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"""摘要#"目的"分析程序性细胞死亡因子 !"9:8;:/..<= 7<11=</>? !$9@A@!#与端粒酶在冠心病心肌组

织中的表达关系$探讨其对冠心病心肌损伤患者的临床诊疗意义% 方法"收集冠心病心源性猝死组&冠心病

非心源性猝死组及正常死亡组心肌切片标本各 $( 例$应用免疫组织化学方法$对9@A@! 与端粒酶进行检测$

观察并分析两者在各组中的阳性检出率及表达量的关系% 结果""&#9@A@! 与端粒酶在冠心病心源性猝死

组的阳性平均检出率分别为 $*B2'C&2%B%3C'在冠心病非心源性猝死组的阳性平均检出率分别为 *2B(3C&

*'B$$C'在正常死亡组的阳性平均检出率分别为 3)B($C&)$B2&C$冠心病心源性猝死的9@A@! 与端粒酶的

阳性检出率明显少于其他两组$差异有统计学意义"!D%B%(#% "$#9@A@! 与端粒酶的积分光密度中位数冠

心病心源性猝死组分别为 $ **'B2$&&& 33)B'($冠心病非心源性猝死组分别为 & %*2B($&* $(!B)&$正常死亡

组分别为 )3*B!3&' )%3B$*$冠心病心源性猝死组的9@A@! 与端粒酶的积分光密度的中位数明显高于其他两

组$差异有统计学意义"!D%B%(#% 结论"9@A@! 与端粒酶在冠心病心源性猝死患者的心肌组织中阳性检出

率较低$中位数呈过表达$而在冠心病非心源性猝死及正常死亡患者的心肌组织中检出率均较高$表示9@A@!

与端粒酶可能是冠心病心肌损伤中的关键标志物$对临床诊疗冠心病心肌损伤具有一定的指导作用%
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""冠心病猝死是一种常见的心血管疾病$可分为

心源性猝死与非心源性猝死% 冠心病猝死患者的心

肌功能是否损伤是临床诊疗的有效途径(&)

% 但是

冠心病猝死又具有突然性&不可预测性的发病特质$

给临床诊疗及预防造成了很大困难% 目前国内外普

遍报道的可作为冠心病心肌损伤检查的关键标志物

主要是各种肌蛋白$如心肌肌钙蛋白&肌红蛋白等($)

%

不过也有报道称心肌损伤与心肌局部炎症有着密切

的关系$尤其与炎症引起的肿瘤坏死因子-

!

">O.8:

I<7:8H0HN/7>8:-

!

$JWX-

!

#有关$JWX-

!

水平升高会导

致冠脉栓塞心肌功能损伤% 而程序性细胞死亡因子

!"M:8;:/..<= 7<11=</>? !$9@A@!#参与了JWX-

!

的

调控$因此9@A@! 很可能是引起冠脉栓塞心肌功能

损伤的一种标志物% 另外$端粒酶是一种广泛存在

于心肌中的蛋白$它能以自身携带的 EW#为模板$

不断合成新的端粒@W#序列添加到染色体末端$弥

补端粒丢失% 端粒酶活性发生改变$细胞则会进入

程序性死亡$因此端粒酶与9@A@! 存在着一种直接

关联(2$!)

% 本文就是基于这样一种理论推测$应用

免疫组织化学方法来分析 9@A@! 与端粒酶在冠心

病心肌组织中的表达关系$探讨9@A@! 与端粒酶对

临床冠心病心肌损伤诊疗中的价值%

C:资料与方法

CDC:临床资料:收集 $%&(-%' Y$%&*-%( 本院冠心

病死亡患者$结合尸检及生前病例等检测结果$按照

死亡原因分为三类$其中属于冠心病心源性猝死患

者 $( 例$男 &! 例$女 && 例$年龄 $* Y'' "!*B2 Z

2B'#岁$患者均为急性发病后 & =左右死亡$全身检

查无其他致命伤害'属于冠心病非心源性猝死患者

$( 例$男 &2 例$女 &$ 例$年龄 $) Y()"!(B' Z$B3#

岁$患者死亡后对心肌进行大体与 T,染色体检查$

均见有病变% 部分死于物理性伤害$部分死于其他

系统疾病如消化类&呼吸类及神经类疾病% 另外正

常死亡组 $(例$男 &$例$女 &2例$年龄 $! Y'&"!'B' Z

2B)#岁$死因多为物理性伤害$无心血管类疾病史%

CDE:试剂与方法:"&#主要试剂!9@A@! 抗体类型

由天津赛尔生物技术有限公司提供$端粒酶抗体类

型由上海卡努生物科技有限公司公司提供% 显色剂

与免疫组织化学试剂盒由北京中杉金桥生物技术有

限公司提供% 图像分析由日本[1K.MOH#\'3% 全自

动生化分析仪完成% "$#标本采集与切片制定!冠

心病心源性猝死组与冠心病非心源性猝死组均取患

者冠脉最狭窄区附近的心肌组织$正常死亡组则取

患者左心室区域心肌组织% 标本采集时间均在死亡

后 $! Y!3 ?内% 标本采集后以甲醇液固定并使之脱

水$然后切成 (

"

