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!!'摘要(!目的!观察小干扰VJC!40VJC"沉默过氧化物酶体增殖物激活受体基因!!!9M!"的表达对成年大

鼠缺血再灌注损伤!UVU"心肌细胞胰岛素抵抗的影响)方法!培养成年大鼠心肌细胞&构建沉默大鼠心肌细胞

!!9M!基因特异40VJC&以脂质体介导转染离体培养的大鼠心肌细胞)制备心肌细胞UVU模型)采用VIAD(V

检测!!9M!和葡萄糖转运蛋白'!5.%K('".VJC表达&?+43+*1/5-3检测DDCV7蛋白表达#同位素示踪法检测

细胞葡萄糖!Z56"摄取率变化)结果!UVU模型组心肌细胞!!9M!.VJC及蛋白表达较空白组不同程度增加!!

均$&$&K"#40VJCA!!9M!组&!!9M!.VJC及蛋白表达量较空载体组和UVU模型组明显下降!!$&$&!"&空载

体组!!9M!.VJC及蛋白表达接近UVU模型组水平#5.%K('.VJC表达量空白组各时间点无明显差别&UVU模

型组&.01表达量明显降低&之后随着再灌注时间增加逐渐恢复至空白组水平&空载体组5.%K('.VJC表达与

UVU模型组无明显差别#沉默!!9M!后&细胞5.%K('.VJC表达较UVU模型组和空载体组减低更明显!!$

&$&K"&恢复较UVU模型组更慢)在胰岛素刺激下&与UVU模型组比较&40VJCA!!9M!组各时间点Z56摄取率均降

低!!$&$&K"&&.01下降'X$WB[&!K.01+!L+"L分别降低#B$X'[+!B$%![+!!$K'[&%L开始恢复至UVU模型

组水平)空载体组与模型组比较Z56摄取率无明显差异)结论!沉默!!9M!的表达&可加重UVU心肌细胞胰岛

素抵抗&其可能的机制是!!9M!基因沉默导致的5.%K('.VJC表达下降或转位障碍)
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*+404321,+0186,+8/P.P-,2*802504,L+.02A*+@+*H640-10128653*234N+,>%;-!IL+32*7+3017!!9M!40VJC Q24
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7*-6@&40VJCA!!9M!7*-6@&+.@3P7*-6@218/521S,-13*-57*-6@NIQ-7*-6@4-H*23,2*802,,+554 Q+*+

3*214H+,3+8Q03L!!9M!A32*7+301740VJC !40VJCA!!9M!7*-6@"&-*+.@3P4.255013+*H+*017VJC !J(7*-6@"&

*+4@+,30O+5PNV+25A30.+j6213030O+D(VQ24@+*H-*.+83-8+3+,33L+.VJC5+O+54-H!!9M!2185.%K('>DDCV7
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04-3-@+3*2,+*.+3L-8N:,B&?>!IL+!!9M!.VJC218@*-3+01+R@*+440-1-HUVU7*-6@Q+*+40710H0,2135PL07L+*

3L213L-4+01/521S,-13*-57*-6@!!$&N&K"NIL+!!9M!.VJC218@*-3+01+R@*+440-1-H40VJCA!!9M!7*-6@

Q+*+40710H0,2135P5+443L213L-4+01/521S,-13*-5218UVU7*-6@!!$&N&!"NIL+*+Q241-40710H0,21380HH+*+1,+01

3L+!!9M! .VJC218@*-3+01+R@*+440-1/+3Q++13L+/521S7*-6@218UVU7*-6@NIL+.VJC+R@*+440-1-H

5.%K('01/521S,-13*-5Q241-40710H0,21380HH+*+1,+23+2,L30.+@-013NIL+.VJC+R@*+440-1-HZ9fIA'01UVU
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3L+5.%K('.VJC+R@*+440-1/+3Q++13L++.@3P7*-6@218UVU7*-6@NIL+5.%K('.VJC+R@*+440-10140VJCA

