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#在充血性心力衰竭"简称心衰#患者外周血中的表达!探讨其临床意义!并建
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!1
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级组#患者
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!1:

的基因表达水平明显高于健康对照组!提示内皮素受体基因可能与心衰的发生&发展密切相关$
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近年来的研究表明!内皮素%

!1"*

&是迄今发现的最强烈

的收缩血管物质!内皮素系统在心力衰竭%简称心衰&的发病过

程中起着重要作用)
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#升高的血浆
!1"*

浓度不但和心衰时

的症状和血流动力学的严重程度呈正相关)

,

*

!而且影响患者的

预后!能引起心肌肥厚和心肌细胞损伤)

D
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#

!1

和
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受体的

生物学意义及表达调控机制日益引起人们的重视#本院利用

已构建的外周血
!12

(

!1:

基因的逆转录聚合酶链反应%

B1"

C<B

&检测方法!对
6J

例心衰患者和
,)

例健康对照组的外周

血中内皮素受体基因%
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&的表达进行了检测!从而探

讨其临床意义!现报道如下#
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资料与方法
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"

临床资料
"

心衰患者
6J

例!均为本院心内科
,++F

年
,

月至
,+*+

年
,

月的住院患者!男
,)

例!女
,D

例!年龄
6F

"

J,

岁!平均%

I,-,_J-D

&岁'其中冠心病
,J

例!高血压性心脏病

*)

例!扩张型心肌病
)

例'均经超声心动图证实为充血性心力

衰竭!

!=

值小于
)+Y

#依据
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心功能分级!
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级
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例!

,

级
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例!

-

级
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例#选择
,)

例健康体检无心功能不全证

据的成年人作为对照组!其中男
*6

例!女
**

例!年龄
6J

"

I(

岁!平均%

(J-,_I-(

&岁!两组在年龄(性别上差异无统计学

意义#
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方法

B-C-B

"
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的测定
"

两组均于入院后第
*

天清晨采空腹静

脉血
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D+

#

;!812

加
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#

;

抑肽酶&!立即离心!分离血

清!

\J+]

冰箱保存!集中采用放射免疫方法测定!试剂盒由

北京东亚免疫技术研究所提供#

B-C-C

"

全血总
B92

抽提
"

清晨采空腹静脉血
D#;

!经
!8"
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0

9$

,

抗凝!采用
D0

柱离心式血液总
B92

抽提试剂盒

%

cD(,+

上海博彩生物科技有限公司&!

B92

浓度测定采用
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基因表达的检测方法
"

外周血

!12

(

!1:#B92

表达水平通过实时荧光定量
C<B

技术进行

相对定量检测#
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采用两步法!全血总
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心衰患者和健康对照组血浆
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水平#
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基因表达的比较$
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心功能
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*D J,-,6_*,-6J
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!与健康对照组比较#

反应体系为
,+

#

;

!包括
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!
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引物#两步法
C<B

循环条件"预变性

F)]D+H

一个循环!变性
F)])H

!退火$延伸
(+],+H

!共

6+

个循环#溶解曲线分析采用
;%

R

O3<

'

.&LMBL&$3%NL Q̂$53%P%"

.$3%/5

%

VLMH%/5*-)

&软件!用于产物的特异性分析!

,Y

琼脂糖

凝胶电泳亦用于扩增产物的大小及特异性鉴定#

相对定量分析采用
!!

<1

法进行相对定量#

!!

<1

法

是通过
;%

R
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'

.&LMBL&$3%NL Q̂$53%P%.$3%/5

%

VLMH%/5*-)

&软件!

假定目的基因和内参基因扩增效率相同时!扩增效率默认为

,

!标准化比值计算公式为
,"

!!

<1

#

B-D

"

统计学处理
"

计数资料用
4

, 检验!计量资料以
C_7

表

示!组间均数比较用方差分析!同组治疗前后均数用配对
3

检

验#各检测指标间进行相关性分析#所有数据采用
0C00*D-+

统计软件包处理#

!

#

+-+)

为差异有统计学意义#

C

"

结
""

果

C-B

"

扩增产物电泳及溶解曲线分析
"
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(

!1:

和甘油醛
"D"

磷酸脱氢酶%

W2C8[

&的
B1"

g

C<B

产物经
,Y

琼脂糖凝胶电

泳鉴定!结果显示扩增产物均为单一条带!无引物二聚体形成!

大小分别为
J6

(

FF

(

F6K

S

!见图
*

#扩增产物溶解曲线分析!产

物具有单一明显而尖峭的峰图!说明产物特异无非特异性产物

生成!见图
,

#

图
*
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目的基因和内参基因
,Y

琼脂糖凝胶电泳图

图
,

""

目的基因和内参基因溶解曲线峰图
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心衰患者和健康对照组血浆
!1"*

水平(

!12

(

!1:

基

因表达的比较
"

结果表明!心功能
(

级组的血浆
!1"*

水平及

!12

(

!1:

基因表达与健康对照组比较!两组差异无统计学意

义%

!