.厚的石蜡切片% 中温"(% Y'% ]#

烘烤2% .0I后固定$制成病理切片% "2#免疫组织化学

法!将准备好的病理切片按照二甲苯溶液 &( .0I 2̂&

无水乙醇 ( .0I $̂&)(C乙醇 ( .0I $̂&蒸馏水清洗

2 次的过程进行脱蜡水化% 然后将切片浸入配制好

的抗原修复溶液中$高压高温修复 $ .0I 后自然冷

却至室温% 然后置于 2CT

$

[

$

溶液中浸泡 &( .0I$

再用蒸馏水清洗 2次后放入9_V缓冲液中 ( .0I% 取

出切片后置于湿盒内$甩干后加一抗约 2%

"

1$储存于

! ]的冰柜中过夜% 然后9_V 缓冲液清洗 ( .0I !̂$

并甩干置于湿盒中$加入二抗$恒温2* ]孵育$% .0I$

再以9_V 缓冲液清洗 ( .0I 2̂ 次并甩干% 湿盒中

加入@#_显色剂约 3%

"

1$显色约 2 Y( .0I$当观察

部位出现黄褐色时停止显色$以自来水清洗 2 次%

以苏木精复染 ( .0I后自来水清洗% 然后依次放入

)(C乙醇&无水乙醇&二甲苯溶液中各 ( .0I 后$滴入

中性树胶封片晾干%

CDF:评价标准:观察抗原所在部分的显色$统计每

个切片随机的 ( 个观察视野的细胞阳性率$并测量

各切片的平均积分光密度"积分光密度的中位数#%

CD2:统计学方法:应用 V9VV&3B% 统计软件进行数

据处理$计量资料以均数 Z标准差"

!

FZ>#或中位数

" #̀表示$采用方差分析或者P0178L8I 非参数检验$

计数资料以百分率表示$采用
!

$ 检验$!D%B%( 为

差异有统计学意义%

E:结果

EDC:三组间的9@A@! 与端粒酶阳性检出率比较"

冠心病心源性猝死组 9@A@! 与端粒酶的阳性检出

率明显低于其他两组$差异有统计学意义"!D%B%(#%

*$$2*
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见表 &%

表 &"三组间的9@A@! 与端粒酶阳性检出率比较!("C#$

组"别 例数 9@A@! 端粒酶

冠心病心源性猝死组" $(

$*B2'

"

2%B%3

"

冠心病非心源性猝死组 $( *2B(3 *'B$$

正常死亡组""""" $( 3)B($ )$B2&

!

$

+ 3*B*!$ 3%B*)%

! + %B%%% %B%%%

"注!与冠心病非心源性猝死组比较$

"

!D%B%(

EDE:三组间9@A@! 与端粒酶的积分光密度中位数

比较"冠心病心源性猝死的 9@A@! 与端粒酶的积

分光密度的中位数明显高于其他两组$两两对比

P0178L8I非参数检验$差异有统计学意义"!D%B%(#%

见表 $%

表 $"三组间9@A@! 与端粒酶的积分光密度中位数比较

组"别 例数
9@A@! 积分
光密度

端粒酶积分
光密度

冠心病心源性猝死组" $(

$**'B2$

c

&&33)B'(

c

冠心病非心源性猝死组 $( &%*2B($ *$(!B)&

正常死亡组""""" $( )3*B!3 ')%3B$*

# + $&B22* &3B('*

! + %B%%% %B%%%

"注!与冠心病非心源性猝死组比较$

c

!D%B%(

F:讨论

FDC:9@A@!作为近年来新发现及应用的抑癌基因$

已经被报道在多种疾病诊疗中具有重要的作用(()

%

它是一种通过转录来抑制癌细胞的基因$而且是少

见的直接在蛋白翻译阶段参与调控的抑癌基因% 因

此9@A@! 会受上游如转化生长因子-

#

&小 EW#等

的影响% 不过受不同因素的影响$9@A@! 在不同疾

病中的表达不一% 比如转化生长因子-

#

参与9@A@!

的调控$在肝癌患者的 TO?* 细胞中会增加 9@A@!