!!9M!7*-6@Q2440710H0,2135P5+443L213L2301UVU7*-6@-*J(7*-6@!!$&N&K"&218*+,-O+*+8.-*+45-Q5P

3L21UVU7*-6@NCH3+*70O+10146501&IL+6@32S+*23+-H756,-4+0140VJCA!!9M!7*-6@Q2440710H0,2135P5+4423

+2,L30.+@-013,-.@2*+8Q03L3L-4+01UVU7*-6@!!$&N&K"&8+,501+8/P'XNWB[&#BNX'[&!BN%![&!!NK'[23

&.01&!K.01&!L&"L&*+4@+,30O+5PNC3%L30.+@-013&3L+6@32S+*23+-H756,-4+0140VJCA!!9M!7*-6@

*+2,L+83L+42.+5+O+524UVU7*-6@NIL+*+Q241-40710H0,21380HH+*+1,+Q24-/4+*O+8013L+6@32S+*23+-H756,-4+

/+3Q++13L++.@3P7*-6@218UVU7*-6@N8;($?&B#;(!IL+40VJCA.+8023+8!!9M!7+1+S1-,S8-Q1.2P+1L21,+

3L+.P-,2*80250146501*+404321,+NIL+.-5+,652*.+,L2104.43L233*077+*.P-,2*8025,+550146501*+404321,+.07L3

/+,264+3L+405+1,+-H!!9M!+R@*+440-18+,*+240173L++R@*+440-1-H5.%K('2188+,501+0343*214@-*3230-1H*-.

,P3-@524.3-.+./*21+N

'J,GK;F-B(!!C8653*23,2*80-.P-,P3+4!!U4,L+.02*+@+*H640-1!!U146501*+404321,+!!D+*-R04-.+

@*-50H+*23-*A2,30O23+8*+,+@3-*!!I*214H+,3+8

!!过氧化物酶体增殖物激活受体7!@+*-R04-.+

@*-50H+*23-*42,30O23+8*+,+@3-*72..2&DDCV7"属

于核内激素受体基因转录子&主要参与葡萄糖+脂肪

代谢及增强胰岛素敏感性)研究发现&DDCV7是减

轻 或 阻 止 心 肌 缺 血 再 灌 注 损 伤 !04,L+.02

*+@+*H640-101e6*P&UVU"的一个新的基因治疗靶点&

我 们 前 期 的 研 究
/! K0

表 明&体 外 循 环

!,2*80-@65.-12*P/P@244&(DY"心肌UVU过程中存

在心肌胰岛素抵抗!0146501*+404321,+&UV"&其主要

分子机制是心肌细胞葡萄糖转运蛋白'!756,-4+

3*21@-*3-*'&Z9fIA'"表达下降&转位障碍&心肌摄

取和利用葡萄糖!756,-4+&Z56"的能力下降)使用

人工合成的DDCV7配体噻唑烷二酮是临床上防治

缺血再灌注损伤值得选择的有效措施
/'0)为探讨

DDCV7是否通过改善缺血再灌注心肌胰岛素抵抗&

减轻心肌UVU&并探讨触发心肌胰岛素抵抗的分子

机制&本研究通过提取培养成年大鼠心肌细胞&建立

UVU心肌细胞模型&同位素示踪技术检测细胞 Z56

摄取率&并利用小干扰VJC!40VJC"技术&设计以

!!9M!基因为靶点的40VJC&观察其对成年大鼠

心肌细胞!!9M!+5.%K('.VJC的表达及在缺

血再灌注过程中Z56摄取率的影响)

