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人类巨细胞病毒感染对脐动脉血管平滑肌细胞胆固醇代谢的影响
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　　［摘要］　目的　探讨人类巨细胞病毒感染对脐动脉血管平滑肌细胞内胆固醇代谢的影响及机制。方法　自脐动脉分
离平滑肌细胞，以１个感染复数（ｍｕｌｔｉｐｌｉｃｉｔｙｏｆｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ＭＯＩ）的人类巨细胞病毒攻击，同时用含３％小牛血清的ＤＭＥＭ／Ｆ１２
维持液进行模拟感染以用作对照。测定病毒攻击后平滑肌细胞内胆固醇含量的变化，以基因表达谱芯片技术检测病毒攻击后

细胞基因表达谱的变化，研究与胆固醇代谢有关酶的变化并经荧光定量ＲＴＰＣＲ验证。结果　细胞内胆固醇含量在病毒感
染后７２ｈ［（０．７１±０．０６）μｍｏｌ／１０

６ｃｅｌｌｓ］显著高于模拟感染组（Ｐ＝０．０００２）。脐动脉平滑肌细胞被人类巨细胞病毒攻击后

４８、７２ｈ，细胞中与胆固醇合成代谢有关的 ＨＭＧＣｏＡ合成酶及 ＨＭＧＣｏＡ还原酶的表达明显上调（Ｐ＜０．０１）。结论　人类
巨细胞病毒感染可能通过上调ＨＭＧＣｏＡ合成酶及ＨＭＧＣｏＡ还原酶基因的表达水平，导致血管平滑肌细胞内胆固醇合成增

加，引起细胞内胆固醇代谢失衡。
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　　流行病学调查资料表明，某些病原体感染是动
脉粥样硬化（ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＡＳ）发病的重要原因，
特别是人类巨细胞病毒（ｈｕｍａｎｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ，

ＨＣＭＶ）与人ＡＳ发生具有十分密切的关系［１２］。然

而 ＨＣＭＶ引起 ＡＳ的机制目前仍然不十分明确。
大多数ＡＳ患者均有脂代谢特别是胆固醇代谢异常。
已有研究表明，病毒如单纯疱疹病毒１型（ｈｅｒｐｅｓ
ｓｉｍｐｌｅｘｖｉｒｕｓ１，ＨＳＶ１）［３］及丙型肝炎病毒（ｈｅｐａｔｉ



第２期．李玲芳，等．人类巨细胞病毒感染对脐动脉血管平滑肌细胞胆固醇代谢的影响 ·１５１　　 ·

ｔｉｓＣｖｉｒｕｓ，ＨＣＶ）［４］感染可促进细胞内胆固醇的合
成。那么作为 ＡＳ重要致病原因的 ＨＣＭＶ感染对
血管平滑肌细胞内脂质代谢特别是胆固醇代谢有无

影响？本研究在这方面进行了一些探讨。

１　材料和方法

１．１　材料　ＨＣＭＶＡＤ１６９株及人胚肺成纤维细胞
为本室保存。ＤＭＥＭ及ＤＭＥＭ／Ｆ１２（１∶１）培养基
均为 Ｈｙｃｌｏｎｅ产品。胎牛血清及新生牛血清为杭州
四季青生物技术公司产品；总胆固醇检测试剂盒为
北京利德曼生化股份有限公司产品；ＴＲＩｚｏｌ试剂为

Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ公司产品；基因表达谱芯片为美国 Ａｇｉ
ｌｅｎｔ公司产品。

１．２　病毒培养、毒力测定及感染性病毒数量测定　
人胚肺成纤维细胞长成单层后，每瓶细胞（２５ｃｍ２）
接种０．２ｍｌＨＣＭＶＡＤ１６９株，逐日观察细胞病变，
待几乎全部细胞均出现细胞病变（即细胞病变达
“”，一般在病毒感染后第８天左右）时按常规方法
收获病毒，按文献方法［５］进行病毒毒力测定及感染

