用右侧卧位"
用眼科剪在左前肢腋下"用显微剪于三(四肋间打开胸腔充
分暴露心脏"用显微直镊轻轻夹起少量心包并于左心耳下撕
开少许心包"充分暴露左冠状动脉前降支或所在区域’ 于显
微镜下找到左冠状动脉前降支走向或可能所在位置"持针器
持取 =4#带针缝合线"于左心耳下缘 " PP处进针"缝线穿过
左冠状动脉前降支"以完全阻断左冠状动脉前降支血流’ 结
扎完成后"以 B4#缝线完全缝合胸腔开口"关闭胸腔"由内向
外逐层缝合各层肌肉和皮肤’ 待小鼠自然苏醒后"将小鼠从
呼吸机上取下并取下气管插管"正常饲养’ D 周后进行心脏
超声检测’
CBCA动物分组及处理
"H"HA!普通正常小鼠实验&取普通正常小鼠 D# 只"随机分为
四组"每组 A#只’ 假手术组为普通正常小鼠打开胸腔后立即
缝合不进行结扎左冠状动脉前降支%心肌梗死手术组为普通
正常小鼠打开胸腔后结扎左冠状动脉前降支然后进行缝合%
川陈皮素灌胃组为普通正常小鼠灌胃 "# P3IX3川陈皮素+", %
川陈皮素灌胃 心̂肌梗死手术组为普通正常小鼠先灌胃
"# P3IX3川陈皮素"$周后对小鼠进行心肌梗死手术’ D 周后
处死上述小鼠结束实验’
"H"H"!心肌梗死小鼠实验&取模型小鼠 #心肌梗死手术$
D#只"并随机分为四组"每组 A# 只’ 造模组为普通小鼠进行



!$$D!! ! %&’()’*+,- ’-. ’-’(/0+0,1.2)34)05+- 6,07+*’(0,186+-’"#"" 9,(:"" ;,:$ 中国医院用药评价与分析!"#""年第 ""卷第 $期

心肌梗死手术%造模 川̂陈皮素组为模型小鼠灌胃川陈皮素
"# P3IX3%造模 ;̂g4’c激动剂组为模型小鼠心肌层注射
;g4’c激动剂 A## -P,(IK%造模 川̂陈皮素 ;̂g4’c激动剂组&
模型小鼠灌胃 "# P3IX3川陈皮素和心肌层注射 ;g4’c激动
剂 A## -P,(IK’ D周后处死以上小鼠结束实验’
CBFA小鼠心肌层注射

将小鼠放在手术台上固定好"使用 D_水合氯醛麻醉后"
退去小鼠颈部和左胸口的毛发"并用 =<_酒精消毒"使用手术
剪在小鼠左胸口横向剪开一约 A QP长的开口"暴露出心脏’
使用微量注射器按三点注射的方式注射 ;g4’c激动剂
A## -P,(IK进左心室室壁"对照组小鼠注射等量 Oca’ 注射
结束后立刻缝合肌肉和皮肤"并对伤口进行消毒’ 待小鼠完
全苏醒后将其放回鼠笼继续饲养’
CBLA大鼠心肌细胞实验
"HDHA!分离新生大鼠心肌细胞#;>8S$&取 aE大鼠新生小
鼠心脏"将残存血液挤净后放入缓冲液中"用剪刀将心脏组织
剪成匀浆状"按照 A只心脏加入胰酶和胶原酶各 <## (K依次
消化"加入等量的马血清进行终止"将得到的细胞悬液依次通
过一次性过滤网筛选"去除杂质"采用差速贴壁法得到纯的心
肌细胞"弃除未贴壁的成纤维细胞’ 按照所需细胞密度进行
铺板实验’
"HDH"!蛋白免疫共沉淀&收集细胞入 AH< PK%O管中"D p"
AD ### 2IP+-离心 A< P+- 并用预冷的 Oca 洗涤细胞 " 次"每
A PK总蛋白中加入O2,*5+- @琼脂糖珠#<#_$A## (K"D p摇
晃 A# P+-"以去除非特异性杂蛋白"降低背景’ D p"
AD ### 2IP+-离心 A< P+-"将上清转移到一个新的离心管中"
去除O2,*5+- @珠子’ c2’.1,2.法做蛋白标准曲线"测定蛋白浓
度’ 用Oca将总蛋白稀释到约 A (3I(K’ 加入一定体积的兔
抗到 <## (K总蛋白中"D p缓慢摇动抗原抗体混合物过夜’
加入O2,*5+- @琼脂糖珠 A## (K来捕捉抗原抗体复合物"D p
缓慢摇动抗原抗体混合物过夜’ AD ### 2IP+- 瞬时离心 < 0"
收集琼脂糖珠4抗原抗体复合物"去上清液"用预冷的 >GO@
W)1152洗 $遍"每遍 \## (K’ 用 B# (K"q上样缓冲液将琼脂糖
珠4抗原抗体复合物悬起"轻轻混匀"上样前样品煮 < P+- 后进
行蛋白质印迹法实验’
"HDH$!细胞转染慢病毒&慢病毒转染前 "D 6"将贴壁细胞以
AqA#< I孔铺到 "D孔板中’ 使细胞在慢病毒转染时的数量为
"qA#< I孔左右’ 第 "日"用含有 B (3IPK7,(/W25-5的新鲜培
养基 " PK替换原培养基"加入适量病毒悬液’ $= p孵育’
D 6后加入新鲜培养基 " PK以稀释 7,(/W25-5"继续培养 =" 6"
=" 6后结束实验’
"HDHD!染色质免疫共沉淀&首先使用 $_的甲醛交联细胞
A# P+-"然后加入T(/Q+-5AH< PP,(IK终止交联反应’ 依次使
用细胞裂解液和核裂解液各 A PK裂解细胞膜和细胞核"使用
"## U[的超声将细胞核中的 E;@片段剪切到 "<# W7 左右’
将超声后的 E;@片段离心后取上清液"与 < (3抗体孵育过
夜"对应种属的G3T作为阴性对照’ 提取 E;@进行荧光定量
O8>检测’