1!材料和方法

1L1!材料

清洁级健康雄性;)大鼠&!%%"&周龄&体质

量"K&%#K&7&由第三军医大学大坪医院实验动物

中心提供&8型胶原酶+乙二醇双!"A氨基乙醚"四乙

酸!MZIC"+肉毒碱+肌酸+牛磺酸+牛血清白蛋白

!Y;C"+:MDM;缓冲液+层粘连蛋白均购自美国

;07.2公司&G!XX培养基购自美国Z0/,-公司&兔

抗大鼠心肌肌动蛋白抗体+二抗+)CY试剂盒+预染

的蛋白质 G2*S+*+辣根过氧化物酶!:VD"标记山

羊抗兔U7Z 购自武汉博士德公司#二喹啉甲酸

!Y(C"试剂盒+VUDC细胞膜裂解液!强"+苯甲基磺

酰氟!DG;F"+脱脂奶粉+;);ADCZM蛋白上样缓冲

液购自碧云天生物技术研究所#"A/!&"A#:0A脱氧葡

萄糖!#:A)Z"中国同位素有限公司&丙烯酰胺+

IQ++1"&+过硫酸胺+甲叉双丙烯酰胺购自美国

;-52*/0-公司&V+2530.+D(V试剂盒+DDCV7受体

等引物设计及合成由大连宝生物工程合成提供&其

余试剂为国产分析纯试剂)

1L/!B#:SE合成

设计并体外合成靶向大鼠!!9M!.VJC的

40VJC+以及无关序列对照!空载体对照"&合成+

40VJCA荧光染料!40VJCA(P#"均由广州锐博生物

科技有限公司完成提供)!!9M!A40VJC序列正义

链$KhA(ZCCZCC((Cf((ZCffZC 8I8IA#h&

反义链$KhA8I8I Z(ff(ffZZfCZZ(fCC(

fA#h)

1L2!成年大鼠心肌细胞提取+培养与鉴定

采用9217+18-*HH装置&MZIC+8型胶原酶灌

注法分离提取成年大鼠心肌细胞&心肌细胞以!&'*

孔的密度平铺于层粘连蛋白预处理过的%孔板中&

G!XX培养基培养过夜备用)常规免疫组化;D法

检测大鼠心肌细胞肌动蛋白的表达&鉴定心肌细胞)

采用台盼蓝染色法计数心肌细胞活性)因台盼蓝不

能进入正常健康细胞完整的细胞膜而使活细胞拒

染&死亡的细胞细胞膜完整性丧失&台盼蓝可通过已

破坏的细胞膜进入细胞内而被染成蓝色&从而鉴定

心肌细胞活性)计数"&&个细胞&活性心肌细胞比

例!["]!"&&b蓝色细胞数"*"&&̂ !&&[)

1L3!\:\模型的制备

参照文献
/%0
制备心肌细胞UVU模型)采用不含

"XB
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葡萄糖的无菌<:液&调节@:至%$B&然后在缺氧

!![=""培养箱中平衡!L即为缺氧液)取需要缺

氧处理的心肌细胞&小心去除原培养基&加入模拟缺

氧溶液!".9*孔"后&置入#W\缺氧培养箱!X'[

J"&![="&K[(=""!L)将缺氧!L后心肌细胞自

氮气缺氧培养箱中取出&小心去除缺氧液&每孔重加

入".9!#W\"无血清+含生理浓度胰岛素的改良

G!XX培养基&放回#W\K[ (="正常培养箱至预

定时间)

1L6!脂质体转染及实验分组

转染前!8提取培养心肌细胞贴壁过夜&细胞

密度为!&'*孔#=@30AGMG%V5润洗心肌细胞!次&

每孔加入!K&&#9=@30AGMG%V5培养基和混合好

的K&&#940VJC转染混合物!40VJC$90@-"&&&"&

轻轻摇匀&#W\&K[(=" 培养箱孵育'L)吸去转

染混合液后加入正常无血清 G!XX培养基继续培养

'BL)

将实验分为'组$!!9M!40VJC转染组!转染

后按!$'制备UVU"&空载体转染组!转染无关序列&

转染后按!$'制备UVU"&UVU模型组!不转染&按!$'