性病毒颗粒计数。

１．３　ＨＣＭＶ　ＡＤ１６９株感染脐动脉血管平滑肌细
胞及病毒感染后细胞内总胆固醇浓度的检测。

１．３．１　血管平滑肌细胞培养及 ＨＣＭＶ感染　按文
献［６］方法培养脐动脉血管平滑肌细胞，取第３～８代
细胞进行研究。细胞长成单层后传代，待细胞长至
覆盖培养瓶面积８０％左右（控制在传代后１２ｈ左
右）时，以１个感染复数（ｍｕｌｔｉｐｌｉｃｉｔｙｏｆｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，

ＭＯＩ）的 ＨＣＭＶ 感染血管平滑肌细胞，３７℃吸附

３ｈ，每半小时左右轻摇一次，以使病毒液完全覆过
细胞层，吸附完毕补加含３％胎牛血清的 ＤＭＥＭ／

Ｆ１２培养基维持液继续培养。同时用含３％小牛血
清的ＤＭＥＭ／Ｆ１２维持液进行模拟感染以用作对照。

１．３．２　细胞内胆固醇含量测定　分别于病毒感染
后２４、４８、７２ｈ，倾去培养基维持液，用磷酸盐缓冲液
（ＰＢＳ）洗涤细胞２次后，胰酶消化细胞，充分将细胞
打散，并对细胞进行计数，计数完毕，将细胞于

５００×ｇ离心５ｍｉｎ，去尽上清液。收集的细胞经裂解
后进行细胞内胆固醇含量的测定。细胞裂解按文
献［７］方法进行。总胆固醇浓度测定方法为胆固醇氧
化酶法，具体方法按试剂盒说明书略加改进进行。
即用细胞裂解液将试剂盒中提供的胆固醇标准液进

行适当稀释，然后取稀释后的胆固醇标准液或细胞
裂解液５０μｌ，加入检测试剂１０００μｌ，３７℃水浴５
ｍｉｎ后于５２０ｎｍ比色，以标准品浓度对相应光密度
值作标准曲线，然后根据待测样品光密度值在标准
曲线上查出待测样品胆固醇浓度，最后结果换算成

１０６个细胞中的胆固醇含量（μｍｏｌ／１０
６ｃｅｌｌｓ）。每个

时间点均设置模拟感染对照，并设置５个平行实验。

１．４　ＨＣＭＶ感染脐动脉血管平滑肌细胞后基因表
达谱芯片检测　按１．３．１项下的方法培养血管平滑
肌细胞并感染 ＨＣＭＶ，并设一不感染病毒（以含３％
小牛血清的ＤＭＥＭ／Ｆ１２维持液模拟感染）的细胞对
照组。病毒感染后每隔２４ｈ收获细胞。细胞收获
时，先倒去维持培养液，再以ＰＢＳ洗涤细胞２遍，吸
尽ＰＢＳ后，按每１０ｃｍ２细胞面积加１ｍｌＴＲＩｚｏｌ的
比例加入ＴＲＩｚｏｌ试剂，待细胞完全裂解后收集裂解
液于－８０℃保存，如此收集病毒感染后细胞至感染
后７２ｈ。待全部样品收集完毕，将样品寄送上海康
成生物工程有限公司进行基因表达谱芯片检测。

ＲＮＡ抽提、反转录及荧光标记、芯片杂交及扫描、基
因表达差异分析均由上海康成生物工程有限公司完

成。

１．５　荧光定量 ＲＴＰＣＲ验证基因表达谱芯片结
果　同１．３．１项下方法培养脐动脉平滑肌细胞及以

ＨＣＭＶ感染，实验共分为 ４ 组：分别为未感染

ＨＣＭＶＡＤ１６９株（以含３％小牛血清的ＤＭＥＭ 维
持液模拟感染）的对照组，ＨＣＭＶＡＤ１６９株感染后

２４、４８、７２ｈ组，每组均平行３个样品。在每个时间
点均按１．４项下的方法收集细胞，以ＴＲＩｚｏｌ裂解细
胞后将样品寄送上海赛捷生物技术有限公司，对胆
固醇代谢有关差异表达基因进行荧光定量ＲＴＰＣＲ
验证。引物序列如下：β羟β甲基戊二酸单酰辅酶