CBTA蛋白质印迹法实验
配制 A#_的 aEa4O@T%浓缩胶和分离胶’ 加入 A PK蛋

白裂解液入含有组织块的%O管中以裂解组织提取蛋白"采用
c8@法测定定量蛋白浓度"浓缩胶中每孔加入蛋白样品
"# -3I(K"浓缩胶用 \# 9电压进行电泳"待样品进入分离胶
后"改用 A"# 9进行电泳’ 跑胶完成以后"将胶上无样品的多
余部分切除"润湿滤纸和海绵"提前 A# P+-用转膜 c)1152润洗
O9Eg膜’ 分离的多肽转移至 O9Eg膜上"转膜结束后用 <_

的脱脂牛奶室温#"< p$封闭 " 6’ 一抗孵育过夜"8’07’05$
#AsA ###$">-.$ # A sA ###$"T@OEU# A sA ###$’ 次日"用
RcaR洗膜 $次"A次 A# P+-’ 室温下用二抗孵育 " 6’ 用RcaR

洗膜 $次"A次 A# P+-’ 用%8K显影液进行显影曝光’
CBVA2*+".染色

将冰冻切片从C\# p冰箱中取出并在室温复温 < P+-"用
Oca轻柔漂洗 $ 次"A 次 < P+-’ 用 D_多聚甲醛室温固定
A< P+-"用O2,*5+-’05m工作液在 $= p中处理组织 A< P+-"用
Oca轻柔漂洗 $ 次"A 次 < P+-"每块组织覆盖 <# (KR.R̂
D<# (K荧光素标记的 .NRO混合液"于 $= p湿暗盒中反应
$# P+-"用Oca轻柔漂洗 $ 次"A 次 < P+-’ 用 E@OG避光处理
A< P+-"用Oca轻柔漂洗 $次"A次 < P+-’ 使用荧光显微镜进
行拍摄统计’
CBWA统计学方法

所有数据采用 aOaa ""H#软件和T2’76O’. O2+0P\H#软件
进行统计分析"计量资料用 $(i)表示"两组间比较采用独立样
本#检验"四组间差异使用单因素方差分析%显著性检验水准
#e#H#<""k#H#<为差异有统计学意义’

FA结果
FB@A川陈皮素抑制心肌梗死小鼠心脏组织中!+,F和凋亡蛋
白的表达

心脏超声结果显示"与假手术组相比"心肌梗死手术组小
鼠心脏射血分数和短轴缩短率明显降低%与心肌梗死手术组
相比"川陈皮素灌胃 心̂肌梗死手术组小鼠心脏射血分数和短
轴缩短率明显升高"上述差异均有统计学意义#"k#H#<$"见
图 A#@$’ 蛋白质印迹法实验结果显示"与假手术组相比"心
肌梗死手术组小鼠心脏组织中 >-.$ 和 8(5’&5.4Q’07’05$ 的含
量显著升高%与心肌梗死手术组相比"川陈皮素灌胃 心̂肌梗
死手术组小鼠心脏组织中 >-.$ 和 8(5’&5.4Q’07’05$ 的含量显
著降低"上述差异均有统计学意义#"k#H#<$"见图 A#c$’
FBCA!+,F通过结合QOU#;SVT调控心肌梗死

应用蛋白免疫共沉淀实验检测>-.$和OB<的结合情况"