制备UVU"&空白对照组!不转染&不制备UVU")各组

再灌注加入生理剂量胰岛素!&$&!Uf*9"的 G!XX

培养基
/%0
继续培养&选取再灌注后&.01+!K.01+

!L+"L+%L为观察时间点)相同实验分为两部分)

第一部分收集细胞进行 .VJC及蛋白表达情况的

分析#第二部分进行同位素示踪法测定心肌细胞

UVU后Z56摄取率和心肌细胞胰岛素抵抗的确认)

1L4!:QDX8:检测%%-$!+123&03基因的表达

取各时间点心肌细胞洗涤后&按照I*0T-5使用

说明书进行各组细胞总VJC的提取)将!#7总

VJC用于VIAD(V&操作参照说明书)用于实验的

D(V引物序列$!!9M!上游引物KhAZZCZ((IC

CZIIIZCZIIIZ(IZIZA#h&下游引物#hAIZ(

CZ(CZZIIZI(IIZZCIZAKh#5.%K('上游引

物 KhA(I((CC(IZZC((IZICC(II(CI(A#h&

下游引物#hAZ((I(IZZIII(CZZ(C(I(AKh#$A

2,301 上 游 引 物 KhAZZCZCIIC(IZ(((IZ

Z(I((ICA#h&下游引物 #hAZC(I(CI(ZIC(

I((IZ(IIZ(IZAKh)VIAD(V反应依试剂盒说

明操作两步法$预变性与变性条件各基因基本相同&

分别为XK\#.01#XK\!&4&%&\'K4'&个循

环#熔解曲线分析XK\!.01&KK\!.01&KK\

!&4B&个循环)D(V扩增结束后&以内参基因$A

2,301为参照&根据各样本扩增曲线(3值计算4(3&

以"b44(3
表示各目的基因的相对表达量)

1LM!C,B>,F(=?;>检测XXE:#蛋白的表达

心肌细胞经过不同条件处理后&胰酶消化心肌

细胞&冰浴VUDC!强"细胞浆裂解液!每!.9VUDC

裂解液加入!&#9DG;F"&裂解细胞#&.01&提取

各组细胞总蛋白)运用Y(C法测定蛋白含量&按

Y(C试剂盒说明书&对样本蛋白进行定量)通过煮

沸使蛋白变性&配置制备聚丙烯酰胺凝胶&行十二烷

基硫酸钠A聚丙烯酰胺凝胶!;);ADCZM"电泳)通

过电转仪器转至J(膜&将漂洗过的转印膜&放入含

K[脱脂奶粉的封闭液中&摇床摇动&' \封闭

!$KL)分别加入抗目标蛋白及$A2,301的单克隆抗

体&'\孵育过夜&IY;AI洗膜&加入 :VD标记的

羊抗兔U7Z抗体避光'\孵育"L后&IY;AI漂洗

后通过化学发光显色!M(9"检测法显影&凝胶成像

系统拍照&并测定各显色条带的灰度值&以目的条带

与$A2,301灰度值的比值为目的蛋白的相对含量)

1L5!同位素示踪法测定]?&摄取率

各组细胞加入生理剂量胰岛素后开始计时&在

各观察时间点加入!#(0的
#:A)Z&复氧孵箱共同

孵育!&.01)加入'\生理盐水!.9中止细胞

的
#:A)Z摄取&吸弃上清液#加入"%#.9生理盐

水轻微漂洗后&弃上清以洗涤细胞#重复洗涤心肌细

胞后加入K&&#9&$K[I*03-1g!&&细胞裂解液裂

解细胞过夜)将裂解完全的细胞裂解液转移至

!$K.9的M@@+18-HH管&K&&&^-离心K.01&取

!&&#9加入加有!&.9闪烁液的闪烁瓶&用液体闪

烁仪测定/#:0每分钟放射性计数率!,@."!此步在

第三军医大西南医院核医学科进行"&根据以下公式

计算心肌细胞 Z56摄取率
/W0$成年大鼠心肌细

胞
#:A)Z摄取率!o"]!&&&,@.*!&$!W^"$""^

!&%"]"$%K,@.^!&b#&从而判断不同实验组心肌

细胞对胰岛素的敏感性)