Ａ（βｈｙｄｒｏｘｙβｍｅｔｈｙｌｇｌｕｔａｒｙｌＣｏＡ，ＨＭＧＣｏＡ）合
成酶上游引物：５′ＧＧＣＣＣＡＡＧＣＣＡＡＴＧＧＴＡＴ
ＡＣＴ３′，下游引物：５′ＣＴＣＧＧＴＣＡＣＧＣＴＴＧＣ
ＴＣＴＴ３′；ＨＭＧＣｏＡ 还原酶上游引物：５′ＧＡＧ
ＴＣＡＣＡＡＧＣＡＣＧＴＧＧＡＡＧＡ３′，下游引物：５′
ＴＣＴ ＴＧＴ ＧＧＣ ＣＡＧ ＣＡＣ ＣＡＡ ＴＡ３′；抽提

ＲＮＡ后进行反转录反应，然后进行荧光定量ＰＣＲ
检测。荧光定量ＰＣＲ采用２０μｌ体系，组成如下：

１０×ＰＣＲ缓冲液２μｌ，镁离子（２５ｍｍｏｌ／Ｌ）２μｌ，

ｄＮＴＰｓ（２５ｍｍｏｌ／Ｌ）０．３μｌ，上游引物（１０μｍｏｌ／Ｌ）

０．５μｌ，下游引物（１０μｍｏｌ／Ｌ）０．５μｌ，Ｓｙｂｒ（２０×）

１μｌ，Ｔａｑ酶（５Ｕ／μｌ）０．２μｌ，ｃＤＮＡ模板１．０μｌ，最
后补充超纯水至２０μｌ。将反应混合物于９５℃预变
性２ｍｉｎ，然后进行ＰＣＲ扩增，条件如下：９５℃１０ｓ，

６０℃３０ｓ，共４０个循环，以Ｓｙｂｒ对ＰＣＲ产物进行
染色，仪器自动判读结果。所用荧光定量ＰＣＲ仪为

ＡＢＩ７５００型；在６０～９５℃对ＰＣＲ产物进行熔解曲线
测定以保证扩增的特异性。以看家基因βａｃｔｉｎ为
内参，计算目的基因的相对表达水平。目的基因相
对表达水平Ｆ按公式Ｆ＝２－ΔΔＣｔ进行计算。ΔΔＣｔ＝
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（待测样品目的基因Ｃｔ平均值－待测样本看家基因

Ｃｔ平均值）－（对照样品目的基因Ｃｔ平均值－对照
样本看家基因Ｃｔ平均值）。ＲＮＡ抽提、反转录、荧
光定量ＰＣＲ扩增及熔解曲线测定均由上海赛捷生
物技术有限公司完成，每个样品均重复测定３次。

１．６　统计学处理　基因表达谱芯片结果以病毒感
染组杂交信号荧光强度与模拟感染组相应基因杂交

信号荧光强度的比值表示，其他计量资料均采用

珚ｘ±ｓ表示。所有统计学处理均由ＳＰＳＳ１０．０统计软
件包完成。两样本均数比较采用ｔ检验，单因素多
个样本均数比较采用方差分析，组内比较采用Ｑ检
验；检验水准（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　ＨＣＭＶＡＤ１６９感染脐动脉平滑肌细胞后细胞
内胆固醇的变化　于 ＨＣＭＶＡＤ１６９株攻击脐动脉
平滑肌细胞２４、４８、７２ｈ后收获细胞并进行裂解，以
胆固醇氧化酶法检测裂解液中胆固醇浓度并换算成