结果显示"与 G3T组相比">-.$ 蛋白和 OB< 蛋白存在结合"见
图 "#@$%应用染色质免疫共沉淀实验检测>-.$和OB<的结合
情况"结果显示"与G3T组相比">-.$ P>;@和OB< P>;@存在
结合"见图 "#c$%应用蛋白质印迹法实验检测;>8S细胞中转
染 a64>-.$"OB<蛋白表达升高"见图 "#8$%应用蛋白质印迹法
实验检测 ;>8S细胞中转染 F%4>-.$"OB< 蛋白表达降低"

见图 "#E$’
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@:川陈皮素对小鼠心脏射血分数和短轴缩短率的影响%c:川陈皮素对小鼠心脏组织凋亡蛋白8(5’&5.4Q’07’05$
和>-.$表达的影响%-!.表示"k#H#<

@:5115Q*,1-,W+(5*+- ,- Q’2.+’Q5J5Q*+,- 12’Q*+,- ’-. 06,2*4’M+006,2*5-+-312’Q*+,- +- P+Q5% c:5115Q*,1-,W+(5*+- ,- 5M72500+,- ,1
’7,7*,0+072,*5+-08(5’&5.4Q’07’05$ ’-. >-.$ +- 65’2**+00)50+- P+Q5% -!. +-.+Q’*50"k#H#<

图 @A小鼠心脏超声和蛋白质印迹法实验结果
O/4 @A!"#*.)#0-&$%,/$&*.)%$#0*+,$+,>"#)"%+D.0))/+4 )"#)0+8/&"

@:>-.$与;g4’cOB<蛋白的结合情况%c:>-.$与OB< P>;@的启动子区域的结合情况%8:转染 a64>-.$"OB<蛋白表达情况%
E:转染F%4>-.$"OB<蛋白表达情况%-!.表示"k#H#<

@:W+-.+-3,1>-.$ *,;g4’cOB< 72,*5+-% c:W+-.+-3,1>-.$ *,OB< P>;@72,P,*52253+,-% 8:*2’-015Q*+,- ,1a64>-.$" 5M72500+,- ,1OB< 72,*5+-%
E:*2’-015Q*+,- ,1F%4>-.$" 5M72500+,- ,1OB< 72,*5+-% -!. +-.+Q’*50"k#H#<

图 CAQ!91细胞蛋白免疫共沉淀实验%染色质免疫共沉淀实验和细胞转染慢病毒实验结果
O/4 CA!"#*.)#0-G%0)"/+/88*+0G%"&/G/)$)/0+$##$E$ &’%08$)/+/88*+0G%"&/G/)$)/0+$##$E#$+,&"..

)%$+#-"&)/0+N/)’."+)/6/%*#0-Q!91

FBFA川陈皮素激活 QOU#;信号通路保护心肌梗死导致的细
胞凋亡

心脏超声结果显示"与造模组相比"造模 川̂陈皮素组(

造模 ;̂g4’c激动剂组和造模 川̂陈皮素 ;̂g4’c激动剂组小
鼠心脏射血分数和短轴缩短率升高"差异均有统计学意
义#"k#H#<$"但川陈皮素(;g4’c激动剂同时给药不存在叠
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@:川陈皮素(;g4’c激动剂对心肌梗死小鼠心脏射血分数和短轴缩短率的影响%c:川陈皮素(;g4’c激动剂对心肌梗死小鼠心脏组织中凋亡蛋白
8(5’Q5.4Q’07’05$表达的影响%8:川陈皮素(;g4’c激动剂对心肌梗死小鼠心脏组织中细胞凋亡的影响%-!.表示"k#H#<%比例尺&A## (P

@:5115Q*,1-,W+(5*+- ’-. ;g4’c,- Q’2.+’Q5J5Q*+,- 12’Q*+,- ’-. 06,2*4’M+006,2*5-+-312’Q*+,- +- P+Q5Z+*6 P/,Q’2.+’(+-1’2Q*+,-% c:5115Q*,1-,W+(5*+- ’-.
;g4’c,- 5M72500+,- ,1’7,7*,0+072,*5+-08(5’&5.4Q’07’05$ +- 65’2**+00)50+- P+Q5Z+*6 P/,Q’2.+’(+-1’2Q*+,-% 8:5115Q*,1-,W+(5*+- ’-. ;g4’c

’3,-+0*,- Q5((’7,7*,0+0+- 65’2**+00)50+- P+Q5Z+*6 P/,Q’2.+’(+-1’2Q*+,-% -!. +-.+Q’*50"k#H#<% 0Q’(5&A## (P
图 FA心肌梗死小鼠心脏超声%蛋白质印迹法实验和2*+".染色实验结果

