
对于挤压伤所致心脏损伤的具体机理，目前尚

未完全阐明。作者前期研究表明，挤压伤早期心脏

损伤与血浆心钠素（!"#）和内皮素 $% &’($% ) 失衡
及心脏 !"#和 ’($%分泌失调有重要联系 * %，+ ,，挤

压伤大鼠血清可促进培养的新生大鼠心肌细胞肥

大，影响心肌细胞的功能 * - ,。心脏包含心肌细胞和

心脏间质细胞，心肌细胞数量仅占心脏细胞总数的

% . -，间质细胞占心脏细胞总数的 + . -，其中成纤
维细胞占间质细胞的 /01。成纤维细胞对心肌细
胞结构具有支持、保护作用，并具有自分泌和旁

分泌功能，能合成和分泌生物活性物质，调节自身

胶原的产生及周围心肌细胞的形态结构和生理功
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挤压伤大鼠血清促心脏成纤维细胞增殖作用

刘水平，陈玉川，王江峰，成建定，刘小山，李朝晖

（中山大学中山医学院法医病理学教研室，广东 广州 4%0030）

摘 要：【目的】观察挤压伤大鼠血清对培养的心脏成纤维细胞的增殖作用。【方法】培养 % V - C龄 PT大鼠
心脏成纤维细胞，观察挤压伤大鼠血清和正常大鼠血清对培养的心脏成纤维细胞数量、蛋白质含量、* -W, 5胸
腺嘧啶核苷 & * -W, 5 (CM)和 * -W , 5脯氨酸 & * -W , 5 #XH:9EB )掺入的影响。【结果】与正常大鼠血清组比较，挤压伤大
鼠血清使培养的心脏成纤维细胞的数量（ Y %0/ . N）、总蛋白含量（!> . +7N）分别由 0A -- Z 0A 0%、%2-A - Z +FA %增
加至 0A 40 Z 0A 0+ 和 -+FA 2 Z 4+A +，* -W, 5 #XH:9EB 和 * -W, 5 (CM掺入后测得的每分钟脉冲数则分别由 % +%%A [ Z
%F0A [、% %0FA 3 Z %%-A / 上升至 + 000A [ Z /2A + 和 + 022A + Z ++-A 4。【结论】肢体挤压伤大鼠血清可促进培养的心
脏成纤维细胞增殖和胶原合成。
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能，维持心脏的正常生长 ( " )。病理状态下，心脏

成纤维细胞增生和胶原纤维在间质中异常聚集可

影响心脏的硬度和心室功能 ( ! )。基于上述原因，

本实验观察挤压伤大鼠血清对培养的心脏成纤维

细胞增殖和胶原合成的影响，探讨挤压伤后心脏

损伤过程中心脏成纤维细胞功能的改变，拟进一

步阐明挤压伤大鼠心脏损伤的机制。

* 材料和方法

*+ * 大鼠血清制备
清洁级 ,’$-.&/01-23/4 大鼠由中山大学中山

医学院实验动物中心提供，采用文献 ( * ) 的方法复
制挤压伤模型，*5 6后断颈取血，常规分离血清，过
滤除菌，7 58 9保存；正常大鼠血清以相同方法制
备。

*+ 5 心脏成纤维细胞的培养
经差速贴壁后获得的心脏成纤维细胞，加入含

体积分数 *8:小牛血清的 1;<; 培养液继续培
养，至融合状态时进行传代，实验用 5 = >代成纤维
细胞。

*+ > 细胞计数
将已传代 * = 5 次的成纤维细胞接种于 5! ?@

培养瓶中，每瓶 5 ?@（8+ * A *8B C @），每 ! 瓶为 *
组，待细胞长至亚融合状态，将培养基换含体积分

数 8+ ":血清 1;<;液培养，5" 6后分别加入正常
大鼠血清和挤压伤大鼠血清 8+ > ?@ 继续培养 "D
6，移去培养液，用 EF,洗涤，加入等量的 *+ 5! . C @
胰蛋白酶 >G 9消化细胞，使之悬浮，然后进行细胞
计数。

*+ " 心脏成纤维细胞的蛋白定量
将 8+ ! A *8B C @ 细胞接种于 5! ?@ 培养瓶中，

每瓶 5 ?@，5" 6 更换为含体积分数 8+ ":血清的
1;<;培养液，"D 6加入挤压伤大鼠血清，对照组
加入正常大鼠血清，血清的终体积分数为 *!:，培
养 "D 6后收集细胞于离心管中，EF,溶液洗 5次，
加入体积分数 *8:预冷的三氯乙酸 " 9放置 >8
?HI，移去三氯乙酸，加入 * ?%3 C @ J-KL 8+ ! ?@以
溶解蛋白，室温放置 5 6，用 F$-MN%$M法测细胞总蛋
白含量 ( O )。