每１０６个细胞中的胆固醇含量，研究 ＨＣＭＶ感染对
血管平滑肌细胞内胆固醇含量的影响，结果见表１。
通过对表１的数据进行统计学分析，结果表明，与各
时间点模拟感染组比较，病毒感染后７２ｈ，细胞内胆
固醇含量明显增高（ｔ＝７．９５０７，Ｐ＝０．０００２），而病
毒感染后２４及４８ｈ，细胞内胆固醇含量与各自模拟
感染组的差异无统计学意义（ｔ值分别为０．５９４２，

０．８２２１，Ｐ值均大于０．０５）。单因素方差分析表明，
病毒感染后７２ｈ，血管平滑肌细胞内胆固醇含量明
显高于病毒感染后２４ｈ及４８ｈ组（Ｆ＝１６．６５，Ｐ＝
０．００００）。结果说明 ＨＣＭＶ感染可引起血管平滑肌
细胞内胆固醇代谢失衡，导致细胞内胆固醇堆积。

表１　ＨＣＭＶＡＤ１６９感染对脐动脉血管

平滑肌细胞内胆固醇含量的影响

Ｔａｂ１　ＩｎｆｌｕｅｎｃｅｏｆＨＣＭＶＡＤ１６９ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｏｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ

ｃｏｎｔｅｎｔｓｉｎｓｍｏｏｔｈｍｕｓｃｌｅｃｅｌｌｓｏｆｕｍｂｉｌｉｃａｌａｒｔｅｒｉｅｓ
（ｎ＝５，珚ｘ±ｓ；μｍｏｌ／１０６ｃｅｌｌｓ）

Ｇｒｏｕｐ
Ｔｉｍｅｐｏｓｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎｔ／ｈ

２４ ４８ ７２
Ｍｏｃｋｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ０．２０±０．０４ ０．２２±０．１１ ０．２８±０．０９
ＨＣＭＶｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ０．１６±０．１３ ０．２９±０．１３ ０．７１±０．０６△

　Ｐ＜０．０５ｖｓｍｏｃｋｉｎｆｅｃｔｉｏｎｇｒｏｕｐ；△Ｐ＜０．０５ｖｓ２４ａｎｄ４８ｈｐｏｓｔ

ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

２．２　ＨＣＭＶＡＤ１６９株感染脐动脉平滑肌细胞后胆
固醇代谢相关基因的表达变化　将病毒感染后２４、

４８、７２ｈ基因表达谱芯片检测荧光信号强度与模拟
感染后２４ｈ对照组相应基因荧光信号强度进行比

较，得出病毒感染后各时间点荧光信号强度相对于
模拟感染后２４ｈ的变化倍数，荧光信号强度有２倍
以上的变化则认为目的基因表达有差异。结果见表

２。从表２的结果可知，ＨＭＧＣｏＡ合成酶及 ＨＭＧ
ＣｏＡ还原酶基因在 ＨＣＭＶＡＤ１６９株感染２４ｈ表
达量与模拟感染组差异在２倍之内，但病毒感染后

４８及７２ｈ，该两酶的基因表达水平均明显高于模拟
感染组，说明 ＨＣＭＶ感染可上调 ＨＭＧＣｏＡ合成
酶及 ＨＭＧＣｏＡ还原酶基因的表达水平。

表２　ＨＣＭＶＡＤ１６９感染对脐动脉血管平滑肌细胞

ＨＭＧＣｏＡ合成酶及ＨＭＧＣｏＡ还原酶表达的影响

Ｔａｂ２　ＩｎｆｌｕｅｎｃｅｏｆＨＣＭＶＡＤ１６９ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｏｎｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ

