
要原因。但既往有关烧伤后线粒体损伤机制的研究大
多局限于自由基和脂质过氧化 。本实验结果表明:烧
伤后 1 h心肌[Ca

2+
] m 即有明显升高 ,同时线粒体呼

吸功能加强 , RCR与[ Ca
2+
] m 呈显著正相关;伤后 3 、

6 、12 、24 h心肌[Ca
2+
] m升高更加明显 ,但线粒体呼吸

功能反而下降 , RCR与[Ca
2+
] m均呈显著负相关。这

说明[Ca
2+
] m的变化与烧伤初始线粒体呼吸加强和后

续阶段呼吸功能损害都有密切的关系。
　　生理条件下 ,Ca

2+
作为细胞内第二信使 ,参与细胞

能量代谢的调节;但病理条件下 ,线粒体 Ca
2+
超载将

导致细胞和线粒体的严重损害 。烧伤后 1 h [ Ca
2+
] m

适度升高 ,可激活线粒体内的某些脱氢酶 ,使线粒体呼
吸加强

[ 7]
。烧伤后续阶段线粒体继续积聚 Ca

2+
并导

致Ca
2+
超载 ,这是伤后线粒体损害的重要原因 。Ca

2+

超载激活 mtPLA2 ,降解线粒体膜磷脂 ,使膜磷脂构成

发生改变
[ 8]
。而细胞色素 c氧化酶与 F0F1-ATPase 活

性的充分发挥依赖于一定的脂质环境 ,线粒体膜磷脂
构成改变势必导致细胞色素 c 氧化酶与 F0 F1-ATPase

活性降低 。本研究还表明烧伤后 mtNOS 活性与

[Ca
2+
] m呈明显正相关 ,说明烧伤后 [ Ca

2+
] m升高导

致了 mtNOS 激活 。mtNOS 使线粒体 NO生成增多 ,一
方面可逆性抑制细胞色素 c 氧化酶的活性 ,并使呼吸
复合体 Ⅰ ～ Ⅲ之间氧自由基生成增加;另一方面氧自
由基与 NO 反应形成氮过氧化阴离子 ,它与氧自由基
均可导致线粒体呼吸复合体的不可逆损害

[ 9 , 10]
。

　　烧伤后线粒体呼吸功能损害主要由氧化磷酸化的
某些关键酶活性下降引起 。Ca

2+
除激活 mtNOS 与

mtPLA2 ,间接损害线粒体呼吸酶之外 ,还可通过钙结合

ATP 酶抑制蛋白(Calcium-binding ATPase inhibitor pro-
tein ,CaBI)调控F0F1-ATPase 活性 ,或抑制 ATP 的合成 ,

或促进 ATP 的水解。本实验结果中 ,伤后 1 h F0F1-

ATPase合成活性升高 ,同时水解活性降低 ,但伤后 3 h

两者正好相反 ,这是 Ca
2+
通过钙结合 ATPase 抑制蛋白

调控 F0F1-ATPase 活性的结果
[ 5]
。烧伤 6 h 后由于线

粒体结构严重损害 , F0 F1-ATPase 合成与水解活性 、细

胞色素 c氧化酶活性均明显下降 。
　　综上所述 ,烧伤初始[Ca

2+
]m适量升高 ,促进心肌

线粒体呼吸加强 ,但后续阶段 Ca
2+
超载激活 mtNOS与

mtPLA2等损害性酶类 ,并直接或间接影响呼吸酶的活

性 ,导致线粒体呼吸功能损害 。
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