*+ ! 心脏成纤维细胞 "#$% &脯氨酸 ’ "#$% & ()*+
,-./0和 "#$% &胸腺嘧啶核苷 ’ "#$%1230掺入测定

将已传代 * = 5次的成纤维细胞接种于 5! ?@
培养瓶中，每瓶 5 ?@（8+ * A *8B C @），每 ! 瓶为 *
组，待细胞长至亚融合状态，将培养基换含体积分

数 8+ ":血清 1;<; 液培养，5" 6 后每瓶加入
( >L ) 7 E$%3HI/或 ( >L) PMQ G+ " A *8"FR以及正常
或挤压伤大鼠血清，继续培养 "D 6，移去培养液，
用 10L-IST液充分冲洗，以洗去游离的同位素，用
体积分数 *8:三氯乙酸 " 9固定 >8 ?HI，再用预
冷的 EF, 液清洗 5 次，最后用含 *8 . C @ ,1, 的
8+ * ?%3 C @ 的 J-KL 溶液 8+ ! ?@ 裂解细胞，>G
9 U *5 6后收集裂解液，取 8+ 5 ?@于含有 ! ?@闪
烁液 V二甲苯闪烁液 > ?@U无水乙醇 5 ?@W的测量
杯中，摇匀放置在液体闪烁计数仪上进行放射活

性计数测定。

*+ O 统计学处理
数据用均数 X标准差（ " # $）表示，实验组同

对照组比较用 %检验，检验水准，! Y 8+ 8!。

5 结 果

表 *为挤压伤大鼠血清对培养的心脏成纤维
细胞数量和总蛋白含量的影响结果。大鼠心脏成

纤维细胞传代培养 "D 6后，细胞呈梭形，并互相融
合，与正常血清处理的大鼠心脏成纤维细胞组比

较，挤压伤大鼠血清能明显增加培养的大鼠心脏

成纤维细胞数量和蛋白质含量（ & Z 8+ 8*）。

表 5为挤压伤大鼠血清对培养的心室成纤维
细胞 ( >L) 7 ’$%3HI/和 ( >L ) 7 PMQ掺入的影响结
果，以相同浓度的正常大鼠血清处理的心脏成纤

维细胞组相比，*!:挤压伤大鼠血清能显著增加
心脏成纤维细胞 ( >L) 7 ’$%3HI/和 ( >L) 7 PMQ的掺
入量（ & ’ 8+ 8*）。

表 * 挤压伤大鼠血清对培养的心脏成纤维细胞数量和蛋
白含量的影响
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表 $ 挤压伤大鼠血清对培养的心室成纤维细胞 % &’( ) *+,
掺入的影响
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& 讨 论

研究表明，成纤维细胞对其周围的心肌细胞起

支持、保护作用，并分泌某些可溶性物质，以营养

心肌细胞、影响自身和周围心肌细胞的结构和功

能 % A O & (。心脏成纤维细胞能合成细胞外基质蛋白，

如!型和"型胶原纤维、基底膜#型胶原、纤维连
接蛋白和层粘连蛋白。基质的合成与分解保持平衡

状态是心脏正常发育和完美功能的关键 % F (。

本实验表明，与正常大鼠血清比较，挤压伤大

鼠血清能明显促进培养新生大鼠心脏成纤维细胞

数量，总蛋白含量，% &’ ( ) ?76/:;0和 % &’ ( ) *+,的
掺入。细胞 % &’( ) ?76/:;0掺入的增加表明细胞胶原
蛋白合成增加，而 % &’ ( ) *+,掺入是检测细胞 PCQ
合成的敏感指标，% &’( ) *+,掺入增加说明细胞分
裂增多，综合上述指标分析，挤压伤大鼠血清能促

进心脏成纤维细胞胶原的合成和细胞增殖。心脏成

纤维细胞增生和胶原纤维在间质中的异常聚集可

影响心脏的硬度和心室功能，心脏成纤维细胞在心

脏的病理重塑中起重要作用 % ! ( M 心脏成纤维细胞所
合成的!型和"型胶原纤维，是心脏间质的主要组
成部分，心脏胶原纤维基质的结构重塑可引起心脏

收缩和舒张功能的障碍，最终导致心力衰竭 % K (。

作者的前期研究表明，挤压伤大鼠血清可显著

增加培养大鼠心肌细胞表面积、蛋白质含量及 % &’(
)亮氨酸（ % &’( ) R08）掺入率，引起心肌细胞的肥
大 % & (。结合本实验说明，挤压伤大鼠心脏损伤在一

定程度上与心肌细胞的肥大和心脏成纤维细胞增

殖有关，但上述效应是血浆中的何种生物活性物质

所致，还有待进一步研究。
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