ｏｆＨＭＧＣｏＡｓｙｎｔｈｅｔａｓｅａｎｄＨＭＧＣｏＡｒｅｄｕｃｔａｓｅ

ｇｅｎｅｉｎｓｍｏｏｔｈｍｕｓｃｌｅｃｅｌｌｓｏｆｕｍｂｉｌｉｃａｌａｒｔｅｒｉｅｓ

Ｇｅｎｅ Ｍｏｃｋｉｎｆｅｃｔｉｏｎ
ｇｒｏｕｐ

ＨＣＭＶｉｎｆｅｃｔｉｏｎ
（Ｔｉｍｅｐｏｓｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎｔ／ｈ）

２４ ４８ ７２
ＨＭＧＣｏＡｓｙｎｔｈｅｔａｓｅ １ ＜２．０ ２．５９ ４．６４
ＨＭＧＣｏＡｒｅｄｕｃｔａｓｅ １ ＜２．０ ２．３７ ３．７９

　Ｒａｔｉｏｓｏｆｔｈｅｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔｓｉｇｎａｌｉｎｔｅｎｓｉｔｙｏｆｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐａｔ

ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｔｉｍｅｐｏｉｎｔｓａｆｔｅｒｃｈａｌｌｅｎｇｅｗｉｔｈＨＣＭＶｖｓｔｈｅｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔ

ｓｉｇｎａｌｉｎｔｅｎｓｉｔｙｏｆｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ２４ｈａｆｔｅｒｍｏｃｋｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

２．３　荧光定量ＰＣＲ技术验证 ＨＣＭＶ感染后脐动
脉平滑肌细胞中 ＨＭＧＣｏＡ 合成酶及 ＨＭＧＣｏＡ
还原酶基因表达上调　模拟感染组细胞及 ＨＣＭＶ
ＡＤ１６９株感染后脐动脉平滑肌细胞置ＴＲＩｚｏｌ中，送
上海赛捷生物技术有限公司进行荧光定量ＲＴＰＣＲ
检测以验证基因表达谱芯片的检测结果。与内参基
因βａｃｔｉｎ对比，以２

－ΔΔＣｔ方法分析目的基因的相对

表达水平，结果见表３。通过对表３的结果进行统计
学分析，表明 ＨＭＧＣｏＡ合成酶及 ＨＭＧＣｏＡ还原
酶在各组间的表达量差异有统计学意义（Ｆ 分别为

４０８．２４、６７．４４，Ｐ 值均小于０．０１）。组间分析表明，

ＨＭＧＣｏＡ合成酶表达水平在 ＨＣＭＶＡＤ１６９株感
染后４８及７２ｈ显著高于模拟感染组及病毒感染后

２４ｈ（Ｑ 值分别为２０．７８０１、４１．７１３０，Ｐ 均小于

０．０１）；ＨＭＧＣｏＡ还原酶表达水平在病毒感染后４８
及７２ｈ亦显著高于模拟感染组及ＨＣＭＶＡＤ１６９感
染后２４ｈ（Ｑ值分别为１１．６７０７、１５．０５８９，Ｐ均小于

０．０１）。

３　讨　论

　　心血管系统疾病是一类对人类健康威胁重大的
疾病，全世界每年由于心血管系统疾病所造成的患
者死亡，在各种死亡原因中居于首位，而其中约有
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３／４的患者死于ＡＳ及其并发症。近年来，虽然对肥
胖、血脂异常、糖尿病、高血压、吸烟等 ＡＳ的相关传
统危险因素进行了有效的干预，但以 ＡＳ为基础的
心血管系统疾病的发病率仍持续升高，说明除了上

述传统的危险因素外，ＡＳ尚有其他致病因素的存
在。近年研究表明，某些微生物感染对 ＡＳ的形成
具有重要的作用［８］。

表３　ＨＭＧＣｏＡ合成酶及ＨＭＧＣｏＡ还原酶荧光定量ＲＴＰＣＲ结果

Ｔａｂ３　ＦｌｕｏｒｅｓｃｅｎｔｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅＰＣＲｒｅｓｕｌｔｓｏｆＨＭＧＣｏＡｓｙｎｔｈｅｔａｓｅａｎｄＨＭＧＣｏＡｒｅｄｕｃｔａｓｅ
（ｎ＝３，珚ｘ±ｓ）