1L7!统计学方法

数据以,2a?表示&组内各时间点均数的多重比

较采用单因素方差分析的9;)检验&方差不齐时用

通过Z2.+4A:-Q+55方法校正#两组间比较采用两

个独立样本的@检验)!$&$&K为差异有统计学意

义)

/!结果

/L1!培养大鼠心肌细胞形态学+免疫组化鉴定和活

性观察

新分离存活的单个成年大鼠心室肌细胞多呈长

#XB
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杆状或矩形&横纹清晰!图!"&部分两端有明显的阶

梯状&棱角分明&长W&%!W&#.&宽"&%'&#.)其

中约有K[%!&[左右的心肌细胞发生自发性节律

收缩&大部分心肌细胞则呈静息状态)无血清

G!XX培养基#W\&(=" 孵箱可培养!周左右&之

后开始凋亡)免疫组化染色结果显示!图""&心肌

细胞肌动蛋白表达阳性&提示成功分离培养心肌细

胞)台盼蓝染色!图#"结果显示&新分离的心肌细

胞W%[%X#[具有活性&贴壁后心肌细胞活性可进

一步提高)

图1!新分离未贴壁心肌细胞)V/00!!!图/!心肌细胞肌动蛋白的免疫组化染色)"X!V100!!!图2!心肌细胞台盼蓝染色)V/00

T#A1!TF,B%?G#B;?'>,-<G;$'F-#'?$,??BL V/00!!!T#A/!Q%,<G;$'F-#'?$,??'$>#(#<<&(;%#B>;$%,<#$'?B>'#(#(AL"X!V100!!!T#A2!

+G;$'F-#'?$,??B=G>FGW'(=?&,B>'#(#(A !EBB,,(#(>%#BR#A&F,&F;&(-'W;W>;>#$'(-B%F&(d,($,??B'(--,=F#K,F,-G,-=?&,&K%#?,*#'=?,

<G;$'F-#&<$,??BF,<'#(,-$;?;F?,BB'(->F'(B?&$,(>LK#>%?;(AF;-B%'W,"L V/00

/L/!\:\后各组心肌细胞%%-$!+123&03<:SE

表达检测

VIAD(V结果显示$与空白对照组比较&UVU模

型组+空载体对照组!!9M!.VJC表达在再灌注

后&.01%!L不同程度增高&差异均有统计学意义

!!均$&$&K"&然后逐渐下降&再灌注后%L基本降

至正常!与空白对照组比较!'&$&K"&而40VJCA

!!9M!组!!9M!.VJC表达在再灌注后各时点

均低于其余各组!!均$&$&K"&见图'#与空白对照

图3!各组心肌细胞不同时间点%%-$!<:SE表达量

T#A3!Q%,<:SE,YWF,BB#;(;R%%-$!'>,'$%>#<,W;#(>#(,'$%

AF;&W;R<G;$'F-#'?$,??B

"!$&$&K&O4$/521S,-13*-57*-6@013L+42.+@-013##!$

&$&K&##!$&$&!&O4$UVU.-8+57*-6@013L+42.+@-013#&!$

&$&K&O4$&.01013L+42.+7*-6@

组比较&UVU模型组+空载体组+40VJCA!!9M!组

5.%K('.VJC表达水平再灌注后&.01%"L不

同程度降低&差异均有统计学意义!!均$&$&K"&但

随再灌注后时间的增加逐渐恢复)40VJCA!!9M!

组5.%K('.VJC表达水平在再灌注后各时点较

UVU模型组+空载体组均低&差异均有统计学意义!!