的表达$表示细胞正在凋亡(')

% 在乳腺癌&肠癌&胃癌&

食管癌等癌症细胞中$9@A@! 被证实为.07:8EW#-$&

的有效靶点% 许庆文(*)等对胃癌细胞 d̀A-3%2 进

行不同分组的转染分析发现$转染 .07:8EW#-$& 组

别的9@A@! 表达明显降低$而转染.07:8EW#-$& 抑

制剂组别的9@A@! 表达则明显增强% 由此可见$当

增强 .07:8EW#-$& 的表达时$会抑制 9@A@! 的表

达$从而抑制细胞凋亡% 另外$9@A@! 也会对下游

的一些蛋白组织如碳酸酐酶
$

&尿激酶受体&金属蛋

白酶
$

组织抑制剂等翻译产生影响% V/L<I/

(3)等在

$%&2 年发现由于9@A@! 参与了7/M的调控$使得肾

细胞中的碳酸酐酶
$

发生蛋白表达异常% 虽然这种

调控作用发生在翻译阶段$但是异常表达后的碳酸

酐酶
$

产生了抑制癌症的效果% e/I;

())等对结直

肠癌组织进行分析表示$尿激酶受到 9@A@! 的影

响$从而引起癌细胞发生转移$因此他认为尿激酶与

9@A@! 的表达关系呈负相关% 然而 W0<S<H

(&%)等在

乳腺癌细胞中并未找到9@A@! 与尿激酶有关联$反

而发现了9@A@! 参与了金属蛋白酶
$

组织抑制剂

的调控$从而引导癌细胞转移% 由此可见$不同疾病

中9@A@!的作用靶点不一样$因此笔者认为9@A@!

不仅受多种因素影响$而且会参与多种疾病的不同

细胞翻译%

FDE:由于癌症患者 $%C Y2%C会与炎症相关$而

且癌症在患病及治疗期间$一直会伴有炎症的发生%

而近年来诸多文献也表示$9@A@! 也是一种与各种

炎症有关的基因(&&$&$)

% 结合上述 9@A@! 与癌症的

关系$可以推测$9@A@! 与炎症有着某种联系% 而且

在 $%&$ Y$%&!年间$多项研究(&2 Y&()已经报道9@A@!

能参与如干扰素应答基因&#-.KQ 以及 WX-U_基因

转录等炎症相关的调控% 另外$从一些报道来看$

9@A@! 参与了JWX-

!

的调控(&')

% 而对于冠心病来

说$心肌局部炎症引起的 JWX-

!

会导致冠脉栓塞心

肌损伤% 而作为广泛存在于心肌组织中的端粒酶$

可以通过自身EW#不断复制合成端粒酶@W#弥补

端粒丢失$因此其活性被改变$细胞则会进入程序性

死亡$所以端粒酶与 9@A@! 又存在调控关系% 因

此$笔者认为 9@A@!&端粒酶与冠心病栓塞心肌损

伤存在关联% 从本文研究的表 & 中可知$冠心病心

源性猝死组相对于冠心病非心源性猝死组与正常死

亡组来说$心肌组织中9@A@! 与端粒酶的阳性率明

显较少$对比差异具有统计学意义"!D%B%(#$而从

表 $ 中可知$冠心病心源性猝死组的9@A@! 与端粒

酶均呈过表达$另外两组则呈现低表达% 可见9@A@!

与端粒酶的表达呈正相关$而且两者参与了冠心病

心源性猝死的调控% 因此笔者认为$对于冠心病心

肌损伤患者来说$9@A@! 与端粒酶可能由于炎症的

发生而参与了调控%

综上所述$9@A@! 与端粒酶可能是冠心病心肌

损伤中的关键标志物$对临床诊疗冠心病心肌损伤

及法医鉴定上具有一定的指导作用%
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"""摘要#"目的"探讨多频振动治疗仪在危重症患者急性胃肠损伤"#df#早期康复治疗中的应用效果%

方法"选取 $%&'-%) Y$%&*-%) 入住该院重症医学科的 *% 例危重症患者作为研究对象$采用随机数字法分为

观察组和对照组各 2( 例% 对照组给予常规治疗$观察组在对照组基础上加用多频振动治疗仪治疗% 比较两

组治疗前后#df分级&肠鸣音分级&腹腔内压力&降钙素原&A-反应蛋白&fA\住院时间&fA\住院费用及住院

期间病死率情况% 结果"两组治疗后 2 = #df分级比较差异无统计学意义"!m%B%(#$观察组治疗后 * =&$3 =

#df分级均优于对照组$差异有统计学意义"!D%B%(#'两组治疗后 2 = 肠鸣音分级比较差异无统计学意义

"!m%B%(#$观察组治疗后 * =&$3 =肠鸣音分级均优于对照组$差异有统计学意义"!D%B%(#'两组治疗后腹

腔内压力&降钙素原及A-反应蛋白均较治疗前降低"!D%B%(#$且观察组降低幅度均大于对照组$差异有统计

学意义"!D%B%(#'观察组fA\住院时间短于对照组$但 fA\住院费用高于对照组$差异有统计学意义"!D

*!$2*
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