Ｇｅｎｅ Ｍｏｃｋｉｎｆｅｃｔｉｏｎ
ｇｒｏｕｐ

ＨＣＭＶｉｎｆｅｃｔｉｏｎｇｒｏｕｐ（Ｔｉｍｅｐｏｓｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎｔ／ｈ）

２４ ４８ ７２
ＨＭＧＣｏＡｓｙｎｔｈｅｔａｓｅ １．０４±０．１３ ０．９８±０．１１ ２．４０±０．２６ ３．７７±０．２４

ＨＭＧＣｏＡｒｅｄｕｃｔａｓｅ １．０８±０．１４ ０．９８±０．１７ ２．０１±０．２４ ２．２８±０．３５

　Ｍｏｃｋｉｎｆｅｃｔｉｏｎｇｒｏｕｐ：２４ｈａｆｔｅｒｍｏｃｋｉｎｆｅｃｔｉｏｎ；Ｐ＜０．０１ｖｓｈｏｍｏｌｏｇｏｕｓｍｏｃｋｉｎｆｅｃｔｉｏｎｇｒｏｕｐ

　　其实，ＡＳ的病原学说提出已近百年，然而直到
近年来，该学说才受到广泛的关注和研究。支持这
一学说的直接证据主要有两个：其一是 Ｆａｂｒｉｃａｎｔ
等［９１０］用 Ｍａｒｅｋ病毒（一种感染禽类的疱疹病毒）诱
导出了鸡的ＡＳ样病理改变；其二是利用免疫组织
化学技术、ＰＣＲ技术、原位杂交等从ＡＳ斑块中检测
出了病原微生物的抗原或核酸［１１］。多年的基础研
究及临床实践均表明 ＡＳ几乎均有脂类代谢的异
常，推测微生物感染可能会引起机体脂类代谢异常，
进而引起或促进ＡＳ的形成。那么微生物感染与脂
类代谢间有何关系，其主要机制又是什么？

　　本课题的前期工作成功从人脐动脉中分离出血
管平滑肌细胞，并证明 ＨＣＭＶ对该体外培养的脐
动脉血管平滑肌细胞具有感染性，且可在该细胞中
增殖［１２］。本研究首先对 ＨＣＭＶ感染的脐动脉平滑
肌细胞内胆固醇含量进行了研究，结果发现病毒感
染后７２ｈ，血管平滑肌细胞内胆固醇含量明显高于
其他各组（Ｆ＝１６．６５，Ｐ＝０．００００），表明ＨＣＭＶ感
染血管平滑肌细胞造成了细胞内胆固醇堆积。

Ｆｒｏｂｅｒｇ等［１３］曾对１７２例５０岁以下的研究对象进
行了 ＨＣＭＶ 抗体水平及血清总胆固醇浓度的研
究，发现在５０岁以下的女性，其血清总胆固醇水平
与 ＨＣＭＶ血清阳性存在明显的相关性，ＨＣＭＶ抗
体阳性组血清胆固醇水平明显高于 ＨＣＭＶ抗体阴
性组。姚磊等［１４］则从细胞水平对 ＨＣＭＶ感染后血
管平滑肌细胞脂质代谢变化进行了研究，表明

ＨＣＭＶ感染后细胞内胆固醇及三酰甘油水平均较
对照组高，用抗病毒药物更昔洛韦或反义寡核苷酸
处理均能够下调 ＨＣＭＶ感染后平滑肌细胞内脂质
的积聚。但这些文献均未对病毒感染后引起机体或
细胞胆固醇代谢改变的机制作进一步的研究。本研
究利用基因表达谱芯片技术研究 ＨＣＭＶＡＤ１６９株
感染人脐动脉平滑肌细胞后不同时间点细胞基因表