均$&$&K"&在再灌注后&.01时间段最明显!!$

&$&!"&较UVU模型组降低#%$%B[&之后有增高趋

势&但增长缓慢&见图K#空载体组与UVU模型组相

图6!各组心肌细胞不同时间点123&03<:SE表达量的变化

T#A6!Q%,<:SE,YWF,BB#;(;R123&03'>,'$%>#<,W;#(>#(,'$%

AF;&W;R<G;$'F-#'?$,??B

"!$&$&K&O4$/521S,-13*-57*-6@013L+42.+@-013##!$

&$&K&##!$&$&!&O4$UVU.-8+57*-6@013L+42.+@-013#&!$

&$&K&O4$&.01013L+42.+7*-6@

'XB
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比&!!9M!.VJC+5.%K('.VJC表达水平差异

无统计学意义!!'&$&K")

/L2!\:\后各组心肌细胞XXE:#蛋白表达

?+43+*1/-53结果显示&DDCV7蛋白相对分子

质量为KW$%̂ !&#)空白对照组成年大鼠心肌细胞

DDCV7蛋白质表达量各时间点无明显差异!!'

&$&K"#与空白对照组比较&UVU模型组DDCV7蛋白

质表达量&.01%%L均不同程度明显增高#空载体

组DDCV7蛋白质表达量各时间点与模型组接近#

40VJCA!!9M!组DDCV7蛋白质表达量相对模型

组明显减少!!$&$&K"&但再灌注后各时间点差异

不明显!!'&$&K"&见图%)

图4!各组心肌细胞不同时间点XXE:#蛋白表达

T#A4!Q%,WF;>,#(,YWF,BB#;(;RXXE:##(,'$%AF;&W;R<G;$'F-#'?$,??B

!$Y521S,-13*-57*-6@#"$UVU.-8+57*-6@##$DDCV740VJC7*-6@#'$M.@3P7*-6@#G$G2*S+*N"!$&$&K&O4$/521S,-13*-5

7*-6@013L+42.+@-013##!$&$&K&O4$UVU.-8+57*-6@218+.@3P7*-6@013L+42.+@-013

/L3!\:\后各组心肌细胞]?&摄取率变化

见图W)同位素示踪结果显示&生理浓度胰岛

素刺激下空白对照组各时间点心肌细胞 Z56摄取

率无明显差异!!'&$&K"#与空白对照组比较&UVU

模型组心肌细胞Z56摄率&.01下降'X$##[!!$

&$&!"&!K.01+! L +" L 分 别 下 降 #X$WW[+

"#$BW[+!#$X"[!!$&$&K"&%L与空白对照组比

较差异无统计学意义!!'&$&K"&提示经过UVU心

肌细胞出现了Z56的摄取和!或"转运障碍!抵抗"&

图M!缺血再灌注后心肌细胞葡萄糖摄取率不同组各时间点变化

T#AM!)W>'d,F'>,;RA?&$;B,;R<G;$'F-#'?$,??B'>,'$%>#<,W;#(>

'R>,F\:\

"!$&$&K&O4$/521S,-13*-57*-6@013L+42.+@-013#&!$

&$&K&&&!$&$&!&O4$UVU.-8+57*-6@013L+42.+@-013##!$

&$&K&O4$&.01013L+42.+7*-6@

即存在心肌细胞胰岛素抵抗)

!!转染重组质粒后&与UVU模型组比较&40VJCA

DDCV7组各时间点Z56摄取率均降低!!$&$&K"&

&.01下降'X$WB[&!K.01+!L +"L分别降低

#B$X'[+!B$%![+!!$K'[!!$&$&K&!$&$&!"&

%L开始恢复至UVU模型组水平!!'&$&K"#与UVU

模型组比较&空载体组下降较下降不明显!! 均'

&$&K"&见图W)

