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摘 要：采用徽管吸吮实验技术并结合十二烷基硫 酸钠一聚丙烯酰胺凝肢 电 

泳(N)B-PAGE)等生 Uh-法研究遗传性球形红蛔胞增多症(佟 )红细胞膜粘弹特性 

及膜骨架蛋白的变化。结果表明：HS红细胞膜的弹性模量和正常对j}I{组比较无明 

显差异而粘性系数显著高于正常值，细胞粘滞性增大，变形能力降低；在红细胞膜 

骨架蛋白中，收缩蛋白、带3蛋白和带5蛋白的含量低于正常细胞，膜骨架蛋白的 

巯基含量低于正常细胞 遣一结果提示在膜骨架蛋自网络中，其结构和成分的完 

整性在决定红细胞变形譬为上起着重要作用。 
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中图分类 Hs 铬 学括 
红细胞膜骨架蛋白在支撑细胞形态、维持细胞变形和运动方面起着重要作用，也是决定 

膜力学特性以及整个细胞流变特性的重要因素，其分子结构或成分上的异常均 可导致红细 

胞上述性质的变化，引起系刷临床疾病。Hs是一种重要的红细胞膜蛋白遗传性疾病，以溶 

血、黄疸、脾大为主要体征，外周血中球形红细胞 明显增多且渗透脆性增加。患者中大多数 

有膜骨架蛋白成分的异常，并且异常的程度与红细胞渗透脆性及临床严重程度有关 。。 

为r探讨 I-IS红细胞膜骨架蛋白成分和结构与其力学行为的相互关系，笔者以微管吸 

吮技术(Mieropipetm A,~plrafionTechnique)研究 r I-E病人红细胞膜的粘弹性变化，并进一步以 

戤  PAGE等生化技术研究了红细胞膜骨架蛋白组成、巯基含量，以期为研究 I-E的分子病 

理机制提供定量的细胞流变学依据。 

1 材料和方法 

1．1 病例及红细胞制备 

I-E患者，中国人民解放军第三军医大学新桥医院随诊病人。按常规方法抽取患者静脉 

血经肝素抗凝，加适量悬浮介质 n 液，500-800 r／rnln，离心 5 n五n，弃上清液后加 Har~％ 
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2．2 }8红细胞膜骨架蛋白的变化 

提取 }黔与正常红细胞膜骨架蛋 白，经 S1)S-PAGE分 

析，结果见图 3 

从图 3可见，I-[S红细胞膜骨架蛋白中，收缩蛋白、带 

3蛋白和带 5蛋白颜色明显浅、淡。电泳凝胶经光密 度 

扫描仪在 5 )IllTt处扫捕，发现 I-N红细胞膜骨架蛋 白的 

收缩蛋白、带 3蛋 白和带 5蛋白的相对含量分别为 

(36 61±2．28)％、(8．0l±2．05)％和(4．46±0 91)％，而 

正常对照组分别为(52．84±4．65)％、f26．19 1 5 23)％和 

(q 25=1．q2)％，这一结果提示 } 红细胞膜骨架蛋白中 

收缩蛋白、带 3蛋白和带 5蛋白有 明显的缺乏(P< 

0 05)． 

2．3 t-N红细胞膜骨架蛋白的琉基含量 

姐 缩 

带 3鼍 I 

桦 誊 I 

f器 正常 对臻 

图 3 正常 HS病人 

红细胞膜骨架蛋白的 r 图谱 

按Takeo的方法，所测正常红细胞膜骨架蛋白巯基 

含量为(152．05±10．32)m r蜒蛋 白质，t-IS红细胞膜骨架蛋 白巯基含量为(71．05±3．25) 

rrr~l／mg蛋白质(”=3)，明显低于正常对照组(P<0．05)，提示其巯基发生 r氧化，膜骨架蛋 

白之间的缔台交联度增加。 

3 讨 论 

微管吸吮实验技术是本世纪7f】年代中末期发展起来的一种研究单个细胞或细胞对变 

形利粘附的重要手段，笔者采用该技术研究 r t-N红细胞膜的粘弹特性，发现其弹性模量与 

正常红细胞比较无明显差别，但粘性系数明显高于正常值，细胞粘滞性增大+表明红细胞变 

形能力降低 I-IS是一种红细胞膜骨架缺陷疾病，这种缺陷可能是目f起膜力学特性 瘦变的重 

要原因。迄今已发现 t-IS病人红细胞膜骨架蛋白中有收缩蛋白、带 4．1蛋白和带 4．2蛋白含 

量缺乏和带3蛋白增高等缺陷⋯，亦有报道带3蛋白缺乏的 。我们采用：NS／S-PAL~法观察 

骨架蛋白的变化，发现收缩蛋 白、带 3蛋白明显缺乏，这一结果 与文献[3]关于 t-N患者收缩 

蛋白缺乏的报道基本一致。我们还发现带 5蛋白也有一定缺乏，这一结果至今未见报道过， 

尚需进一步的实验验证。这种骨架蛋白的缺失可能造成红细胞膜表面电荷减少，从而使红 

细胞问的粘附力增大，聚集性增强，红细胞的瘀滞造成红细胞代谢功能改变，变形性降低，故 

难以通过脾脏而被其网状系统拦截，在脾微循环中被破坏，造成血管外溶血。 

为，进一步探讨引起t-N红细胞膜力学特性及膜骨架蛋白变化的原因，我们研究 ，}璐 

红细胞膜骨架蛋 白巯基含量的变化，结果表明：其膜骨架蛋白琉基含量低于正常细胞。从理 

论上说，膜骨架蛋 白巯基台量是膜蛋白交联程度的一个重要生化指标，巯基含量减少意味着 

膜骨架蛋 白巯基发生氧化，膜骨架蛋 白交联程度增加，这可能是膜力学特性改变的重要原 

因。但是，有关膜骨蛋白的巯基含量和交联度与 PAGE图谱的关系却有待于深人研究。 

I-IS患者红细胞膜分子成分的异常，使 ca2 、A 、ATP酶活性降低，造成 c 沉积在细 

胞膜上和胞内，红细胞变得僵硬而粘滞，其粘弹性参数均应 比正常值 高，结果发现该 }B患 

者红细胞膜的弹性摸 量和正常红细胞 比较无明显差别，其原因尚需进一步研究。 

目前，脾切除是治疗}璐症的有效方法，脾切除后，贫血可获得永久性治愈．但球形红细 
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胞增多及红细胞脆性试验增加可持续存在，而且脾 切除后，病 人发牛感染机会增多，I—J时可 

能产生并发症(如再生性危象及胆结石)，因此从 HS患者的发病机制人 手，寻找一条治疗 因 

膜骨架缺陷而引起的细胞形态、分子成分、变形能力和代谢功能异常的方法，可能会取得更 

好疗效。 

4 结 语 

t-IS是一种重要酊红细胞膜骨架蛋白缺陷性疾病，其致病的原因很多。传统的观念认为 

HS主要是由于膜骨架蛋 白的缺失造成，而本实验发现膜骨架蛋白琉摹含量的减少可能也起 

着重要作用，其具体发病机制尚需进一步研究。 
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