$

+-+)

&#心功能
,

级
h

-

级组的血浆
!1"*

水平与健康

对照组比较!两组差异具有统计学意义%
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!

!

#

+-+*
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心功能
,

级
h

-

级组的
!12

基因表达与健康对照组比较!差

异具有统计学意义%

H`J-D*I

!

!

#

+-+*

&'心功能
,

级
h

-

级

组的
!1:

基因表达与健康对照组比较!两组差异具有统计学

意义%

H (̀-,D)

!

!

#
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&#此外!不同病因引起的心力衰竭

之间血浆
!1"*

水平(

!12

(

!1:

基因表达等无显著性差异!

可能与病例数较少有关!见表
*

#

D

"

讨
""

论

!1

是由血管内皮细胞分泌的一种血管收缩肽!缺氧(机

械性应力(神经内分泌激素%如去甲肾上腺素(血管紧张素
(

&(

细胞因子%转化生长因子
"

/

和白介素
*

/

&等)

6

*可以刺激血管内

皮细胞释放
!1"*

#大量试验表明在心衰过程中
!1"*

的水平

显著升高!它们的升高与心搏出量的减少(肺动脉高压(肺血管

阻力的增高以及心脏的重构(肥厚和纤维化都有关)

*")

*

#心衰

患者中!随着心功能的恶化!内皮依赖性舒张功能呈减退趋

势)

(

*

#

!1

的生物学效应就是由内皮特异受体介导的)

I

*

#

!1

的受体有
!12

和
!1:

两种亚型)

J

*

#

!12

受体存在于血管平

滑肌细胞和心肌细胞中!调节血管收缩和细胞增生)

F

*

#

!1:

受体存在于内皮细胞和血管平滑肌细胞!通常调节血管舒张'

但在某些病理情况下!亦可引起血管收缩)

*+"**

*

#心衰时
!1:

还参与心肌纤维化的进展和循环中
!1"*

的清除)

*,

*

#发生心

衰时内皮素受体介导的信号转导系统被显著激活!表现为
!1

受体的密度上调(

!1"*

结合位点增加(血浆
!1"*

水平随着心

衰程度的加重而进行性升高)

*D"*6

*

#

在心衰患者中!肺循环是
!1"*

的主要来源和清除部位!

故肺血管阻力与循环
!1"*

水平直接相关)

**

*

#本文结果显示!

心衰患者血浆
!1"*

浓度明显升高!与
9@[2

心功能分级呈

正相关#

;L

S

$%&&LQM"L5E/QP

等)

*)

*也发现!心衰患者失代偿期血

浆
!1"*

分别是代偿期及对照组的
6-,

倍及
(-F

倍!本研究结

果与其相似#本文结果还显示!心衰患者血浆
!1

受体基因表

达与
9@[2

心功能分级和血液动力学有很大关系!心功能
,

"-

级组患者
!12

(

!1:

的基因表达水平明显高于心功能
(

级组及健康对照组!即心功能愈差!

!1

受体基因表达升高愈

显著#本研究中可看出!心衰患者血浆
!1

升高!外周血单个

核细胞
!12

(

!1:

表达上调!说明
!1

系统在心衰的促发及恶

化方面起一定的作用#
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定
>f8

在腹腔的情况)

F

*

#可见!单靠
X

线透视或
:

超检查来

进行取器操作!有明显的局限性#临床上困难
>f8

主要与各

种原因引起的
>f8

偏离宫腔正常位置及宫颈狭窄有关#对于

:

超提示在宫内的困难
>f8

!仅凭手术医师的临床经验和感觉

来盲目地反复钩取!可造成子宫穿孔(肠穿孔(继发感染(宫腔

粘连等严重并发症#目前!联合腹部
:

超监视下行宫腔镜取

器是处理难取宫内节育器的最佳方法)

*+"**

*

!优于常规的取器

方法!但是仍然存在不足#宫腔镜可直接观察
>f8

在宫腔内

的形态和嵌入深度!但不能辨别
>f8

与子宫肌层的关系!

>f8

嵌入子宫肌层较深或移入子宫外时!则需开腹或腹腔镜手术取

器)

*,"*D

*

#对于子宫外的困难
>f8

!腹腔镜手术较开腹手术创

伤小!还可缩短手术时间(缩短术后肛门排气时间及术后住院

日!减少术中出血量及术后感染概率!而且术野清晰!可调范围

大!寻找迷路
>f8

也更具优势)

*6"*)

*

#

综上所述!对于困难
>f8

的+

Dh(

,技术操作模式的应用!

术前确定
>f8

的位置非常关键!特别强调在应用该技术操作

模式前须将
X

线平片(

:

超检查(临床症状及取器病史进行综

合分析!对困难
>f8

有一个准确定位!根据
>f8

与子宫的关

系!优先选择最佳的术式进行取器操作!以使取器方法更确切!

副损伤更小!取器成功率更高#可见!对于困难
>f8

的取出运

用+

Dh(

,技术操作模式是一种安全(有效(微创的方法!对基层

医疗机构有较好的指导作用!值得临床推广应用#
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