O/4 FA!"#*.)#0-&$%,/$&*.)%$#0*+,$ >"#)"%+D.0))/+4 )"#)$+,2*+".#)$/+/+4 )"#)/+8/&"N/)’8E0&$%,/$./+-$%&)/0+

加效应"见图 $#@$’ 蛋白质印迹法实验结果显示"与造模组
相比"造模 川̂陈皮素组(造模 ;̂g4’c激动剂组和造模 川̂陈
皮素 ;̂g4’c激动剂组小鼠 8(5’&5.4Q’07’05$ 表达降低"差异
均有统计学意义#"k#H#<$"川陈皮素(;g4’c激动剂同时给
药存在叠加效应"见图 $#c$’ R)-5(染色实验结果显示"与
造模组相比"造模 川̂陈皮素组(造模 ;̂g4’c激动剂组和造
模 川̂陈皮素 ;̂g4’c激动剂组小鼠细胞凋亡减少"差异均有
统计学意义 #"k#H#<$"两者同时给药存在叠加效应"见
图 $#8$’

LA讨论
心肌梗死指在冠状动脉病变的基础上"如发生冠状动脉粥

样硬化"脂性斑块发生脱落"进而堵塞相应部分的冠状动脉"发
生冠状动脉供血急剧减少或者中断"进而使冠状动脉供应部位
的心肌发生急性和持久性的缺血"进一步会导致心肌坏死+A#, ’
心肌梗死往往会表现为持久的胸骨后剧烈疼痛(发热(白细胞
计数升高以及血清标志物水平升高"尤其是心肌坏死标志物的
增加+AA, ’ 心肌梗死还可诱发一系列心律失常和休克等+A", ’
近年来"随着心肌梗死患病人数的急剧增长"越来越多的研究
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聚焦于心肌梗死的防治手段’ 目前"临床上常采用抗炎(降脂(
镇痛的药物和再灌注进行治疗"但适用性和治疗效果有一定局
限性+A$, ’ 此外"缺血再灌注治疗会使遭受一定时间缺血的组
织细胞恢复血流后引起组织损伤程度迅速加剧的现象"对患者
造成二次损伤+AD, ’

心肌细胞凋亡是心肌梗死发生发展过程中心肌收缩单元持
续丧失的主要原因"与心功能进行性降低有关"参与心肌梗死的
基本病理生理过程+A<, ’ 抑制心肌缺血后心肌细胞凋亡"增加
心肌细胞存活数量"有利于预防和治疗心肌缺血"还可促进心
功能恢复"有利于患者的长期预后’ 因此"抑制心肌细胞凋亡
对减少心脏重构(改善心功能具有重要的临床意义’

心肌梗死过程涉及多条信号通路的调控"磷脂酰肌醇 $4激酶
#OG$m$4蛋白激酶c#@X*$信号转导通路是防止心肌缺血再灌
注损伤的重要通路"缺血性预处理或活性药物刺激可以激活
OG$mI@mR信号通路"该信号通路的激活参与调控心肌细胞增
殖和凋亡"且可促进心肌梗死后的血管生成"保护心脏+AB4A=, ’
;g4’c是生物体内一种重要的转录因子"抑制 ;g4’c可以减
轻炎症反应"激活;g4’c可促进血管形成和迁移"且;g4’c的
表达水平可作为预测急性心肌梗死患者病情严重程度和预后
的重要指标+A\4A?, ’

川陈皮素作为抗血栓药"在疏通血管(抑制血小板聚集方面
可发挥重要作用+"#, ’ 另有文献报道">-.$可通过>6,@4>F8mA
和%>mAI"信号通路抑制细胞增殖和迁移(促进细胞凋亡+"A, ’
本研究结果发现"在心肌梗死小鼠心脏组织中凋亡相关蛋白
8(5’&5.4Q’07’05$表达明显升高"表明心肌梗死过程中确实凋
亡作用增强%且心肌细胞中 >-.$ 表达升高"但在灌胃川陈皮
素治疗后"凋亡相关蛋白8(5’&5.4Q’07’05$和>-.$表达显著降
低%同时"R)-5(染色发现"凋亡细胞数目也减少"进一步证实川
陈皮素可以通过下调 >-.$ 水平抑制心肌梗死导致的心肌细
胞凋亡"其对心肌梗死具有保护作用’

抑制>-.$I;g4’c通路可减轻小鼠肝脏缺血再灌注损伤’
>-.$为>’0超家族的重要成员"为 ;g4’c通路相关的负调控
因子">-.$ 蛋白可下调 7B< 蛋白表达"降低 R;g4%和 GK4B 水
平"从而减轻肝脏缺血I再灌注损伤+"", ’ 本研究结果显示"
>-.$通过与;g4’cOB<结合抑制心肌梗死细胞凋亡"对急性
心肌梗死有保护作用’

综上所述"川陈皮素I>-.$I;g4’cOB<通路可能为心肌梗
死的机制提供新的认识’
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