2!讨论

胰岛素抵抗又被称为胰岛素不敏感&根据胰岛

素刺激下的 Z56摄取是评价组织和器官胰岛素敏

感性公认指标
/B !!0&本实验结果显示成年大鼠心肌

细胞在UVU后糖的摄取量在再灌注"L内明显较对

照组降低&表明经过UVU心肌细胞出现了Z56的摄

取和!或"转运障碍!抵抗"&证实成年大鼠心肌细胞

在缺血再灌注过程中存在胰岛素抵抗)

!!DDCV7是调节目标基因表达的核内受体转录

因子超家族成员)活化的DDCV与XA顺式视黄酸

受体!VgV"形成异二聚体&然后与靶基因启动子上

游的DDCV特异性反应元件!DDVM"结合&进而调

节靶基因的转录&从而引起相关基因的转录或抑

制
/!"0)目前已明确DDCV7参与了糖代谢过程中某

些关键蛋白或酶基因表达的调控&如促进5.%K('+

KXB
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磷脂酰肌醇A#激酶!!/#U"基因表达/%&!#0&能够改善

糖代谢&增强胰岛素敏感性)本实验通过40VJC技

术成功使成年大鼠心肌细胞!!9M!基因的表达受

到抑制&同位素示踪法#:A)Z摄取率检测结果显

示&40VJCA!!9M!组
#:A)Z摄取率显著低于模型

组细胞&说明!!9M!基因表达沉默后加重了成年

大鼠心肌细胞在缺血再灌注过程中的胰岛素抵抗)

Z56由细胞外进入细胞内必须有特殊的转运蛋

白来携带&这些具有携带Z56功能的转运蛋白被称

为萄糖转运蛋白!756,-4+3*21@-*3-*4&Z9fI4")

Z9fIA'是成年动物心肌Z56转运的主要蛋白&在

心肌等各组织细胞Z56转运调节中起限速作用
/!'0)

而在缺血再灌注期间&Z56是心肌最重要的能量底

物&增加心肌Z56的利用可改善缺血再灌注心脏收

缩和舒张功能
/!K&!%0)缺血细胞摄取 Z56量的高低

与Z56通过细胞膜转运率相关&Z9fIA'在转运中

具有重要作用)902-等
/!W0
认为DDCV7能通过增

加外周组织Z9fIA!和Z9fIA'的转录和蛋白合

成&增加Z9fIA'对胰岛素产生应答而易位于细胞

表面&增加基础Z56的摄取和转运)

我们的前期实验
/'0
表明在心脏停搏液中加用

DDCV7的激动剂罗格列酮&可以提高(DY的UVU

心肌细胞5.%K('.VJC的表达&减轻心肌UVU及

心肌胰岛素抵抗&改善心功能)本实验结果中$与

空白对照组比较&UVU模型组5.%K('.VJC表达

在再灌注&.01是降低的&在再灌注!K.01%%L表

达逐渐增强&至%L时段恢复正常水平#而UVU模型

组Z56摄取率也随之升高并最终恢复空白对照组

水平)证实了5.%K('.VJC表达是UVU过程心

肌Z56摄取的关键)!!9M!基因沉默后&与UVU

模型组比较&5.%K('.VJC表达量在缺血再灌注

&.01降低#%$%B[&之后逐渐表达虽有增加但增加

缓慢&继续再灌注%L仍未恢复到UVU模型组水平)

而本实验的 Z56摄取率检测发现!!9M!A40VJC

组也出现了严重的Z56的摄取障碍&再灌注%L时

间点仍未恢复UVU模型组水平)提示&VJC干扰沉

默DDCV7表达后&再灌注心肌细胞出现了Z56摄

取率较模型组更进一步的减低&表明沉默DDCV7

后加 重 了 再 灌 注 心 肌 细 胞 胰 岛 素 抵 抗#沉 默

!!9M!基因可以导致心肌胰岛素抵抗&从而加重

心肌细胞UVU&引起 Z56摄取降低的原因可能是

!!9M!基因的表达沉默下调了Z9fIA'的表达或

抑制了Z9fIA'转位)
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