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我国心血管疾病的发病率和患病率处于持续上涨状态，其中心

律失常中房颤最为多见，近年来其患病率增加了约 20 倍[1]。一 直

以 来 ，心 房 颤 动 (AF)都 是 所 有 心 律 失 常 中 被 研 究 最 多 的 。

新 发 现 C1q 肿瘤坏死因子相关蛋白 3（CTRP3）与 脂 联 素 同 源 ，

它 在 炎 症 、 心 血 管 功 能 及 代 谢 中 发 挥 作 用 。 此 文 主 要 从

以 下 几 个 方 面 对 CTRP3 与 心 房 纤 颤 进 行 探 讨 。  

1、心房纤颤 

流行病学研究表明，房颤的发病机制复杂，涉及多种因素。目

前的观点主要包括多子波假说、局灶机制假说、自主神经、心房电

-解剖重构及多因素共同作用[2]。目前认为的主要发病机制有折返、

肺静脉内肌袖触发、自主神经调节障碍、炎症介导和心房重构（电

重构和结构重构）。近些年来，心房结构重构在房颤的发生发展中

是研究热点之一。 

1、CTRP3 与心肌纤维化 

心房纤维化是心房结构重构的致病环节，一直以来，人们对纤

维化的研究较为深入，证实了其在这一过程中起着重要作用。纤维

化的通路有很多，我们以最常见的 TGF-β/Smads 通路为例进行探

讨。TGF-β是公认的器官纤维化的治疗靶标。TGF-β/Smads 通路

的激活能够促进 TGF-β过度表达，导致细胞外基质过度沉积，引

起心肌纤维化，使心脏传导出现障碍，进而参与心房颤动的发生发

展[3]。在 Wu 等人的研究证实了 CTRP3 抑制 TGF-β诱导的 Smad3

核转位和 p300 的结合，抑制肌成纤维细胞表型转化，从而减轻心

肌纤维化。同时，他认为 Smad3 是 CTRP3 介导的抗纤维化的有效

靶点。对于 TGF-β/Smads 通路研究有许多，但与 CTRP3、房颤联

合研究几乎没有，有待研究考证。 

2、CTRP3 与炎症介质 

炎症与房颤的发生和维持有关，它与心房重构密切相关。炎症

能够导致心房细胞水肿、变性、纤维化及坏死，造成心房肌细胞膜

的不稳定性增加，传导速度减慢，促进折返形成。有研究指出 AF

的独立预测因子为可溶性 CD40 和核因子受体κB 配体水平升高。

同时，它们也是 TNF-α超家族的配体。本文以 NF-κB 信号通路

为例。NF-κB 通路的激活在炎症中起着重要作用，可以被基因诱

导编码、促炎细胞因子、粘附分子、趋化因子、生长因子和单核细

胞与内皮细胞结合[4]。NF-κB 转录因子是重要的炎症介质。在外界

刺激下，活化的 NF-κB 激活 IL-1β和 TNF-α等炎症介质,这些介

质表达上调后反向活化 NF-κB,进一步刺激 IL-6 和 IL-8 等释放,

导致炎症信号放大。有研究发现，CTRP3 可以通过抑制 NF-κB 信

号通路抑制 LPS 诱导的单核细胞释放 IL-6 和 TNF－α。 

3、CTRP3 与离子通道   

钙在心房肌细胞内积累，诱导心房颤动引起的细胞凋亡,导致异

常的电传导和扩散。心房颤动发生和维持的触发机制是 Ca2+处理异

常和细胞内 Ca2+超载[5]。在 Zhang 等人研究中发现，CTRP3 通过增

强肌丝对 Ca2+的敏感性，增加心肌细胞的收缩，考虑是由于 cTnI

在 Ser23/24 位点去磷酸化。CTRP3 改善心肌细胞缩短而不影响 Ca2+

瞬变，提示 CTRP3 是一种内源性肌丝 Ca2+致敏剂，可能在调节心

功能中发挥重要作用[6]。 

本文从以上几个方面简述考虑 CTRP3 与房颤存在一定关系，

希望未来 CTRP3 有望成为房颤研究的重点之一。此 外 ， 纤 维 化

导 致 的 心 房 结 构 改 变 ， 可 能 使 阵 发 性 房 颤 演 变 为 永 久 性

房 颤 ， 从 而 在 抗 心 律 失 常 的 治 疗 上 加 大 难 度 。  
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