达谱的变化，结果发现 ＨＭＧＣｏＡ合成酶及 ＨＭＧ
ＣｏＡ还原酶基因表达水平在病毒感染后４８ｈ和７２
ｈ均明显上调，并得到了荧光定量ＲＴＰＣＲ技术的
证实。这说明 ＨＣＭＶ感染上调脐动脉平滑肌细胞
中 ＨＭＧＣｏＡ合成酶及 ＨＭＧＣｏＡ还原酶基因的
表达。

　　细胞内胆固醇的两个重要来源是受体介导的低
密度脂蛋白的摄取及细胞内胆固醇的生物合成［１５］。
关于受体介导的低密度脂蛋白摄取增加，Ｃａｒｌｑｕｉｓｔ
等［１６］及Ｚｈｏｕ等［１７］的研究表明，ＨＣＭＶ感染巨噬细
胞及血管平滑肌细胞均可引起细胞高表达清道夫受

体，而清道夫受体的高表达可促进细胞对氧化型低
密度脂蛋白的摄取，从而促进 ＡＳ的形成［１８］。本研
究在利用基因表达谱芯片技术检测 ＨＣＭＶＡＤ１６９
株感染脐动脉平滑肌细胞后基因表达谱的改变时，
亦发现清道夫受体基因表达明显上调，病毒感染后

４８ｈ其表达水平较模拟感染组高出３．２倍，感染后

７２ｈ上调更明显，达４．３倍（结果未提供）。另外，病
毒感染后细胞内胆固醇合成亦会发生改变。多名学
者的研究表明，病毒如 ＨＳＶ１型［３］及 ＨＣＶ［４］感染

可促进细胞内胆固醇的合成。病毒感染诱导的胆固
醇合成增加一方面可能与病毒的复制有关系，另一
方面可造成细胞内胆固醇的堆积，参与或加速 ＡＳ
的形成。本研究中，在培养体系中未加入氧化型低
密度脂蛋白，而且基因表达谱芯片研究表明参与胆
固醇摄取及转运的肝脂酶、脂蛋白脂酶及卵磷脂胆
固醇脂酰转移酶在 ＨＣＭＶ感染平滑肌细胞后的表
达水平无明显改变（结果未提供），所以该病毒感染
脐动脉平滑肌细胞后细胞内胆固醇的增加可能不是

由于低密度脂蛋白胆固醇的摄取或转运增加，而应
是细胞内胆固醇合成增加的结果。

　　综上所述，ＨＣＭＶＡＤ１６９株感染脐动脉血管
平滑肌细胞，可能通过上调细胞内 ＨＭＧＣｏＡ合成
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酶及 ＨＭＧＣｏＡ还原酶基因的表达，而使细胞内胆
固醇合成增加，细胞内胆固醇堆积，最终导致胞内脂
代谢紊乱，促进或加速ＡＳ形成。
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·消　息·

“２０１１年超声引导下肿瘤消融治疗研讨峰会”将在上海召开

　　由第二军医大学长征医院超声诊疗科暨超声诊断学教研室主办的“２０１１年超声引导下肿瘤消融治疗研讨峰会”拟于２０１１
年１０月上旬在上海第二军医大学召开。会议将邀请国内外肿瘤介入超声、肿瘤介入放射、肿瘤外科、肿瘤病理和肿瘤免疫等

领域的著名和知名专家学者就甲状腺肿瘤、甲状旁腺肿瘤、乳腺肿瘤、淋巴结转移癌、肝脏血管瘤、肝癌、肾脏错构瘤、肾癌、肺

癌进行各自领域内最新研究成果报告，旨在交流磨合、相互切磋、联合科研、推广新技术和新疗法。

　　会议主席及学术组全体成员热忱邀请您与会，相信我们精心准备的学术内容对您定有裨益。

　　大会主席：章建全

　　联系电话：０２１８１８８６０５１，Ｅｍａｉｌ：ｗｉｎｔｅｒｓｎｏｗ９０９０＠ｓｉｎａ．ｃｏｍ


